
 
HEPARIN-  

ỨNG DỤNG TRONG LÂM SÀNG 
BS Huỳnh Thị Thanh Trang 

Khoa Nội Tổng Hợp 
 

 A-ĐẠI CƯƠNG: 
 1-Nhắc lại sơ đồ đông máu: 
  - Giai đoạn cầm máu sơ khởi: Tiểu cầu→ Nút chận tiểu cầu 
  - Giai đoạn đông máu: Các yếu tố đông máu → Thrombin → Fibrin 
  - Giai đoạn tiêu sợi huyết: Plasminogen, Plasmin, Urokinase, t-PA 
 2-Cơ chế điều hòa đông máu: 
  - Antithrombin III (AT III) 
  - Heparin 
  - Protein C 
  - Protein S 
  - TFPI 
  - Protein Z 
 3- Cơ chế tăng đông- Huyết khối: 

- Mất thăng bằng cơ chế đông máu: Hệ đông máu bị kích hoạt, tăng các yếu tố đông 
máu, giảm các yt chống đông, giảm các yt TSH→ Tăng đông 
- Huyết khối: Tam chứng Wirchow 

 4-Điều trị huyết khối: 
  - Chống giai đoạn tiểu cầu : Dipyridamole, Aspirin, Ticlopiodine, Clopidogrel, 
   Tirofiban, C7E3 

- Kháng đông máu: Heparin, kháng vitamin K 
- Tiêu sợi huyết: Streptokinase, Urokinase, t-PA 

 
 B-HEPARIN: 

1-Lịch sử: 
 - 1916: Mac Lean tìm ra Heparin, 
 - 1936: 2 thử nghiệm lâm sàng phòng ngừa thuyên tắc phổi. 
 - 1939: Brinhous: Cơ chế tác dụng Heparin với sự tham gia của 1 yếu tố-  

Heparin đồng yếu tố - cần thiết để Heparin có hiệu quả. 
- 1940: Thử nghiệm lâm sàng sử dụng Heparin để điều trị huyết khối ở Mỹ và Thụy sĩ 
- 1968: Abildgaard đặt tên Heparin đồng yếu tố là AT III 
- 1970: Cơ chế tương tác Heparin- AT III được sáng tỏ  
- 1980: xuất hiện Heparin TLPTT, đầu tiên là Nadroparin (Fraxiparin) 
2-Heparin tiêu chuẩn 
Còn gọi là Heparin tự nhiên hay Heparin chưa phân đoạn (unfractionated heparin). 
Là 1 hỗn hợp không đồng nhất những chuỗi Mucopolysacharride có chiều dài rất khác nhau 
Trọng lượng phân tử 3000- 30 000 dalton, tb 15.000  
a- Nguồn gốc: 
- Từ tế bào mast của tổ chức liên kết. 
- Sau khi được phóng thích, Heparin bị đại thực bào phá hủy → BT không thấy trong huyết 
tương 
-.Heparin dùng trong Y khoa được trích ly từ màng ruột của heo hoặc bò 
b-Cơ chế tác dụng: chủ yếu tác động vào con đường nội sinh.và đường chung 

• Tạo phức hợp: Heparin + AT-III + Thrombin. 
• Heparin cùng với AT có thể ức chế 3 gđoạn:  

+ tạo Xa (do bất hoạt IXa, XIa, XIIa) 
+ tạo IIa (do bất hoạt Xa) 



+ chuyển Fibrinogen thành Fibrin (do bất hoạt Thrombin) 
• Bản thân Heparin không là chất chống đông, AT mới là chất chống động thật sự 
• Heparin làm gia tăng tốc độ phản ứng T-AT 
• Sau khi gắn AT, Thrombin bị bất hoạt 

c- Hấp thu và dược động học:  
- Không hấp thu bằng đường tiêu hóa 
- Đường dùng: 

 + Tĩnh mạch liên tục.Hiệu quả ngay sau khi TTM 
 + Tĩnh mạch ngắt quãng. 
 + Tiêm dưới da: liều khởi đầu phải cao hơn 10% so với TTM  

Khi TDD 500 đv/kg/24h, tác dụng chống đông bắt đầu sau 1h, nồng độ đỉnh đạt được 
sau 3h 

       - T1/2: phụ thuộc vào liều chỉ định: 100, 400, 800 UI /kg → T1/2: 1-2,5-5h 
       - Lọc sạch phân hủy nhờ hệ võng nội mô. Chuyển hóa tại gan, bài tiết qua nước tiểu 

d- Xét nghiệm khi sử dụng Heparin: 
       - Cần theo dõi vì hiệu quả chống đông phụ thuộc:  
 Cân nặng  
 Độ lớn của HK 

Độ gắn của Heparin vào huyết t ương và các tế bào võng nội mô 
        - Theo dõi để đạt liều điều trị 
        - XN theo dõi  
 + aPTT (TCA)- có thể thay thế bằng xét nghiệm Howell. 
  1,5-2,5 lần so với chứng  
  Tương ứng nồng độ Heparin 0,2-0,4U/ml 

+ Hoặc định lượng anti-Xa: BN có yếu tố chống đông trong Lupus hoặc TCA cơ bản đã 
kéo dài 
+ Đo nồng độ Heparin hoặc đánh giá thới gian đông hoạt hóa  

3- Heparin trọng lương phân tử thấp (Low Molecular Weight Heparin=LMWH) 
- Thu được bằng cách khử polymer Heparin KPĐ 
- Trọng lượng phân tử trung bình 4000- 6.000 dalton. 
- LMWH có hoạt tính chống Xa cao hơn so với hoạt tính chống Thrombin 
- Dược động học: . 
 + LMWH có độ khả dụng sinh học gần 100% 
 + Hoạt tính chống Xa đạt dỉnh 3-5 giờ sau TDD 
-  So với Heparin KPĐ, LMWH 

+ gắn với protein plasma ít hơn → tác dụng chống đông có thể dự báo đúng hơn, không 
cần XN theo dõi điều trị 

+ gắn đại thực bào ít hơn → . được loại thải qua thận, T1/2 dài hơn → TDD 1-2 lần/ng 
+ gắn với Tiểu cầu ít hơn → KT phụ thuộc Heparin ít hơn → ít gây giảm Tiểu cầu do 

Heparin 
-  Lựa chọn xét nghiệm để theo dõi : 
 + Định lượng anti-Xa. 
 + TCA :không nhạy bằng. 
-  Một số biệt dược : 
 + Lovenox (Enoxaparin) 
 + Fragmin (Dalteparin). 
 + Fraxiparin.( Nadroparin) 
4-Chỉ định điều trị bằng Heparin: 
- Nghẽn mạch huyết khối tĩnh mạch (điều trị dự phòng và điều trị chữa bệnh). 
- Huyết khối động mạch vành. 
- Đông máu rải rác trong lòng mạch (DIC). 
- Phẩu thuật bypass tim phổi. 
- Huyết khối gây nghẽn mạch não. 



- Đề phòng huyết khối trong chạy thận nhân tạo. 
5-Chống chỉ định điều trị bằng Heparin: 
- Xuất huyết nội 
- Tiền căn giảm Tiểu cầu 
- Loét dạ dày đang tiến triển 
- Viêm màng ngoài tim cấp 
- Tăng HA ác tính 
Chống chỉ định tương đối: 
- Cao tuổi, suy dinh dưỡng, tăng HA 
- Suy gan, Suy thận, tiền căn loét dạ dày tá tràng 
6-Tương tác thuốc: 
- Không dùng với NSAID, Ticlopidin 
- Theo dõi điều chỉnh liều với thuốc kháng vit K, Glucocorticoid, ACE, lợi tiểu giữ Kali, 
Nitrates 
- Cẩn thận với: Cephalosporin, PNC, Omega 3, Dichofenac bôi tại chỗ 

C-SỬ DỤNG HEPARIN: 
1-Heparin tiêu chuẩn 

a-Trong điều trị dự phòng:  
Liều 200 UI/kg/24 giờ (phác đồ Kakkar) 
Sau đó tiêm dưới da 5.000UI/lần, ngày tiêm 2-3 lần. 
Theo dõi: XN TCA hoặc định lượng nồng độ anti-Xa, lấy máu giữa 2 lần tiêm. 

+ TCA: kéo dài hơn so với chứng 10-12 giây. 
+ Hoặc nồng độ anti-Xa = 0,1-0,5 UI/ml. 

b-Trong điều trị: 
Cách thứ nhất : 

Liều : 400-800 UI/kg/24 giờ. 
Theo dõi liều bằng Heparin (Liều : 400-800 UI/kg/24 giờ) 

Hướng dẫn Thời điểm lấy mẫu theo dõi Kết quả cần đạt được 
1. Truyền tĩnh mạch 
liên tục Bất cứ lúc nào. - TCA= 2 - 3 lần so với chứng. 

- Anti-Xa = 0,4 - 0,6 UI/ml. 
Lấy máu vào 1 giờ trước khi 
tiêm mũi tiếp theo. 

- TCA= 1,2 - 2,0  lần so với chứng. 
- Anti-Xa = 0,15  -0,3  UI/ml. 2. Tiêm dưới da. 

Lấy máu giữa 2 lần tiêm. - TCA= 2 - 3 lần so với chứng. 
- Anti-Xa = 0,4 - 0,6 UI/ml. 

3. Tiêm tĩnh mạch 
cách hồi (nay ít dùng) Lấy máu 1 giờ trước khi tiêm - TCA= 1.5 -2,0 lần so với chứng. 

- Anti-Xa = 0,15 - 0,30  UI/ml. 
 

 Cách thứ hai : 
Liều và cách dùng : 

+ Tiêm tĩnh mạch mũi đầu tiên 5.000 UI. 
+ Sau đó truyền tĩnh mạch liên tục với liều 30.000-40.000 UI/ngày. 

Theo dõi:  lấy máu 4-6 giờ sau khi tiêm. 
Xét nghiệm TCA = 1,5 – 2,5 lần so với chứng. 

Điều chỉnh liều : 
+ Khi TCA< 1,2 lần. Tiêm thêm liều 5.000 UI. 
+ KhiTCA  < 1,5 lần. Tiêm thêm liều 2.500 UI 
 

Cách thứ ba : 
Pha thuốc : 20.000 UI/ trong 500 ml dịch truyền (nồng độ thuốc cố định 40UI/ml) 
Cách dùng : 

+ Tiêm tĩnh mạch liều đầu 5.000 UI (bolus) 
+ Truyền tĩnh mạch liên tục. 
• Bệnh nhân co nguy cơ chảy máu cao, liều 31 ml/giờ. 



( 31 ml x 40 UI x 24 giờ =  29.760 UI) 
• Bệnh nhân có nguy cơ chảy máu thấp, liều 42 ml/giờ. 

( 42 ml x 40 UI x 24 giờ =  40.320 UI) 
    Lấy máu sau 4 – 6 giờ, điều chỉnh và theo dõi theo bảng sau : 

 
 

Xét nghiệm 
TCA Thay đổi tỉ lệ Thay đổi liều Cần làm tiếp 

Giây Thêm 6ml/giờ Thêm 5.760 IU/ngày 
(= 40IU x 6 ml x 24 giờ) Sau 4-6 giờ làm lại xét nghiệm TCA 

46 – 54 giây Thêm 3ml/giờ Thêm 2.800 IU/ ngày Sau 4-6 giờ làm lại xét nghiệm TCA 
55 – 85 giây Không Không  Không 

86 – 110 giây Bớt 3ml/giờ Giảm 2.880 IU/ngày 
(= 40IU x 3ml x 24 giờ) 

Ngừng truyền Heparin 1giờ, sau đó thì 
truyền lại. Lấy máu kiểm tra TCA sau khi 
dùng lại heparin 4-6 giờ. 

> 110 giây Bớt 6ml/giờ Giảm 5.760 IU/ngày 
Ngừng truyền Heparin 1giờ, sau đó thì 
truyền lại. Lấy máu kiểm tra TCA sau khi 
dùng lại Heparin 4-6 giờ. 

 
+ Lieàu khôûi ñaàu 80U/kg TM, sau ñoù truyeàn TM 18U/kg/giôø 
   

TCA(giaây) Tæ leä TCA/TCA chứng Lieàu TM Truyeàn lieân tuïc 
<35 <1,2 80U/kg Taêng 4U/kg/giôø 

35-45 1,2-1,5 40U/kg Taêng 2U/kg/giôø 
46-70 1,5-2.3   
71-90 2,3-3,0  Giaûm 02U/kg/giôø 

>90 >90  
Ngöng truyeàn trong 1giôø,         

roài giaûm 03U/kg/giôø 
 
+Kieåm tra TCA 06giôø sau moãåi laàn chænh lieàu ñeán khi ñaït 46-70giaây→theo doõi TCA moãi ngaøy. 

 
2-Heparin trọng lượng phân tử thấp: 
 

Thuốc Điều trị dự phòng Điều trị: 
Lovenox 
20mg- 0,2 ml 
40mg-0,4ml 

Nguy cơ HK tb: 20 mg TDD 1 lần/d 
Nguy cơ HK cao: 40mg TDD 1 lần/d 

1mg/kg/12h 
 TDD 2lần/d 

Fraxiparin 
0,2-0,3-0,4-0,6-0.8-1 ml 
(1ml chứa 9500UI chống Xa) 

Nguy cơ HK tb: 750UI TDD 1 lần/d 
Nguy cơ HK cao: 1000-1500UI TDD  
1 lần/d 

100-225UI/Kg/12h  
TDD 2 lần/d 

 
Lấy máu 3-4 giờ sau khi tiêm để xét nghiệm anti-Xa ( không cần theo dõi TCA) 
Điều trị dự phòng: Kết quả cần đạt: nồng độ anti-Xa = 0.4 UI/ml. 
Điều trị: Kết quả cần đạt: nồng độ anti-Xa = 0,5-1,0 UI/ml 

3-Phối hợp Heparin với thuốc kháng Vitamin K 
Sử dụng trong điều trị bệnh lý huyết khối. 
Phác đồ tổng quát : 

+ Bắt đầu là dùng Heparin  
+ Sau 4-5 ngày dung Warfarin phối hợp với Heparin. 
+ Sau 3-5 ngày thì cắt Heparin để sử dụng Warfarin đơn độc. 

Xét nghiệm theo dõi : 



+ Giai đoạn sử dụng Heparin : TCA và/ hoặc định lượng anti-Xa. 
+ Giai đoạn sử dụng Warfarin : PT(% giây), INR. Duy trì INR = 2-3. 

 4-Thới gian sử dụng kháng đông: 
- Giai đoạn đầu sau khi bị HK hay thuyên tắc phổi, BN tiếp tục uống kháng đông tử 3-6 
tháng ngăn chận sớm sự tái phát 

  - Sau 6 tháng đánh giá lại 
- Đối với BN HK di truyền tiếp tục trên 6 tháng 

  Phân loại nguy cơ:                                                                  Thới gian  
        

- Nguy cơ trung bình: Tùy nguy cơ cao mà phòng bệnh kéo dài 
   1 HK, không triệu chứng  
  - Nguy cơ cao: 
   ≥ 2 HK tự phát                                                               Không hạn định 
   1 HK tự phát đe dọa cuộc sống 
   1 HK tự phát ở vị trí bất thường 
   ( mạch máu nảo hay nhồi máu mạc treo) 
   1 HK tự phát hiện diện với khiếm khuyến sinh học 
   HK tái phát 
D-BIẾN CHỨNG SỬ DỤNG HEPARIN: 
 1-Xuất huyết: 
        - Có thể gặp 5% 

      - Hay gặp ở BN đang PT, đột quỵ, có tiền sử XHTH, bệnh thận, tuổi cao, giảm tiểu 
cầu, hoặc BN cùng lúc điều trị thuốc kháng TC, tiêu sợi huyết 

2-Giảm tiểu cầu  
- Gặp ở 3 – 5% bệnh nhân sau điều trị Heparin 5 – 10 ngày. 
- Do kháng thể chống lại phức hợp Heparin với yếu tố 4 tiểu cầu.→ do cơ chế miễn 

dịch (heparin-induced thrombocytopenia – HIT)  
 - Biểu hiện: có thể có xuất huyết nhưng ít, chủ yếu là xảy ra huyết khối, đặc biệt là 

huyết khối động mạch   
Xử lý: Ngừng Heparin. Số lượng tiểu cầu sẽ trở lại bình thường trong vòng 4 ngày. 

Ñieàu trò huyeát khoái baèng Lepirudin. 
3-Loãng xương 

Khi sử dụng heparin liều cao (> 20.000 IU/ngày) và kéo dài (> 5 tháng) thì có thể xãy 
ra biến chứng loãng xương, do bởi tăng hoạt động của hủy cốt bào (Osteoclast) 

4-Các tác dụng phụ khác 
- Giảm Aldosteron 
- Phản úng quá mẫn. 
- Tăng men gan. 
- Hoại tử da khu trú.. 
- Tăng Kali máu.. 
 

E- KHÁNG HEPARIN 
- Gọi là kháng Heparin khi phải sử dụng với liều > 35.000 IU/24 giờ mới tạo ra được 

hiệu quả kháng đông trung bình. 
- Nguyên nhân: là do tăng việc gắn heparin với các protein huyết tương (như 

vitronectin), yếu tố 4 tiểu cầu, Monocyt hoặc tế bào nội mạc. 
Mặc khác cũng chứng tỏ quá trình huyết khối vẫn còn xãy ra mạnh mẽ ( mặc dầu đang 

có điều trị chống đông); Hoặc ở đây có sự bất lực tương đối của phức hợp Heparin AT III 
trong việc trung hòa Thrombin. 

- Xử lý: nhanh chóng loại bỏ nguyên nhân gây ra huyết khối; Có thể tăng liều Heparin 
lên dưới sự kiểm soát chặt chẽ của xét nghiệmTCA; Tuy nhiên không được quá lạm dụng 
vì rất dễ gây ra biến chứng giảm tiểu cầu, chảy máu do dùng quá liều Heparin. 

 



 F-  QUÁ LIỀU HEPARIN 
Sử dụng Heparin quá liều có thể gây ra một số biến chứng nghiêm trọng như tăng nguy 

cơ xuất huyết, giảm tính đông máu của các serin protease. 
Để hủy bỏ tác dụng của heparin nên sử dụng protamin. 1 mg Protamin Sulphat có thể 

trung hoà được 100 IU Heparin. Protamin chỉ trung hòa được hiện lực chống Thrombin 
nhưng không trung hòa được hiệu lực chống Xa của Heparin. 

Các liều thông thường được sử dụng theo đường tĩnh mạch ở người lớn là : 
• 3ml (= 3.000 UAH) Protamin nếu sựtrung hòa được thực hiện trong vòng 6 

giờ đầu kể từ khi tiêm liều Heparin cuối cùng. 
• 2 ml (= 2.000 UAH) Protamin nếu sự trung hòa được thực hiện sau 6 giờ 

đầu kể từ khi tiêm liều Heparin cuối cùng. 
Có thể sử dụng lặp lại sau mỗi 2 hoặc 3 giờ cho đến 12 giờ sau  

 
G-  MỘT SỐ TÌNH HUỐNG SỬ DỤNG HEPARIN 
 1-Hoäi chöùng maïch vaønh caáp: 

a) Hoäi chöùng maïch vaønh caáp khoâng coù ST ↑ 
Lieäu phaùp choáng huyeát khoái toái öu goàm: Aspirin + Clopidogrel + Heparin TLPT thaáp (có 

thể thuoác öùc cheá GP IIb/IIIa cho BN nguy cô cao caàn can thieäp ÑMV qua da) 
b) NMCT caáp vôùi ST ↑ 

 Öu tieân haøng ñaàu laø phaûi taùi löu thoâng ÑMV bò taéc do huyeát khoái. 
- Coù 2 phöông phaùp taùi löu thoâng ÑMV bò taéc: duøng thuoác tieâu huyeát khoái  

(streptokinase, rt-PA) vaø can thieäp ÑMV qua da. 
- Ñieàu trò choáng huyeát khoái ñoùng vai troø hoã trôï cho vieäc taùi löu thoâng ÑMV, giuùp ngaên 

ngöøa taéc ÑMV taùi phaùt (sau khi ñaõ taùi löu thoâng ÑMV thaønh coâng baèng thuoác hoaëc can thieäp 
qua da) vaø taéc ÑMV ôû nhöõng vò trí khaùc.  

- Ñieàu trò choáng huyeát khoái bao goàm ñieàu trò choáng tieåu caàu (Aspirin caàn thieát cho moïi 
BN -neáu khoâng coù CCÑ) vaø ñieàu trò choáng ñoâng. 
- Khi truyeàn thuoác tieâu huyeát khoái hoaëc nong/ñaët stent, cuïc maùu ñoâng trong ÑMV bò 

phaân raõ vaø giaûi phoùng moät löôïng lôùn Thrombin → phaûi duøng Heparin ñeå öùc cheá löôïng 
thrombin naøy.  

 BN ñöôïc can thieäp ÑMV qua da caàn ñöôïc duøng Heparin KPÑ TTM. 60-100 UI/Kg 
(toái ña 5000 UI) IV Bolus + TTM 12-15UI/kg/24 giôø, TCA= 1,5 – 2 chöùng  

 BN ñöôïc ñieàu trò baèng thuoác tieâu HK choïn loïc (rt-PA – Alteplase, Reteplase, 
Tenecteplase) duøng lieàu Heparin ôû giôùi haïn döôùi 

 BN ñöôïc ñieàu trò baèng thuoác tieâu HK khoâng choïn loïc (Streptokinase, Anistreplase, 
Urokinase) coù nguy cô cao bò thuyeân taéc maïch heä thoáng cuõng caàn ñöôïc duøng heparin 
KPÑ TTM (Nguy cô cao bò thuyeân taéc maïch heä thoáng: NMCT roäng hoaëc thaønh 
tröôùc, rung nhó, coù huyeát khoái trong buoàng thaát traùi, coù tieàn söû thuyeân taéc maïch). 

Nhieàu nghieân cöùu cho thaáy Clopidogrel + Aspirin coù lôïi hôn aspirin ñôn trò (BN coù 
duøng thuoác tieâu huyeát khoái hoaëc khoâng) vaø Enoxaparin coù lôïi hôn Heparin KPÑ (BN 
coù duøng thuoác tieâu huyeát khoái).  
Lieàu Enoxaparin : 30 mg bolus + 1 mg/kg TDD /12 giôø (khoâng bolus neáu ≥ 75 tuoåi)  

 2-Huyết khối tĩnh mạch sâu-Thuyên tắc phổi: 
  a-Phoøng ngöøa HKTM saâu  

Ñöôïc chæ ñònh cho BN bò beänh naëng (nhaát laø suy tim, suy hoâ haáp, ung thö) hay sau moå, 
sau chaán thöông phaûi naèm baát ñoäng laâu.  



Phoøng ngöøa ñaëc bieät caàn thieát neáu BN lôùn tuoåi, coù tình traïng taêng ñoâng hoaëc tieàn söû 
huyeát khoái tónh maïch saâu vaø sau moät soá phaãu thuaät chænh hình (thay khôùp goái, thay khôùp 
haùng giaû). 

Duøng Heparin KPÑ lieàu thaáp (5000 ñôn vò x 2 /ngaøy TDD) hoaëc Heparin TLPT thaáp 
TDD 1 laàn /ngaøy. Neáu phaûi phoøng ngöøa keùo daøi (ví duï sau phaãu thuaät chænh hình lôùn), duøng 
thuoác KVK uoáng (INR = 2–3). 

  b-Ñieàu trò HKTM saâu vaø thuyeân taéc phoåi 
     Duøng Heparin KPÑ lieàu cao TTM hoaëc Heparin TLPT thaáp TDD  ít nhaát 5 ngaøy  

     - Enoxaparin 1 mg /kg x 2/ngaøy TDD 
- Fraxiparine 0,4 – 0,9 ml x 2/ngaøy TDD  
< 50 kg: 0,4 ml  
50-59 kg: 0,5 ml  
60-69 kg: 0,6 m 
70-79 kg: 0,7 ml  
80-89 kg : 0,8 ml  
≥ 90 kg : 0,9 ml 
 (1 ml chöùa 9500 ñv anti-Xa) 

- Baét ñaàu thuoác KVK uoáng cuøng luùc vôùi Heparin, duøng song song 2 thuoác vaø ngöng Heparin 
khi naøo INR ñaït möùc oån ñònh vaø > 2,0. 

 3-Nhồi máu não  
- Aspirine dùng trong 48 giờ đầu có làm giảm tỷ lệ tử vong và tỷ lệ thương tật trong nhồi máu  
não. Aspirine, Ticlopidine, Clopidogrel, có kết quả trong phòng ngừa thứ phát nhồi máu não  
- Heparine TLPTT được chỉ định điều trị trong HKTM não vô trùng, ngay cả trường hợp 
HKTM gây nhồi máu có xuất huyết, tuy nhiên nếu có máu tụ thì không sử dụng.  

  - Sau giai đoạn cấp sẽ dùng kháng đông uống trong 3-6 tháng.  
- Heparine TLPTT còn được chỉ định trong bóc tách nội mạc động mạch cảnh và động mạch 
cột sống tự phát hay sau chấn thương.  
4-Trên BN phẩu thuật 

a- Phaãu thuaät khaån cho BN ñang duøng KVK: truyeàn huyeát töông töôi ñoâng laïnh ñeå 
ñieàu chænh ñoâng maùu. 
b- Phaãu thuaät chöông trình: 
- Phaùc ñoà thoâng thöôøng: ngöng KVK 72 giôø tröôùc moå. Khi INR giaûm  

       ≤ 1,5 coù theå moå an toaøn. 
- Tröôøng hôïp BN nguy cô cao : cho BN nhaäp vieän, ngöng KVK 3 ngaøy tröôùc moå, baét 
ñaàu Heparin truyeàn TM khi INR haï xuoáng < 2 vaø ngöng Heparin 6 giôø tröôùc moå. 

Nguy cô cao: Huyeát khoái thuyeân taéc maïch môùi (trong voøng 1 naêm tröôùc) 
                 hoaëc van nhaân taïo kieåu cuõ  
                 hoaëc BN coù nhieàu YTNC (rung nhó, tieàn caên thuyeân taéc maïch,       
                         tình traïng taêng ñoâng, van nhaân taïo cô hoïc, EF < 30%) 

- Sau moå cho BN uoáng KVK laïi sôùm neáu khoâng coù vaán ñeà chaûy maùu haäu phaãu, coù 
theå ngay ngaøy hoâm sau. Ñoái vôùi BN nguy cô cao baét ñaàu heparin trong voøng 24 giôø 
sau moå vaø tieáp tuïc cho ñeán khi BN coù theå uoáng ñöôïc thuoác KVK vaø INR > 2. 
- Phaãu thuaät, thuû thuaät coù nguy cô chaûy maùu thaáp (moå ngoaøi da, moå ñuïc thuûy tinh theå 
hoaëc glaucoma, ñaùnh boùng raêng, traùm raêng) : khoâng caàn ngöng KVK tröôùc. 
-Nhoå raêng: giaûm lieàu KVK ñeå ñaït INR = 2 - 2,5. Ngay sau ñoù tieáp tuïc thuoác KVK   
vôùi lieàu nhö cuõ. Neáu phaûi nhoå nhieàu raêng hoaëc nhoå raêng khoù coù theå phaûi ngöng KVK 
2 ngaøy tröôùc ñeå traùnh chaûy maùu nhieàu vaø baét ñaàu KVK laïi ngay buoåi chieàu ngaøy nhoå 
raêng vôùi lieàu nhö cuõ.  



d-Nhoài maùu maïc treo: 
- Sử dụng kháng đông sớm khi có chẩn đoán NMMT 
- Giới hạn sự tiến triển của HK và ngăn ngừa tái phát 
-  Nhiều nghiên cứu cho thấy nếu BN không dùng kháng đông sau mổ có tỷ lệ tái phát 
và tử vong cao 
- Sử dụng Heparin sớm trong voøng 24 giôø sau moå vaø tieáp tuïc cho ñeán khi BN coù theå 
uoáng ñöôïc thuoác KVK, giữ INR > 2. 

 5-Trên BN có thai  
Trong thai kyø coù tình traïng taêng ñoâng do : 
- Taêng noàng ñoä caùc yeáu toá ñoâng maùu VII, VIII, X vaø Fibrinogen, ñeà khaùng vôùi 
Protein S vaø giaûm noàng ñoä Protein C. 
- Giaûm hoaït tính tieâu Fibrin do taêng PAI-1 & 2. 

  a-Moät soá tình huoáng söû duïng: 
-Van tim nhaân taïo 

  -Di truyeàn: 
     + Thieáu yeáu toá V Leiden. 
     + Ñoät bieán gene Prothrombine. 
     + Thieáu Proteine C. 
     + Thieáu Proteine S. 
     + Thieáu Antithrombine III. 

- Coù huyeát khoái tónh maïch tröôùc ñoù. 
- Thuyeân taéc tónh maïch luùc coù thai. 

  - Hoäi chöùng khaùng theå khaùng Phospholipide. 
- Rung nhó maïn. 
b-Loaïi thuoác söû duïng:. 

Theo Sixth American College of Chest Physians (ACCP) Consensus Conference on 
Antithrombic Therapy ñaõ khuyeán caùo söû duïng 03 chieán löôïc ñieàu trò thuoác khaùng ñoâng trong 
luùc coù thai: 
 

                                             
 
 
 
                               
                                             
 
 
 
           
 
 
       
  
 

 
 

A Heparin KDP 

Ba tháng đầu Ba tháng giữa Ba tháng cuối 

B 

C WARFARIN Heparin KDP hoặc LMWH 

LMWH 

Ba tháng đầu Ba tháng giữa Ba tháng cuối 

Ba tháng đầu Ba tháng giữa Ba tháng cuối 

Heparin KDP hoặc LMWH 

  Ña soá duøng chieán löôïc C: duøng Heparin trong 03 thaùng ñaàu vaø sau tuaàn thöù 35; Warfarin trong 
03 thaùng giöõa vaø phaàn ñaàu cuûa 03 thaùng cuoái. Tuy nhieân, söï löïa choïn cheá ñoä khaùng ñoâng phuï 



thuoäc vaøo söï thích hôïp cuûa töøng beänh nhaân vaø thaày thuoác sau khi ñaõ xem xeùt nhöõng nguy cô cho 
meï vaø thai vôùi moãi loaïi thuoác 
-Thuoác KVK ñi qua nhau thai, coù theå gaây xaûy thai vaø dò daïng thai nhi. Taàn suaát dò daïng thai nhi 
(dò daïng muõi, suïn xöông, coät soáng, heä TKTÖ, maét) ñaëc bieät cao neáu duøng KVK töø tuaàn 6 ñeán 
tuaàn 12 cuûa thai kyø. KVK töông ñoái an toaøn trong tam caù nguyeät thöù 2 vaø 3. 
-Heparin khoâng ñi qua nhau thai, tuy nhieân khi duøng keùo daøi coù theå gaây loaõng xöông vaø giaûm 
tieåu caàu.). 
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LƯU Ý 
Giaûm tieåu caàu do Heparin: coù 2 loaïi giaûm tieåu caàu do heparin 

1) Giaûm tieåu caàu nheï do taùc duïng tröïc tieáp cuûa heparin leân tieåu caàu : Tieåu caàu 
= 100.000–150.000/mm3, thöôøng khoâng trieäu chöùng, xuaát hieän 1–3 ngaøy sau 
khi baét ñaàu duøng heparin vaø töï heát sau vaøi ngaøy. 
2) Giaûm tieåu caàu naëng do cô cheá mieãn dòch (heparin-induced 
thrombocytopenia – HIT) : Tieåu caàu coù theå < 50.000/mm3, xuaát hieän 3–15 
ngaøy sau khi baét ñaàu heparin (sôùm hôn neáu tröôùc ñoù BN ñaõ coù duøng heparin). 
Bieåu hieän : taéc maïch (do huyeát khoái tieåu caàu) ± chaûy maùu. 
    Xöû trí : ngöng heparin,  ñieàu trò huyeát khoái baèng lepirudin. 
 

* Chú ý : Để đề phòng các bến chứng chảy máu hoặc giảm tiểu cầu do điều trị bằng heparin 
nhất thiết phải sử dụng các xét nghiệm đông máu để theo dỏi. 

Bảng 1 . Thăm dò các bệnh nhân bị chảy máu trong khi đang điều trị heparin 
 

Kết quả xét nghiệm Lý do và xử lý 
- APTT : dài gấp 2-3 lần so với chứng 
- Tiểu cầu bình thường. 
- Fibrinogen : Bình thường. 

- Quá liều heparin. 
- Giảm hoặc ngừng điều trị heparin. 

-   APTT : trong giới hạn bình thường 
hoặc kéo dài. 
-  Tiểu cầu thấp . 

- Giản tiểu cầu do dùng heparin. 
- Ngừng sử dụng heparin. 

- APTT : rất dài. 
- Tiểu cầu thấp. 
-  Fibrinogen : Thấp. 

- Có thể DIC hoặc bệnh lý gan hay thận ? 
- Nếu đang sy73 dụng heparin thì : 
   + Định lượng lại nồng độ heparin (bằng kỹ 
thuật anti-Xa assay). 
   + Điều chỉnh lại liềi heparin 

 
 

Thuoác khaùng ñoâng treân BN coù thai 
Nhöõng tình huoáng söû duïng thuoác khaùng ñoâng luùc coù thai 

* Van tim nhaân taïo 
* Di truyeàn: 
  + Thieáu yeáu toá V Leiden. 
  + Ñoät bieán gene Prothrombine. 
  + Thieáu Proteine C. 
  + Thieáu Proteine S. 
  + Thieáu Antithrombine III. 
* Coù huyeát khoái tónh maïch tröôùc ñoù. 
* HKTMS  caáp hoaëc thuyeân taéc tónh maïch luùc coù thai. 
* Hoäi chöùng khaùng theå khaùng phospholipide. 
   (Antiphospholipide antibody syndrome) 
* Rung nhó maïn. 
* Hoäi chöùng Eisenmenger.  

 



   Ba loaïi thuoác thöôøng ñöôïc söû duïng luùc coù thai: Heparin khoâng phaân ñoaïn (UH = unfractionated 
heparin); Heparin troïng löôïng phaân töû thaáp (LMWH = low molecular weight heparin ) vaø Warfarin. 
  Theo Sixth American College of Chest Physians (ACCP) Consensus Conference on Antithrombic 
Therapy ñaõ khuyeán caùo söû duïng 03 chieán löôïc ñieàu trò thuoác khaùng ñoâng trong luùc coù thai: 
A                                            UH 
 
 
 
          Ba thaùng ñaàu                Ba thaùng giöõa             Ba thaùng cuoái  
B                                             LMWH   
 
 
 
          Ba thaùng ñaàu               Ba thaùng giöõa              Ba thaùng cuoái 
C 
       UH hoaëc LMWH                      WARFARIN         UHhoaëcLMWH 
  
 

Ba thaùng ñaàu              Ba thaùng giöõa               Ba thaùng cuoái 
 

  Ña soá caùc thaày thuoác laâm saøng duøng chieán löôïc C: duøng Heparin trong 03 thaùng ñaàu vaø sau tuaàn 
thöù 35; Warfarin trong 03 thaùng giöõa vaø phaàn ñaàu cuûa 03 thaùng cuoái. Tuy nhieân, söï löïa choïn cheá ñoä 
khaùng ñoâng phuï thuoäc vaøo söï thích hôïp cuûa töøng beänh nhaân vaø thaày thuoác sau khi ñaõ xem xeùt 
nhöõng nguy cô cho meï vaø thai vôùi moãi loaïi thuoác. 
 - Warfarin: qua deã daøng haøng raøo nhau vaø coù theå gaây haïi cho thai, nhöng an toaøn trong luùc cho con 
buù. Taàn suaát beänh cho phoâi (embryopathy): baát thöôøng veà söï thaønh laäp veà suïn vaø xöông cho thai laø 
4-10 %, nguy cô cao hôn khi Warfarin ñöôïc söû duïng trong tuaàn thöù 6 vaø thöù 12 cuûa thai kyø. Khi söû 
duïng trong 03 thaùng giöõa vaø cuoái, Warfarin coù theå gaây nhöõng baát thöôøng heä TKTW. Tuy nhieân, 
nhöõng döõ lieäu gaàn ñaây thöøa nhaän raèng nguy cô gaây beänh cho phoâi thì thaáp neáu söû duïng vôùi lieàu < 
5mg/ ngaøy. 
 - UH: khoâng qua ñöôïc nhau vaø ñöôïc xem laø an toaøn nhaát cho thai. Tuy nhieân laïi gaây aûnh höôûng 
cho meï: loaõng xöông, xuaát huyeát, giaûm tieåu caàu do heparin ( HIT = heparin – induced 
thrombocytopenia) vaø coù taàn suaát cao huyeát khoái ôû beänh nhaân coù van tim cô hoïc. 
  UH coù theå cho tónh maïch (TM)  hoaëc tieâm döôùi da (TDD) suoát luùc coù thai .TDD 10.000 U × 2 laàn / 
ngaøy; ñaùnh giaù lieàu thích hôïp döïa treân aPTT 2-3 laàn chöùng. Lieàu UH thöôøng söû duïng cao hôn ñeå ñaït 
aPTT do tình traïng taêng ñoâng luùc coù thai. Ñöôøng TM phaûi ngöøng 04 giôø tröôùc khi moå baét con vaø söû 
duïng laïi 06-12 giôø sau sanh. 
 - LMWH: ít gaây HIT. Aûnh höôûng treân maät ñoä xöông chöa roõ raøng .LMWH coù theå TDD maø khoâng 
caàn theo doõi aPTT. Döõ lieäu veà ñoä an toaøn vaø hieäu quaû cuûa LMWH ôû beänh nhaân coù van tim cô hoïc 
chöa ñaày ñuû. Noùi chung, LMWH thöôøng ñöôïc söû duïng trong 03 thaùng ñaàu cuûa thai kyø.  
  - Thuoác choáng keát taäp tieåu caàu laøm taêng xuaát huyeát cho meï vaø qua ñöôïc nhau. Aspirin taêng taàn 
suaát sinh non vaø chaäm phaùt trieån thai. Taùc duïng öùc cheá toång hôïp Prostaglandine cuûa Aspirin daãn 
ñeán ñoùng oáng ÑM. Aspirin ñöôïc söû duïng trong nhöõng chæ ñònh ñaëc bieät (Nhoài maùu cô tim) vaø döï 
phoøng tieàn saûn giaät. Chöa coù döõ lieäu veà hieäu quaû cuûa Dypyridamole, Clopidogrel, hoaëc nhöõng chaát 
öùc cheá thuï theå Glycoproteine IIb,IIIa cuûa tieåu caàu. 



Nghieân cöùu ña trung taâm ôû Phaùp treân 155 thai phuï coù van tim nhaân taïo cô hoïc: nguy cô huyeát 
khoái taéc maïch vaø ngheït van ôû nhöõng ngöôøi duøng heparin cao gaáp 4 laàn so vôùi nhöõng ngöôøi 
duøng thuoác KVK (Arch Mal Coeur 1994; 87: 429-437 
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CHUYEÅN DAÏ  
 
 
                                   
 
 -------------------------------------------------------TROÙC NHAU-----------------------------------------------
---- 

THAI PHUÏ ÑANG SÖÛ DUÏNG 
KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG  

TIEÁT TUÏC WARFARIN  NGÖNG KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG. 
THAY BAÈNG HEPARIN TDD  

NGÖNG KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG. 
BAÉT ÑAÀU  HEPARIN TDD  

TIEÁP TUÏC  HEPARIN TDD  

TIEÁP TUÏC  HEPARIN TDD              HOAËC               CHUYEÅN LAÏI KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG    
                                                                                          (BN YEÂU CAÀU HOAËC DO TAÙC DUÏNG 
                                                                                          PHUÏ CUÛA HEPARIN HOAËC ÔÛ THAI  
                                                                                          PHUÏ MANG VAN NHAÂN TAÏO COÙ  
                                                                                          NGUY CÔ CAO).  

NGÖNG HEPARIN TDD.  
BAÉT ÑAÀU HEPARIN TM  

NGÖNG KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG .  
BAÉT ÑAÀU HEPARIN TM  

NGÖNG HEPARIN 

DUØNG LAÏI HEPARIN TM VAØO GIÔØ 2
BAÉT ÑAÀU KHAÙNG ÑOÂNG UOÁNG VAØO GIÔØ 24 



Điều trị TT phổi: 
   - Lieàu löôïng Heparin khoâng phaân nhaùnh(UFH): coù 02 cheá ñoä : 
        ▪ Thoâng thöôøng:5000-10.000U Tm,sau ñoù truyeàn lieân tuïc 1000-1500U/giôø sao cho aPTT 1,5-
2,5 laàn chöùng. 
        ▪ Lieàu löôïng döïa treân caân naëng:öu ñieåm hôn ñaït ñöôïc noàng ñoä khaùng ñoâng nhanh vaø an toaøn: 
           + Pha 20.000U Heparin vaøo 500ml dung dòch truyeàn(40U/ml) 
           + Lieàu khôûi ñaàu 80U/kg caân naëng TM,sau ñoù truyeàn TM 18U/kg/giôø 
           + Kieåm tra aPTT 06giôø sau khi truyeàn vaø ñieàu chænh lieàu theo sau: 
   

PTT(giaây) Tæ leä PTT Lieàu TM Truyeàn lieân tuïc 
<35 <1,2 80U/kg Taêng 4U/kg/giôø 

35-45 1,2-1,5 40U/kg Taêng 2U/kg/giôø 
46-70 1,5-2.3   
71-90 2,3-3,0  Giaûm 02U/kg/giôø 

>90 >90  
Ngöng truyeàn trong 1giôø,              

roài giaûm 03U/kg/giôø 
 
+Kieåm tra aPTT 06giôø sau moãåi laàn chænh lieàu ñeán khi ñaït 46-70giaây→theo doõi aPTT moãi ngaøy. 

 


