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ĐẶT VẤN ĐỀ

Suy thận mạn tính là một hội chứng lâm sàng và sinh hóa, hậu quả của xơ hóa các nephron chức năng, tiến triển mạn tính qua nhiều năm không hồi phục, gây giảm sút từ từ mức lọc cầu thận dẫn đến tăng nitơ phi protein máu như ure, creatinin. Tỷ lệ mắc suy thận mạn tính trong đó có suy thận mạn tính giai đoạn cuối cần điều trị thay thế thận ngày càng gia tăng. Năm 2002, theo công bố của các nghiên cứu tại Mỹ có hơn 5 triệu bệnh nhân bị bệnh thận mạn và hơn 320 ngàn bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối [45], [57]. Tỷ lệ mới mắc suy thận mạn tính giai đoạn cuối tại Việt Nam khoảng 120 bệnh nhân trên một triệu dân [1], [2]. 

Hiện nay có 2 phương pháp điều trị thay thế thận suy đó là lọc máu bao gồm lọc máu ngoài cơ thể (thận nhân tạo), lọc màng bụng (thẩm phân phúc mạc) và ghép thận [8], [128]. Nếu ghép thận là một phương pháp điều trị tối ưu nhất, đem đến cuộc sống gần như bình thường thì lọc máu là phương pháp điều trị duy trì, kéo dài cuộc sống cho bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối. 

Lọc màng bụng liên tục ngoại trú  là phương pháp điều trị thay thế thận có những ưu việt riêng, đặc biệt đối với các bệnh nhân sống xa trung tâm thận nhân tạo, những bệnh nhân có chống chỉ định thận nhân tạo và không có điều kiện ghép thận. Lọc màng bụng không gây rối loạn huyết động, dễ dung nạp cho bệnh nhân có suy tim mạn tính [3], [19], [131]. Tuy nhiên, trong những năm đầu do biến chứng còn nhiều nên lọc màng bụng chỉ được xem như phương pháp chọn lựa sau cùng cho những bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối cần điều trị thay thế thận, khi mà thận nhân tạo hay ghép thận không khả thi [9], [41], [138]. Những năm gần đây, với sự phát triển của khoa học công nghệ, lọc màng bụng được ưu tiên hàng đầu để điều trị thay thế cho những bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối đặc biệt đối với những người bệnh sống xa trung tâm lọc máu do tính giản đơn, dễ áp dụng và giá thành chấp nhận được [91], [101].

Lọc màng bụng là một phương pháp dựa vào chức năng của màng bụng như một màng lọc để loại bỏ các chất độc sinh ra trong quá trình chuyển hóa. Tuy vậy, theo thời gian điều trị của phương pháp, chức năng lọc của màng bụng cũng suy giảm dần, trong đó có một số yếu tố góp phần thúc đẩy nhanh sự suy giảm chức năng lọc của màng bụng. Viêm phúc mạc là biến chứng nguy hiểm, hay gặp trong lọc màng bụng, viêm phúc mạc gây xơ hóa và giảm chức năng lọc của màng bụng [65], [74]. Mặc dù trong thời gian gần đây cùng với sự cải tiến về mặt kỹ thuật đã làm giảm đáng kể tỷ lệ viêm phúc mạc, song viêm phúc mạc vẫn chiếm tỷ lệ hàng đầu trong số các biến chứng và là nguyên nhân chính khiến bệnh nhân chuyển sang lọc máu bằng chạy thận nhân tạo [42]. Với những lý do trên, việc đánh giá chức năng màng bụng, sự thay đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc sau viêm phúc mạc là việc làm quan trọng trong điều trị bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối bằng lọc màng bụng. Chúng tôi thực hiện đề tài: "Nghiên cứu biến đổi chức năng màng bụng ở bệnh nhân suy thận mạn tính lọc màng bụng liên tục ngoại trú" với hai mục tiêu sau:

1. Khảo sát, phân loại chức năng tính thấm màng bụng, hiệu quả lọc ở bệnh nhân suy thận mạn tính lọc màng bụng liên tục ngoại trú tại Bệnh viện Chợ Rẫy.

2. Đánh giá biến đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc.

Chương 1
TỔNG QUAN 

1.1. Chẩn đoán và điều trị bệnh thận mạn tính
1.1.1. Chẩn đoán, phân chia giai đoạn bệnh thận mạn tính
Bệnh thận mạn tính là những tổn thương thận kéo dài trên 3 tháng bao gồm bất thường về cấu trúc và chúc năng của thận có hoặc không kèm giảm độ lọc cầu thận, biểu hiện bằng bất thường về bệnh học hoặc các xét nghiệm của tổn thương thận (bất thường xét nghiệm máu, nước tiểu hoặc hình ảnh học thận) hay độ lọc cầu thận nhỏ hơn 60 ml/phút/1,73m2 da kéo dài trên 3 tháng có hay không kèm tổn thương thận.
Suy thận mạn tính (STMT) là một hội chứng lâm sàng và sinh hóa do tổn thương nhu mô thận từ từ, nặng dần, không hồi phục, bệnh tiến triển kéo dài qua nhiều năm tháng, có từng đợt nặng lên và cuối cùng dẫn đến suy thận giai đoạn cuối cho dù bệnh khởi phát từ phần nào của nhu mô thận. Ở bệnh nhân (BN) suy thận mạn tính giai đoạn cuối (STMT GĐC) các triệu chứng của bệnh tập hợp thành một hội chứng: hội chứng ure huyết cao. STMT nói riêng và bệnh thận mạn tính nói chung có tỷ lệ mắc khá cao và ngày càng gia tăng với tốc độ nhanh ở nhiều nước trên thế giới [4], [97], [100]. Nó để lại những hậu quả nặng nề về sức khỏe và gánh nặng về kinh tế do có nhiều biến chứng và chi phí điều trị rất cao [21], [32]. Ở các quốc gia có nguồn thu nhập thấp và trung bình, hầu hết BN STMT GĐC đều chết vì họ không đủ tiền để chi trả cho những phương pháp điều trị thay thế thận [26], [46]. 

* Các tài liệu quốc tế thời gian gần đây đều áp dụng định nghĩa và cách phân độ bệnh thận mạn theo khuyến cáo của NKF-KDOQI năm 2002 (The National Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes Quality Initiative)  phân loại bệnh thận mạn tính dựa vào mức lọc cầu thận như sau:

Bảng 1.1: Phân chia giai đoạn bệnh thận mạn tính theo mức lọc cầu thận

	Giai đoạn
	Biểu hiện
	Mức lọc cầu thận (ml/phút/1,73m2)
	Chỉ định điều trị

	1
	Tổn thương thận nhưng mức lọc cầu thận bình thường hoặc tăng
	≥ 90
	Chẩn đoán và điều trị các bệnh kết hợp, các yếu tố nguy cơ tim mạch, làm chậm quá trình tiến triển bệnh thận.

	2
	Tổn thương thận làm giảm nhẹ mức lọc cầu thận
	60 - 90
	Kiểm soát các yếu tố nguy cơ, các bệnh kết hợp làm chậm tiến triển bệnh thận.

	3
	Giảm mức lọc cầu thận mức độ vừa
	30 - 59
	Chẩn đoán và điều trị các biến chứng do bệnh thận gây ra.

	4
	Giảm nghiêm trọng mức lọc cầu thận
	15 - 29
	Chuẩn bị các phương pháp điều trị thay thế thận.

	5
	Suy thận
	<15 (hoặc lọc máu)
	Bắt buộc điều trị thay thế (nếu có hội chứng tăng ure máu).


(Nguồn: NKF KDOQI Guidelines : Part 4. Definition and classification of stage of chronic kidney diseases, [106])

* Chẩn đoán suy thận mạn dựa vào tiền sử bệnh, biểu hiện lâm sàng, các xét nghiệm hóa sinh và huyết học [12], [14], [107]. Các nhà khoa học đồng thuận đưa ra một số tiêu chuẩn để chẩn đoán suy thận mạn bao gồm:

- Tăng ure máu trên 3 tháng.

- Có triệu chứng hoặc dấu hiệu tăng ure máu kéo dài (khi không xác định được thời gian tăng ure máu).

- Mức lọc cầu thận giảm < 60 ml/phút.

- Giảm kích thước thận cả hai bên trên siêu âm.

- Protein niệu, hồng cầu niệu, trụ niệu.

- Thiểu niệu hoặc đa niệu, tiểu đêm.

- Phù, tăng huyết áp, thiếu máu.

Thận có chức năng điều hòa nội môi và chức năng nội tiết, vì vậy khi suy thận sẽ gây ra các rối loạn nội môi gọi chung là hội chứng ure máu cao. Các sản phẩm của quá trình chuyển hóa không được thận đào thải, bị tích lũy lại gây độc cho cơ thể, đồng thời thận không sản xuất đầy đủ các hormon sẽ gây ra tình trạng rối loạn chức năng các cơ quan đích.

Ở một số nơi ở nước ta vẫn duy trì cách phân chia các giai đoạn suy thận mạn tính của Nguyễn Văn Xang. Dựa vào nồng độ creatinin máu và mức lọc cầu thận, Nguyễn Văn Xang phân chia suy thận mạn tính thành 5 giai đoạn: 1, 2, 3a, 3b, 4. Cách phân chia này chỉ tính khi bệnh nhân đã suy thận (mức lọc cầu thận < 60 ml/phút/1,73m2 da) [25]
1.1.2. Phương pháp điều trị bệnh thận mạn tính

Căn cứ vào giai đoạn bệnh thận mạn tính, có hai phương pháp điều trị: đó là điều trị nội khoa bảo tồn và điều trị thay thế thận suy [108], [112], [140].

* Điều trị nội khoa: 

+ Điều trị nguyên nhân gây ra bệnh thận mạn tính. 
- Loại bỏ cản trở đ​ường tiết niệu: thực hiện khi chức năng thận còn và sức khỏe, điều kiện bệnh nhân cho phép.

- Chống nhiễm khuẩn đ​ường tiết niệu trong viêm thận - bể thận mạn: sử dụng kháng sinh theo kháng sinh đồ, nếu không làm đ​ược kháng sinh đồ thì dùng các kháng sinh tác dụng chủ yếu lên vi khuẩn gram âm hoặc kháng sinh có phổ rộng.

- Điều trị bệnh lupus ban đỏ hệ thống, điều trị bệnh đái tháo đ​ường, điều trị tăng huyết áp…khi những bệnh này là nguyên nhân gây suy thận.
+ Dự phòng và loại trừ các yếu tố làm suy thận mạn tiến triển.
- Kiểm soát huyết áp: cần đưa huyết áp bệnh nhân < 120/80 mmHg. Nên chọn các thuốc hạ huyết áp ít ảnh hưởng lên chức năng thận nh​ư nhóm thuốc ức chế thần kinh giao cảm trung ​ương, nhóm thuốc chẹn đư​ờng vào dòng calci. Dự phòng và điều trị tụt huyết áp, điều chỉnh các rối loạn nư​ớc và điện giải kịp thời khi nôn nhiều hoặc tiêu chảy [10]. 

- Dự phòng và điều trị nhiễm khuẩn.
- Tránh dùng các thuốc hoặc các chất độc cho thận.
- Điều chỉnh thể tích và điều trị suy tim ứ huyết: Điều trị suy tim ứ huyết nên ưu tiên chọn thuốc lợi tiểu và thuốc giãn tiểu động mạch, tuy nhiên có thể sử dụng thuốc cư​ờng tim.

+ Chế độ ăn: Mục đích làm giảm quá trình dị hóa và tăng quá trình đồng hóa protein để hạn chế tăng ure máu. Sử dụng chế độ ăn giảm đạm kết hợp với bổ sung viên keto-acid. Sử dụng dung dịch đạm truyền cho ngư​ời suy thận kết hợp với chế độ ăn giảm đạm [33], [134]. Đảm bảo cân bằng nư​ớc - muối, ít toan, đủ calci, ít phosphate, nếu có phù nhiều, có tăng huyết áp, có suy tim cần ăn nhạt, lư​ợng muối chỉ 2 - 3 g/ngày. 

+ Sử dụng các thuốc tác động lên chuyển hóa: Thuốc làm tăng đồng hóa đạm, thuốc làm giảm tổng hợp NH3 ở ống thận. 
+ Điều trị phù: nếu bệnh nhân có phù phải hạn chế n​ước và muối trong chế độ ăn hàng ngày. Sử dụng thuốc lợi tiểu cần chú ý đề phòng giảm thể tích tuần hoàn hiệu dụng.

+ Điều trị thiếu máu
Truyền máu chỉ đ​ược sử dụng khi bệnh nhân có chảy máu nặng hoặc những bệnh nhân không có đủ điều kiện kinh tế để sử dụng rHu-EPO.

Điều trị thiếu máu kết hợp sử dụng các rHu-EPO, sắt và acid amin. Chỉ nên duy trì hemoglobin máu trong khoảng 100-110g/l, không nên đư​a hemoglobin máu vư​ợt quá 130 g/l.

+ Điều chỉnh cân bằng nước và điện giải: chú ý điều trị toan máu và các rối loạn các chất điện giải đặc biệt tăng kali và giảm calci máu [31], [34], [35]. 

* Điều trị thay thế thận
+ Lọc máu: là phương pháp điều trị phổ biến bao gồm: lọc màng bụng (là phư​ơng pháp sử dụng màng bụng làm màng lọc, khoang màng bụng làm khoang dịch lọc, máu trong mạch máu của màng bụng làm khoang máu) và lọc máu ngoài cơ thể (thận nhân tạo) [12], [25].

+ Ghép thận là phư​ơng pháp điều trị thay thế thận tốt nhất. Thận ghép có thể thay thế cả chức năng điều hòa nội môi và chức năng nội tiết của thận suy.
1.2. Phương pháp điều trị thay thế thận bằng lọc màng bụng
1.2.1. Nguyên lý vận chuyển các chất trong lọc màng bụng
Màng bụng là lớp thanh mạc lót trong ổ bụng, diện tích 1-2 m2, gồm 2 phần: màng bụng tạng chiếm 80% và màng bụng thành chiếm 20% có tác dụng bảo vệ các cơ quan trong ổ bụng, làm giảm ma sát, giúp các tạng di động dễ dàng, mang hệ thống mạch máu và thần kinh đến các tạng trong ổ bụng [30], [49]. Vận chuyển chất hòa tan qua màng bụng gồm ba quá trình diễn ra đồng thời: khuếch tán, siêu lọc và hấp thu dịch.
* Khuếch tán

Khuếch tán là quá trình chất hòa tan đi từ máu vào dịch lọc theo chênh lệch nồng độ, là cơ chế chủ yếu để loại trừ các sản phẩm độc chứa nitơ trong suy thận mạn [23], [64]. Khuếch tán phụ thuộc hai yếu tố sau: 

+ Chênh lệch nồng độ: chênh lệch này lớn nhất lúc bắt đầu tiến hành lọc màng bụng (khi nồng độ chất hòa tan chẳng hạn như ure trong dịch lọc bằng 0) và giảm dần theo thời gian lưu dịch. Để duy trì chênh lệch nồng độ, có thể tăng số lần thay dịch hay tăng thể tích dịch lọc đưa vào.

+ Diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu: diện tích này lệ thuộc không chỉ tổng diện tích bề mặt màng bụng mà còn mức độ tưới máu của màng bụng. Có thể tăng diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu nhờ tăng thể tích dịch lọc đưa vào (do tăng diện tích bề mặt màng bụng tiếp xúc với dịch lọc), nhưng thường bị hạn chế một khi thể tích đưa vào đã là 2,5 - 3 lít.

Lực cản nội tại của màng bụng phản ánh số lỗ trên một đơn vị diện tích bề mặt mao mạch tham gia quá trình vận chuyển và khoảng cách mô kẽ từ mao mạch đến trung mô.

Trọng lượng phân tử của chất hòa tan: những chất trọng lượng phân tử thấp (ure: 60) dễ dàng vận chuyển hơn những chất trọng lượng phân tử cao (creatinin: 113, vitamin B1: 1352, albumin: 69000). Hệ số vận chuyển theo trọng lượng phân tử và diện tích màng (MTAC: Mass Transfer Area Coefficient) phản ánh tác động phối hợp của trọng lượng phân tử chất hòa tan và diện tích bề mặt màng bụng lên sự vận chuyển. Với một chất hòa tan, MTCA chính là độ thanh thải của chất đó theo cơ chế khuếch tán trong một đơn vị thời gian nếu lưu lượng dịch lọc đủ cao để chênh lệch nồng độ luôn tối đa và nếu siêu lọc không xảy ra. MTCA của ure và creatinin lần lượt là 17 và 10 ml/phút. MTCA là một thông số nghiên cứu không được sử dụng trên lâm sàng.

Lưu lượng máu qua màng bụng: khả năng khuếch tán không phụ thuộc vào lưu lượng máu qua màng bụng mà phụ thuộc vào lưu lượng dịch lọc. Các chất hoạt mạch ảnh hưởng đến khả năng vận chuyển của màng bụng không phải do tăng lưu lượng máu qua màng bụng mà do tăng số mao mạch được tưới máu nên tăng diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu. Trong viêm phúc mạc (VPM) cũng có hiện tượng tương tự và có sự gia tăng khuếch tán.
* Siêu lọc
Siêu lọc nhờ vào sự chênh lệch áp lực thẩm thấu giữa dịch lọc ưu trương và máu trong mao mạch màng bụng nhược trương, do nồng độ cao của glucose trong dịch lọc [67], [102], [145]. Siêu lọc phụ thuộc các yếu tố sau:
+ Nồng độ của chất thẩm thấu (chất thẩm thấu trong lọc màng bụng là glucose) lớn nhất lúc bắt đầu lọc màng bụng và giảm dần theo thời gian lưu dịch vì glucose trong dịch lọc bị pha loãng bởi dịch siêu lọc và do khuếch tán vào máu, có thể gia tăng nồng độ bằng cách sử dụng dịch lọc ưu trương hay tăng số lần thay dịch.

+ Diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu.

+ Tính thấm nước của màng bụng khác nhau ở từng bệnh nhân và phản ánh các lỗ nhỏ và siêu nhỏ trên thành mao mạch màng bụng cũng như khoảng cách mô kẽ từ mao mạch đến trung mô.

+ Hệ số phản xạ với chất thẩm thấu đánh giá khả năng chất lọc khuếch tán ra khỏi dịch lọc vào mao mạch màng bụng, có giá trị từ 0 - 1. Giá trị càng thấp, mức độ thẩm thấu càng giảm nhanh và siêu lọc càng ngắn. Glucose có hệ số phản xạ thấp khoảng 0,03, các trùng phân glucose gần bằng 1.

+ Áp lực thủy tĩnh: bình thường, áp lực mao mạch (20mmHg) lớn hơn áp lực khoang màng bụng (7mmHg) tạo thuận lợi cho siêu lọc xảy ra. Áp lực mao mạch tăng khi cơ thể thừa nước và giảm khi cơ thể thiếu nước. Tăng áp lực khoang màng bụng làm giảm siêu lọc, xảy ra khi đưa một lượng lớn dịch lọc vào khoang màng bụng.

+ Áp lực keo làm giảm siêu lọc nhưng mức độ không nhiều ở bệnh nhân hạ albumin máu.

Tác dụng “giữ lại” chất hòa tan của màng bụng (sieving effect): siêu lọc không chỉ liên quan đến vận chuyển nước mà liên quan đến cả vận chuyển chất hòa tan theo cơ chế đối lưu. Tuy nhiên, trong quá trình siêu lọc, chất hòa tan không đi qua màng bụng ở nồng độ tương tự như trong máu, nguyên nhân do bị phúc mạc giữ lại. Hệ số “giữ lại” các chất hòa tan khác nhau tùy thuộc trọng lượng phân tử, điện tích… và khác nhau giữa các bệnh nhân. Hệ số giữ lại thay đổi từ 0 - 1, hệ số giữ lại càng lớn, vận chuyển đối lưu chất hòa tan càng cao. Tác dụng giữ lại chất hòa tan của màng bụng có được là do sự hiện diện của các lỗ siêu nhỏ chỉ cho nước đi qua và tạo ra ‌‌½ lượng siêu lọc, tác dụng này làm cho siêu lọc trở thành một hình thức vận chuyển đối lưu chất hòa tan không hiệu quả. Tuy nhiên, nếu không có tác dụng này, bản thân quá trình siêu lọc do glucose tạo ra không thể xảy ra vì màng bụng không phải là một màng bán thấm thật sự.
*  Hấp thu

Khả năng hấp thu qua hệ mạch lympho diễn ra ở tốc độ tương đối hằng định (1 - 2ml/phút), không kèm tác dụng giữ lại, vì thế ngược với tác dụng lấy đi dịch và chất hòa tan. Trong quá trình lọc màng bụng chỉ một lượng nhỏ dịch và chất hòa tan được hấp thu trực tiếp vào mạch lympho (0,2 - 0,4ml/phút), đa số còn lại được hấp thu qua màng bụng thành vào mô kẽ, từ đó sẽ được mạch lympho và có lẽ cả mao mạch lấy đi [119],[121]. Hấp thu phụ thuộc vào các yếu tố sau:

+ Áp lực thủy tĩnh khoang màng bụng càng lớn, dịch hấp thu càng nhiều. Áp lực thủy tĩnh khoang màng bụng tăng khi thể tích dịch lọc đưa vào nhiều, khi ngồi cao hơn khi đứng và thấp nhất khi nằm.

+ Tính hiệu quả của hệ mạch lympho trong sự hấp thu dịch từ khoang màng bụng khác nhau tùy từng người và chưa được biết rõ.

Bên cạnh đặc tính trên, màng bụng còn có những đặc tính cần phải chú ý đến trong quá trình đặt liều lọc cho bệnh nhân, đó là thải trừ nước và chất hòa tan thực tế: 

- Thải trừ các chất hòa tan trọng lượng phân tử thấp ra khỏi lòng mạch là sự kết hợp của quá trình khuếch tán và vận chuyển đối lưu - hấp thu của màng bụng.

- Lượng nước thải trừ khỏi cơ thể bằng hiệu của thể tích nước được siêu lọc và lượng nước màng bụng hấp thu. 

- Quá trình thải trừ các chất có trọng lượng phân tử cao hoặc trung bình khỏi lòng mạch ra khoang màng bụng bằng hiệu của quá trình dò chất đó qua màng bụng và sự hấp thu trở lại chất đó của màng bụng. 

Thải trừ các sản phẩm chuyển hóa của nitơ thì khác nhau đối với các chất hòa tan có kích thước khác nhau: với các chất hòa tan có kích thước nhỏ thì thải trừ bằng cách khuếch tán và vận chuyển đối lưu; với các chất hòa tan có kích thước trung bình hoặc lớn thì bằng dò qua các lỗ lớn. 
1.2.2. Chỉ định và chống chỉ định lọc màng bụng
+ Lọc màng bụng (LMB) cấp cứu: [129] 

- Suy thận cấp khi: kali máu > 6,5 mmol/l, ure máu > 30 mmol/l, pH máu ( 7,2, quá tải thể tích đe dọa phù phổi cấp.

- Nhiễm độc một số chất độc nh​ư barbiturat.

- Đợt bộc phát suy sụp chức năng thận của suy thận mạn có chỉ định giống suy thận cấp.

+ Lọc màng bụng liên tục, kéo dài: [132]
- Người lớn: suy thận mạn giai đoạn 3b, 4 (đặc biệt ở những bệnh nhân không tạo được thông nối động - tĩnh mạch vĩnh viễn, tắc hoặc hẹp miệng thông động tĩnh - mạch).

- Trẻ em: suy thận mạn giai đoạn 3b, 4 (là đối tượng ưu tiên lựa chọn lọc màng bụng do khó tạo được đường vào mạch máu). 

- Bệnh nhân suy thận mạn với tình trạng tim mạch không ổn định khi lọc máu bằng thận nhân tạo.

Lựa chọn thận nhân tạo (TNT) hay lọc màng bụng còn phụ thuộc vào yếu tố tâm lý, tùy thuộc vào nghề nghiệp, điều kiện kinh tế, môi trường tại gia đình và nơi làm việc, tuổi, tình trạng tim mạch, các bệnh phổi phế quản đi kèm, tình trạng hệ thống tĩnh mạch ngoại vi…[133]
  * Chống chỉ định

+ Chống chỉ định tuyệt đối: xơ hóa phúc mạc diện rộng hay viêm dính phúc mạc do phẫu thuật cũ hoặc viêm nhiễm đường tiêu hóa gây ra.
+ Chống chỉ định tương đối:

- Thoái vị vùng bụng.

- Đã phẫu thuật cắt bỏ đại tràng, ruột non, thận.

- Thị lực kém, có bệnh thần kinh, bệnh khớp …, không tự làm được các thao tác trong lọc màng bụng.

- Có các bệnh lý về tâm thần, bệnh lý phổi mạn tính nặng.

- Bệnh lý đại tràng mạn nặng, đau lưng mạn tính.

1.2.3. Một số hình thức lọc màng bụng
Hai hình thức lọc màng bụng đang dùng rộng rãi hiện nay là LMB liên tục ngoại trú (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis - CAPD) và LMB tự động (Automated Peritoneal Dialysis - APD). Việc chọn điều trị bằng phương thức nào tùy vào điều kiện của từng bệnh nhân (lối sống, nghề nghiệp, sự hỗ trợ của gia đình và xã hội…) 

* Lọc màng bụng liên tục ngoại trú 

Trong lọc màng bụng liên tục ngoại trú, dịch lọc luôn hiện diện trong khoang màng bụng của bệnh nhân. Thông thường dịch được thay đổi bốn lần trong ngày và dao động từ ba đến năm lần tùy nhu cầu của từng bệnh nhân [13], [55]. Dẫn lưu dịch đã ngâm và cho dịch mới vào được thực hiện bằng tay, dưới tác dụng của trọng lực để đưa dịch vào và ra khỏi khoang màng bụng [116], [118].

Các giai đoạn trao đổi dịch
+ Giai đoạn 1: đưa dịch vào. Cho dịch chưa lọc vô trùng vào ổ bụng qua catheter.

+ Giai đoạn 2: ngâm dịch. Dịch được ngâm trong ổ bụng từ 4-6-8 giờ tùy nồng độ dịch.

+ Giai đoạn 3: xả dịch ra. Dịch đã ngâm đủ thời gian được xả ra ngoài, dịch chảy tự nhiên dưới tác dụng của trọng lực. Sau khi xả hết dịch đã ngâm, bắt đầu lại giai đoạn 1.
Với thao tác đơn giản, chi phí tương đối thấp và không bị ràng buộc với máy lọc máu khiến lọc màng bụng liên tục ngoại trú trở thành phương thức lọc màng bụng phổ biến nhất ở các nước đang phát triển.

* Lọc màng bụng tự động 

Lọc màng bụng tự động (APD) đang trở nên rất phổ biến trong những năm gần đây, đặc biệt ở các nước đang phát triển. Lọc màng bụng tự động gồm: lọc màng bụng liên tục chu kỳ (Continuous Cycling Peritoneal Dialysis - CCPD) và lọc màng bụng cách quãng ban đêm (Nocturnal Intermittent Peritoneal Dialysis - NIPD). 
Trong lọc màng bụng liên tục chu kỳ, từ ba đến mười lần dịch lưu được đưa vào cơ thể mỗi đêm bằng việc sử dụng một thiết bị trao đổi dịch chu kỳ tự động. Ban ngày, bệnh nhân được lưu một thể tích dịch lọc trong ổ bụng và dịch này được tháo ra trước chu kỳ lọc ban đêm [117].
Lọc màng bụng cách quãng ban đêm tương tự như lọc màng bụng liên tục chu kỳ, ngoại trừ không có dịch lọc trong bụng ban ngày. Do đó, số lần trao đổi chu kỳ thực hiện ban đêm tăng lên để bù trừ lại sự thiếu lần lưu dịch ban ngày, thời gian lưu dịch khi dùng thiết bị trao đổi chu kỳ cũng ngắn lại tương ứng; tuy nhiên, trong thực hành thì liều lọc màng bụng với thiết bị trao đổi chu kỳ thường không khác biệt với liều trong lọc màng bụng liên tục ngoại trú. [73], [76]
Một hình thức khác của lọc màng bụng tự động là lọc màng bụng thủy triều (Tidal Peritoneal Dialysis). Phương thức này sử dụng thể tích dịch đưa vào ban đầu sau đó dẫn lưu dịch một phần với những khoảng nghỉ chu kỳ.
* Liều lọc màng bụng
Trong lọc màng bụng cần cố gắng đạt được mục tiêu lọc đầy đủ. Làm sao xác định nhu cầu độ thanh thải của bệnh nhân lọc màng bụng ? Độ thanh thải tối ưu là độ thanh thải mà trên mức đó không có sự cải thiện thêm đáng kể về tình trạng lâm sàng và dự hậu của bệnh nhân. Độ thanh thải tối thiểu là độ thanh thải cho phép bệnh nhân duy trì tình trạng sức khỏe tương đối tốt, không có triệu chứng tăng ure huyết và dự hậu ít ra cũng tốt như bệnh nhân chạy thận nhân tạo đầy đủ [93], [119].
Các độ thanh thải “đích” hay “mục tiêu” này hiện vẫn chưa được xác định rõ. Khuyến cáo của Hội đồng lượng giá về hiệu quả điều trị bệnh thận (Kidney Disease Outcomes Quality Intiative - KDOQI, 1997) về chuẩn lọc màng bụng đầy đủ như sau: “đối với lọc màng bụng liên tục ngoại trú, ngưỡng tối thiểu chấp nhận được đối với độ thanh thải của ure sau khi hiệu chỉnh theo thể tích nước của cơ thể (Kt/V) trong tuần là 2 và độ thanh thải creatinin (Ccr) sau khi hiệu chỉnh theo 1,73m² diện tích bề mặt cơ thể là 60 lít/tuần”. Hiện nay theo KDOQI - 2006 đã cập nhật thì ngưỡng Kt/V tuần là 1,7 và Ccr tuần là 50 lít [13], [89], [123]. Vì hiệu quả của lọc màng bụng liên tục chu kỳ và lọc màng bụng cách quãng về đêm thấp hơn lọc màng bụng liên tục ngoại trú nên Kt/V của ure và độ thanh thải creatinin sau khi hiệu chỉnh phải cao hơn. Hiệp hội Thận học Canada khuyến cáo giữ nguyên ngưỡng tối thiểu chấp nhận được đối với độ thanh thải ure trong lọc màng bụng liên tục ngoại trú, lọc màng bụng liên tục chu kỳ và lọc màng bụng cách quãng ban đêm nhưng hạ thấp ngưỡng độ thanh thải creatinin hiệu chỉnh còn 50 lít/ tuần thay vì 60 lít/tuần nếu bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm thấp và trung bình thấp”.
1.2.4. Ưu, nhược điểm của phương pháp lọc màng bụng

+ Ưu điểm:

- Duy trì chức năng thận tồn dư tốt hơn so với thận nhân tạo.

- Bệnh nhân không bị phụ thuộc vào các cơ sở y tế, có thể thực hiện tại nhà, có thể làm khi đi du lịch, trong khi ngủ và có thể tự thực hiện.

- Bệnh nhân không phải sử dụng đường vào mạch máu.

- Không có nguy cơ lây nhiễm chéo một số virus giữa các bệnh nhân.

- Giảm được liều thuốc sử dụng điều trị thiếu máu.

+ Nhược điểm:

- Việc tự thực hiện điều trị có thể khó khăn cho một số bệnh nhân.

- Có thể nhiễm trùng đường vào và làm tăng nguy cơ viêm phúc mạc.

- Hiệu quả siêu lọc kém hơn so với thận nhân tạo.
1.2.5. Vai trò chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân lọc màng bụng
Chức năng thận tồn lưu (RRF) được định nghĩa là độ lọc cầu thận còn lại ở bệnh nhân suy thận mạn giai đoạn cuối. Chức năng thận tồn lưu giảm dần trong những năm đầu tiên sau khi khởi đầu điều trị thay thế thận. Tốc độ giảm tùy thuộc nhiều yếu tố gồm: nguyên nhân suy thận, phương thức điều trị thay thế thận, tình trạng tăng huyết áp...  Lọc máu bằng thận nhân tạo ngắt quãng làm huyết áp tăng cao hoặc giảm quá mức, điều này ảnh hưởng không tốt trên chức năng thận tồn lưu và làm chức năng thận tồn lưu mất nhanh so với bệnh nhân lọc màng bụng do lọc chậm và liên tục [23], [54], [81]. 
Sự giảm chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân lọc máu tùy thuộc vào nhiều yếu tố. Những yếu tố liên quan đến lọc máu là một trong những nguyên nhân quan trọng nhất. Lọc màng bụng được công nhận nhiều trong việc bảo tồn chức năng thận tồn lưu tốt hơn và lâu hơn so với lọc máu bằng thận nhân tạo ngắt quãng [128], [138] .
+ Biến đổi chức năng thận tồn lưu trong lọc màng bụng so với thận nhân tạo
Lọc màng bụng bảo tồn chức năng thận tồn lưu tốt hơn thận nhân tạo thường qui. Nhiều nghiên cứu khẳng định chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân lọc mảng bụng bảo tồn tốt hơn bệnh nhân thận nhân tạo. Các nghiên cứu cho thấy những yếu tố góp phần làm giảm chức năng thận tồn lưu cần tránh hay điều trị tích cực gồm huyết áp tâm trương cao, tiểu đạm, tụt huyết áp trong lọc máu bằng thận nhân tạo và thiếu nước. Có vài cơ chế có thể giải thích chức năng thận tồn lưu chức năng thận tồn lưu được bảo tồn tốt hơn ở bệnh nhân lọc màng bụng là do lọc màng bụng không gây mất thể tích một cách đột ngột cho nên tình trang huyết động học ổn định hơn [37], [56], [58]. Điều này làm áp lực mao mạch cầu thận ổn định và sự lọc cầu thận hằng định hơn. Những cơn thiếu máu thận cục bộ xảy ra do sự thay đổi nhanh chóng áp lực thẩm thấu và thể tích tuần hoàn suốt thời kỳ lọc máu, điều này có thể tránh khi làm lọc màng bụng. Cũng có một gợi ý rằng thận có thể bị tổn thương do sự tiếp xúc với những cytokine gây viêm, như interlekin-1 được sản xuất bởi tuần hoàn ngoài cơ thể khi lọc máu bằng thận nhân tạo. 

+ Biến đổi chức năng thận tồn lưu trong lọc màng bụng liên tục ngoại trú so với lọc màng bụng tự động
Vẫn còn nhiều bàn cãi trong việc liệu có sự khác nhau về giảm chức năng thận tồn dư giữa lọc màng bụng liên tục ngoại trú so với lọc màng bụng tự động. Một số nghiên cứu đã mô tả những bệnh nhân lọc màng bụng ngắt quãng về đêm hay lọc màng bụng liên tục có chu kỳ bị giảm chức năng thận tồn lưu nhanh hơn so với lọc màng bụng liên tục ngoại trú [71],[127],[137]. Nguyên nhân có thể do áp lực thẩm thấu và tình trạng dịch ít ổn định hơn khi điều trị ngắt quãng dẫn đến ảnh hưởng lên huyết động cho mỗi lần làm. Ngoài ra còn thấy tình trạng tăng kháng lực ngoại biên, có lẽ do sự làm lạnh mạc treo mỗi lần ra vào dịch dẫn đến co mạch. Tất cả những ảnh hưởng bất lợi trên huyết động này làm ảnh hưởng tưới máu thận và do đó làm giảm chức năng thận tồn lưu. 
+ Những yếu tố ảnh hưởng lên chức nặng thận tồn lưu
Có những yếu tố khác ngoài phương thức lọc máu liên quan tới giảm chức năng thận tồn lưu. Nhiều nghiên cứu đã khẳng định giới nữ, không phải chủng tộc da trắng, đái tháo đường, suy tim mạn, thận nhân tạo làm giảm chức năng thận tồn lưu. Những yếu tố bảo vệ gồm calci máu cao, dùng ức chế men chuyển hoặc ức chế calci và lọc màng bụng. Một số tác giả khác cũng khẳng định đái tháo đường, suy tim, bệnh nhân có BMI cao, tăng huyết áp, viêm phúc mạc…cũng gây mất chức năng thận tồn lưu nhanh hơn [72],[114]. 

Một số nghiên cứu khác cho rằng bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú có chức năng thận tồn lưu nền cao có nguy cơ giảm nhanh chức năng thận tồn lưu hơn nhóm còn lại. Kết quả nghiên cứu trên 270 bệnh nhân tại Đài Loan cho thấy một số yếu tố làm giảm nhanh chức năng thận tồn lưu được kể đến là chức năng thận tồn lưu nền cao, đái tháo đường, những đợt tụt huyết áp và sử dụng lợi tiểu. Theo nghiên cứu quan sát tiến cứu ở Australia trên 146 bệnh nhân thì những yếu tố đó là chức năng thận tồn lưu nền cao và tỷ lệ giữa creatinin dịch lọc và máu cao. Những yếu tố khác dự đoán mất chức năng thận tồn lưu trong thời gian ngắn là RRF nền thấp, đái tháo đường, diện tích bề mặt cơ thể lớn và chế độ ăn nhiều đạm. Ngoài ra viêm phúc mạc và dùng kháng sinh nhóm Aminoglycoside để điều trị cũng góp phần vào giảm nhanh chức năng thận tồn lưu, acid uric máu cao cũng ảnh hưởng tương tự [95],[127].
+ Vai trò chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân lọc màng bụng
Hiện nay, nhiều nghiên cứu cho rằng chúc năng thận tồn lưu và liều lọc có ảnh hưởng đến kết quả điều trị suy thận mạn tính giai đoạn cuối bằng lọc màng bụng. Một nghiên cứu trên 1446 bệnh nhân lọc màng bụng cho thấy hiệu quả sống còn là 40% cho mỗi 10L/tuần/1,73m2 tăng của độ lọc cầu thận làm giảm 12% nguy cơ tử vong [71]. 

Nghiên cứu ADEMEX đầu tiên công bố một bằng chứng cho thấy độ thanh lọc của chức năng thận còn lại và của màng bụng không tương đương nhau, rõ ràng là chức năng thận tồn lưu là một yếu tố độc lập đối với sống còn ở bệnh nhân suy thận mạn giai đoạn cuối [113]. 

+ Bảo tồn, duy trì chức năng thận tồn lưu
Với những ưu điểm của chức năng thận tồn lưu, việc theo dõi và duy trì chức năng thận tồn lưu là quan trọng. Lọc máu bằng lọc màng bụng nên được lựa chọn đầu tiên để bảo vệ chức năng thận tồn lưu. Một số nghiên cứu cho thấy có một số thuốc có thể duy trì chức năng thận tồn lưu đó là lợi tiểu quai, kết hợp với thiazide có thể duy trì lượng nước tiểu tồn lưu thời kỳ tiền lọc máu, bệnh nhân lọc màng bụng  nên sử dụng các loại thuốc này [87]. Trong 7 năm hợp tác nghiên cứu giữa Colmar (Pháp) và Gent (Bỉ), bệnh nhân Pháp duy trì được lượng nước tiểu tốt hơn khi dùng furosemide liều cao. Tuy nhiên điều này vẫn còn đang bàn cãi và có sự khác nhau trong trong thực hành lâm sàng trên thế giới. Để đánh giá chi tiết hơn hiệu quả trong việc sử dụng lợi tiểu lâu dài, một nghiên cứu mở ngẫu nhiên đơn trung tâm trên bệnh nhân mới lọc màng bụng cho thấy furosemide làm duy trì lượng nước tiểu tồn lưu, cải thiện việc thải muối và kiểm soát thể tích nhưng không có tác dụng bảo vệ chức năng thận tồn lưu [93].

KDOQI khuyến cáo với những bệnh nhân còn chức năng thận tồn lưu cần dùng thuốc hạ áp, thuốc nên chọn đầu tiên là thuốc ức chế men chuyển và ức chế thụ thể angiotensin II [106]. Ngay cả bệnh nhân huyết áp bình thường cũng nên dùng một trong 2 loại thuốc trên để bảo vệ thận. Ức chế hệ renin-angiotensin với thuốc ức chế men chuyển và ức chế thụ thể angiotensin có thể có hiệu quả trong việc làm chậm sự mất chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân lọc màng bụng. 
1.3. Đánh giá tính thấm màng bụng và hiệu quả của lọc màng bụng liên tục ngoại trú
1.3.1. Chức năng màng bụng theo tính thấm 

Trong điều trị thay thế thận bằng thận nhân tạo, có nhiều loại màng lọc khác nhau để lựa chọn cho phù hợp với từng bệnh nhân. Đối với lọc màng bụng, bệnh nhân dùng chính màng bụng của mình để làm màng lọc, màng bụng trở thành màng lọc với khả năng lọc riêng cho từng bệnh nhân. Bên cạnh đó, việc đưa dịch lọc có áp lực thẩm thấu cao cùng với các chất có nồng độ khác so với trong máu sẽ dần ảnh hưởng tính thấm màng bụng. Vì thế, để đưa ra phác đồ lọc phù hợp với từng bệnh nhân chúng ta phải xác định khả năng lọc của màng bụng cũng như đánh giá sự thay đổi của chức năng màng bụng theo thời gian. Để xác định chức năng lọc của màng bụng người ta đã đưa ra nhiều phương pháp đánh giá khác nhau, tuy nhiên hiện nay trong thực tế lâm sàng và theo các nghiên cứu trên thế giới thì thử nghiệm cân bằng màng bụng PET (Peritoneal Equilibration Test) được sử dụng rộng rãi và có hiệu quả nhất [68],[69],[70].

Năm 1987, Twardowski là người đầu tiên đưa ra khái niệm PET khi thực hiện 103 lần PET cho 86 bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú. Thử nghiệm PET được tiến hành bằng cách đưa vào ổ bụng 2 lít dịch glucose 2,5% trong thời gian 4 giờ (chu kỳ ngâm dịch đêm hôm trước đó bệnh nhân sử dụng dịch glucose 2,5% trong 8 - 12 giờ). Tỷ số nồng độ creatinin trong dịch lọc (D: dialysate) so với trong máu (P: plasma) được tính tại các thời điểm 0, 2, 4 giờ tính từ khi bắt đầu làm PET (dialysate/plasma: D/P creatinin). Tỷ số nồng độ glucose trong dịch lọc so với máu được tính tại các thời điểm 2, 4 giờ tính từ khi bắt đầu làm PET (D/D0). 
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Đồ thị 1.1. Đường cong PET của creatinin và glucose 
(đường cong Twardowski)
(Nguồn:  Handbook of peritoneal dialysis (2010), [73])
Dựa vào tỷ số nồng độ các chất trên đối chiếu lên hình đường cong PET (đường cong Twardowski) sẽ phân màng bụng thành 4 loại: màng bụng có tính thấm cao, màng bụng có tính thấm trung bình cao, màng bụng có tính thấm trung bình thấp và màng bụng có tính thấm thấp.[84],[88]

Tỷ lệ các loại tính thấm màng bụng thay đổi tùy theo dân số nhưng nhìn chung đa số bệnh nhân có tính thấm màng bụng thuộc loại trung bình cao hoặc trung bình thấp.

+ Loại màng bụng có tính thấm cao có khả năng lọc các chất thải của chuyển hóa tốt, tuy nhiên glucose cũng tái hấp thu nhanh vào trong máu dẫn tới giảm khả năng siêu lọc. Bên cạnh đó, màng bụng có tính thấm cao sẽ gây mất protein qua dịch lọc nhiều hơn. Bệnh nhân với màng bụng có tính thấm cao thích hợp với phương cách lọc có chu kỳ ngắn hoặc tăng số lần thay dịch.

+ Loại màng bụng có tính thấm thấp sẽ duy trì nồng độ cao của glucose trong dịch lọc lâu hơn nên hiệu quả siêu lọc tốt hơn. Tuy nhiên khả năng lọc chất hòa tan là chất thải của chuyển hóa từ trong máu cũng hạn chế. Màng bụng có tính thấm thấp thích hợp với chu kỳ thay dịch dài và ở những bệnh nhân còn chức năng thận tồn lưu.

+ Loại màng bụng có tính thấm trung bình cao và trung bình thấp thích hợp với phương pháp lọc màng bụng liên tục ngoại trú với 4 chu kỳ thay dịch/ngày, bảo đảm lọc hiệu quả cho bệnh nhân.
Bảng 1.2. Phân loại tính thấm màng bụng

	Loại màng bụng
	D4/P creatinin
	Tiên lượng đáp ứng
	Phương pháp lọc máu đề nghị

	
	
	Siêu lọc
	Lọc
	

	T.T cao


	 0,81 - 1,03
	Kém


	Đầy đủ
	NIPD, DAPD (tránh ngâm dịch lâu, cần ngâm ngắt quãng)

	Trung bình cao
	 0,65 - 0,80
	Vừa đủ


	Đầy đủ
	Lọc bình thường CAPD/CCPD

	Trung bình thấp


	 0,5 - 0,64
	Tốt


	Đầy đủ

Không đủ
	Lọc bình thường CAPD/CCPD

     CCPD liều cao

	T.T thấp


	 0,34 - 0,49
	Rất tốt


	Không đủ
	  Lọc liều cao  
  Chạy thận nhân tạo  


(Nguồn: Handbook of peritoneal dialysis (2010), [73])

1.3.2. Một số chỉ số đánh giá hiệu quả lọc của phương pháp lọc màng bụng 
Lọc màng bụng cũng như các phương pháp lọc máu khác, chỉ thay thế một phần chức năng lọc của thận bình thường, do vậy phải kết hợp lọc màng bụng với các biện pháp điều trị khác làm kéo dài cuộc sống của bệnh nhân suy thận mạn giai đoạn cuối [40]. Đánh giá hiệu quả lọc màng bụng cần căn cứ vào các yếu tố như: nồng độ các nitơ phi protein, kiểm soát huyết áp, lượng nước dư trong cơ thể, tình trạng thiếu máu, dinh dưỡng, loãng xương và chất lượng cuộc sống cùng với các chỉ số đặc trưng cho màng bụng [47], [111], [120].
+ Độ thanh thải các chất hòa tan: ure và creatinin

Độ thanh thải chất hòa tan toàn phần bao gồm độ thanh thải của thận và độ thanh thải của màng bụng:

Ktoàn phần(tuần) = K​thận(tuần) + Kphúc mạc(tuần)

Độ thanh thải của ure: ký hiệu Kt/Vure(tuần), độ thanh thải của creatinin: ký hiệu là Ccr(tuần).

Các nghiên cứu về hiệu quả lọc màng bụng đã chứng minh sự phù hợp giữa bảng lâm sàng của bệnh nhân với những dữ liệu đánh giá độ thanh thải các chất hòa tan. Các tác giả chỉ ra rằng Kt/Vure(tuần) < 1,5 có mối liên hệ quan hệ chặt chẽ với nguy cơ tử vong, nhóm bệnh nhân với Kt/Vure(tuần) > 2,0 có tỷ lệ sống cao hơn so với nhóm có Kt/Vure(tuần) < 2,0 [107], [125]. 

Các nghiên cứu tiến cứu, thuần tập, đa trung tâm tiến hành ở Bắc Mỹ (Canada và Mỹ) thấy rằng độ thanh thải chất hòa tan (ure, creatinin) và tình trạng dinh dưỡng ảnh hưởng tới tỷ lệ tử vong, sự suy giảm hiệu quả lọc và số ngày nằm viện điều trị các biến chứng [38], [51], [61], [62]. Theo các nghiên cứu này, cứ tăng lên 0,1 đơn vị của Kt/Vure(tuần) sẽ làm giảm 6% nguy cơ tử vong và cứ tăng 5 lít/1,73 m2/tuần của Ccr/tuần sẽ làm giảm 7% nguy cơ tử vong của bệnh nhân. Chỉ số Kt/Vure(tuần) của ure và Ccr (tuần) của creatinin hiện nay được sử dụng rộng rãi trên thế giới để đánh giá hiệu quả lọc màng bụng trong thực hành lâm sàng cũng như tiến hành các nghiên cứu [64], [83], [91].

Theo hướng dẫn thực hành lâm sàng của Hội đồng lượng giá về hiệu quả điều trị bệnh thận (Kidney Disease Outcomes Quality Intiative - KDOQI) 2006 đã cập nhật [107], chỉ số Kt/V và Ccr ở bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú cần đạt được là: 

Kt/Vure(tuần) > 1,7
Ccr(tuần) > 50 L/tuần/1,73m2
+ Đánh giá tình trạng dinh dưỡng [66], [75]
- Albumin máu là chỉ số đánh giá tình trạng dinh dưỡng chung cũng như tiên lượng nguy cơ tử vong của bệnh nhân. Tuy nhiên nồng độ albumin thấp do nhiều nguyên nhân khác nhau tùy thuộc bệnh nhân như giảm tổng hợp do chức năng gan kém hoặc mất quá nhiều qua dịch lọc và nước tiểu.

- nPNA (normalized Protein Nitrogen Apearance):
Protein đưa vào cơ thể, qua quá trình chuyển hóa các nitơ protein thải ra ngoài qua nước tiểu và dịch lọc màng bụng. Ở trạng thái chuyển hóa cân bằng, lượng protein đưa vào cơ thể được ước lượng bằng sự hiện diện của ure trong nước tiểu và dịch lọc thải ra ngoài trong 24 giờ. Đối với bệnh nhân lọc màng bụng, ước lượng protein đưa vào cơ thể cần cộng thêm với lượng protein mất qua dịch lọc. Mỗi bệnh nhân có nhu cầu dinh dưỡng khác nhau tính theo cân nặng, do đó chỉ số này được điều chỉnh theo cân nặng của từng bệnh nhân để có chỉ số chung khi so sánh (nPNA). Giá trị mục tiêu theo khuyến cáo là nPNA cần đạt trên 1,0.
1.4. Biến chứng viêm phúc mạc trong lọc màng bụng 
1.4.1. Tỷ lệ, nguyên nhân, chẩn đoán, điều trị viêm phúc mạc ở bệnh nhân lọc màng bụng
Bệnh nhân lọc màng bụng có thể có nhiều biến chứng, trong đó có biến chứng toàn thân và những biến chứng liên quan đến màng bụng, trong đó viêm phúc mạc là biến chứng hay gặp nhất. Viêm phúc mạc là biến chứng chính của lọc màng bụng, chiếm tỷ lệ hàng đầu trong thất bại về kỹ thuật và là vấn đề sống còn trong lọc màng bụng. Viêm phúc mạc chiếm 15% - 35% trong số các nguyên nhân nhập viện ở bệnh nhân lọc màng bụng và là nguyên nhân chính khiến bệnh nhân chuyển sang chạy thận nhân tạo. Viêm phúc mạc là nguyên nhân hoặc góp phần thúc đẩy làm tăng tỷ lệ tử vong ở bệnh nhân lọc màng bụng [85]. Những năm đầu thập kỷ 80, viêm phúc mạc có tỷ lệ rất cao là khoảng 6,3 đợt/năm. Về sau, với những cải tiến về mặt kỹ thuật (hệ thống túi đôi) thì tỷ lệ viêm phúc mạc đã giảm đi rõ rệt như ở Hồng Kông là 1 đợt / 33,5 tháng-BN, ở Nhật là 1 đợt / 53,4 tháng-BN [27], [42].
+ Tác nhân gây bệnh: 
Các nghiên cứu trên thế giới đều khẳng định: Có rất nhiều loại vi sinh vật gây viêm phúc mạc ở bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú [36], [43], [63].
Bảng 1.3. Tỷ lệ một số tác nhân vi sinh vật gây viêm phúc mạc

	Vi sinh vật
	Tỷ lệ (%)

	Vi khuẩn

     Staphylococcus epidermidis

     Staphylococcus aureus

     Streptococcus sp.

     Các chủng coli

     Klebsiella và Enterobacter

     Pseudomonas

     Các loại khác

     Mycobacterium tuberculosis

Candida và nấm khác

Cấy không mọc vi  khuẩn
	80 - 90%

30 - 45

10 - 20

5 - 10

5 - 10

5

3 - 8

< 5

< 1

1 - 10

5 - 20


(Nguồn: Handbook of dialysis (2007), [60])
+ Đường vào nhiễm trùng: [53], [141]

- Tiếp xúc trực tiếp: là nguyên nhân gây viêm phúc mạc thường gặp nhất, tác nhân gây bệnh thường là vi khuẩn gram dương thường trú ở da.
- Liên quan catheter: nhiễm trùng catheter chiếm 10 - 25% các đợt viêm phúc mạc, viêm phúc mạc do nhiễm trùng từ chân catheter và nhiễm trùng đường hầm. Nhiễm trùng chân catheter là tình trạng da quanh catheter bị đỏ, ướt do tiết dịch kèm cấy bệnh phẩm dương tính hoặc không. Tỷ lệ nhiễm trùng liên quan catheter dao động từ 0,05 - 1,02 lần/bệnh nhân/năm, do chưa có sự đồng thuận về định nghĩa nhiễm trùng chỗ thoát ra của catheter. Tỷ lệ nhiễm trùng trung bình là 0,48 lần/bệnh nhân/năm và các tác nhân thường gặp là Staphylococcus epidermidis 5-14%; Staphylococcus aureus 25-85%; đa khuẩn (kể cả S.aureus) 16-35%, vi khuẩn gram âm đường ruột 7-14%; Pseudomonas aeruginosa 8-12%; nấm 1-3%; và cấy âm tính 7-11% [44], [78]. Các quan sát thực nghiệm chỉ ra rằng nút chận (cuff) nông có tác dụng không phải như một rào cản chống lại sự lan rộng của nhiễm trùng mà có vai trò ngăn ngừa sự nhiễm trùng nhờ cố định catheter [90], [124], [144].
- Qua đường ruột: thường là vi khuẩn gram âm đường ruột. Vi trùng có thể xuyên qua thành ruột hoặc sau thủ thuật đường tiêu hóa, thủng ruột, nhiều trường hợp không rõ nguyên nhân.
- Qua đường máu: có thể do nhiễm khuẩn huyết hay sau một thủ thuật xâm lấn, điều trị nha chu.
- Qua đường tử cung, âm đạo: ít gặp, có thể gây viêm màng bụng nấm.

+ Một số yếu tố nguy cơ gây viêm màng bụng: 

- Dịch lọc có pH thấp và độ thẩm thấu cao ức chế khả năng giết vi khuẩn của bạch cầu.
- Nồng độ calci trong dịch lọc thấp làm giảm khả năng thực bào.
- Nồng độ IgG trong dịch lọc thấp: dễ nhiễm trùng.
- Dùng kháng sinh kéo dài trước đó: dễ nhiễm nấm.
- Người mang mầm bệnh Staphylococcus: khoảng 50% bệnh nhân lọc màng bụng có mang mầm bệnh Staphylococcus ở mũi, những người này có nguy cơ nhiễm khuẩn chân catheter và viêm phúc mạc do S.aureus. 
+ Biểu hiện lâm sàng của viêm phúc mạc 
Các triệu chứng lâm sàng của viêm phúc mạc biểu hiện đa dạng và được ghi nhận trong các nghiên cứu của một số tác giả [59], [99], [109].
Bảng 1.4. Tỷ lệ một số triệu chứng lâm sàng hay gặp

	Triệu chứng
	Tỷ lệ %

	Đau bụng
	95

	Buồn nôn và nôn
	30

	Cảm giác sốt
	30

	Cảm giác ớn lạnh
	20

	Rối loạn tiêu hóa (tiêu chảy hoặc táo bón)
	15

	Dịch lọc ra đục
	99

	Phản ứng thành bụng (+)
	80

	Cảm ứng phúc mạc (+)
	10 - 50

	Sốt
	33

	Bạch cầu tăng
	25


(Nguồn: Handbook of dialysis (2007), [60])
+ Chẩn đoán viêm phúc mạc
Tiêu chuẩn chẩn đoán viêm phúc mạc: dựa theo Hướng dẫn của Hội lọc màng bụng Quốc tế năm 2000, cập nhật năm 2005 [13]. Chẩn đoán xác định viêm phúc mạc khi có ít nhất 2 trong các triệu chứng sau:
- Đau bụng và/hoặc dịch lọc ra đục.
- Bạch cầu trong dịch lọc > 100/mm3 , trong đó bạch cầu đa nhân trung tín chiếm > 50%.
- Có vi khuẩn trong dịch lọc (nhuộm gram hoặc cấy). 
+ Điều trị viêm phúc mạc: 

- Bệnh nhân viêm phúc mạc cần nhập viện, truyền dịch khi hạ huyết áp, dùng thuốc giảm đau và thuốc an thần.
- Sau khi lấy mẫu dịch lọc đi cấy, kháng sinh được dùng ngay lập tức.
- Kháng sinh thường được pha ngâm trong ổ bụng vì đạt được nồng độ cao trong phúc mạc so với tiêm bằng đường tĩnh mạch.
- Phác đồ điều trị viêm phúc mạc: theo Hướng dẫn của Hội lọc màng bụng quốc tế năm 2000, cập nhật năm 2005 [13].

1.4.2. Biến đổi tính thấm và hiệu quả lọc màng bụng sau viêm phúc mạc 
Viêm phúc mạc gây tổn thương màng bụng, làm thay đổi cấu trúc màng bụng từ đó làm thay đổi tính thấm và hiệu quả lọc của màng bụng.

+ Thay đổi cấu trúc màng bụng sau viêm phúc mạc
Bình thường các thành phần của màng bụng bao gồm: lớp tế bào trung bì, lớp mô kẽ: gồm đại thực bào và bạch cầu đơn nhân, mao mạch: đóng vai trò quan trọng trong việc trao đổi nước và các chất hòa tan.

Các thành phần của màng lọc màng bụng gồm có: mao mạch: gồm lớp dịch mỏng trong mao mạch, lớp nội mạc mao mạch và màng đáy mao mạch; mô kẽ; lớp trung mạc: gồm trung mạc và lớp dịch mỏng trên bề mặt trung mạc. 
Màng bụng được xem như màng lọc bán thấm, sự vận chuyển các chất hòa tan và nước qua màng được thực hiện qua trung gian 3 loại lỗ:

- Lỗ lớn: đường kính 20-40 nm, cho các đại phân tử (protein) đi qua.

- Lổ nhỏ: đường kính 4-6 nm, cho các chất hòa tan nhỏ như ure, creatinine, natri, kali kèm với nước đi qua.

- Lổ siêu nhỏ: đường kính < 0,8 nm, chỉ cho nước đi qua.

Khi viêm phúc mạc, tùy theo loại nguyên nhân sẽ có quá trình viêm tại chỗ, ở đó sẽ có quá trình xâm nhập các tế bào viêm, xuất tiết dịch rỉ viêm, thoát hồng cầu khỏi lòng mạch, tạo các sợi fibrin luôn có xu hướng gây dính màng bụng. Nếu điều trị kịp thời các tác nhân gây viêm, quá trình viêm thoái lui, màng bụng trở lại bình thường và bệnh nhân tiếp tục lọc màng bụng. Nếu phát hiện, điều trị muộn, quá trình viêm kéo dài sẽ có tăng sinh xơ, dày thành mạch máu, tăng thể tích gian bào và hẹp các lỗ lọc, từ đó hạn chế quá trình khuếch tán, quá trình siêu lọc và quá trình hấp thu của màng bụng, hậu quả dẫn đến thay đổi tính thấm màng bụng và giảm hiệu quả lọc. Nếu tình trạng viêm phúc mạc kéo dài, màng bụng mất dần chức năng, bệnh nhân không thể tiếp tục lọc màng bụng và phải chuyển sang phương pháp lọc máu khác [77], [80], [94].
+ Thay đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc
Chức năng tính thấm màng bụng dựa trên thử nghiệm PET liên quan đến nồng độ creatinin, ure, glucose trong máu bệnh nhân và dịch lọc. Khi có biến đổi về cấu trúc màng bụng sẽ dẫn đến biến đổi về chức năng màng bụng [96].
Các nghiên cứu đã chỉ ra sau viêm phúc mạc có thể có sự thay đổi về tỷ lệ các loại màng bụng, thường gặp là giảm tỷ lệ loại màng bụng có tính thấm cao, trung bình cao; tăng tỷ lệ loại màng bụng có tính thấm trung bình thấp và thấp làm giảm hiệu quả lọc. Bên cạnh đó, các lỗ lọc của màng bụng sẽ nhỏ đi dẫn đến hạn chế trao đổi các chất do sự chênh lệch nồng độ giữa khoang máu và khoang màng bụng. Kết quả lọc các chất ure, creatinin giảm đi, trao đổi các chất tan trong nước hoặc chất có phân tử lượng thấp sẽ ảnh hưởng ít, tuy nhiên với các chất có phân tử lượng trung bình và cao thì không có hiệu quả [94], [98]. Việc đánh giá lại loại màng bụng và hiệu quả lọc sau viêm phúc mạc là rất cần thiết để có biện pháp điều chỉnh điều trị kịp thời nhằm duy trì hiệu quả lọc cho bệnh nhân lọc màng bụng sau viêm phúc mạc.
1.5. Một số nghiên  cứu về tính  thấm màng bụng, viêm phúc mạc trong lọc màng bụng liên tục ngoại trú
1.5.1. Nghiên cứu nước ngoài

Có nhiều nghiên cứu dùng thử nghiệm PET thực hiện tại các trung tâm quản lý bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú cho những kết quả có giá trị trong đánh giá chức năng màng bụng. 

Davenport A. và Willicombe M.K. (2009) sử dụng PET để đánh giá chức năng màng bụng ở 211 bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú trong mối liên quan đến một số yếu tố ảnh hưởng như quá tải thể tích dịch ngoại bào, tăng glucose máu và nồng độ CRP máu, kết quả cho thấy các yếu tố này không ảnh hưởng đến chức năng màng bụng, tuy nhiên nồng độ natri, albumin máu ảnh hưởng đến chức năng màng bụng thông qua đánh giá bằng PET [58].
Năm 2009 Yu X.F. và cs đã nghiên cứu chức năng màng bụng ở 145 bệnh nhân. Tác giả đã tính PET tại thời điểm tháng thứ 3 của lọc màng bụng, kết quả cho thấy có 34/145 bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm cao, 58/145 bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình cao, 32/145 bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình thấp và 21/145 bệnh nhân có màng bụng tính thấm thấp. Sau 4 năm theo dõi có 50,1% bệnh nhân tăng glucose máu ở nhóm có màng bụng tính thấm cao, 34,5% bệnh nhân tăng glucose máu ở nhóm có màng bụng tính thấm trung bình cao, 34,3% bệnh nhân tăng glucose máu ở nhóm có màng bụng tính thấm trung bình thấp và 5,4% bệnh nhân tăng glucose máu ở bệnh nhân có màng bụng tính thấm thấp [142].
Năm 2011, Al-wakeel J. và cs cũng nghiên cứu chức năng màng bụng thông qua PET ở 52 bệnh nhân lọc màng bụng ngoại trú, kết quả cho thấy có 8% bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao, 44% bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình cao, 46% bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình thấp và 2% bệnh nhân có màng bụng tính thấm thấp [30].
Nghiên cứu biến đổi chức năng màng bụng sau 1 và 4 tuần thực hiện lọc màng bụng ở 50 bệnh nhân đã được Johnson D.W. và cs thực hiện năm 2004. Tỷ lệ ure của dịch và huyết tương tăng sau 4 tuần điều trị có ý nghĩa thống kê (p<0,05). Các tác giả cũng khuyến cáo thực hiện PET sau mỗi 4 tuần là cần thiết để đánh giá chức năng màng bụng [82].
Lo H., và cs (2003) đã nghiên cứu tình hình nhiễm nấm ở 471 bệnh nhân lọc màng bụng, kết quả cho thấy có tới 4,7% bệnh nhân nhiễm nấm [95]. Một nghiên cứu khác của Indhumathi E. và cs (2009) cho thấy tỷ lệ nhiễm nấm trong nghiên cứu này là 16,2% trong tổng số 30 bệnh nhân lọc màng bụng được nghiên cứu theo dõi trong vòng 7 năm [79].
Theo Khan F.Y. và cs (2011), tỷ lệ nhiễm nấm trong nghiên cứu của tác giả này là 9,9% trong tổng số 294 bệnh nhân nghiên cứu. 
Những nghiên cứu này đều chỉ ra rằng yếu tố nhiễm nấm liên quan đến việc sử dụng kháng sinh dài ngày. Nhiều nghiên cứu cũng khẳng định không thể xác định được vi khuẩn ở những bệnh nhân viêm phúc mạc [86] .
Wang A.Y. và cs (2011), Najafi I. và cs năm (2011) cùng quan điểm như vậy. Với tổng số 1472 bệnh nhân lọc màng bụng ở 26 trung tâm tại Iran, có 299 bệnh nhân viêm phúc mạc với số lần viêm là 660 lần. Tuy nhiên tỷ lệ cấy khuẩn âm tính trong nghiên cứu là khá cao chiếm 55,9% [105], [136]. Nhiễm lao ở bệnh nhân lọc màng bụng cũng hay gặp, Waness A. đã sử dụng PCR để xác định nhiễm lao ở 89 bệnh nhân lọc màng bụng, nghiên cứu đã khẳng định có 4 bệnh nhân nhiễm lao. Tuy nhiên chỉ có 1 bệnh nhân có PCR dương tính, vi khuẩn lao mọc khi nuôi cấy dịch ổ bụng ở 2 bệnh nhân và bệnh nhân thứ 4 có triệu chứng lâm sàng biểu hiện như nhiễm lao, bệnh nhân này cũng đáp ứng tốt khi dùng các thuốc chống lao [135] .
Abrahao S.S. và cs (2010), đã nghiên cứu các yếu tố nguy cơ của VPM ở 109 bệnh nhân lọc màng bụng, kết quả cho thấy nồng độ albumin máu thấp, bệnh nhân nhiễm virus viêm gan C và nữ giới có tỷ lệ viêm phúc mạc cao hơn nhóm bệnh nhân nồng độ albumin máu bình thường; không nhiễm virus viêm gan; bệnh nhân là nam giới. Khoảng cách sống của bệnh nhân xa bệnh viện cũng ảnh hưởng đến tỷ lệ bệnh nhân bị viêm phúc mạc [27] .
Cho Y. và cs năm 2012 đã công bố một mẫu nghiên cứu lớn với 365 bệnh nhân sống cách xa bệnh viện hơn 100 km và 6183 bệnh nhân sống gần bệnh viện với khoảng cách < 100 km, kết quả cho thấy bệnh nhân sống xa bệnh viện tỷ lệ viêm phúc mạc cao gấp 1,32 lần nhóm bệnh nhân sống gần bệnh viện. Các yếu tố giới, tuổi, bệnh nhân đái tháo đường không phải là yếu tố dự báo nguy cơ, tuy nhiên khoảng cách sống xa bệnh viện, giáo dục không đầy đủ, thiếu dung dịch sát trùng tay, thiếu phòng chuyên dụng và kinh tế gia đình kém là những yếu tố liên quan đến tăng tỷ lệ viêm phúc mạc ở bệnh nhân lọc màng bụng.[53]  

1.5.2. Nghiên cứu trong nước

Trong nước đã có một số nghiên cứu về chức năng màng bụng và biến chứng viêm phúc mạc ở bệnh nhân lọc màng bụng.

Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa (2007) đã nghiên cứu chức năng màng bụng sử dụng PET ở 110 bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối điều trị bằng lọc màng bụng, kết quả cho thấy có 16,4% bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao; 37,3% bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình cao; 33,6% bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình thấp và 12,7% bệnh nhân có màng bụng tính thấm thấp [16].
Năm 2009, Lê Thu Hà và cs đã đánh giá chức năng màng bụng ở 45 bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối được điều trị thay thế thận suy bằng lọc màng bụng liên tục ngoại trú, kết quả cho thấy có 17,8% bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao; 77,8% bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình cao và màng bụng tính thấm trung bình thấp; chỉ có 4,4% bệnh nhân có màng bụng tính thấm thấp. Tỷ lệ các biến chứng gặp phải trong quá trình lọc màng bụng thấp, viêm phúc mạc chỉ gặp 1 ca/90 bệnh nhân, bệnh nhân được điều trị khỏi và tiếp tục lọc màng bụng [7].
Nguyễn Thị Thanh Thùy (2011) đã khảo sát ảnh hưởng chức năng thận tồn lưu trên bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú, kết quả cho thấy nhóm bệnh nhân còn chức năng thận tồn lưu ít bị suy tim hơn, nồng độ hemoglobin, albumin, protein máu cao hơn nhóm không còn chức năng thận tồn lưu [23].
Chương 2
 ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng
261 bệnh nhân bệnh thận mạn giai đoạn cuối điều trị bằng lọc màng bụng liên tục ngoại trú tại Khoa Thận nội, Bệnh viện Chợ Rẫy, thành phố Hồ Chí Minh từ tháng 6/2010 đến tháng 2/2012. 
+ Dựa theo thời gian LMB, 261 bệnh nhân được chia làm 3 phân nhóm :

 - Phân nhóm 1 (PN1, n=87 ): 2 tháng ≤ thời gian LMB ≤ 12 tháng.

 - Phân nhóm 2 (PN2, n=99):12 tháng < thời gian LMB ≤ 36 tháng.
 - Phân nhóm 3 (PN3, n=75 ) : thời gian LMB > 36 tháng
Ba phân nhóm bệnh nhân trên tuy khác về thời gian lọc màng bụng nhưng đều được áp dụng cùng một phương pháp lọc màng bụng, cùng loại dịch lọc và cùng tương đồng về các yếu tố có thể ảnh hưởng đến chức năng màng bụng và hiệu quả lọc màng bụng.
+ Theo dõi bệnh nhân tại 3 thời điểm T0 (bắt đầu nghiên cứu), T6 (sau 6 tháng) và T12 (sau 12 tháng).

- Tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu: số bệnh nhân là 261 
- Tại thời điểm sau 6 tháng: số bệnh nhân là 219 
- Tại thời điểm sau 12 tháng: số bệnh nhân còn lại là 178 
Số lượng bệnh nhân bị giảm trong khoảng thời gian T0-T6 là 42 bệnh nhân, trong khoảng T6-T12 là 41 bệnh nhân. Số lượng bệnh nhân giảm tại các thời điểm T6 và T12 do một số nguyên nhân: chuyển nơi lọc khác, không đủ số liệu, chuyển phương thức điều trị tự ý (ghép thận, thận nhân tạo), tử vong do các nguyên nhân khác nhau, tự bỏ không tiếp tục lọc màng bụng.
+ Để so sánh sự biến đổi của các thông số tại 3 thời điểm T0, T6, T12 chỉ sử dụng 178 bệnh nhân được theo dõi đầy đủ tại cả 3 thời điểm nói trên.
2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân
+ Bệnh nhân bệnh thận mạn giai đoạn cuối lọc màng bụng liên tục ngoại trú.

+ Thời gian lọc màng bụng  ≥ 2 tháng.

+ Tuổi của bệnh nhân ≥ 18. 

+ Được thực hiện đủ các xét nghiệm theo các chỉ số nghiên cứu đề ra tại các thời điểm nghiên cứu.

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ đối tượng nghiên cứu

+ Suy tim mạn tính mức độ 3 - 4
+ Suy gan nặng, xơ gan mất bù.
+ Bệnh nhân kèm ung thư giai đoạn cuối.

+ Đang mắc các bệnh cấp tính như : nhiễm khuẩn, nhồi máu cơ tim, suy tim cấp, đột quị não…

+ Bệnh nhân nghi ngờ mắc bệnh ngoại khoa hoặc đã có can thiệp phẫu thuật trong 1 tháng.

+ Bệnh nhân đã từng viêm phúc mạc trước thời điểm nghiên cứu.
+ Đối với thời điểm theo dõi tại thời điểm sau 6, 12 tháng: loại những bệnh nhân chuyển nơi điều trị hoặc số liệu không đủ theo mẫu nghiên cứu...
+ Bệnh nhân không đồng ý tham gia nghiên cứu
2.2. Phương pháp
Thiết kế nghiên cứu: Tiến cứu, mô tả, cắt ngang, so sánh các phân nhóm, kết hợp theo dõi dọc. 
2.2.1. Nội dung nghiên cứu
2.2.1.1. Các bước tiến hành phục vụ cho mục tiêu 1
+ Khai thác bệnh sử, thời gian lọc màng bụng, các biến chứng đã xảy ra trong quá trình lọc màng bụng, chế độ lọc màng bụng trước khi nghiên cứu: loại dịch lọc, thể tích dịch lọc, số lần và thời gian lưu dịch, thể tích nước tiểu/24giờ, còn bảo tồn nước tiểu hay không.

+ Khám lâm sàng, đo huyết áp, chiều cao, cân nặng. 

- Khám tình trạng cân bằng dịch: khó thở, phù ngoại vi, tĩnh mạch cảnh, ghi nhận thể tích dịch vào và ra, ghi nhận thể tích dịch lọc/24giờ, ghi nhận thể tích dịch siêu lọc/ngày. 

 - Nghe tim, phổi

 - Ghi nhận các bệnh lý đi kèm: đái tháo đường, tăng huyết áp, suy tim

+ Các xét nghiệm cận lâm sàng: lấy máu buổi sáng, lúc đói, cách xa bữa ăn cuối cùng ít nhất 8 giờ. 

- Huyết học: công thức máu: xác định số lượng BC, HC, hemoglobin, hematocrite.

- Sinh hóa máu: glucose, ure, creatinin, acid uric, protein, albumin, cholesterol, triglycerid, CRP, điện giải đồ máu…

- Xét nghiệm: định lượng nồng độ ure, creatinin trong dịch lọc và trong nước tiểu.

+ Cách thu thập dịch lọc 24/giờ
- Để bệnh nhân xả hết dịch đã ngâm trong đêm, bắt đầu làm xét nghiệm.

- Thu thập dịch lọc trong 24 giờ kế tiếp, không cần chất bảo quản.

- Chứa tất cả dịch lọc 24 giờ vào thùng, trộn đều với nhau.

- Đo và ghi lại thể tích dịch lọc 24 giờ.

- Lấy mẫu 10ml dịch lọc làm xét nghiệm định lượng ure và creatinin.

+ Cách thu thập nước tiểu 24/giờ
- Sáng thức dậy tiểu hết nước tiểu, bắt đầu làm xét nghiệm.

- Giữ lại tất cả nước tiểu của 24 giờ tới, dùng thymol ngăn ngừa vi khuẩn tiêu thụ ure.

- Bệnh nhân tiểu lần cuối và kết thúc lưu giữ nước tiểu 24 giờ.

- Đo và ghi lại nước tiểu 24 giờ.

- Trộn đều bình nước tiểu và lấy một mẫu đại diện 10ml làm xét nghiệm định lượng ure và creatinin.

+ Xác định phân loại màng bụng
Trong nghiên cứu này chúng tôi đánh giá phân loại màng bụng theo tính thấm qua chỉ số PET (thử nghiệm cân bằng màng bụng). Dùng thử nghiệm PET tiêu chuẩn. Sử dụng túi đôi, nồng độ 2,5% dextrose, thể tích 2000ml.

Các bước thực hiện PET

- Tối hôm trước khi tiến hành làm PET cho bệnh nhân ngâm dịch 2,5% dextrose,  thể tích 2000ml, thời gian ngâm từ 8 - 12 giờ.

- Sáng hôm sau xả hết dịch, bệnh nhân xả dịch ở tư thế đứng trong khoảng 20 phút, ghi lại thể tích dịch xả.

- Chuẩn bị túi dịch 2000ml 2,5% đã được làm ấm tới nhiệt độ cơ thể, cho dịch vào ổ bụng bệnh nhân ở tư thế nằm ngửa, tốc độ truyền 200 ml/phút. Cứ sau mổi 400 ml dịch truyền (khoảng 2 phút) yêu cầu bệnh nhân nằm nghiêng đổi bên qua lại. Sau khi truyền hết túi dịch, ghi lại thời điểm hoàn tất truyền. Thời điểm đó gọi là “T0”.

+ Ở thời điểm “T0”, ta lấy mẫu dịch lọc từ ổ bụng theo các bước:

- Thả túi dịch rỗng vừa truyền xong xuống đất, sau đó xả 200 ml dịch lọc cho chảy vào túi dịch rỗng và lắc đều 2 - 3 lần. 

- Áp dụng kỹ thuật vô trùng, dùng betadine sát trùng vị trí chọc ở túi dịch và rút ra 10 ml dịch lọc cho vào ống nghiệm ghi nhãn “T0”, truyền trả lại cho bệnh nhân 190 ml dịch còn dư. 

- Đem 10ml dịch lọc xét nghiệm nồng độ creatinin và glucose.

+ Ở thời điểm giờ thứ 2 (T2) của thời gian ngâm dịch, lấy mẫu dịch lọc theo các bước:

- Xả 200 ml dịch lọc vào túi xả đơn, lắc đều 2 - 3 lần.

- Dùng betadine sát trùng vị trí chọc ở túi dịch và rút ra 10 ml dịch lọc cho vào ống nghiệm ghi nhãn “T2”, truyền trả lại cho bệnh nhân 190 ml dịch còn dư.

- Đem 10ml dịch lọc xét nghiệm nồng độ creatinin và glucose.

Đồng thời lấy máu  bệnh nhân (lúc đói) xét nghiệm nồng độ creatinin và glucose 

+ Ở thời điểm “T4”, lấy mẫu dịch lọc theo các bước:

- Kết nối túi đôi mới, bệnh nhân ở tư thế đứng, xả hết dịch lọc trong khoảng 20 phút. Cân túi dịch đã xả ra, ghi nhận thể tích.

- Tháo rời kết nối ra khỏi bệnh nhân, đậy nắp minicap. Thả túi dịch rỗng xuống, sau đó cho túi chứa dịch vừa xả ra chảy ngược lại vào túi dịch rỗng. Trộn mẫu, đảo túi 2-3 lần, lấy 10 ml dịch lọc cho vào ống nghiệm ghi nhãn “T4”.

- Đem 10ml dịch lọc xét nghiệm nồng độ creatinin và glucose.

+ Hệ số hiệu chỉnh creatinin

- Nồng độ glucose cao trong dịch lọc có thể ảnh hưởng đến nồng độ creatinin, gây tăng creatinin giả, nên cần xác định hệ số hiệu chỉnh. 

- Cách xác định hệ số hiệu chỉnh: gửi mẫu dịch tươi 2,5% Dianeal để xét nghiệm nồng độ glucose và creatinin, sau đó chia giá trị creatinin cho giá trị glucose ta được hệ số hiệu chỉnh. Hệ số hiệu chỉnh chỉ cần tính một lần cho mổi bệnh viện, hệ số hiệu chỉnh creatinin của bệnh viện Chợ Rẫy là 0,00023.

- Cách tính trị số creatinin sau hiệu chỉnh: 

Creatinin (sau hiệu chỉnh) (mg%) = Creatinin(mg%) - [glucose(mg%) x hệ số hiệu chỉnh]
+ Cách tính PET:

- Lập tỷ số D/P creatinin ở các giờ 0, 2 và 4 (D: nồng độ creatinin của dịch lọc đã hiệu chỉnh ở giờ 0, 2 và 4; P: nồng độ creatinin huyết thanh đã hiệu chỉnh ở giờ 2).     

- Lập tỷ số D/Do glucose ở các giờ 2 và 4 (D: nồng độ glucose trong dịch lọc ở giờ 2 và 4; Do: nồng độ glucose ở giờ 0).

- Từ kết quả của tỷ số D/P creatinin ở giờ thứ 4 (D4/P creatinin) đối chiếu lên đường cong PET của creatinin, phân màng bụng thành 4 loại: màng bụng có tính thấm cao (T.T cao), màng bụng có tính thấm trung bình cao (TB cao), màng bụng có tính thấm trung bình thấp (TB thấp) và màng bụng có tính thấm thấp (T.T thấp)
* Đánh giá hiệu quả lọc

Trong nghiên cứu này để đánh giá hiệu quả lọc chúng tôi dựa vào hai chỉ số: độ thanh thải ure và creatinin tuần và sự thay đổi một số chỉ số điện giải.
+ Xác định chỉ số thanh thải ure/tuần ( Kt/V): để xác định Kt/V bệnh nhân cần được xác định tuổi, đo chiều cao, cân nặng; xét nghiệm nồng độ ure máu, nồng độ ure/dịch lọc trong 24 giờ, xét nghiệm nồng độ ure/nước tiểu 24 giờ (nếu bệnh nhân còn nước tiểu).

 Tính  Kt/V tuần theo công thức:

Kt/V (tuần) = Kt/Vp (tuần) + Kt/Vk (tuần)     

                                     Nồng độ ure dịch lọc   x  Vd/24 giờ

        Kt/Vp (tuần)  =   -------------------------------------------------  x 7 

                                            Nồng độ ure máu  x  V

                                    Nồng độ ure nước tiểu   x  Vu/24 giờ

        Kt/Vk (tuần)  =   --------------------------------------------------  x 7 

                                             Nồng độ ure máu  x  V  

Trong đó:

Kt/Vp (tuần): độ thanh thải ure của màng bụng trong 1 tuần

Kt/Vk (tuần): độ thanh thải ure của thận trong 1 tuần

Vd/24 giờ: thể tích dịch lọc thải ra trong 24 giờ tính bằng lít

Vu/24 giờ: thể tích nước tiểu trong 24 giờ tính bằng lít 

V (thể tích nước cơ thể) = Trọng lượng cơ thể (trước ngâm dịch) x 0,6.

p: màng bụng (peritonium), k: thận (kidney), d: dialysate, u: nước tiểu (urine), 7: số ngày trong 1 tuần, V: tính bằng lít, trọng lượng cơ thể tính bằng kg, nồng độ ure dịch lọc, máu và nước tiểu tính bằng mmol/l
+ Xác định độ thanh thải creatinin/tuần (Ccr): để xác định Ccr bệnh nhân cần được xác định tuổi, đo chiều cao, cân nặng, tính diện tích da cơ thể; xét nghiệm nồng độ creatinin máu, nồng độ creatinin/dịch lọc trong 24 giờ, xét nghiệm nồng độ creatinin/nước tiểu 24 giờ (nếu bệnh nhân còn nước tiểu).

Tính Ccr tuần theo công thức:

Ccr (tuần) = Ccrp (tuần) + Ccrk (tuần)

                             Nồng độ creatinin dịch lọc  x  Vd/24 giờ  x 1,73

  Ccrp (tuần)  =  ---------------------------------------------------------------  x 7 

                                       Nồng độ creatinin máu  x  BSA

                            Nồng độ creatinin nước tiểu  x  Vu/24 giờ  x 1,73

  Ccrk (tuần)  =  ----------------------------------------------------------------  x 7 

                                        Nồng độ creatinin máu  x  BSA

  Trong đó:
Ccrp (tuần): độ thanh thải creatinin của màng bụng trong 1 tuần

Ccrk (tuần): độ thanh thải creatinin của thận trong 1 tuần
BSA: diện tích da cơ thể, nồng độ creatinin dịch lọc, máu và nước tiểu tính bằng µmol/l
+ Xác định chức năng thận tồn lưu (RRF) 

RRF = Cure + Ccr / 2, với

        
        Nồng độ ure nước tiểu   x  Vu/phút  x 1,73

Cure  =   -------------------------------------------------------- 

                           
      Nồng độ ure máu  x  BSA          
                 Nồng độ creatinin nước tiểu   x  Vu/phút  x 1,73

 
 Ccr   =   --------------------------------------------------------------  

                                   Nồng độ creatinin máu  x  BSA          

Trong đó:
RRF (residual renal function): chức năng thận tồn lưu (ml/phút/1,73m2)

Vu/phút (ml): thể tích nước tiểu trong 1 phút
BSA: diện tích da cơ thể
Nồng độ ure tính bằng mmol/l, creatinin tính bằng µmol/l

2.2.1.2. Các bước tiến hành phục vụ cho mục tiêu 2

Trong quá trình theo dõi, giữa các thời điểm nghiên cứu bệnh nhân có thể bị viêm phúc mạc, khi bệnh nhân nghi ngờ bị viêm phúc mạc sẽ được nhập viện, thăm khám các triệu chứng cơ năng và thực thể; lấy dịch lọc để làm các xét nghiệm: đếm số lượng và thành phần các loại bạch cầu, nhuộm gram tìm vi khuẩn, soi tươi tìm nấm, cấy vi khuẩn và nấm; xét nghiệm dịch chân catheter hoặc đường hầm catheter và xác định các yếu tố nguy cơ khác nếu có.   

+ Tiêu chuẩn chẩn đoán viêm phúc mạc: theo Hướng dẫn của Hội lọc màng bụng quốc tế 2005 [41].

- Đau bụng và/hoặc dịch thẩm phân đục.

- Xét nghiệm dịch lọc: số lượng bạch cầu > 100/μL, trong đó đa nhân trung tính chiếm ít nhất 50%.

- Cấy dịch thẩm phân dương tính hay nhuộm gram thấy vi khuẩn.

 Chẩn đoán là VPM khi có ít nhất 2 trong 3 tiêu chuẩn trên.
+ Điều trị viêm phúc mạc: theo Hướng dẫn của Hội lọc màng bụng quốc tế 2005 [41].

Sau khi đã được chẩn đoán viêm phúc mạc, bệnh nhân sẽ được dùng kháng sinh ngay lập tức: dùng kết hợp 2 kháng sinh tác động lên cả vi khuẩn gram dương và gram âm.

 Cefazolin 0,5g/lít pha vào dịch thẩm phân, ngâm đêm.

 Ceftazidim 0,5g/lít pha vào dịch thẩm phân, ngâm đêm.

- Theo dõi đáp ứng điều trị: nhiệt độ cơ thể, tình trạng đau bụng, màu sắc dịch lọc, đếm số lượng bạch cầu trong dịch lọc.

- Đánh giá đáp ứng điều trị sau 2 ngày:

. Nếu các triệu chứng giảm: tiếp tục dùng kháng sinh ban đầu.
. Nếu các triệu chứng không giảm: dùng kháng sinh theo kháng sinh đồ (nếu có) hoặc đổi kháng sinh khác có bậc cao hơn.

- Đánh giá đáp ứng điều trị sau 7 ngày:

. Tốt: tiếp tục dùng kháng sinh đủ 2 tuần (hoặc 3 tuần tùy theo loại vi khuẩn và đáp ứng điều trị).

. Không tốt: cân nhắc rút catheter. 

 Sau khi bệnh nhân được điều trị khỏi viêm phúc mạc, tiến hành đánh giá lại loại màng bụng và hiệu quả lọc  ure, creatinin máu, các chỉ số Kt/V, Ccr tuần, xét nghiệm các chất điện giải máu để quyết định tiếp tục lọc màng bụng hay chuyển hình sang hình thức lọc máu bằng thận nhân tạo. Thời điểm đánh giá là 2 tháng sau viêm phúc mạc.

 Viêm phúc mạc do nấm: rút catheter sớm kết hợp điều trị kháng nấm.

 Những bệnh nhân rút catherter, chuyển sang điều trị bằng thận nhân tạo

+ Tiêu chuẩn chẩn đoán viêm phúc mạc điều trị khỏi: theo Hướng dẫn của Hội lọc màng bụng quốc tế 2005 [41].

- Bệnh nhân hết đau bụng.
- Dịch lọc màng bụng trong.
- Xét nghiệm dịch lọc: số lượng bạch cầu < 100/μL và tỷ lệ bạch cầu đa nhân trung tính < 50%.

- Cấy khuẩn dịch lọc âm tính 
+ Đối với những bệnh nhân bị viêm phúc mạc: các xét nghiệm trước viêm phúc mạc là các xét nghiệm của bệnh nhân ở lần tái khám gần nhất, các xét nghiệm sau viêm phúc mạc được tiến hành làm sau điều trị khỏi viêm phúc mạc 2 tháng.
2.2.1.3. Các biện pháp điều trị cơ bản bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú
Trong suốt quá trình nghiên cứu, bệnh nhân vẫn tiếp tục được điều trị theo đúng các bước cơ bản cho bệnh nhân lọc màng bụng.

+ Hướng dẫn có kiểm soát chế độ ăn [26]
Lượng muối ăn hàng ngày 2 - 2,5 g/ngày; lượng nước vào hàng ngày khoảng 500ml có thể tăng hay giảm tùy thuộc nhu cầu và lượng dịch siêu lọc/ngày.
Lượng protein ăn hàng ngày 1,0 - 1,2 g/kg thể trọng, hướng dẫn bệnh nhân ăn khoảng 200-300 gram thịt nạc, thay bằng lượng tương đương trứng, sữa.., hạn chế thức ăn nhiều phosphat. Với những bệnh nhân có kali máu thấp sẽ được hướng dẫn dùng những thức ăn, hoa quả có nhiều kali hoặc bù kali bằng viên uống, những bệnh nhân tăng kali máu sẽ được uống thuốc thải kali và hạn chế thức ăn, hoa quả nhiều kali, bù calci bằng viên uống và dùng thuốc thải phopho...

Những bệnh nhân suy dinh dưỡng, giảm đạm máu sẽ được hướng dẫn bổ sung thức ăn nhiều đạm, bổ sung thêm viên đạm keto-acid, truyền đạm dùng cho bệnh nhân suy thận nếu bệnh nhân không bị quá tải dịch...
Phương pháp hướng dẫn bệnh nhân: tại đầu giường, tập huấn tại lớp học với những bệnh nhân đang được theo dõi lọc màng bụng do khoa quản lý, kiểm soát sự tuân thủ chế độ ăn của bệnh nhân bằng nhắc nhở trực tiếp bệnh hoặc thông qua gia đình.

+ Điều trị tăng huyết áp 

Có thể dùng 1 hoặc nhiều thuốc phối hợp điều trị tăng huyết áp. 

Nguyên tắc phối hợp thuốc điều trị tăng huyết áp theo khuyến cáo của Hội thận học quốc tế để kiểm soát huyết áp của bệnh nhân bằng liều lượng thuốc và nhóm thuốc hợp lý với từng bệnh nhân, mục tiêu duy trì HA < 130/80 mmHg.
+ Điều trị thiếu máu dùng erythropoietin tái tổ hợp (eprex, neorecormon...), bù sắt tính theo nồng độ sắt huyết thanh, nồng độ ferritin và độ bảo hòa transferin ..., bù sắt có thể dùng sắt viên hoặc sắt truyền.
Liều tấn công
 - Nếu tiêm dưới da: 20 UI/kg x 3 lần/tuần hoặc 60 UI/kg x 1 lần/tuần 

 - Nếu tiêm tĩnh mạch: 40 UI/kg x 3lần/tuần hoặc 120UI/kg x 1 lần/tuần.

Mục tiêu đạt đích tăng hemoglobin 10 - 20g/l trong vòng 4 tuần điều trị và đích cuối cùng của bệnh nhân là 100g/l đến 110 g/l. 

 - Nếu hemoglobin chỉ tăng < 10 g/l trong vòng 4 tuần điều trị thì tăng liều 25% tổng liều đang sử dụng. 

 - Khi đạt đích (tức là tăng thêm 10 - 20g/l hoặc đạt 100g/l) thì giảm liều dần, nếu hemoglobin tăng thêm > 20g/l trong vòng 4 tuần điều trị thì giảm liều erythropoietin từ 25 - 50% tổng liều đang sử dụng.
Liều duy trì: Khi đạt được đích thì giảm liều, theo dõi hemoglobin 4 tuần/ lần nếu đạt đích (tăng thêm 10 - 20g/l hoặc Hb của bệnh nhân đạt 100 - 110g/l) thì giảm liều 25% mỗi tháng.

+ Duy trì thể tích nước tiểu


- Duy trì thể tích nước tiểu ở bệnh nhân còn nước tiểu bình thường hay vẫn còn chức năng thận tồn lưu, dùng thuốc ức chế men chuyển hay ức chế thụ thể vừa có tác dụng hiệp đồng hạ áp với các nhóm thuốc hạ áp khác, vừa bảo vệ duy trì chức năng thận tồn lưu. Những bệnh nhân không tăng huyết áp vẫn có chỉ định dùng thuốc ức chế men chuyển hay ức chế thụ thể để bảo vệ chức năng thận tồn lưu và duy trì lượng nước tiểu. Tránh dùng những thuốc có thể ảnh hưởng đến sự duy trì thể tích nước tiểu của bệnh nhân như kháng sinh nhóm aminoglycoside, thuốc giảm đau kháng viêm non-steroid...


- Kết hợp dùng thuốc lợi tiểu quai, furosemide có thể được dùng ở liều rất cao để duy trì thể tích nước tiểu giúp đào thải chất cặn bã và thải nước ở những bệnh nhân quá tải dịch đồng thời giúp kiểm soát huyết áp tốt hơn.
  
+ Kê đơn dịch lọc màng bụng và điều chỉnh liều lọc dựa vào tính thấm màng bụng 

- Bệnh nhân tái khám hàng tháng đều được theo dõi lâm sàng: cân nặng, đo huyết áp, theo dõi lượng dịch siêu lọc, lượng nước tiểu, đánh giá lâm sàng tình trạng thiếu nước (da khô, véo da dương tính, hốc mắt trũng, nhãn cầu mềm, sụt cân, tụt huyết áp...) hay dư nước (phù chân, tăng cân, huyết áp khó kiểm soát, khó thở về đêm, phổi có ran ẩm...) của cơ thể.


- Làm các xét nghiệm ure, creatinin, ion đồ máu, đánh giá Kt/V, Ccr tuần kết hợp với làm thử nghiệm PET đánh giá lại loại màng bụng tại thời điểm tái khám (nếu có chỉ định).


- Sau khi đánh giá lâm sàng bệnh nhân, kết hợp với các kết quả các xét nghiệm cận lâm sàng bác sĩ điều trị sẽ kê đơn dịch lọc màng bụng và điều chỉnh liều lọc dựa vào tính thấm màng bụng.

 
. Bệnh nhân loại màng bụng tính thấm cao, tính thấm trung bình cao, tính thấm trung bình thấp và lâm sàng, cận lâm sàng ổn định sẽ tiếp tục được kê đơn dịch lọc và liều lọc bình thường với dịch lọc Dianeal nồng độ 1,5% và 2,5%. Những bệnh nhân màng bụng tính thấm cao nếu có siêu lọc kém, dư nước sẽ được tăng số lần thay dịch, giảm thời gian ngâm dịch. 

. Bệnh nhân màng bụng có tính thấm thấp và trung bình thấp nếu đánh giá bệnh nhân lọc không đầy đủ bác sĩ sẽ tăng liều lọc, dùng dịch lọc nồng độ 2,5% và 4,25%. Với những bệnh nhân màng bụng có tính thấm thấp sau khi điều chỉnh liều lọc vẫn lọc không hiệu quả sẽ được cân nhắc chuyển sang phương thức lọc máu bằng thận nhân tạo.


- Song song với điều chỉnh liều lọc, bác sĩ điều trị sẽ điều chỉnh, kiểm soát lượng dịch nhập/ngày, điều chỉnh liều thuốc lợi tiểu và thuốc hạ áp..., theo dõi sát những bệnh nhân vô niệu, suy tim kèm suy giảm chức năng màng bụng, kịp thời giúp chuyển bệnh nhân sang phương thức lọc máu khác nếu lọc màng bụng không còn hiệu quả. 
2.2.1.4. Qui trình lọc màng bụng.
Tất cả bệnh nhân trong nghiên cứu đều được huấn luyện để tự thực hiện các thao tác theo đúng qui trình lọc màng bụng [1], [13].
+ Qui trình lọc màng bụng 
- Vào dịch: Sử dụng loại dịch đóng túi sẵn dextrose 1,5% hoặc dextrose 2,5% với những nắp đậy đầu ống chuyển tiếp.

- Ngâm dịch: từ 4-6 giờ tùy theo từng bệnh nhân, thường thay dịch 3 lần ban ngày và 1 lần vào buổi tối

 - Xả dịch cũ và thay dịch mới sau mỗi đợt ngâm dịch.

+ Chăm sóc chân ống catheter: 

- Bệnh nhân tự đánh giá tình trạng chân ống, làm sạch chân ống, cố định catheter theo hướng dẫn của thầy thuốc.

- Thay băng chân ống hàng ngày và sát trùng chân ống bằng dung dịch sát khuẩn ngoài da như betadin 10% khi thấy băng chân ống ướt, ngứa hoặc băng dính bị tuột.

- Làm sạch chân ống bằng gạc thấm nước muối sinh lý, sau đó dùng dung dịch sát trùng, cuối cùng lau khô và băng lại.

- Nếu có tình trạng bất thường đến bệnh viện để nhận sự trợ giúp từ các nhân viên y tế.
2.2.2. Các tiêu chuẩn chẩn đoán, phân loại, đánh giá sử dụng trong nghiên cứu
* Chẩn đoán và phân độ thiếu máu
Theo WHO: Thiếu máu khi Hb < 130g/l ở nam và Hb < 120g/l ở nữ.
 Bảng 2.1. Phân chia mức độ thiếu máu 
	Mức độ
	Hb (g/l)

	Nhẹ
	Nam:  90 ≤ Hb < 130

	
	Nữ:    90 ≤ Hb < 120

	Vừa
	60 ≤ Hb < 90

	Nặng
	Hb < 60


(Nguồn: Theo WHO (2011), [139]) 
* Chẩn đoán tăng huyết áp theo JNC 7 [4]
 HA tâm thu ≥ 140mmHg và/hoặc HA tâm trương ≥ 90 mmHg: đo theo phương pháp Korottkof, sau hai lần đo cách nhau ít nhất 2 phút.

* Đánh giá lượng nước tiểu: theo Hội lọc màng bụng quốc tế
- Vô niệu: lượng nước tiểu 24/giờ < 100 ml

- Thiểu niệu: lượng nước tiểu từ 100 ml đến < 500 ml/24giờ 

- Bình thường: lượng nước tiểu ≥ 500 ml/24 giờ
* Giá trị một số chỉ số sinh hoá máu
Bảng 2.2. Giá trị tăng, giảm một số chỉ số sinh hoá máu
	Chỉ số (đơn vị)
	Tăng
	Giảm

	Glucose (mmol/l)
	> 6,4
	-

	Protein (g/l)
	-
	< 60

	Albumin (g/l)
	-
	< 35

	Na+ (mmol/l)
	> 145
	< 135

	K+ (mmol/l)
	> 5,0
	< 3,5

	CRP (mg/l)
	> 5
	-


  
(Nguồn: Xét nghiệm hóa sinh (2011), [15])

* Phân loại màng bụng: Dựa vào chỉ số D4/P creatinin phân làm 4 loại màng bụng theo tính thấm như sau:
Bảng 2.3. Phân loại màng bụng
	Loại màng bụng
	Chỉ số D4/P creatinin

	Tính thấm cao (T.T cao)
	0,81 - 1,03

	Tính thấm trung bình cao (TB cao)
	0,65 - 0,80

	Tính thấm  trung bình thấp (TB thấp)
	0,5 - 0,64

	Tính thấm thấp (T.T thấp)
	0,34 - 0,49


(Nguồn: Handbook of peritoneal dialysis (2010), [73])
* Đánh giá hiệu quả lọc màng bụng theo Kt/V và Ccr: theo khuyến cáo KDOQI, 2006 [107] và Bộ Y Tế Việt Nam [1]

Bệnh nhân lọc hiệu quả khi Kt/V tuần > 1,7 và     

   



    Ccr tuần > 50 lít/1,73m2    
  * Công thức chuyển đổi nồng độ creatinin máu: đơn vị từ mg% sang µmol/l, hệ số chuyển đổi là 88,4.
2.2.3. Phương pháp xử lý số liệu
* Các số liệu được xử lý theo phương pháp thống kê y học bằng chương trình phần mềm Epi-info 3.5.1 (phiên bản chạy trên Win, năm 2008) và Epical 2000.

+ Tính giá trị trung bình, độ lệch chuẩn. 

+ Tính tỷ lệ %. 

+ So sánh 2 giá trị trung bình và tỷ lệ % bằng t - test. 

+ So sánh nhiều tỷ lệ bằng test χ2
- p > 0,05: độ tin cậy  < 95%. 

- p < 0,05: độ tin cậy > 95%. 

+ So sánh nhiều giá trị trung bình bằng kiểm định ANOVA

+ Tính hệ số tương quan r của các thông số:

-│r│ ≥ 0,7: tương quan rất chặt chẽ. 

- 0,5 ≤ │r│< 0,7: tương quan khá chặt chẽ. 

- 0,3 ≤ │r│< 0,5: tương quan vừa. 

- r < 0,3: rất ít tương quan. 

- r (+): tương quan thuận. 

- r (-): tương quan nghịch

+ Vẽ sơ đồ tương quan tự động trên Excel. 

*  Phần mềm PD Adequest chuyên dụng cho lọc màng bụng.

2.2.4. Đạo đức trong nghiên cứu
+ Đề tài không vi phạm đạo đức nghiên cứu và y học

+ Các phương pháp xét nghiệm và biện pháp điều trị thực hiện vì quyền lợi bệnh nhân.

+ Các xét nghiệm, điều trị thực hiện theo đúng các chỉ định trong khuyến cáo hoặc hướng dẫn, phác đồ.

+ Tôn trọng ý kiến của đối tượng nghiên cứu, có quyền từ chối.

+ Các số liệu thu thập chính xác, trung thực và bí mật.
SƠ ĐỒ NGHIÊN CỨU



Chương 3

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Đặc điểm chung đối tượng nghiên cứu
Bệnh nhân nghiên cứu được theo dõi tại 3 thời điểm T0 (bắt đầu nghiên cứu), T6 (sau 6 tháng) và T12 (sau 12 tháng). Tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu số bệnh nhân là 261, sau 6 tháng số bệnh nhân là 219 và sau 12 tháng số bệnh nhân còn lại là 178. 
Số lượng bệnh nhân bị giảm trong khoảng thời gian T0-T6 là 42 bệnh nhân, trong khoảng T6-T12 là 41 bệnh nhân. Số lượng bệnh nhân giảm tại các thời điểm T6 và T12 do một số nguyên nhân: 
Bảng 3.1. Nguyên nhân giảm số lượng bệnh nhân tại các thời điểm        nghiên cứu T6 và T12
	Nguyên nhân
	Thời điểm

	
	T0 - T6
	T6 - T12

	Chuyển nơi lọc khác
	19
	16

	Không đủ số liệu
	17
	20

	Chuyển phương thức điều trị tự ý
	TNT
	1
	1

	
	Ghép thận
	1
	0

	Tử vong do các NN khác nhau
	2
	3

	Tự bỏ không tiếp tục LMB
	2
	1

	Tổng số
	42
	41


Bảng 3.2. Phân bố bệnh nhân theo thời gian lọc màng bụng (n=261)
	Thời gian (tháng) 
	Số lượng (n)
	Tỷ lệ (%)

	PN1 (2 < ÷ ≤ 12)
	87
	33,4

	PN2 (12 < ÷  ≤ 36)
	99
	37,9

	PN3 (> 36)
	75
	28,7

	[image: image1.wmf]X

± SD
(Min - Max)
	26,4  ± 19,31

(2 - 72)


 - Bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng ngắn nhất là 2 tháng và dài nhất là 72 tháng. 

 - Phân nhóm bệnh nhân lọc màng bụng trong khoảng thời gian từ trên 12 tháng đến 36 tháng chiếm tỷ lệ cao nhất, thấp nhất là phân nhóm bệnh nhân lọc màng bụng nhiều hơn 36 tháng.
Bảng 3.3. Đặc điểm giới ở bệnh nhân
	Giới
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)
	p


	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	Nam
	147 (56,3)
	46
	52,9
	61
	61,6
	40
	53,3
	

	Nữ
	114 (43,7)
	41
	47,1
	38
	38,4
	35
	46,7
	


- Tỷ lệ bệnh nhân nam nhiều hơn nữ.
- Tỷ lệ nam, nữ giữa các phân nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. 
Bảng 3.4. Đặc điểm tuổi của bệnh nhân 
	Nhóm tuổi

(năm)
	Tổng số
(n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)
	p

(ANOVA)

	
	n (%)
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	≤ 40
	77 (29,5)
	29
	33,3
	26
	26,3
	22
	29,3
	1-2,1-3,   2-3>0,05

	41-50
	67 (25,7)
	15
	17,2
	30
	30,3
	22
	29,3
	

	51-60
	66 (25,3)
	19
	21,8
	27
	27,3
	20
	26,7
	

	> 60
	51 (19,5)
	24
	27,6
	16
	16,2
	11
	14,7
	

	X ± SD
	48,9±13,6
	50,51±15,6
	48,39±12,85
	47,65±11,78
	

	p (ANOVA)
	
	1-2, 1-3, 2-3 > 0,05
	


- Nhóm tuổi bệnh nhân ≤ 40 chiếm tỷ lệ cao nhất, nhóm bệnh nhân tuổi > 60 có tỷ lệ thấp nhất.
- Tỷ lệ và trung bình tuổi bệnh nhân giữa các phân nhóm nghiên cứu khác nhau không có ý nghĩa, p > 0,05. 
Bảng 3.5. Đặc điểm huyết áp của bệnh nhân 
	Huyết áp
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)

	
	n (%)
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	THA
	217 (83,1)
	78
	89,7
	82
	82,8
	57
	76,0

	Không THA
	44 (16,9)
	9
	10,3
	17
	17,2
	18
	24,0

	p
	261 (100,0)
	1-2, 1-3, 2-3 > 0,05


 - Bệnh nhân tăng huyết áp trong nghiên cứu chiếm tỷ lệ cao hơn so với không tăng huyết áp.
 - Tỷ lệ tăng huyết áp giữa các phân nhóm là khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05.
Bảng 3.6. Đặc điểm thiếu máu ở bệnh nhân
	Mức độ thiếu máu
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)
	p

	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Không 
	11 (4,3)
	5
	5,7
	3
	3
	3
	4
	1-2,   1-3,

2-3     > 0,05

	Nhẹ
	190 (72,8)
	65
	74,8
	76
	76,8
	49
	65,3
	

	Vừa
	56 (21,4)
	17
	19,5
	19
	19,2
	20
	26,7
	

	Nặng
	4 (1,5)
	0
	0
	1
	1
	3
	4,0
	

	Hb (g/l)
	99,98±17,07
	102,14±16,24
	101,09±15,02
	96,01±19,87
	

	P
	
	1-2, 1-3, 2-3 > 0,5
	


- Tỷ lệ thiếu máu trong nghiên cứu là 95,7%, thiếu máu mức độ nhẹ là chủ yếu chiếm 72,8%, chỉ có 1,5% bệnh nhân thiếu máu mức độ nặng. Tỷ lệ các mức độ thiếu máu giữa các phân nhóm nghiên cứu khác nhau không có ý nghĩa, p > 0,05.

- Nồng độ Hb giảm dần theo thời gian lọc màng bụng, tuy nhiên sự khác biệt chưa có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. 
Bảng 3.7. Thể tích nước tiểu/24giờ và chức năng thận tồn lưu ở bệnh nhân
	Thể tích nước tiểu
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)
	p

	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Thiểu hoặc   vô niệu
	189 (72,5)
	49
	56,3
	77
	77,8
	63
	84,0
	1-2,1-3,2-3

< 0,01

	Bình thường
	72 (27,5)
	38
	43,7
	22
	22,2
	12
	16,0
	

	RRF (ml/phút)
	3,44±2,27
	4,3 ± 2,28
	3,32 ± 2,25
	2,61 ± 1,92
	

	p
	
	1-2, 1-3, 2-3 < 0,001
	


- Tỷ lệ bệnh nhân không còn bảo tổn nước tiểu (thiểu và vô niệu) trong nghiên cứu chiếm tỷ lệ cao 72,5%.

- Tỷ lệ bệnh nhân thiểu, vô niệu tăng dần theo thời gian lọc màng bụng, khác biệt có ý nghĩa, p < 0,01.

- Giá trị trung bình chức năng thận tồn lưu giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa, p < 0,001.  
Bảng 3.8. Kết quả một số xét nghiệm cận lâm sàng của bệnh nhân
	Chỉ số
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3 (n=75), (3)
	p

	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Glucose
	Tăng
	19 (7,3)
	9
	10,3
	5
	5,1
	5
	6,7
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	
	BT
	242 (92,7)
	78
	89,7
	94
	94,9
	70
	93,3
	

	Protein
	Giảm
	48 (18,4)
	19
	21,8
	8
	8,1
	21
	28,0
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	
	BT
	213 (81,6)
	68
	78,2
	91
	91,9
	54
	72,0
	

	Albumin
	Giảm
	63 (24,1)
	26
	29,9
	19
	19,2
	18
	24,0
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	
	BT
	198 (75,9)
	61
	70,1
	80
	80,8
	57
	76,0
	

	Natri
	Giảm
	61 (23,4)
	22
	25,3
	17
	17,1
	22
	29,3
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	
	BT
	200 (76,7)
	65
	74,7
	82
	82,9
	53
	70,7
	

	Kali


	Tăng
	7 (2,7)
	2
	2,3
	3
	3,0
	2
	2,7
	1-2,1-3, 2-3 > 0,05

	
	BT
	149 (57,1)
	42
	48,3
	57
	57,6
	50
	66,7
	

	
	Giảm
	105 (40,2)
	43
	49,4
	39
	39,4
	23
	30,7
	


Tỷ lệ bệnh nhân có biến đổi (tăng, bình thường hoặc giảm) các chỉ số glucose, protein, albumin, điện giải giữa các phân nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05.     
3.2. Biến đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc màng bụng
3.2.1. Phân loại màng bụng theo tính thấm, sự biến đổi tính thấm màng bụng và mối liên quan với một số đặc điểm bệnh nhân
3.2.1.1. Phân loại màng bụng theo tính thấm và sự biến đổi tính thấm màng bụng
Bảng 3.9. Phân bố bệnh nhân theo loại màng bụng tại thời điểm T0 

	Loại MB
	Tổng số (n=261)
	PN1   (n=87), (1)
	PN2   (n=99), (2)
	PN3   (n=75), (3)
	p 

	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	20 (7,7)
	9
	10,3
	7
	7,1
	4
	5,3
	1-2,1-3,2-3

< 0,05

	TB cao
	162 (62,1)
	66
	75,9
	59
	59,6
	37
	49,3
	

	TB thấp
	76 (29,1)
	12
	13,8
	31
	31,3
	33
	44,0
	

	T.T thấp
	3 (1,1)
	0
	0
	2
	2,0
	1
	1,3
	

	D4/P creatinin
	0,70 ± 0,09
	0,74 ± 0,07
	0,7 ± 0,09
	0,68 ± 0,09
	

	p
	                             1-2, 1-3, 2-3 < 0,001
	


- Bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình cao chiếm tỷ lệ cao nhất, màng bụng tính thấm thấp có tỷ lệ thấp nhất. Tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao và trung bình cao giảm dần, trung bình thấp và thấp tăng dần theo thời gian lọc màng bụng, p < 0,05. 
- Giá trị trung bình chỉ số D4/P creatinin giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa, p < 0,001.
Bảng 3.10. Phân bố bệnh nhân theo loại màng bụng sau 6 tháng (T6)
	Loại MB
	Tổng số (n=219)
	PN1   (n=76), (1)
	PN2   (n=85), (2)
	PN3     (n=58), (3)
	p 

	
	n (%)
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	12 (5,5)
	4
	5,3
	4
	4,7
	4
	6,9
	1-2,  1-3,  2-3

< 0,05

	TB cao
	134 (61,2)
	60
	78,9
	50
	58,8
	24
	41,4
	

	TB thấp
	71 (32,4)
	12
	15,8
	30
	35,3
	29
	50,0
	

	T.T thấp
	2 (0,9)
	0
	0
	1
	1,2
	1
	1,7
	

	D4/P creatinin
	0,68 ± 0,08
	0,71 ± 0,06
	0,68 ± 0,08
	0,66 ± 0,09
	

	p
	                            1-2, 1-3, 2-3 < 0,001
	


- Bệnh nhân có tính thấm màng bụng trung bình cao chiếm tỷ lệ cao nhất, màng bụng tính thấm thấp chiếm tỷ lệ thấp nhất. Tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao và trung bình cao giảm dần, trung bình thấp và thấp tăng dần theo thời gian lọc màng bụng, p < 0,05.
- Giá trị trung bình D4/P creatinin giảm dần theo thời gian đã lọc màng bụng, p < 0,001.
Bảng 3.11. Phân bố bệnh nhân theo loại màng bụng sau 12 tháng (T12)
	Loại MB
	Tổng (n=178)
	PN1   (n=66), (1)
	PN2   (n=68), (2)
	PN3     (n=44), (3)
	p

	
	n (%)
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	6 (3,4)
	2
	3,0
	3
	4,4
	1
	2,3
	1-2,   1-3,   2-3

< 0,05

	TB cao
	104 (58,4)
	52
	78,8
	33
	48,5
	19
	43,2
	

	TB thấp
	62 (34,8)
	11
	16,7
	29
	42,6
	22
	50,0
	

	T.T thấp
	6 (3,4)
	1
	1,5
	3
	4,4
	2
	4,5
	

	D4/P creatinin
	0,66±0,08
	0,68±0,07
	0,64±0,09
	0,63±0,08
	

	p
	1-2, 1-3, 2-3 < 0,05
	


- Bệnh nhân có tính thấm màng bụng trung bình cao chiếm tỷ lệ cao nhất, tính thấm thấp và tính thấm cao là 3,4%. Tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao và trung bình cao giảm dần, trung bình thấp và thấp tăng dần theo thời gian lọc màng bụng, p < 0,05.
- Giá trị trung bình D4/P creatinin giảm dần theo thời gian đã lọc màng bụng, p < 0,05.
Bảng 3.12. So sánh tỷ lệ các loại màng bụng tại các thời điểm (n=178)
	Loại MB
	T0 
	T6 
	T12 
	p

(ANOVA)

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	9
	5,1
	6
	3,4
	6
	3,4
	> 0,05

	TB cao
	112
	62,9
	111
	62,4
	104
	58,4
	> 0,05

	TB thấp
	56
	31,5
	59
	33,1
	62
	34,8
	> 0,05

	T.T thấp
	1
	0,6
	2
	1,1
	6
	3,4
	> 0,05

	D4/P creatinin
	0,70±0,08
	0,68±0,08
	0,66±0,08
	< 0,01


- Tỷ lệ bệnh nhân với loại màng bụng có tính thấm cao và trung bình cao giảm theo các thời điểm nghiên cứu; tỷ lệ bệnh nhân với loại màng bụng có tính thấm trung bình thấp và thấp tăng theo thời điểm nghiên cứu, tuy nhiên không có sự khác biệt, p > 0,05.

- Giá trị trung bình của chỉ số D4/P creatinin giảm dần có ý nghĩa,            p < 0,01. 
Bảng 3.13. So sánh giá trị trung bình D4/P creatinin của các loại màng bụng tại các thời điểm (n=178)
	Loại MB
	T0 (1)
	T6 (2)
	T12 (3)
	p

	T.T cao
	0,85 ± 0,03
	0,84 ± 0,02
	0,84 ± 0,03
	1-2,
1-3,
2-3 > 0,05

	TB cao
	0,74 ± 0,04
	0,72 ± 0,04
	0,7 ± 0,03
	1-2,
1-3,
2-3 < 0,001

	TB thấp
	0,6 ± 0,03
	0,59 ± 0,03
	0,58 ± 0,04
	1-2 > 0,05,
1-3,            2-3 < 0,05

	T.T thấp
	0,47 ± 0,00
	0,45 ± 0,01
	0,47 ± 0,03
	1-2,1-3,     2-3 > 0,05


Chỉ số D4/P creatinin trung bình của các loại màng bụng có tính thấm cao và thấp ở các thời điểm nghiên cứu khác nhau không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. Tuy nhiên với loại màng bụng trung bình cao và trung bình thấp, chỉ số này giảm có ý nghĩa sau 12 tháng, p < 0,05 và p < 0,001.

Bảng 3.14. So sánh tỷ lệ các loại  màng bụng tại các thời điểm ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng ≤ 12 tháng (PN1)(n=66)
	Loại màng bụng
	T0 
	T6 
	T12 
	p



	
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	3
	4,5
	2
	3,0
	2
	3,0
	T0 - T6,     T0 - T12,    T6 - T12
> 0,05

	TB cao
	55
	83,3
	53
	80,3
	52
	78,8
	

	TB thấp
	8
	12,1
	11
	16,7
	11
	16,7
	

	T.T thấp
	0
	0,0
	0
	0,0
	1
	1,5
	

	D4/P creatinin 
	0,74 ± 0,06
	0,71 ± 0,06
	0,68 ± 0,07
	

	p
	T0 -T6, T0 -T12, T6 -T12  < 0,05
	


- Bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng ≤ 12 tháng có tỷ lệ các loại tính thấm màng bụng khác nhau biến đổi sau 6, 12 tháng khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. 

- Chỉ số D4/P creatinin giảm dần theo thời gian lọc màng bụng,              p < 0,05.    
Bảng 3.15. So sánh tỷ lệ các loại màng bụng tại các thời điểm ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng từ 12 tháng < ÷  ≤ 36 tháng (PN2) (n=68)
	Loại MB
	T0 
	T6 
	T12 
	p



	
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	4
	5,9
	2
	2,9
	3
	4,4
	T0 - T6,     T0 - T12,          T6 - T12
> 0,05

	TB cao
	38
	55,9
	39
	57,4
	33
	48,5
	

	 TB thấp
	25
	36,8
	26
	38,2
	29
	42,6
	

	T.T thấp
	1
	1,5
	1
	1,2
	3
	4,4
	

	D4/P creatinin
	0,69 ± 0,09
	0,67 ± 0,08
	0,64 ± 0,09
	

	p
	T0 - T6, T0 - T12, T6 - T12  < 0,01
	


- Bệnh nhân thời gian lọc màng bụng từ trên 12 đến ≤ 36 tháng có tỷ lệ các loại tính thấm màng bụng khác nhau biến đổi sau 6, 12 tháng khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05. 

- Chỉ số D4/P creatinin giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa, p < 0,01.

Bảng 3.16. So sánh tỷ lệ các loại màng bụng tại các thời điểm ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng > 36 tháng (PN3)(n=44)
	Loại MB
	T0 
	T6 
	T12 
	p



	
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	2
	4,5
	2
	4,5
	1
	2,3
	T0 - T6,     T0 - T12,   T6 - T12
> 0,05

	TB cao
	19
	43,2
	19
	43,2
	19
	43,2
	

	TB thấp
	23
	52,3
	22
	50
	22
	50
	

	T.T thấp
	0
	0,0
	1
	2,3
	2
	4,5
	

	D4/P creatinin
	0,67 ± 0,08
	0,65 ± 0,08
	0,63 ± 0,08
	

	p
	T0-T6, T0-T12, T6-T12  < 0,05
	


- Bệnh nhân thời gian lọc màng bụng trên 36 tháng có tỷ lệ các loại tính thấm màng bụng khác nhau biến đổi sau 6,12 tháng là tương đương nhau,      p > 0,05. 

- Chỉ số D4/P creatinin giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa,      p < 0,05.
3.2.1.2. Liên quan tính thấm màng bụng với một số đặc điểm bệnh nhân tại thời điểm T0
Bảng 3.17. Liên quan loại màng bụng với tuổi (n=261)
	Nhóm tuổi (năm)
	Tổng số    (n-%)
	Loại màng bụng (n-%)
	D4/P creatinin

	
	
	T.T cao
	TB cao
	TB thấp
	T.T thấp
	

	≤ 40       
	77 (100)
	6    (7,8)
	51 (66,2)
	19 (24,7)
	1     (1,3)
	0,71 ± 0,08

	41-50      
	67 (100)
	5    (7,5)
	40 (59,7)
	20  (29,9)
	2     (2,9)
	0,70 ± 0,09

	51-60     
	66 (100)
	5    (7,6)
	36 (54,5)
	25  (37,9)
	0
	0,70 ± 0,09

	> 60       
	51 (100)
	4    (7,8)
	35 (68,6)
	12 (23,6)
	0
	0,72 ± 0,07

	p (ANOVA)
	
	 > 0,05
	 > 0,05


Bệnh nhân có tỷ lệ các loại màng bụng phân bố khác nhau ở các nhóm tuổi, khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05.

- Chỉ số D4/P creatinin trung bình thuộc các lứa tuổi khác nhau không có ý nghĩa, p> 0,05.

Bảng 3.18. Liên quan loại màng bụng với giới (n=261)
	Giới
	Tổng số
	Loại màng bụng 
	D4/P creatinin

	
	
	T.T cao
	TB cao
	TB thấp
	T.T thấp
	

	Nam

(n=147)
	n
	147
	12
	90
	43
	2
	0,71±0,08

	
	%
	100,0
	8,2
	61,2
	29,3
	1,3
	

	Nữ

(n=114)
	n
	114
	8
	72
	33
	1
	0,70±0,08

	
	%
	100,0
	7,0
	63,2
	28,9
	0,9
	

	p
	
	> 0,05
	> 0,05


- Tỷ lệ bệnh nhân có các loại tính thấm màng bụng ở nam và nữ khác nhau, tuy nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa, p> 0,05.

- Chỉ số D4/P creatinin trung bình giữa hai giới là khác nhau không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05.
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Đồ thị 3.1. Tương quan giữa chỉ số D4/P creatinin với thời gian                  lọc màng bụng ở thời điểm T0
Có mối tương quan nghịch, mức độ vừa, có ý nghĩa giữa chỉ số D4/P creatinin với thời gian lọc màng bụng ở tại thời điểm T0, hệ số tương quan      r = - 0,312, p < 0,05.
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Đồ thị 3.2. Tương quan giữa chỉ số D4/P creatinin và Kt/V ở thời điểm T0
Có mối tương quan thuận, mức độ vừa, có ý nghĩa giữa chỉ số D4/P creatinin với Kt/V tại thời điểm T0, hệ số tương quan r = 0,31; p< 0,05.
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Đồ thị 3.3. Tương quan giữa chỉ số D4/P creatinin và Ccr ở thời điểm T0
Có mối tương quan thuận, mức độ vừa, có ý nghĩa giữa chỉ số D4/P creatinin với Ccr ở tại thời điểm T0, hệ số tương quan r = 0,33, p< 0,05.
Bảng 3.19. Liên quan loại màng bụng với protein máu (n=261)
	Protein (g/l)
	Tổng số
	Loại màng bụng 
	D4/P creatinin

	
	
	T.T cao
	TB cao
	TB thấp
	T.T thấp
	

	Giảm (<60) (n=48)
	n
	48
	5
	33
	10
	0
	0,72±0,09

	
	%
	100,0
	10,4
	68,8
	20,8
	0
	

	Bình thường (≥ 60) (n=213)
	n
	213
	15
	129
	66
	3
	0,70±0,08

	
	%
	100,0
	7
	60,6
	31
	1,4
	

	p
	
	> 0,05
	< 0,05


- Tỷ lệ các loại màng bụng ở bệnh nhân giảm protein máu và protein máu bình thường khác biệt không có ý nghĩa, p > 0,05.

- Giá trị trung bình D4/P creatinin ở bệnh nhân giảm protein máu cao hơn có ý nghĩa so với bệnh nhân với protein máu bình thường, p < 0,05.

Bảng 3.20. Liên quan loại màng bụng với albumin máu (n=261)
	Albumin (g/l)
	Tổng số
	Loại màng bụng
	D4/P creatinin



	
	
	T.T cao
	TB cao
	TB thấp
	T.T thấp
	

	Giảm (< 35) (n=63)
	n
	63
	9
	42
	12
	0
	0,73±0,08

	
	%
	100,0
	14,3
	66,7
	19
	0
	

	Bình thường (≥ 35) (n=198)
	n
	198
	11
	120
	64
	3
	0,70±0,08

	
	%
	100,0
	5,6
	60,6
	32,3
	1,5
	

	p
	
	< 0,05
	< 0,01


- Bệnh nhân màng bụng tính thấm cao, trung bình cao có tỷ lệ giảm albumin máu cao hơn so với bệnh nhân có màng bụng tính thấm trung bình thấp và thấp, p < 0,05.

- Giá trị trung bình D4/P creatinin ở bệnh nhân giảm albumin máu cao hơn có ý nghĩa so với bệnh nhân có albumin máu bình thường, p < 0,05.

3.2.2. Hiệu quả lọc màng bụng liên tục ngoại trú tại các thời điểm nghiên cứu
Bảng 3.21. So sánh giá trị trung bình nồng độ ure, creatinin máu                của các phân nhóm tại các thời điểm (n=178)
	Chỉ số
	Đối tượng
	T0  (1)
	T6 (2)
	T12 (3)
	p

	Ure (mmol/l)
	PN1
	18,33±6,55
	18,79±6,11
	18,92±6,19
	>0,05

	
	PN2
	19,61±5,85
	18,81±5,16
	18,68±5,75
	>0,05

	
	PN3
	18,88±5,57
	19,57±5,82
	20,46±5,66
	>0,05

	p
	      > 0,05
	> 0,05
	> 0,05
	

	Creatinin (µmol/l)
	PN1
	801,45±792,69
	741,69±205,75
	731,35±203,61
	>0,05

	
	PN2
	818,01±188,66
	835,70±191,59
	812,39±197,51
	>0,05

	
	PN3
	802,92±227,57
	823,45±199,27
	818,16±209,28
	>0,05

	p
	> 0,05
	> 0,05
	> 0,05
	


- Giá trị trung bình ure, creatinin từ thời điểm bắt đầu nghiên cứu đến sau 6, 12 tháng khác biệt không có ý nghĩa thống kê.

- Giá trị trung bình ure, creatinin giữa 3 phân nhóm trong từng thời điểm đánh giá cũng tương đương nhau.
Bảng 3.22. So sánh thể tích nước tiểu, Kt/V, Ccr tuần                                   của bệnh nhân tại các thời điểm (n=178)
	Chỉ số
	T0 (1)
	T6 (2)
	T12 (3)
	p

	V nước tiểu (ml/24h)
	391,01±340,74
	273,59±394,71
	212,36±349,32
	1-2,1-3,2-3 <0,001

	RRF (ml/phút)
	3,94 ± 1,98
	2,11 ± 2,67
	1,62 ± 2,42
	1-2,1-3,2-3

<0,001

	Kt/V 
	2,01 ± 0,29
	1,93 ± 0,29
	1,87 ± 0,27
	1-2,1-3,2-3

<0,001

	Ccr 
	63,83± 9,35
	60,99 ±10,17
	58,42 ± 8,20
	1-2,1-3,2-3

<0,001


- Thể tích nước tiểu 24 giờ, chức năng thận tồn lưu giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa, p < 0,001.

- Hiệu quả lọc ure và creatinin tuần giảm dần theo thời gian lọc màng bụng có ý nghĩa p < 0,001. 
Bảng 3.23. Tỷ lệ bệnh nhân của các phân nhóm có Kt/V, Ccr tuần                đạt theo khuyến cáo ở thời điểm T0
	Chỉ số
	Tổng số (n=261)
	PN1 (n=87), (1)
	PN2 (n=99), (2)
	PN3   (n=75), (3)
	p

	
	n
	%
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Kt/V ≤ 1,7
	53
	20,3
	10
	11,5
	24
	24,2
	19
	25,3
	1-2, 1-3, 2-3    > 0,05

	Kt/V > 1,7
	208
	79,7
	77
	88,5
	75
	75,8
	56
	74,7
	

	Ccr ≤ 50
	16
	6,1
	1
	1,1
	6
	6,1
	9
	12,0
	1-2,1-3, 2-3   < 0,05

	Ccr > 50
	245
	93,9
	86
	98,9
	93
	93,9
	66
	88,0
	


- 79,7% bệnh nhân có Kt/V tuần và 93,9% có Ccr tuần đạt theo khuyến cáo tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu. 

- Tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V tuần theo khuyến cáo giảm dần giữa các phân nhóm, tuy nhiên khác biệt chưa có ý nghĩa, p > 0,05. 

- Tỷ lệ đạt Ccr tuần theo khuyến cáo giảm dần có ý nghĩa giữa các phân nhóm bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng khác nhau, p < 0,05. 
Bảng 3.24. Tỷ lệ bệnh nhân của các phân nhóm có Kt/V và Ccr tuần            đạt theo khuyến cáo ở thời điểm T6

	Chỉ số
	Tổng số
(n=219)
	PN1 (n=76), (1)
	PN2  (n=85), (2)
	PN3  (n=58), (3)
	p 

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Kt/V ≤ 1,7
	61
	27,9
	19
	25,0
	25
	29,4
	17
	29,3
	1-2,1-3,2-3   > 0,05

	Kt/V > 1,7
	158
	72,1
	57
	75,0
	60
	70,6
	41
	70,7
	

	Ccr ≤ 50
	23
	10,5
	5
	6,6
	11
	12,9
	7
	12,1
	1-2,1-3,2-3  > 0,05

	Ccr > 50
	196
	89,5
	71
	93,4
	74
	87,1
	51
	87,9
	


- 72,1% bệnh nhân có Kt/V tuần và 89,5% có Ccr tuần đạt theo khuyến cáo tại thời điểm T6.

- Tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V, Ccr tuần theo khuyến cáo giảm dần giữa các phân nhóm khác biệt không có ý nghĩa, p> 0,05. 

Bảng 3.25. Tỷ lệ bệnh nhân của các phân nhóm có Kt/V và Ccr tuần            đạt theo khuyến cáo ở thời điểm T12
	Chỉ số
	Tổng số (n=178)
	PN1 (n=66), (1)
	PN2   (n=68), (2)
	PN3     (n=44), (3)
	p 

	
	n
	%
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Kt/V ≤ 1,7
	61
	34,3
	18
	27,3
	23
	33,8
	20
	45,5
	1-2, 1-3, 2-3      > 0,05

	Kt/V > 1,7
	117
	65,7
	48
	72,7
	45
	66,2
	24
	54,5
	

	Ccr ≤ 50
	20
	11,2
	5
	7,6
	8
	11,8
	7
	15,9
	1-2, 1-3, 2-3      > 0,05

	Ccr > 50
	158
	88,8
	61
	92,4
	60
	88,2
	37
	84,1
	


- 65,7% bệnh nhân có Kt/V tuần và 88,8% có Ccr tuần đạt theo khuyến cáo tại thời điểm T12.

- Tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V tuần, Ccr tuần theo khuyến cáo giảm dần giữa các phân nhóm, tuy nhiên khác biệt không có ý nghĩa, p > 0,05. 
Bảng 3.26. So sánh tỷ lệ bệnh nhân của các phân nhóm có Kt/V, Ccr tuần   đạt theo khuyến cáo tại các thời điểm nghiên cứu (n=178)
	Chỉ số
	Đối tượng
	T0 (1)
	T6 (2)
	T12 (3)
	p

	
	
	N
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Kt/V >1,7
	PN1
	57
	38,0
	51
	37,8
	48
	41,0
	1-2,1-3,2-3 >0,05

	
	PN2
	57
	38,0
	53
	39,2
	45
	38,5
	

	
	PN3
	36
	24,0
	31
	23,0
	24
	20,5
	

	Ccr > 50
	PN1
	65
	38,7
	61
	38,4
	61
	38,6
	1-2,1-3,2-3 >0,05

	
	PN2
	64
	38,1
	59
	37,1
	60
	38,0
	

	
	PN3
	39
	23,2
	39
	24,5
	37
	23,4
	


Không có sự khác biệt về tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V, Ccr tuần theo khuyến cáo giữa các phân nhóm có thời gian lọc màng bụng khác nhau cũng như tại các thời điểm nghiên cứu khác nhau, p > 0,05.
3.3. Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm và hiệu quả lọc ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc
3.3.1. Một số đặc điểm chung bệnh nhân lọc màng bụng có viêm phúc mạc
Bảng 3.27. Số lượng đợt viêm phúc mạc ở bệnh nhân                                 trong thời gian nghiên cứu 

	Thời điểm
	T0 - T6 
	T6 - T12
	Tổng số

	Số đợt VPM
	16
	13
	29

	Tỷ lệ (%)
	55,2
	44,8
	100


- Trong thời gian nghiên cứu có 29 bệnh nhân viêm phúc mạc, tuy vậy không bệnh nhân viêm phúc mạc 2 lần.
- Số bệnh nhân VPM ở khoảng thời gian T0-T6 nhiều hơn T6-T12 
Bảng 3.28. Kết quả điều trị viêm phúc mạc (n=29)

	Kết quả
	Số lượng (n) 
	Tỷ lệ (%)

	Khỏi
	27
	93,1

	Chuyển hình thức lọc máu
	02
	6,9

	Tổng số
	29
	100,0


- Tỷ lệ điều trị khỏi viêm phúc mạc trong nghiên cứu là 93,1%.
- Hai bệnh nhân viêm phúc mạc kém đáp ứng điều trị kháng sinh đã phải rút catheter Tenckhoff, chuyển sang chạy thận nhân tạo (1 bệnh nhân ở PN1 và 1 bệnh nhân PN3). 
Bảng 3.29. Một số đặc điểm lâm sàng ở bệnh nhân viêm phúc mạc (n=29)

	Triệu chứng
	Số lượng (n) 
	Tỷ lệ (%)

	Đau bụng
	27
	93,1

	Buồn nôn và nôn
	11
	37,9

	Phân táo, lỏng
	9
	31,03

	Sốt
	13
	44,8

	Phản ứng thành bụng (+)
	26
	89,7

	Dịch thẩm phân đục
	28
	96,6


- Các triệu chứng lâm sàng thường gặp chiếm tỷ lệ cao nhất là dịch thẩm phân đục và đau bụng.
- Những triệu chứng ít gặp hơn là sốt và phân táo, lỏng.

Bảng 3.30. Một số đặc điểm cận lâm sàng ở bệnh nhân viêm phúc mạc (n=29)

	Chỉ số
	Số lượng 
	Tỷ lệ (%)

	Bạch cầu tăng
	17
	58,6

	Neutrophil tăng
	25
	86,2

	BC + N tăng
	17
	58,6

	CRP tăng
	29
	100,0

	Dịch mọc vi khuẩn
	07
	24,1


- Tất cả bệnh nhân viêm phúc mạc đều tăng CRP máu, tăng bạch cầu máu chiếm gần 60 %, tăng Neutrophile chiếm hơn 80%.

- Tỷ lệ mọc vi khuẩn qua nuôi cấy: 24,1%.
Bảng 3.31. Phân bố bệnh nhân theo loại vi khuẩn gây viêm phúc mạc (n=29)
	Loại vi khuẩn
	Số lượng (n)
	Tỷ lệ (%)

	Không mọc vi khuẩn
	22
	75,9

	E.coli
	02
	6,9

	Klebsiella.sp
	01
	3,4

	Entero.feacalis
	01
	3,4

	Citrobacter amalonaticus
	01
	3,4

	Burkholderia pseudomallei
	01
	3,4

	Group B streptococcus
	01
	3,4

	Tổng
	29
	100,0


Tỷ lệ mọc vi khuẩn trong nuôi cấy là 24,1%, còn lại 75,9% bệnh nhân không mọc vi khuẩn. Có 7 bệnh nhân mọc khuẩn, thì tỷ lệ gặp E.coli ở 2 bệnh nhân.
Bảng 3.32. Liên quan giữa viêm phúc mạc với thời gian lọc màng bụng (n=29)

	Đối tượng 
	Số lượng (n)
	Tỷ lệ (%)

	PN1 (2 < ÷ ≤ 12 tháng) (1)
	11
	37,9

	PN2 (12 < ÷ ≤ 36 tháng) (2)
	12
	41,4

	PN3 (> 36 tháng) (3)
	6
	20,7

	p (1-2,1-3,2-3)
	                  > 0,05


Viêm phúc mạc có thể xảy ra ở bất kể thời điểm nào trong lọc màng bụng, không liên quan đến thời gian lọc màng bụng, p > 0,05.
3.3.2. Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm và hiệu quả lọc màng bụng ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc
3.3.2.1. Biến đổi các loại màng bụng ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc
Bảng 3.33. So sánh các loại tính thấm màng bụng trước và sau                  viêm phúc mạc
	Loại màng bụng
	Trước VPM (n=27)
	Sau VPM (n=27)
	p

	
	N
	%
	n
	%
	

	T.T cao
	0
	0
	0
	0
	-

	TB cao
	18
	66,6
	10
	37,0
	< 0,05

	TB thấp
	9
	33,4
	13
	48,1
	< 0,05

	T.T thấp
	0
	0
	4
	14,8
	-

	D4/P creatinin
	0,67 ± 0,05
	0,59 ± 0,08
	< 0,001


- Sau viêm phúc mạc tỷ lệ loại màng bụng có tính thấm trung bình cao giảm so với trước viêm phúc mạc có ý nghĩa, p < 0,05. Tỷ lệ loại màng bụng có tính thấm trung bình thấp tăng có ý nghĩa, p < 0,05. 
- Sau viêm phúc mạc giá trị trung bình của chỉ số D4/P creatinin thấp hơn có ý nghĩa so với trước viêm phúc mạc, p < 0,001.
Bảng 3.34. So sánh sự biến đổi các loại tính thấm màng bụng của bệnh nhân trước và sau viêm phúc mạc trong các phân nhóm
	Đối tượng
	Loại MB
	Trước VPM
	Sau VPM
	p

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	PN1 (n=10)
	TB cao
	8
	80,0
	6
	60,0
	> 0,05

	
	TB thấp
	2
	20,0
	3
	30,0
	> 0,05

	
	T.T thấp
	0
	0
	1
	10,0
	-

	PN2 (n=12)
	TB cao
	8
	66,7
	4
	33,3
	> 0,05

	
	TB thấp
	4
	33,3
	7
	58,3
	> 0,05

	
	T.T thấp
	0
	0
	1
	8,4
	-

	PN3 (n=5)
	TB cao
	2
	50,0
	1
	20,0
	> 0,05

	
	TB thấp
	3
	50,0
	2
	40,0
	> 0,05

	
	T.T thấp
	0
	0
	2
	40,0
	-


Với mỗi phân nhóm, sau viêm phúc mạc tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình cao giảm; loại màng bụng tính thấm trung bình thấp và thấp tăng khi so với trước viêm phúc mạc, tuy nhiên không thấy khác biệt, p < 0,05.
3.3.2.2. Hiệu quả lọc màng bụng ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc
Bảng 3.35. Biến đổi nồng độ ure, creatinin, kali và natri máu                    trước và sau viêm phúc mạc
	Chỉ số 
	Trước VPM (n=27)
	Sau VPM    (n=27)
	p

	Ure (mmol/l)
	18,13 ± 5,64
	17,61 ± 4,39
	> 0,05

	Creatinin (µmol/l)
	776,47 ± 198,42
	780,25 ± 210,55
	> 0,05

	Kali (mmol/l)
	3,69 ± 0,79
	3,74 ± 0,82
	> 0,05

	Natri (mmol/l)
	137,32 ± 3,77
	136,67 ± 3,45
	> 0,05


- Nồng độ ure và creatinin máu trung bình sau viêm phúc mạc so với trước VPM là tương đương nhau, p > 0,05.

- Nồng độ trung bình kali, natri máu sau viêm phúc mạc không khác biệt có ý nghĩa so với trước viêm phúc mạc, p > 0,05. 
Bảng 3.36. So sánh giá trị trung bình nồng độ ure, creatinin máu             trước và sau viêm phúc mạc theo phân nhóm bệnh nhân
	Chỉ số
	Đối tượng
	Trước VPM (n=27)
	Sau VPM (n=27)
	p

	Ure (mmol/l)
	PN1 (n=10)
	17,15 ± 5,82
	18,28 ± 6,11
	> 0,05

	
	PN2 (n=12)
	19,34 ± 6,54
	19,63 ± 7,15
	> 0,05

	
	PN3 (n=5)
	18,05 ± 7,19
	19,56 ± 6,63
	> 0,05

	Creatinin (µmol/l)
	PN1 (n=10)
	773,60 ± 299,59
	789,34 ± 331,21
	> 0,05

	
	PN2 (n=12)
	759,68 ± 345,16
	777,23 ± 234,58
	> 0,05

	
	PN3 (n=5)
	814,4 ± 243,34
	824,24 ± 239,25
	> 0,05


Nồng độ trung bình ure, creatinin máu ở mỗi phân nhóm sau viêm phúc mạc cao hơn trước viêm phúc mạc nhưng không có ý nghĩa thống kê, p> 0,05.

Bảng 3.37. So sánh giá trị trung bình nồng độ kali và natri máu trước và sau viêm phúc mạc theo phân nhóm bệnh nhân
	Chỉ số (mmol/l)
	Đối tượng
	Trước VPM  (n=27)
	Sau VPM    (n=27)
	p

	Kali
	PN1 (n=10)
	3,69 ± 0,72
	3,81 ± 0,71
	> 0,05

	
	PN2 (n=12)
	3,74 ± 0,54
	3,63 ± 0,55
	> 0,05

	
	PN3 (n=5)
	3,55 ± 0,61
	3,65 ± 0,62
	> 0,05

	Natri
	PN1 (n=10)
	138,34 ± 3,27
	137,44 ± 3,28
	> 0,05


	
	PN2 (n=12)
	139,62 ± 3,76
	137,29 ± 4,08
	> 0,05

	
	PN3 (n=5)
	136,54 ± 3,35
	138,14 ± 3,75
	> 0,05


Nồng độ trung bình kali và natri máu ở mỗi phân nhóm sau viêm phúc không có sự khác biệt so với trước viêm phúc mạc, p > 0,05. 

Bảng 3.38. Hiệu quả lọc ure, creatinin trước và sau viêm phúc mạc
	Chỉ số
	Trước VPM (n=27)
	Sau VPM (n=27)
	p

	
	N
	%
	n
	%
	

	Kt/V ≤ 1,7
	4
	14,8
	9
	33,3
	> 0,05

	Kt/V > 1,7
	23
	85,2
	18
	66,7
	

	Kt/V 
	1,98 ± 0,30
	1,79 ± 0,27
	< 0,05

	Ccr ≤ 50
	2
	7,4
	7
	25,9
	> 0,05

	Ccr > 50
	25
	92,6
	20
	74,1
	

	Ccr  
	63,1 ± 9,61
	53,25 ± 9,78
	< 0,001


- Bệnh nhân sau viêm phúc mạc đều có tỷ lệ Kt/V, Ccr tuần đạt theo khuyến cáo giảm hơn trước viêm phúc mạc nhưng không có ý nghĩa thống kê, p > 0,05.

- Giá trị trung bình của Kt/V và Ccr tuần trung bình sau viêm phúc mạc thấp hơn trước viêm phúc mạc có ý nghĩa, p < 0,05 và < 0,001. 
Bảng 3.39. So sánh tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V, Ccr tuần theo khuyến cáo   trước và sau viêm phúc mạc ở các phân nhóm bệnh nhân
	Đối tượng
	Chỉ số
	Trước VPM
	Sau VPM
	p

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	PN1 (n=10)
	Kt/V > 1,7
	10
	100,0
	7
	70,0
	> 0,05

	
	Ccr > 50
	10
	100,0
	8
	80,0
	> 0,05

	PN2 (n=12)
	Kt/V > 1,7
	9
	75,0
	10
	83,8
	> 0,05

	
	Ccr > 50
	12
	100,0
	11
	91,7
	> 0,05

	PN3 (n=5)
	Kt/V > 1,7
	4
	80,0
	1
	20,0
	> 0,05

	
	Ccr > 50
	4
	80,0
	2
	40,0
	> 0,05


Tỷ lệ bệnh nhân có Kt/V tuần và Ccr tuần đạt theo khuyến cáo trong từng phân nhóm trước và sau viêm phúc mạc khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p> 0,05

Chương 4

BÀN LUẬN

4.1. Đặc điểm chung của bệnh nhân
Bệnh nhân LMB có rất nhiều đặc điểm về lâm sàng, cận lâm sàng, tuy nhiên do mục tiêu của nghiên cứu chỉ khảo sát về biến đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc thông qua chỉ số Kt/V và Ccr nên chúng tôi chỉ đưa ra một số đặc điểm bệnh nhân có liên quan và ảnh hưởng đến nội dung nghiên cứu này để tập trung phân tích đánh giá những đặc điểm chính ảnh hưởng đến hiệu quả lọc ở bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú, để từ đó đưa ra một số khuyến cáo cần thiết nhằm nâng cao chất lượng cuộc sống và hiệu quả lọc cho bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú.

* Đặc điểm về thời gian lọc màng bụng
Do bệnh nhân LMB có đặc điểm tính thấm màng bụng thay đổi theo thời gian lọc, nên chúng tôi đã lấy tiêu chí thời gian để phân chia các nhóm nghiên cứu, cách phân chia như vậy để tạo nên sự đồng nhất tương đối, hạn chế những ảnh hưởng của thời gian LMB lên kết quả chức năng màng bụng. Thời gian LMB trung bình là 26,4  ± 19,31 tháng, thấp nhất là 2 tháng và dài nhất là 72 tháng, như vậy thời gian LMB trong nghiên cứu là ngắn, ¾ số bệnh nhân có thời gian LMB dưới 3 năm. So sánh với các tác giả trong và ngoài nước, nghiên cứu của Nguyễn Thị Thanh Thùy có thời gian từ lúc bắt đầu LMB đến lúc nghiên cứu là 5,3 tháng, các nghiên cứu khác của Lê Thu Hà và Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa thực hiện sau 2 tháng bệnh nhân bắt đầu đặt catether để LMB [8], [16], [23]. Vì các nghiên cứu nên có thời gian lọc màng bụng khác nhau nên khi đánh giá chức năng màng bụng và hiệu quả LMB sẽ cho các kết quả khác nhau, qua đó sẽ thấy ảnh hưởng của thời gian LMB lên chức năng màng bụng và sự biến đổi của màng bụng theo thời gian lọc. Nghiên cứu không có bệnh nhân nào LMB hơn 72 tháng (6 năm), khi so với các nghiên cứu về lọc máu bằng thận nhân tạo thì thời gian LMB của các bệnh nhân trong nghiên cứu ngắn hơn, có thể lý giải là hiệu quả của LMB phụ thuộc vào chức năng màng bụng, trong khi đó chức năng màng bụng lại giảm dần theo thời gian lọc nên các nghiên cứu về lọc màng bụng thường có thời gian lọc màng bụng không dài. Nhóm bệnh nhân có thời gian lọc màng bụng từ 2 đến 12 tháng chiếm 33,3%, từ trên 12 đến 36 tháng chiếm 37,9%, còn lại trên 36 tháng là 28,7%. 

Một số nghiên cứu về loại tính thấm màng bụng và biến đổi hiệu quả lọc đều được thực hiện ngay từ khi bệnh nhân bắt đầu vào chế độ LMB liên tục, tuy nhiên những nghiên cứu cắt ngang còn chưa nhiều. Lựa chọn đối tượng có thời gian LMB khác nhau vào nghiên cứu sẽ cho bức tranh toàn cảnh hơn về loại tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc ở trung tâm LMB.
* Đặc điểm về tuổi và giới
Nghiên cứu 261 bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú, tuổi trung bình của nghiên cứu là 48,9 ± 13,6 tuổi. Phân nhóm BN có thời gian LMB từ 2 đến 12 tháng (PN1) có tuổi trung bình là 50,51±15,6 tuổi, phân nhóm BN có thời gian LMB trên 12 đến 36 tháng (PN2) có tuổi trung bình là 48,39 ± 12,85 tuổi và phân nhóm BN có thời gian LMB trên 36 tháng (PN3) có tuổi trung bình là 47,65 ± 11,78 tuổi. Khi so sánh tuổi trung bình giữa các phân nhóm nghiên cứu không thấy sự khác biệt có ý nghĩa, (p>0,05). Phân bố bệnh nhân theo nhóm tuổi cho thấy 29,5% nhỏ hơn 40 tuổi và 19,5% lớn hơn 60 tuổi. Xét về tuổi thấy rằng hầu hết bệnh nhân đều ở tuổi trung niên, với trung bình tuổi là gần 49 tuổi. So sánh với nghiên cứu của các tác giả trong và ngoài nước nhận thấy nhóm bệnh nhân LMB của nghiên cứu có tuổi tương đương với các nghiên cứu khác trong nước, tuy nhiên thấp hơn so với một số nghiên cứu nước ngoài. Balasubramaniyam R. và cs (2013) nghiên cứu chức năng màng bụng ở 126 bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú có tuổi trung bình là 62 ± 10 tuổi, cao hơn nghiên cứu của chúng tôi [39]. Kaitwatcharachai C. và cs (2011) nghiên cứu đặc tính màng bụng ở 15 bệnh nhân, tuổi trung bình 48,1 ± 16,4 tuổi [84]. So sánh với các tác giả trong nước, Lê Thu Hà (2009) nghiên cứu hiệu quả phương pháp LMB ở 45 bệnh nhân, tuổi trung bình là 44,1 ± 14,4 tuổi [7], Nguyễn Thị Thanh Thùy nghiên cứu ảnh hưởng chức năng thận tồn lưu trên bệnh nhân LMB ở 60 bệnh nhân có tuổi trung bình là 52 tuổi [23], Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa khảo sát biến đổi chức năng màng bụng ở 110 bệnh nhân có tuổi trung bình là 49 tuổi [16]. Như vậy khi so với nghiên cứu của các tác giả Châu Âu cho thấy tuổi trung bình trong nghiên cứu chúng tôi thấp hơn, nhưng so với tuổi trung bình của các nghiên cứu tác giả Châu Á, đặc biệt là nghiên cứu trong nước thì tuổi trung bình nghiên cứu này tương đương. Điều này cho thấy cơ cấu nguyên nhân gây suy thận ở các nước Châu Âu khác với Châu Á. Thường nguyên nhân gây bệnh thận mạn tính ở phương Tây chiếm tỷ lệ cao là đái tháo đường và tăng huyết áp, còn Châu Á chủ yếu là viêm cầu thận mạn và viêm thận bể thận mạn tính do sỏi. Khi so sánh với các nghiên cứu về hiệu quả phương pháp thận nhân tạo, Nguyễn Hồng Quân đã nghiên cứu về chức năng đường thông động - tĩnh mạch trên 62 bệnh nhân có tuổi trung bình là 43,37 ± 12,34 tuổi hoặc Nguyễn An Giang nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng của bệnh nhân thận nhân tạo ở 144 bệnh nhân có tuổi trung bình là 47,4 ± 14,9 tuổi [6], [17]. Kết quả này cho thấy tuổi trung bình ở bệnh nhân lọc máu bằng thận nhân tại Việt Nam thấp hơn so với tuổi của bệnh nhân LMB. Kết quả này là hợp lý bởi LMB gồm nhiều bệnh nhân cao tuổi chống chỉ định thận nhân tạo, do vậy kéo theo tuổi trung bình nhóm bệnh nhân LMB cao hơn. Một số nghiên cứu cho thấy đặc tính màng bụng và hiệu quả lọc có ảnh hưởng bởi tuổi, tuổi càng cao hiệu quả lọc càng kém. Nghiên cứu chúng tôi không có sự khác biệt về tuổi giữa các phân nhóm sẽ cho kết quả đánh giá thuận lợi và chính xác hơn về tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc của từng phân nhóm. 
Tỷ lệ nam/nữ trong nghiên cứu của là 1,29, như vậy nam trong nghiên cứu nhiều hơn bệnh nhân nữ. Khi so sánh tỷ lệ nam nữ ở các phân nhóm nghiên cứu chúng tôi cũng nhận thấy tỷ lệ nam ở cả 3 nhóm nghiên cứu đều cao hơn nữ, tuy nhiên không có sự khác biệt có ý nghĩa. Khi so với các tác giả khác, nghiên cứu của  Balasubramaniyam R có tỷ lệ nam/nữ là 102/19 (5,39) [39], nghiên cứu của Lê Thu Hà tỷ lệ nam/nữ là 29/16 (1,8) [7], của Nguyễn Thị Thanh Thùy là 26/34 (0,76) [23], của Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa tỷ lệ nam/nữ là 49/61 (0,8) [16]. Kết quả cho thấy tỷ lệ nam/nữ ở các nghiên cứu là khác nhau, chúng tôi nghĩ rằng do việc chọn mẫu nghiên cứu không chủ đích nên tỷ lệ nam nữ có khác nhau. 
* Đặc điểm huyết áp
Trong 261 bệnh nhân LMB, tỷ lệ THA là 83,1%, không THA là 16,9%. Như vậy kết quả cho thấy THA trong nghiên cứu chiếm tỷ lệ rất cao. Khi xem xét tỷ lệ THA của từng phân nhóm nghiên cứu cho thấy tỷ lệ THA có xu hướng giảm dần theo các phân nhóm với thời gian LMB tăng dần, tuy nhiên không thấy khác biệt có ý nghĩa, nếu số lượng bệnh nhân nhiều hơn có thể có những kết quả rõ ràng hơn, như vậy LMB có hiệu quả trong việc giảm tỷ lệ THA. Khi so sánh với các tác giả khác chúng tôi thấy tỷ lệ THA ở các nghiên cứu là khác nhau [7], [16], [23]. Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa công bố số bệnh nhân THA trong nghiên cứu chỉ có 33,6%, tỷ lệ THA trong nghiên cứu của Nguyễn Thị Thanh Thùy là 88,3%, của Lê Thu Hà là 86,7%. Như vậy so sánh với 3 nghiên cứu khác cùng đối tượng LMB thì có 2 nghiên cứu có tỷ lệ THA tương đương với nghiên cứu của chúng tôi, còn lại của Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa tỷ lệ thấp hơn rất nhiều, có lẽ là khi nghiên cứu tác giả này không tính những bệnh nhân huyết áp mặc dù bình thường khi đo nhưng đó là con số huyết áp của những bệnh nhân đang dùng thuốc điều trị tăng huyết áp. Khi so sánh tỷ lệ THA với những bệnh nhân lọc máu bằng thận nhân tạo, tỷ lệ THA trong nghiên cứu của Nguyễn Hồng Quân là 74,2% và của Nguyễn An Giang tỷ lệ THA là 72,9% [6], [17]. Như vậy ở đối tượng lọc máu bằng thận nhân tạo thì tỷ lệ THA cũng rất cao. Bệnh nhân suy thận mạn tính thường có tỷ lệ THA từ 70% đến 90% trong các nghiên cứu khác nhau [20], [24]. Nguyên nhân gây THA được kể đến là do cầu thận bị tổn thương, tổ chức cận tiểu cầu tăng tiết renin, đây là một chất làm tăng quá trình chuyển angiotensinogen thành angiotensin I, dưới tác dụng của men chuyển sẽ làm tăng nồng độ angiotensin II, gây co mạch và THA. Nhiều nghiên cứu đã cho thấy, ngay bản thân các tổ chức khác ở thận không phải tổ chức cận tiểu cầu khi tế bào bị tổn thương cũng tăng tiết renin. Một lý do khác gây THA ở những bệnh nhân suy thận mạn tính đó là rối loạn hấp thu muối và nước làm tăng gánh tuần hoàn ngoại vi gây THA. Bệnh nhân suy thận mạn tính thường có thiếu máu mạn tính kéo dài, tim tăng tống máu đi để đáp ứng cung cấp đủ oxy cho cơ thể, đây cũng là nguyên nhân gây THA. Những bệnh nhân suy thận mạn tính lọc máu bằng thận nhân tạo cũng như LMB còn có quá trình xơ và vôi hóa mạch máu, làm tăng sức cản ngoại vi dẫn đến tình trạng THA cả tâm thu và tâm trương [5], [22]. Nhiều nghiên cứu nước ngoài cũng đã khẳng định việc khó kiểm soát huyết áp của những bệnh nhân LMB có THA [103], [104], [115]. Quá trình kiểm soát huyết áp liên quan đến hiệu quả lọc các chất độc, tình trạng siêu lọc và chức năng thận tồn dư. Số bệnh nhân trong nghiên cứu này có thời gian lọc trung bình hơn 2 năm nên chức năng thận tồn dư giảm dần dẫn đến việc kiểm soát huyết áp khó khăn hơn làm cho tỷ lệ THA ở nghiên cứu này cao hơn các nghiên cứu trong nước khác.

* Đặc điểm thiếu máu ở bệnh nhân
Thiếu máu là một biểu hiện thường gặp ở bệnh nhân bệnh thận mạn tính nói chung và bệnh nhân suy thận mạn tính có hoặc chưa có lọc máu nói riêng. Thiếu máu trong suy thận thường là thiếu máu đẳng sắc, dần trở thành thiếu máu nhược sắc do thiếu sắt. Nguyên nhân gây thiếu máu ở bệnh nhân suy thận mạn tính thường được kể đến do các nguyên nhân: do cơ quan tạo máu kém sản xuất hồng cầu vì khi suy thận mạn tính làm giảm khả năng đào thải các chất độc dẫn đến tăng các chất độc trong máu gây ức chế chức năng tạo máu của tủy xương, thêm nữa khi các chất độc tồn tại trong máu sẽ gây giảm đời sống hồng cầu [80]. Các nhà khoa học đã chứng minh ở bệnh nhân suy thận mạn tính thường đời sống HC giảm phân nửa so với người bình thường. Thận là cơ quan tiết erythropoietin chủ yếu trong cơ thể, đây là hormone giúp cho quá trình chuyển từ hồng cầu non thành hồng cầu trưởng thành trong tủy xương. Khi thận suy mạn tính, nồng độ erythropoietin giảm trong máu, nồng độ này không đủ để tủy xương chuyển dạng hồng cầu. Nhóm nguyên nhân tiếp theo là thiếu nguyên liệu tạo máu. Khi tạo hồng cầu, cơ thể cần các nguyên liệu như acid amin, sắt, acid folic và các nguyên tố vi lượng khác… Ở bệnh nhân suy thận mạn tính, chế độ ăn kiêng làm giảm các yếu tố tạo máu, bên cạnh đó suy thận mạn tính thường gây tổn thương đường ống tiêu hóa làm giảm hấp thu sắt và các chất dinh dưỡng cần thiết cho quá trình tạo máu của cơ thể [18]. Ở những bệnh nhân TNT và LMB, quá trình viêm hệ thống cơ thể ảnh hưởng đến chức năng sắt, làm giảm quá trình hấp thu sắt của cơ thể. Nhóm nguyên nhân nữa đó là thiếu máu do mất máu và chảy máu. Bệnh nhân suy thận mạn tính thường bị rối loạn cả 2 quá trình đông và chảy máu, sức bền thành mạch cũng giảm do máu ở trong tình trạng toan máu. Những rối loạn này gây chảy máu, xuất huyết các tạng, đặc biệt là xuất huyết tiêu hóa. Do những nguyên nhân trên làm cho thiếu máu trở nên phổ biến ở những bệnh nhân suy thận mạn tính [98].

Trong nghiên cứu này, tỷ lệ bệnh nhân thiếu máu là 95,7%, chỉ có 4,3% bệnh nhân không thiếu máu. Lượng hemoglobin trung bình là 99,98 ± 17,07 g/l ở mức thấp. Thiếu máu mức độ nhẹ là 72,8%, vừa là 21,5% và nặng là 1,5%. Khi xem xét tỷ lệ và mức độ thiếu máu ở các phân nhóm bệnh nhân với thời gian LMB khác nhau cho thấy tỷ lệ thiếu máu vừa và nặng ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB > 36 tháng là cao nhất và thấp nhất là ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB ngắn; nồng độ Hb ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB dài nhất cũng thấp nhất, các chỉ số lần lượt ở các phân nhóm là 102,14 ± 16,24 g/l ở PN1, 101,09±15,02 g/l ở PN2 và 96,01±19,87 g/l ở PN3, tuy nhiên không thấy khác biệt có ý nghĩa. Khi so sánh với tỷ lệ và mức độ thiếu máu với các tác giả khác, Lê Thu Hà công bố trong nghiên cứu là 100% bệnh nhân có thiếu máu trong đó mức độ nặng là 20%, vừa là 51,1%, nhẹ là 28,9% [7]; nghiên cứu của Nguyễn An Giang tỷ lệ thiếu máu là 84,7% trong đó thiếu máu mức độ nặng là 6,2%, vừa là 52,8% và nhẹ là 25,5%. Như vậy kết quả của các tác giả khác cũng cho thấy thiếu máu là phổ biến. Khi so sánh với Lê Thu Hà, tỷ lệ thiếu máu và mức độ thiếu máu của tác giả này cao hơn của chúng tôi, kết quả này là hợp lý do bởi những đối tượng trong nghiên cứu của tác giả này là những bệnh nhân suy thận mạn tính giai đoạn cuối đã lựa chọn điều trị bằng lọc màng bụng luôn do vậy những bệnh nhân này có thể chưa được điều trị thiếu máu đầy đủ nên tỷ lệ và mức độ thiếu máu của nghiên cứu này cao hơn của chúng tôi. So sánh với nghiên cứu của Nguyễn An Giang, tỷ lệ và mức độ thiếu máu ở nghiên cứu này cũng cao hơn nghiên cứu chúng tôi. Nhóm bệnh nhân thận nhân tạo trong nghiên cứu của Nguyễn An Giang cũng được điều trị thiếu máu một cách bài bản như chúng tôi, tuy nhiên phương pháp TNT là phương pháp can thiệp thường xuyên nên bệnh nhân bị mất máu qua mỗi cuộc lọc và nó gây hậu quả là bệnh nhân bị thiếu máu nhiều hơn nhóm bệnh nhân suy thận mạn tính được điều trị bằng lọc màng bụng [6].

* Đặc điểm về lượng nước tiểu 24 giờ bệnh nhân nghiên cứu
Chức năng thận tồn dư (RRF) có vai trò quan trọng ở những bệnh nhân suy thận mạn tính lọc máu chu kỳ. Nhiều nghiên cứu cho thấy những bệnh nhân còn chức năng thận tồn dư có tỷ lệ sống còn cao, giảm tỷ lệ THA kháng trị, hiệu quả lọc máu cao…Hiệu quả lọc máu được đánh giá bằng sự giảm nồng độ các chất độc trong máu qua mỗi cuộc lọc. Nếu như chức năng thận tồn dư còn, bệnh nhân sẽ vẫn còn được lọc các chất độc qua thận, kết hợp với lọc máu hiệu quả làm cho chất lượng cuộc sống bệnh nhân tăng lên. Trong nghiên cứu, bệnh nhân có chức năng thận tồn lưu trung bình là 3,44  ± 2,27 ml/phút, tỷ lệ bệnh nhân còn số lượng nước tiểu bình thường chỉ chiếm 27,5%. Có nhiều cách để bảo tồn nước tiểu của bệnh nhân LMB trong đó việc sử dụng các thuốc lợi niệu có vai trò quan trọng. Bệnh nhân LMB có chức năng siêu lọc không tốt bằng bệnh nhân TNT, do vậy việc duy trì được thể tích nước tiểu bình thường sẽ kiểm soát được huyết áp tốt hơn, giảm được tình trạng thừa dịch ngoại bào. Khi so sánh với nghiên cứu của các tác giả khác, Wang A.Y. và cs (2005) đã nghiên cứu trên 146 bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú có RRF trung bình là 2,9 ± 1,7 ml/phút [136], nghiên cứu của Nguyễn Thị Thanh Thùy có kết quả RRF là 2,5 ml/phút [23], Lê Thu Hà có RRF lúc bắt đầu LMB là 4,83 ± 2,51 ml/phút, sau 6 tháng RRF giảm còn 3,08 ± 2,69 ml/phút [7], [8]. Như vậy, chức năng thận tồn dư ở các nghiên cứu là khác nhau, với Lê Thu Hà đối tượng nghiên cứu mới bắt đầu vào LMB nên RRF còn cao là điều dễ hiểu, còn với Wang A.Y. thời gian lọc máu là 30 tháng nên RRF thấp hơn của chúng tôi. Rõ ràng rằng RRF sẽ giảm theo thời gian của LMB. Có nhiều nguyên nhân gây giảm RRF ở bệnh nhân TNT, trong đó nguyên nhân chủ yếu phải kể đến đó là thay đổi huyết động nên RRF ở nhóm bệnh nhân TNT giảm nhanh hơn. Ở những bệnh nhân LMB chức năng thận tồn lưu giảm chậm hơn, tuy nhiên hiệu quả lọc lại liên quan đến loại màng bụng làm cho giảm RRF theo thời gian là phổ biến. Đánh giá về sự biến đổi của thể tích nước tiểu 24 giờ, chức năng thận tồn dư của các phân nhóm bệnh nhân phân theo thời gian LMB, tỷ lệ bệnh nhân thiểu niệu, vô niệu tăng dần từ phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB ngắn đến phân nhóm BN có thời gian LMB dài hơn và ngược lại chức năng thận tồn dư giảm dần theo các phân nhóm này có ý nghĩa với p < 0,01 và 0,001. Như vậy ngay tại thời điểm bắt đẩu nghiên cứu, khi phân chia các phân nhóm theo thời gian LMB khác nhau đã thấy sự liên quan giữa giảm chức năng thận tồn dư, tăng tỷ lệ bệnh nhân vô niệu và thiểu niệu liên quan đến thời gian LMB kéo dài.

* Đặc điểm một số chỉ số sinh hóa của bệnh nhân
Trong nghiên cứu tỷ lệ bệnh nhân có tăng glucose máu là 7,3%, tỷ lệ giảm protein máu là 18,4%, giảm albumin máu là 24,1%. Không thấy sự khác biệt có ý nghĩa về tỷ lệ tăng glucose máu, giảm protein và albumin máu giữa các phân nhóm có thời gian LMB khác nhau. Những kết quả này phản ánh tính đặc thù của phương pháp LMB. Rối loạn chuyển hóa đường, tăng glucose máu là một biểu hiện thường gặp ở nhóm bệnh nhân này. Bên cạnh việc bệnh nhân suy thận mạn tính có giảm chức năng tế bào beta của tuyến tụy, giảm tiết insulin làm cho rối loạn dung nạp và có thể có đái tháo đường thứ phát thì tình trạng tăng glucose máu ở bệnh nhân LMB còn liên quan đến nồng độ glucose trong dịch lọc. Bệnh nhân LMB sử dụng các loại dịch có nồng độ glucose khác nhau, nồng độ glucose trong dịch lọc càng cao, siêu lọc càng tốt, tuy nhiên khả năng rối loạn dung nạp glucose càng lớn. Bản thân những bệnh nhân suy thận mạn tính đã có nồng độ insulin máu giảm, thêm vào là tình trạng tăng cung cấp đường bởi sự thẩm thấu qua thành mạch máu của màng bụng làm cho glucose máu tăng.

Giảm protein và albumin máu cũng là tình trạng thường gặp ở bệnh nhân suy thận mạn tính có hoặc chưa có lọc máu bằng các phương pháp khác nhau. Bệnh nhân LMB thường có tình trạng mất đạm xuyên qua màng bụng, kết hợp với tình trạng dinh dưỡng kém làm cho nồng độ protein và albumin máu giảm ở nhóm bệnh nhân này [130]. Kết quả nghiên cứu của Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa cho thấy có 35,5% bệnh nhân giảm đạm (giảm protein và albumin), kết quả của chúng tôi thấp hơn của tác giả này [16], nghiên cứu của Nguyễn An Giang có tỷ lệ giảm albumin máu ở 144 bệnh nhân thận nhân tạo là 25,7%, như vậy tương đương với tỷ lệ giảm albumin của chúng tôi [6]. Nhiều nghiên cứu cho rằng nồng độ albumin máu ở những bệnh nhân LMB thấp hơn so với bệnh nhân thận nhân tạo. Tình trạng này có thể là do ở bệnh nhân LMB thường có tình trạng albumin xuyên qua màng bụng vào trong dịch lọc, mức độ mất albumin qua dịch lọc tùy thuộc vào loại màng bụng. Những bệnh nhân bị viêm phúc mạc hoặc có loại màng bụng tính thấm cao hoặc trung bình cao sẽ mất albumin nhiều hơn, yếu tố ảnh hưởng thêm vào là số lần lọc rút nhiều lần trong ngày, lọc nhiều lần mất protein qua dịch lọc nhiều hơn.

Tăng kali máu chỉ chiếm có 2,7%, tuy nhiên có tới 40,2% bệnh nhân bị giảm kali máu và có 23,4% bệnh nhân giảm natri máu, không có bệnh nhân nào tăng natri máu. Tăng kali máu có thể do bệnh nhân lọc không đầy đủ, chế độ ăn nhiều kali, được cho uống bù kali quá mức ở bệnh nhân hạ kali máu; hạ kali máu là do mất kali qua dịch lọc nhiều, hạ natri máu là do mất qua dịch lọc và giảm natri trong chế độ ăn. Tỷ lệ tăng kali máu ở bệnh nhân LMB trong nghiên cứu thấp hơn tỷ lệ tăng kali máu ở những bệnh nhân lọc máu bằng thận nhân tạo. 

4.2. Biến đổi tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc màng bụng ở bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú.
4.2.1. Phân loại màng bụng theo tính thấm, biến đổi tính thấm màng bụng và mối liên quan với một số đặc điểm bệnh nhân
Chức năng màng bụng là một khái niệm để chỉ khả năng vận chuyển chất hòa tan qua màng bụng, đó là sự kết hợp của 3 quá trình khuếch tán, siêu lọc và hấp thu dịch. Có nhiều cách đánh giá chức năng màng bụng tuy nhiên PET được sử dụng rộng rãi, dựa vào nồng độ glucose, creatinin dịch và máu để phân ra các loại màng bụng với các tính thấm khác nhau. Trong thực tế, dựa vào tính thấm màng bụng (xác định bằng thử nghiệm cân bằng màng bụng PET qua chỉ số D4/P creatinin) phân màng bụng thành 4 loại: loại có tính thấm cao, tính thấm trung bình cao, tính thấm trung bình thấp và tính thấm thấp. Mỗi loại màng bụng có những đặc tính riêng, dựa vào bệnh nhân có loại màng bụng nào, thầy thuốc sẽ chỉ định liều lọc và phương thức lọc phù hợp để đảm bảo hiệu quả lọc cao nhất. Loại màng bụng có tính thấm cao có khả năng lọc các chất tốt, tuy nhiên khả năng siêu lọc rút nước kém, vì vậy những bệnh nhân thuộc loại này cần tăng số lần thay dịch để đảm bảo hiệu quả lọc cho bệnh nhân. Loại màng bụng có tính thấm thấp thì ngược lại, khả năng siêu lọc tốt nhưng lọc các chất kém, loại này thuận lợi cho những bệnh nhân còn bảo tồn nước tiểu. Loại màng bụng có tính thấm trung bình cao và trung bình thấp thích hợp cho lọc màng bụng liên tục ngoại trú với 4 lần thay dịch mổi ngày.     
* Phân loại màng bụng theo tính thấm tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu (T0)
Tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, kết quả phân loại màng bụng cho thấy có 7,7% bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm cao, 62,1% bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm trung bình cao, 29,1% bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình thấp và 1,1%  bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm thấp. Như vậy hai loại màng bụng tính thấm trung bình cao và trung bình thấp chiếm đại đa số trong bệnh nhân nghiên cứu. Khi so sánh với các nghiên cứu trong và ngoài nước chúng tôi thấy có sự khác nhau về kết quả nghiên cứu.
Bảng 4.1. Tỷ lệ % các loại màng bụng của các nghiên cứu

	Tác giả
	T.T cao (%)
	TB cao (%)
	TB thấp (%)
	T.T thấp (%)

	Balasubramaniyam R. và cs (2013),       n = 126, thời gian LMB 2 tháng, [39]
	1,6
	15,9
	69,0
	13,5

	Agarwal D.K. và cs (2000), n=41,   thời gian LMB 17,1 tháng, [28]
	51,0
	32,0
	15,0
	2,0

	Yu X.F. và cs (2009), n=145,         thời gian LMB 2 tháng, [142]
	23,4
	40,0
	22,1
	14,5

	Lê Thu Hà (2009), n=45,              thời gian LMB 2 tháng, [7],[8]
	17,8
	48,9
	28,9
	4,4

	Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa (2007), n=110, thời gian LMB 1 tháng, [16]
	16,4
	37,3
	33,6
	12,7

	Nguyễn Thị Thanh Thùy (2011), n=60, thời gian LMB 5,3 tháng, [23]
	0
	51,7
	48,3
	0

	Chúng tôi (2013), n=261,             thời gian LMB 26,4 tháng
	7,7
	62,1
	29,1
	1,1


        Nhìn bảng kết quả phân loại màng bụng theo tính thấm của các tác giả rất khác nhau. Khi tiến hành nghiên cứu, về mặt kỹ thuật và tính toán chúng tôi thực hiện đúng theo hướng dẫn của Hội lọc màng bụng quốc tế, tuy nhiên sự khác nhau này có thể do nhiều yếu tố ảnh hưởng. Thứ nhất, phải kể đến là tuổi của các nghiên cứu này khác nhau, chức năng màng bụng phụ thuộc vào tuổi của bệnh nhân. Những bệnh nhân tuổi cao có chức năng màng bụng giảm do mức độ xơ cứng mạch máu, dẫn đến tình trạng vận chuyển các chất hòa tan trong nước thay đổi. Rối loạn chuyển hóa ở bệnh nhân đái tháo đường kết hợp xơ vữa mạch máu là hai đặc điểm làm chức năng màng bụng thay đổi rõ ở nhóm bệnh nhân đái tháo đường [52],[142]. Thời gian lúc làm PET cũng là yếu tố ảnh hưởng, những bệnh nhân sau khi được đặt catheter ổn định sẽ tiến hành lọc màng bụng và sau 2 tháng sẽ làm PET để xác định loại màng bụng và đặt liều lọc phù hợp. Các nghiên cứu khác đều thực hiện ở nhóm bệnh nhân này, còn nghiên cứu của chúng tôi thực hiện cắt ngang ở nhóm bệnh nhân có thời gian LMB ít nhất là 2 tháng và nhiều nhất là 72 tháng. Như vậy kết quả PET của các nghiên cứu hoàn toàn khác nhau là điều dễ hiểu. Căn cứ vào tỷ lệ các loại màng bụng trong nghiên cứu của chúng tôi sẽ gợi ý cho các nhà lâm sàng định liều, loại dịch và phương thức LMB cho phù hợp để đạt hiệu quả cao nhất. Kết quả cho thấy 7,7% bệnh nhân trong nghiên cứu có loại màng bụng tính thấm cao có khả năng lọc các chất thải của chuyển hóa tốt, tuy nhiên glucose cũng tái hấp thu nhanh vào trong máu dẫn tới giảm khả năng siêu lọc dễ gây quá tải dịch, mất protein qua dịch lọc nhiều hơn dễ làm giảm protein, albumin máu, suy dinh dưỡng. Những bệnh nhân này được chú ý theo dõi sát protein, albumin máu, tình trạng dinh dưỡng, điều chỉnh chế độ dinh dưỡng và bổ sung đạm uống hoặc đạm truyền; theo dõi sát tình trạng quá tải dịch do siêu lọc kém đặc biệt ở những bệnh nhân không còn chức năng thận tồn lưu, căn cứ vào thể tích dịch siêu lọc, lượng nước tiểu/ngày để điều chỉnh lượng dịch nhập mổi ngày cho bệnh nhân. Song song đó chúng tôi chọn phương cách lọc có chu kỳ ngắn, tăng số lần thay dịch để đảm bảo cho bệnh nhân vẫn tiếp tục phương thức LMB liên tục ngoại trú mà bệnh nhân đang thực hiện đạt hiệu quả cao. Với tỷ lệ 91,2% bệnh nhân nghiên cứu có loại màng bụng tính thấm trung bình cao và tính thấm trung bình thấp sẽ thích hợp với phương pháp LMB liên tục ngoại trú với 4 chu kỳ thay dịch/ngày, bảo đảm lọc hiệu quả cho bệnh nhân. Chỉ có 1,1% số bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm thấp, những bệnh nhân này duy trì nồng độ cao của glucose trong dịch lọc lâu hơn nên hiệu quả siêu lọc tốt hơn, tuy nhiên khả năng lọc chất hòa tan và chất thải của chuyển hóa từ trong máu cũng hạn chế nên cần được theo dõi nồng độ ure, creatinin máu, các triệu chứng và hậu quả của tình trạng ure huyết cao, theo dõi lượng nước tiểu, chức năng thận tồn lưu, điều chỉnh LMB liều cao hoặc chuyển sang lọc máu bằng thận nhân tạo nếu LMB không hiệu quả. Như vậy trong số 261 bệnh nhân nghiên cứu, đại đa số đều thích nghi tốt với phương thức LMB liên tục ngoại trú, chỉ có 1,1% bệnh nhân trên lý thuyết có thể không thích hợp với LMB liên tục ngoại trú vì tính chất màng bụng. Tuy nhiên, trong thực tế lâm sàng những bệnh nhân này sau khi được điều chỉnh liều vẫn duy trì lọc tốt, bệnh nhân vẫn cảm thấy thỏa mái, nồng độ ure, creatinin vẫn giảm sau thay dịch, bệnh nhân không có triệu chứng ure huyết cao nên chúng tôi không chuyển đổi phương thức lọc máu cho bệnh nhân. 

Nhìn vào kết quả phân loại màng bụng theo tính thấm của các tác giả trong và ngoài nước với thời gian LMB ở các nghiên cứu khác nhau, chúng tôi nhận thấy thời gian LMB ảnh hưởng đến tính thấm màng bụng. Ở thời điểm bắt đầu nghiên cứu, khi so sánh tỷ lệ các loại màng bụng ở 3 phân nhóm bệnh nhân phân theo thời gian LMB chúng tôi nhận thấy tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm cao và trung bình cao giảm, loại màng bụng có tính thấm trung bình thấp và thấp tăng lên có ý nghĩa theo các phân nhóm có thời gian LMB dài hơn (p < 0,05), đặc biệt giá trị trung bình của D4/P creatinin là thấp nhất có ý nghĩa ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB dài nhất (p < 0,001) với D4/P creatinin trung bình lần lượt là PN1: 0,74 ± 0,07, PN2: 0,7 ± 0,09 và PN3: 0,68 ± 0,09. Như vậy, ngay tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu chúng tôi đã thấy có sự khác biệt về tính thấm màng bụng theo thời gian, tuy nhiên không có trường hợp nào bệnh nhân cần phải thay đổi phương thức lọc máu. Ở cùng một trung tâm lọc máu với những bệnh nhân có thời gian LMB khác nhau, kết quả của chúng tôi là minh chứng cho việc khẳng định lại có sự biến đổi tính thấm màng bụng ở nhóm bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú theo thời gian. Tỷ lệ này cũng là tỷ lệ của những bệnh nhân đang điều trị tại bệnh viện Chợ Rẫy tại thời điểm nghiên cứu. 
* Biến đổi tính thấm màng bụng sau 6 tháng và 12 tháng nghiên cứu
Để đánh giá biến đổi tính thấm màng bụng sau 6 tháng và 12 tháng LMB, chúng tôi đã tiến hành tính lại PET tại 2 thời điểm này. Đáng tiếc một số bệnh nhân vì những lý do khách quan đã không tiếp tục tham gia nghiên cứu nên vào thời điểm sau 6 tháng chỉ có 219 bệnh nhân tham gia và đến thời điểm 12 tháng còn 178 bệnh nhân tham gia. Chúng tôi đã sử dụng 178 bệnh nhân có mặt cả 3 thời điểm để so sánh. Kết quả tính PET cho thấy sau 6 tháng tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao là 3,4% (giảm 1,7%), tính thấm trung bình cao là 62,4% (giảm 0%), tính thấm trung bình thấp là 33,1% (tăng 1,6%) và thấp là 1,1% (tăng 0,5%). Kết quả trên đã cho thấy  sau 6 tháng chức năng màng bụng thay đổi không đáng kể. Sau 12 tháng tỷ lệ thay đổi so với thời điểm bắt đầu nghiên cứu như sau: loại màng bụng tính thấm cao là 3,4% (giảm 1,7%), tính thấm trung bình cao là 58,4% (giảm 4,0%), tính thấm trung bình thấp là 34,8% (tăng 3,3%) và tính thấm thấp là 3,4% (tăng 2,8%). Như vậy sau 12 tháng tỷ lệ các loại màng bụng thay đổi đáng kể theo hướng tăng loại màng bụng tính thấm thấp và tính thấm trung bình thấp. So sánh với các kết quả trong và ngoài nước cho thấy sự biến đổi chức năng màng bụng theo thời gian đều gặp ở tất cả các nghiên cứu đã công bố [11],[28],[48],[82]. Lê Thu Hà cũng tiến hành thực hiện PET sau 6 tháng, kết quả loại màng bụng tính thấm cao giảm 0,7%, tính thấm trung bình cao giảm 3,1%, tính thấm trung bình thấp tăng 2,5% và tính thấm thấp tăng 1,4% [7]. Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa cũng cho thấy có sự biến đổi của chức năng màng bụng sau 6 tháng như sau: loại màng bụng tính thấm cao tăng 0,9%, tính thấm trung bình cao giảm 2,8%, tính thấm trung bình thấp tăng 0,9% và tính thấm thấp tăng 0,9% [16]. Kết quả của Balasubramaniyam R và cs cũng cho thấy 8,8% bệnh nhân giảm chức năng màng bụng sau 6 tháng [39]. Mặc dù các nghiên cứu đều khẳng định giảm chức năng màng bụng sau 6 tháng và đều chưa thấy ý nghĩa thống kê tuy nhiên khi tính giá trị của D4/P creatinin qua các thời điểm T0, T6 và T12 chúng tôi thấy giá trị trung bình của D4/P creatinin giảm có ý nghĩa thống kê qua các thời điểm T0 là 0,70 ± 0,08, T6 là 0,68 ± 0,08, T12 là 0,66 ± 0,08, sự khác biệt có ý nghĩa (p < 0,001). Đặc biệt hơn khi tính giá trị trung bình của D4/P creatinin tại các thời điểm nghiên cứu của từng loại màng bụng chúng tôi cũng thấy giá trị trung bình này giảm từ thời điểm T0 qua T6 đến T12 có ý nghĩa với loại màng bụng tính thấm trung bình cao và tính thấm trung bình thấp (p < 0,05). Mỗi loại màng bụng đều có giá trị tính thấm màng bụng một khoảng giá trị cận dưới và cận trên, qua nghiên cứu chúng tôi thấy mặc dù chưa có thay đổi về loại màng bụng nhưng giá trị D4/P creatinin thay đổi theo thời gian ở từng loại màng bụng khác nhau, rõ nhất trong nghiên cứu này là loại màng bụng tính thấm trung bình thấp và tính thấm trung bình cao. Giá trị trung bình của D4/P creatinin của tất cả các bệnh nhân tham gia nghiên cứu vào 3 thời điểm đều giảm rõ rệt theo thời gian với sự khác biệt rất lớn (p < 0,001). Như vậy chức năng màng bụng giảm theo thời gian lọc, điều này cho thấy sự cần thiết đánh giá chức năng màng bụng sau mỗi 3 đến 6 tháng để kịp thời điều chỉnh chế độ LMB phù hợp nhất cho bệnh nhân. Kết quả rõ ràng hơn khi chúng tôi tính toán và so sánh giữa các phân nhóm bệnh nhân với thời gian LMB khác nhau. Ở cả 2 thời điểm sau 6 tháng và 12 tháng điều trị, chúng tôi nhận thấy rằng tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm cao và trung bình cao đều giảm dần theo thời gian LMB và bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình thấp và thấp tăng dần theo thời gian LMB, chỉ số D4/P creatinin (PET) cũng giảm dần có ý nghĩa từ phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB ngắn đến phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB dài, sự khác biệt có ý nghĩa với p < 0,05 và < 0,001. Tại những thời điểm theo dõi này chúng tôi cũng thấy không có bệnh nhân nào phải chuyển sang lọc máu bằng thận nhân tạo do suy giảm chức năng màng bụng, không đạt hiệu quả điều trị theo khuyến cáo.

Với mỗi một phân nhóm bệnh nhân với thời gian LMB khác nhau, chúng tôi cũng so sánh tỷ lệ bệnh nhân có các loại màng bụng với tính thấm khác nhau và kết quả PET ở cả 3 thời điểm: bắt đầu nghiên cứu, sau 6 tháng và sau 12 tháng đều cho thấy tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm cao, trung bình cao giảm, tính thấm trung bình thấp và thấp tăng có ý nghĩa, chỉ số D4/P creatinin (PET) giảm dần theo thời gian có ý nghĩa với p < 0,05 và < 0,001. Như vậy chức năng màng bụng có thay đổi và khi định lượng nồng độ ure và creatinin máu ở các phân nhóm bệnh nhân này chúng tôi thấy tuy ure và creatinin có khác biệt ở các thời điểm tuy nhiên không có ý nghĩa (p > 0,05). Điều này có thể gián tiếp khẳng định mặc dù có sự biến đổi về tính thấm màng bụng theo xu hướng giảm theo thời gian, làm cho chức năng lọc các chất của màng bụng có giảm đi nhưng vẫn đảm bảo lọc ure và creatinin ở mức độ tương đương nhau ở các phân nhóm ở các thời điểm nghiên cứu; và thực tế là các bệnh nhân này vẫn tiếp tục thực hiện LMB liên tục ngoại trú tại nhà, không cần phải thay đổi phương thức lọc máu. Như vậy, với nghiên cứu về tính thấm màng bụng ở nhóm bệnh nhân cùng được LMB trong một trung tâm với thời gian LMB khác nhau đã hướng chúng ta có thêm một cái nhìn tổng quan và rõ ràng hơn và những kết quả về biến đổi tính thấm màng bụng trong nghiên cứu đã làm rõ hơn cho kết luận tính thấm màng bụng thay đổi theo thời gian lọc màng bụng. 
* Liên quan tính thấm màng bụng với một số đặc điểm bệnh nhân 
Nghiên cứu mối liên quan giữa chức năng màng bụng với một số đặc điểm bệnh nhân lọc màng bụng để từ đó biết được các yếu tố ảnh hưởng đến chức năng màng bụng và hiệu quả lọc, qua đó có biện pháp can thiệp cần thiết để cải thiện hiệu quả lọc màng bụng. Chúng tôi đã dựa vào kết quả đánh giá sự liên quan giữa tính thấm màng bụng với một số đặc điểm bệnh nhân tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu.

+ Liên quan chức năng màng bụng với tuổi và giới: Kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ các loại màng bụng ở các nhóm tuổi khác nhau có khác nhau và giá trị trung bình D4/P creatinin của các nhóm tuổi cũng khác biệt không có ý nghĩa (p > 0,05). Tương tự, tỷ lệ các loại màng bụng của giới nam và nữ, giá trị trung bình của D4/P creatinin ở hai giới là tương đương nhau (p > 0,05). Như vậy giới và tuổi chưa thấy ảnh hưởng đến loại tính thấm màng bụng trong nghiên cứu này. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng trùng với các kết quả nghiên cứu khác của các tác giả nước ngoài. Prowant B.F. và cs cũng nghiên cứu liên quan chức năng màng bụng với giới trong một nghiên cứu ở 354 bệnh nhân LMB [116], Chen M.C. và cs thực hiện nghiên cứu sự khác nhau về PET ở 108 bệnh nhân LMB tuổi trên 60 so sánh với nhóm bệnh nhân trẻ hơn, mẫu nghiên cứu theo dõi trong 4 năm, kết quả cho thấy không có sự khác biệt về PET giữa 2 nhóm tuổi này [48]. Như vậy, rõ ràng PET không liên quan đến tuổi và giới ở bệnh nhân LMB. Lý giải cho kết quả này, chúng tôi cho rằng cấu tạo màng bụng cả nam và nữ đều như nhau. Lớp trung mô là lớp tế bào đơn với vô số vi nhung mao trên bề mặt, tiết chất bôi trơn màng bụng và có vai trò miễn dịch. Màng đáy có đặc điểm dày, cấu tạo bởi collagen type 4, proteoglycogen và glycoprotein, là rào cản chọn lọc đối với tế bào, ngăn cản nguyên bào sợi tiếp xúc với tế bào trung mô trong khi cho phép đại thực bào và lympho bào đi qua, có vai trò trong sự tái tạo mô. Mô kẽ là cấu trúc nâng đỡ phúc mạc, chứa các bó sợi collagen, mạch máu, mạch lympho, nguyên bào sợi, đôi khi đại thực bào và các glycosaminoglycan. Khoảng cách từ mao mạch đến bề mặt trung mô thay đổi khi mô kẽ thay đổi. Mạch máu tưới máu màng bụng tạng từ động mạch thân tạng và động mạch mạc treo tràng trên và máu từ tĩnh mạch được dẫn lưu qua hệ cửa. Máu cung cấp cho màng bụng thành là từ động mạch chủ, động mạch chậu, động mạch thắt lưng, động mạch gian sườn và động mạch thượng vị, máu từ tĩnh mạch được dẫn lưu về hệ chủ. Mao mạch có hai loại lỗ, lỗ lớn chủ yếu ở phía tiểu tĩnh mạch, lỗ nhỏ chủ yếu ở phía tiểu động mạch. Tế bào nội mô cũng có những kênh ưa nước xuyên tế bào. Mạch lympho hấp thu dịch và chất hòa tan trong mô kẽ, duy trì một lượng nhỏ dịch sinh lý trong khoang màng bụng. Hệ mạch lympho đặc biệt phát triển ở vùng dưới hoành. Tốc độ hấp thu dịch và chất hòa tan của mạch lympho chịu ảnh hưởng từ nhiều yếu tố là áp lực thủy tĩnh khoang màng bụng, tư thế và thuốc. Như vậy dù là nam hay là nữ, tuổi nào cũng vậy cấu tạo của màng bụng là như nhau, do vậy chức năng màng bụng sẽ không bị ảnh hưởng bởi hai yếu tố này. Một số nghiên cứu có đề cập đến tính thấm màng bụng giảm ở nhóm bệnh nhân > 60 tuổi, chúng tôi cho rằng ý kiến này hợp lý và gợi mở cho những nghiên cứu khác về vấn đề này. 
+ Liên quan tính thấm màng bụng với thời gian lọc màng bụng:  Nghiên cứu tính thấm màng bụng và hiệu quả LMB ở bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú có thời gian thẩm phân cao nhất là 72 tháng và thấp nhất là 2 tháng, với số liệu thu thập được chúng tôi có thể đánh giá được ảnh hưởng của thời gian LMB lên tính thấm màng bụng. Kết quả nghiên cứu cho thấy, chỉ số D4/P creatinin liên quan chặt chẽ với thời gian lọc màng bụng, có mối tương quan nghịch, mức độ vừa có ý nghĩa giữa chỉ số D4/P creatinin và thời gian LMB, hệ số tương quan r=- 0,312, p < 0,05. Khi tính giá trị trung bình của chỉ số D4/P creatinin theo phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB khác nhau chúng tôi nhận thấy giá trị trung bình của D4/P creatinin cao nhất ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB ≤ 1 năm và giảm dần thấp nhất ở phân nhóm bệnh nhân có thời gian LMB > 3 năm (p < 0,001). Có nhiều cách đánh giá sự liên quan chức năng màng bụng với thời gian LMB, có thể theo cách tính tương quan, cũng có thể phân chia theo thời gian hoặc đa phần các tác giả đều tính D4/P creatinin ở các thời điểm khác nhau. Kết quả của nghiên cứu cũng phù hợp với kết quả của Lê Thu Hà và các tác giả trong nước khác [7],[8],[84]. Thời gian lọc dài, số lần đưa dịch vào ổ bụng càng nhiều càng gây nên nhiều tác động về áp lực, sự thay đổi tính chất mao mạch và các cấu trúc lỗ lọc của màng bụng, điều này làm hiệu quả lọc của những bệnh nhân LMB giảm dần theo thời gian LMB. Kết quả này có ý nghĩa quan trọng trong việc đánh giá chức năng màng bụng theo thời gian để chọn liều lọc phù hợp cũng như điều chỉnh phương thức lọc cho bệnh nhân.
+ Liên quan giữa tính thấm màng bụng với hiệu quả lọc màng bụng
Để làm rõ hơn mối liên quan giữa tính thấm màng bụng với hiệu quả lọc chúng tôi đã tìm mối tương quan giữa chỉ số D4/P creatinin với Kt/V và Ccr tuần. Khi tính mối tương quan với D4/P creatinin chúng tôi thấy có mối tương quan thuận, mức độ vừa, có ý nghĩa giữa Kt/V, Ccr với chỉ số D4/P creatinin (PET) của 261 bệnh nhân, với hệ số tương quan lần lượt là r = 0,31 và 0,33, p < 0,05. Điều này phù hợp với đặc điểm sinh lý của từng loại màng bụng với các chức năng khác nhau. Loại màng bụng có tính thấm cao có chức năng lọc các chất thải của chuyển hóa tốt, do vậy khi tính hiệu quả lọc Kt/V và Ccr sẽ tốt hơn nhóm bệnh nhân có loại màng bụng có tính thấm thấp. 

+ Liên quan tính thấm màng bụng với nồng độ albumin, protein máu: Kết quả nghiên cứu cũng cho thấy chức năng màng bụng có liên quan đến giảm albumin và protein máu. Nhóm bệnh nhân có chỉ số D4/P creatinin trung bình cao có tỉ lệ giảm albumin hoặc protein máu cao hơn so với nhóm có nồng độ albumin hoặc protein bình thường có ý nghĩa thống kê với  p < 0,05 và < 0,01. Kết quả này phù hợp với các nghiên cứu trong và ngoài nước và phù hợp đặc điểm liên quan loại màng bụng với nồng độ albumin, protein máu [103],[126]. Oh K.H. và cs đã nghiên cứu liên quan chức năng màng bụng với nồng độ CRP và albumin máu ở 195 bệnh nhân LMB, kết quả cũng cho thấy có mối liên quan giữa giảm albumin máu với giá trị cao của D4/P creatinin (PET) [110]. Có mối liên quan giữa tính thấm màng bụng và nồng độ albumin và protein trong máu bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú, những bệnh nhân có giá trị D4/P creatinin cao, nghĩa là bệnh nhân có màng bụng thuộc loại tính thấm trung bình cao và cao, loại màng bụng này đạt cân bằng hoàn toàn và nhanh nhất đối với ure và creatinin và cũng giảm nhanh độ thẩm thấu đối với glucose, bệnh nhân mất protein vào dịch lọc nhiều hơn nên albumin, protein máu có xu hướng thấp.

4.2.2. Hiệu quả lọc màng bụng tại các thời điểm nghiên cứu 

Để đánh giá hiệu quả lọc màng bụng trong nghiên cứu, chúng tôi dựa vào sự thay đổi nồng độ ure, creatinin máu, lượng nước tiểu/24giờ và tính toán 2 chỉ số Kt/V và Ccr ở bệnh nhân nghiên cứu.
* Biến đổi hiệu quả lọc màng bụng sau 6 tháng và 12 tháng nghiên cứu
Nghiên cứu cho thấy có sự khác nhau về nồng độ ure và creatinin máu trung bình tại 3 thời điểm ở 3 phân nhóm nghiên cứu. Nồng độ ure và creatinin máu có xu hướng tăng dần từ PN1 đến PN3, tức là từ phân nhóm có thời gian LMB ngắn đến phân nhóm có thời gian LMB dài hơn. Theo dõi dọc và định lượng lại ure và creatinin máu tại thời điểm sau 6 tháng và sau 12 tháng nghiên cứu chúng tôi nhận thấy cũng có kết quả tương tự. Điều này cho thấy hiệu quả lọc giảm theo thời gian lọc màng bụng. Tuy nhiên, kết quả thay đổi trên không có ý nghĩa thống kê, gợi ý hiệu quả lọc ở các phân nhóm bệnh nhân này vẫn tốt. 
Ngược lại với tăng ure và creatinin máu, đã có hiện tượng giảm thể tích nước tiểu và chức năng thận tồn lưu theo thời gian nghiên cứu. Kết quả này cũng phù hợp với các kết quả nghiên cứu của một số tác giả khác. Lê Thu Hà cũng đã tính chức năng thận tồn lưu (CNTTL) tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu T0 là 4,83 ± 2,51 ml/phút đến thời điểm T6 giảm còn 3,08 ± 2,69 ml/phút, tuy nhiên chưa thấy có ý nghĩa thống kê (p > 0,05) [7]. Chúng tôi cho rằng nghiên cứu của tác giả này với số lượng bệnh nhân ít (35 bệnh nhân), do vậy khó thấy sự khác biệt có ý nghĩa. Ở bệnh nhân LMB, CNTTL được tính toán dựa trên trung bình của độ thanh lọc ure và creatinin, cách tính này được sử dụng để đạt được sự cân bằng giữa việc đánh giá tốt quá mức độ thanh lọc creatinin và đánh giá thấp quá mức độ thanh lọc ure. Tốc độ giảm CNTTL tùy thuộc nhiều yếu tố gồm: nguyên nhân suy thận, phương thức điều trị thay thế thận, tình trạng tăng huyết áp.... Lọc máu ngắt quãng ngoài cơ thể bằng thận nhân tạo làm huyết áp có lúc tăng cao hoặc giảm quá mức, điều này ảnh hưởng không tốt trên CNTTL và làm CNTTL mất nhanh hơn so với bệnh nhân LMB do lọc chậm và liên tục. Quá trình tạo nước tiểu là quá trình lọc qua cầu thận, tái hấp thu nước ở ống lượn xa. Thể tích nước tiểu 24 giờ chỉ cho biết lượng nước tiểu thải, còn đánh giá chất lượng nước tiểu thì cần phải xác định qua nhiều yếu tố như ure, creatinin trong nước tiểu. Một bệnh nhân dù lọc máu theo phương thức nào đi nữa thì việc còn lượng nước tiểu với thể tích bình thường là một điều tốt, góp phần duy trì huyết áp dễ dàng hơn thông qua giảm quá tải thể tích và làm chất lượng cuộc sống bệnh nhân tốt hơn do bệnh nhân không phải kiểm soát quá chặt lượng nước nhập vào. Chức năng thận tồn lưu liên quan đến thể tích nước tiểu 24 giờ bởi nếu mất nước tiểu có nghĩa mất chức năng thận tồn lưu, nhưng không có nghĩa còn thể tích nước tiểu thì CNTTL cao [71],[87]. Những bệnh nhân đái tháo đường thì thể tích nước tiểu và CNTTL mất nhanh hơn những bệnh nhân suy thận mạn tính do các nguyên nhân khác, những bệnh nhân tổn thương khe ống thận như viêm thận bể thận mạn hoặc thận đa nang thể tích nước tiểu thường được bảo tồn đầy đủ nhưng chức năng thận tồn lưu có thể giảm nhiều hoặc mất do chất lượng lọc của cầu thận giảm nhiều.
Để đánh giá lọc máu đầy đủ ở bệnh nhân lọc màng bụng, theo hướng dẫn thực hành lâm sàng của Hội đồng lượng giá về hiệu quả điều trị bệnh thận (Kidney Disease Outcomes Quality Intiative - KDOQI) 2006 đã cập nhật [107] và theo Hướng dẫn của Bộ Y Tế Việt Nam năm 2013 [1], mục tiêu cần đạt cho độ thanh thải ure tuần (Kt/V tuần) và độ thanh thải creatinin tuần (Ccr tuần) ở bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú là: Kt/Vtuần > 1,7 và Ccrtuần > 50lít/1,73m2 da.     
Tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu có 79,7% bệnh nhân có Kt/V và có 93,9 % bệnh nhân có Ccr đạt mục tiêu yêu cầu. So sánh với các tác giả khác trong nước, nghiên cứu của Lê Thu Hà có 73,3% bệnh nhân có Kt/V đạt mục tiêu và 93,3% có Ccr đạt mục tiêu [7]. Mặc dù kết quả về tỷ lệ bệnh nhân đạt mục tiêu của hai nghiên cứu gần như nhau nhưng nghiên cứu của Lê Thu Hà lấy ngưỡng đạt mục tiêu cao hơn, theo NKF-DOQI-1997, tức là Kt/Vtuần ≥ 2 và Ccrtuần ≥ 60 lít. Như vậy đã có sự khác nhau giữa kết quả nghiên cứu của chúng tôi với nghiên cứu của tác giả này. Điều này là hợp lý bởi phần nhiều đối tượng trong nghiên cứu là những bệnh nhân đã có một thời gian dài LMB trước đó, còn đối tượng trong nghiên cứu của Lê Thu Hà là những bệnh nhân mới vừa đặt catheter ổn định và hiệu quả lọc được tính toán sau đó 2 tháng. Ở bệnh nhân LMB, theo thời gian chức năng màng bụng sẽ thay đổi theo chiều hướng kém đi, dẫn đến hiệu quả lọc sẽ giảm dần so với trước đó. Tỷ lệ bệnh nhân có chỉ số Kt/V và Ccr đạt mục tiêu của nghiên cứu cũng khác với kết quả nghiên cứu của một số tác giả khác [39],[83]. Chỉ số Kt/V đánh giá mức độ giảm ure từng phần sau 1 tuần, còn Ccr đánh giá mức giảm creatinin sau 1 tuần. Cả ure và creatinin đều là những chất tăng cao khi suy thận mạn tính, tuy nhiên tính chất lý hóa, trọng lượng phân tử, mức độ hòa tan trong nước của hai chất này khác nhau, dẫn đến hiệu quả lọc của từng chất khác nhau [28],[122]. Dù cùng được dùng để đánh giá “lọc máu đầy đủ” ở bệnh nhân LMB, song mỗi chất đều có ý nghĩa riêng nên vẫn song song tồn tại 2 chỉ số đánh giá mà chỉ số nào cũng có ý nghĩa. Trong lọc máu bằng thận nhân tạo, các nhà khoa học cũng bàn luận đến hai chỉ số Kt/V và URR, và cũng nhận thấy chúng có mối tương quan nhất định. Ở bệnh nhân LMB, hai chỉ số này cũng có tương quan chặt chẽ với nhau trong mối liên quan thuận, tuyến tính. Khi so sánh tỷ lệ bệnh nhân đạt Kt/V và Ccr theo khuyến cáo ở các phân nhóm bệnh nhân chúng tôi không nhận thấy có sự khác biệt, (p > 0,05). Như vậy, các phân nhóm bệnh nhân với thời gian LMB khác nhau nhưng hiệu quả lọc vẫn duy trì tốt, đảm bảo được mục tiêu yêu cầu. 

Nghiên cứu cũng cho thấy có sự biến đổi của Kt/V, Ccr sau một thời gian LMB, cụ thể tại thời điểm 6 tháng và 12 tháng, so sánh với thời điểm bắt đầu nghiên cứu. Kết quả cho thấy, giá trị trung bình của cả hai chỉ số Kt/V, Ccr đều giảm dần theo thời gian, có ý nghĩa thống kê, (p < 0,001). Với Kt/V tuần tại thời điểm T0, giá trị trung bình là 2,01±0,29, sau 6 tháng giá trị này còn 1,93±0,29 và sau 12 tháng giá trị này là 1,87±0,27. Giá trị trung bình của Ccr tại 3 thời điểm như trên cũng cho thấy giảm dần, với các giá trị tương ứng lần lượt là 63,83±9,35, 60,99±10,17 và 58,42±8,2 lít/tuần. Tỷ lệ bệnh nhân đạt theo mục tiêu cũng thấy giảm dần theo thời gian, với Kt/V tại T0 có 150/178 bệnh nhân chiếm 84,3% đạt mục tiêu, đến T6 là 135/178 bệnh nhân chiếm 75,8% và T12 là 117/178 bệnh nhân chiếm 65,7% (p< 0,05); còn của Ccr lần lượt là 94,4% (168/178 bệnh nhân), 89,3% (159/178 bệnh nhân) và 88,8% (158/178 bệnh nhân), (p < 0,05). So sánh với nghiên cứu của Lê Thu Hà, sau 6 tháng tỷ lệ bệnh nhân đạt mục tiêu trong nghiên cứu này giảm từ 73,3% xuống còn 65,7% đối với Kt/V và từ 93,3% xuống còn 80% đối với Ccr. Balasubramaniyam R. và cs trong nghiên cứu của mình cũng khẳng định sau 6 tháng, giá trị chỉ số PET và hiệu quả lọc tính theo Kt/V, Ccr cũng giảm hơn có ý nghĩa so với thời điểm trước đó 6 tháng [39]. Khi xét riêng từng phân nhóm bệnh nhân với thời gian LMB khác nhau, chúng tôi nhận thấy chỉ có sự khác biệt về tỷ lệ bệnh nhân có Ccr đạt theo khuyến cáo giữa các phân nhóm tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu T0 (p< 0,05), còn ở thời điểm T6 và T12 không có sự khác biệt về tỷ lệ Kt/V, Ccr đạt theo khuyến cáo giữa các phân nhóm bệnh nhân. 
Lý giải điều này là bởi một số yếu tố của màng bụng ảnh hưởng đến hiệu quả LMB [30],[122],[143]. Bình thường chỉ khoảng 25% diện tích bề mặt màng bụng tiếp xúc với dịch lọc. Các nghiên cứu thực nghiệm cho thấy màng bụng tạng chỉ có vai trò thứ yếu trong sự vận chuyển các chất hòa tan trong quy trình LMB, màng bụng thành có thể có vai trò quan trọng hơn. 

Nếu như diện tích màng bụng là yếu tố duy nhất ảnh hưởng đến sự vận chuyển các chất hòa tan trong LMB thì sự vận chuyển các chất này phải liên hệ chặt chẽ với hệ số khuếch tán tự do trong nước của chúng. Nhưng thực tế không phải như vậy, đặc biệt với các chất cao phân tử, vì thế phải có một rào cản nữa nằm trong chính bản thân màng bụng, các phân tử phải vượt qua những lực cản sau: lớp tĩnh dịch nằm trên bề mặt nội mô mạch máu, lớp nội mô mạch máu, màng đáy mao mạch, mô kẽ, lớp trung mô và lớp tĩnh dịch trên bề mặt trung mô.

Vận chuyển chất hòa tan theo hai cơ chế khuếch tán và đối lưu. Sức cản gần như rất ít trong cơ chế khuếch tán, nhưng tăng lên đáng kể trong cơ chế đối lưu (đặc biệt khi siêu lọc nhờ áp lực thẩm thấu tinh thể hơn là áp lực thủy tĩnh hay áp lực keo). Mô hình 3 lỗ trong vận chuyển qua lá phúc mạc cho thấy lực cản chính nằm ở lớp nội mô mao mạch, màng đáy mao mạch và mô kẽ; trung mô và các lớp tĩnh dịch có áp lực không đáng kể. Sau thời gian dài LMB, các yếu tố trên thay đổi làm cho chức năng màng bụng thay đổi và hiệu quả quá trình LMB giảm đi.

4.3. Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm và hiệu quả lọc ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc

4.3.1. Một số đặc điểm chung bệnh nhân lọc màng bụng có viêm phúc mạc
Viêm phúc mạc là một biến chứng hay gặp, nguy hiểm làm ảnh hưởng đến chất lượng màng bụng và hiệu quả lọc các chất ở bệnh nhân LMB. Tỷ lệ VPM gặp trong các nghiên cứu dao động khoảng 15 % - 30% số bệnh nhân LMB nhập viện. Nghiên cứu khởi đầu với 261 bệnh nhân, trong suốt thời gian ≤ 12 tháng, có 29 bệnh nhân bị VPM với 29 đợt VPM (mổi bệnh nhân chỉ bị VPM 1 lần). Số lượng bệnh nhân viêm phúc mạc ở khoảng thời gian T0-T6 nhiều hơn T6-T12 có thể là do số lượng bệnh nhân trong hai khoảng thời gian nghiên cứu khác nhau. So sánh với các tác giả khác trong nước, Lê Thu Hà có 3 ca VPM trong 6 tháng nghiên cứu chức năng phúc mạc ở 45 bệnh nhân [7], Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa có 5 bệnh nhân VPM trong 6 tháng nghiên cứu theo dõi dọc 110 bệnh nhân LMB [16]. Như vậy, số đợt VPM ở nghiên cứu chúng tôi cao hơn hai tác giả trong nước, tuy nhiên số bệnh nhân được theo dõi trong nghiên cứu nhiều hơn và thời gian theo dõi cũng lâu hơn. Najafi I và cs đã nghiên cứu tình hình VPM ở 1472 bệnh nhân LMB tại Iran, số bệnh nhân VPM là 299 bệnh nhân (tỷ lệ gặp khoảng 20,3%) [105]. Như vậy, tùy theo đối tượng nghiên cứu sẽ các có tỷ lệ VPM khác nhau. Các nghiên cứu đã khẳng định VPM phụ thuộc vào rất nhiều yếu tố, nó liên quan đến các yếu tố lây nhiễm từ bên ngoài như bệnh nhân hoặc người nhà không tuân thủ về kỹ thuật, vệ sinh thân thể kém, không thành thạo kỹ thuật …, cũng có thể do các nhiễm khuẩn từ các vị trí khác trong cơ thể như từ đường tiêu hóa, sinh dục, răng miệng …

Biểu hiện lâm sàng của VPM ở bệnh nhân LMB rất đa dạng và có tính chất đặc hiệu, đó là đau bụng (gặp 93,1%), buồn nôn và nôn (37,9%), sốt (44,8%), rối loạn tiêu hóa (31,03%), phản ứng thành bụng (89,7%) và dịch lọc đục (96,6%). Như vậy một biểu hiệu lâm sàng gặp ở hầu hết các bệnh nhân đó là đau bụng, có phản ứng thành bụng và dịch lọc đục. Ở bệnh nhân LMB bị viêm phúc mạc, đau là triệu chứng cơ năng thường gặp phải, tính chất đau âm ỉ, liên tục, đau khắp ổ bụng. Đau bụng là một triệu chứng lâm sàng thường gặp ở bệnh nhân VPM nói chung và trên bệnh nhân LMB bị VPM nói riêng. Triệu chứng đau bụng là triệu chứng cơ năng chỉ điểm và là một triệu chứng lâm sàng được Hội lọc màng bụng quốc tế sử dụng để chẩn đoán VPM ở bệnh nhân LMB. Trong một số triệu chứng có ở bệnh nhân bị VPM như buồn nôn, nôn, sốt, rối loạn tiêu hóa… đau bụng là triệu chứng tương đối đặc hiệu để bước đầu xác định VPM, những triệu chứng khác có thể lẫn với những bệnh lý khác. Đau bụng do màng bụng bị kích thích bởi các tác nhân, kết hợp với xuất tiết các thành phần tham gia vào quá trình viêm nhiễm. Dịch lọc đục là một biểu hiện thực thể có ý nghĩa trong chẩn đoán VPM ở bệnh nhân LMB. Khi bệnh nhân LMB đưa vào ổ bụng một lượng dịch cần thiết và ngâm dịch trong một thời gian đủ dài, dịch lấy ra có thay đổi màu sắc, thành phần lý hóa, tế bào, sẽ phản ánh tình trạng màng bụng của bệnh nhân. Chính vì hai biểu hiện đau bụng và dịch lọc đục được Hội lọc màng bụng quốc tế sử dụng làm tiêu chuẩn trong chẩn đoán viêm phúc mạc nên tỷ lệ hai triệu chứng này xuất hiện rất cao trong nghiên cứu. 

Biến đổi một số chỉ số cận lâm sàng ở bệnh nhân VPM trong nghiên cứu, tỷ lệ bạch cầu máu ngoại vi tăng chỉ chiếm 58,6%, bạch cầu neutrophil tăng gặp ở 86,2%, CRP tăng gặp 100% số bệnh nhân và tỷ lệ mọc vi khuẩn khi nuôi cấy dịch ổ bụng là 24,1%. Kết quả này cho thấy sự biến đổi của các số chỉ số sinh hóa máu ở những bệnh nhân LMB có VPM rất khác nhau. Mặc dù có VPM nhưng không phải bệnh nhân nào cũng có số lượng bạch cầu tăng và công thức bạch cầu chuyển trái. Điều này cảnh báo rằng, nguyên nhân VPM ở đối tượng này không chỉ có vi khuẩn, thêm nữa đáp ứng viêm trên những đối tượng này rất khác nhau. Tuy nhiên, CRP tăng ở tất cả các bệnh nhân LMB có VPM, điều này hợp lý bởi CRP là một chỉ số đánh giá viêm do nhiễm khuẩn, tuy nhiên nó cũng tăng ở những bệnh lý thể hiện viêm hệ thống không do nhiễm khuẩn, nhiều nghiên cứu đã cho thấy bệnh nhân LMB không có VPM vẫn có tỷ lệ nhất định tăng CRP máu [27],[136]. Khi bệnh nhân VPM, CRP máu tăng là biểu hiện rất thường gặp. Tỷ lệ mọc vi khuẩn khi nuôi cấy dịch ổ bụng ở những bệnh nhân VPM trong nghiên cứu là 24,1%, trong đó có 2 bệnh nhân mọc E.coli. Najafi I. và cs đã công bố tỷ lệ cấy khuẩn âm tính trong nghiên cứu của tác giả này là 55,9% [105]. Các chủng vi khuẩn trong các nghiên cứu nước ngoài thường được phát hiện là tụ cầu, E.coli, nhiễm lao và nấm cũng chiếm tỷ lệ khá cao. 

Do chúng tôi chọn đối tượng nghiên cứu là các bệnh nhân có thời gian LMB khác nhau, bệnh nhân trong nghiên cứu được chia thành các phân nhóm, phân tích cho thấy tỷ lệ bệnh nhân bị VPM không khác biệt nhau ở các phân nhóm bệnh nhân (p > 0,05). Điều này có nghĩa biến chứng VPM có thể gặp bất cứ thời điểm nào trong quá trình LMB của bệnh nhân. 

Xét đến các nguyên nhân gây VPM ở bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú, các yếu tố được biết đến hầu hết là do nhiễm khuẩn từ ngoài vào, vi khuẩn vượt qua hàng rào bảo vệ toàn thân và tại chỗ để gây VPM. Như vậy sức đề kháng cơ thể là yếu tố vô cùng quan trọng trong việc bệnh nhân có bị VPM hay không. Bệnh nhân cao tuổi thường liên quan đến VPM do người cao tuổi có hiện tượng giảm sức đề kháng cơ thể. Ở người cao tuổi có sự giảm chuyển hóa chất đạm nên khi có vết thương hoặc vết mổ thường lâu lành hơn người trẻ. Các mạch máu nhỏ ít co dãn nên cung cấp năng lượng cho não cũng giảm, đồng thời người ta cũng nhận thấy các tế bào thần kinh ở vỏ não cũng bị giảm nên người cao tuổi thường phản ứng chậm chạp với những tình huống đòi hỏi sự nhanh nhạy. Để làm chậm lại quá trình lão hóa cần tác động trên hai mặt: giảm tổn thương các thành phần của cơ thể và tăng cường quá trình hồi phục. Dinh dưỡng ở người cao tuổi ảnh hưởng đến sức đề kháng của cơ thể. Tình trạng dinh dưỡng của người già phụ thuộc vào trạng thái thể lực, tâm lý và xã hội. Ngoài ra người cao tuổi thường gặp vấn đề về răng miệng, sức nhai kém nên khó nghiền nát thức ăn, đồng thời các men tiêu hóa giảm nên người cao tuổi thường hay bị rối loạn tiêu hóa. Bệnh nhân đái tháo đường dễ VPM bởi một số lý do sau: một trong những nguyên nhân của sự tăng tỷ lệ VPM ở bệnh nhân LMB có thể do khiếm khuyết miễn dịch. Nhiều nghiên cứu cho thấy một số đáp ứng tế bào bị suy giảm, bên cạnh đó còn các rối loạn khác nhau (yếu tố 4 của bổ thể thấp, giảm đáp ứng cytokine sau khi kích thích) trong miễn dịch dịch thể bẩm sinh ở các bệnh nhân đái tháo đường. Quá trình suy giảm miễn dịch bẩm sinh tế bào là hiện tượng giảm chức năng (hóa ứng động, sự thực bào, diệt khuẩn) của bạch cầu đa nhân trung tính và tế bào đơn nhân/đại thực bào ở bệnh nhân đái tháo đường đường. Mặt khác khi bệnh nhân đái tháo đường bị nhiễm khuẩn, một số vi sinh vật trở nên độc hơn trong một môi trường đường cao. Bệnh nhân đái tháo đường còn dễ bị VPM bởi có hiện tượng tăng tính kết dính (adherence) của các vi sinh vật. Trình độ văn hóa và nơi sống cũng ảnh hưởng đến tình trạng VPM. Nghiên cứu đa yếu tố của Mustafa K. và cs cho thấy, có trình độ văn hóa dưới phổ thông trung học, nơi sống vùng nông thôn, nồng độ albumin thấp và chỉ số Kt/V tuần là những yếu tố nguy cơ của VPM ở bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú.
Bệnh nhân bị VPM được điều trị theo phác đồ của Hội lọc màng bụng quốc tế, kết quả điều trị có 93,1% bệnh nhân được điều trị khỏi, chỉ có 6,9% ( 2 bệnh nhân) bệnh nhân phải chuyển sang phương thức lọc máu chu kỳ bằng thận nhân tạo. Kết quả điều trị của nghiên cứu cũng tương đương các nghiên cứu khác trong và ngoài nước đã công bố trước đó. 
4.3.2. Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm và hiệu quả lọc ở  bệnh nhân lọc màng bụng sau viêm phúc mạc
Sau khi được điều trị khỏi VPM (dựa vào các biểu hiện lâm sàng, cận lâm sàng và tính chất dịch lọc) bệnh nhân được duy trì lại chế độ LMB liên tục ngoại trú và sau 2 tháng tính từ ngày điều trị khỏi VPM chúng tôi đánh giá lại tính thấm màng bụng và hiệu quả lọc các chất trên đối tượng bệnh nhân bị viêm phúc mạc.

* Biến đổi loại tính thấm màng bụng ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc Trong 29 bệnh nhân VPM có tới 27 bệnh nhân được điều trị khỏi, chúng tôi đã tiến hành khảo sát chức năng màng bụng, hiệu quả LMB ở những bệnh nhân này sau 2 tháng điều trị khỏi.

Kết quả phân tích tỷ lệ các loại màng bụng ở 27 bệnh nhân sau VPM: có 10/27 (37,04%) bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình cao, 13/27 (48,14%) bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình thấp và 4/27 (14,82%) bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm thấp. Có sự biến đổi về loại tính thấm màng bụng sau VPM, có 8 bệnh nhân (29,6%) chuyển loại màng bụng từ tính thấm trung bình cao xuống tính thấm trung bình thấp, 4 bệnh nhân (14,8%) chuyển loại màng bụng từ tính thấm trung bình thấp xuống tính thấm thấp; các bệnh nhân đều có xu hướng biến đổi tính thấm màng bụng theo hướng giảm đi. Tỷ lệ biến đổi loại màng bụng sau viêm phúc mạc là 44,4% (12/27 bệnh nhân viêm phúc mạc). So sánh số liệu chung về loại màng bụng trước và sau VPM cho thấy tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng tính thấm trung bình cao giảm đi, tỷ lệ bệnh nhân có loại màng bụng trung bình thấp tăng lên có ý nghĩa so với trước VPM (p < 0,05). Đặc biệt, trước khi VPM không có bệnh nhân nào có loại màng bụng tính thấm thấp thì sau VPM xuất hiện 4/27 bệnh nhân có loại màng bụng này. Khi so sánh giá trị trung bình của chỉ số D4/P creatinin thì giá trị này sau VPM giảm có ý nghĩa so với trước VPM (p < 0,001) (trước VPM là 0,67±0,05, sau VPM là 0,59±0,08). Thực tế số bệnh nhân có giảm chỉ số D4/P creatinin chiếm hầu hết số bệnh nhân VPM, tuy nhiên mức độ giảm chưa đủ chuyển loại màng bụng dựa trên chỉ số tính thấm màng bụng. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi khác với các kết quả nghiên cứu trong nước. Kết quả nghiên cứu của Huỳnh Thị Nguyễn Nghĩa không thấy sự thay đổi loại tính thấm màng bụng sau VPM 6 tháng, tuy nhiên tác giả này không tính giá trị trung bình của chỉ số D4/P creatinin (PET) [16]. Chúng tôi cho rằng điều này này là hợp lý bởi tác giả này chỉ có 5 ca VPM trong quá trình nghiên cứu và thực hiện nghiên cứu theo dõi 6 tháng, cả số bệnh nhân và thời gian theo dõi đều ít hơn nghiên cứu này nên chưa có sự khác biệt. Chen J.B. (2004) nghiên cứu biến đổi chức năng màng bụng ở 27 bệnh nhân VPM sau 2 năm, cho thấy chỉ số D4/P creatinin cũng giảm có ý nghĩa thống kê tại 2 thời điểm, trước VPM (0,66±0,11) và sau 2 năm (0,62±0,10) (p< 0,05) [50]. D4/P creatinin là giá trị của tỷ số creatinin trong dịch lọc trên creatinin máu sau 4 giờ LMB, tỷ số này càng tăng càng chứng tỏ hiệu quả lọc các chất tốt lên, tỷ số này phụ thuộc nhiều đặc điểm bệnh nhân LMB trong đó cấu trúc màng bụng là yếu tố quan trọng nhất. Sau VPM mặc dù được điều trị khỏi nhưng cấu trúc phúc mạc thành và phúc mạc tạng sẽ thay đổi theo chiều hướng tăng sinh xơ sợi, thay đổi các kích thước lỗ lọc, dày màng trao đổi, từ đó dẫn đến quá trình trao đổi glucose và creatinin giữa máu và dịch lọc bị giảm đi. Kết quả của nghiên cứu gợi ý cho các nhà lâm sàng cần phải đánh giá lại tính thấm màng bụng sau khi bệnh nhân viêm phúc mạc được điều trị khỏi.  
So sánh tính thấm màng bụng ở các phân nhóm bệnh nhân trước và sau viêm phúc mạc cho thấy có sự thay đổi theo chiều hướng giảm tính thấm màng bụng sau VPM, nhưng không có sự khác biệt có ý nghĩa về tỷ lệ các loại tính thấm màng bụng trong các phân nhóm bệnh nhân trước và sau VPM, điều này có thể là do số lượng bệnh nhân VPM ở mỗi phân nhóm quá ít nên ảnh hưởng đến kết quả so sánh này. Trong 27 bệnh nhân VPM được theo dõi trước-sau VPM, có 10 bệnh nhân ở phân nhóm 1, 12 bệnh nhân ở phân nhóm 2 và phân nhóm 3 là 5 bệnh nhân. 
* Biến đổi hiệu quả lọc màng bụng ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc          

Bệnh nhân sau VPM ổn đã được định lượng lại nồng độ một số chất như ure, creatinin, kali và natri máu để so sánh với nồng độ các chất này trước khi VPM. Kết quả cho thấy nồng độ trung bình ure, creatinin, kali và natri máu sau VPM khác biệt không có ý nghĩa so với trước VPM (p > 0,05). Như vậy, nếu chỉ xét riêng về nồng độ một số chất trong máu ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc đã có sự thay đổi sau thời điểm sau VPM 2 tháng, tuy nhiên sự thay đổi này theo chiều hướng xấu hơn này chưa rõ ràng. Tương tự, khi xét sự thay đổi nồng độ các chất trên trong từng phân nhóm bệnh nhân, kết quả cũng cho thấy không có sự khác biệt có ý nghĩa (p > 0,05) 
Sau viêm phúc mạc có 5 bệnh nhân (18,5%) giảm chỉ số Kt/V và 5 bệnh nhân (18,5%) giảm chỉ số Ccr không đạt theo khuyến cáo, Tỷ lệ bệnh nhân có biến đổi giảm hiệu quả lọc ure, creatinin không đạt theo khuyến cáo là 37% (10/27 bệnh nhân viêm phúc mạc). Phân tích hiệu quả lọc ure và creatinin máu chung ở những bệnh nhân sau VPM và riêng trong từng phân nhóm đều cho thấy tỷ lệ bệnh nhân có Kt/V và Ccr tuần không đạt theo khuyến cáo tăng lên, song không có ý nghĩa so với trước VPM (p > 0,05). Tuy nhiên giá trị trung bình của Kt/V, Ccr tuần sau viêm phúc mạc giảm có ý nghĩa thống kê (p < 0,05 và < 0,001). 

Như vậy sau VPM, bệnh nhân LMB bị giảm cả chức năng màng bụng và hiệu quả lọc ure và creatinin, điều này cảnh báo với các nhà lâm sàng cần phải có chế độ lọc phù hợp với từng bệnh nhân sau VPM. 
Ở những bệnh nhân sau VPM trong nghiên cứu, khi định lượng nồng độ ure và creatinin máu chúng tôi thấy nồng độ ure máu trung bình giảm đi, nồng độ creatinin máu trung bình tăng hơn so với trước VPM, nhưng không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). Như vậy, mặc dù có thay đổi về tính thấm màng bụng theo chiều hướng xấu đi nhưng khi đánh giá hiệu quả lọc, mức độ khuếch tán ure và creatinin vẫn tốt, chính vì thế tất cả các bệnh nhân trong nghiên cứu vẫn tiếp tục lọc màng bụng, không phải thay đổi phương thức lọc. Lý giải cho điều này, chúng tôi cho rằng sau VPM các quá trình khuếch tán, siêu lọc và hấp thu bị ảnh hưởng [29],[50],[60],[92]. Khuếch tán là quá trình chất hòa tan đi từ máu vào dịch lọc theo chênh lệch nồng độ, là cơ chế chủ yếu để loại trừ các sản phẩm độc chứa nitơ trong suy thận mạn giai đoạn cuối. Khuếch tán phụ thuộc hai yếu tố là chênh lệch nồng độ và diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu. Chênh lệch nồng độ lớn nhất lúc bắt đầu lọc màng bụng (khi nồng độ chất hòa tan chẳng hạn như ure trong dịch lọc bằng 0), giảm dần theo thời gian lưu dịch. Diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu không chỉ phụ thuộc vảo tổng diện tích bề mặt màng bụng mà còn phụ thuộc vào mức độ tưới máu của màng bụng. Lực cản nội tại của màng bụng phản ánh số lỗ trên một đơn vị diện tích bề mặt mao mạch tham gia quá trình vận chuyển và khoảng cách mô kẽ từ mao mạch đến trung mô. Lưu lượng máu qua màng bụng: khuếch tán không lệ thuộc vào lưu lượng máu qua màng bụng mà phụ thuộc vào lưu lượng dịch lọc. Các chất hoạt mạch ảnh hưởng đến khả năng vận chuyển của các chất qua màng bụng không phải do tăng lưu lượng máu qua màng bụng mà do tăng số mao mạch được tưới máu nên tăng diện tích bề mặt màng bụng hữu hiệu. Trong viêm phúc mạc cũng có hiện tượng tương tự và có sự gia tăng khuếch tán, tuy nhiên diện tích bề mặt màng bụng thực hiện chức năng giảm đi làm cho hiệu quả khuếch tán giảm. Quá trình khuếch tán chỉ bị ảnh hưởng bởi diện tích trao đổi thực tế sau viêm phúc mạc. Những bệnh nhân viêm phúc mạc nếu được phát hiện kịp thời và điều trị khỏi, thì chức năng màng bụng vẫn còn tốt đặc biệt chức năng trao đổi các phân tử có trọng lượng phân tử nhỏ.
Nghiên cứu về thay đổi chức năng màng bụng ở những bệnh nhân LMB liên tục ngoại trú sau VPM còn nhiều vấn đề liên quan. Những quan điểm và những kết quả nghiên cứu trên thế giới và trong nước có khác nhau do ảnh hưởng bởi thời gian nghiên cứu đánh giá, đặc điểm mẫu nghiên cứu khác nhau. Những nghiên cứu về chức năng màng bụng, hiệu quả LMB và biến chứng VPM cần được tiến hành nhiều hơn ở trung tâm, để có một kết luận thống nhất, từ đó căn cứ vào chức năng màng bụng lựa chọn cho bệnh nhân chế độ LMB đạt hiệu quả cao nhất, nâng cao chất lượng cuộc sống bệnh nhân LMB. Chúng tôi nhận thấy nghiên cứu này còn một số hạn chế đó là chưa đủ điều kiện để đánh giá hết chức năng màng bụng, thời gian theo dõi bệnh nhân sau viêm phúc mạc còn chưa dài, những điều này gợi mở để thực hiện các nghiên cứu khác đầy đủ hơn.
KẾT LUẬN

Nghiên cứu biến đổi chức năng màng bụng qua tính thấm và hiệu quả lọc màng bụng ở 261 bệnh nhân suy thận mạn tính điều trị bằng lọc màng bụng liên tục ngoại trú với thời gian khác nhau tại Bệnh viện Chợ Rẫy, chúng tôi có kết luận sau:

1. Phân loại tính thấm màng bụng và hiệu quả của phương pháp lọc màng bụng liên tục ngoại trú:

* Phân loại màng bụng theo tính thấm, biến đổi tính thấm màng bụng và mối liên quan với một số đặc điểm bệnh nhân: 

+ Phân loại màng bụng theo tính thấm gồm 4 loại với tỷ lệ khác nhau trong đó loại có tính thấm trung bình cao chiếm tỷ lệ cao nhất (62,1%), loại có tính thấm thấp chiếm tỷ lệ thấp nhất (1,1%).
+ Tỷ lệ loại màng bụng sau 6, 12 tháng biến đổi khác biệt không có ý nghĩa, song chỉ số D4/P creatinin giảm dần có ý nghĩa.

+ Chỉ số D4/P creatinin tương quan nghịch với thời gian lọc màng bụng, tương quan thuận với Kt/V, Ccr tuần tại thời điểm nghiên cứu T0.
  + Tỷ lệ loại màng bụng tính thấm cao, trung bình cao ở bệnh nhân giảm albumin máu cao hơn so với bệnh nhân có albumin máu bình thường. Tỷ lệ loại màng bụng liên quan không ý nghĩa với mức protein máu.
  + Giá trị trung bình D4/P creatinin ở bệnh nhân giảm protein, albumin máu cao hơn có ý nghĩa so với bệnh nhân có protein, albumin máu bình thường.

+ Tỷ lệ loại màng bụng và chỉ số D4/P creatinin liên quan không có ý nghĩa với tuổi, giới của bệnh nhân.
* Hiệu quả lọc của phương pháp lọc màng bụng liên tục ngoại trú sau 6, 12 tháng: 

+ Giá trị trung bình của Kt/V, Ccr tuần giảm dần theo thời gian lọc màng bụng.

2. Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm và hiệu quả lọc ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc:
* Biến đổi loại màng bụng theo tính thấm ở bệnh nhân viêm phúc mạc: 

+ Giá trị trung bình D4/P creatinin giảm sau viêm phúc mạc.

+ Sau viêm phúc mạc có 44,4% bệnh nhân biến đổi loại tính thấm màng bụng trong đó 29,6% từ trung bình cao xuống trung bình thấp, 14,8% từ trung bình thấp xuống thấp. 
* Hiệu quả lọc ở bệnh nhân sau viêm phúc mạc:
+ Giá trị trung bình Kt/V, Ccr giảm nhưng tỷ lệ bệnh nhân có Kt/V, CCr đạt khuyến cáo giảm không có ý nghĩa sau viêm phúc mạc. 

+ Nồng độ ure, creatinin, K+, Na+ máu sau viêm phúc mạc khác biệt không có ý nghĩa so với trước viêm phúc mạc.

KIẾN NGHỊ

Dựa vào kết quả nghiên cứu tính thấm màng bụng, kết quả lọc theo thời gian và sau viêm phúc mạc, xin có kiến nghị:
+ Bệnh nhân lọc màng bụng liên tục ngoại trú cần định kỳ đánh giá, phân loại tính thấm màng bụng làm cơ sở cho việc lựa chọn hoặc điều chỉnh biện pháp điều trị cho phù hợp.

+ Sau 2 tháng điều trị khỏi viêm phúc mạc, cần xác định loại tính thấm màng bụng, hiệu quả lọc màng bụng để điều chỉnh biện pháp điều trị thích hợp.
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Cuối cùng, tôi xin tỏ lòng biết ơn tới công ơn nuôi dạy của Cha Mẹ tôi, sự quan tâm giúp đỡ, động viên của vợ, anh, chị và bạn bè thân thiết để tôi có được ngày hôm nay
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	Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis (Lọc màng bụng liên tục ngoại trú)

	CCPD
	Continuous Cycling Peritoneal Dialysis (Lọc màng bụng liên tục chu kỳ)

	CNTTL

DAPD
	Chức năng thận tồn lưu

Daytime Ambulatory Peritoneal Dialysis (Lọc màng bụng ban ngày)
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	Đái  tháo đường 
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	Hồng cầu
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	Kt/V
	K :Coefficient, t : time, V : Volume 

(Độ thanh thải ure toàn phần trong một đơn vị thời gian)
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	Kidney Disease Outcomes Quality Intiative (Hội đồng lượng giá về hiệu quả điều trị bệnh thận)
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	Lọc màng bụng
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	Màng bụng
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	Noctural Intermittent Peritoneal Dialysis (Lọc màng bụng ngắt quãng ban đêm)
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	Peritoneal Equilibration Test (Thử nghiệm cân bằng màng bụng)
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	Residual Renal Function (Chức năng thận tồn lưu)
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	Suy thận mạn tính
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	Suy thận mạn tính giai đoạn cuối

	LMB
	Lọc màng bụng

	LMBLTNT
	Lọc màng bụng liên tục ngoại trú

	T.T
	Tính thấm

	TB
	Trung bình

	THA
	Tăng huyết áp

	TNT
	Thận nhân tạo

	VPM
	Viêm phúc mạc
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Khám LS, CLS và theo dõi điều trị ≤ 12 tháng
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Phân loại MB theo tính thấm và hiệu quả LMB sau VPM
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Đánh giá lại tính thấm MB và hiệu quả LMB 2 tháng sau VPM




















- Xác định phân loại màng bụng theo tính thấm


(thử nghiệm PET)


- Đánh giá hiệu quả LMB (dựa vào Kt/V tuần, Ccr tuần)





261 BN LMB, chia 3 phân nhóm PN1, PN2, PN3 theo thời gian đã LMB





Chẩn đoán, điều trị VPM, điều chỉnh liều lọc
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