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Bối cảnh: Điều trị cấp tính phù não và tăng áp lực nội sọ là một vấn đề 

phổ biến ở bệnh nhân chấn thương thần kinh. Các khuyến nghị thực tế 

liên quan đến việc lựa chọn và theo dõi các liệu pháp điều trị ban đầu 

tình trạng phù não để có hiệu quả và an toàn tối ưu nói chung còn thiếu. 

Hướng dẫn này đánh giá vai trò của các thuốc làm tăng áp lực thẩm thấu 

(mannitol, HTS), corticosteroid và các liệu pháp không dùng thuốc trong 

điều trị phù não cấp tính. Các bác sĩ lâm sàng phải có khả năng lựa chọn 

các liệu pháp thích hợp để kiểm soát tình trạng phù não ban đầu dựa 
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trên bằng chứng có sẵn trong khi phải cân bằng được hiệu quả và an 

toàn. 

Phương pháp: Hiệp hội Chăm sóc Thần kinh đã tuyển dụng các chuyên 

gia về chăm sóc thần kinh, điều dưỡng và dược lâm sàng để hình thành 

một ủy ban trong năm 2017. Nhóm đã tạo ra 16 câu hỏi lâm sàng liên 

quan đến quản lý ban đầu phù não trong các tổn thương thần kinh khác 

nhau bằng cách sử dụng định dạng PICO. Một thủ thư nghiên cứu đã 

thực hiện tìm kiếm tài liệu toàn diện cho đến tháng 7 năm 2018. Uỷ ban 

đã sàng lọc các bài báo được xác định để đưa vào vùng liên quan đến 

từng câu hỏi PICO cụ thể và tóm tắt thông tin cần thiết cho các bài báo 

thích hợp. Hội thảo đã sử dụng phương pháp GRADE để phân loại chất 

lượng bằng chứng là cao, trung bình, thấp hoặc rất thấp dựa trên sự tin 

tưởng của họ rằng các chứng cứ của mỗi bài báo gần đúng với hiệu quả 

thực sự của trị liệu. 

Kết quả: Uỷ ban đã đưa ra các khuyến nghị về quản lý ban đầu phù não 

ở bệnh nhân chăm sóc thần kinh bị xuất huyết dưới nhện, chấn thương 

sọ não, đột quỵ do thiếu máu cục bộ cấp tính, xuất huyết nội sọ, viêm 

màng não do vi khuẩn và bệnh não gan. 

Kết luận: Bằng chứng sẵn có cho thấy liệu pháp tăng áp lực thẩm thấu 

có thể hữu ích trong việc giảm mức tăng ICP hoặc phù não ở bệnh nhân 

SAH, TBI, AIS, ICH và HE, mặc dù kết quả thần kinh dường như không bị 

ảnh hưởng. 

Corticosteroid dường như rất hữu ích trong việc giảm phù não ở bệnh 

nhân viêm màng não do vi khuẩn, nhưng không phải ICH. Sự khác biệt 

trong đáp ứng điều trị và an toàn có thể tồn tại giữa HTS và mannitol. 

Việc sử dụng các thuốc này trong các tình huống lâm sàng quan trọng 

này đáng để theo dõi chặt chẽ các tác dụng phụ. Cần có một nghiên cứu 

chất lượng cao để thông báo tốt hơn cho các bác sĩ lâm sàng về các lựa 

chọn tốt nhất để chăm sóc cá thể hóa cho bệnh nhân bị phù não. 



Neurocrit Care (2020) 32:647–666 https://doi.org/10.1007/s12028-020-00959-7  

 

    THS. BS HỒ HOÀNG KIM 

 

Từ khóa: Áp lực nội sọ, Chăm sóc thần kinh, Liệu pháp thẩm thấu, Tăng 

thông khí, Ưu trương, Mannitol 

 

Giới thiệu 

 

Phù não là một sưng não bệnh lý không đặc hiệu có thể phát triển 

theo mô hình khu trú hoặc lan tỏa sau bất kỳ loại chấn thương thần kinh 

nào. Nguyên nhân cơ bản của tình trạng phù não này rất khác nhau và liên 

quan đến nhiều thay đổi sinh lý tế bào. Mô tả đơn giản nhất về phù não là 

sự tích tụ chất lỏng quá mức trong các tế bào não hoặc không gian ngoại 

bào. Phù não có thể là thứ phát do sự phá vỡ hàng rào máu não, viêm cục 

bộ, thay đổi mạch máu hoặc thay đổi chuyển hóa tế bào. Việc xác định và 

điều trị phù não là trung tâm để quản lý các bệnh lý nội sọ quan trọng. 

Lượng giá tình trạng phù não là gián tiếp và thường dựa vào các dấu hiệu 

thay thế được thấy trong các thăm dò hình ảnh, chẳng hạn như dịch chuyển 

mô hoặc thay đổi cấu trúc, hoặc thông qua các thiết bị theo dõi áp lực nội 

sọ (ICP). Được coi là một trong những bệnh lý đóng góp phổ biến hơn cho 

ICP tăng, được xác định là yếu tố dự báo kết quả xấu ở bệnh nhân mắc TBI, 

đột quỵ và các bệnh lý nội sọ khác [1, 2]. Các tài liệu mô tả nhiều phương 

thức điều trị bao gồm liệu pháp tăng áp lực thẩm thấu, tăng thông khí cấp, 

điều chỉnh nhiệt độ, chuyển hướng CSF, phẫu thuật giải áp và ức chế 

chuyển hóa [3]. Các phương pháp điều trị này thường được thực hiện mà 

không xem xét quá trình bệnh tiềm ẩn, trong khi thực tế, hiệu quả của 

chúng có thể ảnh hưởng đến sinh lý bệnh trong tay. Các hướng dẫn gần 

đây về quản lý AIS, ICH và TBI, trong số những bệnh lý khác, có thảo luận 

về điều trị phù não. Tuy nhiên, các khuyến nghị thực tế liên quan đến việc 

lựa chọn và theo dõi các liệu pháp để có hiệu quả và an toàn tối ưu nói 

chung là thiếu [3-6]. 

Hướng dẫn này chủ yếu đánh giá vai trò của các thuốc tăng áp lực 

thẩm thấu máu (mannitol, HTS), corticosteroid và các liệu pháp không 
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dùng thuốc trong điều trị phù não cấp tính; các chiến lược được sử dụng 

cho phù não hoặc tăng ICP kháng trị (ví dụ, barbiturat, hạ thân nhiệt trị 

liệu) không được nêu bật. Thuật ngữ phù não được sử dụng tốt nhất là 

thuật ngữ đại diện bao gồm tăng áp lực nội sọ, sưng não, hội chứng thoát 

vị và phù não (áp lực nội sọ có thể không được biết đến ở nhiều bệnh nhân, 

nhưng có thể có triệu chứng của bất thường nội sọ này). Trong các tài liệu 

tham khảo nơi áp lực nội sọ được đánh giá cụ thể, kết quả được nêu rõ như 

vậy. Cần nhấn mạnh rằng các khuyến nghị trong hướng dẫn này dựa trên 

các tài liệu y khoa có sẵn, có thể không phản ánh tất cả các khía cạnh của 

chuyên môn lâm sàng và kinh nghiệm thực tế. 

 

Phương pháp 

Công việc này được ủy quyền và phê duyệt bởi Hội đồng quản trị của 

Hiệp hội chăm sóc thần kinh (NCS). Ủy ban Hướng dẫn NCS đã giao cho hai 

Chủ tịch (AC, LS) thành lập một hội đồng gồm các chuyên gia về chăm sóc 

thần kinh, dược lý và điều dưỡng để thực hiện hướng dẫn. Một nhà phương 

pháp học GRADE cũng được mời tham gia hội đồng. Bắt đầu từ tháng 10 

năm 2017, hội đồng đã phác thảo mười sáu câu hỏi liên quan đến việc điều 

trị và theo dõi phù não ở bệnh nhân chăm sóc thần kinh bằng cách sử dụng 

khung Đánh giá, Phát triển và Đánh giá (GRADE) (Bảng 1) [7]. Các câu hỏi 

đã được soạn thảo bằng định dạng PICO và phù hợp với các quần thể chăm 

sóc thần kinh cụ thể (ví dụ, TBI) để đưa ra các khuyến nghị liên quan đến 

các bệnh lý cơ bản và không phải là toàn bộ dân số chăm sóc thần kinh. 

Các kết quả từng nhóm bệnh liên quan đến phù não, ICP, tình trạng thần 

kinh hoặc các thông số được đánh giá khác được liệt kê trên các bảng áp 

dụng được bao gồm dưới dạng nguồn tài nguyên điện tử. Đáng chú ý, đáp 

ứng của áp lực nội sọ hoặc phù não được tách ra khỏi các kết cuộc thần 

kinh như Điểm số Rankin được sửa đổi hoặc tỷ lệ tử vong vì các tác giả 

không chắc chắn rằng đáp ứng điều trị của áp lực nội sọ hoặc phù não có 

liên quan trực tiếp đến kết quả thần kinh hay không. Can thiệp được xác 

định cụ thể bằng tên và công thức trong hầu hết các trường hợp. Trong 
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một số câu hỏi PICO, các muối natri khác nhau với nồng độ khác nhau đã 

được đánh giá. Trong toàn bộ tài liệu, "muối ưu trương mặn" được gọi là 

các liệu pháp "dung dịch natri ưu trương - HTS" để giải thích cho sự khác 

biệt trong công thức muối natri. Trong trường hợp một lượng muối hoặc 

nồng độ natri cụ thể được đánh giá, nó được xác định như đã nêu trong 

nghiên cứu nếu công thức cụ thể phù hợp với kết quả. 

Một thủ thư nghiên cứu đã thực hiện tìm kiếm tài liệu độc lập, toàn 

diện bằng cách sử dụng Ovid Medline và EMBASE từ khi thành lập (1947) 

đến ngày 5 tháng 7 năm 2018. Các tìm kiếm được đánh giá ngang hàng 

bởi một thủ thư thứ hai tại Bệnh viện St. Michael ở Toronto, ON. Các bài 

báo bổ sung được xác định từ các thư mục của các ấn phẩm có trong tìm 

kiếm tài liệu, cũng như tìm kiếm bổ sung trên PubMed về các ấn phẩm và 

tệp cá nhân của các thành viên của hội thảo cho đến tháng 2 năm 2019 khi 

bắt đầu mã hóa dữ liệu. Tìm kiếm tài liệu loại trừ các bài báo không có sẵn 

bằng tiếng Anh, nghiên cứu nhi khoa, nghiên cứu động vật và các tác phẩm 

chưa được công bố. Hội thảo bao gồm các đánh giá có hệ thống, phân tích 

tổng hợp, thử nghiệm ngẫu nhiên, có kiểm soát, nghiên cứu quan sát và 

loạt trường hợp từ năm bệnh nhân trở lên. Các nghiên cứu với dữ liệu thu 

thập tiền cứu được đánh giá hồi cứu luôn được coi là nghiên cứu quan sát 

hồi cứu về chất lượng đánh giá bằng chứng của chúng tôi. Các nghiên cứu 

với các quần thể hỗn hợp (ví dụ: SAH, TBI và ICH) đã được đưa vào nếu dân 

số có liên quan đến câu hỏi PICO cụ thể có cỡ mẫu từ năm trở lên. Các phân 

tích tổng hợp chỉ được đưa vào nếu bệnh nhân của họ là đại diện cho dân 

số bệnh nhân chăm sóc thần kinh được xác định trong câu hỏi PICO cụ thể. 

Nếu phân tích tổng hợp bao gồm một hỗn hợp gồm nhiều quần thể, kết 

quả chỉ được đưa vào nếu chúng được phân biệt bởi tổn thương thần kinh. 

Tất cả các phân tích tổng hợp được loại trừ do không thể phân biệt kết 

cuộc tổn thương thần kinh cụ thể được liệt kê dưới dạng chú thích trên các 

bảng bằng chứng áp dụng được nêu trong tài liệu điện tử. Một phần mềm 

đánh giá có hệ thống đã được sử dụng để sàng lọc và mã hóa các tài liệu 
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có sẵn (DistillerSR, Evidence Partners, Ottawa, Canada). Sàng lọc bài viết 

ban đầu cho các tiêu chí đưa vào được thực hiện bởi một người đánh giá 

cá nhân. Sau khi được sàng lọc để đưa vào, việc trừu tượng hóa dữ liệu từ 

mỗi bài viết thích hợp được thực hiện bởi tối thiểu hai thành viên hội đồng 

liên quan đến mỗi câu hỏi PICO (Bảng 1). 

Hội đồng đã sử dụng phương pháp GRADE để đánh giá chất lượng 

bằng chứng là cao, trung bình, thấp hoặc rất thấp [7]. Những chỉ định này 

biểu thị mức độ chắc chắn rằng ước tính hiệu quả trong mỗi nghiên cứu 

gần đúng với hiệu quả thực sự. Các khuyến nghị được tạo ra từ tổng quan 

tài liệu này và chất lượng đánh giá bằng chứng theo sau hiệu quả, rủi ro, 

nguồn sai lệch tiềm năng và hiệu quả điều trị. Công cụ đánh giá rủi ro sai 

lệch của Burrane được sử dụng để đánh giá sai lệch trong việc tạo chuỗi, 

phân bổ, làm mù, dữ liệu kết quả bị thiếu, báo cáo kết quả có chọn lọc và 

các nguồn sai lệch khác. Hội đồng đã phân loại các khuyến nghị là mạnh 

mẽ (chúng tôi "khuyến nghị nên dùng") khi chúng là phương pháp điều 

trị ưu tiên cho hầu hết bệnh nhân và nên được áp dụng như một chính 

sách trong phần lớn các tình huống. Các khuyến nghị có điều kiện (chúng 

tôi "đề nghị", "các bác sĩ lâm sàng nên xem xét") dựa trên bệnh cảnh lâm 

sàng và được các bên liên quan đánh giá cẩn thận trước khi thực hiện như 

một chính sách. Các khu vực không có đủ bằng chứng để hỗ trợ cho các 

khuyến nghị được xác định và trong một số trường hợp, các "tuyên bố thực 

hành tốt" được cung cấp. Những tuyên bố này có nghĩa là hướng dẫn nơi 

có thể thiếu bằng chứng được công bố, nhưng thực tế thường được chấp 

nhận là có lợi. 

Hội đồng đã gặp trực tiếp vào ngày 26 - 27 tháng 9, 2018, tại Boca 

Raton, FL và một lần nữa vào ngày 17 tháng 1 năm1818, 2019, tại Chicago, 

IL. Các cuộc họp khác là trực tuyến. Các thành viên được chỉ định cho các 

câu hỏi PICO cụ thể đã trình bày tóm tắt bằng chứng GRADE về từng chủ 

đề và các khuyến nghị sau đó được thảo luận, sửa đổi và xác nhận bởi toàn 

bộ hội đồng. Các chuyên gia nội bộ trong Hiệp hội Chăm sóc Thần kinh và 

các bên liên quan bên ngoài đã xem xét hướng dẫn cuối cùng. 
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Bảng tóm tắt các chứng cứ 

Loại Can thiệp đáng 

quan tâm 

So sánh đáng 

quan tâm 

Kết 

quả 

Chất lượng chứng cớ liên quan Loại 

chất 

lượng 

Tóm tắt 

Sai 

lệch 

Không 

Nhất 

quán 

Gián 

tiếp 

 Chính 

xác 

SAH Truyền HTS 3% 

hoặc bolus 

23,4% để natri 

145-155 mEq/L 

Không, kiểm 

chứng lịch sử 

ICP/CE Rất Không Rất Rất 

không 

Rất 

thấp 

HTS có mục tiêu natri để 

kiểm soát ICP rất hạn chế 

và chỉ có bằng chứng gián 

tiếp ở bệnh nhân SAH. 

SAH Dựa trên triệu 

chứng, liều 

bolus của HTS 

23,4-23,5% hoặc 

7,25% / 6% HES 

Không, 0.9% 

NaCl 

ICP/CE Rất không Rất Rất 

không 

Rất 

thấp 

Tính nhất quán của tài 

liệu dựa trên triệu chứng 

của HTS là một biện pháp 

hiệu quả để giảm ICP / CE 

ở bệnh nhân SAH 

TBI Các hình thức 

khác nhau của 

HTS hoặc 

mannitolB 

Không, kiểm 

chứng lịch sử, 

can thiệp 

không dùng 

thuốc, các 

dạng dịch 

ICP/CE Rất không Rất Rất 

không 

Thấp Sự nhất quán của tài liệu 

cho thấy HTS ít nhất là an 

toàn & hiệu quả như 

mannitol bên cạnh những 

lợi thế giả định của HTS 

so với mannitol trong hồi 
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khác nhau, 

HTS hoặc 

mannitolC 

sức dịch & tưới máu não, 

gợi ý sử dụng HTS trên 

mannitol ở bệnh nhân 

mắc TBI. 

TBI Các hình thức 

khác nhau của 

HTS hoặc 

mannitolD 

Không, kiểm 

chứng lịch sử, 

các dạng dịch 

khác nhau, 

HTS vs 

mannitolE 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất không Rất  Rất 

không 

Thấp Sử dụng HTS hoặc 

mannitol đã không được 

chứng minh để cải thiện 

kết quả thần kinh ở bệnh 

nhân mắc TBI 

AIS Các hình thức 

khác nhau của 

HTS F 

Không; kiểm 

chứng lịch sử; 

các hình thức 

khác nhau 

của 

mannitolG 

ICP/CE Rất Rất Rất  Rất 

không 

Rất 

thấp 

Tài liệu tổng thể ở bệnh 

nhân AIS không bắt buộc 

phải giới thiệu một thuốc 

khác để điều trị ICP / CE; 

Các yếu tố đặc thù của 

bệnh nhân có thể được sử 

dụng để hỗ trợ để lựa chọ 

thuốc ban đầu 

AIS Các hình thức 

HTSH khác nhau 

Không; kiểm 

chứng lịch sử; 

các hình thức 

khác nhau 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Rất Rất Rất 

không 

Rất 

thấp 

Sử dụng HTS hoặc 

mannitol chưa được 

chứng minh để cải thiện 

kết quả thần kinh ở bệnh 

nhân mắc AIS; thiếu lợi 
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của mannitol 
G, I 

ích và mối liên hệ tiềm 

năng với kết quả thần 

kinh tồi tệ hơn cho nên 

tránh dùng mannitol dự 

phòng ở bệnh nhân mắc 

AIS 

ICH HTS 23,4% dựa 

trên triệu 

chứng, liều 

bolus hoặc 

truyền liên tục 

3% với natri 

mục tiêu 145-

155 mEq / L 

Không; kiểm 

chứng lịch sử, 

dựa trên 

triệu chứng, 

liều bolus 

của mannitol 

20% 

ICP/CE Rất không Rất Rất 

không 

Rất 

thấp 

Sự nhất quán của tài liệu 

cho thấy HTS ít nhất là an 

toàn & hiệu quả như 

mannitol bên cạnh những 

lợi thế giả định của HTS 

so với mannitol trong hồi 

sức dịch & tưới máu não 

cho thấy gợi ý sử dụng 

HTS trên mannitol ở bệnh 

nhân mắc ICH 

ICH Dexamethasone Giả dược, 

không có, 

chăm sóc tiêu 

chuẩn 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Vừa Vừa Vừa Trung 

bình 

Sử dụng Corticosteroid 

liên quan đến tăng tỷ lệ 

biến chứng & không cải 

thiện kết quả thần kinh 
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VMN 

VK 

DexamethasoneJ Giả dược, 

không, kiểm 

chứng lịch sử 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Vừa Vừa Vừa Trung 

bình 

Sử dụng Dexamethasone 

liên quan đến giảm di 

chứng thần kinh (chủ yếu 

là mất thính lực) khi bắt 

đầu trước hoặc với liều 

kháng sinh đầu tiên ở 

bệnh nhân viêm màng 

não mắc phải tại cộng 

đồng 

Lao CorticosteroidsK Giả dược, 

không, kiểm 

chứng lịch sử 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Rất Vừa Vừa Trung 

bình 

Sử dụng Corticosteroid 

liên quan đến giảm tỷ lệ 

tử vong ở bệnh nhân 

viêm màng não do lao; 

một loại corticosteroid 

hoặc liều cụ thể ở bệnh 

nhân viêm màng não do 

lao có thể không được 

khuyến cáo do sự không 

nhất quán của các tác 

nhân & liều được đánh 

giá trong tài liệu 

Lao 

+ 

VMN 

HTS & mannitolL 

cứu vãn 

Không  ICP/CE Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Bằng chứng không đầy 

đủ để xác định liệu HTS 

hoặc mannitol có hiệu 
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quả hơn để giảm ICP hoặc 

phù não ở bệnh nhân 

viêm màng não do vi 

khuẩn mắc phải trong 

cộng đồng; không có 

bằng chứng liên quan 

đến viêm màng não do 

lao 

HE Các hình thức 

khác nhau của 

HTS & 

mannitolM 

Không, chăm 

sóc tiêu 

chuẩn 

ICP/CE Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Tài liệu ở những bệnh 

nhân mắc bệnh não gan 

không thuyết phục được 

đề xuất một phương 

pháp điều trị HTS so với 

phương pháp điều trị ban 

đầu tăng ICP hoặc phù 

não; các yếu tố đặc thù 

của bệnh nhân có thể 

được sử dụng để hỗ trợ 

các bác sĩ lâm sàng trong 

việc lựa chọn thuốc ban 

đầu thích hợp 
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HE Các hình thức 

khác nhau của 

HTS & 

mannitolM 

Không, chăm 

sóc tiêu 

chuẩn 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Bằng chứng không đầy 

đủ để xác định liệu liệu 

pháp thẩm thấu hoặc liệu 

pháp hạ amoniac có cải 

thiện kết quả thần kinh ở 

bệnh nhân mắc bệnh não 

gan 

An 

toàn 

Dựa trên triệu 

chứng và theo 

lịch trình, liều 

bolus cứ sau 6 

giờ dùng 

mannitol 20% 

Không  AKI Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Khoảng cách thẩm thấu 

dường như tương quan 

tốt nhất với nồng độ 

mannitol & nồng độ 

mannitol tăng cao có liên 

quan chặt với độc tính; 

Khoảng cách thẩm thấu 

20mOsm / kg đã được sử 

dụng trong các thử 

nghiệm lâm sàng như là 

ngưỡng an toàn, nhưng 

khoảng cách thẩm thấu 

55mOsm / kg dường như 

tương quan tốt nhất với 

nồng độ mannitol có liên 

quan đến sự phát triển 

của AKI 
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An 

toàn 

Các hình thức 

khác nhau của 

HTSN 

Không, kiểm 

chứng lịch sử, 

các dạng dịch 

khác nhau, 

HTS hoặc 

mannitolO 

AKI Rất Vừa Rất Không Rất 

thấp 

Giá trị huyết thanh chính 

xác liên quan đến tổn 

thương thận cấp tính 

khác nhau trên các tài 

liệu; Các bác sĩ lâm sàng 

nên đánh giá nồng độ 

natri & clorua thích hợp ở 

từng bệnh nhân dựa trên 

chức năng thận, cân bằng 

kiềm toan và nhu cầu 

điều trị cấp tính cho ICP / 

CE 

Sử 

dụng 

3% HTS truyền 

liên tục 

Dựa trên 

triệu chứng, 

bolus 3% 

HTS 

Kết 

cuộc 

thần 

kinh 

Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Bằng chứng không đầy 

đủ để hỗ trợ việc sử dụng 

truyền liên tục HTS nhắm 

đến mục tiêu natri huyết 

thanh cho mục đích cải 

thiện kết quả thần kinh 

Kê 

cao 

đầu 

Đầu giường 

nâng từ 0 đến 

90 độ 

Chăm sóc 

tiêu chuẩn 

ICP/CE Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Nâng đầu giường đã được 

sử dụng rộng rãi trong 

môi trường lâm sàng và 

nguy cơ can thiệp này 
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thường rất thấp và có thể 

có lợi 

Tăng 

thông 

khí 

Tăng thông khí Chăm sóc 

tiêu chuẩn, 

thông khí 

bình thường 

ICP/CE Rất Vừa Rất  Không  Rất 

thấp 

Số lượng lớn kinh nghiệm 

thực tế với giảm thông 

khí; Các bác sĩ lâm sàng 

nên chú ý đến những hạn 

chế của giảm thông khí 

cấp tính liên quan đến 

lưu lượng máu não & mức 

độ giảm PaCO2 

CFS Chuyển hướng 

dịch não tủy 

Chăm sóc 

tiêu chuẩn, 

kiểm soát 

tiền sử 

ICP/CE Rất Vừa Rất Không  Rất 

thấp 

Các bác sĩ lâm sàng nên 

đánh giá rủi ro và lợi ích 

của việc chuyển hướng 

CSF bằng các yếu tố đặc 

thù của bệnh nhân 

A Không có lý do để nâng cấp xác định cho bất kỳ nghiên cứu được đánh giá; 
B Dựa trên triệu chứng, liều bolus như sau: 1,6% NaCl, 3% NaCl, 7,2% NaCl, 7,45% NaCl, 7,5% NaCl, 10% NaCl, 15% NaCl, 20% 

NaCl, 23,4% NaCl, Na Lactate, 8.4% NaHCO3, 7.5% NaCl / 6% HES, 7.5% NaCl / 6% Dextran-70, Mannitol 15 & 20%; Truyền liên tục 

các chất sau: 7,2% NaCl / HES 200 / 0,5 mà không có mục tiêu natri, 2-3% NaCl / Acetate với natri mục tiêu 145-155 mEq / L; NaCl 20% 

với natri đích được xác định bằng cách điều trị bởi bác sĩ, 3% NaCl không có mục tiêu natri, 3% NaCl với natri mục tiêu 145-155 mEq / 

L; 
C Dựa trên triệu chứng, liều bolus sau đây: 3% NaCl, 5% NaCl, 7,5% NaCl, 23,4% NaCl, mannitol 20%; mannitol theo lịch trình 

20% mỗi 2 giờ; liều bolus của Lactate ringer với truyền liên tục NaCl 0,45%; mannitol 15% truyền liên tục; 
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D Dựa trên triệu chứng, liều bolus như sau: 1,6% NaCl, 3% NaCl, 7,2% NaCl, 7,5% NaCl, 23,4% NaCl; Na lactate; NaHCO3 8.4%; 

7,5% NaCl / 6% HES, mannitol 20%; Truyền liên tục các dung dịch sau đây: 2-3% NaCl / Acetate với natri mục tiêu 145-155 mEq / L; 

7,2% NaCl / HES 200 / 0,5 mà không có mục tiêu natri; NaCl 20% với natri đích được xác định bởi bác sĩ điều trị; 3% NaCl không có 

mục tiêu natri; Liều dùng bolus trước bệnh viện như sau đây: 7,5% NaCl, 7,5% NaCl / 6% Dextran-70, mannitol 20% 
E Dựa trên triệu chứng, liều bolus của mannitol 20%; Truyền liên tục mannitol 15%; mannitol theo lịch trình 20% mỗi 2 giờ; 

NaCl 0,9% truyền liên tục; Lactate Ringer với liều tiêm truyền liên tục 0,45% NaCl, liều bolus trước bệnh viện của NaCl 0,9% và 

Lactate ringer; 
F Dựa trên triệu chứng, dùng các liều sau: 14,1% NaCl, 23,4% NaCl, 10% NaCl như một liệu pháp cứu hộ ở những bệnh nhân 

không đáp ứng với mannitol, 7,5% NaCl / 6% HES; Truyền liên tục các chất sau: 3% NaCl / Acetate hoặc 3% NaCl để nhắm mục tiêu 

natri 145-155 mEq / L; 7,2% NaCl / HES không có mục tiêu natri; 
G Dựa trên triệu chứng, liều bolus của mannitol 20%; Truyền liên tục mannitol 15% 
H Dựa trên triệu chứng, liều bolus sau đây: 5,1-7,6% NaCl, 23,4% NaCl; Truyền liên tục các chất sau: Truyền tĩnh mạch liên tục 

7,2% NaCl / HES mà không có mục tiêu natri, 3% NaCl truyền liên tục vào mục tiêu natri 145-155 mEq / L 
I Dùng liều mannitol dựa trên triệu chứng 18% hoặc liều bolus theo lịch mỗi 6 giờ của mannitol 20%; 
J Một số ít các nghiên cứu đã đánh giá hydrocortison, prednisone hoặc prednisolone & chứng minh không có cải thiện về kết 

quả đáng quan tâm; 
K Corticosteroid được nghiên cứu bao gồm: dexamethasone, hydrocortison, prednisone, hoặc methylprednisolone; 
L Công thức HTS và mannitol không được liệt kê; 
M Dựa trên triệu chứng, liều bolus sau đây: 23,5% NaCl, mannitol 20%; Truyền liên tục các chất sau: Truyền NaCl 30% với natri 

đích 145-155 mEq / L, mannitol 20%; 
N Dựa trên triệu chứng, liều bolus sau đây: 3% NaCl, 3% NaCl / Acetate, 7,2% NaCl, 7,5% NaCl, 23,4% NaCl; Truyền liên tục các 

chất sau mà không có natri mục tiêu: 3% NaCl / Acetate, 2-3% NaCl; Truyền liên tục các chất sau với natri mục tiêu 145-155 mEq / L: 2-

3% NaCl / Acetate, 3% NaCl; Liều lượng Bolus của NaCl 23,5% với natri mục tiêu là 145-155 mEq / L; 
O Dựa trên triệu chứng, liều bolus 3% NaCl, 7,5% NaCl, mannitol 20%; NaCl 0,9% bolus hoặc truyền 
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Điều trị bệnh nhân phù não do Xuất huyết dưới nhện (SAH) 

Ở những bệnh nhân bị SAH, việc dùng dung dịch natri ưu trương 

theo natri mục tiêu (natri clorua, lactate hoặc bicarbonate) có cải thiện 

tình trạng tăng ICP / phù não khi so sánh với các liều bolus ngắt quảng 

dựa trên triệu chứng hay không ? 

Ở những bệnh nhân bị SAH, việc dùng dung dịch natri ưu trương 

theo natri mục tiêu (natri clorua, lactate hoặc bicarbonate) có cải thiện 

kết quả thần kinh khi xuất viện so với liều bolus gián đoạn, dựa trên triệu 

chứng hay không? 

Khuyến nghị. 

1. Chúng tôi đề nghị sử dụng liều bolus dựa trên triệu chứng của các 

dung dịch natri ưu trương thay vì dùng natri dựa trên mục tiêu để kiểm 

soát ICP hoặc phù não ở bệnh nhân mắc SAH (khuyến nghị có điều kiện, 

bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng mặc 

dù chất lượng bằng chứng rất thấp, tính nhất quán của tài liệu sử dụng 

liều bolus dựa trên triệu chứng là một biện pháp hiệu quả để giảm ICP 

và phù não ở bệnh nhân SAH. Dữ liệu về chế độ dùng thuốc HTS dựa trên 

mục tiêu natri để kiểm soát ICP là rất hạn chế và chỉ cung cấp bằng chứng 

gián tiếp và do đó không thể được khuyến nghị. 

2. Do không đủ bằng chứng, chúng tôi không thể đề xuất một chiến 

lược dùng thuốc cụ thể cho HTS để cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh 

nhân SAH. 

Hội đồng trước tiên đã đánh giá giá trị tương đối của việc sử dụng 

liều bolus dựa trên triệu chứng của HTS trái ngược với việc sử dụng HTS 

được chuẩn độ với nồng độ natri theo mục tiêu ở bệnh nhân mắc SAH 

(Bảng 1, Câu hỏi 1 và 2). Một số lượng nhỏ các bài báo đã nêu ra vấn đề 

cụ thể này và hội đồng đã không xác định bất kỳ nghiên cứu nào so sánh 

trực tiếp hai chiến lược quản trị. Chín nghiên cứu đã đề cập đến hai chiến 

lược tiêm truyền một cách độc lập: hai mục tiêu là mức natri 145 - 155 
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mEq / L và bảy phương pháp quản lý bolus dựa trên triệu chứng được sử 

dụng của HTS [8-16]. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp 

(Bảng 2). 

Hội đồng đã đánh giá bảy nghiên cứu về sử dụng bolus HTS dựa trên 

triệu chứng. Một nghiên cứu quan trọng cho nhiều chủ đề trong hướng 

dẫn này là Koenig và cộng sự, đó là một phân tích đoàn hệ hồi cứu đã đánh 

giá tỷ lệ bệnh nhân chăm sóc thần kinh đã trải qua đảo ngược TTH sau khi 

nhận được liều 30 - 60 ml NaCl 23,4%[10]. Các nhà điều tra đã quan sát 

thấy sự đảo ngược TTH lâm sàng trong 75% trường hợp và 22 bệnh nhân 

(32,4%) sống sót sau khi xuất viện. Chỉ có 16 trong số 68 bệnh nhân được 

điều trị SAH và kết quả chỉ được báo cáo đoàn hệ đầy đủ (tức là không 

được chia nhỏ để hiển thị dữ liệu bệnh nhân SAH cụ thể), do đó không thể 

thấy rõ tác dụng trực tiếp trên bệnh nhân mắc SAH. Nhìn chung, sự đảo 

ngược của TTH có liên quan đến việc tăng nồng độ natri huyết thanh > 5 

mEq / L (p <0,001) hoặc natri huyết thanh tuyệt đối > 145 mEq / L (p <0,007) 

trong vòng 1 giờ sau khi dùng 23,4% HTS. Cần lưu ý rằng trong khi các 

thay đổi về giá trị natri được quan sát, các mục tiêu cụ thể đã không được 

xác định trước. 

Trong một nghiên cứu tiền cứu, Al-Rawi et al. tiêm 2 ml / kg NaCl 

23,5% cho 44 bệnh nhân bị SAH có phân độ nặng [14]. Những bệnh nhân 

đã chứng minh đáp ứng mạnh mẽ và lâu dài với truyền NaCl có nhiều khả 

năng có kết quả thuận lợi (mRS <4). Bentsen và các đồng nghiệp đã công 

bố ba nghiên cứu sử dụng NaCl 7,2% với HES 6%, một công thức hiện 

không có sẵn ở Hoa Kỳ, ở những bệnh nhân bị SAH [11-13]. Một trong số 

đó là một thử nghiệm tiến cứu, ngẫu nhiên, có đối chứng với giả dược ở 22 

bệnh nhân đã tìm thấy mức giảm khiêm tốn trong ICP bằng cách sử dụng 

7,2% HTS / HES 6% so với giả dược [11]. Các nghiên cứu khác có chất lượng 

thấp hơn với kết quả tương tự [12, 13]. 

Hai nghiên cứu đã khám phá những ảnh hưởng của việc điều chỉnh 

HTS đến nồng độ natri huyết thanh mục tiêu là 145 - 155 mEq / L. Tseng, 
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et al. quan sát tiến cứu 35 bệnh nhân đã nhận được 2 ml / kg liều 23,5% 

NaCl [16]. Họ kết luận rằng cho HTS theo cách này đã làm giảm ICP và cải 

thiện CBF, mặc dù kết quả của họ thu được thông qua phân tích hồi quy 

logistic về tác dụng phụ thuộc liều của HTS lên CBF khi được đo bằng các 

nghiên cứu tưới máu CT scan. Hội đồng cho rằng các biện pháp này quá 

gián tiếp để được coi là kết quả như được xác định bởi câu hỏi PICO, đã hạ 

bậc đánh giá của nghiên cứu này. Một nghiên cứu thứ hai đã hồi cứu so 

sánh các bệnh nhân được truyền 3% NaCl liên tục được chuẩn độ với natri 

huyết thanh mục tiêu là 145 - 155 mEq / L với một nhóm chứng không nhận 

được HTS [9]. Trong khi tổng kích thước mẫu là mạnh mẽ (n = 215), chỉ có 

38 bệnh nhân có SAH. Nhóm này không đủ mạnh, và không có sự khác biệt 

có ý nghĩa thống kê trong các đợt tăng ICP hoặc kết cuộc thần kinh. Do cả 

hai nghiên cứu đều không đủ sức mạnh và sử dụng các phương pháp điều 

trị khác nhau để đạt được nồng độ natri mục tiêu, hội đồng cảm thấy dữ 

liệu có sẵn đã không ủng hộ sử dụng HTS để nhắm mục tiêu điều chỉnh 

nồng độ natri huyết thanh cụ thể nhằm cải thiện ICP, phù não hoặc kết 

quả thần kinh. 

Mặc dù chất lượng tổng thể của bằng chứng trong lĩnh vực này là rất 

thấp, hội đồng cảm thấy có đủ sự nhất quán trong các nghiên cứu được 

công bố để đề xuất liều bolus dựa trên triệu chứng của HTS như một biện 

pháp hiệu quả để giảm ICP và phù não ở bệnh nhân SAH. Ngoài ra, quản 

lý bolus HTS cũng có thể tăng natri huyết thanh, cải thiện pH não và tăng 

oxy hóa mô não [17, 18]. Hiện tại, không có đủ dữ liệu để hỗ trợ việc sử 

dụng HTS để cải thiện kết cuộc thần kinh, bất kể chiến lược quản trị. Chúng 

tôi không xác định bất kỳ bằng chứng đáng kể nào để hỗ trợ chiến lược 

điiềi chỉnh nồng độ natri huyết thanh theo mục tiêu cụ thể để giảm ICP 

hoặc cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân SAH, chứng minh sự cần thiết 

phải nghiên cứu trong tương lai về tác động của các mục tiêu natri cụ thể 

lên ICP và kết quả thần kinh. 

Điều trị bệnh nhân phù não do Chấn thương não (TBI) 
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Ở những bệnh nhân TBI, việc sử dụng dung dịch natri ưu trương có 

cải thiện chứng phù não so với mannitol không? 

Ở những bệnh nhân TBI, việc sử dụng các dung dịch natri ưu trương 

cho phù não có cải thiện kết quả thần kinh so với mannitol không? 

Khuyến nghị 

1. Chúng tôi đề nghị sử dụng các dung dịch natri ưu trương hơn 

mannitol để kiểm soát ban đầu tình trạng tăng ICP hoặc phù não ở bệnh 

nhân TBI (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng thấp). Chúng 

tôi đề nghị rằng cả HTS và mannitol đều không được sử dụng với kỳ vọng 

cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân TBI (khuyến nghị có điều kiện, 

bằng chứng chất lượng thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng 

trong khi chất lượng bằng chứng thấp, tính nhất quán của tài liệu cho thấy 

HTS ít nhất là an toàn và hiệu quả như mannitol. Ngoài ra, hội đồng đồng 

ý rằng những lợi thế giả định của HTS so với mannitol đối với hồi sức dịch 

và tưới máu não đã biện minh cho đề xuất sử dụng HTS so với mannitol. 

Mặc dù hiệu quả điều trị của các tác nhân này đối với tăng ICP hoặc phù 

não có thể được mong chờ dựa trên tài liệu, không có tác nhân nào được 

chứng minh là cải thiện kết quả thần kinh. 

2. Chúng tôi đề nghị sử dụng mannitol là một biện pháp thay thế 

hiệu quả ở những bệnh nhân TBI không thể nhận được các dung dịch natri 

ưu trương (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng thấp). 

Đặt vấn đề: Mặc dù HTS được khuyến nghị hơn so với sử dụng 

mannitol, nhưng chất lượng bằng chứng thấp và tài liệu cho thấy rằng 

mannitol cũng là một lựa chọn an toàn và hiệu quả để kiểm soát ban đầu 

tăng ICP hoặc phù não ở bệnh nhân TBI, đặc biệt là những người bị tăng 

natri máu nặng hoặc quá tải dịch. 

3. Chúng tôi khuyên bạn không nên sử dụng các dung dịch natri ưu 

trương trong môi trường ngoài bệnh viện để cải thiện cụ thể kết quả thần 
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kinh cho bệnh nhân TBI (khuyến nghị mạnh mẽ, bằng chứng chất lượng 

trung bình). 

Đặt vấn đề: Điều trị cấp tính phù não và hội chứng thoát vị thường 

là cần thiết trong môi trường ngoài bệnh viện. Tuy nhiên, các thử nghiệm 

lâm sàng được thiết kế tốt không cho thấy bất kỳ lợi ích nào từ việc sử 

dụng HTS trong môi trường trước bệnh viện về kết quả lâu dài ở bệnh 

nhân mắc TBI. 

4. Chúng tôi đề nghị chống lại việc sử dụng mannitol trong môi 

trường ngoài bệnh viện để cải thiện kết quả thần kinh cho bệnh nhân TBI 

(khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng rất thấp và không cho thấy bất kỳ lợi ích tiềm năng nào 

trong bối cảnh trước bệnh viện về kết quả lâu dài ở bệnh nhân TBI. 

Hội đồng đã đánh giá một số nghiên cứu để thông báo các khuyến 

nghị về việc sử dụng HTS và / hoặc mannitol để cải thiện ICP, phù não hoặc 

kết quả thần kinh (Bảng 1, Câu hỏi 3 và 4). Hai thuốc này đã được so sánh 

trong ít nhất tám thử nghiệm ngẫu nhiên, có đối chứng ở những bệnh 

nhân mắc ICP tăng từ nhiều nguyên nhân, bao gồm cả TBI [19-26]. Một số 

nghiên cứu không kiểm soát, hồi cứu và không so sánh cũng đã đánh giá 

HTS hoặc mannitol ở bệnh nhân mắc TBI. Những nghiên cứu này đều ủng 

hộ quan niệm rằng cả hai liệu pháp tăng áp lực thâm thấu đều làm giảm 

hiệu quả ICP (Bảng 3). Dữ liệu có sẵn bị giới hạn bởi tính không đồng nhất 

của bệnh nhân, cỡ mẫu thấp và phương pháp không nhất quán giữa các 

nghiên cứu. Ví dụ, một số nghiên cứu sử dụng thiết kế nghiên cứu chéo 

trong đó bệnh nhân đóng vai trò kiểm soát của chính họ, nhận tuần tự HTS 

và sau đó là mannitol hoặc ngược lại, trong khi những nghiên cứu khác 

ngẫu nhiên nhận một tác nhân này hoặc một tác nhân khác [20, 22]. Ngoài 

ra, một số nghiên cứu ban đầu đánh giá HTS đã sử dụng một sản phẩm kết 

hợp bao gồm cả HES. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là thấp (Bảng 

2). 
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Hội đồng đã thảo luận về việc thiếu bằng chứng chất lượng cao hỗ 

trợ việc sử dụng ưu tiên một tác nhân tăng thẩm thấu như điều trị đầu tiên 

cho tình trạng ICP tăng cao trong TBI. Một số phân tích tổng hợp đã đạt 

được kết luận mâu thuẫn; một số tìm thấy không có sự khác biệt về kết 

quả liên quan đến ICP ở bệnh nhân TBI, trong khi những người khác ủng 

hộ HTS [27, 28]. Sự khác biệt trong phân tích thống kê trên các phân tích 

gộp này có thể đã chiếm tỷ lệ phương sai trong kết quả [28]. 

Một số ưu điểm của HTS so với mannitol đã được quan sát trong các 

nghiên cứu ngẫu nhiên, chéo và điều trị cứu vãn ngẫu nhiên [28]. HTS có 

thể có tác dụng khởi phát nhanh hơn, giảm ICP mạnh mẽ và bền bỉ hơn và 

có thể thuận lợi ở những bệnh nhân thất bại với mannitol [21]. Các dung 

dịch natri ưu trương với muối clorua, lactate hoặc bicarbonate dường như 

đều có hiệu quả [26, 29]. Hội đồng cảm thấy rằng có sự nhất quán trong 

nhiều nghiên cứu chất lượng thấp hơn rằng HTS có hiệu quả hơn mannitol 

để giảm ICP hoặc phù não trong dân số này. 

Một số phân tích tổng hợp và RCT đã chứng minh không có sự khác 

biệt đáng kể về kết quả thần kinh khi so sánh các liệu pháp tăng thẩm thấu 

khác nhau [19, 24, 27, 30]. Đáng chú ý là hai trong số các RCT đã sử dụng 

liều HTS và mannitol bằng nhau, trong khi thứ ba sử dụng liều thẩm thấu 

cao hơn gấp đôi NaCl 7,5% so với mannitol [19, 24, 30]. Một nghiên cứu 

tiến cứu khác đã tổng hợp dữ liệu từ ba thử nghiệm riêng biệt và đánh giá 

truyền NaCl 20% dựa trên mục tiêu so với chăm sóc tiêu chuẩn [31]. Nhìn 

chung, không có sự khác biệt về kết quả thần kinh lâu dài giữa các nhóm, 

nhưng những bệnh nhân sử dụng NaCl 20% biểu hiện tỷ lệ tử vong giảm 

sau 90 ngày trong phân tích điều chỉnh theo xu hướng (HR 1.74, 95% CI 

1.36, 23,23). Tuy nhiên, trọng lượng của các bằng chứng hiện tại không hỗ 

trợ việc sử dụng các liệu pháp thẩm thấu cho mục đích cụ thể để cải thiện 

kết quả thần kinh. 

Các nghiên cứu cũng đã đánh giá cấp cứu, hồi sức trước bệnh viện 

bằng HTS hoặc mannitol ở bệnh nhân TBI. Một nghiên cứu khả thi giai 
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đoạn II đã đánh giá 229 bệnh nhân TBI có GCS <9 và những người bị tụt 

huyết áp (SBP <100 mm Hg) và chọn ngẫu nhiên từng người để nhận 250 

ml NaCl 7,5% hoặc 250 ml Ringer Lactat. Sống sót để xuất viện là tương tự 

ở cả hai nhóm, cũng như GOSE và sống sót sau 6 tháng [32]. Bulger et al. 

đã thực hiện một thử nghiệm mù đôi tiến cứu với 1282 bệnh nhân TBI đã 

nhận được 250 ml bolus NaCl 7,5% / dextran 70 6%, 250 ml NaCl 7,5% hoặc 

NaCl 250 ml 0,9% trong môi trường trước bệnh viện [33]. Không có sự khác 

biệt đáng kể trong phân phối phân loại GOSE, Điểm đánh giá khuyết tật 

hoặc tỷ lệ tử vong theo nhóm điều trị được tìm thấy. Sayre et al. đã đánh 

giá việc sử dụng mannitol trong môi trường trước bệnh viện ở bệnh nhân 

TBI và cũng không tìm thấy lợi ích nào đối với tỷ lệ tử vong [34]. 

Mặc dù chất lượng tổng thể của bằng chứng trong lĩnh vực này là 

thấp, hội đồng cảm thấy có đủ sự nhất quán trong các nghiên cứu được 

công bố để đề xuất rằng cả HTS và mannitol đều có hiệu quả trong việc 

giảm mức tăng ICP và phù não. Hội đồng lưu ý rằng bằng chứng hỗ trợ HTS 

mạnh mẽ hơn, nhưng mannitol cũng là một lựa chọn hiệu quả. Quyết định 

liên quan đến việc sử dụng thuốc nào dựa trên các nguồn lực sẵn có, đặc 

điểm cá nhân của bệnh nhân và các mô hình thực hành địa phương. Mặc 

dù một trong hai thuốc có thể giải quyết các bất thường về sinh lý của tăng 

ICP và phù não, nhưng có bằng chứng cho thấy không có tác nhân nào ảnh 

hưởng trực tiếp đến kết quả thần kinh lâu dài, đặc biệt là khi được sử dụng 

trong môi trường trước bệnh viện. 

Điều trị bệnh nhân phù não do Đột quị gây ra bởi thiếu máu cục bộ (AIS) 

Ở những bệnh nhân bị đột quỵ do thiếu máu cục bộ, việc sử dụng 

dung dịch natri ưu trương có cải thiện chứng phù não so với mannitol 

không? 

Ở những bệnh nhân bị đột quỵ do thiếu máu cục bộ, việc sử dụng các 

dung dịch natri ưu trương cho phù não có cải thiện kết quả thần kinh so 

với mannitol không? 

Khuyến nghị 
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1. Chúng tôi đề nghị sử dụng dung dịch natri ưu trương hoặc 

mannitol để kiểm soát ban đầu ICP hoặc phù não ở bệnh nhân đột quỵ 

thiếu máu cục bộ cấp tính (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất 

lượng thấp). Không đủ bằng chứng để khuyến nghị sử dụng muối ưu 

trương hoặc mannitol để cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân đột quỵ 

thiếu máu cục bộ cấp tính. 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng thấp và tài liệu ở bệnh nhân mắc AIS không bắt buộc 

phải đề xuất một thuốc khác để quản lý ban đầu về tăng ICP hoặc phù não. 

Các yếu tố đặc thù của bệnh nhân có thể được sử dụng để hỗ trợ các bác sĩ 

lâm sàng trong việc lựa chọn thuốc ban đầu thích hợp ở những bệnh nhân 

ICP tăng hoặc có các triệu chứng phù não. 

2. Chúng tôi đề nghị các bác sĩ lâm sàng xem xét sử dụng các dung 

dịch natri ưu trương để kiểm soát ICP hoặc phù não ở bệnh nhân đột quỵ 

do thiếu máu cục bộ cấp tính không có đáp ứng đầy đủ với mannitol 

(khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng là thấp, nhưng tài liệu ở bệnh nhân mắc AIS cho rằng 

bệnh nhân không có đáp ứng điều trị thích hợp với mannitol vẫn có thể 

đáp ứng với HTS. 

3. Chúng tôi đề nghị chống lại việc sử dụng mannitol theo "lịch dự 

phòng" trong đột quỵ do thiếu máu cục bộ cấp tính do khả năng gây hại 

(khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng 

trong khi chất lượng bằng chứng thấp, việc thiếu lợi ích và mối liên hệ tiềm 

năng với kết quả thần kinh tồi tệ hơn là hợp lý để tránh mannitol dự phòng 

ở bệnh nhân đột quỵ do thiếu máu cục bộ cấp tính. 

Hội đồng đã đánh giá liệu việc sử dụng HTS hay mannitol có cải thiện 

ICP, phù não hay kết quả thần kinh ở bệnh nhân mắc AIS hay không. Hội 

đồng đã không xác định bất kỳ RCT nào so sánh trực tiếp các tác nhân này 
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trong AIS thông qua sử dụng kết quả thần kinh làm điểm cuối. Do đó, 

chúng tôi đã tập hợp các nghiên cứu quan sát so sánh mannitol hoặc HTS 

không có liệu pháp thẩm thấu cũng như các báo cáo về việc sử dụng liệu 

pháp thẩm thấu mà không có nhóm đối chứng (Bảng 1, Câu hỏi 5 và 6). 

Mức độ tổng thể của bằng chứng là thấp (Bảng 4). 

Hội đồng đã xác định 11 nghiên cứu đánh giá liệu pháp thẩm thấu 

để giảm ICP hoặc phù não ở bệnh nhân mắc AIS. Trong đó, ba thử nghiệm 

ngẫu nhiên, tiến cứu so sánh mannitol trực tiếp với HTS [21, 35, 36]. Phần 

còn lại là các nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu hoặc hồi cứu đã đánh giá một 

hoặc cả hai liệu pháp thẩm thấu có hoặc không có nhóm đối chứng. Phần 

lớn các nghiên cứu này cho thấy rằng cả HTS và mannitol đều có hiệu quả 

trong việc giảm ICP trong AIS, mặc dù một số nghiên cứu này có dân số 

hỗn hợp [9, 21, 36-39]. Trong hai nghiên cứu ngẫu nhiên, tiến cứu, việc 

giảm ICP từ HTS nhanh hơn, rõ rệt hơn và duy trì lâu hơn so với mannitol 

[21, 36]. Ngoài ra, hai nghiên cứu cho thấy HTS có thể có hiệu quả ngay cả 

ở những bệnh nhân dùng mannitol đã thất bại [36, 40]. 

Mặc dù việc sử dụng truyền liên tục HTS được điều chỉnh theo mục 

tiêu natri là một cách phổ biến trong chăm sóc thần kinh, việc sử dụng 

chiến lược này trong AIS chỉ được đánh giá trong hai nghiên cứu và có kết 

quả mâu thuẫn. Một đánh giá cho rằng việc sử dụng liên tục HTS để đạt 

được tiêu nồng độ natri huyết thanh 145-155 mEq / L có thể liên quan đến 

ít đợt tăng ICP hơn trên mỗi bệnh nhân, trong khi các nghiên cứu khác 

chứng minh không có sự khác biệt [9, 37]. Dựa trên các bằng chứng có sẵn, 

việc sử dụng NaCl 3% để nhắm đạt mục tiêu nồng độ natri huyết thanh cụ 

thể không nhất quán chứng minh giảm các đợt tăng ICP và dường như 

không cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân mắc AIS. 

Nhìn chung, cả mannitol và HTS dường như có hiệu quả trong việc 

giảm ICP và phù não ở bệnh nhân mắc AIS. Với những hạn chế của các 

nghiên cứu trên (cỡ mẫu nhỏ, quần thể không đồng nhất, không đủ thông 

tin về tải thẩm thấu), chúng tôi không thể kết luận chắc chắn rằng một tác 

nhân trị liệu thẩm thấu rõ ràng là vượt trội so với loại khác để giảm ICP. 
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Tuy nhiên, có vẻ như HTS có thể khởi phát tác dụng nhanh hơn, giảm ICP 

mạnh mẽ và bền bỉ hơn và có thể thuận lợi cho những bệnh nhân thất bại 

với mannitol [36, 40]. 

Sau khi đã thiết lập được những lợi ích tiềm năng của liệu pháp thẩm 

thấu trong việc cải thiện áp lực nội sọ, hội đồng tiếp theo đã đánh giá 10 

nghiên cứu tập trung vào liệu pháp thẩm thấu để cải thiện kết quả thần 

kinh trong AIS. Trong số các nghiên cứu này, chỉ có một nghiên cứu là RCT 

(so sánh mannitol với không có liệu pháp thẩm thấu) [41]. Chỉ có hai nghiên 

cứu khác được phân loại kết quả riêng biệt giữa mannitol và HTS trong AIS; 

tuy nhiên, những nghiên cứu này không trực tiếp so sánh các phương pháp 

điều trị này và do đó không thể phân tích hiệu quả tương đối [42, 43]. 

Trong số các nghiên cứu này, các liệu pháp thẩm thấu được thực hiện theo 

nhiều cách khác nhau, từ liều dùng hàng ngày theo lịch trình, liều lượng 

đến theo mục tiêu natri huyết thanh cụ thể (trong trường hợp HTS), hoặc 

dùng thuốc không liên tục trong khoảng thời gian vài ngày [9, 10, 37, 41, 

42, 44-47]. Chỉ định điều trị thẩm thấu cũng thay đổi: tăng ICP, phù não 

hoặc điều trị dự phòng [10, 37]. 

Nhìn chung, dữ liệu là yếu và mâu thuẫn khi đánh giá ảnh hưởng của 

các tác nhân thẩ thấu đến kết quả thần kinh sau AIS. Một phân tích  trong 

một khảo sát tiến cứu đã báo cáo tỷ lệ tử vong được cải thiện và mRS 3 

tháng trong AIS được điều trị bằng 5,1 - 7,6% NaCl, nhưng điều này không 

được so sánh với một nhóm điều trị hoặc nhóm kiểm soát khác [42]. Một 

loạt trường hợp nhỏ khác đã báo cáo sự cải thiện GCS hoặc phản ứng đồng 

tử ở một số bệnh nhân sau một liều mannitol, nhưng, chỉ có bảy bệnh nhân 

và không có nhóm đối chứng, không thể đưa ra kết luận chắc chắn [44]. 

Nghiên cứu Koenig cũng được đưa vào để giải quyết câu hỏi PICO này, 

nhưng lợi ích tiềm năng của  NaCl 23,4% ở bệnh nhân AIS không thể thấy 

rõ trong báo cáo này [10]. RCT duy nhất là một nghiên cứu cũ trên 77 bệnh 

nhân mắc AIS mà không tìm thấy sự thay đổi nào về kết quả thần kinh sau 

một liều duy nhất 0,8 đến 0,9 g / kg mannitol trong 10 ngày [41]. Phần lớn 
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các nghiên cứu quan sát cũng báo cáo không có sự khác biệt về kết quả 

thần kinh sau khi điều trị bằng liệu pháp thẩm thấu [9, 45, 47, 48]. 

Ngược lại, một số báo cáo đã đề xuất tác hại với liệu pháp thẩm thấu 

dự phòng bằng mannitol sau AIS. Hai nghiên cứu lớn, hồi cứu, đoàn hệ đã 

báo cáo tăng nguy cơ tử vong sau 30 ngày và / hoặc phụ thuộc chức năng 

lớn hơn với việc sử dụng dự phòng liều mannitol theo lịch trình [45, 46]. 

Tuy nhiên, những phát hiện của cả hai nghiên cứu này có thể đã bị sai lệch 

bởi khả năng dùng mannitol thường xuyên hơn ở những bệnh nhân bị 

bệnh nặng nhất. Sai lệch điều trị tiềm năng này không thể được tính toán 

đầy đủ sau khi điều chỉnh đa biến. 

Mặc dù chất lượng tổng thể của bằng chứng trong lĩnh vực này là 

thấp, hội đồng cảm thấy có đủ sự nhất quán trong các nghiên cứu được 

công bố để cho thấy rằng cả HTS và mannitol đều có hiệu quả trong việc 

giảm mức tăng ICP và phù não trong AIS. Ngược lại, bằng chứng tổng thể 

không hỗ trợ liệu pháp thẩm thấu thường qui để cải thiện kết quả thần 

kinh sau AIS, và trên thực tế, việc sử dụng mannitol dự phòng có thể liên 

quan đến tác hại. 

Điều trị phù não trên bệnh nhân Xuất huyết nội sọ (ICH) 

Ở những bệnh nhân ICH, việc sử dụng dung dịch natri ưu trương có 

cải thiện chứng phù não so với mannitol không? 

Ở những bệnh nhân ICH, việc sử dụng liệu pháp corticosteroid có cải 

thiện kết quả thần kinh so với giả dược / đối chứng không? 

Khuyến nghị về trị liệu thẩm thấu 

1. Chúng tôi đề nghị sử dụng các dung dịch natri ưu trương hơn 

mannitol để kiểm soát ICP hoặc phù não ở bệnh nhân xuất huyết nội sọ 

(khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng mặc 

dù chất lượng bằng chứng rất thấp, tính nhất quán của tài liệu cho thấy 

HTS ít nhất là an toàn và hiệu quả như mannitol. Ngoài ra, hội đồng đồng 

ý rằng những lợi thế giả định của HTS so với mannitol đối với hồi sức dịch 

và tưới máu não đã biện minh cho đề xuất sử dụng HTS so với mannitol. 
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2. Chúng tôi đề nghị sử dụng liều bolus dựa trên triệu chứng hoặc sử 

dụng nồng độ natri theo mục tiêu là chiến lược quản lý dung dịch natri ưu 

trương phù hợp để kiểm soát tăng ICP hoặc phù não ở bệnh nhân xuất 

huyết nội sọ (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng rất thấp và tài liệu ở bệnh nhân ICH không bắt buộc 

phải đề xuất một phương pháp sử dụng HTS so với phương pháp điều trị 

ban đầu về tăng ICP hoặc phù não. Các yếu tố đặc thù của bệnh nhân có 

thể được sử dụng để hỗ trợ các bác sĩ lâm sàng trong việc lựa chọn tác nhân 

ban đầu thích hợp. 

Hội đồng đã đánh giá giá trị tương đối của HTS và mannitol trong 

việc cải thiện ICP, phù não hoặc kết quả thần kinh ở bệnh nhân ICH (Bảng 

1, Câu hỏi 7). Hội đồng đã xác định bốn nghiên cứu khảo sát HTS một mình, 

một nghiên cứu liên quan đến mannitol và không có nghiên cứu nào so 

sánh hai loại thuốc này. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp 

(Bảng 5). 

Ba nghiên cứu đề cập đến việc sử dụng NaCl 3% truyền liên tục được 

điều chỉnh để đạt được nồng độ natri mục tiêu là 145-155 mEq / L [9, 37, 

49]. Hauer et al. báo cáo về một quần thể bệnh nhân chăm sóc thần kinh 

hỗn hợp bao gồm 120 bệnh nhân ICH [9]. Những bệnh nhân này đã được 

truyền NaCl 3% với natri huyết thanh mục tiêu là 145-155 mEq / L so với 

nhóm đoàn hệ và kết quả được báo cáo cụ thể cho bệnh nhân ICH. Một 

nghiên cứu tiền cứu trên 26 bệnh nhân ICH được điều trị bằng truyền liên 

tục NaCl 3% đã chứng minh giảm phù não và số lần tăng ICP [49]. Ngược 

lại, một nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu với một nhóm nhỏ gồm 8 bệnh nhân 

ICH được truyền natri acetate / clorua 3% liên tục (với các liều bổ sung khi 

cần thiết) không tìm thấy sự khác biệt về ICP hoặc hiệu ứng khối lượng 

trong 12 giờ [37]. Dữ liệu từ nghiên cứu Koenig đã nói ở trên được đưa vào 

để giải quyết câu hỏi PICO này vì bệnh nhân  ICH được đưa vào mặc dù họ 

không thể tách ra khỏi các quần thể bệnh nhân khác [10]. Dữ liệu từ các 
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nghiên cứu này là mâu thuẫn, và các bác sĩ lâm sàng nên cân nhắc rủi ro và 

lợi ích của việc nhắm mục tiêu nồng độ natri trong quản lý ngắn hạn ICP 

và phù não ở bệnh nhân ICH. 

Hội đồng thừa nhận rằng có một số bài báo thường được tham khảo 

báo cáo về việc sử dụng mannitol ở bệnh nhân mắc ICH không có trong 

hướng dẫn này, vì chúng không giải quyết các câu hỏi PICO cụ thể này [50-

52]. Hai ấn phẩm gần đây, cả hai đều chứng minh nguy cơ tiềm ẩn mở rộng 

khối máu tụ, cuối cùng đã bị loại khỏi đánh giá của chúng tôi vì kết quả 

nghiên cứu không trực tiếp giải quyết các câu hỏi PICO như đã viết (mặc 

dù mở rộng khối máu tụ là quan trọng trên lâm sàng, hội đồng không cảm 

thấy biến này là trực tiếp liên quan đến phù não hoặc ICP) [53, 54]. Tuy 

nhiên, hội đồng cảm thấy rằng kết quả của họ có thể khiến các nhà cung 

cấp tạm dừng về sự an toàn của mannitol ở bệnh nhân ICH. Trước những 

lo ngại này, cùng với việc thiếu các bài báo được công bố đánh giá tác động 

của mannitol đối với các kết quả ngắn hạn, hội đồng không thể khuyến 

nghị sử dụng mannitol trong dân số này vào thời điểm này. 

Mặc dù chất lượng tổng thể của bằng chứng trong lĩnh vực này là rất 

thấp, hội đồng cảm thấy có đủ sự nhất quán trong các nghiên cứu được 

công bố để cho thấy HTS có hiệu quả trong việc giảm độ cao ICP và phù 

não. Ngược lại, các nghiên cứu được công bố về mannitol không liên quan 

trực tiếp đến câu hỏi PICO và chúng ngụ ý tác hại; do đó, hội đồng ủng hộ 

HTS hơn mannitol. 

Khuyến cáo Corticosteroids trên bệnh nhân phù não do xuất huyết trong 

não 

 

1. Chúng tôi đề nghị chống lại việc sử dụng corticosteroid để cải thiện 

kết quả thần kinh ở bệnh nhân xuất huyết nội sọ do khả năng tăng tỷ lệ 

tử vong và biến chứng nhiễm trùng (khuyến nghị mạnh mẽ, bằng chứng 

chất lượng vừa phải). 

Hội đồng đã đánh giá xem việc sử dụng corticosteroid ở bệnh nhân 

ICH có ảnh hưởng đến kết quả thần kinh hay không, bao gồm tử vong 
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hoặc tình trạng chức năng tại bất kỳ thời điểm nào được chỉ định. Hội đồng 

tập hợp các phân tích tổng hợp của Cochrane, hai nghiên cứu chất lượng 

từ trung bình đến cao và một số nghiên cứu chất lượng thấp khác trong 

đánh giá của họ (Bảng 1, Câu hỏi 8) [55-62]. Chất lượng tổng thể của bằng 

chứng là vừa phải (Bảng 6).Một tổng quan Cochrane năm 2005 đã đánh 

giá tác động của corticosteroid đối với kết quả thần kinh ở bệnh nhân ICH 

so với giả dược hoặc chuẩn kiểm soát chăm sóc. Tổng quan không tìm thấy 

bằng chứng hỗ trợ việc sử dụng corticosteroid thường quy ở bệnh nhân 

ICH tiên phát và nhấn mạnh khả năng gây hại ở những bệnh nhân này 

[61]. Một thử nghiệm ngẫu nhiên, tiến cứu, có đối chứng giả dược (n = 93) 

của dexamethasone với giả dược ở bệnh nhân ICH đã bị dừng do tăng tỷ 

lệ biến chứng nhiễm trùng và tiểu đường, trong khi một nghiên cứu khác 

(n = 40) cho thấy không có sự khác biệt về tỷ lệ tử vong hoặc kết quả thần 

kinh [55, 62]. Sharafadinzadeh et al. đã công bố một thử nghiệm kiểm soát 

giả dược trên 225 bệnh nhân cho thấy tỷ lệ tử vong cao hơn trong nhóm 

dexamethasone [56]. Bốn nghiên cứu chất lượng thấp khác đều không tìm 

thấy sự cải thiện nào về kết quả liên quan đến sử dụng dexamethasone, 

với hai nghiên cứu chứng minh tỷ lệ tử vong gia tăng trong nhóm điều trị 

[57-60]. 

Điều trị phù não bệnh nhân Viêm màng não do vi khuẩn 

Ở những bệnh nhân bị viêm màng não do vi khuẩn, việc sử dụng 

dung dịch natri ưu trương cho chứng phù não có cải thiện CE so với 

mannitol không? 

Ở những bệnh nhân bị viêm màng não do vi khuẩn, việc sử dụng liệu 

pháp corticosteroid có cải thiện kết quả thần kinh so với giả dược / đối 

chứng không? 

Khuyến nghị 

1. Chúng tôi khuyên dùng dexamethasone 10 mg tiêm tĩnh mạch mỗi 

6 giờ trong 4 ngày để giảm di chứng thần kinh (chủ yếu là mất thính giác) 
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ở bệnh nhân viêm màng não do vi khuẩn cộng đồng (khuyến cáo mạnh, 

bằng chứng chất lượng vừa phải). 

 

2. Chúng tôi đề nghị dùng dexamethasone 0,15 mg/kg tiêm tĩnh 

mạch mỗi 6 giờ trong 4 ngày như một liều thay thế cho bệnh nhân có trọng 

lượng cơ thể thấp hoặc nguy cơ cao về tác dụng phụ của corticosteroid 

(tuyên bố thực hành tốt). 

 

3. Chúng tôi khuyên bạn nên dùng dexamethasone trước hoặc với 

liều kháng sinh đầu tiên ở bệnh nhân viêm màng não do vi khuẩn (khuyến 

nghị mạnh mẽ, bằng chứng chất lượng vừa phải). 

 

4. Chúng tôi khuyên bạn nên sử dụng corticosteroid để giảm tỷ lệ tử 

vong ở bệnh nhân viêm màng não do lao (khuyến nghị mạnh mẽ, chất 

lượng bằng chứng vừa phải). Chúng tôi không thể đưa ra khuyến nghị về 

một loại corticosteroid hoặc liều cụ thể ở bệnh nhân viêm màng não do 

lao vì không nhất quán và các liều được đánh giá trong tài liệu. 

 

5. Chúng tôi đề nghị nên tiếp tục điều trị bằng corticosteroid trong 

hai tuần trở lên ở bệnh nhân viêm màng não lao (khuyến nghị có điều 

kiện, chất lượng bằng chứng thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng là thấp và sự thay đổi đáng kể tồn tại trong và trên các 

nghiên cứu về thời gian điều trị bằng corticosteroid. Bác sĩ lâm sàng nên 

sử dụng đáp ứng đặc hiệu của bệnh nhân và các yếu tố lâm sàng để tối ưu 

hóa thời gian điều trị bằng corticosteroid trong môi trường này. 

6. Không đủ bằng chứng để xác định liệu dung dịch natri ưu trương 

hoặc mannitol có hiệu quả hơn để giảm ICP hoặc phù não ở bệnh nhân 

viêm màng não do vi khuẩn mắc phải trong cộng đồng. 
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Hội đồng đã đánh giá liệu việc sử dụng corticosteroid có cải thiện kết 

quả thần kinh ở bệnh nhân viêm màng não do vi khuẩn mắc phải trong 

cộng đồng và viêm màng não do lao hay không. (Bảng 1, Câu hỏi 9 và 10) 

Hội đồng bầu chọn tập trung vào hai lĩnh vực này trong phạm vi rộng hơn 

của viêm màng não do vi khuẩn do tính phổ biến và tỷ lệ lưu hành trên 

toàn thế giới. Các tài liệu mô tả việc sử dụng corticosteroid trong viêm 

màng não do vi khuẩn mắc phải trong cộng đồng rất rộng và bao gồm 

nhiều nghiên cứu kết hợp giữa người lớn và trẻ em, cũng như bệnh nhân 

suy giảm miễn dịch hỗn hợp, suy giảm miễn dịch và bệnh nhân không biết 

tình trạng miễn dịch. Trong khi các loại corticosteroid khác nhau đã được 

đánh giá, phần lớn áp dụng dexamethasone. Sử dụng kháng sinh cụ thể 

và thời gian corticosteroid liên quan đến liều kháng sinh không phải lúc 

nào cũng được mô tả nhưng được ghi chú trong bảng bằng chứng áp dụng 

khi có thông tin. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là vừa phải (Bảng 7 

và 8). 

Viêm màng não do vi khuẩn 

Ba phân tích tổng hợp đã cho thấy những tác dụng khác nhau của 

việc điều trị bằng corticosteroid đối với kết quả trong viêm màng não do 

vi khuẩn mắc phải tại cộng đồng [63-65]. Các phân tích tổng hợp này khác 

nhau về phương pháp và đánh giá bệnh nhân trong các khoảng thời gian 

khác nhau, nhưng tương tự nhau ở chỗ chúng bao gồm một số thử nghiệm 

ngẫu nhiên giống nhau. Do nguy cơ không đồng nhất cao trong các phân 

tích tổng hợp này và chất lượng thấp của một số nghiên cứu có trong mỗi 

phân tích tổng hợp, chất lượng tổng thể của các phân tích gộp này được 

phân loại là thấp và sức mạnh của những phát hiện này nên được áp dụng 

thận trọng trong thực tế . Ngoài ra, một số chồng chéo trong dữ liệu và 

khoảng thời gian tồn tại; do đó, hội đồng đã tính đến điều này để không 

quá nhấn mạnh các nghiên cứu cụ thể trong các khuyến nghị. Một phân 

tích tổng hợp của Brouwer et al. bao gồm 25 RCT từ 1963-2013 và đánh giá 

trẻ em và người lớn với các tác nhân và liều corticosteroid khác nhau. Nhìn 
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chung, không có sự khác biệt đáng kể về tỷ lệ tử vong hoặc di chứng thần 

kinh, mặc dù sử dụng corticosteroid làm giảm đáng kể tỷ lệ mất thính lực 

[63]. Bệnh nhân ở khu vực có nguồn lực y tế cao (giàu) được điều trị bằng 

corticosteroid đã giảm thính lực so với những người ở khu vực tài nguyên 

thấp. Ngoài ra, một nhóm nhỏ bệnh nhân bị viêm màng não do 

Streptococcus pneumoniae đã chứng minh tỷ lệ tử vong thấp hơn khi điều 

trị bằng corticosteroid [63]. Khi bảy nghiên cứu từ phân tích tổng hợp này 

được phân tích riêng biệt chỉ với dữ liệu bệnh nhân trưởng thành, không 

có sự khác biệt về tỷ lệ tử vong giữa các nhóm. Bốn trong số các nghiên 

cứu này bao gồm mất thính lực như là một phần của các  kết quả thần kinh 

và thấy rằng nó thấp hơn đáng kể ở những bệnh nhân được điều trị bằng 

corticosteroid. 

Một phân tích tổng hợp thứ hai của Vardakas et al. bao gồm 10 RCT 

được xuất bản từ năm 1963 đến 2007 và xác định rằng corticosteroid không 

liên quan đến việc giảm tỷ lệ tử vong chung [64]. Một phân tích phân nhóm 

cho thấy điều trị bằng corticosteroid có liên quan đến tỷ lệ tử vong thấp 

hơn trong viêm màng não đã được chứng minh trong phòng thí nghiệm, 

viêm màng não do Streptococcus pneumoniae và ở những bệnh nhân ở 

khu vực có nguồn lực y tế cao. Phân tích sâu hơn chỉ các thử nghiệm ngẫu 

nhiên có kiểm soát chất lượng cao trong phân tích tổng hợp cho thấy sử 

dụng corticosteroid có liên quan đến giảm thính lực. Một phân tích phân 

nhóm bổ sung loại bỏ chủ yếu bệnh nhân dương tính với HIV đã chứng 

minh rằng điều trị bằng corticosteroid có liên quan đến tỷ lệ tử vong thấp 

hơn [64, 66]. Cuối cùng, Van de Beek et al. đã công bố một phân tích tổng 

hợp của năm thử nghiệm được công bố từ năm 2002 đến 2007 bằng cách 

sử dụng dữ liệu bệnh nhân riêng lẻ [67]. Nhìn chung, họ không tìm thấy sự 

khác biệt về tỷ lệ tử vong, khuyết tật thần kinh hoặc mất thính lực nghiêm 

trọng. Một phân tích hậu kiểm cho thấy, trong số những người sống sót, 

sử dụng corticosteroid có liên quan đến việc giảm mất thính lực. 

Thử nghiệm cá nhân cho thấy xu hướng tương tự. de Gans et al. đã 

công bố RCT mang tính bước ngoặt khi sử dụng corticosteroid trong viêm 
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màng não do vi khuẩn mắc phải tại cộng đồng, bệnh nhân đã ngẫu nhiên 

dùng dexamethasone 10 mg tiêm tĩnh mạch mỗi 6 giờ trong 4 ngày với 

liều dexamethasone đầu tiên 15 phút 20 phút trước hoặc bằng kháng sinh 

[68]. Dexamethasone cải thiện GOS và giảm tỷ lệ tử vong, nhưng không có 

lợi cho các di chứng thần kinh khác bao gồm mất thính lực. Trong một 

phân tích phân nhóm bệnh nhân bị viêm màng não do Streptococcus 

pneumoniae, kết quả thần kinh và tỷ lệ di chứng thần kinh được cải thiện 

ở nhóm dùng dexamethasone so với giả dược. Các nghiên cứu khác cũng 

cho thấy bệnh nhân bị viêm màng não do Streptococcus pneumoniae có 

thể giảm thính lực và giảm nguy cơ tử vong do điều trị bằng corticosteroid 

[63, 64, 69, 70]. Kết hợp lại với nhau, ba phân tích tổng hợp và nhiều thử 

nghiệm riêng lẻ cho thấy corticosteroid không ảnh hưởng đến tỷ lệ tử vong 

nói chung, mặc dù một số tập hợp bệnh nhân khác biệt có thể đạt được lợi 

ích tử vong. Ngoài ra, corticosteroid có thể đóng vai trò giảm thiểu mất 

thính lực. 

Đáng chú ý, Hướng dẫn điều trị Viêm màng não do vi khuẩn Hiệp hội 

bệnh truyền nhiễm của Hoa Kỳ đã đánh giá việc sử dụng corticosteroid 

năm 2004 [71]. Những hướng dẫn này bao gồm cả bệnh nhân người lớn và 

trẻ em. Các tác giả khuyến cáo sử dụng dexamethasone ở người lớn bị viêm 

màng não do Streptococcus pneumoniae nghi ngờ hoặc đã được chứng 

minh và tránh sử dụng corticosteroid nếu đã bắt đầu sử dụng thuốc kháng 

sinh (cả hai đều có GRADE - tương đương với khuyến cáo mạnh mẽ, bằng 

chứng chất lượng cao). Họ cũng lưu ý rằng dữ liệu không đủ để khuyên 

dùng dexamethasone ở người lớn bị viêm màng não do một mầm bệnh 

không rõ hoặc không do phế cầu khuẩn. Hội thảo đã bầu chọn để đề xuất 

liều dexamethasone được sử dụng trong nghiên cứu de Gans vì đây là 

nghiên cứu "hạt giống" và cung cấp một chế độ dùng thuốc dễ dàng, thực 

tế. 

Có sự khan hiếm các tài liệu được xuất bản đề cập đến việc sử dụng 

HTS hoặc mannitol để kiểm soát tăng ICP hoặc phù não trong viêm màng 
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não do vi khuẩn mắc phải trong cộng đồng (Bảng 9). Hội đồng đã xác định 

một nghiên cứu có liên quan, không đánh giá cụ thể vai trò của liệu pháp 

thẩm thấu mà chỉ xác định rằng kiểm soát ICP bằng cách kết hợp các 

phương pháp cải thiện tỷ lệ tử vong trong viêm màng não do vi khuẩn 

cộng đồng [72]. Đáng chú ý, chỉ có 40% bệnh nhân tham gia vào nghiên 

cứu này được điều trị bằng liệu pháp thẩm thấu. Nhiều nghiên cứu đánh 

giá việc sử dụng glycerol cho tăng ICP trong viêm màng não do vi khuẩn 

mắc phải trong cộng đồng và không cho thấy lợi ích tử vong [73, 74]. 

Lao màng não 

Hội đồng đã đánh giá việc sử dụng điều trị bằng corticosteroid ở 

bệnh nhân viêm màng não do lao tách biệt với viêm màng não do vi khuẩn 

mắc phải tại cộng đồng (Bảng 1, Câu hỏi 9 và 10). Viêm màng não lao xảy 

ra ở những bệnh nhân suy giảm miễn dịch, thường gặp ở những khu vực 

có nguồn lực y tế thấp (nghèo) và thường có tỷ lệ mắc và tử vong cao hơn 

so với viêm màng não do vi khuẩn mắc phải trong cộng đồng [75]. Nghiên 

cứu tài liệu đã xác định một số RCT và một phân tích tổng hợp, cũng như 

một số nghiên cứu khác đánh giá corticosteroid trong viêm màng não do 

lao. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là vừa phải (Bảng 8 của Tài liệu 

bổ sung điện tử). 

Phân tích tổng hợp của Prasad et al. Bao gồm 1337 bệnh nhân người 

lớn và trẻ em bị viêm màng não do lao đã nhận được corticosteroid. Các 

nghiên cứu sử dụng nhiều loại thuốc khác và trong các khoảng thời gian 

khác nhau cũng được đưa vào phân tích này [76]. Sau 3 tháng theo dõi 18 

tháng, corticosteroid sử dụng đã giảm gần 25% tỷ lệ tử vong, nhưng không 

thay đổi kết quả thần kinh tổng thể. Những kết quả này phù hợp với một 

RCT có chất lượng vừa phải đã đánh giá một liều dexamethasone giảm dần 

và thấy rằng nó làm giảm tỷ lệ tử vong, nhưng không bị thiếu hụt thần 

kinh. Hiệu quả điều trị này phù hợp giữa các nhóm nhỏ về mức độ nghiêm 

trọng của bệnh và tình trạng HIV [77]. Ngược lại, các thử nghiệm ngẫu 

nhiên khác trong viêm màng não do lao cho thấy không có lợi ích gì đối 

với tỷ lệ tử vong hoặc bệnh tật và bị nhầm lẫn bởi một loạt các chiến lược 
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liều và loại thuốc corticosteroid được sử dụng trong các nghiên cứu. Thời 

gian điều trị bằng corticosteroid dao động từ 1 đến 8 tuần trong các nghiên 

cứu này và không có khoảng thời gian điều trị dứt khoát nào xuất hiện từ 

các bằng chứng có sẵn [78-80]. Nhìn chung, có một số ý kiến cho rằng 

corticosteroid có thể làm giảm tỷ lệ tử vong ở bệnh nhân viêm màng não 

lao và thời gian điều trị có thể dài hơn nhiều so với viêm màng não mắc 

phải tại cộng đồng. 

Điều trị bệnh nhân phù não do Bệnh não-gan 

Ở những bệnh nhân mắc bệnh não gan, việc sử dụng các dung dịch 

natri ưu trương có cải thiện chứng phù não so với mannitol không? 

Ở những bệnh nhân mắc bệnh não gan, việc sử dụng liệu pháp thẩm 

thấu có cải thiện kết quả thần kinh khi xuất viện so với các thuốc hạ 

amoniac không? 

Khuyến nghị 

1. Chúng tôi đề nghị sử dụng dung dịch natri ưu trương hoặc 

mannitol để kiểm soát ICP hoặc phù não ở bệnh nhân mắc bệnh não gan 

(khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng rất thấp và tài liệu ở những bệnh nhân mắc bệnh não 

gan không bắt buộc phải đề xuất một phương thức trị liệu thẩm thấu so 

với phương thức khác. Do đó, một trong hai thuốc có thể được sử dụng và 

các yếu tố đặc thù của bệnh nhân có thể được sử dụng để hỗ trợ các bác sĩ 

lâm sàng trong việc lựa chọn thuốc ban đầu thích hợp. 

2. Không đủ bằng chứng để xác định liệu liệu pháp thẩm thấu  hay 

liệu pháp hạ amoniac có cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân mắc 

bệnh não gan hay không. 

Hội đồng đánh giá liệu việc sử dụng HTS có làm giảm ICP hay phù 

não hiệu quả hơn mannitol ở bệnh nhân mắc HE (Bảng 1, Câu 11). Hội 

đồng đã xác định năm nghiên cứu đánh giá mannitol hoặc HTS là đơn trị 
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liệu, nhưng không tìm thấy bất kỳ nghiên cứu nào so sánh trực tiếp hai tác 

nhân [81, 85]. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp (Bảng 10). 

Các nghiên cứu ban đầu đã đánh giá các kết hợp khác nhau của các phương 

pháp điều trị (mannitol, dexamethasone) ở bệnh nhân suy gan và tăng ICP 

[81, 83]. Những nghiên cứu này được xếp loại chất lượng thấp vì chúng 

đánh giá rất thay đổi và không nhất quán về tác dụng của mannitol đối 

với ICP. Tuy nhiên, kết quả cho thấy một số lợi ích của mannitol trong bối 

cảnh này. Một nghiên cứu đối chứng với giả dược trên 30 bệnh nhân bị suy 

gan cấp tính và tăng ICP đã đánh giá bolus NaCl 3% để duy trì natri huyết 

thanh 145 - 155 mEq / L, làm tăng natri huyết thanh và giảm đáng kể ICP 

so với giả dược [82]. Các phân tích hồi cứu của bệnh nhân suy gan được 

điều trị bằng siêu âm cho thấy kết quả mâu thuẫn dựa trên hình ảnh: NaCl 

23,4% làm giảm thể tích mô não (được đo bằng MRI hoặc hình ảnh kéo 

căng), trong khi mannitol không ảnh hưởng đến nước não hoặc tình trạng 

lâm sàng [84, 85]. 

Bằng chứng được xác định bởi hội đồng cho thấy rằng liệu pháp thẩm 

thấu có thể điều trị hiệu quả ICP hoặc phù não tăng cao trong bối cảnh 

suy gan tối cấp và HE; tuy nhiên, cần nhiều nghiên cứu hơn để xác định 

chiến lược điều trị tối ưu. Sự sẵn có của một thử nghiệm lâm sàng tiến triển 

tốt được so sánh giữa HTS và mannitol trong quần thể bệnh nhân này sẽ 

thay đổi đáng kể sức mạnh của bằng chứng trong lĩnh vực này. Ngoài ra, 

một khoảng trống trong tài liệu tồn tại liên quan đến ảnh hưởng của liệu 

pháp hạ amoniac lên ICP, phù não hoặc kết quả thần kinh. 

Xem xét tính an toàn các dung dịch trong Liệu pháp thẩm thấu 

Ở những bệnh nhân nhận mannitol, khoảng cách thẩm thấu hoặc 

thẩm thấu dự đoán tốt nhất khả năng mắc AKI?  

Ở những bệnh nhân dùng dung dịch natri ưu trương, nồng độ natri 

huyết thanh dự đoán tốt nhất độc tính [AKI, nhiễm toan không mong 

muốn] so với nồng độ clorua huyết thanh? 
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Các khuyến nghị để đánh giá nguy cơ tổn thương thận sau khi sử dụng 

Mannitol 

1. Chúng tôi đề nghị sử dụng khoảng cách thẩm thấu trên ngưỡng 

thẩm thấu huyết thanh trong khi điều trị bằng mannitol để theo dõi nguy 

cơ AKI (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng là rất thấp. Mặc dù khoảng cách thẩm thấu chưa được 

xác định rõ ràng để dự đoán AKI trong quá trình điều trị bằng mannitol, 

khoảng cách thẩm thấu dường như tương quan tốt nhất với nồng độ 

mannitol và nồng độ mannitol tăng cao nhất có liên quan đến độc tính. 

Do đó, lý do sinh lý cho việc sử dụng khoảng cách thẩm thấu mạnh hơn so 

với sử dụng ngưỡng thẩm thấu theo kinh nghiệm. 

2. Không đủ bằng chứng để đề xuất giá trị ngưỡng cho khoảng cách 

thẩm thấu khi đánh giá nguy cơ chấn thương thận cấp tính. 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng quá thấp để đưa ra khuyến nghị dứt khoát. Mặc dù hội 

thảo nhận ra rằng khoảng cách thẩm thấu 20 mOsm / kg đã được sử dụng 

trong thực hành lâm sàng, chúng tôi không thể xác định bằng chứng để 

hỗ trợ ngưỡng này. Nghiên cứu cho thấy rằng nồng độ mannitol trong 

huyết thanh là phương pháp hiệu quả nhất để đánh giá nhưng nguy cơ 

AKI, nhưng phép đo trong phòng thí nghiệm này không phổ biến. Chúng 

tôi đã xác định được một nghiên cứu chứng minh khoảng cách thẩm thấu 

55 mOsm / kg hoặc cao hơn có liên quan nhiều nhất đến nồng độ mannitol 

trong huyết thanh. 

3. Các biện pháp lượng giá chức năng thận nên được theo dõi chặt 

chẽ ở những bệnh nhân sử dụng mannitol do nguy cơ AKI với liệu pháp 

thẩm thấu (tuyên bố thực hành tốt). 

Hội đồng đã đánh giá liệu khoảng cách thẩm thấu có thể dự đoán 

được AKI hơn ngưỡng thẩm thấu ở bệnh nhân chăm sóc thần kinh nhận 

mannitol (Bảng 1, Câu 13). Ba bài báo đã đề cập đến vấn đề cụ thể này, 
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mặc dù không có nghiên cứu nào so sánh trực tiếp hai biện pháp [86-88]. 

Do thiếu so sánh trực tiếp này, chúng tôi không thể đưa ra khuyến nghị 

mạnh mẽ cho một chiến lược giám sát so với chiến lược khác. Hội đồng xác 

định kết quả đáng quan tâm là bất kỳ liên quan đến rối loạn chức năng 

thận. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp (Bảng 11). 

T ỷ lệ mắc AKI được ước tính là từ 6 đến 12% bệnh nhân được điều trị 

bằng mannitol [88, 89]. Một số yếu tố nguy cơ cụ thể đã được xác định ở 

những bệnh nhân mắc AKI liên quan đến mannitol, bao gồm suy tim, tiểu 

đường, mức độ nghiêm trọng cao hơn của bệnh (APACHE II hoặc NIHSS) và 

rối loạn chức năng thận trước đó [88, 89]. Cơ chế chính xác cho AKI liên 

quan đến mannitol không được xác định rõ, nhưng dường như có liên quan 

đến nồng độ [90]. 

Bằng chứng rất hạn chế có sẵn để hướng dẫn các bác sĩ lâm sàng 

trong việc lựa chọn thông số thẩm thấu khi sử dụng mannitol. Các bác sĩ 

lâm sàng thường sử dụng độ thẩm thấu huyết thanh là 320 mOsm / kg 

hoặc khoảng cách thẩm thấu 20-55 mOsm / kg để ước tính nguy cơ AKI với 

mannitol; cả hai đều là chất thay thế gián tiếp của nồng độ mannitol huyết 

thanh [91]. Nồng độ mannitol huyết thanh có thể là chỉ số tốt nhất về nguy 

cơ AKI dựa trên mô hình động vật, tuy nhiên hầu hết các phòng thí nghiệm 

lâm sàng không thể đo trực tiếp điều này [92]. Trong các biện pháp lượng 

giá lâm sàng, nồng độ mannitol trong huyết thanh dường như tương quan 

tốt nhất với khoảng cách thẩm thấu [86, 91]. Trong một loạt ca gồm tám 

bệnh nhân bị AKI do mannitol gây ra, khoảng cách thẩm thấu tăng cao đã 

xuất hiện ở tất cả các bệnh nhân ngoại trừ hai bệnh nhân (khoảng cách 

thẩm thấu trung bình 74 mOsm/kg) [86]. Các bài báo ban đầu mô tả 

ngưỡng thẩm thấu huyết thanh 320 mOsm/L bao gồm các chế độ dùng 

thuốc mannitol thay đổi theo các mô hình điều trị khác nhau có thể không 

còn áp dụng cho trị liệu hiện tại (ví dụ, truyền liên tục) [87, 93]. Các nghiên 

cứu gần đây đã chỉ ra rằng ngưỡng thẩm thấu lớn hơn 320 mOsm/L không 

ảnh hưởng đến tỷ lệ mắc AKI [88]. Các bác sĩ lâm sàng nên theo dõi tình 
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trạng thể tích nội mạch, chức năng thận và một số biện pháp thẩm thấu 

huyết thanh chặt chẽ khi sử dụng mannitol ở bệnh nhân phù não. 

Các khuyến nghị để đánh giá nguy cơ độc tính (tổn thương thận cấp tính 

hoặc nhiễm toan không mong muốn) sau khi dùng dung dịch natri ưu 

trương 

 

1. Chúng tôi đề nghị nên tránh tăng natri máu nặng và tăng chlor 

máu trong khi điều trị bằng dung dịch natri ưu trương do liên quan đến 

tổn thương thận cấp tính (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất 

lượng thấp). Một phạm vi natri huyết thanh trên 155-160 mEq/L và một 

phạm vi clorua huyết thanh 110-115 mEq / L có thể hợp lý để giảm nguy cơ 

tổn thương thận cấp tính (khuyến nghị có điều kiện, bằng chứng chất 

lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng đánh giá chất 

lượng bằng chứng là rất thấp. Các giá trị huyết thanh chính xác liên quan 

đến tổn thương thận cấp tính khác nhau trên các tài liệu. Các bác sĩ lâm 

sàng nên đánh giá nồng độ natri và clorua thích hợp ở từng bệnh nhân 

dựa trên chức năng thận, cân bằng bazơ acid và nhu cầu điều trị cấp tính 

cho tăng ICP hoặc phù não. 

2. Các bác sĩ lâm sàng nên thường xuyên theo dõi cả nồng độ huyết 

thanh natri và clorua để đánh giá nguy cơ AKI liên quan đến nồng độ tăng 

cao (tuyên bố thực hành tốt). 

 

3. Cần theo dõi chặt chẽ chức năng thận ở những bệnh nhân dùng 

dung dịch natri ưu trương do nguy cơ AKI khi điều trị bằng liệu pháp thẩm 

thấu (tuyên bố thực hành tốt). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra những tuyên bố thực hành tốt về theo dõi 

chức năng thận, natri huyết thanh và clorua huyết thanh, hội đồng cảm 

thấy rằng việc theo dõi thường xuyên đối với tổn thương thận cấp tính là 
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cần thiết với các rủi ro tiềm ẩn của HTS trong bệnh cảnh này. Các bác sĩ lâm 

sàng nên sử dụng các yếu tố đặc thù của bệnh nhân để xác định tần suất 

theo dõi với phạm vi từ hai lần mỗi ngày đến mỗi 2 giờ dựa trên sự thay 

đổi nhanh chóng của các can thiệp. 

Hội đồng đã đánh giá sự an toàn của HTS vì nó liên quan đến sự phát 

triển của AKI và nhiễm toan chuyển hóa không mong muốn (Bảng 1, Câu 

hỏi 14). Tăng natri máu và tăng chlor máu đều có liên quan đến AKI và kết 

quả kém trong một loạt các quần thể chăm sóc tích cực [94-97]. Một số 

lượng nhỏ các bài báo so sánh trực tiếp nồng độ natri huyết thanh với 

nồng độ clorua huyết thanh về nguy cơ AKI. Chúng tôi đã xác định sáu 

nghiên cứu đánh giá mối quan hệ giữa việc sử dụng HTS, tăng natri máu 

và AKI. Nồng độ khác nhau của HTS, kỹ thuật sử dụng và phạm vi natri 

huyết thanh (nói chung là 155-160 mEq/L) đã được mô tả trong tài liệu, 

làm phức tạp việc giải thích [98, 99]. Cũng bao gồm trong các phân tích 

trên là một số nghiên cứu nhận xét về sự an toàn và / hoặc tác dụng phụ 

của liệu pháp thẩm thấu trong môi trường chăm sóc thần kinh nhưng 

không được thiết kế để đánh giá cụ thể AKI. Hội đồng xác định các kết quả 

đáng quan tâm là bất kỳ liên quan đến rối loạn chức năng thận hoặc cân 

bằng kiềm toan. Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp (Bảng 

12). 

Nghiên cứu duy nhất được thiết kế để phân biệt giữa natri huyết 

thanh và clorua huyết thanh trong dự đoán hồi cứu AKI đã xem xét lại việc 

sử dụng NaCl 3% truyền liên tục trong quần thể chăm sóc thần kinh hỗn 

hợp [100]. Mười sáu phần trăm bệnh nhân đã phát triển AKI, liên quan đến 

thời gian nằm viện điều trị chuyên sâu (ICU) lâu hơn và tỷ lệ tử vong tại 

bệnh viện cao hơn. Năm yếu tố nguy cơ độc lập đối với AKI đã được xác 

định: tăng natri máu nặng (natri huyết thanh > 155 mEq / L), giới tính nam, 

dân tộc Mỹ gốc Phi, tiền sử bệnh thận mãn tính hoặc đã dùng piperacillin 

/ tazobactam. Tăng chlor máu (clorua huyết thanh > 110 mEq / L), tăng 

natri máu nặng và tăng áp lực thẩm thấu biến hơn ở nhóm AKI. Các nghiên 

cứu khác về bệnh nhân chăm sóc thần kinh đã nhận HTS có kết quả mâu 
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thuẫn về mối quan hệ giữa tăng natri máu và AKI [8, 9, 22, 30, 99, 101-

103]. Có sự thay đổi đáng kể trong thiết kế nghiên cứu, dân số, hiệu lực 

thống kê và báo cáo kết quả ngăn cản hình thành các khuyến nghị mạnh 

mẽ. 

Tăng chlor máu có liên quan đến sự phát triển của AKI trong một số 

nghiên cứu quan sát [104, 105].Trong một nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu trên 

bệnh nhân mắc SAH, điều trị bằng HTS phổ biến hơn ở nhóm bệnh nhân 

phát triển AKI. Cả hai mức tăng clorua huyết thanh trung bình (OR 7,39 

trên 10 mEq / L) và sử dụng HTS (OR 2.074) được tìm thấy có liên quan độc 

lập với AKI. Ngoài ra, năm yếu tố nguy cơ độc lập đối với AKI đã được xác 

định: giới tính nam, tăng huyết áp, đái tháo đường, creatinine cơ bản bất 

thường và mức độ tăng nồng độ clorua huyết thanh trung bình [104]. Một 

nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu phù hợp với xu hướng riêng biệt bao gồm các 

bệnh nhân mắc ICH cho thấy những người được truyền NaCl 3% liên tục 

và tăng chlor máu (Cl > 115 mEq / L) có tỷ lệ AKI cao hơn đáng kể [106]. 

Một so sánh đoàn hệ hồi cứu đã đánh giá tác dụng của liều bolus và truyền 

NaCl 3% liên tục lên AKI [98]. Tăng chlor máu và AKI được quan sát thấy 

thường xuyên hơn trong đoàn hệ truyền dịch liên tục. 

Ba nghiên cứu đã mô tả tác dụng của HTS đối với cân bằng kiềm toan. 

Hai nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu đã mô tả việc sử dụng hỗn hợp natri 

acetate và NaCl (bằng dung dịch 2 đến 3%) cho thấy không có sự khác biệt 

về tỷ lệ nhiễm toan chuyển hóa [101, 107]. Tseng et al. báo cáo về việc sử 

dụng NaCl 23,4% để đạt được mục tiêu natri huyết thanh là 145-155 mEq/L 

ở bệnh nhân SAH [16]. Không có thay đổi đáng kể về nồng độ bicarbonate 

huyết thanh được ghi nhận. Mặc dù thiếu các nghiên cứu chứng minh sự 

mất cân bằng kiềm toan đáng kể khi sử dụng HTS, các bác sĩ lâm sàng nên 

chú ý đến khả năng tăng natri máu gây ra nhiễm toan chuyển hóa, có thể 

kích thích trung khu hô hấp. 

Mặc dù chất lượng của bằng chứng là thấp, nhưng nó cho thấy rằng 

tăng natri máu nặng và tăng chlor máu từ HTS có liên quan đến AKI. Ngoài 
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ra, tác động của HTS lên cân bằng kiềm toan không được xác định rõ trong 

các nghiên cứu bao gồm cả bệnh nhân chăm sóc thần kinh. Các bác sĩ lâm 

sàng nên theo dõi chặt chẽ chức năng thận, điện giải đồ và cân bằng kiềm 

toan khi sử dụng HTS. 

Khuyến nghị về phương pháp quản lý tối ưu của dung dịch natri ưu trương 

Ở những bệnh nhân bị phù não, làm thế nào để truyền liên tục các 

dung dịch natri ưu trương so với truyền bolus trong việc cải thiện kết quả 

thần kinh? 

1. Không đủ bằng chứng để hỗ trợ việc sử dụng truyền liên tục HTS 

theo mục tiêu natri huyết thanh cho mục đích cải thiện kết quả thần kinh. 

 

2. Do không đủ bằng chứng, chúng tôi không thể đề xuất một chiến 

lược liều dùng cụ thể cho HTS để cải thiện kết quả thần kinh ở bệnh nhân 

phù não. 

 

3. Bác sĩ lâm sàng nên tránh hạ natri máu ở bệnh nhân tổn thương 

thần kinh nghiêm trọng do nguy cơ làm nặng thêm chứng phù não (tuyên 

bố thực hành tốt). 

Hội đồng đã đánh giá liệu việc điều chỉnh truyền HTS liên tục đến 

nồng độ natri huyết thanh theo mục tiêu so với việc sử dụng liều bolus/ 

theo triệu chứng lên kết quả thần kinh được cải thiện ở bệnh nhân phù 

não qua nhiều tình trạng chăm sóc thần kinh (Bảng 1, Câu hỏi 15 ). Sáu bài 

báo đã đề cập cụ thể đến vấn đề làm thế nào HTS được sử dụng cho bệnh 

nhân, nhưng hội đồng chỉ xác định một bài báo so sánh trực tiếp truyền 

liên tục so với bolus để kiểm soát ICP đáp ứng các tiêu chí cho PICO này. 

Chất lượng tổng thể của bằng chứng là rất thấp (Bảng 13). 

Trong khi việc sử dụng truyền NaCl 3% liên tục được cho là một thói 

quen phổ biến trong chăm sóc thần kinh, chiến lược này không được 

nghiên cứu kỹ. Maguigan et al. trực tiếp so sánh liều NaCl 3% liên tục so 
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với bolus để kiểm soát mức tăng ICP trong một nghiên cứu hồi cứu trên 

162 bệnh nhân TBI nặng để đánh giá phương pháp nào là hiệu quả nhất 

[98]. Không có sự khác biệt đáng kể được tìm thấy trong thời gian thẩm 

thấu đạt mục tiêu, mặc dù nhiều bệnh nhân sử dụng NaCl 3% liên tục đạt 

được độ thẩm thấu huyết thanh mục tiêu hơn so với bệnh nhân dùng liều 

bolus. Không có sự khác biệt về ICP hoặc tỷ lệ tử vong giữa hai nhóm. 

Do thiếu bằng chứng so sánh các chiến lược dùng thuốc này, không 

rõ liệu dùng liều liên tục hay bolus là tốt hơn khi nhắm mục tiêu nồng độ 

natri huyết thanh. Ngoài ra, có một khoảng trống đáng kể trong tài liệu 

liên quan đến giá trị của việc nhắm mục tiêu nồng độ natri huyết thanh cụ 

thể ở bệnh nhân phù não, nếu thực tế nó có hiệu quả. Trong khi cuộc thảo 

luận này tập trung vào việc tăng nồng độ natri để điều trị tăng ICP và phù 

não, các bác sĩ lâm sàng phải duy trì nhận thức về nguy cơ và lợi ích của 

việc thay đổi natri đột ngột, đặc biệt ở những bệnh nhân bị hạ natri máu 

mãn tính) [108]. 

Điều trị không dùng thuốc trong điều trị phù não và tăng áp lực nội sọ 

Ở những bệnh nhân bị phù não, làm thế nào để can thiệp không 

dùng thuốc so với các biện pháp can thiệp dược lý để giảm phù não? 

Khuyến cáo về điều trị phù não không dùng thuốc trong điều trị phù não 

1. Chúng tôi đề nghị nâng đầu giường lên 30 độ (nhưng không lớn 

hơn 45 độ) như một biện pháp bổ trợ có lợi để giảm áp lực nội sọ (khuyến 

nghị có điều kiện, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng đánh giá chất 

lượng bằng chứng sẵn có là rất thấp. Tuy nhiên, can thiệp này đã được sử 

dụng rộng rãi trong môi trường lâm sàng và nguy cơ nâng đầu giường nói 

chung là rất thấp và có thể có lợi. 
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2. Chúng tôi khuyên rằng có thể sử dụng các giai đoạn ngắn của chiến 

lược giảm thông khí cho bệnh nhân bị tăng áp lực nội sọ cấp tính (khuyến 

nghị mạnh mẽ, bằng chứng chất lượng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng đánh giá chất 

lượng bằng chứng sẵn có là rất thấp. Tuy nhiên, một khuyến nghị mạnh 

mẽ được cho là phù hợp với lượng kinh nghiệm thực tế sâu rộng với chiến 

lược trị liệu này. Các bác sĩ lâm sàng nên chú ý đến những hạn chế của giảm 

thông khí cấp tính liên quan đến lưu lượng máu não và mức độ giảm 

PaCO2. Các bác sĩ lâm sàng cũng nên duy trì nhận thức cẩn thận về thời 

gian điều trị để tránh những thay đổi nghiêm trọng trong tưới máu não. 

3. Chúng tôi đề nghị rằng việc sử dụng chuyển hướng CSF (dẫn lưu 

DNT) được coi là một biện pháp bổ trợ có lợi để giảm áp lực nội sọ (khuyến 

nghị có điều kiện, bằng chứng rất thấp). 

Đặt vấn đề: Khi đưa ra khuyến nghị này, hội đồng cảm thấy rằng chất 

lượng bằng chứng là rất thấp. Các bác sĩ lâm sàng nên đánh giá các rủi ro 

và lợi ích của việc chuyển hướng CSF bằng các yếu tố đặc thù của bệnh 

nhân. 

4. Mặc dù các biện pháp can thiệp không dùng thuốc có thể có hiệu 

quả đối với việc tăng áp lực nội sọ cấp tính, nhưng không đủ bằng chứng 

cho thấy các biện pháp can thiệp không dùng thuốc có hiệu quả trong 

điều trị bất kỳ thay đổi sinh lý cụ thể nào gây ra sưng não liên quan đến 

phù não. 

Hội đồng đã đánh giá liệu các liệu pháp không dùng thuốc như giảm 

thông khí, tăng độ cao của giường và chuyển hướng CSF có thể được sử 

dụng để giảm ICP và phù não ở bệnh nhân chăm sóc thần kinh (Bảng 1, 

Câu 16). Cần lưu ý rằng những can thiệp phi phẫu thuật này làm giảm ICP 
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thông qua thay đổi cơ học hoặc cấu trúc mà không thực sự có bất kỳ tác 

động nào đến phù não và sưng não. 

Các phương pháp điều trị không dùng thuốc khác như giải nén bằng 

phẫu thuật và hạ thân nhiệt trị liệu không được đưa vào, vì chúng được 

giải quyết thỏa đáng theo các hướng dẫn khác [3]. Chất lượng tổng thể 

của bằng chứng là rất thấp (Bảng 14). 

Hội đồng đã xác định chín nghiên cứu đánh giá ICP liên quan đến độ 

cao của đầu giường [109-117]. So với tư thế nằm ngửa, ICP luôn thấp hơn 

ở những bệnh nhân ở góc 15 độ đến cao tới 90 độ. Ảnh hưởng của việc 

nâng đầu giường có thể là do sinh lý tim mạch và lượng máu não, đôi khi 

có thể biểu hiện là sự thay đổi trong CPP. Trên thực tế, một số nghiên cứu 

cho thấy CPP giảm nhẹ khi mức độ tăng của đầu giường tăng, mặc dù 

không đến mức có ý nghĩa lâm sàng. Một nghiên cứu quan sát tiến cứu của 

bệnh nhân mắc TBI cho thấy ICP đã giảm và CPP ổn định khi nâng bệnh 

nhân đầu giường từ ngửa lên 30 độ[113]. Tuy nhiên, việc tăng thêm góc 

của độ cao đầu trên 45 độ có thể làm tăng ICP và / hoặc giảm CPP [109, 

113, 116]. 

Hội đồng đã xác định bốn nghiên cứu đánh giá việc sử dụng giảm 

thông khí thoáng qua để giảm ICP; các nghiên cứu về dự phòng và / hoặc 

giảm thông khí kéo dài không được xem xét cho các khuyến nghị cuối 

cùng. Ba nghiên cứu không đồng nhất đã đánh giá hiệu quả của giảm 

thông khí thoáng qua trên ICP với kết quả khác nhau. Oertel et al. đã hoàn 

thành 57 thử nghiệm giảm thông khí ở 27 bệnh nhân TBI và ghi nhận giảm 

đáng kể ICP ở 96,5% bệnh nhân [118]. Fortune và cộng sự. thực hiện giảm 

thông khí thoáng qua trong 16 đợt ICP tăng cao xảy ra ở 22 bệnh nhân TBI 

và ghi nhận sự giảm đáng kể ICP trong 88% số tập [119]. Ngược lại, Soustiel 

et al. không tìm thấy sự thay đổi đáng kể nào trong ICP để đáp ứng với 

giảm thông khí thoáng qua [120]. Muizelaar và cộng sự. đã đánh giá tác 

động của giảm thông khí dự phòng đối với ICP và kết quả thần kinh ở 113 
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bệnh nhân TBI và thấy rằng giảm thông khí dự phòng (PaCO2 25 mmHg) 

có liên quan đến liệu trình ICP ổn định hơn so với nhóm thông khí bình 

thường (PaCO2 là 35 mmHg) [121] . Không có sự khác biệt về kết quả lâu 

dài, và một phân tích phân nhóm cho thấy rằng giảm thông khí dự phòng 

có thể gây hại ở những bệnh nhân có chỉ số vận động 4 - 5 trên GCS. Mặc 

dù chất lượng của các tài liệu về giảm thông khí thoáng qua được xếp loại 

là rất thấp, nhưng kinh nghiệm lâm sàng với thực hành này như là một 

điều trị tạm thời cho ICP tăng cao là rất nhiều. Việc sử dụng giảm thông 

khí thoáng qua ở những bệnh nhân có triệu chứng gợi ý phù não hoặc 

thoát vị cấp tính là một thực hành tiêu chuẩn ở nhiều cơ sở lâm sàng (trước 

bệnh viện, khoa cấp cứu, ICU và phòng phẫu thuật), và các bác sĩ lâm sàng 

đã thấy sự cải thiện về đường kính đồng tử, khám thực thể, hoặc đo ICP để 

đáp ứng với can thiệp này. Ngoài ra, tác hại liên quan đến giảm thông khí 

thường liên quan đến nguy cơ thiếu máu não với co mạch kéo dài. Do tính 

chất đe dọa tính mạng tiềm tàng của ICP tăng cao, thiếu tác hại liên quan 

rõ ràng và lợi ích ngắn hạn có thể xảy ra với tăng thông khí thoáng qua, 

chúng tôi cảm thấy rằng hầu như tất cả các bác sĩ lâm sàng sẽ chọn giảm 

thông khí như một chiến lược điều trị bổ trợ vì khả năng nó có thể làm 

giảm ICP. Do đó, hội đồng cảm thấy rằng một khuyến nghị mạnh mẽ đã 

được bảo hành. 

Hội thảo đã xác định bốn nghiên cứu đánh giá hiệu quả của việc 

chuyển hướng CSF trong việc giảm ICP [122 trừ125]. Về mặt sinh lý, có thể 

hợp lý khi cho rằng dẫn lưu CSF có thể làm giảm ICP bằng cách giảm thể 

tích khoang nội sọ bằng cách đẩy CSF ra khỏi tâm thất (trái ngược với giảm 

phù não). Nhìn chung, chuyển hướng CSF dường như có hiệu quả trong 

việc giảm ICP trong hai nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu, quan sát riêng biệt 

[122, 123]. Có một sự thay đổi đáng kể trong ICP ngay sau khi dẫn lưu mà 

không có sự cải thiện có thể đo được trong các chỉ số khác của tưới máu 

não. Ngoài ra, Nwachuku et al. nhận thấy rằng việc dẫn lưu CSF liên tục 

dẫn đến ICP trung bình thấp hơn và ICP tổng thể thấp hơn so với dẫn lưu 

không liên tục [125]. 
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Kết luận 

Điều trị dược lý của phù não nên được hướng dẫn bất cứ khi nào có 

thể bởi bệnh lý cơ bản. Bằng chứng sẵn có cho thấy liệu pháp thẩm thấu 

có thể hữu ích trong việc giảm mức tăng ICP hoặc phù não ở bệnh nhân 

SAH, TBI, AIS, ICH và HE, mặc dù kết quả thần kinh dường như không bị 

ảnh hưởng. Phát hiện này phù hợp với nhiều biện pháp can thiệp khác 

được sử dụng trong chăm sóc cấp tính cho bệnh nhân mắc các bệnh lý thần 

kinh trong điều trị có thể ảnh hưởng đến sự bất thường ngay lập tức, 

nhưng kết quả thường bị ảnh hưởng bởi nhiều yếu tố có thể vượt quá nhận 

thức hoặc kiểm soát của nhóm điều trị (ví dụ: bệnh đi kèm, chấn thương 

liên quan, phục hồi chức năng sẵn có, vv). Corticosteroid dường như rất 

hữu ích trong việc giảm phù não ở bệnh nhân viêm màng não do vi khuẩn, 

nhưng không phải ICH. Sự khác biệt trong đáp ứng điều trị và an toàn có 

thể tồn tại giữa HTS và mannitol. Việc sử dụng các tác nhân này trong các 

tình huống lâm sàng quan trọng này đáng để theo dõi chặt chẽ các tác 

dụng phụ. 

Các phương pháp điều trị khác nhau cho ICP hoặc phù não được xem 

xét trong hướng dẫn này được sử dụng ở những bệnh nhân mắc bệnh lý 

nội sọ nặng trên toàn thế giới. Mặc dù có mặt ở khắp nơi, chất lượng tổng 

thể của tài liệu trong lĩnh vực này còn thấp và có rất ít các thử nghiệm triển 

vọng nghiêm ngặt. Sức mạnh của các khuyến nghị của các khuyến cáo từ 

hội đồng thường bị hạ cấp do các bằng chứng hạn chế có sẵn so sánh các 

phương pháp điều trị khác nhau. Các khái niệm về liệu pháp thẩm thấu đã 

được sử dụng trong quản lý chăm sóc quan trọng cho bệnh nhân bị chấn 

thương thần kinh trong nhiều năm, nhưng vẫn có bằng chứng hạn chế để 

hướng dẫn tối ưu các bác sĩ lâm sàng về việc sử dụng mannitol hoặc dung 

dịch muối ưu trương thực tế. Cần có một nghiên cứu chất lượng cao để 

thông báo tốt hơn cho các bác sĩ lâm sàng về các lựa chọn tốt nhất cho việc 

chăm sóc trên từng cá nhân của bệnh nhân bị phù não. Mục tiêu của các 

hoạt động nghiên cứu trong lĩnh vực này nên giải quyết các câu hỏi cụ thể, 
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phản ánh đầy đủ phạm vi tuyển dụng bệnh nhân theo kế hoạch và lựa 

chọn các biện pháp kết quả hợp lý. Các tiêu chí cơ bản của nỗ lực nghiên 

cứu nên bao gồm định nghĩa về cách đo phù não, mục đích cụ thể của bất 

kỳ can thiệp nào (ví dụ, hồi sức, quản lý ICP, ảnh hưởng đến các thông số 

sinh lý) và các biện pháp kết quả sẽ được đánh giá. Ngoài ra, các nỗ lực 

nghiên cứu nên xem xét và báo cáo về các chất thẩm thấu tương đương 

của các thuốc được sử dụng trong điều trị phù não, đánh giá tác động của 

các mức natri cụ thể đối với các dấu hiệu phù, đánh giá thời gian điều trị 

tốt nhất, chuẩn hóa và báo cáo các phác đồ chăm sóc cơ bản và xem xét 

tác động của tất cả các can thiệp dược lý và phi dược lý đến kết quả được 

thiết kế ra trong nghiên cứu. Cuối cùng, trong khi mục tiêu của tất cả các 

biện pháp can thiệp trong điều trị tổn thương thần kinh là cải thiện khả 

năng sống còn và giảm thiểu khuyết tật, phải thừa nhận rằng một can 

thiệp duy nhất để giải quyết một biến số sinh lý cụ thể có thể có tác động 

hạn chế đến nhiều yếu tố góp phần vào cả hai kết cuộc ngắn và kết quả 

lâu dài. 
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