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KẾT LUẬN	121
KIẾN NGHỊ	123
TÀI LIỆU THAM KHẢO
PHỤ LỤC



DANH MỤC BẢNG

Bảng 2.1.	 Độ an thần theo thang điểm Ramsay sửa đổi	45
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Phẫu thuật bụng là loại chiếm tỉ lệ cao ở các khoa ngoại tổng hợp, là một trong những điều trị triệt để các bệnh lý trong ổ bụng. Các phẫu thuật trong ổ bụng được tiến hành theo phương pháp mở hoặc nội soi tuỳ theo cơ quan bị tổn thương và mức độ cần can thiệp của phẫu thuật. Dù loại phẫu thuật nào, mức độ đau sau phẫu thuật bụng cũng dữ dội do liên quan đến động tác thở. 
Đau là một trong những mối quan tâm hàng đầu của bệnh nhân trước phẫu thuật, 80% bệnh nhân cho rằng điều quan tâm lớn nhất của họ trước phẫu thuật là đau [66]. Mặc dầu được quan tâm và chú ý từ phía bệnh nhân và phía nhân viên y tế như vậy, nhưng các nghiên cứu gần đây cho thấy chỉ đạt được những thành công khiêm tốn trong điều trị đau, tỷ lệ bệnh nhân chịu đau sau phẫu thuật vẫn còn cao, 53 - 80% [34]. Đau mức độ nặng sau phẫu thuật bụng chiếm tỉ lệ lớn có thể lên đến 64,91% [32].
Đau sau phẫu thuật không được điều trị đầy đủ gây ra các rối loạn tại các hệ thống cơ quan khác nhau như tuần hoàn, hô hấp, tiêu hóa, nội tiết, miễn dịch… từ đó làm chậm quá trình hồi phục sau phẫu thuật. Ở giai đoạn sớm sau phẫu thuật, đau có thể dẫn đến các biến chứng như tăng huyết áp, loạn nhịp tim, thiếu máu cơ tim, xẹp phổi, suy hô hấp, giảm vận động, thuyên tắc mạch... từ đó góp phần làm tăng tỷ lệ các biến chứng, thậm chí là tử vong sau phẫu thuật [33], [74], [95]. Đau cấp tính sau phẫu thuật nếu không được quan tâm, điều trị hiệu quả có thể tiến triển thành đau mạn tính, bệnh nhân phải chịu đựng đau đớn dai dẳng ngay cả khi tổn thương ban đầu đã được giải quyết hoàn toàn [74], [82].
Điều trị đau được đặc biệt quan tâm trong thời gian gần đây. Tuyên bố Montreal nêu rằng được điều trị đau như là một quyền cơ bản của con người [49]. Hiện nay đã có các hướng dẫn điều trị đau theo loại phẫu thuật để nâng cao hiệu quả điều trị [88]. Bên cạnh đó, việc ra đời của chiến lược tăng cường hồi phục sớm sau phẫu thuật đã làm cho việc giảm đau trở nên cấp thiết hơn bao giờ hết. 
Đến nay đã có các nghiên cứu đánh giá hiệu quả của các phương pháp giảm đau riêng lẽ, trong khi đó tín hiệu đau từ vị trí tổn thương được dẫn truyền đến và cảm nhận tại não đi qua nhiều vị trí nên cần phương pháp giảm đau đa mô thức. Việc giảm đau chủ yếu dựa vào opioid đã chuyển sang các thuốc giảm đau cơ bản như paracetamol, các thuốc giảm đau kháng viêm không steroid, các thuốc hỗ trợ điều trị đau, kết hợp với gây tê vùng, opioid được dùng để giải cứu đau sau khi đã áp dụng các phương pháp giảm đau trên. Sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng, hiện nay phương pháp giảm đau đa mô thức được áp dụng [56].
Giảm đau đường ngoài màng cứng được xem là rất hiệu quả trong phẫu thuật bụng hở nhưng vai trò của nó trong giảm đau đa mô thức như thế nào và khi chống chỉ định với phương pháp này, liệu phương pháp giảm đau đa mô thức đường tĩnh mạch có giảm đau hiệu quả [115]. Từ đó chúng tôi xây dựng mục tiêu thứ nhất. Một vấn đề nữa là phương pháp giảm đau này rất ít áp dụng để giảm đau sau phẫu thuật nội soi. Cần có nghiên cứu về giảm đau sau các phẫu lớn trong ổ bụng qua nội soi.
Cho đến nay, vẫn có ít nghiên cứu về vai trò của giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường ngoài màng cứng, tĩnh mạch như là thành phần của giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật bụng [47]. Ở Việt Nam, giảm đau sau phẫu thuật mới chỉ được quan tâm tại một số bệnh viện và chưa có nhiều các số liệu nghiên cứu về giảm đau đa mô thức và qui trình để áp dụng trong các phẫu thuật lớn trong ổ bụng. Vì vậy, chúng tôi tiến hành đề tài: “Nghiên cứu giảm đau đa mô thức sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng” với các mục tiêu:
1. Đánh giá hiệu quả của phương pháp giảm đau đa mô thức bằng sử dụng bupivacain - fentanyl đường ngoài màng cứng do bệnh nhân tự kiểm soát so với cách dùng morphin đường tĩnh mạch kết hợp ketorolac đường tĩnh mạch sau các phẫu thuật hở trong ổ bụng.
2. Đánh giá hiệu quả của phương pháp giảm đau đa mô thức bằng sử dụng morphin đường tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát có hoặc không kết hợp ketorolac sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng qua nội soi.
3. Xây dựng các quy trình giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật lớn trong ổ bụng.
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1.1.1. Phẫu thuật lớn trong ổ bụng
	Có nhiều định nghĩa về các phẫu thuật lớn trong ổ bụng. Trong nghiên cứu đánh giá ảnh hưởng lâu dài của biến chứng sau phẫu thuật bụng lớn, Stratmann đã nêu ra định nghĩa phẫu thuật bụng lớn trong bụng là tất cả các phẫu thuật cắt bỏ hệ tiêu hóa có tái tạo qua nối thông và/hoặc mở đưa đầu đoạn ruột ra ngoài. Vì vậy, phẫu thuật cắt túi mật không được coi là phẫu thuật lớn ở bụng [149 ].
Các phẫu thuật này được chỉ định điều trị các bệnh lý lành tính hoặc ác tính theo phương pháp phẫu thuật hở hoặc nội soi. Gần đây nhất, nhóm tác giả trong nghiên cứu CASCADE-2022 nghiên cứu về biến chứng tim mạch sau phẫu thuật lớn ở bụng đưa ra định nghĩa về phẫu thuật lớn ở bụng. Các phẫu thuật này bao gồm cắt bỏ các tạng, được định nghĩa là cắt bỏ hoàn toàn, cắt bỏ một đoạn của thực quản, dạ dày, ruột non, gan, tuyến tụy, đại tràng, trực tràng, thận, bàng quang, buồng trứng và/hoặc tử cung. Cắt bỏ khối u tái tạo đoạn ruột hoặc đưa đầu đoạn ruột ra da, mở hồi tràng, cắt đại tràng hoặc cắt niệu quản. Sửa chữa mở phình động mạch chủ bụng. Phẫu thuật cấy ghép, bao gồm phẫu thuật thận, gan hoặc tụy [150]. Các phẫu thuật này có thể tiến hành theo phương pháp phẫu thuật hở hoặc nội soi. 
1.1.2. Định nghĩa đau 
Hiệp hội quốc tế nghiên cứu về đau đưa ra định nghĩa mới về đau vào năm 2019: “Đau là trải nghiệm cảm giác và cảm xúc khó chịu thường do hoặc liên quan đến tổn thương thực sự hoặc tiềm tàng ở mô”. Đây là định nghĩa được chấp nhận rộng rãi nhất hiện nay, cho thấy bản chất cũng như tính chất phức tạp của quá trình cảm nhận đau [123].
Đau sau phẫu thuật được định nghĩa là đau xuất hiện ở bệnh nhân sau khi thực hiện phẫu thuật, có thể là hậu quả của tổn thương trực tiếp hoặc các biến chứng liên quan đến phẫu thuật. Biểu hiện trên lâm sàng bằng các dấu hiệu bất thường của hệ thần kinh tự động, tình trạng rối loạn tinh thần hoặc thay đổi tính tình của bệnh nhân. Mức độ đau sau phẫu thuật phụ thuộc vào tính chất của cuộc phẫu thuật, phương pháp gây mê, phương pháp giảm đau và ngoài ra còn liên quan đến các yếu tố tâm lý, văn hóa - xã hội [123].
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Đau cấp tính sau phẫu thuật là đau xảy ra ngay sau phẫu thuật, thời gian kéo dài ngắn, thường dưới 3 tháng, đau này được biết trước, khác với đau mạn tính. Đau là một trải nghiệm đa chiều, có tính cá nhân hóa cho từng bệnh nhân. Sự khác biệt trong trải nghiệm đau bị ảnh hưởng bởi đáp ứng sinh học, trạng thái và đặc điểm tâm lý, và bối cảnh xã hội [46], [106], [146], [155].
Nguyên nhân của cơn đau cấp tính sau phẫu thuật là đa yếu tố. Các phẫu thuật gây ra tổn thương cho các mô. Chấn thương phẫu thuật kích hoạt các đáp ứng của đau, làm xuất hiện sự nhạy cảm của đường dẫn truyền đau ngoại biên và trung tâm. Mặc dù đau sẽ giảm trong vài ngày đầu sau phẫu thuật ở đa số bệnh nhân, một số bệnh nhân cảm thấy đau tăng dần cần dùng thuốc giảm đau [146].
Đau cấp mới xuất hiện, có cường độ mạnh thường tự giới hạn hoặc hết sau điều trị trong vài ngày hoặc vài tuần. Đau được xem là một dấu hiệu báo động hữu ích. Khi đau cấp không được kiểm soát tốt hoặc do quá trình liền thương hoặc do điều trị không đủ sẽ chuyển thành đau mạn tính. Hai loại đau cấp do tổn thương là đau bản thể và đau tạng khác nhau về nguồn gốc và bản chất [17].
Đau bản thể: Có thể phân thành đau nông và sâu. Đau bản thể nông do tổn thương xuất phát từ da, mô dưới da, và màng nhầy. Đau này có đặc điểm là dễ định vị và được mô tả cảm giác như dao cắt, châm chích, mạch đập hoặc bỏng rát. Đau bản thể sâu xuất phát từ cơ, gân, khớp, hoặc xương [155].
Đau tạng: Đau tạng cấp do quá trình bệnh lý hoặc bất thường chức năng của tạng bên trong hoặc bao xung quanh tạng bao gồm màng phổi thành, màng tim hoặc phúc mạc. Có 4 loại đau được mô tả: Đau tạng được khu trú đúng, đau thành khu trú đúng, đau tạng phản chiếu và đau thành phản chiếu. Đau tạng được khu trú đúng thường mơ hồ, lan tỏa và ở đường giữa. Nó thường kết hợp với hoạt động bất thường của hệ giao cảm hoặc phó giao cảm gây buồn nôn, nôn, vả mồ hôi, thay đổi huyết áp và tần số tim. Đau thành có đặc điểm như dao cắt và thường được mô tả cảm giác như dao đâm và được khu trú tại vùng quanh tạng hoặc phản chiếu lên một vùng xa hơn. Như vậy, đau do quá trình bệnh lý liên quan đến phúc mạc và màng phổi trên phần cơ hoành trung tâm thường phản chiếu lên cổ và vai, trong khi đó các bệnh lý ảnh hưởng lên mặt thành của phần hoành ngoại biên thường phản chiếu lên ngực và thành bụng cao [5], [17], [155].
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1.1.4.1. Đường dẫn truyền đau chung
[bookmark: OLE_LINK17]Kích thích đau được dẫn truyền từ ngoại biên vào vỏ não theo con đường gồm ba neuron. Neuron hướng tâm thứ nhất có nhân nằm ở hạch rễ sau, ngang mức lỗ chia của đốt sống. Mỗi neuron có một sợi trục nhưng chia đôi, một đầu đến mô ngoại biên mà nó chi phối, một đầu khác vào sừng sau tủy sống. Ở sừng sau tủy sống, neuron hướng tâm thứ nhất tiếp nối với neuron thứ hai, mà sợi trục của neuron thứ hai này bắt chéo qua đường giữa và đi lên theo đường tủy gai - đồi thị để đến vùng đồi thị. Neuron thứ hai tiếp nối với neuron thứ ba tại nhân ở vùng đồi thị, neuron thứ ba cho các nhánh lên qua bao trong đến vỏ não [23], [155].
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Phần lớn các neuron thứ nhất có một đầu sợi trục vào sừng sau tủy sống. Một số sợi C, không có myelin, vào tủy sống qua rễ trước (vận động), điều này giải thích tại sao một số bệnh nhân vẫn còn cảm giác đau ngay cả khi đã cắt rễ sau (rhizotomy) và thông báo có cảm giác đau khi kích thích rễ trước. Tại sừng sau tủy sống, ngoài tiếp nối với neuron thứ hai, sợi trục của neuron thứ nhất có thể còn tiếp nối với neuron trung gian, neuron giao cảm, và neuron vận động sừng trước. Các neuron vùng đầu dẫn truyền xung động đau theo các dây thần kinh sọ đến các hạch thần kinh sọ não.
Cảm giác đau cấp do sợi Aδ, có myelin, truyền về sừng sau tủy với tốc độ 6-30 mét/giây; Cảm giác đau chậm được truyền theo sợi C (không có myelin) với tốc độ 0,5-2mét/giây. Nếu chỉ ức chế sợi Aδ thì mất cảm giác đau cấp. Nếu chỉ ức chế sợi C bằng thuốc tê tại chỗ thì mất cảm giác đau chậm. Vì sợi thần kinh dẫn truyền cảm giác đau có hai loại như vậy nên khi có một kích thích với cường độ mạnh sẽ cho ta cảm giác đau “kép”. Ngay sau khi kích thích sẽ có cảm giác đau nhói sau đó sẽ có cảm giác đau rát [17].
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Khi các sợi hướng tâm vào tủy sống, chúng tách ra tùy theo kích thước, các sợi lớn, có myelin đi vào phía giữa, sợi nhỏ, không myelin đi ra phía ngoài. Các sợi dẫn truyền cảm giác đau có thể đi lên hoặc xuống 1 đến 3 đốt tủy trong đường Lissauer (Lissauer’s tract) trước khi tiếp nối với neuron thứ hai tại chất xám của sừng sau tủy sống cùng bên. Trong nhiều trường hợp, nó nối với neuron thứ hai qua neuron trung gian. 
Rexed chia chất xám tủy sống thành 10 lớp. Sáu lớp đầu tiên, tạo thành sừng sau, nhận tất cả các hoạt động thần kinh hướng tâm, và là vị trí chính của quá trình điều chỉnh đau của các đường thần kinh lên và xuống. Neuron thứ hai là neuron nhận cảm đau chuyên biệt hoặc là neuron có phổ đáp ứng rộng (wide dynamic range: WDR). Neuron nhận cảm đau chuyên biệt chỉ dẫn truyền kích thích đau, nhưng neuron WDR nhận các xung hướng tâm không gây đau khác từ các sợi Aβ, Aδ và C. Neuron nhận cảm đau chuyên biệt chủ yếu ở lớp I và có trường nhận cảm bản thể và tinh tế. Bình thường các neuron này ở trạng thái “im lặng” và chỉ đáp ứng với kích thích đau có ngưỡng cao, mã hóa kém cường độ kích thích. Neuron WDR là loại tế bào chiếm ưu thế nhất ở sừng sau, nhiều nhất ở lớp V. Khi kích thích lặp lại, các neuron WDR có đặc trưng là tăng mức độ hưng phấn theo cấp số nhân, ngay cả với cùng cường độ kích thích. Nó cũng có trường nhận cảm kích thích lớn hơn so với neuron nhận cảm đau chuyên biệt [23], [155].
Hầu hết sợi C cho nhánh phụ đến, hoặc chấm dứt trên neuron thứ hai ở lớp I và lớp II, và với mức độ ít hơn ở lớp V. Ngược lại, các sợi Aδ tiếp nối chủ yếu ở lớp I và V, với mức độ ít hơn ở lớp X. Lớp I đáp ứng chủ yếu với kích thích đau từ da và mô bản thể sâu. Lớp II, còn được gọi là chất nhầy, chứa nhiều neuron trung gian, và được cho là có vai trò quan trọng trong xử lý và điều chỉnh xung động đau từ các receptor nhận cảm đau ở da. Đây cũng là vị trí tác dụng chính của opioid. Lớp III và IV nhận các xung động cảm giác không gây đau. Lớp VIII và IX tạo thành sừng trước (vận động). Lớp VII được gọi là cột trung gian bên (intermediolateral column), chứa thân tế bào của neuron giao cảm tiền hạch.
Sợi hướng tâm tạng dừng chủ yếu ở lớp V, và mức độ ít hơn ở lớp I. Hai lớp này là điểm hội tụ trung ương của xung tạng và bản thể. Lớp V đáp ứng với cả xung cảm giác đau và không gây đau và nhận cả sợi hướng tâm đau bản thể và tạng. Hiện tượng hội tụ giữa đường vào của cảm giác tạng và bản thể biểu hiện trên lâm sàng bởi hiện tượng đau phản chiếu (referred pain). So với các sợi bản thể, sợi cảm giác đau tạng có số lượng ít hơn, phân bố rộng hơn, hoạt hóa một số lớn hơn neuron tủy sống. 
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Neuron thứ ba nằm ở đồi thị và tỏa lên vùng cảm giác bản thể I và II ở rãnh trung tâm sau của vỏ não, vùng đỉnh và thành trên của rãnh sylvius giúp cảm nhận đau và định vị chính xác kích thích đau.
Đường gai - đồi thị
Sợi trục của hầu hết các neuron thứ hai bắt chéo qua đường giữa gần vị trí xuất phát của nó (rãnh trước) đến bên đối diện trước khi tạo thành đường gai - đồi thị và cho các sợi lên đồi thị, cấu tạo lưới, thể raphe, và chất xám quanh cống não. Đường gai thị, được cho là đường dẫn truyền đau chính, nằm ở vị trí trước bên của chất trắng. Đường đi lên này được chia thành đường giữa và đường bên. Đường bên (neospinothalamic gai thị mới) cho các nhánh chủ yếu lên vùng nhân bụng sau ngoài của đồi thị và dẫn truyền các khía cạnh khác biệt của đau như là khu trú, cường độ và sự kéo dài của kích thích đau. Đường giữa (paleospinothalamic gai thị cũ) cho nhánh lên vùng đồi thị giữa và chịu trách nhiệm cho đáp ứng tự động và nhận cảm khó chịu về cảm xúc của đau. Một vài sợi gai - thị cũng tỏa lên vùng chất xám quanh cống não và vì vậy có thể đây là đường nối quan trọng giữa đường lên và đường xuống. Sợi phụ tỏa lên hệ thống cấu tạo lưới và vùng dưới đồi, chịu trách nhiệm cho đáp ứng thức tỉnh khi đau [23].
1.1.4.2. Đường dẫn truyền đau do phẫu thuật bụng
	Nguyên nhân chính của đau sau phẫu thuật bụng là tổn thương thành bụng khi rạch da để tiếp cận vào khoang phúc mạc, nhưng cơn đau cũng có thể bắt nguồn từ các cơ quan trong ổ bụng (đau tạng) và phúc mạc khi phẫu thuật. Đối với nhiều loại phẫu thuật, với sự ra đời của phương pháp phẫu thuật xâm lấn tối thiểu đã làm giảm đáng kể đau sau phẫu thuật. 
Thành bụng có thể được chia thành khoanh tủy chi phối cảm giác vùng da và vùng cơ theo các dây thần kinh tủy sống vùng ngực. Thành bụng được chi phối bởi các dây thần kinh tủy sống từ T7 - T12. Trên thực tế, mũi ức nằm trong vùng phân bố T5 và xương mu nằm trong vùng phân bố L1. Điều này là do sự giao nhau của các thần kinh chi phối khoanh tủy. Các nhánh của dây thần kinh tủy sống cũng chi phối cho phúc mạc thành nhưng các tạng trong ổ bụng được chi phối bởi hệ thống thần kinh tự động. Hệ thần kinh giao cảm thông qua các dây thần kinh tạng và phó giao cảm thông qua dây thần kinh phế vị và các dây thần kinh phó giao cảm cùng S2-4 [128].
Phúc mạc thành do các dây thần kinh bản thể chi phối. Các nhánh của thần kinh bản thể chi phối cho phúc mạc thành và các bộ phận nhận cảm đáp ứng với các kích thích đau, cho phép định vị đau chính xác và thường tăng lên khi vận động. Các sợi thần kinh giao cảm được mang qua thần kinh tạng chi phối cho phúc mạc tạng, và khi bị kích thích làm bệnh nhân nhận cảm đau nhưng định vị kém, thường là cảm nhận đau ở đường giữa. 
Tạng và phúc mạc tạng: Các sợi thần kinh tự động từ đám rối hạ vị và đám rối tạng chi phối các tạng trong ổ bụng. Đám rối tạng nằm ngang mức đốt sống T12 - L1 và có hai hạch lớn. Các đám rối bao quanh động mạch thân tạng và rễ của động mạch mạc treo tràng trên. Các đám rối được hình thành bởi các nhánh của dây thần kinh tạng lớn và tạng bé, một số sợi từ dây thần kinh phế vị. Đám rối thứ hai được hình thành, chi phối theo các động mạch chính của khoang ổ bụng.
Các sợi thần kinh giao cảm đến ruột non chi phối vận động đến van hồi manh tràng nhưng lại ức chế cơ trơn ruột nói chung và cũng kích thích co mạch. Hệ giao cảm là ức chế và hệ phó giao cảm là vận động cho đại tràng. Các sợi phó giao cảm xuất phát từ các dây thần kinh cùng chi phối ruột thấp và phế vị chi phối phần còn lại của ống tiêu hóa. Các sợi thần kinh tự động hướng tâm chịu trách nhiệm khởi động phản xạ tự động nhưng cũng là con đường mà qua đó các cảm giác đau tạng được cảm nhận, chẳng hạn như đau bụng do các kích thích co thắt và kéo căng [128].
1.1.4.3. Các yếu tố ảnh hưởng đau sau phẫu thuật bụng
Loại phẫu thuật: Vị trí rạch da và mức độ phức tạp của phẫu thuật quyết định chính mức độ đau (cường độ và thời gian kéo dài). Phẫu thuật lồng ngực, phẫu thuật bụng phần trên rốn gây đau nhiều nhất, tiếp theo là phẫu thuật vùng thận, cột sống, bụng dưới, phẫu thuật ngoại biên như phẫu thuật các chi, hàm mặt đau ít hơn [125], [142].
Kỹ thuật và thời gian phẫu thuật: Phẫu thuật nội soi đau ít hơn phẫu thuật mở, sử dụng dao điện nhiều trong phẫu thuật gây đau nhiều hơn, đau còn phụ thuộc chiều dài đường rạch, kỹ thuật bóc tách trong phẫu thuật có làm tổn thương, đụng dập tổ chức nhiều, thời gian phẫu thuật ngắn đau ít hơn kéo dài [128].
Ngoài ra, còn có các yếu tố khác như ngưỡng chịu đau khác nhau của từng bệnh nhân, trình độ văn hóa hiểu biết, tuổi, giới tính. Sự lo lắng của bệnh nhân trước phẫu thuật.
Các yếu tố liên quan đến phẫu thuật: Chuẩn bị bệnh nhân tốt trước phẫu thuật, thường sau phẫu thuật bệnh nhân ổn định hơn, đỡ đau, phối hợp tốt với nhân viên y tế. Trong phẫu thuật khi gây mê bệnh nhân được giảm đau tốt thì sau phẫu thuật thường ít đau hơn trong 4 đến 6 giờ đầu sau phẫu thuật. Với những phẫu thuật nặng kéo dài trên 3 giờ, bệnh nhân thường đau nhiều hơn so với các phẫu thuật ngắn hơn. Ngoài ra, phẫu thuật can thiệp nhiều cơ quan, phẫu thuật có biến chứng sẽ đau nhiều hơn. Phương pháp giảm đau sau phẫu thuật phù hợp cho từng loại phẫu thuật, hạn chế được biến chứng và có yếu tố quyết định đến phục hồi bệnh nhân sau phẫu thuật [97].
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[bookmark: _Toc327261002][bookmark: _Toc85721056][bookmark: _Toc86311845][bookmark: _Toc86773076][bookmark: _Toc86784708]1.2.1. Ảnh hưởng tim mạch
Hoạt hóa hệ giao cảm hoặc do đáp ứng stress hoặc do giảm đau không đủ có thể gây tăng tần số tim, tăng co bóp cơ tim, tăng huyết áp, tăng sức cản mạch máu hệ thống và có thể dẫn đến xuất hiện thiếu máu và nhồi máu cơ tim ở giai đoạn sau phẫu thuật. Hoạt hóa hệ giao cảm cũng có thể gây giảm cung cấp oxy cơ tim do co thắt mạch vành. Điều này gây thiếu máu hoặc nhồi máu cơ tim, mà tần suất đạt đỉnh ở giai đoạn sau phẫu thuật mặc dù có những cải thiện đáng kể về kỹ thuật vô cảm [98]. 
1.2.2. Ảnh hưởng trên hô hấp
[bookmark: page26]Tỷ lệ biến chứng và tử vong sau chấn thương và phẫu thuật lớn có liên quan chặt chẽ đến những rối loạn tại hệ thống hô hấp. Ở giai đoạn sau phẫu thuật chức năng hô hấp bị suy giảm rõ rệt, đặc biệt là với phẫu thuật bụng và ngực. Ức chế phản xạ tủy đối với thần kinh hoành là yếu tố quan trọng gây suy giảm hô hấp. Kiểm soát đau sau phẫu thuật không tốt làm cản trở quá trình hô hấp hiệu quả, bệnh nhân thở nông, ho khạc kém, do đó dễ bị các biến chứng viêm phổi, xẹp phổi, giảm ôxy máu và tổ chức [68], [74].
[bookmark: OLE_LINK18]Dung tích sống là thông số thay đổi đầu tiên, giảm có ý nghĩa trong ba ngày đầu xuống còn 40-60% giá trị trước phẫu thuật. Sau phẫu thuật bụng trên các thông số thể tích cặn chức năng (RV), dung tích cặn chức năng (FRC), và thể tích thở ra tối đa trong giây đầu tiên (FEV1) giảm nhiều nhất ở giờ 24, sau đó dần trở về gần mức bình thường ở ngày thứ 7 sau phẫu thuật. Giảm FRC là thay đổi bất lợi nhất trong các rối loạn về thể tích phổi sau phẫu thuật. Khi giảm FRC, thể tích phổi khi nghỉ tiến gần tới thể tích đóng và dẫn đến hiện tượng đóng đường thở từ đó gây xẹp phổi, bất tương xứng thông khí/tưới máu và giảm ôxy máu [11], [68].
1.2.3. Ảnh hưởng trên hệ thống mạch máu, đông máu
Giảm nồng độ các chất chống đông tự nhiên và tăng nồng độ các chất gây đông máu, ức chế quá trình tiêu sợi huyết, tăng phản ứng tiểu cầu và độ nhớt của huyết tương là những yếu tố góp phần làm tăng tỷ lệ các biến chứng liên quan đến tình trạng tăng đông như thuyên tắc tĩnh mạch sâu, tắc đoạn ghép mạch nhân tạo và thiếu máu và/hoặc nhồi máu cơ tim.
[bookmark: page27][bookmark: OLE_LINK20]Khi dòng máu được điều hòa đến các cơ quan được ưu tiên cao hơn thì tưới máu ở các mô, cơ lân cận và ở các tạng khác có thể bị suy giảm. Giảm tuần hoàn tại chỗ dẫn đến các hiện tượng chậm liền vết mổ, tăng co cơ, thiếu máu các cơ quan và toan máu. Đáp ứng với phẫu thuật, trạng thái đau đớn gây giải phóng catecholamin và angiotensin có thể dẫn đến hoạt hóa tiểu cầu - fibrinogen gây trạng thái tăng đông. Đau nhiều hạn chế vận động và giảm lưu lượng dòng máu tĩnh mạch. Trong khi thao tác phẫu thuật có thể gây các tổn thương trực tiếp hệ thống mạch máu nhất là các tĩnh mạch ở chi dưới. Những yếu tố này hình thành nên tam chứng Virchow gồm: Trạng thái tăng đông, ứ đọng máu tĩnh mạch và tổn thương nội mô, tạo điều kiện cho phát triển thuyên tắc tĩnh mạch sâu và nặng hơn là tắc mạch phổi [52], [68].
1.2.4. Ảnh hưởng trên hệ tiêu hóa
Hoạt hóa hệ thần kinh giao cảm làm chậm quá trình trở lại của nhu động dạ dày, ruột sau phẫu thuật, từ đó có thể dẫn đến liệt ruột cơ năng. Ngoài ra, hoạt hóa các thụ thể đau có thể gây ức chế phản xạ tủy tại hệ thống tiêu hóa và làm chậm sự phục hồi nhu động ruột. Mặc dù liệt ruột sau phẫu thuật là kết quả của sự kết hợp xung động ức chế đi vào từ các yếu tố tại chỗ và trung ương, hiện tượng tăng hoạt tính giao cảm đi ra như khi đau không được kiểm soát tốt có thể làm giảm nhu động dạ dày ruột và chậm trở lại chức năng tiêu hóa bình thường [68], [152].
1.2.5. Ảnh hưởng trên hệ thần kinh trung ương
Tín hiệu đau đi vào ảnh hưởng đến tất cả các mức của hệ thống thần kinh trung ương dẫn đến những thay đổi về hóa thần kinh và chức năng thần kinh. Một vấn đề đang thu hút sự quan tâm trong lĩnh vực giảm đau liên quan đến giảm đau không đủ và đau cấp tính nặng là sự xuất hiện nhạy cảm trung ương. Hiện tượng này dẫn đến tăng đau thứ phát được mô tả như là đáp ứng giao cảm thượng thận, đồng thời cũng liên quan đến những thay đổi về hình thái, kéo dài tính nhạy cảm đau và thường rất khó điều trị. Phần lớn thay đổi này thông qua hoạt hóa các thụ thể N-Methyl-D-Aspartat (NMDA) và gia tăng dòng Ca²+ đi vào trong tế bào. Những thay đổi về hóa thần kinh diễn ra sau đó bao gồm sự điều hòa ngược của enzym cyclooxygenase-2 (COX-2) và men tổng hợp NO làm tăng tổng hợp prostaglandin và NO tại các tế bào thần kinh đã bị nhạy cảm và các tế bào thần kinh đệm.
[bookmark: page29]Khi bệnh nhân đau, đáp ứng đường dẫn truyền đau tại trung tâm cao hơn ở vỏ não và hệ limbic có thể điều phối mức độ cảm thụ về đau hoặc làm nặng thêm các rối loạn xúc cảm gây lo lắng, trầm cảm và các hành vi đau mạn tính khác. Ngoài ra chất lượng và thời lượng của giấc ngủ bị ảnh hưởng nhiều nhất khi điểm đau VAS lớn hơn 5. Đau nhiều, mất ngủ và các thay đổi hành vi có thể làm suy giảm tinh thần và khả năng tham gia hoạt động phục hồi sau phẫu thuật [68]. 
1.2.6. Ảnh hưởng tại vị trí tổn thương 
Khi phẫu thuật, những thay đổi về thể dịch và hóa thần kinh (neurochemical) tại chỗ và xung quanh vị trí tổn thương có vai trò quan trọng đối với đau kéo dài sau phẫu thuật. Nhạy cảm hóa liên tục các thụ thể đau ngoại vi và các tế bào thần kinh thứ hai là nguồn gốc của tình trạng tăng đau kéo dài. Tăng nồng độ IL (interleukin)-1β và các cytokin khác làm nặng thêm hiện tượng phù nề, kích thích của đau do viêm. Một số cytokin như IL-1β, IL-6, yếu tố hoại tử u góp phần làm giảm ngưỡng đau (allodynia) và gây đau dai dẳng. Ban đầu cytokin này được giải phóng từ bạch cầu trung tính và đại thực bào, ở giai đoạn sau các chất trung gian như yếu tố tăng trưởng thần kinh và nitric oxide được giải phóng từ tế bào Schwann đã hoạt hóa làm tăng tổn thương viêm thần kinh và nặng hơn đau thần kinh. Các tế bào lympho, bao gồm tế bào T và tế bào diệt tự nhiên xâm nhập và gây kích thích thêm các dây thần kinh đã bị tổn thương cũng tạo ra các triệu chứng thần kinh dai dẳng [68].
[bookmark: _Toc86311846][bookmark: _Toc103420396][bookmark: _Toc107478133][bookmark: _Toc39738297]1.3. CÁC PHƯƠNG PHÁP GIẢM ĐAU SAU PHẪU THUẬT BỤNG VÀ ĐÁNH GIÁ ĐAU
[bookmark: _Toc86311847][bookmark: _Toc86773078][bookmark: _Toc86784710][bookmark: _Toc103420397][bookmark: _Toc39738301]1.3.1. Các phương pháp giảm đau sau phẫu thuật bụng 
Giảm đau là một phần quan trọng của quá trình quản lý bệnh nhân phẫu thuật bụng mở. Kiểm soát giảm đau tối ưu không những tạo điều kiện tốt cho bệnh nhân mà còn tăng cường phục hồi sau phẫu thuật (ERAS) với các mốc quan trọng bao gồm vận động sớm và cho ăn qua đường tiêu hóa có thể cải thiện kết quả. Một trong những mục tiêu chính của ERAS là làm giảm đáp ứng stress sau phẫu thuật, do đó làm giảm tỷ lệ biến chứng và tử vong và kỹ thuật giảm đau đóng một vai trò quan trọng trong chiến lược này [158].
1.3.1.1. Giảm đau theo đường toàn thân
Thông thường thuốc sẽ được đưa vào cơ thể bằng đường uống hoặc đường tiêm gồm tiêm bắp, tiêm tĩnh mạch, tiêm dưới da cách quãng, có hai nhóm sử dụng là thuốc họ morphin và thuốc không phải họ morphin. Đường tĩnh mạch được sử dụng thường xuyên hơn khi bệnh nhân chưa dung nạp được qua đường tiêu hóa. Sử dụng hợp lý 2 nhóm thuốc trên thường sẽ mang lại hiệu quả giảm đau tốt sau phẫu thuật [28].
Paracetamol và các thuốc chống viêm giảm đau không steroid
Paracetamol 
Paracetamol là thuốc giảm đau, hạ sốt không có tính chất chống viêm, dung nạp qua đường tiêu hóa tốt. Paracetamol có tác dụng không mong muốn tối thiểu, được sử dụng như thuốc thiết yếu giảm đau sau phẫu thuật. Một trong những ưu điểm của nó là không ảnh hưởng rõ rệt đến quá trình đông máu, không ảnh hưởng đến mức đường huyết. Trong giảm đau sau phẫu thuật, paracetamol được sử dụng để giảm đau mức độ nhẹ đến trung bình và kết hợp với các thuốc khác (đặc biệt là opioid) để điều trị đau dữ dội [64], [97].
Phối hợp paracetamol và morphin làm giảm 20% nhu cầu morphin sau phẫu thuật để đạt được mức giảm đau tương đương so với khi dùng đơn thuần morphin. Tuy nhiên không giảm đồng thời các tác dụng không mong muốn liên quan đến opioid như nôn và buồn nôn, ngứa. Các nghiên cứu gần đây cho thấy paracetamol còn tác động lên men cyclooxygenase-3 dẫn đến có tác dụng giảm đau ngoại biên [122].
	Thuốc chống viêm không steroid 
	Tác dụng của thuốc chống viêm không steroid (NSAID) là do ức chế cyclooxygenase, là chất xúc tác hình thành các prostaglandin từ axit arachidonic. NSAID có cả tác dụng ngoại vi (tại vị trí tổn thương) và ảnh hưởng tủy sống, nơi các prostaglandin được cho là tác động vào các con đường kháng nhận cảm đau NSAID ức chế sự can thiệp này và cho phép kiểm soát đau trung ương tốt hơn. Thuốc giảm đau ngoại vi có tác dụng trần và việc tăng liều lượng thuốc không làm tăng hiệu quả của thuốc, do đó chúng được sử dụng kết hợp với opioid để điều trị đau dữ dội. Trong sự kết hợp này, NSAID có thể làm giảm tổng liều opioid lên đến 46% [97], [146].
	Ketorolac là dẫn xuất của acid pyrolizin carboxylic có cấu trúc hóa học giống indomethacin và tolmetin. Do ức chế enzym cyclooxygenase (COX) làm giảm sinh tổng hợp prostaglandin nên ketorolac có tác dụng giảm đau, chống viêm, hạ nhiệt nhưng tác dụng giảm đau lớn hơn tác dụng chống viêm. Ngoài ức chế COX, ketorolac còn có thể ức chế hóa hướng động bạch cầu, thay đổi hoạt động các tế bào lympho, giảm các cytokin là những yếu tố tiền viêm góp phần làm giảm viêm. Khác với các thuốc opioid, ketorolac không gây nghiện hoặc ức chế hô hấp. Tuy nhiên, vì ketorolac ức chế không chọn lọc enzym COX nên cũng làm tăng nguy cơ loét dạ dày - tá tràng, chảy máu do ức chế kết tập tiểu cầu và có thể gây giảm dòng máu chảy qua thận làm giảm mức lọc cầu thận. Ketorolac là chất không steroid có tác dụng giảm đau mạnh và chống viêm vừa phải, được dùng thay thế cho các thuốc nhóm opioid và các thuốc giảm đau không steroid, trong điều trị giảm đau vừa đến nặng sau phẫu thuật. 
Sau khi tiêm bắp khoảng 10 phút, tác dụng giảm đau xuất hiện, sau 2 - 3 giờ có tác dụng giảm đau mạnh nhất và kéo dài 6 - 8 giờ. Tiêm tĩnh mạch: 30 mg tiêm 1 liều duy nhất hoặc nhiều lần cách 6 giờ/lần, cho tới tối đa 20 liều trong 5 ngày [1].
Opioid đường tĩnh mạch, tiêm bắp hoặc dưới da
Mặc dù có thể gây các tác dụng không mong muốn nhưng opioid vẫn là thuốc “giải cứu” trong giảm đau sau phẫu thuật. 
Opioid tiêm bắp và tiêm dưới da: Đây là hai đường dùng opioid truyền thống vẫn còn phổ biến trong điều trị đau sau phẫu thuật. Nhược điểm của dùng opioid tiêm bắp và dưới da là hấp thu kém do co mạch, tụt nhiệt độ, chậm so với yêu cầu, đau do tiêm, nồng độ huyết thanh không ổn định, tụ máu ngoài màng cứng khi có rối loạn động máu, bất tiện về thời gian sử dụng, nguy cơ tích lũy thuốc, gây ngủ và suy hô hấp cao [28]. 
Opioid đường tĩnh mạch: Với các phẫu thuật có mức độ đau trung bình đến nặng, opioid đường tĩnh mạch là lựa chọn sử dụng giảm đau sau phẫu thuật. Lợi ích chính của thuốc opioid đường tĩnh mạch là khởi phát tác dụng nhanh, dễ chuẩn liều và đạt được mức giảm đau mong muốn nhanh. Có thể dùng tiêm ngắt quãng, truyền liên tục hoặc dùng theo phương pháp bệnh nhân tự kiểm soát PCA (patient - controlled analgesia) [146].
Đối với phẫu thuật tầng trên ổ bụng, PCA là phương pháp giảm đau mang lại hiệu quả giảm đau tốt. Lợi ích của phương pháp này là bệnh nhân dùng thuốc theo yêu cầu giảm đau của họ, không phải đợi chờ nhân viên y tế tiêm thuốc. Tuy nhiên, nhược điểm của dùng opioid phương pháp PCA để giảm đau cho phẫu thuật tầng trên ổ bụng là bệnh nhân phải chịu các tác dụng không mong muốn với tỉ lệ cao gồm: Nôn, buồn nôn, ngứa và an thần, mê sảng. Đồng thời nguy cơ suy hô hấp có thể xảy ra, đây chính là hạn chế của thuốc opioid đường tĩnh mạch [21], [101].
	Các loại thuốc khác
Lidocain
Lidocain là một loại thuốc gây tê vùng có tác dụng giảm đau khi được dùng toàn thân, có lẽ thông qua có chế ngăn chặn các kênh natri ở ổ thụ cảm ngoại vi. Theo các nghiên cứu hiện tại, phẫu thuật trên đường tiêu hóa, lidocain có tác dụng tăng cường giảm đau, đẩy nhanh phục hồi chức năng ruột, giảm nôn, buồn nôn và rút ngắn thời gian nằm trong phòng chăm sóc đặc biệt. Lidocain sử dụng giảm đau sau phẫu thuật, làm giảm tiêu thụ opioid giảm đến 60% và giảm thời gian nằm viện [97], [146].
Thuốc đối kháng thụ thể N-methyl-D-aspartate
Thuốc đối kháng thụ thể N-methyl-D-aspartate sử dụng trên lâm sàng bao gồm ketamin và magnesium sulphat. Ketamin kết hợp với morphin có thể giảm sử dụng opioid trong một số hội chứng đau mạn tính. Ketamin có các tác dụng không mong muốn như ảo giác, tăng tiết mồ hôi. Liều sử dụng truyền 2 mcg/kg/phút trong 48 giờ sau phẫu thuật, sau khi bolus 0,5 mg/kg tiêm tĩnh mạch và lượng morphin đã giảm một nửa ở bệnh nhân phẫu thuật bụng lớn. Truyền tĩnh mạch magnesium sulphat sau phẫu thuật cũng có thể có tác dụng giảm điểm đau sau phẫu thuật và giảm việc sử dụng opioid. Không có sự đồng thuận về liều tối ưu: Có thể dùng liều 30-50 mg/kg sau đó truyền liều 4 - 15 mg/kg/giờ. 
Gabapentin
Gabapentin là một loại thuốc chống động kinh, cũng được sử dụng để điều trị đau thần kinh ngoại vi. Theo hai phân tích tổng hợp gần đây, gabapentin uống với liều 300 - 1200 mg được dùng vài giờ trước khi tiến hành phẫu thuật làm giảm đau cấp tính sau phẫu thuật làm giảm tiêu thụ thuốc giảm đau 20 - 64%, và tỷ lệ mê sảng sau phẫu thuật ở người lớn tuổi, tuy nhiên nguy cơ ức chế hô hấp nhất là người lớn tuổi, giảm tỷ lệ nôn, buồn nôn và có thể giảm bí tiểu và giảm tỷ lệ ngứa do opioid [1].
Nefopam
Nefopam là một loại thuốc giảm đau không opioid tác dụng trung ương mà cơ chế tác dụng chưa được hiểu đầy đủ. Nó không ảnh hưởng đến COX, nhưng ức chế sự tái hấp thu của serotonin, dopamin và noradrenalin. Liều khởi đầu được khuyến cáo là 20 mg, truyền tĩnh mạch trong thời gian ngắn khoảng 20 phút trước khi kết thúc phẫu thuật, và lặp lại sau 6 giờ, hoặc tiếp theo truyền liên tục với liều tối đa mỗi ngày là 80 mg. Các tác dụng không mong muốn của nefopam bao gồm đổ mồ hôi, buồn nôn, lú lẫn, co giật, nhịp tim nhanh và đánh trống ngực [97].
1.3.1.2. Các phương pháp giảm đau bằng gây tê trục thần kinh và gây tê vùng
Gây tê dây thần kinh chi phối cho vùng
Gây tê dây thần kinh chi phối cho vùng là một trong những thành phần của giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật bụng. Các kĩ thuật gây tê thần kinh vùng có thể áp dụng trong giảm đau sau phẫu thuật bụng bao gồm: Tê thấm liên tục tại vết mổ, gây tê khoang cạnh sống, gây tê cơ dựng sống, gây tê mặt phẳng cơ ngang bụng (gây tê TAP). Gây tê TAP giúp giảm đau, giảm tiêu thụ opioid và tránh được các biến chứng tụt huyết áp khi gây tê ngoài màng cứng (NMC) ngực giảm đau phẫu thuật bụng [92]. Gây tê TAP được ứng dụng để giảm đau sau phẫu thuật bụng mở, là một trong những thành phần giảm đau đa mô thức [65], [128].
Gây tê tủy sống
Sử dụng liều nhỏ opioid ít tan trong mỡ như morphin tiêm khoang dưới nhện có tác dụng giảm đau tốt sau phẫu thuật từ 6 - 24 giờ. Tuy nhiên, hiệu quả không cao khi bệnh nhân dung nạp thuốc và thời gian tác dụng ngắn. Hơn nữa, bệnh nhân không chủ động điều chỉnh thêm liều thuốc khi đau gia tăng.
Kết quả phân tích nhiều nghiên cứu ngẫu nhiên của Meylan cho thấy sử dụng morphin (liều từ 100-500 mcg) đường tủy sống ở bệnh nhân phẫu thuật bụng, tim mạch lồng ngực có tác dụng làm giảm điểm đau từ 1-2 cm trên thang điểm VAS 10 cm trong 24 giờ sau phẫu thuật, đồng thời giảm tiêu thụ morphin đường toàn thân trong phẫu thuật bụng. Tuy nhiên, tác dụng không mong muốn liên quan đến morphin tủy sống là khá cao theo tổng kết của Meylan với tỷ lệ ức chế hô hấp (1,2 - 7,6%), ngứa (lên tới 37%) cao hơn, trong khi tỷ lệ PONV tương đương với PCA đường tĩnh mạch [108], [146].
Giảm đau qua catheter NMC
Giảm đau ngoài màng cứng ngực liên tục là “tiêu chuẩn vàng”, không thể thay thế trong giảm đau sau các phẫu thuật mở lồng ngực và mở bụng. Đây là kỹ thuật được áp dụng cho bệnh nhân phẫu thuật nặng như phẫu thuật lồng ngực, các phẫu thuật chỉnh hình, phẫu thuật tầng sinh môn và phẫu thuật bụng trên rốn. Phương pháp này thường được ưu tiên chỉ định cho các bệnh nhân có nguy cơ rối loạn chức năng hô hấp và béo phì [97]. Các hình thức giảm đau: Tiêm thuốc ngắt quãng, truyền liên tục qua catheter hoặc bệnh nhân tự kiểm soát qua catheter ngoài màng cứng (patient-controlled epidural analgesia - PCEA). Trong các phương thức thì PCEA là có hiệu quả giảm đau tốt nhất và giảm liều thuốc tê so với truyền liên tục và tiêm ngắt quãng. Đây là phương pháp đem lại hiệu quả giảm đau cũng như sự hài lòng của bệnh nhân tốt nhất trong các phương pháp giảm đau sau phẫu thuật bụng mở [74], [97].
Khoang ngoài màng cứng: Về lý thuyết khoang ngoài màng cứng là khoang kín, giới hạn phía trước là màng cứng, phía sau là dây chằng vàng, giới hạn trên là lỗ chẩm, giới hạn dưới là túi cùng nằm ở đốt cùng 2 (S2). Khoang này chứa nhiều tổ chức liên kết, mỡ, mạch máu. Khoang ngoài màng cứng có chứa toàn bộ các rễ thần kinh từ tủy sống ra. 









Giải phẫu khoang NMC ngực liên quan đến PCEA
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[bookmark: _Toc86310317][bookmark: _Toc87197942][bookmark: _Toc105832281]Hình 1.3. Khoang ngoài màng cứng [128]
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Hệ thống tĩnh mạch trong khoang ngoài màng cứng: Các tĩnh mạch chạy dọc hai bên của khoang ngoài màng cứng. Do vậy khi chọc kim không đúng đường giữa cũng có thể chọc vào những tĩnh mạch này, hậu quả có thể là bơm thuốc vào tĩnh mạch hoặc gây máu tụ chèn ép khoang ngoài màng cứng. Khoang ngoài màng cứng thường có áp lực âm [27].
[bookmark: _Toc39738308]Chi phối thần kinh theo khoanh tủy
Sự phân bố cảm giác da theo phân đoạn trong cấu trúc giải phẫu cho phép thuốc tê lan tỏa ức chế dẫn truyền đau vùng bụng trên với thể tích nhỏ thuốc tê khi gây tê ngoài màng cứng ngực. Khi tiến hành PCEA cho phẫu thuật bụng trên, người gây mê cần nắm vững mức chi phối vận động, cảm giác, thần kinh thực vật tới các tạng, các vùng da của cơ thể để đảm bảo giảm đau, an toàn, hiệu quả cao, không ức chế vận động cơ hoành, chi dưới và hỗ trợ quá trình hồi phục. Điều này có ý nghĩa quan trọng trong giảm đau NMC có luồn catheter vì thông thường điểm chọc kim gây tê khác với khoanh tủy cần ức chế [100], [154]. Theo Hiệp hội Tủy sống Hoa Kỳ, mức chi phối cho các vùng được phân bố như sau [13], [96]:
· Vùng vai tay do đám rối thần kinh cánh tay chi phối.
· Vùng cơ hoành do các nhánh từ C4 chi phối.
· Các nhánh chi phối cho tim từ T4.
· Vùng bụng trên do các nhánh từ T6-T10.
· Vùng rốn do các nhánh từ T10 chi phối.
· Vùng nếp bẹn do các nhánh từ T12 chi phối.
· Chi dưới do đám rối thắt lưng và thắt lưng cùng chi phối. 
[image: ]
[bookmark: _Toc86310318][bookmark: _Toc87197943][bookmark: _Toc105832282]Hình 1.4. Mức chi phối cảm giác theo khoanh tuỷ [86]
	Cơ chế tác dụng của gây tê ngoài màng cứng
Thuốc tê tiêm vào khoang ngoài màng cứng lan lên trên và xuống dưới vị trí chọc kim từ 3 - 4 đốt sống. Thuốc ngấm từ từ trong khoang này và bao phủ toàn bộ các rễ thần kinh tủy sống, qua các lỗ chia ngấm vào các hạch giao cảm cạnh sống. Ngoài ra, một phần thuốc ngấm qua màng cứng vào dịch não tủy có thể gây tê tủy sống muộn. Thuốc tê ức chế sự khởi động và dẫn truyền xung động thần kinh bằng cách ức chế sự di chuyển qua màng (giảm tính thấm) của ion natri qua các kênh natri, do vậy ức chế quá trình tạo điện thế hoạt động. Chỉ có 30% thuốc tê khuếch tán vào máu và dịch não tủy để tới các dây thần kinh, 70% liều thuốc sẽ nằm lại tại vùng tiêm và khuếch tán từ từ vào máu [6].
	Thuốc tê bupivacain
Bupivacain là một thuốc tê tại chỗ nhóm amino amid là dẫn chất của mepivacain bằng cách thay nhánh butyl vào nhóm methyl trên nhân piperidin. pKa là 8,1 và tỷ lệ gắn vào protein là 95%.
[image: 12]
[bookmark: _Toc86310321][bookmark: _Toc87197944][bookmark: _Toc105832283]Hình 1.5. Công thức hoá học của bupivacain
Truyền liên tục bupivacain vào khoang ngoài màng cứng ít gây tích lũy trong huyết tương hơn so với các thuốc tê có thời gian tác dụng ngắn như lidocain. Sau khi tiêm bupivacain gây tê xương cùng, ngoài màng cứng hoặc dây thần kinh ngoại biên, nồng độ đỉnh bupivacain trong máu đạt sau khoảng 30 - 45 phút [1], [26].
[bookmark: _Toc39738312]Cơ chế tác dụng của opioid trong khoang ngoài màng cứng
Ở sừng sau tủy sống có vùng Rolando tập trung các receptor opioid. Morphin dễ hòa tan trong nước, fentanyl và sufentanil tan trong mỡ nhiều hơn. Sau khi tiêm, một phần thuốc được hấp thu vào hệ tuần hoàn qua các tĩnh mạch, đem lại tác dụng giảm đau nhanh, phần lớn thuốc được hấp thu nhanh qua màng cứng vào dịch não tủy và xâm nhập vào vùng Rolando ở sừng sau tủy sống. Tuy nhiên, thuốc fentanyl và sufentanil bị đào thải khỏi dịch não tủy nhanh hơn nhiều so với morphin, do đó nguy cơ thuốc lan lên cao gây tác dụng không mong muốn (nôn, buồn nôn, đau đầu, ức chế hô hấp) ít hơn so với morphin. Fentanyl có thời gian chờ tác dụng ngắn và nhanh vào tổ chức thần kinh nên tác dụng giảm đau theo khoang tủy. Bởi thế khác với morphin, fentanyl cho tác dụng giảm đau tốt nhất khi tiêm gần vị trí khoanh tuỷ chi phối cảm giác cho vùng phẫu thuật [6]. Opioid tác dụng ở tiền sy-náp, khi gắn vào receptor của nó làm bất hoạt kênh canxi dẫn đến ngăn canxi vào trong tế bào nên không giải phóng chất dẫn truyền đau P và glutamat từ đó giảm dẫn truyền đau. Ở màng sau sy-náp, khi gắn lên receptor làm mở kênh kali dẫn đến tăng phân cực màng tế bào, làm tăng ngưỡng đau.
[bookmark: _Toc86311849][bookmark: _Toc86773079][bookmark: _Toc86784711][bookmark: _Toc103420398]1.3.1.3. Giảm đau do bệnh nhân kiểm soát
Giảm đau do bệnh nhân kiểm soát là một hệ thống, dựa trên việc sử dụng một bơm truyền điều khiển bằng bộ phận vi xử lý, mà bệnh nhân tự dùng thuốc từng liều nhỏ, xác định trước liều thuốc giảm đau để giảm đau cho bệnh nhân. PCA bắt đầu được sử dụng vào đầu những năm 1980 và được chấp nhận sử dụng rộng rãi để điều trị đau sau phẫu thuật, điểm đau của bệnh nhân được cải thiện, bệnh nhân hài lòng hơn, ít an thần và ít biến chứng sau phẫu thuật [71].
Thông số cài đặt gồm: Liều nạp ban đầu, liều yêu cầu, thời gian khóa, liều duy trì và giới hạn 1 giờ hoặc 4 giờ. Morphin tĩnh mạch là loại thuốc được nghiên cứu nhiều nhất và được sử dụng phổ biến nhất theo phương pháp PCA. Mặc dù thực tế morphin là "lựa chọn đầu tiên" cho PCA, tuy nhiên hiện nay các opioid khác đã được sử dụng thành công với phương pháp giảm đau này.
PCA tĩnh mạch là đường sử dụng được nghiên cứu nhiều nhất, các đường thay thế khác hiện nay đã được sử dụng như: PCA qua catheter ngoài màng cứng, gây tê thần kinh ngoại biên. Gần đây, PCA qua da đã được mô tả. Việc sử dụng các gây tê thần kinh ngoại biên được khuyến cáo để tránh gây dung nạp opioid khi dùng tĩnh mạch. Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra nhiều ưu điểm của PCA ngoài màng cứng so với tiêm tĩnh mạch (IV-PCA) [112].
PCA vận hành dựa trên nguyên lý của vòng phản hồi ngược đơn giản (simple feedback) trong đó cảm nhận đau của bệnh nhân sẽ làm xuất hiện mong muốn dùng thuốc giảm đau từ đó dẫn đến động tác bấm nút yêu cầu. Do đó về mặt lý thuyết nếu chưa đạt được giảm đau mong muốn bệnh nhân sẽ tiếp tục bấm nút và khi đủ giảm đau bệnh nhân (BN) sẽ không dùng thêm thuốc cho đến khi đau trở lại. Bản chất của PCA là biện pháp điều trị duy trì do đó để đạt được giảm đau hiệu quả là cần cá nhân hóa liều dùng thông qua chuẩn độ để đạt được nồng độ giảm đau hiệu quả tối thiểu và tác dụng giảm đau mong muốn (thường là VAS < 4) trước khi bắt đầu vận hành PCA [21], [63].
PCA có hai cách sử dụng phổ biến: Cách thứ nhất là sử dụng liều theo yêu cầu với cài đặt cố định một liều, bệnh nhân tự bấm cách quãng. Cách thứ hai là sử dụng liều nền truyền liên tục cộng với liều bấm theo yêu cầu với sử dụng liều nền cố định không đổi truyền liên tục, được bổ sung liều theo yêu cầu của bệnh nhân. Hầu hết các thiết bị PCA hiện đại đều có hai phương thức sử dụng trên. Giảm đau tĩnh mạch IV-PCA thường sử dụng phương thức cài đặt thứ nhất, PCEA thường sử dụng phương thức thứ hai. 
Cài đặt các thông số cơ bản trên máy PCA:
· [bookmark: OLE_LINK1][bookmark: OLE_LINK2]Liều nạp ban đầu (Initial loading dose): Khi bắt đầu sử dụng giảm đau, theo nguyên tắc nên đưa mức độ đau của bệnh nhân theo thang điểm VAS < 4. Hiện nay, trên thực hành lâm sàng các bác sĩ thường tiến hành chuẩn độ với liều nhỏ thuốc opioid tới khi điểm đau dưới 4, sau đó cài đặt máy PCA cho người bệnh. Khi sử dụng đường ngoài màng cứng, liều nạp ban đầu thường được các bác sĩ lựa chọn tính theo công thức liên quan tới chiều cao, một số tác giả cũng sử dụng liều chuẩn độ bằng đường ngoài màng cứng [71].
· Liều yêu cầu (Demand dose): Đôi khi gọi là liều gia tăng hoặc liều bolus, là lượng thuốc giảm đau được đưa vào bệnh nhân khi họ bấm nút yêu cầu. Đây là phần cài đặt quan trọng, người đặt cân nhắc tính toán liều lượng thuốc thông qua liều bolus vì lượng thuốc sử dụng chính thông qua liều bolus [136].
· Liều giới hạn trong 1 giờ hoặc 4 giờ: Là lượng thuốc tối đa mà người bệnh có thể sử dụng trong một khoảng thời gian, tùy theo từng cách cài đặt có thể là trong 1 giờ hoặc trong 4 giờ. Trong khoảng thời gian này, cho dù người bệnh có bấm máy rất nhiều lần nhưng lượng thuốc tối đa không thể vượt quá liều giới hạn [102].
· Liều truyền duy trì (background infusion): Hầu hết các máy PCA có thể cài đặt đồng thời tốc độ truyền tĩnh mạch liên tục với hy vọng cách dùng này kết hợp với các liều bolus yêu cầu có thể cải thiện hiệu quả giảm đau và cho phép BN ngủ tốt hơn mà không bị thức giấc do đau hoặc bị đau, tuy nhiên cách dùng này hiện nay hạn chế sử dụng truyền duy trì opioid, vì nguy cơ ức chế hô hấp do quá liều opioid [71].
1.3.1.4. Điều trị giảm đau đa mô thức
Giảm đau đa mô thức là sử dụng phối hợp hai hay nhiều thuốc hay những kỹ thuật gây tê vùng, có thể bao gồm nhiều đường sử dụng thuốc. Nguyên nhân gây đau sau phẫu thuật là sự phối hợp của nhiều cơ chế nên các phương pháp giảm đau đơn lẻ không đủ hiệu quả giảm đau cho bệnh nhân. Đồng thời khi sử dụng một loại thuốc hoặc một phương pháp giảm đau có thể làm tăng liều điều trị và tăng các tác dụng không mong muốn. Do vậy, giảm đau đa mô thức chính là sự kết hợp của phương pháp sử dụng thuốc nhằm tăng kết quả hiệp đồng nhằm cải thiện kết quả điều trị đau [25], [97], [102], [143].
Nguyên tắc cơ bản trong điều trị giảm đau đa mô thức là:
- Phối hợp thuốc tác dụng theo nhiều cơ chế và vị trí tác dụng khác nhau.
- Tránh và hạn chế, giảm thiểu opioid do tác dụng không mong muốn.
- Điều trị đa mô thức sử dụng các hình thức đơn thức với liều thấp.
- Ngăn ngừa tác dụng không mong muốn của thuốc trên các bệnh nhân nguy cơ cao: Người cao tuổi, bệnh lý hô hấp, tim mạch, bệnh nhân đau mạn tính.
[bookmark: _Toc86311850][bookmark: _Toc86773080][bookmark: _Toc86784712][bookmark: _Toc103420399]1.3.2. Đánh giá đau sau phẫu thuật 
Đau là cảm giác chủ quan, phụ thuộc nhiều yếu tố nên cho đến nay chưa có phương pháp đánh giá đau nào thực sự chính xác. Để lượng giá cường độ đau người ta dùng các thang lượng giá chủ quan, có thể là thang tự lượng giá hoặc là đo lường đa chiều nhằm phân biệt các mức độ đau khác nhau.
[bookmark: _Toc39738298]1.3.2.1. Thang nhìn hình đồng dạng
Đây là thang điểm được sử dụng phổ biến nhất trên lâm sàng. Thước VAS được cấu tạo gồm hai mặt (Hình 1.6). Mặt dành cho BN đánh giá ở phía trái ghi chữ “không đau” và phía phải ghi chữ “đau không chịu nổi”. Dụng cụ đánh giá gồm 1 thước đo có 2 mặt, một mặt không đánh số (được đánh giá từ không đau đến đau không chịu nổi) quay về phía bệnh nhân, mặt kia được chia đều từ 1 đến 10 cm hoặc 0 đến 100mm, hướng về nhân viên y tế. Bệnh nhân sẽ dùng con chạy để chỉ mức độ đau của mình. Nhân viên y tế sẽ kiểm tra để cho điểm đau trên mặt thước có chia độ [17], [78]. 
Đau không chịu nỗi
Không đau 

[bookmark: _Toc39737952][bookmark: _Toc86310324][bookmark: _Toc87197945][bookmark: _Toc105832284]Hình 1.6. Thước đo thang điểm đau VAS
[bookmark: _Toc39738299]1.3.2.2. Thang điểm lượng giá và trả lời bằng số
Thang VNRS (Verbal Numeric Rating Scale) dựa trên một dãy số, bệnh nhân được hướng dẫn thang điểm (điểm 0 tương ứng với “không đau”, điểm 10 là “đau không chịu nổi”. Bệnh nhân được yêu cầu lượng giá và trả lời bằng số tương ứng với mức độ đau của mình là bao nhiêu trong các số từ 0 đến 10. Cách đánh giá này có thể không cần thước. Cách đánh giá này dễ hiểu, thang VNRS phù hợp cho bệnh nhân lớn tuổi [76]. 
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[bookmark: _Toc39738300]1.3.2.3. Thang điểm theo phân loại
Thang CRS (Categorical Rating Scale) gồm 5 số theo thứ tự tăng dần của cường độ đau, mỗi sự mô tả tương ứng với một số: 0 - không đau, 1 - đau mức độ ít, 2 - đau vừa, 3 - đau nhiều, 4 - đau không chịu nổi. Đây là phương pháp đánh giá nhanh, đơn giản, tỷ lệ đáp ứng không chính xác thấp 0,5 - 4%. Phương pháp này rất phù hợp cho các bệnh nhân không có khả năng sử dụng thang VNRS hoặc thang VAS (trẻ em và người lớn tuổi) [78]. Ngoài ra còn có một thang khác chia thành 6 mức độ gồm không đau, đau nhẹ, đau vừa, đau dữ dội, đau rất dữ dội và đau không chịu đựng nổi. Nhân viên y tế đưa ra các mức độ và yêu cầu bệnh nhân lượng giá mức độ đau của mình rồi trả lời. Thang CRS gần như ít nhạy hơn thang VAS, vì nó chỉ cho một số giới hạn câu trả lời, bệnh nhân dễ nhớ mức độ đau của mình.
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[bookmark: _Toc105832287]1.3.2.4. Đánh giá đau tại thời điểm nghỉ và vận động
[bookmark: _Toc86773700][bookmark: _Toc87197949][bookmark: _Toc105832288]Đau sau phẫu thuật không chỉ đánh giá tại thời điểm khi nghỉ mà còn đánh giá khi vận động. Đánh giá đau khi vận động thường bị bỏ qua, tuy nhiên, nó được ước tính là đau dữ dội hơn 95 - 226% so với cơn đau khi nghỉ và ảnh hưởng trực tiếp đến phục hồi chức năng sau phẫu thuật [106], [148].
[bookmark: _Toc86773701][bookmark: _Toc87197950][bookmark: _Toc105832289]1.3.2.5. Đánh giá gián tiếp qua lượng morphin sử dụng
[bookmark: _Toc86773702][bookmark: _Toc87197951][bookmark: _Toc105832290]Một thước đo thay thế đánh giá cường độ đau sau phẫu thuật là tiêu thụ opioid. Nếu opioid có sẵn như một “nhu cầu cần thiết ” và khi bệnh nhân tăng đau, lượng sử dụng opioid sẽ tăng lên [78], [106].
[bookmark: _Toc86311851][bookmark: _Toc103420400][bookmark: _Toc107478134]1.4. CÁC NGHIÊN CỨU LIÊN QUAN TRONG NƯỚC VÀ TRÊN THẾ GIỚI
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Chen (2015), nghiên cứu trên 53 bệnh nhân phẫu thuật ung thư đại tràng. Sau khi phẫu thuật, điểm VAS của bệnh nhân trong nhóm NMC thấp hơn so với bệnh nhân nhóm IV-PCA morphin (p <0,01). Sau khi ngưng sử dụng giảm đau do bệnh nhân kiểm soát được ở cả hai nhóm, điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi ho ở nhóm NMC là 2,79 và 4,63, điểm VAS ở nhóm IV-PCA lần lượt là 3,86 và 5,53 [45].
Năm 2021, Dudek tổng hợp các nghiên cứu về hiệu quả của giảm đau NMC đoạn ngực trong kiểm soát đau sau phẫu thuật gan mở gồm tổng số 393 bệnh nhân, khi so sánh với sử dụng opioid toàn thân ghi nhận việc sử dụng giảm đau NMC đoạn ngực kiểm soát đau hiệu quả hơn và mức tiêu thụ opioid thấp hơn, mức độ hài lòng của bệnh nhân tốt hơn [55].
Năm 2021, Falk và cộng sự nghiên cứu tiến cứu, đa trung tâm, các bệnh nhân được phẫu thuật ung thư đại trực tràng. Kết quả tác giả đã tổng hợp 221 bệnh nhân (110 BN giảm đau PCEA và 111 BN giảm đau IV-PCA). Bệnh nhân ở nhóm PCEA giảm đau tốt hơn đáng kể trong 24 giờ đầu, không có sự khác biệt nào khác được tìm thấy giữa PCEA so với IV-PCA với morphin. Không có sự khác biệt về biến chứng sau phẫu thuật [61].
[bookmark: _Toc103420402]1.4.2. Các nghiên cứu tại Việt Nam
Năm 2014, Nguyễn Trung Kiên đã áp dụng IV-PCA-morphin (1mg/ml) để giảm đau sau phẫu thuật bụng trên ở người cao tuổi, sau phẫu thuật BN được đặt máy PCA với quy trình: Liều bấm 1mg/ml, thời gian khóa 10 phút, tổng liều 20mg/4 giờ. Kết quả bệnh nhân hài lòng chiếm 56,2%, tác dụng không mong muốn nôn và buồn nôn là 16,7% và ngứa là 14,6%, không có trường hợp nào bị ức chế hô hấp [12].
Năm 2015, Bùi Ngọc Đức nghiên cứu đánh giá hiệu quả gây tê ngoài màng cứng để giảm đau trong phẫu thuật đường tiêu hóa cho kết quả giảm đau ngoài màng cứng với bupivacain 0,125% có chất lượng giảm đau tốt hơn giảm đau bằng chuẩn độ morphin tĩnh mạch trong phẫu thuật đường tiêu hóa [7].
Năm 2016, Nguyễn Toàn Thắng cũng đã áp dụng phương pháp IV-PCA morphin (1mg/ml) để giảm đau sau phẫu thuật vùng bụng, trước khi đặt máy PCA bệnh nhân được chuẩn độ bằng thuốc morphin tĩnh mạch để đạt điểm VAS < 4, các thông số cài đặt máy PCA: Liều bấm 1mg, thời gian khóa 8 phút, liều tối đa 15mg/4 giờ. Tác giả đã rút ra kết luận là phương pháp có hiệu quả giảm đau tốt trong 48 giờ sau phẫu thuật và tác dụng không mong muốn mức độ nhẹ đều kiểm soát được [21].
Năm 2017, Đào Thị Bích Thủy [24] nghiên cứu trên 84 bệnh nhân sau phẫu thuật cắt dạ dày, kết quả cho thấy giảm đau ngoài màng cứng đoạn ngực với bupivacain 0,125% + 2 mg morphin có chất lượng giảm đau tốt hơn giảm đau bằng chuẩn độ morphin tĩnh mạch. Cả hai nhóm giảm đau đều sử dụng kết hợp paracetamol và ketorolac.
Với các phẫu thuật bụng mở, phương pháp giảm đau PCEA được xem là rất ó hiệu quả, nhưng phương pháp này ít được khuyến cáo cho phẫu thuật nội soi.
Các nghiên cứu trong và ngoài nước đánh giá các phương pháp giảm đau riêng lẽ, cần có nghiên cứu giảm đau đa mô thức trong phẫu thuật lớn trong ổ bụng để đánh giá hiệu quả giảm đau, tác dụng không mong muốn và tính khả thi.
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[bookmark: _Toc39738316]
[bookmark: _Toc86311854][bookmark: _Toc103420405][bookmark: _Toc107478137]2.1. ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc288725440][bookmark: _Toc39738317]2.1.1. Tiêu chuẩn chọn bệnh nhân
[bookmark: _Toc85721066][bookmark: _Toc86311855][bookmark: _Toc86773087][bookmark: _Toc86784719][bookmark: _Toc103420406]- Bệnh nhân từ 18 tuổi trở lên, phẫu thuật kế hoạch, phân loại ASA I - III.
- Có chỉ định phẫu thuật lớn trong ổ phúc mạc, liên quan hệ tiêu hoá: Phẫu thuật dạ dày, đại trực tràng, ruột non, phẫu thuật gan, tụy, lách, đường mật.
- Bệnh nhân đồng ý hợp tác với thầy thuốc để thực hiện phương pháp giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát sau phẫu thuật.
- Tình trạng tâm thần kinh bình thường, biết sử dụng máy tự kiểm soát sau khi được hướng dẫn.
[bookmark: _Toc39738318]2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ
- Suy thận, suy gan.
- Bệnh nhân có chống chỉ định ketorolac, paracetamol.
- Bệnh nhân đau mạn tính.
- Bệnh nhân phụ thuộc opioid.
- Chống chỉ định với gây tê ngoài màng cứng đối với nhóm phẫu thuật lớn, mở trong ổ bụng: 
+ Không có rối loạn đông máu.
+ Không bị sốc giảm thể tích chưa điều chỉnh
+ Không dị ứng với bupivacain, fentanyl, morphin.
+ Không có bệnh lý hẹp van động mạch chủ, hẹp van hai lá khít.
+ Không bị suy tim nặng mất bù.
+ Không có nhiễm khuẩn toàn thân và vùng chọc kim gây tê.
+ Không có bệnh tâm - thần kinh hoặc tăng áp lực nội sọ.
+ Không có dị dạng và bệnh lý cột sống.
2.1.3. Tiêu chuẩn đưa ra khỏi nhóm nghiên cứu
- Bệnh nhân có loạn thần sau phẫu thuật.
- Bệnh nhân không đồng ý tiếp tục thực hiện phương pháp giảm đau.
- Bệnh nhân có suy thận, suy gan sau phẫu thuật.
- Có các biến chứng ngoại khoa hoặc gây mê.
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2.2.2. Thời gian và địa điểm
Nghiên cứu được tiến hành tại Bệnh viện Trường Đại học Y dược Huế từ tháng 5 năm 2020 đến tháng 5 năm 2022.
[bookmark: _Toc2238853][bookmark: _Toc39738321]2.2.3. Cỡ mẫu
Cỡ mẫu thuận tiện:
 - 70 bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật bụng theo phương pháp mở.
- 70 bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật bụng theo phương pháp nội soi. 
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2.2.4.1. Nhóm phẫu thuật mở
Bệnh nhân đủ các tiêu chuẩn trên sẽ được bốc thăm ngẫu nhiên để lựa chọn vào hai nhóm:
- Nhóm PCEA: Giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường ngoài màng cứng ngực bằng hỗn hợp bupivacain 0,1% + fentanyl 2mcg/ml và paracetamol tĩnh mạch (n=35).
- Nhóm IV-PCA: Paracetamol và ketorolac kết hợp với giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường tĩnh mạch bằng morphin 1mg/ml (n=35).
[bookmark: _Toc39738323]Kỹ thuật chọn ngẫu nhiên: Áp dụng kỹ thuật chọn ngẫu nhiên theo kiểu bốc thăm. Trong nghiên cứu này, dự kiến mỗi nhóm có 35 bệnh nhân. Sử dụng 70 phong bì và bỏ các phiếu có ký hiệu 1 (nhóm PCEA), 2 (nhóm IV-PCA), dán kín. Thực hiện xáo trộn ngẫu nhiên và đánh số từ 1 đến 70. Khi bệnh nhân thứ nhất được chọn vào nghiên cứu, bóc phong bì thứ nhất và thực hiện giảm đau sau phẫu thuật theo phương pháp đã ký hiệu. Những bệnh nhân tiếp theo tiếp tục được thực hiện như trên cho đến khi hết số 70, hai nhóm nghiên cứu sẽ có số lượng cân bằng nhau.


2.2.4.2. Nhóm phẫu thuật nội soi
Bệnh nhân đủ các tiêu chuẩn trên sẽ được bốc thăm ngẫu nhiên để lựa chọn vào hai nhóm:
	- Nhóm Keto-Para-PCA: Paracetamol và ketorolac kết hợp với giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường tĩnh mạch bằng morphin 1mg/ml (n=35).
	- Nhóm Para-PCA: Paracetamol kết hợp với giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường tĩnh mạch bằng morphin 1mg/ml (n=35).
Kỹ thuật chọn ngẫu nhiên: Áp dụng kỹ thuật chọn ngẫu nhiên theo kiểu bốc thăm. Trong nghiên cứu này, dự kiến mỗi nhóm có 35 bệnh nhân. Sử dụng 70 phong bì và bỏ các phiếu có ký hiệu 3 (Keto-Para-PCA), 4 (Para-PCA), dán kín. Thực hiện xáo trộn ngẫu nhiên và đánh số từ 1 đến 70. Khi bệnh nhân thứ nhất được chọn vào nghiên cứu, bóc phong bì thứ nhất và thực hiện giảm đau sau phẫu thuật theo phương pháp đã ký hiệu. Những bệnh nhân tiếp theo tiếp tục được thực hiện như trên cho đến khi hết số 70, hai nhóm nghiên cứu sẽ có số lượng cân bằng nhau.
[bookmark: _Toc86311858][bookmark: _Toc86773090][bookmark: _Toc86784722][bookmark: _Toc103420409]2.2.5. Phương pháp tiến hành nghiên cứu
[bookmark: _Toc272504327][bookmark: _Toc274540689][bookmark: _Toc293779710][bookmark: _Toc293781042][bookmark: _Toc267070925][bookmark: _Toc267072805][bookmark: _Toc362740659][bookmark: _Toc365129595][bookmark: _Toc368152480][bookmark: _Toc375751887][bookmark: _Toc375838792][bookmark: _Toc37185718][bookmark: _Toc39738324]2.2.5.1. Thuốc và phương tiện nghiên cứu
- Paracetamol 1g/100ml.
- Ketorolac 30 mg/2ml.
- Bộ catheter gây tê NMC Perifix của hãng B/Braun (Đức) gồm có:
+ Kim Tuohy 18G.
+ Dây catheter ngoài màng cứng.
+ Màng lọc vi khuẩn, đầu nối catheter.
+ Một bơm tiêm 5 ml để gây tê tại chỗ và bơm tiêm 3 ml và 01 bơm tiêm 1 ml để lấy adrenalin để làm liều test, 01 bơm tiêm 10 ml không khắc vạch để làm test mất sức cản, 01 bơm tiêm 20 ml để lấy thuốc tê.
- Khay vô khuẩn: 01 săng lỗ và săng vô khuẩn, 01 kẹp, 01 bát nhỏ.
- Opsite® 5 x 7 cm (Pháp) để dán chân catheter: 01 cái.
- Bơm tiêm 50 ml (hãng B/Braun), dây nối bơm tiêm điện.
- Thuốc:
+ Bupivacain (Bupivacain hydrochlorid monohydrat) 0,5% 20ml, hãng Aguettant.
+ Lidocain Kabi 2% 2 ml (Công ty Fresenius Kabi Việt Nam) để gây tê vị trí chọc kim.
+ Adrenalin 1 mg/ml: Công ty cổ phần dược phẩm Vĩnh Phúc
+ Fentanyl-Hameln ống 0,1 mg 2 ml (Công ty Siegfried Hameln GmbH, Đức): 02 ống.
+ Morphin HCl ống 1 mg/mL (Công ty cổ phần dược phẩm Trung ương VIDIPHA-Bình Dương).

[bookmark: _Toc39737961][image: C:\Users\Admin\Downloads\IMG-4404 (3).jpg][image: E:\DE TAI CK2\TAI LIEU THAM KHAO\HINH ANH\catheter perifix.jpg]
[bookmark: _Toc86310327][bookmark: _Toc87197952][bookmark: _Toc105832291]Hình 2.1. Bộ catheter Perifix
[bookmark: _Toc365128771][bookmark: _Toc367871306]- Máy giảm đau tự kiểm soát Perfusor Space (hãng B/Braun) của Đức.

[image: C:\Users\Admin\Downloads\IMG-4422.jpg]
[bookmark: _Toc39737962][bookmark: _Toc86310328][bookmark: _Toc87197953]
[bookmark: _Toc105832292]Hình 2.2. Máy giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát Perfusor Space
- Monitor B40i của hãng GE theo dõi các thông số mạch, huyết áp, tần số thở, SpO2 trong và sau phẫu thuật.
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[bookmark: _Toc39737963][bookmark: _Toc86310329][bookmark: _Toc87197954]
[bookmark: _Toc105832293]Hình 2.3. Máy theo dõi B40i của hãng GE

[bookmark: _Toc37185719][bookmark: _Toc39738325]



2.2.5.2. Sơ đồ nghiên cứu

140 bệnh nhân phẫu thuật bụng

70 bệnh nhân phẫu thuật mở

70 bệnh nhân phẫu thuật nội soi

Giảm đau bằng morphin qua PCA tĩnh mạch kết hợp ketorolac
Giảm đau dùng thuốc qua catheter ngoài màng cứng
Giảm đau bằng morphin qua PCA tĩnh mạch kết hợp ketorolac

Giảm đau bằng morphin qua PCA tĩnh mạch

Chia ngẫu nhiên
Thu thập số liệu nghiên cứu
Phân tích, xử lý số liệu, báo cáo
Theo dõi, đánh giá hiệu quả giảm đau 
tại các thời điểm H0, H0,5, H4, H8, H12, H18, H24, H36, H48
Xử trí biến chứng (nếu có)

Morphin 5 mg nếu BN < 65 tuổi, 3 mg nếu BN ≥ 65 tuổi tiêm tĩnh mạch 
Nếu VAS  ≥ 4 điểm sau 3 lần bấm PCA, giải cứu morphin
Chia ngẫu nhiên


Paracetamol 1g tĩnh mạch, 30 phút trước khi kết thúc phẫu thuật

[bookmark: _Toc272504330][bookmark: _Toc274540692][bookmark: _Toc293779713][bookmark: _Toc293781045][bookmark: _Toc267070928][bookmark: _Toc267072808][bookmark: _Toc362740662]2.2.5.3. Phương pháp tiến hành
[bookmark: _Toc368151494][bookmark: _Toc368152482]- Khám tiền mê và chuẩn bị bệnh nhân trước phẫu thuật
+ Khám tiền mê: Khám tiền mê được thực hiện 1 ngày trước phẫu thuật, khám toàn diện để lựa chọn bệnh nhân có đủ tiêu chuẩn đưa vào nhóm nghiên cứu.
+ Chuẩn bị bệnh nhân trước phẫu thuật:
Giải thích cho bệnh nhân về phương pháp gây mê trong phẫu thuật và phương pháp giảm đau sau phẫu thuật.
Động viên để bệnh nhân yên tâm, tin tưởng có sự hợp tác tốt với thầy thuốc trong quá trình nghiên cứu.
Hướng dẫn bệnh nhân cách sử dụng máy tự kiểm soát, cách bấm nút yêu cầu khi đau để đạt được yêu cầu giảm đau.
Hướng dẫn bệnh nhân sử dụng thước lượng giá mức độ đau sau phẫu thuật VAS.
Đau không chịu nỗi
Không đau 

[bookmark: _Toc105832294]Hình 2.4. Thước đánh giá đau nhìn hình đồng dạng VAS [25]
Hướng dẫn bệnh nhân đánh giá mức độ hài lòng với phương pháp giảm đau dựa trên tiêu chí mức độ giảm đau và tác dụng không mong muốn.
Kiểm tra và bổ sung các xét nghiệm cần thiết, phát hiện các bệnh lý kèm theo, các tiêu chuẩn đảm bảo cho cuộc phẫu thuật và gây mê - hồi sức.
Hướng dẫn thực hiện chế độ vệ sinh cá nhân, vệ sinh vùng phẫu thuật, nhịn ăn uống trước phẫu thuật theo qui định, thụt tháo đêm trước phẫu thuật theo quy trình của khoa Ngoại.
Giải thích về nghiên cứu, bệnh nhân đồng ý tham gia nghiên cứu thì ký vào đồng thuận.
[bookmark: _Toc368151495][bookmark: _Toc368152483]- Tại phòng phẫu thuật: 
+ Đặt đường truyền ngoại vi kim 18G, truyền dịch tinh thể 6 - 8 ml/kg.
+ Theo dõi điện tim, huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương, SpO2 trên máy theo dõi B40i của hãng GE: Theo dõi điện tim đạo trình DII, theo dõi huyết áp không xâm nhập ở tay không cùng bên với tay có đường truyền tĩnh mạch ngoại vi.
+ Thở oxy qua mũi, lưu lượng 3 lít/phút.
+ Bệnh nhân ngồi trên bàn phẫu thuật, hai tay tựa ra phía trước, gập đầu.
[bookmark: _Toc293779714][bookmark: _Toc293781046][bookmark: _Toc267070929][bookmark: _Toc267072809][bookmark: _Toc362740663][bookmark: _Toc368151496][bookmark: _Toc368152484][bookmark: _Toc368152943][bookmark: _Toc375751889][bookmark: _Toc375754816][bookmark: _Toc375755362][bookmark: _Toc375756587][bookmark: _Toc375757312][bookmark: _Toc375837777][bookmark: _Toc375838794][bookmark: _Toc382725069][bookmark: _Toc382725676][bookmark: _Toc272504331][bookmark: _Toc274540693]	  + Kỹ thuật đặt catheter vào khoang ngoài màng cứng ngực:
Tư thế ngồi, lưng cúi, cằm gập trước ngực, hai tay vòng bắt chéo ra trước, hai chân duỗi thẳng trên bàn hoặc để trên ghế.
Thầy thuốc rửa tay, mặc áo, đeo găng vô khuẩn.
Sát khuẩn vùng gây tê bằng betadin.
Trải săng lỗ vào vị trí định gây tê.
Xác định vị trí chọc ở khe đốt sống từ T7 đến T11, xương sườn 12 đi ngang đốt sống ngực T12 và đường đi qua góc dưới hai xương vai đi ngang T7.
Tê tại chỗ bằng lidocain 1% theo thứ tự trong da, dưới da, dây chằng.
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[bookmark: _Toc86310331][bookmark: _Toc87197955][bookmark: _Toc105832295]Hình 2.5. Tư thế bệnh nhân để thực hiện gây tê ngoài màng cứng [83]
Xác định khoang ngoài màng cứng bằng kỹ thuật mất sức cản: Chọc kim Tuohy qua da khoảng 2 cm (chiều vát của kim hướng về một bên) theo hướng chếch 600, rút nòng, lắp bơm tiêm 10 ml chứa 2 ml dung dịch NaCl 0,9% + bóng khí nhỏ vào kim Tuohy. Dùng ngón cái và ngón trỏ tay trái tiến kim từ từ từng milimét, mu bàn tay trái luôn tựa chắc trên lưng bệnh nhân để việc đẩy kim được chính xác. Tay phải bơm nhẹ vào pít tông tạo áp lực dương liên tục, khi đầu kim chưa qua dây chằng vàng luôn thấy có sức cản lại ở bơm tiêm và bóng khí nhỏ trong bơm tiêm bị biến dạng. Kim đi qua dây chằng vàng, có cảm giác “sựt” và mất sức cản trên bơm tiêm, dễ dàng bơm NaCl 0,9% vào và bóng khí trong bơm tiêm không bị biến dạng nữa.
+ Hút qua kim Tuohy không có máu, dịch não tuỷ.
+ Luồn catheter để nằm trong khoang ngoài màng cứng 3 cm.
+ Rút kim, lắp đầu nối và bầu lọc vào đầu ngoài catheter.
+ Test 3ml lidocain 2 % có chứa 15 mcg adrenalin 
+ Đặt bệnh nhân nằm ngửa trở lại trên bàn phẫu thuật.
+ Theo dõi trong vòng 3 - 5 phút, nếu catheter vào mạch máu thì tần số tim tăng thêm 15 lần/phút và huyết áp tâm thu có thể tăng > 20 % trong vòng 30 - 60 giây. Nếu thuốc tê vào khoang dưới nhện bệnh nhân có cảm giác tê chân.
+ Cố định catheter bằng Opsite và băng dính dọc theo lưng ngực.
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[bookmark: _Toc86310332][bookmark: _Toc87197956][bookmark: _Toc105832296]Hình 2.6. Kỹ thuật mất sức cản [54]
[bookmark: _Toc272504333][bookmark: _Toc274540695][bookmark: _Toc293779716][bookmark: _Toc293781048][bookmark: _Toc267070931][bookmark: _Toc267072811][bookmark: _Toc362740664]- Gây mê: Các nhóm được gây mê để phẫu thuật như nhau.
+ Tiêm tĩnh mạch fentanyl 1 - 2 mcg/kg, khởi mê propofol 2 - 3 mg/kg.
+ Tiêm tĩnh mạch rocuronium 0,6 mg/kg để đặt ống nội khí quản.
+ Duy trì mê trong phẫu thuật bằng sevofluran để đạt MAC 1 - 1,2, tiêm bổ sung rocuronium 0,2 mg/kg và fentanyl 50 mcg/kg khi cần.
+ Theo dõi tần số tim, huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương, SpO2.
+ Nhóm PCEA: Trong phẫu thuật tiêm bolus bupivacain 0,25% liều 3 ml trước khi rạch da, sau đó duy trì qua catheter NMC 3ml/giờ.
+ Ngừng thuốc mê sevofluran khi bắt đầu khâu đóng da.
+ Đánh giá dấu hiệu thức tỉnh và phục hồi giãn cơ.
+ Giải giãn cơ khi đủ điều kiện.
- Rút ống nội khí quản khi có đủ tiêu chuẩn.
- Dùng paracetamol 1g tĩnh mạch vào lúc 30 phút trước khi kết thúc phẫu thuật ở cả 2 nhóm.
- Chuyển bệnh nhân sang phòng theo dõi sau gây mê:
Cho bệnh nhân thở oxy qua mask 2 lít/phút.
[bookmark: _Toc272504334][bookmark: _Toc274540696][bookmark: _Toc293779717][bookmark: _Toc293781049][bookmark: _Toc267070932][bookmark: _Toc267072812][bookmark: _Toc362740665][bookmark: _Toc368151497][bookmark: _Toc368152485][bookmark: _Toc37185721][bookmark: _Toc39738327]2.2.5.4. Tiến hành giảm đau sau phẫu thuật
Bệnh nhân được dùng paracetamol 1g tĩnh mạch vào thời điểm trước khi kết thúc phẫu thuật 30 phút, 12 giờ, 24 giờ, 36 giờ, 48 giờ sau phẫu thuật.
Đau được đánh giá theo thang điểm VAS khi nằm nghỉ và khi vận động.
Nếu VAS < 4 theo dõi và đánh giá lại 15 phút/lần.
Nếu VAS  4 tiến hành giảm đau sau phẫu thuật:
- Nhóm PCEA (Nhóm bệnh nhân phẫu thuật mở được giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát đường ngoài màng cứng kết hợp paracetamol):
[bookmark: _Toc272504332][bookmark: _Toc274540694][bookmark: _Toc293779715][bookmark: _Toc293781047][bookmark: _Toc267070930][bookmark: _Toc267072810]+ Pha dung dịch thuốc tê + thuốc giảm đau:
Bupivacain 0,5 %, 10 ml (50 mg) + 2 ml fentanyl (100 mcg fentanyl) + 38 ml NaCl 0,9 % = 50 ml tạo thành dung dịch bupivacain 0,1% có 2 mcg fentanyl/ml.
+ Liều duy trì qua catheter NMC sau phẫu thuật: 3 ml/giờ.
+ Nếu VAS ≥ 4, tiến hành tiêm bolus NMC 3ml, đánh giá lại nếu VAS ≥ 4 tiêm thêm tiếp 2 ml mỗi 3 phút, đảm bảo bệnh nhân có VAS < 4. Ghi nhận liều đầu tiêm vào khoang ngoài màng cứng. PCEA được thực hiện sau khi tiêm liều khởi đầu có điểm VAS < 4.
+ Đặt các thông số máy:
* Liều yêu cầu (bolus) 2 ml
* Thời gian khóa: 10 phút
* Liều duy trì 3 ml/giờ
* Tổng liều giới hạn trong 4 giờ là 40 ml.
* Rút catheter sau 48 giờ từ khi thực hiện giảm đau ngoài màng cứng.
- Nhóm IV-PCA (Nhóm bệnh nhân phẫu thuật mở được giảm đau bằng paracetamol + ketorolac kết hợp morphin qua PCA tĩnh mạch):
+ Dùng ketorolac 30 mg tĩnh mạch mỗi 12 giờ.
+ Pha dung dịch morphin 1 mg/ml: Hút 2 ống morphin (1 ml, 10 mg) pha với 18 ml dung dịch NaCl 0,9% vào bơm tiêm 20ml được 20ml dung dịch morphin 1 mg/ml.
- Nhóm Keto-Para-PCA (nhóm bệnh nhân phẫu thuật nội soi được giảm đau bằng paracetamol + ketorolac kết hợp morphin qua PCA tĩnh mạch): Dùng ketorolac 30 mg tĩnh mạch mỗi 12 giờ.
- Nhóm Para-PCA (hóm bệnh nhân phẫu thuật nội soi được giảm đau bằng paracetamol kết hợp morphin qua PCA tĩnh mạch).
- Pha dung dịch morphin 1 mg/ml: Hút 2 ống morphin (1 ml, 10 mg) pha với 18 ml dung dịch NaCl 0,9% vào bơm tiêm 20ml được 20ml dung dịch morphin 1 mg/ml.
+ Chuẩn độ: Tiêm liều khởi đầu 3 ml (3 mg morphin), sau đó tiêm thêm 2 ml (2 mg) mỗi 5 phút để đạt được điểm VAS < 4.
+ Đặt các thông số máy sau khi chuẩn độ:
* Liều bolus 1 ml (1 mg).
* Thời gian khóa: 10 phút.
* Tổng liều giới hạn trong 4 giờ là 20 ml.
* Không để liều duy trì.
* Ngừng IV-PCA sau 48 giờ tính từ khi bắt đầu thực hiện giảm đau.
- Tiêm morphin bổ sung đường tĩnh mạch “giải cứu đau”:
Trong quá trình nghiên cứu nếu bệnh nhân có điểm VAS ≥ 4 sau khi đã sử dụng liều tiêm đầu và bệnh nhân bấm tự kiểm soát sau ba lần có đáp ứng mà vẫn đau thì tiêm bổ sung tĩnh mạch, morphin bổ sung tiêm tĩnh mạch 5 mg nếu bệnh nhân < 65 tuổi hoặc 3 mg nếu bệnh nhân ≥ 65 tuổi, khoảng cách mỗi lần tiêm 5 phút cho đến khi VAS ≤ 3. Các thông số máy được giữ nguyên.
[bookmark: _Toc368152486][bookmark: _Toc375751890][bookmark: _Toc375754817][bookmark: _Toc375838795][bookmark: _Toc382725070][bookmark: _Toc382725677][bookmark: _Toc39738328][bookmark: _Toc86311860][bookmark: _Toc86773092][bookmark: _Toc86784724][bookmark: _Toc103420411][bookmark: _Toc272504336][bookmark: _Toc274540698][bookmark: _Toc293779719][bookmark: _Toc293781051][bookmark: _Toc267070934][bookmark: _Toc267072814][bookmark: _Toc362740667][bookmark: _Toc365129597][bookmark: _Toc368152487][bookmark: _Toc375751891][bookmark: _Toc375838796]2.2.6. Đánh giá các chỉ tiêu nghiên cứu
[bookmark: _Toc37185723][bookmark: _Toc39738329]2.2.6.1. Các chỉ tiêu chung
- Tuổi (năm).
- Giới tính (nam/nữ).
- Chiều cao (cm).
- Cân nặng (kg).
- Chỉ số BMI = Cân nặng/(chiều cao)2, chiều cao tính bằng mét.
- Loại phẫu thuật.
- Thời gian phẫu thuật (phút).
- Thời gian có trung tiện (giờ).
[bookmark: _Toc37185724][bookmark: _Toc39738330][bookmark: _Toc365129598][bookmark: _Toc368152488][bookmark: _Toc375751892][bookmark: _Toc375838797][bookmark: _Toc272504338][bookmark: _Toc274540700][bookmark: _Toc293779720][bookmark: _Toc293781052][bookmark: _Toc267070935][bookmark: _Toc267072815][bookmark: _Toc362740668]2.2.6.2. Các chỉ tiêu đánh giá liên quan đặt catheter ngoài màng cứng
[bookmark: _Toc85721071][bookmark: _Toc86311861][bookmark: _Toc86773093][bookmark: _Toc86784725][bookmark: _Toc103420412]- Vị trí chọc kim ngoài màng cứng.
[bookmark: _Toc85721072][bookmark: _Toc86311862][bookmark: _Toc86773094][bookmark: _Toc86784726][bookmark: _Toc103420413]- Số lần chọc kim.
[bookmark: _Toc85721073][bookmark: _Toc86311863][bookmark: _Toc86773095][bookmark: _Toc86784727][bookmark: _Toc103420414]- Thời gian đặt catheter ngoài màng cứng.
[bookmark: _Toc37185725][bookmark: _Toc39738331]2.2.6.3. Các chỉ tiêu đánh giá hiệu quả giảm đau
- Thể tích hỗn hợp bupivacain - fentanyl tiêm khởi đầu vào khoang ngoài màng cứng (ml).
- Lượng morphin chuẩn độ đối với các nhóm IV-PCA (mg).
- Thời gian chờ tác dụng giảm đau (phút).
- Mức độ giảm đau theo thang điểm VAS khi nghỉ và khi vận động các thời điểm.
- Tần số tim, tần số thở (lần/phút), huyết áp, SpO2.
- Số lần tiêm morphin bổ sung đường tĩnh mạch “giải cứu đau”.
- Tổng lượng thuốc bupivacain (mg), fentanyl (mcg) sử dụng đường ngoài màng cứng ở nhóm PCEA.
- Tổng lượng thuốc morphin (mg) sử dụng.
- Tổng liều morphin (mg) tiêm tĩnh mạch “giải cứu đau”.
- Tỉ lệ A/D (Actual/Demand) tính bằng %, số lần yêu cầu (Demand), số lần thành công A (Actual).
- Mức độ hài lòng của bệnh nhân.
[bookmark: _Toc365129599][bookmark: _Toc368152489][bookmark: _Toc375751893][bookmark: _Toc375838798][bookmark: _Toc37185726][bookmark: _Toc39738332]2.2.6.4. Chỉ tiêu đánh giá ảnh hưởng của giảm đau lên chức năng hô hấp
- Theo dõi tần số thở (lần/phút), kiểu thở.
- Độ bão hòa oxy máu ngoại vi (SpO2): %
[bookmark: _Toc365129600][bookmark: _Toc368152490][bookmark: _Toc375751894][bookmark: _Toc375838799][bookmark: _Toc37185727][bookmark: _Toc39738333]2.2.6.5. Các chỉ tiêu đánh giá tác dụng không mong muốn và biến chứng
[bookmark: _Toc272504339][bookmark: _Toc274540701][bookmark: _Toc293779721][bookmark: _Toc293781053][bookmark: _Toc267070936][bookmark: _Toc267072816][bookmark: _Toc362740669]- Huyết áp tâm thu (HATT): mmHg.
- Huyết áp tâm trương (HATTr): mmHg.
- Độ an thần theo thang điểm Ramsay.
[bookmark: _Toc272504341][bookmark: _Toc274540703][bookmark: _Toc293779723][bookmark: _Toc293781055][bookmark: _Toc267070937][bookmark: _Toc267072817][bookmark: _Toc362740670]- Biến chứng hô hấp:
+ Ức chế hô hấp.
+ Suy hô hấp.
- Buồn nôn và nôn.
- Ngứa.
- Mức độ yếu chi dưới theo thang điểm Bromage, cảm giác tê chân.
- Ngộ độc thuốc tê.
- Các biến chứng và tác dụng không mong muốn khác:
+ Thủng màng cứng.
+ Tụt catheter ra ngoài.
+ Đứt catheter trong khoang ngoài màng cứng.
+ Nhiễm khuẩn điểm chọc kim.
[bookmark: _Toc365129601][bookmark: _Toc368152491][bookmark: _Toc375751895][bookmark: _Toc375838800][bookmark: _Toc39738334][bookmark: _Toc86311864][bookmark: _Toc86773096][bookmark: _Toc86784728][bookmark: _Toc103420415]2.2.6. Các thời điểm theo dõi
- Các chỉ tiêu theo dõi gồm điểm VAS khi nằm nghỉ và khi vận động, tần số tim, huyết áp tâm thu, huyếp áp tâm trương, tần số thở, độ bão hòa oxy máu ngoại vi được đánh giá ở các thời điểm sau:
+ H0: Ngay trước khi tiêm thuốc giảm đau.
+ H0,5: Sau khi thực hiện giảm đau 30 phút.
+ H4: Sau khi thực hiện giảm đau 4 giờ
+ H8: Sau khi thực hiện giảm đau 8 giờ.
+ H12: Sau khi thực hiện giảm đau 12 giờ
+ H18: Sau khi thực hiện giảm đau 18 giờ.
+ H24: Sau khi thực hiện giảm đau 24 giờ.
+ H36: Sau khi thực hiện giảm đau 36 giờ.
+ H48: Sau khi thực hiện giảm đau 48 giờ.
- Độ an thần theo dõi ở các thời điểm H0, H0,5, H4, H8, H12, H18, H24, H36, H48.
[bookmark: _Toc272504342][bookmark: _Toc274540704][bookmark: _Toc293779724][bookmark: _Toc293781056][bookmark: _Toc267070938][bookmark: _Toc267072818]- Các biến chứng và tác dụng không mong muốn được đánh giá liên tục trong thời gian giảm đau 48 giờ.
[bookmark: _Toc39738335][bookmark: _Toc86311865][bookmark: _Toc86773097][bookmark: _Toc86784729][bookmark: _Toc103420416]2.2.8. Các tiêu chí đánh giá khác
-	Đặc điểm chung của bệnh nhân.
-	Đặc điểm gây mê và phẫu thuật:
+ Thời gian gây mê, thời gian phẫu thuật.
+ Đặc điểm đường rạch da: Đường rạch da, độ dài đường phẫu thuật.
[bookmark: _Toc39738336][bookmark: _Toc86311866][bookmark: _Toc86773098][bookmark: _Toc86784730][bookmark: _Toc103420417]2.2.9. Một số tiêu chuẩn và định nghĩa sử dụng trong nghiên cứu
-	Thể tích dung dịch bupivacain tiêm liều khởi đầu vào khoang NMC (ml): Là thể tích thuốc tê bupivacain 0,1% + fentanyl 2 mcg/ml tiêm khởi đầu khoang NMC của nhóm PCEA, tính bằng ml dung dịch.
-	Thời gian khởi phát tác dụng giảm đau (phút): Là khoảng thời gian tính từ khi tiêm thuốc vào khoang ngoài màng cứng (đối với nhóm PCEA) hoặc tiêm morphin chuẩn độ (đối với nhóm IV-PCA) tới khi có tác dụng giảm đau với điểm VAS < 4. Thời gian chờ tác dụng giảm đau tính bằng phút.
- Thời gian phục hồi sau phẫu thuật:
+ Thời gian trung tiện (giờ): Là thời gian tính từ thời điểm H0 đến khi bệnh nhân có dấu hiệu trung tiện. Thời gian trung tiện trong nghiên cứu tính bằng giờ.
+ Thời gian ngồi dậy (giờ): Là thời gian tính từ thời điểm H0 đến khi bệnh nhân có thể ngồi dậy tại giường được. Thời gian ngồi dậy trong nghiên cứu tính bằng giờ.
- Mức độ hài lòng: Sau 48 giờ thực hiện giảm đau, bệnh nhân được hỏi đánh giá mức độ hài lòng với phương pháp giảm đau dựa trên hiệu quả giảm đau và tác dụng không mong muốn theo các mức như sau [12], [14]:
+ Không hài lòng: Còn đau nhiều và/hoặc có tác dụng không mong muốn gây lo lắng khó chịu nhiều. Không muốn dùng lại phương pháp giảm đau đang áp dụng nếu được lựa chọn.
+ Hài lòng mức độ trung bình (Trung bình): Còn đau hoặc có tác dụng không mong muốn chấp nhận được. Cân nhắc khi được lựa chọn giảm đau đang áp dụng ở lần phẫu thuật tiếp theo.
+ Hài lòng (Tốt): Còn đau nhẹ hoặc có tác dụng không mong muốn thoáng qua, ít gây khó chịu và chấp nhận được. Tiếp tục chọn giảm đau đang áp dụng ở lần phẫu thuật tiếp theo nếu có.
+ Rất hài lòng (Rất tốt): Không hoặc đau nhẹ, thoải mái, ít có tác dụng không mong muốn.
-	Thủng màng cứng: Thủng màng cứng được xác định khi đầu kim Tuohy chọc thủng màng cứng, có dịch não tủy chảy ra đốc kim Tuohy. Khi bị thủng màng cứng phải rút kim và chuyển vị trí chọc kim.
-	Đứt catheter trong khoang NMC: Đứt catheter có thể xảy ra khi rút catheter sau khi đã luồn catheter qua đầu kim Tuohy vào khoang NMC, một phần catheter bị đầu kim Tuohy làm đứt trở thành dị vật trong khoang NMC. Khi xác định đứt catheter cần tiến hành phẫu thuật lấy dị vật ra khỏi khoang NMC.
-	Tụ máu khoang NMC: Tụ máu khoang NMC xảy ra khi đầu kim Tuohy làm tổn thương mạch máu gây chảy máu trong khoang NMC. Bệnh nhân có các dấu hiệu chèn ép thần kinh như đau, dị cảm và hoặc liệt theo vùng chi phối tương ứng của thần kinh. Chụp cộng hưởng từ cột sống để chẩn đoán xác định tụ máu khoang NMC. Khi chẩn đoán xác định tụ máu khoang NMC cần phẫu thuật cấp cứu để giải ép thần kinh.
-	Nhiễm khuẩn điểm chọc kim: Bệnh nhân có dấu hiệu sưng, đỏ tại chỗ chọc kim NMC. Khi có dấu hiệu nhiễm khuẩn tại chỗ chọc kim cần sát khuẩn tại chỗ, cấy khuẩn và dùng kháng sinh theo kháng sinh đồ.
-	Áp xe khoang NMC: Triệu chứng đau lưng, sốt, tê bì, xét nghiệm bạch cầu tăng, chụp cộng hưởng từ để chẩn đoán xác định.
- Tụt huyết áp được định nghĩa là khi HATT giảm > 20% so với huyết áp nền của bệnh nhân. Xử trí sau khi tiêm thuốc tê vào khoang ngoài màng cứng có tụt huyết áp: Tiêm tĩnh mạch 6 mg ephedrin, có thể tiêm nhắc lại để đưa huyết áp tâm thu về mức huyết áp nền của bệnh nhân.
[bookmark: page73]- Dựa vào thang điểm VAS, mức độ đau được phân thành 4 nhóm theo tác giả Oates [116]:
+ Không đau: VAS 0 - 1 điểm.
+ Đau nhẹ: VAS 2 - 5 điểm.
+ Đau trung bình: VAS 6 - 8 điểm.
+ Đau nặng: VAS 9 - 10 điểm.
- Đánh giá độ an thần theo thang điểm Ramsay sửa đổi [124]
[bookmark: _Toc39737928][bookmark: _Toc86311891][bookmark: _Toc87444091][bookmark: _Toc107478351]Bảng 2.1. Độ an thần theo thang điểm Ramsay sửa đổi
	 Khi
 tỉnh
	1
	Bệnh nhân lo lắng, kích động hoặc bồn chồn

	
	2
	Bệnh nhân hợp tác, định hướng và nằm yên tĩnh

	
	3
	Bệnh nhân đáp ứng nhanh khi gọi to

	 Khi
 ngủ
	4
	Bệnh nhân đáp ứng chậm chạp khi gọi to

	
	5
	Bệnh nhân không đáp ứng khi gọi to nhưng đáp ứng với kích thích đau

	
	6
	Bệnh nhân không đáp ứng với kích thích đau



- Đánh giá loạn thần sau phẫu thuật theo test 4A (4AT 4 A test) của Saller T. bao gồm bốn mục [131]: 
+ Mục một: Đánh giá mức độ tỉnh táo (Alertness) của bệnh nhân theo quan sát của người điều hành (điểm số 0 hoặc 4)
+ Mục hai: Đánh giá nhận thức (điểm 0, 1, 2)
+ Mục ba: Đánh giá sự chú ý (điểm 0, 1, 2)
+ Mục bốn: Đánh giá sự thay đổi cấp sự tỉnh táo, nhận thức và các chức năng thần kinh khác (điểm 0 hoặc 4)
Tổng điểm 4AT là 0 chỉ ra rằng khó có thể xảy ra mê sảng hoặc suy giảm nhận thức; điểm từ 1 đến 3 có nguy cơ nhận thức suy giảm và điểm AT ≥ 4 chẩn đoán mê sảng sau phẫu thuật.
- Mức độ liệt chi dưới: Đánh giá theo thang điểm Bromage sửa đổi [39]:
+ M 0: Co đầu gối và cử động bàn chân bình thường.
+ M 1: Co đầu gối yếu, cử động bàn chân bình thường.
+ M 2: Không co đầu gối được, có thể gập bàn chân được.
+ M 3: Không thể cử động được đầu gối và bàn chân.
- Xếp loại sức khỏe theo ASA [105]:
Đánh giá tình trạng thể chất trước phẫu thuật theo hướng dẫn 2019 của Hội gây mê Hoa Kỳ (ASA) có 6 mức:
+ Độ I: BN có sức khỏe bình thường: khỏe mạnh, không hút thuốc lá, không hoặc uống rượu ở mức ít.
+ Độ II: BN có bệnh hệ thống nhẹ, có hoặc không có giới hạn chức năng. Ví dụ: đang hút thuốc lá, uống rượu ở mức vừa, phụ nữ mang thai, béo phì với 30 < BMI < 40 kg/m2, tăng huyết áp/đái tháo đường kiểm soát tốt, bệnh phổi nhẹ.
+ Độ III: BN có bệnh hệ thống nặng, có giới hạn chức năng. Có một hoặc nhiều bệnh mức trung bình đến nặng, ví dụ: tăng huyết áp/đái tháo đường kiểm soát kém, bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính, béo phì với BMI ≥ 40 kg/m2, viêm gan hoạt động, nghiện rượu, đặt máy tạo nhịp, phân suất tống máu giảm ở mức vừa, bệnh thận giai đoạn cuối có lọc máu chu kỳ, tiền sử trên 3 tháng bị nhồi máu cơ tim, tai biến mạch máu não, bệnh mạch vành đặt stent hoặc thiếu máu não thoáng qua.
+ Độ IV: BN có bệnh hệ thống nặng, đe dọa tính mạng. Ví dụ: nhồi máu cơ tim, tai biến mạch máu não, bệnh mạch vành đặt stent hoặc thiếu máu não thoáng qua gần đây (dưới 3 tháng), rối loạn chức năng van tim nặng, giảm phân suất tống máu nặng, nhiễm trùng máu, bệnh thận mạn hoặc bệnh thận cấp không lọc máu chu kỳ.
+ Độ V: BN hấp hối, sẽ tử vong nếu không phẫu thuật. Ví dụ: vỡ phình động mạch chủ bụng/ngực, chấn thương nặng, tụ máu nội sọ có hiệu ứng choáng chỗ, rối loạn chức năng đa cơ quan.
+ Độ VI: BN chết não, hiến tạng.
- Buồn nôn và nôn được đánh giá dựa theo phân độ của Pang [119]:
+ Độ 0: Không buồn nôn, nôn.
+ Độ 1: Buồn nôn < 10 phút hoặc chỉ nôn 1 lần.
+ Độ 2: Buồn nôn > 10 phút và/hoặc nôn 2 lần, nhưng không cần điều trị.
+ Độ 3: Buồn nôn > 10 phút và/hoặc nôn 2 lần, cần điều trị.
[bookmark: _Toc39738337][bookmark: _Toc86311867]- Đánh giá mức độ ngứa theo 4 mức độ [60]:
[bookmark: _Toc86773099][bookmark: _Toc86784731][bookmark: _Toc103420418]+ Độ 0: Không ngứa 
[bookmark: _Toc86773100][bookmark: _Toc86784732][bookmark: _Toc103420419]+ Độ 1: Ngứa ít
[bookmark: _Toc86773101][bookmark: _Toc86784733][bookmark: _Toc103420420]+ Độ 2: Ngứa vừa
[bookmark: _Toc86773102][bookmark: _Toc86784734][bookmark: _Toc103420421]+ Độ 3: Ngứa nhiều
[bookmark: _Toc86773103][bookmark: _Toc86784735][bookmark: _Toc103420422]- Biến chứng hô hấp:
[bookmark: _Toc86773104][bookmark: _Toc86784736]+ Chẩn đoán ức chế hô hấp khi tần số thở < 10 lần/phút.
[bookmark: _Toc86773105][bookmark: _Toc86784737][bookmark: _Toc103420423]+ Thở nhanh nông > 30 lần/phút, SpO2 < 92%.
[bookmark: _Toc86773109][bookmark: _Toc86784741][bookmark: _Toc103420424][bookmark: _TOC288725450]2.2.10. Xử lý số liệu
Số liệu được thu thập theo các thông số trong phiếu nghiên cứu. Xử lý số liệu bằng phần mềm SPSS 20.0.
2.2.10.1. Thống kê mô tả
Tính trị số trung bình và độ lệch chuẩn cho các biến liên tục có phân phối chuẩn. Bên cạnh đó, giá trị nhỏ nhất, lớn nhất của các biến cũng được mô tả trong kết quả nghiên cứu. Tính tần suất và tỉ lệ phần trăm cho các biến định tính.
2.2.10.2. Thống kê phân tích
Sử dụng phép kiểm định T để kiểm định sự khác biệt về giá trị trung bình cho các biến liên tục phân phối chuẩn của hai mẫu độc lập. Phép kiểm định phi tham số Mann - Whitney được dùng thay cho kiểm định T trong trường hợp các biến không có phân phối chuẩn.
Sử dụng phép kiểm định Chi bình phương và Fisher chính xác để so sánh các biến không liên tục hoặc tỉ lệ phần trăm giữa hai nhóm. 
Giá trị p < 0,05 được xem là có ý nghĩa thống kê.
[bookmark: _Toc39738338][bookmark: _Toc86311868][bookmark: _Toc86773110][bookmark: _Toc86784742][bookmark: _Toc103420425]2.2.11. Đạo đức trong nghiên cứu
Thuyết minh được Hội đồng khoa học của Sở Khoa học – Công nghệ thông qua tại và đề cương nghiên cứu được Hội đồng đạo đức trong nghiên cứu Y Sinh của Trường Đại Học Y - Dược, Đại Học Huế duyệt cho tiến hành. 
Thực hiện đầy đủ các nguyên tắc cơ bản cho tất cả những người tham gia nghiên cứu và tuân thủ theo tuyên ngôn Helsinki, tiêu chuẩn của Tổ chức Y tế Thế giới (2011) trong nghiên cứu y sinh học. Mọi thông tin cá nhân của bệnh nhân đều được giữ bí mật.
Bệnh nhân và người thân của gia đình bệnh nhân được giải thích rõ ràng, hiểu được mục đích của nghiên cứu. Mục đích của nghiên cứu là nhằm điều trị đau sau phẫu thuật hiệu quả hơn, giảm tỷ lệ các biến chứng hô hấp do đau, giúp bệnh nhân hồi phục nhanh hơn, nâng cao chất lượng điều trị của bệnh nhân. Các bệnh nhân từ chối không tham gia nghiên cứu không bị phân biệt đối xử.
Các số liệu nghiên cứu được ghi chép đầy đủ từ bệnh án bệnh nhân. Kết quả sẽ được công bố khi nghiên cứu hoàn thành.
[bookmark: _Toc39738339][bookmark: _Toc86311869][bookmark: _Toc103420426][bookmark: _Toc107478139]CHƯƠNG KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
Trong thời gian từ tháng 5 năm 2019 đến tháng 4 năm 2022 đã có:
- 70 bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật bụng hở đủ tiêu chuẩn được đưa vào nghiên cứu. Các kết quả thu được như Phần I.
- 70 bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật bụng nội soi đủ tiêu chuẩn được đưa vào nghiên cứu. Các kết quả thu được như Phần II.

[bookmark: _Toc103420427][bookmark: _Toc107478140]Chương 3
[bookmark: _Toc362740673][bookmark: _Toc365129604][bookmark: _Toc368152496][bookmark: _Toc375751904][bookmark: _Toc375838809][bookmark: _Toc86311870][bookmark: _Toc103420428][bookmark: _Toc107478141][bookmark: _Toc365129606][bookmark: _Toc368152497][bookmark: _Toc375751906][bookmark: _Toc375838810][bookmark: _Toc39738341][bookmark: _Toc362740674]KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU NHÓM PHẪU THUẬT HỞ: PHẦN I
[bookmark: _Toc365095663][bookmark: _Toc365129605][bookmark: _Toc375751905][bookmark: OLE_LINK6][bookmark: OLE_LINK7]
[bookmark: _Toc86311871][bookmark: _Toc103420429][bookmark: _Toc107478142]3.1. ĐẶC ĐIỂM CHUNG
[bookmark: _Toc365129607][bookmark: _Toc368152498][bookmark: _Toc375751907][bookmark: _Toc375754819][bookmark: _Toc375838811][bookmark: _Toc39738342]3.1.1. Đặc điểm về tuổi, giới, chiều cao, cân nặng, BMI, ASA
[bookmark: _Toc363307452][bookmark: _Toc363307548][bookmark: _Toc363308428][bookmark: _Toc363308475][bookmark: _Toc365128790][bookmark: _Toc375096880][bookmark: _Toc375838704][bookmark: _Toc382725823][bookmark: _Toc39737929][bookmark: _Toc86311892][bookmark: _Toc87444092][bookmark: _Toc107478352]Bảng 3.1. Đặc điểm về tuổi, giới
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	p

	Giới
(%)
	Nam
	16 (45,7%)
	18 (51,4%)
	34 (48,6%)
	> 0,05

	
	Nữ
	19 (54,3%)
	17 (48,6%)
	36 (51,4%)
	

	Tuổi
	[image: ]±SD
	53,1 ± 13,5
	57,0 ± 13,3
	55,1 ± 13,5
	> 0,05


[bookmark: _Toc375096881][bookmark: _Toc375838705][bookmark: _Toc382725824]
[bookmark: OLE_LINK3]Nhận xét: Sự khác biệt về giới và độ tuổi trung bình giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
[bookmark: _Toc39737930][bookmark: _Toc86311893][bookmark: _Toc87444093][bookmark: _Toc107478353]Bảng 3.2. Đặc điểm về chiều cao, cân nặng, BMI, ASA
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	Chiều cao (cm)
	[image: ]±SD
	158,1 ± 7,9
	157,7 ± 7,1
	> 0,05

	Cân nặng (kg)
	[image: ]±SD
	51,5 ± 8,6
	51,3 ± 8,1
	> 0,05

	BMI
	[image: ]±SD
	20,5 ± 2,6
	20,6 ± 2,8
	> 0,05

	ASA
	I
	6 (17,1%)
	3 (8,6%)
	> 0,05

	
	II
	23 (65,7%)
	21 (60%)
	

	
	III
	6 (17,1%)
	11 (31,4%)
	


[bookmark: _Toc362740675][bookmark: _Toc365129608][bookmark: _Toc368152499][bookmark: _Toc375751908][bookmark: _Toc375754820][bookmark: _Toc375838812]
Nhận xét: Chiều cao trung bình, cân nặng trung bình và chỉ số BMI trung bình giữa hai nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Phân độ ASA I và II chiếm tỉ lệ chủ yếu ở hai nhóm nghiên cứu.
3.1.2. Bệnh kèm theo
[bookmark: _Toc363307456][bookmark: _Toc363307552][bookmark: _Toc363308432][bookmark: _Toc363308480][bookmark: _Toc365128795][bookmark: _Toc375096885][bookmark: _Toc375838709][bookmark: _Toc382725830][bookmark: _Toc39737933][bookmark: _Toc86311898][bookmark: _Toc87444094][bookmark: _Toc107478354]Bảng 3.3. Bệnh kèm theo
	Nhóm


Bệnh
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%

	Tăng huyết áp
	3
	8,6
	3
	8,6
	6
	8,6

	Đái tháo đường
	0
	0
	3
	8,6
	3
	4,3

	ĐTĐ + THA
	2
	5,7
	0
	0
	2
	2,9

	Bệnh khác
	0
	0
	5
	14,3
	5
	7,1

	Không có bệnh kèm
	30
	85,7
	24
	68,6
	54
	77,1

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	70
	100


[bookmark: _Toc363307455][bookmark: _Toc363307551][bookmark: _Toc363308431][bookmark: _Toc363308479][bookmark: _Toc365128796][bookmark: _Toc375096886][bookmark: _Toc375838710][bookmark: _Toc382725831][bookmark: _Toc39737934]
ĐTĐ - Đái tháo đường, THA - Tăng huyết áp
Nhận xét: Tăng huyết áp chiếm tỷ lệ cao nhất 8,6%, sau đó là đái tháo đường chiếm tỉ lệ 4,3%, bệnh nhân có cả hai bệnh lý THA + ĐTĐ chiếm tỉ lệ 2,9%.
[bookmark: _Toc86311899][bookmark: _Toc87444095][bookmark: _Toc107478355]Bảng 3.4. Số bệnh kèm theo
	Nhóm
Bệnh
kèm theo
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	p

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%
	

	Một bệnh
	3
	8,6
	8
	22,9
	11
	15,7
	> 0,05

	Hai bệnh
	2
	5,7
	3
	8,5
	5
	7,1
	

	Không
	30
	85,7
	24
	68,6
	54
	77,1
	

	Tổng
	35
	100
	35
	50
	100
	100
	



Nhận xét: Số bệnh nhân có một bệnh kèm theo cao hơn số bệnh nhân có hai bệnh kèm theo, sự khác biệt về số bệnh kèm theo giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
[bookmark: _Toc39738343]

3.1.3. Đặc điểm về phẫu thuật
[bookmark: _Toc362740676][bookmark: _Toc365129609][bookmark: _Toc375751909][bookmark: _Toc375754821][bookmark: _Toc375755381][bookmark: _Toc375756606][bookmark: _Toc375757331][bookmark: _Toc375837796][bookmark: _Toc375838813]3.1.3.1. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện
[bookmark: _Toc363308476][bookmark: _Toc365128791][bookmark: _Toc375096882][bookmark: _Toc375838706][bookmark: _Toc382725825][bookmark: _Toc39737931][bookmark: _Toc86311894][bookmark: _Toc87444096][bookmark: _Toc107478356]Bảng 3.5. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện
	Nhóm

Loại PT
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	
p

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%
	

	Cắt dạ dày
	1
	2,9
	5
	13,3
	6
	9,
	> 0,05

	Cắt đại tràng
	2
	5,7
	4
	11,4
	6
	8,6
	

	Cắt khối tá tụy
	7
	20,0
	7
	17,2
	13
	18,5
	

	Cắt thùy gan
	10
	28,6
	4
	11,4
	14
	20,0
	

	Lấy sỏi đường mật
	12
	33,3
	11
	31,4
	23
	32,8
	

	Lấy sỏi tụy
	1
	2,9
	1
	2,9
	2
	2,9
	

	Cắt u tụy
	2
	5,8
	4
	11,4
	6
	8,6
	

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	70
	100
	


[bookmark: _Toc382725075][bookmark: _Toc382725199][bookmark: _Toc382725682][bookmark: _Toc382725826][bookmark: _Toc362740678][bookmark: _Toc365129611][bookmark: _Toc375751911][bookmark: _Toc375754823][bookmark: _Toc375755383][bookmark: _Toc375756608][bookmark: _Toc375757333][bookmark: _Toc375837798][bookmark: _Toc375838815]
Nhận xét: Trong nhóm nghiên cứu, phẫu thuật lấy sỏi đường mật dẫn lưu Kehr chiếm tỉ lệ cao nhất 31,4%, phẫu thuật cắt thùy gan chiếm 20,0%, phẫu thuật cắt khối tá tụy chiếm 17,1%. Sự khác biệt về loại phẫu thuật giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
3.1.3.2. Thời gian phẫu thuật, độ dài vết mổ
[bookmark: _Toc365128794][bookmark: _Toc363307454][bookmark: _Toc363307550][bookmark: _Toc363308430][bookmark: _Toc363308478][bookmark: _Toc375096884][bookmark: _Toc375838708][bookmark: _Toc382725829][bookmark: _Toc39737932][bookmark: _Toc86311895][bookmark: _Toc87444097][bookmark: _Toc107478357]Bảng 3.6. Thời gian phẫu thuật, độ dài vết mổ
	

	Nhóm PCEA (n=35)
	Nhóm IV-PCA (n=35)
	p

	Thời gian phẫu thuật (phút)
	[image: ]±SD
	179,6 ± 53,76
	158,57 ± 58,32
	> 0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	60-270
	60-280
	

	Độ dài vết mổ
(cm)
	[image: ]±SD
	17,74 ± 4,95
	16,37 ± 3,56
	> 0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	8-30
	10-25
	


[bookmark: _Toc362740679][bookmark: _Toc365129612][bookmark: _Toc368152500][bookmark: _Toc375751912][bookmark: _Toc375754824][bookmark: _Toc375838816]Nhận xét:
- Sự khác biệt về trung bình thời gian phẫu thuật giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
- Độ dài trung bình vết mổ của hai nhóm tương đương nhau. Sự khác biệt về trung bình độ dài vết mổ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
3.1.3.3. Đặc điểm đường phẫu thuật
[bookmark: _Toc86311896][bookmark: _Toc87444098][bookmark: _Toc107478358]Bảng 3.7. Đường phẫu thuật
	Nhóm


Tính chất
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%

	Trên rốn
	19
	54,3
	27
	77,1
	46
	65,7

	Trên - dưới rốn
	8
	22,9
	7
	20,0
	15
	21,4

	Đường chữ J
	8
	22,9
	1
	2,9
	9
	12,9

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	70
	100



Nhận xét: Đường phẫu thuật trên rốn ở 2 nhóm chiếm tỉ lệ cao nhất 65,7%, đường phẫu thuật trên - dưới rốn ở 2 nhóm chiếm tỉ lệ 21,4% và đường chữ J chiếm tỉ lệ thấp nhất 12,9%.
[bookmark: _Toc103420430][bookmark: _Toc107478143][bookmark: _Toc365129613][bookmark: _Toc368152501][bookmark: _Toc375751913][bookmark: _Toc375754825][bookmark: _Toc375838817]3.2. CÁC CHỈ TIÊU ĐÁNH GIÁ TÁC DỤNG GIẢM ĐAU
[bookmark: _Toc362740682][bookmark: _Toc365129614][bookmark: _Toc368152502][bookmark: _Toc375751914][bookmark: _Toc375838818][bookmark: _Toc39738344]3.2.1. Các chỉ tiêu đánh giá liên quan đặt catheter ngoài màng cứng
[bookmark: _Toc86311900][bookmark: _Toc87444099][bookmark: _Toc107478359]Bảng 3.8. Vị trí chọc kim
	Nhóm
Vị trí chọc kim
	Tần số
(n=35)
	Tỷ lệ %

	T7-8
	4
	11,4

	T8-9
	24
	68,6

	T9-10
	3
	8,6

	T10-11
	3
	8,6

	T11-12
	1
	2,9

	Tổng
	35
	100



Nhận xét: Vị trí chọc kim gây tê ngoài màng cứng trong phẫu thuật ổ bụng chủ yếu chọc ở T8-9 chiếm tỷ lệ 68,6%. Vị trí T9-10 và T10-11 chiếm tỷ lệ tương đương nhau 8,6%.
[bookmark: _Toc86311901][bookmark: _Toc87444100][bookmark: _Toc107478360]Bảng 3.9. Số lần chọc kim
	Nhóm
Số lần chọc kim
	Tần số
(n=35)
	Tỷ lệ %

	1
	15
	42,9

	2
	12
	34,3

	3
	5
	14,3

	4
	3
	8,6

	Tổng
	35
	100



Nhận xét: Số lần chọc kim nhiều nhất là 1 lần chiếm tỷ lệ 42,9%, chọc 2 lần chiếm tỉ lệ 34,3%. Số lần chọc kim thấp nhất là 4 lần chiếm tỷ lệ 8,6%. Đa số bệnh nhân chọc kim thành công ở lần 1 và lần 2.
[bookmark: _Toc86311902][bookmark: _Toc87444101][bookmark: _Toc107478361]Bảng 3.10. Số lần thay đổi đốt sống
	Nhóm
Số lần thay đổi
	Tần số
(n=35)
	Tỷ lệ %

	0
	12
	34,3

	1
	12
	34,3

	2
	8
	22,9

	3
	3
	8,6

	Tổng
	35
	100



Nhận xét: Tỷ lệ số lần thay đổi đốt sống 0 lần và 1 lần chiếm 34,3%. Tỷ lệ số lần thay đổi đốt sống 2 lần chiếm 22,9% và tỷ lệ số lần thay đổi cột sống 3 lần chiếm 8,6%.
[bookmark: _Toc86311903][bookmark: _Toc87444102]

[bookmark: _Toc107478362]Bảng 3.11. Thời gian chọc kim ngoài màng cứng
	Nhóm
	PCEA

	[image: ]±SD
	13,23 ± 4,98

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	10 - 30



Nhận xét: Thời gian chọc kim ngoài màng cứng là 13,23 phút (± 4,98) và khoảng giá trị với giá trị nhỏ nhất là 10 phút và lớn nhất là 30 phút.
3.2.2. Các chỉ tiêu đánh giá tác dụng giảm đau
[bookmark: _Toc365129615][bookmark: _Toc368152503][bookmark: _Toc375751915][bookmark: _Toc375754826][bookmark: _Toc375838819][bookmark: _Toc362740683]3.2.2.1. Liều lượng thuốc
[bookmark: _Toc365129616][bookmark: _Toc375751916][bookmark: _Toc375754827][bookmark: _Toc375755388][bookmark: _Toc375756613][bookmark: _Toc375757338][bookmark: _Toc375837803][bookmark: _Toc375838820][bookmark: _Toc85721082][bookmark: _Toc86311872][bookmark: _Toc86773114][bookmark: _Toc86784747][bookmark: _Toc103420431]- Liều lượng thuốc morphin sử dụng nhóm IV-PCA
[bookmark: _Toc363307458][bookmark: _Toc363307554][bookmark: _Toc363308434][bookmark: _Toc363308482][bookmark: _Toc365128799][bookmark: _Toc375096889][bookmark: _Toc375838713][bookmark: _Toc382725834][bookmark: _Toc39737936][bookmark: _Toc86311904][bookmark: _Toc87444103][bookmark: _Toc107478363]Bảng 3.12. Liều morphin sử dụng sau phẫu thuật của nhóm IV-PCA
	Liều morphin (mg)
	Liều 
chuẩn độ
	Ngày 1 sau phẫu thuật
	Ngày 2 sau phẫu thuật
	Tổng liều
sử dụng

	[image: ]±SD
	5,31 ± 2,21
	20,82 ± 11,75
	11,26 ± 8,17
	32,09 ± 18,66

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	3 - 10
	6 - 66
	3 - 33
	11 - 99


[bookmark: _Toc362740684][bookmark: _Toc365129617][bookmark: _Toc375751917][bookmark: _Toc375754828][bookmark: _Toc375755389][bookmark: _Toc375756614][bookmark: _Toc375757339][bookmark: _Toc375837804][bookmark: _Toc375838821]
[bookmark: _Toc85721083][bookmark: _Toc86311873][bookmark: _Toc86773115][bookmark: _Toc86784748][bookmark: _Toc103420432]Nhận xét:
- Lượng morphin chuẩn độ trung bình ở nhóm IV-PCA là 5,31 ± 2,21 mg, thấp nhất là 3 mg, cao nhất là 10 mg.
- Lượng morphin tiêu thụ nhiều nhất trong ngày đầu tiên sau phẫu thuật, sau đó giảm dần vào ngày thứ hai sau phẫu thuật. Tổng lượng morphin trung bình sử dụng trong 48 giờ là 32,09 ± 18,66 mg.
[bookmark: _Toc85721084][bookmark: _Toc86311874][bookmark: _Toc86773116][bookmark: _Toc86784749][bookmark: _Toc103420433]

- Liều lượng thuốc nhóm PCEA
[bookmark: _Toc375096890][bookmark: _Toc375838714][bookmark: _Toc382725835][bookmark: _Toc39737937][bookmark: _Toc86311905][bookmark: _Toc87444104][bookmark: _Toc107478364]Bảng 3.13. Thể tích tiêm khởi đầu khoang NMC
	Nhóm PCEA (n =35)
	Thể tích (ml)

	[image: ]±SD
	5,35 ± 1,86

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	3 - 9


[bookmark: _Toc363307459][bookmark: _Toc363307555][bookmark: _Toc363308435][bookmark: _Toc363308483][bookmark: _Toc365128801][bookmark: _Toc375096891][bookmark: _Toc375838715][bookmark: _Toc382725836][bookmark: _Toc39737938]
Nhận xét: Ở nhóm PCEA, thể tích dung dịch thuốc tê tiêm khởi đầu vào khoang ngoài màng cứng trung bình là 5,35 ± 1,86, thấp nhất là 3 ml, nhiều nhất là 9 ml.
[bookmark: _Toc86311906][bookmark: _Toc87444105][bookmark: _Toc107478365]Bảng 3.14. Lượng bupivacain và fentanyl giảm đau nhóm PCEA
	Nhóm PCEA
(n=35)
Sau phẫu thuật
	Lượng bupivacain
(mg)
	Lượng fentanyl
(µg)

	Ngày 1
	[image: ]±SD
	87,34 ± 11,42
	176,40 ± 28,5

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	72 - 114
	144 - 288

	Ngày 2
	[image: ]±SD
	78,86 ± 8,74
	157,71 ± 17,50

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	72 - 110
	144 - 220

	Tổng
	[image: ]±SD
	166,20 ± 17,89
	332,40 ± 35,79

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	144 - 206
	288 - 412


[bookmark: _Toc362740685][bookmark: _Toc365129618][bookmark: _Toc368152504][bookmark: _Toc375751918][bookmark: _Toc375754829][bookmark: _Toc375838822]
Nhận xét:
- Lượng bupivacain trung bình sử dụng cao nhất ở ngày đầu tiên sau phẫu thuật, giảm dần từ ngày thứ hai sau phẫu thuật. Tổng lượng bupivacain trung bình sử dụng trong 48 giờ của nhóm PCEA là 166,20 ± 17,89 mg.
- Lượng fentanyl trung bình sử dụng cao nhất ngày đầu tiên sau phẫu thuật, giảm dần ở ngày thứ hai sau phẫu thuật. Tổng lượng fentanyl trung bình sử dụng trong 48 giờ của nhóm PCEA là 332,40 ± 35,79 µg.
[bookmark: _Toc363307460][bookmark: _Toc363307556][bookmark: _Toc363308436][bookmark: _Toc363308484][bookmark: _Toc365128802][bookmark: _Toc375096892][bookmark: _Toc375838716][bookmark: _Toc382725837][bookmark: _Toc39737939][bookmark: _Toc86311907]3.2.2.2. Thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều cả hai nhóm PCEA và IV-PCA
[bookmark: _Toc87444106][bookmark: _Toc107478366]Bảng 3.15. Thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	[image: ]±SD
	6,23 ± 1,86
	4,83 ± 1,34
	< 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	3 - 12
	3 - 7
	


[bookmark: _Toc362740688][bookmark: _Toc365129619][bookmark: _Toc368152505][bookmark: _Toc375751919][bookmark: _Toc375754830][bookmark: _Toc375838823][bookmark: _Toc362740686]
Nhận xét: Thời gian khởi phát giảm đau trung bình của nhóm PCEA (6,23 ± 1,86 phút) dài hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA (4,83 ± 1,34 phút).
3.2.2.3. Điểm VAS khi nằm nghỉ và khi vận động
[bookmark: _Toc365128803][bookmark: _Toc375096893][bookmark: _Toc375838717][bookmark: _Toc382725838][bookmark: _Toc39737940][bookmark: _Toc86311908][bookmark: _Toc87444107][bookmark: _Toc107478367]Bảng 3.16. Điểm VAS khi nằm nghỉ
	[bookmark: _Toc362506972][bookmark: _Toc362739849][bookmark: _Toc362740689]VAS

Thời gian
	[bookmark: _Toc362506973][bookmark: _Toc362739850][bookmark: _Toc362740690]Điểm VAS khi nghỉ ([image: ]±SD)
	p

	
	[bookmark: _Toc362506975][bookmark: _Toc362739852][bookmark: _Toc362740692]Nhóm PCEA (n=35)
	[bookmark: _Toc362506976][bookmark: _Toc362739853][bookmark: _Toc362740693]Nhóm IV-PCA (n=35)
	

	H0
	5,06 ± 1,533
	5,60 ± 1,519
	> 0,05

	[bookmark: _Toc362506990][bookmark: _Toc362739867][bookmark: _Toc362740707]H0,5
	2,00 ± 1,029*
	2,91 ± 0,612*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507000][bookmark: _Toc362739877][bookmark: _Toc362740717]H4
	1,57 ± 1,267*
	2,80 ± 0,933*
	< 0,05

	H8
	1,14 ± 1,141*
	2,54 ± 0,657*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507009][bookmark: _Toc362739886][bookmark: _Toc362740726]H12
	1,23 ± 0,973*
	2,66 ± 0,938*
	< 0,05

	H18
	1,91 ± 1,579*
	2,29 ± 0,519*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507014][bookmark: _Toc362739891][bookmark: _Toc362740731]H24
	1,40 ± 1,288*
	2,17 ± 0,618*
	< 0,05

	H30
	1,71 ± 1,582*
	2,37 ± 1,003*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507019][bookmark: _Toc362739896][bookmark: _Toc362740736]H36
	1,29 ± 1,073*
	2,20 ± 0,994*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507024][bookmark: _Toc362739901][bookmark: _Toc362740741]H42
	1,37 ± 0,942*
	1,91 ± 0,781*
	< 0,05

	[bookmark: _Toc362507029][bookmark: _Toc362739906][bookmark: _Toc362740746]H48
	1,40 ± 0,812*
	1,65 ± 0,544*
	> 0,05


[bookmark: _Toc363307578][bookmark: _Toc363307760][bookmark: _Toc367991939][bookmark: _Toc368410841]* khác biệt có ý nghĩa thống kê so với H0 p < 0,05
[bookmark: _Toc375096894][bookmark: _Toc382725839]Nhận xét:
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm PCEA luôn thấp hơn 3, của nhóm IV-PCA luôn thấp hơn 4 trong thời gian giảm đau sau phẫu thuật.
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm PCEA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA khi so sánh cùng thời điểm H0,5, H4, H8, H12, H18, H24, H30, H36, H42.

[bookmark: _Toc86312397][bookmark: _Toc87688624][bookmark: _Toc105832128][bookmark: _Toc39737941]Biểu đồ 3.1. Diễn biến mức độ đau theo VAS lúc nghỉ của hai nhóm PCEA và IV-PCA
[bookmark: _Toc86311909][bookmark: _Toc87444108][bookmark: _Toc107478368]Bảng 3.17. Điểm VAS khi vận động, khi ho
	VAS

Thời gian
	Điểm VAS khi vận động, khi ho ([image: ]±SD)
	p

	
	Nhóm PCEA (n=35)
	Nhóm IV-PCA (n=35)
	

	H0
	6,03 ± 1,618
	6,63 ± 1,497
	> 0,05

	H0,5
	3,03 ± 1,071*
	3,91 ± 0,658*
	< 0,05

	H4
	2,60 ± 1,288*
	3,77 ± 0,942*
	< 0,05

	H8
	2,17 ± 1,224*
	3,57 ± 0,698*
	< 0,05

	H12
	2,23 ± 1,003*
	3,66 ± 0,938*
	< 0,05

	H18
	3,03 ± 1,581*
	3,29 ± 0,519*
	< 0,05

	H24
	2,40 ± 1,168*
	3,17 ± 0,618*
	< 0,05

	H30
	2,74 ± 1,559*
	3,37 ± 1,003*
	< 0,05

	H36
	2,34 ± 1,110*
	3,23 ± 0,910*
	< 0,05

	H42
	2,37 ± 0,942*
	3,03 ± 0,822*
	< 0,05

	H48
	2,40 ± 0,812*
	2,71 ± 0,524*
	> 0,05


[bookmark: _Toc362740806][bookmark: _Toc365129621][bookmark: _Toc368152506][bookmark: _Toc375751920][bookmark: _Toc375754831][bookmark: _Toc375838824]* khác biệt có ý nghĩa thống kê so với H0 p < 0,05
Nhận xét:
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) sau khi chuẩn độ thuốc giảm đau nhóm PCEA luôn thấp hơn 4 (2,17 ± 1,224; 3,03 ± 1,581), của nhóm IV-PCA luôn thấp hơn 4 (2,71 ± 0,524; 3,91 ±0,658) trong thời gian giảm đau.
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) nhóm PCEA luôn thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA khi so sánh thời điểm từ H0,5 đến H42.

[bookmark: _Toc87688625][bookmark: _Toc105832129][bookmark: _Toc86312398]Biểu đồ 3.2. Diễn biến mức độ đau theo VAS khi vận động, khi ho
[bookmark: _Toc87688626][bookmark: _Toc105832130][bookmark: _Toc365129620][bookmark: _Toc368152507][bookmark: _Toc375751921][bookmark: _Toc375754832][bookmark: _Toc375838825]của hai nhóm PCEA và IV-PCA
3.2.2.4. Số bệnh nhân cần tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch
[bookmark: _Toc363307577][bookmark: _Toc363307759][bookmark: _Toc365128804][bookmark: _Toc375096896][bookmark: _Toc375838719][bookmark: _Toc382725841][bookmark: _Toc39737943][bookmark: _Toc86311911][bookmark: _Toc87444110][bookmark: _Toc107478369]Bảng 3.18. Số bệnh nhân tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch
	            Nhóm 
Số BN tiêm
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	Ngày 1
	12
	29
	< 0,05

	Ngày 2
	2
	12
	< 0,05

	Tổng số lần tiêm
	14
	41
	


[bookmark: _Toc365129623][bookmark: _Toc368152508][bookmark: _Toc375751922][bookmark: _Toc375754833][bookmark: _Toc375838826][bookmark: _Toc362740884][bookmark: _Toc362740882]
Nhận xét:
- Số bệnh nhân tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch ngày 1, ngày 2 sau phẫu thuật nhóm PCEA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA.
- Trong mỗi nhóm nghiên cứu, số bệnh nhân tiêm morphin ngày 2 giảm hơn so với ngày 1.
- Tổng số bệnh nhân tiêm morphin bổ sung tĩnh mạch của nhóm PCEA trong hai ngày sau phẫu thuật thấp hơn so với nhóm IV-PCA.


3.2.2.5. Tỷ lệ giữa số lần yêu cầu bấm máy và số lần bấm có đáp ứng (A/D)
[bookmark: _Toc86311912][bookmark: _Toc87444111][bookmark: _Toc107478370]Bảng 3.19. Tỷ lệ A/D tại thời điểm 48 giờ
	Nhóm
Đặc điểm
	Nhóm PCEA
	Nhóm IV-PCA
	p

	Số lần yêu cầu (lần)

	[image: ]±SD
	14,86 ± 11,36
	33,00 ± 22,63
	<0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	2-41
	8-115
	

	Số lần thành công ( lần)

	[image: ]±SD
	11,97 ± 9,07
	25,91 ± 18,26
	<0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	2-31
	8-93
	

	Tỷ số A/D (%)

	[image: ]±SD
	84,78 ± 13,95
	80,11 ± 13,96
	> 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	45,5-100
	41,7-100
	



Nhận xét:
- Số lần yêu cầu (D) và số lần bấm thành công (A) ở nhóm ngoài màng cứng thấp hơn so với nhóm giảm đau IV-PCA.
- Có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa trung bình số lần yêu cầu và số lần thành công của 2 nhóm với p < 0,05.
- Tỉ A/D của nhóm PCEA là 84,78 ± 13,95 %, cao hơn so với nhóm IV-PCA. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê trung bình tỷ số A/D giữa 2 nhóm.
3.2.2.6. Thời gian ngồi dậy, thời gian trung tiện
[bookmark: _Toc87444112][bookmark: _Toc107478371][bookmark: _Toc363307468][bookmark: _Toc363307566][bookmark: _Toc363308446][bookmark: _Toc363308494][bookmark: _Toc365128798][bookmark: _Toc375096888][bookmark: _Toc375838712][bookmark: _Toc382725833][bookmark: _Toc39737935][bookmark: _Toc86311913]Bảng 3.20. Thời gian ngồi dậy, thời gian trung tiện 
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	Thời gian ngồi dậy
(giờ)
	[image: ]±SD
	19,63 ± 5,26
	23,51 ± 5,02
	<0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	6 - 32
	15 – 32
	

	Thời gian trung tiện
(giờ)
	[image: ]±SD
	39,77 ± 15,3
	57,06 ± 13,87
	<0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	12-56
	22-76
	



Nhận xét:
- Thời gian ngồi dậy trung bình của nhóm PCEA (19,63 ± 5,26 giờ) ngắn hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA (23,51 ± 5,02 giờ).
- Thời gian trung tiện trung bình của nhóm PCEA (39,77 ± 15,3 giờ) ngắn hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA (57,06 ± 13,87 giờ).
3.2.2.7. Mức độ hài lòng của bệnh nhân
[bookmark: _Toc363307471][bookmark: _Toc363307569][bookmark: _Toc363308449][bookmark: _Toc363308497][bookmark: _Toc365128807][bookmark: _Toc375096897][bookmark: _Toc375838720][bookmark: _Toc382725842][bookmark: _Toc39737944][bookmark: _Toc86311914][bookmark: _Toc87444113][bookmark: _Toc107478372]Bảng 3.21. Mức độ hài lòng của bệnh nhân
	[bookmark: _Toc382725090][bookmark: _Toc382725215][bookmark: _Toc382725699][bookmark: _Toc382725843]Nhóm
[bookmark: _Toc382725091][bookmark: _Toc382725216][bookmark: _Toc382725700][bookmark: _Toc382725844]
[bookmark: _Toc382725092][bookmark: _Toc382725217][bookmark: _Toc382725701][bookmark: _Toc382725845]Mức độ hài lòng
	Nhóm PCEA
[bookmark: _Toc382725093][bookmark: _Toc382725218][bookmark: _Toc382725702][bookmark: _Toc382725846](n=35)
	Nhóm IV-PCA
[bookmark: _Toc382725094][bookmark: _Toc382725219][bookmark: _Toc382725703][bookmark: _Toc382725847](n=35)
	
p

	
	[bookmark: _Toc382725095][bookmark: _Toc382725220][bookmark: _Toc382725704][bookmark: _Toc382725848]SL
	[bookmark: _Toc382725096][bookmark: _Toc382725221][bookmark: _Toc382725705][bookmark: _Toc382725849]%
	[bookmark: _Toc382725097][bookmark: _Toc382725222][bookmark: _Toc382725706][bookmark: _Toc382725850]SL
	[bookmark: _Toc382725098][bookmark: _Toc382725223][bookmark: _Toc382725707][bookmark: _Toc382725851]%
	

	Hài lòng mức độ trung bình
	0
	0
	2
	5,7
	<0,05

	Hài lòng
	10
	28,6
	25
	71,4
	

	Rất hài lòng
	25
	71,4
	8
	22,9
	

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	


[bookmark: _Toc365129624][bookmark: _Toc368152509][bookmark: _Toc375751923][bookmark: _Toc375838827]
Nhận xét:
- Sau 48 giờ giảm đau, nhóm PCEA có tỉ lệ 71,4% bệnh nhân đánh giá mức độ rất hài lòng, cao hơn so với nhóm IV-PCA có tỉ lệ 22,9%, có ý nghĩa thống kê.
- Ở nhóm PCEA không có bệnh nhân nào hài lòng ở mức độ trung bình, ở nhóm IV-PCA có 2 bệnh nhân chiếm tỉ lệ 5,7% hài lòng ở mức độ trung bình.
- Ở nhóm IV-PCA có tỉ lệ 71,4% bệnh nhân đánh giá mức độ hài lòng.
[bookmark: _Toc103420434][bookmark: _Toc107478144]3.3. CÁC THÔNG SỐ HUYẾT ĐỘNG, HÔ HÂP CHỈ TIÊU THEO DÕI BIẾN CHỨNG, TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỐN
[bookmark: _Toc362740861][bookmark: _Toc365129622][bookmark: _Toc368152514][bookmark: _Toc375751928][bookmark: _Toc375754837][bookmark: _Toc375838832][bookmark: _Toc39738347]3.3.1. Tần số tim
[bookmark: _Toc107478373]Bảng 3.22. Tần số tim
	Thời gian
	Tần số tim (lần/phút)
	p

	
	Nhóm PCEA (n=35)
	Nhóm IV-PCA (n=35)
	

	H0
	81,11 ± 14,97
	77,74 ± 14,83
	> 0,05

	H0,5
	78,80 ± 14,10
	74,49 ± 12,32
	

	H4
	80,51 ± 14,60
	78,66 ± 14,47
	

	H8
	83,69 ± 16,50
	80,40 ± 12,94
	

	H12
	80,66 ± 12,35
	80,97 ± 14,78
	

	H18
	82,74 ± 14,61
	81,80 ± 17,07
	

	H24
	85,37 ± 15,41
	84,06 ± 16,50
	

	H30
	86,06 ± 14,08
	84,63 ± 16,31
	

	H36
	83,71 ± 13,16
	82,83 ± 13,65
	

	H42
	84,71 ± 11,96
	81,26 ± 14,27
	

	H48
	86,00 ± 12,30
	79,91 ± 13,68
	



Nhận xét:
- Tần số tim trung bình cả hai nhóm đều giảm tại thời điểm H0,5 so với thời điểm H0 trong quá trình giảm đau, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê.
-Tần số tim trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại tất cả các thời điểm đánh giá đều trong giới hạn bình thường.
- Không có khác biệt giữa hai nhóm về tần số tim trung bình ở các thời điểm đánh giá.
3.3.2. Huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương
[bookmark: _Toc363307559][bookmark: _Toc363308439][bookmark: _Toc363308487][bookmark: _Toc365128806][bookmark: _Toc375096908][bookmark: _Toc375838731][bookmark: _Toc382725866][bookmark: _Toc39737946][bookmark: _Toc86311916][bookmark: _Toc87444114][bookmark: _Toc107478374]Bảng 3.23. Huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương
	[bookmark: _Toc362507145][bookmark: _Toc362740022][bookmark: _Toc362740862]Thời gian
	[bookmark: _Toc362507147][bookmark: _Toc362740023][bookmark: _Toc362740863]HATT (mmHg)
	HATTr (mmHg)
	
p

	
	[bookmark: _Toc362507148][bookmark: _Toc362740024][bookmark: _Toc362740864]Nhóm PCEA
(n=35)
	[bookmark: _Toc362507149][bookmark: _Toc362740025][bookmark: _Toc362740865]Nhóm IV-PCA (n=35)
	[bookmark: _Toc362507151][bookmark: _Toc362740026][bookmark: _Toc362740866]Nhóm PCEA(n=35)
	[bookmark: _Toc362507152][bookmark: _Toc362740027][bookmark: _Toc362740867]Nhóm IV-PCA (n=35)
	

	H0
	131,91 ± 17,45
	134,51 ± 20,66
	79,89 ± 11,15
	80,74 ± 12,83
	> 0,05

	H0,5
	127,51 ± 18,77
	130,40 ± 17,72
	77,20 ± 10,82
	78,20 ± 11,45
	

	H4
	125,51 ± 16,08
	123,11 ± 15,37
	76,20 ± 9,20
	76,37 ± 11,53
	

	H8
	123,09 ± 15,91
	123,46 ± 14,45
	74,49 ± 9,65
	75,66 ± 10,96
	

	H12
	122,31 ± 14,78
	120,31 ± 15,78
	74,09 ± 9,22
	73,23 ± 11,17
	

	H18
	121,97 ± 17,70
	120,00 ± 13,48
	75,43 ± 9,85
	72,40 ± 10,88
	

	H24
	124,09 ± 14,86
	119,66 ± 12,05
	76,69 ± 9,50
	73,37 ± 9,10
	

	H30
	122,29 ± 14,19
	121,54 ± 11,69
	75,20 ± 8,12
	74,26 ± 8,17
	

	H36
	121,23 ± 13,66
	121,49 ± 12,39
	73,43 ± 7,98
	74,46 ± 9,58
	

	H42
	121,54 ± 12,29
	120,51 ± 12,22
	73,40 ± 9,66
	73,66 ± 8,89
	

	H48
	121,32 ± 11,76
	120,89 ± 8,43
	74,65 ± 8,96
	74,14 ± 6,44
	



Nhận xét:
- Huyết áp tâm thu (HATT), huyết áp tâm trương (HATTr) trung bình của tất cả bệnh nhân ở hai nhóm trong nghiên cứu đều trong giới hạn bình thường ở các thời điểm đánh giá.
[bookmark: _Toc39738345]- Huyết áp tâm thu (HATT), huyết áp tâm trương (HATTr) trung bình của hai nhóm ở các thời điểm đánh giá khác biệt không có ý nghĩa thống kê.


[bookmark: _Toc362740754][bookmark: _Toc365129625][bookmark: _Toc368152510][bookmark: _Toc375751924][bookmark: _Toc375754834][bookmark: _Toc375838828]3.3.3. Độ bão hòa oxy máu ngoại vi
[bookmark: _Toc86311915][bookmark: _Toc87444115][bookmark: _Toc107478375][bookmark: _Toc365128808][bookmark: _Toc375096898][bookmark: _Toc375838721][bookmark: _Toc382725852][bookmark: _Toc39737945]Bảng 3.24. Độ bão hòa oxy máu ngoại vi 
	[bookmark: _Toc362507038][bookmark: _Toc362739915][bookmark: _Toc362740755]Chỉ tiêu

Thời gian
	[bookmark: _Toc362507040][bookmark: _Toc362739917][bookmark: _Toc362740757]SpO2 (%)

	
	[bookmark: _Toc362507045][bookmark: _Toc362739922][bookmark: _Toc362740762]Nhóm PCEA
(n=35)
	[bookmark: _Toc362507046][bookmark: _Toc362739923][bookmark: _Toc362740763]Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	H0
	97,57 ± 1,48
	96,97 ± 1,40
	> 0,05

	H0,5
	97,49 ± 1,69
	97,17 ± 1,60
	

	H4
	96,94 ± 1,75
	97,03 ± 1,36
	

	H8
	97,23 ± 1,46
	96,54 ± 1,63
	

	H12
	96,97 ± 1,42
	96,43 ± 1,85
	

	H18
	96,49 ± 1,67
	96,83 ± 1,81
	

	H24
	96,77 ± 1,94
	96,86 ± 1,75
	

	H30
	97,03 ± 1,52
	97,06 ± 1,26
	

	H36
	97,20 ± 1,49
	96,97 ± 1,12
	

	H42
	97,43 ± 1,24
	97,34 ± 1,19
	

	H48
	97,43 ± 1,14
	97,34 ± 1,19
	


[bookmark: _Toc375751927][bookmark: _Toc375838831]
[bookmark: _Toc39738346]Nhận xét:
- Độ bão hòa ôxy máu ngoại vi trung bình của tất cả bệnh nhân ở các thời điểm đánh giá trong nghiên cứu đều trên 96%.
- Không có khác biệt ý nghĩa giữa hai nhóm PCEA và IV-PCA về độ bão hòa ôxy máu ngoại vi trung bình ở mỗi thời điểm đánh giá.
- Ở cả hai nhóm không có trường hợp nào giảm bão hòa ôxy dưới 92 %.

[bookmark: _Toc86312400][bookmark: _Toc87688627][bookmark: _Toc105832131]Biểu đồ 3.3. Diễn biến độ bão hòa ôxy máu ngoại vi SpO2 của hai nhóm PCEA và IV-PCA
[bookmark: _Toc368152515][bookmark: _Toc375751929][bookmark: _Toc375754838][bookmark: _Toc375838833][bookmark: _Toc39738348][bookmark: _Toc362740825][bookmark: _Toc365129629][bookmark: _Toc362740886]

3.3.4. Tần số thở 
[bookmark: _Toc375751930][bookmark: _Toc375754839][bookmark: _Toc375755402][bookmark: _Toc375838732][bookmark: _Toc382725867][bookmark: _Toc39737947][bookmark: _Toc86311917][bookmark: _Toc87444116][bookmark: _Toc107478376]Bảng 3.25. Tần số thở
	Chỉ tiêu

Thời điểm
	Tần số thở (lần/phút) 

	

	
	Nhóm PCEA (n=35)
	Nhóm IV-PCA (n=35)
	p

	H0
	20,69 ± 3,056
	19,83 ± 3,434
	> 0,05

	H0,5
	19,17 ± 2,370
	18,66 ± 2,566
	> 0,05

	H4
	19,51 ± 2,147
	18,74 ± 2,954
	> 0,05

	H8
	20,26 ± 3,416
	18,09 ± 2,628
	< 0,05

	H12
	20,23 ± 3,059
	18,23 ± 3,606
	< 0,05

	H18
	21,09 ± 5,458
	18,60 ± 3,283
	< 0,05

	H24
	20,57 ± 4,954
	18,80 ± 3,496
	< 0,05

	H30
	20,31 ± 3,323
	19,20 ± 3,530
	> 0,05

	H36
	20,43 ± 4,401
	18,89 ± 3,261
	< 0,05

	H42
	20,40 ± 4,001
	18,31 ± 2,709
	< 0,05

	H48
	19,03 ± 2,395
	18,66 ± 2,388
	> 0,05


[bookmark: _Toc39738349]
Nhận xét:
- Tần số thở trung bình của hai nhóm ở các thời điểm đánh giá trong giới hạn bình thường, so sánh giữa hai nhóm sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p>0,05). Nhóm IV-PCA ghi nhận có 1/35 bệnh nhân (2,9%) có tần số thở < 10 lần/phút.
- Tần số thở trung bình của hai nhóm ở các thời điểm H8, H12, H18, H24, H42 có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê.


[bookmark: _Toc107478145][bookmark: _Toc382725114][bookmark: _Toc382725868][bookmark: _Toc363307469][bookmark: _Toc363307567][bookmark: _Toc363308447][bookmark: _Toc363308495][bookmark: _Toc365128817]3.4. BIẾN CHỨNG VÀ TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỐN
3.4.1. Biến chứng hô hấp
[bookmark: _Toc375096909][bookmark: _Toc375838733][bookmark: _Toc382725869][bookmark: _Toc39737948][bookmark: _Toc86311918][bookmark: _Toc87444117][bookmark: _Toc107478377]Bảng 3.26. Biến chứng hô hấp
	Biến chứng
hô hấp
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	P

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%
	

	SpO2 < 95%
	13
	37,1
	9
	25,7
	22
	31,4
	> 0,05

	Tần số thở < 10 lần / phút
	0
	0
	1
	2,9
	1
	1,4
	


[bookmark: _Toc368152516][bookmark: _Toc375751931][bookmark: _Toc375754840][bookmark: _Toc375838834]
Nhận xét:
- Nhóm PCEA có 13/35 bệnh nhân (37,1%), nhóm IV-PCA có 9/35 bệnh nhân (25,7%) có SpO2 < 95%. So sánh giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê. Sự khác nhau về tỷ lệ biến chứng hô hấp giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
- Nhóm IV-PCA có 1/35 bệnh nhân (2,9%) ức chế hô hấp, tần số thở < 10 lần/phút.
[bookmark: _Toc39738350]3.4.2. Độ an thần
[bookmark: _Toc363307558][bookmark: _Toc363308438][bookmark: _Toc363308486][bookmark: _Toc365128816][bookmark: _Toc375096910][bookmark: _Toc375838734][bookmark: _Toc382725870][bookmark: _Toc39737949][bookmark: _Toc86311919][bookmark: _Toc87444118][bookmark: _Toc107478378]Bảng 3.27. Độ an thần theo thang điểm Ramsay
	
Thời gian
	[bookmark: _Toc362507109][bookmark: _Toc362739986][bookmark: _Toc362740826]Điểm Ramsay ([image: ]±SD)
	p

	
	[bookmark: _Toc362507111][bookmark: _Toc362739988][bookmark: _Toc362740828]Nhóm PCEA (n=35)
	[bookmark: _Toc362507112][bookmark: _Toc362739989][bookmark: _Toc362740829]Nhóm IV-PCA (n=35)
	

	H0
	2,54 ± 0,74
	2,57 ± 0,50
	> 0,05

	H0,5
	2,20 ± 0,41
	2,17 ± 0,38
	

	H4
	2,00 ± 0,34
	2,03 ± 0,17
	

	H8
	2,00 ± 0,34
	2,06 ± 0,34
	

	H12
	2,03 ± 0,30
	2,11 ± 0,47
	

	H18
	2,06 ± 0,24
	2,06 ± 0,34
	

	H24
	2,03 ± 0,17
	2,06 ± 0,34
	

	H30
	2,03 ± 0,17
	2,06 ± 0,34
	

	H36
	2,03 ± 0,17
	2,11 ± 0,47
	

	H42
	2,03 ± 0,17
	2,06 ± 0,34
	

	H48
	2,03 ± 0,17
	2,06 ± 0,34
	


[bookmark: _Toc365129630][bookmark: _Toc375751932][bookmark: _Toc375754841][bookmark: _Toc375838835][bookmark: _Toc39738351][bookmark: _Toc368152517]Nhận xét:
- Điểm an thần trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại các thời điểm đánh giá thay đổi trong phạm vi từ 2-3 (mức độ mong muốn).
- Không có khác biệt có ý nghĩa về điểm an thần trung bình giữa hai nhóm tại các thời điểm đánh giá.
3.4.3. Tác dụng không mong muốn ngứa, buồn nôn và nôn 
[bookmark: _Toc365128818][bookmark: _Toc363307470][bookmark: _Toc363307568][bookmark: _Toc363308448][bookmark: _Toc363308496][bookmark: _Toc375838735][bookmark: _Toc382725871][bookmark: _Toc39737950][bookmark: _Toc86311920][bookmark: _Toc87444119][bookmark: _Toc107478379]Bảng 3.28. Tác dụng không mong muốn ngứa, ức chế hô hấp, nôn và buồn nôn
	Nhóm

Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	Nhóm IV-PCA
(n=35)
	p

	
	SL
	%
	SL
	%
	

	Ngứa
	2
	5,7
	1
	2,9
	> 0,05

	Buồn nôn, nôn
	10
	28,5
	13
	37,1
	> 0,05

	Nôn
	Độ 1
	4
	11,4
	9
	2,6
	

	
	Độ 2
	2
	5,7
	0
	0
	

	
	Độ 3
	4
	11,4
	4
	11,4
	

	Loạn thần
	Không có bệnh nhân nào


Nhận xét:
- Tỷ lệ ngứa trong quá trình giảm đau sau phẫu thuật ở nhóm PCEA (5,7%) cao hơn so với nhóm IV-PCA (2,9%). Sự khác biệt về tỷ lệ ngứa giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
- Tỷ lệ buồn nôn, nôn trong quá trình giảm đau sau phẫu thuật của nhóm PCEA (28,5%) thấp hơn so với nhóm IV-PCA (37,1%). Sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê.
3.4.4. Tác dụng không mong muốn khác liên quan giảm đau PCEA
[bookmark: _Toc87444120][bookmark: _Toc107478380]Bảng 3.29. Tác dụng không mong muốn khác liên quan giảm đau PCEA
	Nhóm

Chỉ tiêu
	Nhóm PCEA
(n=35)
	p

	
	SL
	%
	

	Đau đầu
	1
	2,9
	> 0,05

	Đau điểm chọc kim
	4
	11,4
	> 0,05

	Tụt huyết áp
	1
	2,9
	> 0,05


Nhận xét:
- Ở nhóm PCEA có 1/35 bệnh nhân (2,9%) đau đầu, 4/35 bệnh nhân (11,4%) đau điểm chọc kim và 1/35 bệnh nhân (2,9%) tụt huyết áp.
[bookmark: _Toc103420435][bookmark: _Toc362740889][bookmark: _Toc365129631][bookmark: _Toc368151530][bookmark: _Toc368152518][bookmark: _Toc375751933][bookmark: _Toc375838836][bookmark: _Toc86311876]

[bookmark: _Toc107478146]Chương 4
[bookmark: _Toc103420436][bookmark: _Toc107478147]KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU NHÓM PHẪU THUẬT NỘI SOI: PHẦN II

Qua nghiên cứu hiệu quả giảm đau trên 70 bệnh nhân áp dụng phương pháp dùng ketorolac, paracetamol kết hợp morphin đường tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát so với phương pháp dùng paracetamol kết hợp morphin đường tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát tại Bệnh viện Đại Học Y-Dược Huế, sau khi xử lí, kết quả thu được như sau:
[bookmark: _Toc86784745][bookmark: _Toc107478148]4.1. ĐẶC ĐIỂM CHUNG
4.1.1. Đặc điểm về tuổi, giới, chiều cao, cân nặng, BMI
[bookmark: _Toc86784555][bookmark: _Toc107478381]Bảng 4.1. Đặc điểm về tuổi, giới
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	p

	Giới
(%)
	Nam
	18 (47,4)
	20 (52,6)
	38 (54,3%)
	> 0,05

	
	Nữ
	17 (53,1)
	15 (469)
	32 (45,7%)
	

	Tuổi
	[image: ]±SD
	56,9 ± 14,1
	65,6 ± 12,8
	61,3 ± 14,1
	> 0,05



Nhận xét: Sự khác biệt về giới và độ tuổi trung bình giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
[bookmark: _Toc86784556][bookmark: _Toc107478382]Bảng 4.2. Đặc điểm về chiều cao, cân nặng, BMI, ASA
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p

	Chiều cao (cm)
	[image: ]±SD
	158,9 ± 8,1
	158,8 ± 7,4
	> 0,05

	Cân nặng (kg)
	[image: ]±SD
	54,4 ± 8,2
	52,4 ± 8,3
	> 0,05

	BMI
	[image: ]±SD
	21,5 ± 2,7
	20,67 ± 3,1
	> 0,05

	ASA
	I
	8 (22,9%)
	9 (25,7%)
	> 0,05

	
	II
	20 (57,1%)
	18 (51,4%)
	

	
	III
	7 (20,0%)
	8 (22,9%)
	



Nhận xét: Chiều cao trung bình, cân nặng trung bình và chỉ số BMI trung bình giữa hai nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Phân độ ASA II chiếm tỉ lệ chủ yếu ở hai nhóm nghiên cứu.
4.1.2. Đặc điểm về phẫu thuật
4.1.2.1. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện
[bookmark: _Toc86784557][bookmark: _Toc107478383]Bảng 4.3. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện 
	Nhóm

Chẩn đoán
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%

	Ung thư dạ dày
	13
	37,14
	8
	22,9
	21
	30

	Ung thư đại tràng góc gan
	5
	14,29
	4
	11,43
	
	12,85

	Ung thư đại tràng sigma
	7
	20
	9
	25,7
	16
	22,9

	Ung thư đại tràng xuống
	1
	2,86
	2
	5,71
	3
	4,2

	Ung thư hồi manh tràng
	2
	5,72
	2
	5,72
	2
	5,72

	Ung thư trực tràng
	2
	5,71
	9
	25,7
	11
	15,7

	Nang ống mật chủ
	2
	5,71
	2
	5,71
	4
	5,72

	Polyp ruột non
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Sỏi ống mật chủ
	2
	5,71
	0
	0
	2
	5,71

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	70
	100


Nhận xét: Bệnh nhân bị ung thư dạ dày chiếm tỉ lệ cao nhất.
4.1.2.2. Thời gian phẫu thuật
[bookmark: _Toc86784558][bookmark: _Toc107478384]Bảng 4.4. Thời gian phẫu thuật, độ dài lấy bệnh phẩm
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm Keto-Para-PCA

	Nhóm Para-PCA

	p

	Thời gian phẫu thuật (phút)
	[image: ]±SD
	177,1 ± 46,6
	183,7 ± 50,0
	> 0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	105-300
	70-270
	

	Độ dài lỗ mở lấy bệnh phẩm
(cm)
	[image: ]±SD
	5,6 ± 2,0
	5,8 ± 2,5
	

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	3-10
	3-10
	> 0,05


Nhận xét: 
- Thời gian phẫu thuật trung bình giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
- Độ dài trung bình lỗ mở lấy bệnh phẩm của hai nhóm tương đương nhau. Sự khác biệt về trung bình độ dài lấy bệnh phẩm giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
4.1.2.3. Đặc điểm đường phẫu thuật
[bookmark: _Toc107478385]Bảng 4.5. Số lỗ đặt trocar
	Nhóm


Số lỗ đặt trocar
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%

	3
	7
	70,0
	3
	30,0
	10
	14,3

	4
	25
	45,5
	30
	54,5
	55
	78,6

	5
	3
	60,0
	2
	40,0
	5
	7,1

	Tổng
	35
	100
	35
	100
	70
	100


Nhận xét: Số bệnh nhân được đặt 4 trocar chiếm tỉ lệ cao nhất.
4.1.2.3. Bệnh kèm theo
[bookmark: _Toc86784560][bookmark: _Toc107478386]Bảng 4.6. Bệnh kèm theo
	Nhóm


Bệnh
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%

	Tăng huyết áp
	4
	1,4
	5
	14,28
	9
	12,85

	ĐTĐ + THA
	0
	0
	2
	5,71
	2
	5,71

	ĐTĐ + THA + Suy thận, TBMMN
	0
	0
	1
	2,86
	1
	2,86

	THA, hở chủ
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Hen phế quản
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Hở chủ
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Hở chủ, hở 2 lá nhẹ
	0
	0
	1
	2,86
	1
	2,86

	Lao phổi
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Nhịp chậm xoang
	0
	0
	1
	2,86
	1
	2,86

	TBMMN
	1
	2,86
	0
	0
	1
	2,86

	Bệnh mạch vành
	0
	0
	2
	5,71
	2
	5,71

	Bệnh khác
	3
	8,57
	0
	0
	3
	8,57

	Không có bệnh kèm
	23
	65,71
	23
	65,71
	46
	65,71


ĐTĐ-Đái tháo đường, THA-Tăng huyết áp, TBMMN-Tai biến mạch máu não 
Nhận xét: Số bệnh nhân có bệnh lý kèm theo ít và không khác có ý nghĩa thống kê nhau giữa hai nhóm.

[bookmark: _Toc86784561][bookmark: _Toc107478387]Bảng 4.7. Số bệnh kèm theo
	Nhóm
Bệnh
kèm theo
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	p

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%
	

	Một bệnh
	11
	61,1
	7
	38,9
	18
	25,7
	> 0,05

	Hai bệnh
	1
	20,0
	4
	80,0
	5
	7,2
	

	Bốn bệnh
	0
	0
	1
	100
	1
	1,4
	

	Không
	23
	50
	23
	50
	46
	65,7
	

	Tổng
	35
	50
	35
	50
	70
	100
	



Nhận xét: Số bệnh nhân có một bệnh kèm theo cao hơn số bệnh nhân có hai bệnh kèm theo, sự khác biệt về số bệnh kèm theo giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
[bookmark: _Toc86784746][bookmark: _Toc107478149]4.2. CÁC CHỈ TIÊU ĐÁNH GIÁ TÁC DỤNG GIẢM ĐAU
4.2.2. Các chỉ tiêu đánh giá tác dụng giảm đau
4.2.2.1. Liều lượng thuốc
[bookmark: _Toc107478388]Bảng 4.8. Liều lượng thuốc morphin sử dụng
	Nhóm

Liều morphin (mg)
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p

	Liều chuẩn độ để đạt VAS < 4

	[image: ]±SD
	5,46 ± 1,93
	4,91 ± 2,33
	> 0,05

	Ngày 1

	[image: ]±SD
	16,43 ± 8,8
	20,63 ± 9,20
	< 0,05

	Ngày 2

	[image: ]±SD
	4,11 ± 4,34
	6,31 ± 4,69
	< 0,05

	Tổng liều

	[image: ]±SD
	20,54 ± 12,5
	26,94 ± 12,21
	< 0,05



Nhận xét: 
- Sự khác biệt giữa lượng morphin chuẩn độ trung bình ở hai nhóm không có ý nghĩa thống kê.
- Lượng morphin tiêu thụ nhiều nhất trong ngày đầu tiên sau phẫu thuật, sau đó giảm dần vào ngày thứ hai sau phẫu thuật ở cả hai nhóm. 
- Lượng morphin tiêu thụ trung bình của nhóm kết hợp ketorolac thấp hơn so với nhóm không kết hợp ketorolac ở ngày 1, ngày 2, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê.
- Tổng lượng morphin trung bình sử dụng trong 48 giờ ở nhóm Keto-Para-PCA là 20,54 ± 12,5 mg thấp hơn so với nhóm Para-PCA là 26,94 ± 12,21 mg.
4.2.2.2. Thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều cả hai nhóm Keto-Para-PCA và nhóm Para-PCA
[bookmark: _Toc86784569][bookmark: _Toc107478389]Bảng 4.9. Thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều
	Nhóm

Thời gian (phút)
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p

	[image: ]±SD
	4,46 ± 1,25
	4,60 ± 1,09
	> 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	3 - 8
	3 - 7
	



Nhận xét: Thời gian khởi phát giảm đau trung bình của hai nhóm Keto-Para-PCA và nhóm Para-PCA sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê.


4.2.2.3. Điểm VAS khi nằm nghỉ và khi vận động
[bookmark: _Toc86784570][bookmark: _Toc107478390]Bảng 4.10. Điểm VAS khi nằm nghỉ
	VAS

Thời gian
	Điểm VAS khi nghỉ ([image: ]±SD)
	p

	
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	

	H0
	5,17 ± 1,294
	4,8 ± 1,324
	> 0,05

	H0,5
	2,51 ± 0,781*
	2,91 ± 0,853*
	> 0,05

	H4
	1,11 ± 0,993*
	2,54 ± 0,817*
	< 0,05

	H8
	0,83 ± 0,923*
	2,46 ± 0,657*
	< 0,05

	H12
	0,69 ± 0,9*
	2,49 ± 0,887*
	< 0,05

	H18
	0,57 ± 0,815*
	2,46 ± 0,852*
	< 0,05

	H24
	0,66 ± 0,838*
	2,34 ± 0,873*
	< 0,05

	H30
	0,6 ± 0,775*
	2,09 ± 0,853*
	< 0,05

	H36
	0,71 ± 0,789*
	1,91 ± 0,658*
	< 0,05

	H42 (n=69)
	0,63 ± 0,843*
	1,76 ± 0,554*
	< 0,05

	H48 (n=69)
	0,49±0,702*
	1,56±0,561*
	> 0,05


* khác biệt có ý nghĩa thống kê so với H0 p < 0,05
[bookmark: _Toc86784571]Nhận xét: 
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm Keto-Para-PCA luôn thấp hơn 3, của nhóm Para-PCA luôn thấp hơn 4 trong thời gian giảm đau sau phẫu thuật.
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA khi so sánh cùng thời điểm H4, H8, H12, H18, H24, H30, H36, H42.


[bookmark: _Toc107478391]Bảng 4.11. Điểm VAS khi vận động, khi ho
	VAS

Thời gian
	Điểm VAS khi vận động, khi ho ([image: ]±SD)
	p

	
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	

	H0
	6,23 ± 1,308
	5,91 ± 1,222
	> 0,05

	H0,5
	3,49 ± 0,781*
	3,97 ± 0,857*
	< 0,05

	H4
	2,14 ± 1,061*
	3,57 ± 0,739*
	< 0,05

	H8
	1,86 ± 0,974*
	3,49 ± 0,658*
	< 0,05

	H12
	1,74 ± 1,039*
	3,51 ± 0,887*
	< 0,05

	H18
	1,63 ± 0,877*
	3,57 ± 0,917*
	< 0,05

	H24
	1,69 ± 0,867*
	3,46 ± 0,886*
	< 0,05

	H30
	1,66 ± 0,873*
	3,26 ± 0,919*
	< 0,05

	H36
	1,74 ± 0,919*
	3,00 ± 0,840*
	< 0,05

	H42
	1,63 ± 0,877*
	2,74 ± 0,567*
	< 0,05

	H48
	1,40 ± 0,695*
	2,41 ± 0,743*
	> 0,05


* có ý nghĩa so với H0
Nhận xét: 
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) sau khi chuẩn độ thuốc giảm đau nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn 4.
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA khi so sánh thời điểm từ H0,5 đến H42.
4.2.2.4. Tần số tim
[bookmark: _Toc363307461][bookmark: _Toc363307557][bookmark: _Toc363308437][bookmark: _Toc363308485][bookmark: _Toc365128805][bookmark: _Toc375096895][bookmark: _Toc375838718][bookmark: _Toc382725840][bookmark: _Toc39737942][bookmark: _Toc86311910][bookmark: _Toc86784572][bookmark: _Toc107478392]Bảng 4.12. Tần số tim
	[bookmark: _Toc362507090][bookmark: _Toc362739967][bookmark: _Toc362740807]Thời gian
	[bookmark: _Toc362507091][bookmark: _Toc362739968][bookmark: _Toc362740808]Tần số tim (lần/phút)
	p

	
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	

	H0
	76,54 ± 12,740
	76,23 ± 9,956
	> 0,05

	H0,5
	76,54 ± 12,282
	76,14 ± 11,088
	

	H4
	78,29 ± 12,152
	79,37 ± 11,394
	

	H8
	78,46 ± 12,332
	77,03 ± 10,428
	

	H12
	76,83 ± 11,974
	75,60 ± 11,750
	

	H18
	77,23 ± 11,223
	77,94 ± 12,642
	

	H24
	77,31 ± 11,264
	78,40 ± 11,392
	

	H30
	76,49 ± 10,162
	79,09 ± 11,294
	

	H36
	79,49 ± 10,902
	79,89 ± 11,972
	

	H42
	79,11 ± 10,854
	79,43 ± 11,408
	

	H48
	78,94 ± 9,334
	78,46 ± 9,702
	



Nhận xét : 
- Tần số tim trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại tất cả các thời điểm đánh giá đều trong giới hạn bình thường.
- Không có khác biệt giữa hai nhóm về tần số tim trung bình ở các thời điểm đánh giá.
4.2.2.5. Số bệnh nhân tiêm morphin giải cứu tĩnh mạch
[bookmark: _Toc86784573][bookmark: _Toc107478393]Bảng 4.13. Số bệnh nhân tiêm giải cứu morphin tĩnh mạch
	Nhóm 

Số bệnh nhân
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p

	Ngày 1
	1
	4
	
> 0,05

	Ngày 2
	0
	1
	

	Tổng số lần tiêm
	1
	5
	



Nhận xét: Số bệnh nhân cần tiêm morphin giải cứu thấp và không khác nhau có ý nghĩa thống kê giữa hai nhóm.
4.2.2.6. Tỷ lệ giữa số lần yêu cầu bấm máy và số lần bấm có đáp ứng (A/D)
[bookmark: _Toc86784574][bookmark: _Toc107478394]Bảng 4.14. Tỷ lệ A/D tại thời điểm 48 giờ
	Nhóm
Đặc điểm
	Nhóm Keto-Para-PCA
	Nhóm Para-PCA
	p

	Số lần yêu cầu (lần)

	[image: ]±SD
	19,54 ± 15,76
	27,71 ± 15,86
	< 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	1 - 60
	1 - 64
	

	Số lần thành công ( lần)

	[image: ]±SD
	15,09 ± 12,27
	21,80 ± 12,47
	< 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	1 - 47
	1 - 47
	

	Tỷ số A/D (%)

	[image: ]±SD
	79,18 ± 14,09
	80,36 ± 13,21
	> 0,05

	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	43,0 - 100
	43,0 - 100
	



Nhận xét:
- Số lần yêu cầu (D) và số lần bấm thành công (A) ở nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn so với nhóm Para-PCA.
- Có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa trung bình số lần yêu cầu và số lần thành công của 2 nhóm với p < 0,05.
- Tỉ A/D của nhóm Keto-Para-PCA là 79,18 ± 14,09 %, cao hơn so với nhóm Para-PCA là 80,36 ± 13,21. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê trung bình tỷ số A/D giữa 2 nhóm.
4.2.2.7. Thời gian trung tiện, thời gian nằm viện
[bookmark: _Toc107478395][bookmark: _Toc86784575]Bảng 4.15. Thời gian ngồi dậy và thời gian trung tiện 
	Nhóm
Chỉ tiêu
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p1,2

	Thời gian ngồi dậy
(giờ)
	[image: ]±SD
	20,71 ± 5,33
	22,26 ± 5,53
	> 0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	12 - 32
	12 – 33
	

	Thời gian trung tiện
(giờ)
	[image: ]±SD
	35,09 ± 13,5
	40,94 ± 17,62
	> 0,05

	
	Nhỏ nhất - Lớn nhất
	12-56
	18-72
	



Nhận xét: Thời gian ngồi dậy và thời gian trung tiện giữa hai nhóm không khác biệt có ý nghĩa thống kê.
4.2.2.8. Mức độ hài lòng của bệnh nhân
[bookmark: _Toc86784576][bookmark: _Toc107478396]Bảng 4.16. Mức độ hài lòng của bệnh nhân
	Nhóm


Mức độ hài lòng
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	
p

	
	SL
	%
	SL
	%
	

	Trung bình
	1
	2,9
	4
	11,4
	< 0,05

	Hài lòng
	9
	25,7
	21
	60,0
	

	Rất hài lòng
	25
	71,4
	10
	28,6
	


Nhận xét: 
- Sau 48 giờ giảm đau, nhóm Keto-Para-PCA có tỉ lệ 71,4% bệnh nhân đánh giá mức độ rất hài lòng, cao hơn so với nhóm Para-PCA có tỉ lệ 28,6%, có ý nghĩa thống kê p < 0,05.
- Ở nhóm Para-PCA có 4 bệnh nhân chiếm tỉ lệ 11,4% hài lòng ở mức độ trung bình.
[bookmark: _Toc86784750][bookmark: _Toc107478150]4.3. BIẾN CHỨNG, TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỐN
4.3.1. Huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương
[bookmark: _Toc86784577][bookmark: _Toc107478397]Bảng 4.17. Huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương
	Thời gian
	HATT (mmHg)
	HATTr (mmHg)

	
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)

	H0
	129,80 ± 20,757
	139,77 ± 20,370
	77,31 ± 12,364
	78,26 ± 13,678

	H0,5
	127,94 ± 20,458*
	137,46 ± 18,876*
	76,29 ± 13,053
	78,37 ± 10,784

	H4
	123,57 ± 16,990*
	128,89 ± 19,876*
	74,37 ± 10,639
	75,86 ± 11,803

	H8
	121,43 ± 16,218*
	130,29 ± 19,858*
	71,57 ± 10,472*
	75,49 ± 11,544*

	H12
	121,94 ± 15,876*
	126,80 ± 17,315*
	75,34 ± 9,311
	75,09 ± 10,826

	H18
	122,31 ± 16,307*
	127,74 ± 17,280*
	73,66 ± 7,892
	76,26 ± 12,832

	H24
	121,31 ± 15,469*
	125,71 ± 14,298*
	73,74 ± 11,485
	75,71 ± 9,587

	H30
	123,17 ± 12,498*
	124,94 ± 13,372*
	77,06 ± 7,992
	76,86 ± 10,062

	H36
	122,31 ± 14,525*
	125,37 ± 14,607*
	75,89 ± 9,848
	77,31 ± 10,770

	H42
	124,60 ± 12,483*
	126,71 ± 14,327*
	78,31 ± 9,471
	77,63 ± 11,204

	H48
	124,23 ± 10,790*
	124,89 ± 12,600*
	78,57 ± 8,452
	76,94 ± 9,582


* có ý nghĩa so với H0
In đậm là có ý nghĩa giữa 2 nhóm với p < 0,05.
	Nhận xét: Huyết áp tâm thu ở nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn nhóm nhóm Para-PCA tại thời điểm H0 và H0,5, các thời điểm sau đó sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê và các giá trị nằm trong giới hạn bình thường. 


4.3.2. Ảnh hưởng lên chức năng hô hấp, độ bão hòa oxy máu ngoại vi
[bookmark: _Toc86784578][bookmark: _Toc107478398]Bảng 4.18. Độ bão hòa oxy máu ngoại vi 
	Chỉ tiêu

Thời gian
	SpO2 (%)

	
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	p

	H0
	97,17 ± 2,022
	97,37 ± 1,848
	> 0,05

	H0,5
	97,37 ± 1,497
	97,34 ± 1,259
	

	H4
	96,80 ± 1,549
	96,89 ± 1,207
	

	H8
	96,89 ± 1,711
	97,03 ± 1,272
	

	H12
	96,60 ± 1,943
	97,23 ± 1,114
	

	H18
	97,03 ± 1,485
	97,40 ± 1,006
	

	H24
	97,00 ± 1,475
	97,06 ± 0,838
	

	H30
	97,09 ± 1,358
	97,00 ± 0,939
	

	H36
	97,09 ± 1,483
	97,09 ± 1,337
	

	H42
	97,26 ± 1,582
	97,29 ± 1,126
	

	H48
	97,24 ± 1,659
	97,31 ± 0,900
	



Nhận xét: 
- Độ bão hòa oxy máu ngoại vi trung bình của tất cả bệnh nhân ở các thời điểm đánh giá trong nghiên cứu đều trên 96%.
- Không có khác biệt ý nghĩa giữa hai nhóm về độ bão hòa oxy máu ngoại vi trung bình ở mỗi thời điểm đánh giá.
- Ở cả hai nhóm không có trường hợp nào giảm bão hòa oxy dưới 92 %.


4.3.3. Tần số thở và biến chứng hô hấp
[bookmark: _Toc86784579][bookmark: _Toc107478399]Bảng 4.19. Tần số thở
	Chỉ tiêu

Thời điểm
	Tần số thở (nhịp/phút) 

	

	
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	p

	H0
	19,40 ± 4,031
	19,82 ± 3,344
	> 0,05

	H0,5
	18,26 ± 2,984
	18,03 ± 2,599
	

	H4
	18,40 ± 2,992
	17,40 ± 2,841
	

	H8
	18,51 ± 2,832
	18,31 ± 3,132
	

	H12
	18,14 ± 2,545
	17,94 ± 2,449
	

	H18
	18,80 ± 3,288
	18,60 ± 3,615
	

	H24
	18,14 ± 1,973
	18,14 ± 3,255
	

	H30
	18,40 ± 1,834
	18,54 ± 2,811
	

	H36
	18,20 ± 2,194
	18,54 ± 1,771
	

	H42
	18,63 ± 2,045
	18,20 ± 1,623
	

	H48
	19,06 ± 2,100
	18,49 ± 1,380
	



Nhận xét: Tần số thở của hai nhóm nằm trong giới hạn bình thường.


4.3.4. Biến chứng hô hấp
[bookmark: _Toc86784580][bookmark: _Toc107478400]Bảng 4.20. Biến chứng hô hấp
	Biến chứng
hô hấp
	Nhóm Keto-Para-PCA
(n=35)
	Nhóm Para-PCA
(n=35)
	Chung
(n=70)
	P1,2

	
	SL
	%
	SL
	%
	SL
	%
	

	SpO2 < 95%
	8
	22,9
	7
	20,0
	15
	21,4
	> 0,05

	Tần số thở < 10 lần / phút
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	



Nhận xét: Các nhóm có bệnh nhân có độ bão hoà oxy dưới 95%, nhưng không có bệnh nhân nào bị suy hô hấp.
4.3.5. Độ an thần
[bookmark: _Toc86784581][bookmark: _Toc107478401]Bảng 4.21. Độ an thần theo thang điểm Ramsay
	
Thời gian
	Điểm Ramsay ([image: ]±SD)
	p

	
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	

	H0
	2,74 ± 0,611
	2,57 ± 0,502
	> 0,05

	H0,5
	2,06 ± 0,236
	2,09 ± 0,284
	

	H4
	2,03 ± 0,169
	2,00 ± 0,000
	

	H8
	2,11 ± 0,471
	2,00 ± 0,000
	

	H12
	2,03 ± 0,169
	2,00 ± 0,000
	

	H18
	2,00 ± 0,000
	2,00 ± 0,000
	

	H24
	2,00 ± 0,000
	2,00 ± 0,000
	

	H30
	2,00 ± 0,000
	2,06 ± 0,338
	

	H36
	2,03 ± 0,169
	2,03 ± 0,169
	

	H42
	2,00 ± 0,000
	2,00 ± 0,000
	

	H48
	2,00 ± 0,000
	2,03 ± 0,169
	



Nhận xét: Không có bệnh nhân nào bị an thần quá mức.


4.3.6. Tác dụng không mong muốn
[bookmark: _Toc86784582][bookmark: _Toc107478402]Bảng 4.22. Tác dụng không mong muốn
	Nhóm

Chỉ tiêu
	Nhóm Keto-Para-PCA (n=35)
	Nhóm Para-PCA (n=35)
	p

	
	SL
	%
	SL
	%
	> 0,05

	Ngứa
	3
	8,6
	3
	8,6
	> 0,05

	Ức chế hô hấp
	2
	5,7
	0
	0
	> 0,05

	Buồn nôn, nôn
	Độ 1
	2
	5,7
	2
	5,7
	> 0,05

	
	Độ 2
	2
	5,7
	2
	5,7
	

	
	Độ 3
	5
	14,3
	4
	11,4
	

	Loạn thần
	Không có bệnh nhân nào



Nhận xét: Tác dụng không mong muốn của hai nhóm không khác biệt có ý nghĩa thống kê và với tỉ lệ thấp, mức độ nhẹ.
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[bookmark: _Toc362740892][bookmark: _Toc365129634][bookmark: _Toc368152521][bookmark: _Toc375751936][bookmark: _Toc375838839]5.1.1. Đặc điểm về tuổi, giới, chiều cao, cân nặng
Độ tuổi trung bình của nhóm PCEA và IV-PCA trong nghiên cứu của chúng tôi không có sự khác biệt có ý nghĩa. Kết quả này tương đương với kết quả nghiên cứu của Trần Đỗ Anh Vũ [29], và Đào Khắc Hùng [10], tuổi của bệnh nhân trong nghiên cứu chúng tôi thấp hơn kết quả của Nguyễn Trung Kiên [12], tuổi trung bình của 2 nhóm nghiên cứu là 69,2 ± 6,6 tuổi, lý do là tác giả nghiên cứu trên đối tượng người cao tuổi.
Ip H.Y, phân tích gộp 48 nghiên cứu cho thấy đau sau phẫu thuật ngoài ảnh hưởng của đau trước phẫu thuật, sự lo âu, loại phẫu thuật, còn có yếu tố tuổi, là một trong những yếu tố ảnh hưởng tới quá trình cảm nhận đau cũng như nhu cầu thuốc giảm đau sau phẫu thuật [77]. Ngoài ra tuổi còn ảnh hưởng đến tỉ lệ thành công của chọc kim đặt catheter NMC.
Đặc điểm về chiều cao, cân nặng và chỉ số BMI của các bệnh nhân trong hai nhóm nghiên cứu khác biệt không có ý nghĩa thống kê (bảng 3.2). Điều đó chứng tỏ sự đồng nhất của các đối tượng tham gia vào nhóm nghiên cứu. Cân nặng trung bình và BMI của hai nhóm nghiên cứu chúng tôi cao hơn của tác giả Nguyễn Trung Kiên lần lượt ở hai nhóm PCEA và IV-PCA [12]. Có thể là tác giả nghiên cứu trên các bệnh nhân phẫu thuật bụng cao tuổi, các bệnh nhân này thường có tiền sử ăn uống kém, có các bệnh lý mạn tính kèm theo và mắc các bệnh lý liên quan đến ung thư đường tiêu hóa dạ dày-tá tràng, đại tràng, ung thư gan hay mật kéo dài…Do ăn ngủ kém, bệnh nhân dễ bị suy dinh dưỡng ảnh hưởng tới thể trạng và thường có cân nặng thấp [12]. 
Theo kết quả bảng 3.2, bệnh nhân cả hai nhóm chủ yếu xếp vào nhóm ASA I và ASA II, kết quả này cũng tương đương với kết quả của Đào Khắc Hùng tỷ lệ bệnh nhân có ASA I chiếm 31,1%, ASA II chiếm 68,9% và không có khác biệt giữa 3 nhóm nghiên cứu [10]. Trong khi nghiên cứu của Nguyễn Toàn Thắng, tỷ lệ ASA I - II là 56,7% và ASA III là 43,3% [21]. Kết quả của tác giả Trương Hoàng Mỹ Linh có tỉ lệ ASA (I/II/III) của hai nhóm NMC và morphin tĩnh mạch tương ứng là 0/28/2 và 0/27/3 [15]. Các bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi chủ yếu bệnh nhân ASA I và ASA II, đây là những người còn có tình trạng sức khỏe tốt có thể hợp tác tốt với thầy thuốc trong khi đánh giá đau và áp dụng phương pháp giảm đau, do vậy ít ảnh hưởng tới kết quả nghiên cứu.
[bookmark: _Toc362740893][bookmark: _Toc365129635][bookmark: _Toc368152522][bookmark: _Toc375751937][bookmark: _Toc375838840]4.1.2. Đặc điểm về bệnh kèm theo
Theo kết quả bảng 3.3, bệnh kèm tăng huyết áp chiếm tỷ lệ cao nhất 8,6%, sau đó là đái tháo đường 4,3%. Tỉ lệ bệnh kèm theo tăng huyết áp, đái tháo đường trong nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn của tác giả Nguyễn Trung Kiên [12], vì nhóm nghiên cứu của tác giả ở đối tượng người cao tuổi, giảm chức năng các cơ quan do lão hóa nên tỷ lệ bệnh kèm theo cao.
Trong nghiên cứu của Mann [101], bệnh nhân đái tháo đường chiếm 17%, tăng huyết áp 40%. Có thể do người Châu Âu có tỷ lệ béo phì cao hơn người Việt Nam. Theo tác giả Trần Đỗ Anh Vũ, tăng huyết áp chiếm tỷ lệ 15,2%, kết quả của chúng tôi tỉ lệ thấp hơn [29]. Trương Hoàng Mỹ Linh nghiên cứu nhóm giảm đau NMC bệnh kèm nội khoa 14/30 bệnh nhân, bệnh tim mạch 13/30 và ở nhóm sử dụng morphin tĩnh mạch bệnh nội khoa và bệnh tim mạch chiếm tỉ lệ lần lượt là 12/30, 10/30 [15].
Ở bảng 3.4, số bệnh nhân có một bệnh kèm theo cao hơn số bệnh nhân có hai bệnh kèm theo. Như vậy, ở bệnh nhân phẫu thuật của chúng tôi chủ yếu là bệnh lý thuộc ống tiêu hóa hay gan - mật, thường thấy ở bệnh nhân cao tuổi và hay kèm theo bệnh lý tim mạch, tăng HA và đái tháo đường. Do đó trong quá trình điều trị trước phẫu thuật, trong khi gây mê và điều trị sau phẫu thuật cần phải chú ý đến dự phòng và điều trị sớm các biến chứng có thể xảy ra.
[bookmark: _Toc86311879][bookmark: _Toc103420440][bookmark: _Toc107478154]5.2. ĐẶC ĐIỂM LIÊN QUAN ĐẾN PHẪU THUẬT
5.2.1. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện
Trong nghiên cứu này, chúng tôi lựa chọn các bệnh nhân có phẫu thuật bụng lớn, phẫu thuật hở, chủ yếu là các phẫu thuật tại dạ dày, đại trực tràng và gan mật. Đây là những phẫu thuật có mức độ đau sau phẫu thuật nhiều, thời gian đau sau phẫu thuật kéo dài đồng thời cũng gây nhiều ảnh hưởng đến hệ thống cơ quan trong cơ thể.
Nghiên cứu của chúng tôi, phẫu thuật lấy sỏi đường mật dẫn lưu Kehr chiếm tỉ lệ cao nhất 31,4%,tiếp đến là phẫu thuật cắt thùy gan, phẫu thuật cắt khối tá tụy và cắt dạ dày. Trong nghiên cứu của Nguyễn Trung Kiên, loại phẫu thuật chủ yếu là phẫu thuật cắt đoạn dạ dày (68,8%), tiếp đến là phẫu thuật lấy sỏi dẫn lưu Kehr (21,9%). Các phẫu thuật cắt đại tràng góc gan (4,2%), cắt nang tụy (3,1%), cắt lách (1,0%), cắt u sau phúc mạc (1,0%) chiếm tỷ lệ không đáng kể. Tỉ lệ phẫu thuật cắt dạ dày của chúng tôi thấp hơn, vì trong nghiên cứu của tác giả đối tượng nghiên cứu được lựa chọn cả phẫu thuật nội soi và phẫu thuật hở [12]. Kết quả của chúng tôi cũng tương tự Nguyễn Toàn Thắng [21], Đào Khắc Hùng [10].
5.2.2. Thời gian phẫu thuật
Thời gian phẫu thuật trung bình của hai nhóm PCEA và IV-PCA khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Kết quả này cũng tương đương với kết quả của Nguyễn Trung Kiên [12], Đào Khắc Hùng [10], Trần Đức Thọ [22]. Bên cạnh những yếu tố chính như loại phẫu thuật, tính chất phẫu thuật can thiệp nhiều hay ít, lành tính hay ác tính, thời gian phẫu thuật còn phụ thuộc vào trình độ phẫu thuật viên liên quan đến chiến lược giải quyết và kỹ thuật phẫu thuật. Cuộc phẫu thuật càng dài, càng gây tổn thương mô do thao tác trong khi phẫu thuật, gây các đáp ứng viêm và gây rối loạn thần kinh - thể dịch nhiều hơn, do vậy ảnh hưởng đến kết quả của cuộc phẫu thuật [77]. Do vậy, để tiên lượng được hiệu quả của cuộc phẫu thuật ngoài yếu tố bệnh lý của bệnh nhân, cần phải quan tâm đến phương pháp gây mê hồi sức và đặc biệt là trình độ của phẫu thuật viên cũng như thời gian phẫu thuật.
Cũng như vậy, theo Moawad H.E., sau các phẫu thuật lớn ổ bụng bệnh nhân sẽ đau nhiều hơn và làm rối loạn nhiều cơ quan như tuần hoàn, hô hấp, nội tiết… và vì vậy sẽ kéo dài thời gian nằm viện [111].

5.2.3. Đường phẫu thuật và độ dài vết mổ
Phạm vi và mức độ xâm lấn của phẫu thuật là một yếu tố quan trọng ảnh hưởng đến đau và điều trị đau sau phẫu thuật, trong đó vai trò của vị trí và độ dài đường rạch da đã được xác định ở nhiều nghiên cứu. Các đường rạch da qua khoang liên sườn, dưới bờ sườn, cạnh sườn, đường giữa bụng có mức độ đau nhiều hơn. Phẫu thuật có vết mổ càng dài, tổn thương mô càng nhiều thì mức độ đau sau phẫu thuật càng tăng và thời gian đau cũng dài hơn [85].
Trong nhóm nghiên cứu, đường phẫu thuật trên rốn chiếm tỉ lệ cao nhất ở cả hai nhóm là 65,7%, đường trên dưới rốn chiếm tỉ lệ 21,4% và đường phẫu thuật J chiếm tỷ lệ thấp nhất 12,9%. Kết quả này cũng tương đương với nghiên cứu của Nguyễn Toàn Thắng đường rạch da trên và dưới rốn chiếm 74%, trên rốn là 14% và đường rạch khác là 12% [21]. Kết quả này cũng tương đương với kết quả của Đào Khắc Hùng, tỉ lệ chung đường rạch da trên rốn có 51/180 chiếm 28,3%, cả trên và dưới rốn có 126/180 chiếm 70% và đường rạch dưới sườn có 3/180 chiếm 1,7% [10]. Đây là những đường mổ có mức độ đau cao và kéo dài sau phẫu thuật cần thiết kiểm soát đau tốt. Tương tự với kết quả của Nguyễn Toàn Thắng, độ dài đường rạch da trung bình là 25,2 ± 3,7 cm (ngắn nhất là 15, dài nhất là 32 cm) [21]. Phẫu thuật có vết mổ càng dài, tổn thương mô càng nhiều thì mức độ đau sau phẫu thuật càng tăng và thời gian đau cũng dài hơn.
5.2.4. Thời gian ngồi dậy, thời gian trung tiện
	Kết quả của chúng tôi có thời gian trung tiện trung bình của nhóm PCEA ngắn hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng phù hợp của tác giả Nguyễn Trung Kiên [12], Đào Thị Bích Thủy [24], thời gian trung tiện trung bình của nhóm PCEA ngắn hơn nhóm IV-PCA, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương đương với kết quả của Mann C [101]: nhóm PCEA có thời gian trung tiện trung bình là 70 giờ (36 - 72 giờ) ngắn hơn so với nhóm IV-PCA là 72 giờ (48 - 96 giờ).
[bookmark: OLE_LINK12][bookmark: OLE_LINK13]Giảm đau đường ngoài màng cứng ngăn chặn tín hiệu đau hướng tâm và cung phản xạ ly tâm ở tủy sống làm suy yếu phản ứng kích thích với phẫu thuật, giảm thiểu ảnh hưởng của cuộc phẫu thuật lên chức năng hệ tiêu hóa, giúp phục hồi lưu thông tiêu hóa sớm [147], [157]. Hơn nữa, gây tê theo phân đoạn ngoài màng cứng ngực không ảnh hưởng tới sự phân bố dẫn truyền thần kinh phó giao cảm [100]. Một số yếu tố như các miệng nối tiêu hóa trong phẫu thuật ổ bụng, đặt ống thông dạ dày kéo dài hoặc dùng thuốc opioid tiêm tĩnh mạch làm chậm hồi phục chức năng hệ tiêu hóa. Theo Nimmo S.M. [115], đau sau phẫu thuật, hoạt hóa giao cảm và dùng thuốc opioid toàn thân là những yếu tố gây chướng bụng sau phẫu thuật, làm bệnh nhân buồn nôn, nôn. Kết quả là hệ tiêu hóa lâu trở lại trạng thái bình thường và tăng thời gian nằm viện. Nhưng gây tê ngoài màng cứng ngực bằng thuốc tê làm tăng nhu động và phục hồi chức năng ruột, ngay cả khi phối hợp với thuốc opioid trong gây tê ngoài màng cứng. Tác dụng này không rõ ràng khi gây tê ngoài màng cứng dưới đốt sống T12 hoặc catheter ngoài màng cứng lưu không quá 24 giờ [101].
Nghiên cứu chúng tôi cho thấy thời gian ngồi dậy của nhóm PCEA sớm hơn so với nhóm IV-PCA, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Đây cũng là một cách để đánh giá giảm đau sau phẫu thuật.
Như vậy, kết quả nghiên cứu của chúng tôi và một số tác giả khác cho thấy giảm đau đường ngoài màng cứng ngực bằng thuốc tê có thời gian trung tiện ngắn sau phẫu thuật và nhanh phục hồi chức năng hệ tiêu hóa.
[bookmark: _Toc362740896][bookmark: _Toc365129637][bookmark: _Toc368152525][bookmark: _Toc375751940][bookmark: _Toc375838843][bookmark: _Toc86311880][bookmark: _Toc103420441][bookmark: _Toc107478155]5.3. HIỆU QUẢ GIẢM ĐAU DO BỆNH NHÂN TỰ KIỂM SOÁT
Mục đích nghiên cứu của chúng tôi là nhằm so sánh hiệu quả giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát cũng như tác dụng không mong muốn của giảm đau ngoài màng cứng và sử dụng morphin qua PCA tĩnh mạch kết hợp với ketorolac. Cùng với các tác dụng không mong muốn, hiệu quả giảm đau là một trong những tiêu chí quan trọng nhất trong việc đánh giá tác dụng của một phương pháp, thuốc hoặc sự phối hợp thuốc giảm đau. Như đã phân tích, đau là sự cảm nhận có tính chất chủ quan, phụ thuộc rất nhiều yếu tố, vì vậy trên lâm sàng đánh giá chính xác đau thường không dễ dàng. Cũng như đa số các nghiên cứu chúng tôi đánh giá hiệu quả giảm đau dựa trên hai tiêu chí; điểm đau theo thang điểm VAS (từ 0-10) khi bệnh nhân nằm nghỉ và khi vận động, và mức độ hài lòng của bệnh nhân về điều trị giảm đau. Bên cạnh đó, một số tiêu chí khác như tiêu thụ thuốc giảm đau (khi so sánh giữa nhóm ngoài màng cứng và nhóm morphin tĩnh mạch), nhu cầu bổ sung giảm đau và tỷ lệ A/D hiển thị trên máy PCA cũng được đề cập trong đánh giá hiệu quả giảm đau ở các nhóm bệnh nhân.
[bookmark: _Toc362740897][bookmark: _Toc365129638][bookmark: _Toc368152526][bookmark: _Toc375751941][bookmark: _Toc375754842][bookmark: _Toc375838844]5.3.1. Hiệu quả giảm đau morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát
5.3.1.1. Lượng thuốc morphin sử dụng nhóm IV-PCA
[bookmark: _Toc85721091][bookmark: _Toc86311881][bookmark: _Toc86773123][bookmark: _Toc86784756][bookmark: _Toc103420442]	Bệnh nhân giảm đau tự kiểm soát cần đạt được trạng thái giảm đau đủ (tương ứng với điểm VAS < 4) trước khi bắt đầu sử dụng PCA. Tuy nhiên, với cách sử dụng liều nạp ban đầu cài đặt sẵn trên máy thường sẽ rất khó đạt được hiệu quả giảm đau mong muốn, ngược lại một số bệnh nhân lại bị quá liều thuốc. Chính vì vậy chuẩn độ các thuốc giảm đau họ morphin tĩnh mạch bằng cách dùng các liều nhỏ ngắt quãng sau mỗi 5-10 phút cho đến khi đạt được điểm VAS < 4 là phương pháp phù hợp được áp dụng phổ biến trên lâm sàng [63].
Ở bảng 3.12, lượng morphin chuẩn độ trung bình ở nhóm IV-PCA là 5,31 ± 2,21 mg, thấp nhất là 3 mg, cao nhất là 10 mg. Kết quả chúng tôi tương đương với nghiên cứu Nguyễn Trung Kiên lượng morphin chuẩn độ trung bình ở nhóm IV-PCA là 4,0 ± 1,1 mg, thấp nhất là 2 mg, cao nhất là 7 mg [12], Nguyễn Toàn Thắng là 6,6 ± 1,8 mg [21]. Theo Aubrun F., liều chuẩn độ morphin 8,3 mg, tính trên kg cân nặng là 0,13 mg/kg [36]. Tương tự liều chuẩn độ của Virginie Lvovschi 0,16 ± 0.10 mg/kg [93]. Chuẩn độ morphin đường tĩnh mạch là một phương pháp đơn giản, hiệu quả, an toàn giảm đau sau phẫu thuật [36], [93].
Trong nghiên cứu chúng tôi, thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều ở nhóm IV-PCA là 4,83 ± 1,34 phút, nhanh nhất là 2 phút, lâu nhất là 7 phút (bảng 3.16). Kết quả này tương tự với tác giả Nguyễn Trung Kiên [12] với thời gian khởi phát tác dụng giảm đau nhóm IV-PCA là 6,8 ± 2,0 phút, nhanh nhất là 3 phút, lâu nhất là 12 phút.
Theo lý thuyết, thời gian phát huy tác dụng giảm đau của morphin khi tiêm tĩnh mạch thường là thấp hơn 5 phút, đạt hiệu quả cao nhất trong khoảng 10 - 20 phút sau khi tiêm. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Aubrun năm 2012 thời gian khởi phát tác dụng của morphin tiêm tĩnh mạch trung bình là 6 phút [37].
Theo bảng 3.12, ngày đầu tiên sau phẫu thuật bệnh nhân tiêu thụ lượng morphin cao hơn do tính chất đau nhiều nhất trong ngày đầu sau đó giảm dần từ ngày thứ hai sau phẫu thuật. Kết quả của chúng tôi thấp hơn kết quả của Nguyễn Trung Kiên [12], Mann C. [101] và Đào Thị Bích Thủy [24]. Trong nhóm nghiên cứu sử dụng giảm đau morphin tĩnh mạch, chúng tôi có kết hợp với ketorolac, vì vậy lượng sử dụng morphin của chúng tôi thấp hơn.
Tác dụng giảm đau của ketorolac là do ức chế cyclooxygenase, là chất xúc tác hình thành các prostaglandin từ axit arachidonic. Ketorolac có cả tác dụng ngoại vi (tại vị trí tổn thương) và ảnh hưởng tủy sống, nơi các prostaglandin được cho là can thiệp vào các con đường nhận cảm đau, ketorolac ức chế quá trình này và cho phép kiểm soát đau trung ương tốt hơn. Thuốc giảm đau ngoại biên có tác dụng trần và việc tăng liều lượng thuốc không làm tăng hiệu quả của thuốc, do đó chúng được sử dụng kết hợp với opioid để điều trị đau dữ dội. Trong sự kết hợp này, NSAID có thể làm giảm tổng liều opioid lên đến 46% [97].
5.3.1.2. Điểm VAS trung bình khi nghỉ và vận động
Sự ra đời của thiết bị giảm đau bệnh nhân tự kiểm soát giúp bệnh nhân chủ động đưa liều nhỏ morphin vào đường tĩnh mạch theo nhu cầu giảm đau của mình. Trong nghiên cứu của chúng tôi, điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm IV-PCA dao động từ 1,65 ± 0,54 đến 2,91 ± 0,61 (bảng 3.16). Điểm VAS trung bình khi ho dao động từ 3,23 ± 0,91 đến 3,91 ± 0,65, số bệnh nhân cần giải cứu morphin ngày 1 cao hơn ngày 2, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Điều này giải thích mức độ đau sau phẫu thuật giảm dần theo thời gian. Số bệnh nhân cần giải cứu của chúng tôi thấp hơn Nguyễn Trung Kiên [11] do nhóm chúng tôi có kết hợp ketorolac 30 mg tiêm tĩnh mạch hai lần trong ngày. Quá trình thực hiện giảm đau, nhờ theo dõi sát và sử dụng giảm đau giải cứu kịp thời, bệnh nhân tương đối hài lòng. Mức độ hài lòng nhóm IV-PCA chiếm tỉ lệ 71,4%, tương đương với kết quả của Nguyễn Trung Kiên [12], Nguyễn Toàn Thắng [21].
[bookmark: _Toc362740898][bookmark: _Toc365129639][bookmark: _Toc368152527][bookmark: _Toc375751942][bookmark: _Toc375838845]Như vậy, giảm đau đa mô thức paracetamol kết hợp với ketorolac và morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát cho hiệu quả giảm đau tốt khi nghỉ và vận động sau phẫu thuật lớn ở bụng, điểm VAS khi nghỉ < 3, VAS vận động < 4. Sau khi chuẩn độ thuốc để đạt VAS < 4, bệnh nhân tự bấm liều yêu cầu khi đau. Theo như cài đặt, liều yêu cầu 1 mg, thời gian khóa 10 phút không quá dài để bệnh nhân có những trải nghiệm hiệu quả của liều yêu cầu trước, tránh hiện tượng chồng liều khi khoảng thời gian khóa ngắn.
5.3.2. Hiệu quả của giảm đau đường ngoài màng cứng ngực
5.3.2.1. Các thông số liên quan kỹ thuật gây tê ngoài màng cứng
Theo Manion [100], phân đoạn trong cấu trúc giải phẫu khoang NMC ngực cho phép thuốc tê lan tỏa ức chế dẫn truyền đau vùng bụng trên với thể tích nhỏ thuốc tê khi gây tê, tạo ra hiệu quả giảm đau cao và không ức chế vận động chi dưới, giúp bệnh nhân vận động chi dưới tại giường bệnh tốt hơn, hỗ trợ cho quá trình hồi phục. Tác giả quy định vị trí gây tê từ T4 - T6 để giảm đau cho phẫu thuật ngực, T7 - T10 cho phẫu thuật vùng bụng trên, T10 - T12 cho phẫu thuật vùng bụng dưới trong đó mức tủy T7 và T8 là tốt nhất cho phẫu thuật tầng trên mạc treo đại tràng ngang.
Trong kết quả nghiên cứu chúng tôi, vị trí chọc kim gây tê ngoài màng cứng trong phẫu thuật ổ bụng chủ yếu chọc ở T8-9 chiếm tỷ lệ 68,6%. Vị trí T9 - T10 và T10 - T11 chiếm tỷ lệ tương đương nhau 8,6%. Việc lựa chọn vị trí chọc kim phụ thuộc vào vị trí đường phẫu thuật, tính chất cột sống trên từng bệnh nhân. Kết quả này tương đương với kết quả Bùi Ngọc Đức gây tê đoạn ngực chiếm 76%, trong đó đoạn ngực được gây tê nhiều nhất là T9 -T10 chiếm 29% [7]. Theo tác giả Nguyễn Văn Minh, đặt catheter ngoài màng cứng ngực trong giảm đau sau các phẫu thuật tầng trên ổ bụng có tỉ lệ thành công đến 98%, có 2% không xác định được khoang ngoài màng cứng, 4% thủng màng cứng khi chọc. Chọc kim để đặt catheter đường giữa trong 80,9% đường bên 19,1% [16]. Theo Nguyễn Viết Quang, đặt catheter ngoài màng cứng đoạn ngực trong giảm đau phẫu thuật cắt thực quản nội soi có tỉ lệ thành công cao chiếm 95,5%, có 4,5% không chọc được [17].
Đa số bệnh nhân trong nhóm PCEA chọc kim thành công ở lần 1 và lần 2. Tỉ lệ số lần không thay đổi đốt sống và thay đổi đốt sống 1 lần chiếm tỉ lệ tương đương nhau 34,3%. Kết quả này tương tự với kết quả của tác giả Trần Đỗ Anh Vũ [29]. Tuy nhiên số lần chọc kim còn tùy thuộc vào tính chất cột sống trên từng bệnh nhân.
Trong nghiên cứu của chúng tôi, thời gian chọc kim ngoài màng cứng là 13,23 phút (±4,98) và ngắn nhất là 10 phút và lớn nhất là 30 phút. Theo Phan Tôn Ngọc Vũ, thời gian trung bình để hoàn thành đặt catheter NMC tính từ khi sát trùng da đến khi bệnh nhân trở về tư thế nằm ngửa ban đầu là 12 phút, dài nhất là 17 phút, nhanh nhất là 8 phút. Số lần chọc trung bình chiếm 2 lần (1 - 5) [30]. Kết quả của chúng tôi cũng tương đương với tác giả Trần Đỗ Anh Vũ [29].
Thời gian tiến hành thủ thuật liên quan nhiều yếu tố: Bệnh nhân, kinh nghiệm của người thực hiện và sự hỗ trợ của nhóm nhân viên cùng thực hiện. Vì vậy, vấn đề tổ chức để có được nhiều nhóm có kinh nghiệm chuẩn bị và thiết lập đường catheter NMC nhanh chóng là quan trọng, nhưng phải tuân thủ qui tắc vô khuẩn, an toàn và theo dõi sát BN khi làm thủ thuật.
5.3.2.2. Thể tích dung dịch thuốc tê tiêm khởi đầu khoang ngoài màng cứng
Trong gây tê NMC, mức độ lan rộng phụ thuộc vào số lượng thuốc tiêm vào, ở người lớn bình thường người ta ước lượng xấp xỉ 1,5ml cho một đốt sống tủy. Ở nước ta, mặc dù có nhiều nghiên cứu khẳng định vai trò của giảm đau đường ngoài màng cứng ngực sau phẫu thuật ổ bụng nhưng lại ít có nghiên cứu xác định liều hoặc thể tích tiêm khởi đầu để thiết lập giảm đau ban đầu như một sự chuẩn độ. Tôn Đức Lang và cộng sự đã tiến hành nghiên cứu về giải phẫu khoang ngoài màng cứng có liên quan với gây tê vùng, qua các phương pháp bơm thuốc cản quang vào khoang ngoài màng cứng, bơm hơi và bơm chất chỉ thị, kết quả thu được giống các tác giả khác trên thế giới [20]. 
Kết quả nghiên cứu chúng tôi, thể tích tiêm khởi đầu vào khoang ngoài màng cứng trung bình là 5,35 ± 1,86 ml ở nhóm PCEA; Thấp nhất là 3 ml, nhiều nhất là 9 ml. Tương tự với kết quả của Nguyễn Trung Kiên [12].
5.3.2.3. Thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều
[bookmark: _Toc85721092][bookmark: _Toc86311882][bookmark: _Toc86773124][bookmark: _Toc86784757][bookmark: _Toc103420443]Theo lý thuyết, thời gian khởi phát tác dụng giảm đau khi dùng đơn thuần bupivacain 15-25 phút [27]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi, thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều tiêm thuốc tê vào khoang ngoài màng cứng trung bình là 6,23 ± 1,86 phút (bảng 3.15). Kết quả của chúng tôi ngắn hơn của Nguyễn Trung Kiên, điều này có thể do đối tượng nghiên cứu của Nguyễn Trung Kiên là bệnh nhân cao tuổi, các cấu trúc trong khoang NMC xơ hoá, làm thuốc ngấm chậm [12].
[bookmark: _Toc85721093][bookmark: _Toc86311883][bookmark: _Toc86773125][bookmark: _Toc86784758][bookmark: _Toc103420444]Trong nghiên cứu của Nguyễn Thị Mỹ Lệ, thời gian khởi phát tác dụng trung bình của nhóm bupivacian là 10,8 ± 1,9 phút, dài hơn kết quả chúng tôi. Do nhóm nghiên cứu của tác giả sử dụng phối hợp fentanyl 1 mcg/ml, thấp hơn so với nghiên cứu chúng tôi [14].
5.3.2.4. Liều lượng thuốc bupivacain
Ở bảng 3.14, lượng bupivacain tiêu thụ trung bình ngày đầu sau phẫu thuật cao hơn so với ngày 2. Kết quả của chúng tôi thấp hơn tác giả Nguyễn Trung Kiên [12], Nguyễn Trung Cường [4] và Mann C. [101], vì chúng tôi sử dụng nồng độ bupivacain 0,1% thấp hơn so với các tác giả trên.
5.3.3. So sánh hiệu quả giảm đau giữa hai nhóm PCEA và IV-PCA
5.3.3.1. Điểm VAS khi nghỉ và khi vận động
Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy nhóm PCEA kết hợp với paracetamol giúp giảm điểm VAS khi nghỉ và khi vận động so với nhóm IV-PCA kết hợp paracetamol và ketorolac. Điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi vận động tại các thời điểm theo dõi từ H0,5 đến H42, nhóm PCEA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA. Kết quả này cho thấy giảm đau nhóm PCEA tốt hơn nhóm IV-PCA. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Nguyễn Trung Cường [4], Bùi Ngọc Đức [7], Nguyễn Trung Kiên [12], Đào Thị Bích Thủy [24], Nguyễn Viết Quang [17], Dennis [44], Mann C. [101]. Mặc dù vậy, trong kết quả của chúng tôi cả hai nhóm PCEA, IV-PCA điểm VAS đều nằm trong giới hạn của giảm đau tốt và khá theo phân độ của Oates (1994) [116]. 
Sau khi chuẩn liều thuốc để điểm VAS giảm < 4, điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi vận động của hai nhóm giảm nhanh và điểm VAS các thời điểm đánh giá ở cả hai nhóm đều thấp hơn so với thời điểm H0 có ý nghĩa thống kê (p < 0,05).
Nghiên cứu của Mann C. [101] so sánh hiệu quả giảm đau của PCEA với IV-PCA sau các phẫu thuật lớn ổ bụng ở người cao tuổi. Kết quả cho thấy cả hai phương pháp trên đều có hiệu quả giảm đau tốt. Tuy nhiên, nhóm PCEA có hiệu quả giảm đau tốt hơn, điểm VAS thấp hơn khi nghỉ và khi ho so với nhóm IV-PCA trong thời gian theo dõi sau phẫu thuật. Giảm đau ngoài màng cứng có bằng chứng giảm đau tốt cho phẫu thuật bụng. Kết quả này cũng phù hợp với nghiên cứu của Su và cộng sự [151]. Các nghiên cứu thực hiện trên 20 năm về gây tê NMC giảm đau sau phẫu thuật và cho kết quả giảm đau tốt [127], [158].
Chen đã nghiên cứu trên 53 bệnh nhân phẫu thuật ung thư đại tràng. Sau khi phẫu thuật, điểm VAS của bệnh nhân trong nhóm NMC thấp hơn so với bệnh nhân nhóm IV-PCA morphin (p < 0,01). Sau khi ngưng sử dụng máy giảm đau do bệnh nhân kiểm soát ở cả hai nhóm, điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi ho là 2,79 và 4,63 tương ứng ở nhóm NMC, trong khi điểm ở nhóm IV-PCA lần lượt là 3,86 và 5,53 (p < 0,01). Điểm VAS không khác biệt có ý nghĩa giữa hai nhóm này (p > 0,05) [45].
Theo Dudek P., tổng hợp trên các nghiên cứu ghi nhận hiệu quả của giảm đau NMC đoạn ngực trong kiểm soát đau sau phẫu thuật gan mở đã được đánh giá trong bốn nghiên cứu, bao gồm tổng số 393 bệnh nhân, khi so sánh với sử dụng opioid toàn thân, việc sử dụng giảm đau NMC đoạn ngực kiểm soát đau hiệu quả hơn và mức tiêu thụ opioid thấp hơn, mức độ hài lòng của bệnh nhân tốt hơn [55]. 
Theo Dudek P., vai trò của NSAID trong điều trị đau sau phẫu thuật gan mở được đánh giá trong ba nghiên cứu, bao gồm tổng số 186 bệnh nhân: Hai nghiên cứu so với giả dược và một nghiên cứu so sánh parecoxib với ketorolac. Khi so sánh với giả dược, việc sử dụng NSAID được chứng minh là có hiệu quả hơn trong việc kiểm soát đau và giảm tiêu thụ opioid. Những nghiên cứu này cũng cho thấy rằng việc sử dụng NSAID có thể liên quan đến chức năng miễn dịch được bảo tồn tốt hơn bằng cách tăng mức CD3+ và tế bào giết tự nhiên, giảm đáp ứng viêm toàn thân giảm nồng độ IL-4 và tăng TGF-β, liên quan đến khoảng thời gian không xuất hiện u tái phát và thời gian sống dài hơn. Việc sử dụng parecoxib hoặc ketorolac dẫn đến kết quả tương tự về kiểm soát đau sau phẫu thuật và giảm mức độ tiêu thụ opioid sau phẫu thuật [55], [104].
Giảm đau ngoài màng cứng có nhiều lợi ích được công bố bao gồm giảm thiểu đáp ứng stress sau phẫu thuật, đặc biệt là thần kinh nội tiết giao cảm, tuyến yên và chuyển hóa như tăng đường huyết và dị hóa protein, giảm biến chứng phổi thiếu oxy, xẹp phổi, nhiễm trùng, huyết khối tắc mạch và một số bằng chứng về giảm tỷ lệ nhồi máu cơ tim và tổn thương thận cấp tính [67]. Ngoài ra, các báo cáo gần đây cho thấy giảm đau NMC do bệnh nhân tự kiểm soát có hiệu quả vượt trội so với gây tê thấm liên tục tại vết mổ trong nhóm phẫu thuật đại trực tràng, phình động mạch chủ và phẫu thuật cắt gan mở [73], [158].
Giảm đau ngoài màng cứng đoạn ngực, sử dụng kết hợp thuốc tê và opioid, vẫn là một lựa chọn chính kiểm soát đau cấp tính ở bệnh nhân phẫu thuật lồng ngực và bụng trên. Giảm đau ngoài màng cứng giúp giảm đau chu phẫu vượt trội so với opioid đường tĩnh mạch, giảm biến chứng phổi và thời gian thở máy, giảm dị hóa sau phẫu thuật và giảm thời gian tái lập lưu thông tiêu hóa. Các biến chứng liên quan đến giảm đau ngoài màng cứng dường như rất hiếm. Vì vậy, các bác sĩ gây mê lựa chọn giảm đau ngoài màng cứng trên một số bệnh nhân cần kiểm soát cơn đau cấp tính để giảm biến chứng phổi ở bệnh nhân có bệnh phổi từ trước [100].
Với những tác dụng có lợi trên, giảm đau đường ngoài màng cứng ngực được xem là “chìa khóa” để giảm đau sau phẫu thuật lớn ở bụng hoặc ngực. Tuy nhiên, giảm đau ngoài màng cứng không phải là không có những thất bại và những điều này đang thu hút sự chú ý ngày càng nhiều dẫn đến khả năng thách thức quan điểm rằng giảm đau NMC là tiêu chuẩn vàng cho phẫu thuật bụng mở. Thất bại của giảm đau ngoài màng cứng với những lý do như vị trí đặt catheter không chính xác, di lệch catheter và dùng liều dưới mức tối ưu là một trong những các biến chứng phổ biến nhất và đã được trích dẫn là xảy ra trong 27–32% trường hợp [72], [158]. 
Tuy nhiên, với những bệnh nhân có chống chỉ định, thất bại gây tê ngoài màng cứng, giảm đau bệnh nhân tự kiểm soát đường tĩnh mạch cũng là một lựa chọn. Điều này phù hợp với kết quả nghiên cứu của chúng tôi, điểm VAS khi nghỉ và vận động của nhóm IV-PCA kết hợp paracetamol và ketorolac dao động trong khoảng < 4, là mức VAS giảm đau vừa và tốt, ứng dụng được trong giảm đau phẫu thuật bụng mở.
Ngược lại, đối với các phẫu thuật cắt tụy, phẫu thuật mở đại trực tràng và mở đường tiêu hóa, giảm đau ngoài màng cứng nói chung là một kỹ thuật giảm đau được lựa chọn. Giảm đau ngoài màng cứng lồng ngực ghi nhận điểm số đau tốt hơn khi so sánh với các kỹ thuật khác [158]. 
Ahmed nghiên cứu trên 100 bệnh nhân phẫu thuật lớn trong ổ bụng ghi nhận giảm đau ngoài màng cứng, IV-PCA và opioid được sử dụng để giảm đau sau các phẫu thuật bụng lớn. Mặc dù có những hạn chế về sử dụng thuốc, đánh giá thường xuyên và điều chỉnh liều lượng thuốc thích hợp để kiểm soát các cơn đau cấp. Nhưng việc ứng dụng giảm đau mô thức giúp bệnh nhân giảm đau sau phẫu thuật với mức độ hài lòng tốt [33].
Phân tích các kết quả nghiên cứu khác, Manion [100] thấy ưu điểm của giảm đau đường ngoài màng cứng ngực bao gồm: Hiệu quả giảm đau tốt hơn dùng thuốc họ morphin toàn thân, giảm các biến chứng phổi, giảm thời gian thông khí cơ học, giảm thời gian trung tiện sau phẫu thuật, giảm phản ứng dị hóa protein sau phẫu thuật và giảm tỷ lệ tử vong ở các bệnh nhân gãy nhiều xương sườn.
Trong nghiên cứu của Nguyễn Toàn Thắng, giảm đau PCA đường tĩnh mạch sau phẫu thuật bụng với morphin, ketamin và fentanyl thỏa mãn với giảm đau được đánh giá theo ba mức độ (rất hài lòng, hài lòng và không hài lòng), tỷ lệ từ hài lòng trở lên chiếm 95% bệnh nhân. Không có trường hợp nào yêu cầu ngừng PCA trong quá trình điều trị. Điều này cho thấy PCA tĩnh mạch là phương pháp giảm đau có hiệu quả tốt và được chấp nhận bởi đa số bệnh nhân ngay cả khi tồn tại các tác dụng không mong muốn [21].
Tác giả Werawatganon nghiên cứu phân tích 711 bệnh nhân từ 9 nghiên cứu, so sánh hiệu quả giảm đau NMC liên tục với opioid tĩnh mạch PCA sau phẫu thuật ổ bụng. Tác giả kết luận gây tê NMC liên tục có hiệu quả giảm đau tốt hơn sử dụng opioid tĩnh mạch PCA cho đến 72 giờ sau phẫu thuật vùng bụng [156]. Kết quả này cũng tương tự tác giả Wu [161], Block và cộng sự [39].
Dieu đã nghiên cứu 68028 bệnh nhân thấy tỉ lệ sử dụng giảm đau NMC 6% phẫu thuật cắt bỏ gan, tuy nhiên cần đánh giá các chống chỉ định và các nguy cơ trước phẫu thuật, bệnh nhân được phân độ Child-Pugh A và chức năng đông máu trước phẫu thuật bình thường. Theo Dieu, giảm đau NMC và TAP block dưới sườn hai bên là lựa chọn cho phẫu thuật cắt gan nếu không có các chống chỉ định [53]. Nghiên cứu của chúng tôi tiến hành giảm đau những bệnh nhân phân độ Child-Pugh A và có chức năng đông máu trước phẫu thuật bình thường.
Như vậy, nghiên cứu của chúng tôi cũng như các nghiên cứu khác đều cho thấy cả hai hình thức IV-PCA và PCEA đều có tác dụng giảm đau tốt sau phẫu thuật lớn ổ bụng. Tuy nhiên, giảm đau đường ngoài màng cứng ngực do bệnh nhân tự kiểm soát có hiệu quả giảm đau cao hơn cả khi nghỉ và khi ho so với nhóm giảm đau tự kiểm soát đường tĩnh mạch. Trong những trường hợp chống chỉ định với kỹ thuật giảm đau PCEA thì giảm đau IV-PCA vẫn là một lựa chọn trong giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật bụng mở lớn.
5.3.3.2. Tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch “giải cứu đau”
Đánh giá hiệu quả giảm đau còn được đánh giá gián tiếp qua lượng morphin giải cứu cũng như lượng morphin tiêu thụ [106]. Hiệu quả giảm đau nhóm PCEA tốt hơn so với nhóm IV-PCA còn thể hiện ở chỉ tiêu số bệnh nhân cần tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch. Bệnh nhân được tiêm tĩnh mạch chậm morphin liều 5 mg nếu bệnh nhân < 65 tuổi và 3 mg nếu bệnh nhân > 65 tuổi sau 3 lần liên tiếp bấm liều yêu cầu có đáp ứng mà điểm VAS vẫn > 4. Theo kết quả bảng 3.19, tổng số bệnh nhân cần tiêm morphin bổ sung tĩnh mạch của nhóm PCEA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA trong 48 giờ theo dõi sau phẫu thuật. 
Nghiên cứu của Nguyễn Trung Kiên, bệnh nhân được tiêm giải cứu tĩnh mạch chậm fentanyl liều 0,5 µg/kg nếu sau 3 lần liên tiếp bấm liều yêu cầu có đáp ứng mà điểm VAS vẫn > 4. Kết quả của tác giả ghi nhận tổng số lần tiêm fentanyl bổ sung tĩnh mạch của nhóm PCEA thấp hơn so với nhóm IV-PCA trong 72 giờ theo dõi sau phẫu thuật [11]. 
Behera so sánh hiệu quả giảm đau PCEA và IV-PCA sau phẫu thuật phổi. Để đánh giá rõ hơn về hiệu quả giảm đau giữa hai nhóm, Behera tiêm thêm liều fentanyl tĩnh mạch 0,5 µg/kg “giải cứu đau” nếu sau 3 lần liên tiếp bấm liều yêu cầu có đáp ứng nhưng điểm VAS vẫn > 30 (thang điểm 100). Kết quả cho thấy nhóm PCEA có điểm VAS thấp hơn nhóm IV-PCA cả lúc nghỉ và lúc ho trong thời gian theo dõi 24 giờ sau phẫu thuật. Số lần tiêm fentanyl “giải cứu đau” là 7 lần ở nhóm PCEA so với 24 lần ở nhóm IV-PCA trong 24 giờ đầu tiên, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Tác giả giải thích hiệu quả giảm đau cao ở nhóm PCEA là do có sự tác động hiệp đồng giữa thuốc tê và fentanyl [24]. Hơn nữa, do đặc điểm gây tê theo phân đoạn của gây tê ngoài màng cứng ngực nên ức chế hiệu quả cung phản xạ tủy sống dẫn truyền cảm giác đau. Tuy nhiên, nghiên cứu này còn hạn chế vì chỉ đánh giá trong 24 giờ sau phẫu thuật nên chưa đánh giá được hết hiệu quả giảm đau cũng như tác dụng không mong muốn của hai phương pháp [38].
Theo nghiên cứu của Phan Tôn Ngọc Vũ, bệnh nhân ở nhóm gây tê NMC không nhu cầu morphin sau phẫu thuật, có lẽ là do nghiên cứu trên một loại phẫu thuật cắt đoạn đại-trực tràng nội soi, trong khi đó nghiên cứu của chúng tôi gồm phẫu thuật mở và loại phẫu thuật đa dạng như cắt dạ dày, cắt thùy gan, Whipple, cắt đại tràng có mức độ đau nhiều hơn so với phẫu thuật nội soi [30].
Số lần bấm yêu cầu và số lần đáp ứng, tỉ lệ A/D
Đây là tỷ lệ giữa số lần bệnh nhân bấm nút yêu cầu thành công, nghĩa là số lần thực sự có bơm thuốc vào bệnh nhân (Actual) trên tổng số lần bấm nút (Demand) tính ở thời điểm đánh giá. Khi bệnh nhân đã được giải thích đầy đủ về cách thức sử dụng máy PCA, tỷ lệ này phản ánh mức độ đau (đồng thời là hiệu quả giảm đau) cũng như tính hợp lý của các thông số cài đặt hay quy trình sử dụng máy PCA. Giảm đau hiệu quả nhất là khi tỷ lệ A/D bằng 1 (tức 100%), tuy nhiên trên thực tế lâm sàng nếu A/D bằng 1 thì cần phải xem xét giảm liều IV-PCA, mặt khác tỷ lệ A/D > 75% được coi là có thể chấp nhận [21].
Trong nghiên cứu của chúng tôi tất cả các liều yêu cầu không được đáp ứng đều rơi vào thời gian khóa trong cài đặt. Ở bảng 3.20 số lần yêu cầu (D) và số lần thành công (A) trung bình của nhóm PCEA thấp hơn so với nhóm IV-PCA. Tỉ A/D của nhóm PCEA trung bình là 84,78 ± 13,95 % cao hơn nhóm IV-PCA là 80,11 ± 13,96 %, tuy nhiên tỉ A/D ở cả hai nhóm vẫn cao hơn 75% do đó không phải thay đổi thông số cài đặt PCEA cũng như của IV-PCA. Điều này cho thấy sự kết hợp thuốc và cài đặt thông số do bệnh nhân tự kiểm soát ở nhóm PCEA và IV-PCA hợp lý. Kết quả thu được cho thấy giảm đau PCEA (bupivacain kết hợp với fentanyl ngoài màng cứng + paracetamol) đạt hiệu quả giảm đau tốt hơn so với nhóm IV-PCA (morphin + paracetamol + ketorolac).
Theo nghiên cứu Nguyễn Toàn Thắng, giảm đau IV-PCA morphin đường tĩnh mạch, giá trị A/D trung bình tại hai thời điểm 24 và 48 giờ sau phẫu thuật trong nghiên cứu tương ứng là 74,8±7,6 (%) và 78,4±7,3 (%), điều này phản ánh hiệu quả giảm đau và cài đặt thông số là tương đối hợp lý, kết quả này tương tự kết quả chúng tôi [21].
Theo Trần Đức Thọ, gây tê NMC giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát, sử dụng levobupivacain phối hợp fentanyl ghi nhận tỉ A/D 89,9 ± 3,0% cao hơn tỉ A/D của hai nhóm phối hợp clonidin 79,0 ± 1,0% hoặc sufentanil 81,7 ± 6,1% [22].
Trong nghiên cứu của chúng tôi, sau phẫu thuật sử dụng IV-PCA với quy trình: liều bấm morphin 1mg/ml, thời gian khóa 10 phút và giới hạn liều 20mg/4 giờ, thấy rất có hiệu quả giảm đau sau phẫu thuật và cũng đã được nhiều tác giả áp dụng.
Nhóm sử dụng PCEA giảm đau với qui trình: Liều bấm 2ml bupivacain 0,1%+fentanyl 2 mcg/ml, thời gian khóa 10 phút và giới hạn liều 40 ml/2 giờ. Qui trình này cũng tương tự nghiên cứu của Bùi Ngọc Đức và Nguyễn Trung Kiên [7], [12]. Tuy nhiên hai tác giả sử dụng bupivacain nồng độ 0,125%.
Mức độ hài lòng
Mức độ hài lòng cũng là một trong những chỉ tiêu quan trọng đánh giá hiệu quả giảm đau. Trong nghiên cứu của chúng tôi tất cả BN nhóm PCEA đều đạt từ mức hài lòng và rất hài lòng với phương pháp giảm đau của chúng tôi đạt 100% trong đó tỷ lệ BN rất hài lòng ở nhóm PCEA cao hơn nhóm IV-PCA. Trong nghiên cứu của chúng tôi thỏa mãn với giảm đau được đánh giá theo ba mức độ (rất hài lòng, hài lòng và không hài lòng), tỉ lệ từ hài lòng trở lên nhóm PCEA chiếm 100%, nhóm IV-PCA chiếm 94,3% bệnh nhân. Không có trường hợp nào yêu cầu ngừng PCA trong quá trình điều trị. Điều này cho thấy giảm đau do bệnh nhân tự kiểm soát là phương pháp giảm đau có hiệu quả tốt và được đa số bệnh nhân chấp nhận. Tỷ lệ bệnh nhân có mức độ thỏa mãn từ hài lòng trở lên so sánh giữa hai nhóm IV-PCA và PCEA có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Hiệu quả giảm đau nhóm PCEA tốt hơn nhóm IV-PCA thể hiện qua điểm VAS trung bình của nhóm PCEA luôn thấp hơn nhóm IV-PCA ở các thời điểm nghiên cứu. Lý do hài lòng mức độ trung bình với giảm đau IV-PCA là do có 2 bệnh nhân chiếm tỉ lệ 5,7% liên quan đến hiện tượng nôn và buồn nôn và đau nhiều cần sử dụng lượng morphin cao lên đến 99 mg trong 48 giờ.
Theo Nguyễn Trung Kiên [12], nhóm PCEA có 85,4% bệnh nhân có mức độ hài lòng rất tốt cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA chỉ có 56,2%. Kết quả của chúng tôi thấp hơn, do đối tượng chọn bệnh phẫu thuật của chúng tôi toàn bộ là phẫu thuật mở, còn của tác giả Nguyễn Trung Kiên gồm phẫu thuật mở và nội soi. Kết quả này tương đương với nghiên cứu của Mann C năm 2000 [101], mức độ hài lòng xếp theo thứ tự không/trung bình/tốt/rất tốt của nhóm IV-PCA và PCEA lần lượt là 0/3/19/11; 0/1/9/21. Nghiên cứu của Đào Thị Bích Thủy cho thấy mức độ rất hài lòng nhóm IV-PCA thấp hơn nhóm PCEA (4,8% so với 50%) [24].
Nhìn chung PCEA có tỷ lệ hài lòng cao hơn nhờ kết quả giảm đau tốt hơn với liều nền truyền liên tục. Bệnh nhân tăng mức độ hài lòng một phần vì có cảm giác tự mình kiểm soát và linh hoạt trong việc đáp ứng nhu cầu giảm đau phù hợp với tính chất đau thay đổi khi vận động. Có rất nhiều yếu tố ảnh hưởng đến sự hài lòng, thỏa mãn của bệnh nhân, trong đó hiệu quả kiểm soát đau là một trong những yếu tố có ảnh hưởng trực tiếp đối với cả bệnh nhân và người thân của họ. Bản thân sự hài lòng với giảm đau bên cạnh yếu tố quan trọng là chất lượng giảm đau còn phụ thuộc vào thái độ của nhân viên tham gia đánh giá theo dõi giảm đau, diễn biến và hiệu quả của phẫu thuật và các chăm sóc hậu phẫu khác.
Đánh giá sự hài lòng của BN về một phương pháp giảm đau ngày càng quan trọng vì nó là một yếu tố đánh giá hiệu quả của một phương pháp giảm đau. Tuy nhiên, đánh giá sự hài lòng của BN về một phương pháp giảm đau sau phẫu thuật rất phức tạp, phụ thuộc nhiều yếu tố, nhưng lại rất chủ quan theo đánh giá của BN, chưa có những tiêu chuẩn cụ thể mang tính định lượng cũng như những công cụ đánh giá có giá trị và đáng tin cậy. Hiện nay chúng ta chỉ dựa trên tiêu chuẩn BN còn đau và mức độ đau như thế nào do bệnh nhân tự đánh giá nên mang tính chủ quan, độ tin cậy chưa cao. Cần phải nghiên cứu thêm và có phương pháp đánh giá tin cậy và hiệu quả.
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5.4.1. Bàn luận về các chỉ tiêu theo dõi biến chứng
5.4.1.1. Thay đổi về tần số tim, huyết áp
Ở bảng 3.18, tần số tim trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại tất cả các thời điểm đánh giá đều trong giới hạn bình thường. Kết quả ở bảng 3.18 và bảng 3.23, cho thấy tần số tim và huyết áp trung bình tại các thời điểm nghiên cứu (trong 48 giờ sau phẫu thuật) ở cả hai nhóm đều trong giới hạn bình thường và sự thay đổi không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. Trong nghiên cứu, chúng tôi không gặp trường hợp nào có tần số tim chậm dưới 60 lần/phút hay tụt HA dưới 90/60mmHg hoặc cần sử dụng thuốc atropin hay ephedrin để làm nâng tần số tim hay nâng HA. Điều này cũng phù hợp với khẳng định của các tác giả Nguyễn Trung Kiên [11], Nguyễn Toàn Thắng [21], các tác giả đều thống nhất là khi áp dụng giảm đau PCEA và IV-PCA morphin huyết động BN sau phẫu thuật ổn định.
Trong nghiên cứu của chúng tôi bên cạnh hiệu quả giảm đau, việc sử dụng các liều nhỏ thuốc qua PCA trong khi duy trì tư thế nằm ngửa ở đa số bệnh nhân và truyền dịch sau phẫu thuật (phổ biến từ 1500-2000ml/ngày) cũng như mất máu phẫu thuật ít là những yếu tố góp phần duy trì ổn định huyết động của bệnh nhân.
Ở bảng 3.23, sau khi thực hiện chuẩn liều để đạt VAS < 4, HATT và HATTr của hai nhóm PCEA và IV-PCA giảm, giá trị trung bình nằm trong giới hạn bình thường. Nhờ hiệu quả giảm đau tốt nên bệnh nhân bớt lo lắng, giảm kích thích hệ thần kinh, hệ tim mạch. Chính điều này cũng góp phần làm huyết áp có xu hướng thấp hơn so với thời điểm H0.
Theo Salicath, sáu trong số 32 nghiên cứu báo có tổng số 479 người tham gia (chiếm 27,8% tổng số trong tổng số đánh giá), trong đó 237 (49,5%) được sử dụng giảm đau IV-PCA và 242 (50,5%) sử dụng giảm đau ngoài màng cứng. Trong số đó, 127 (52,5%) ứng dụng PCEA và 115 (47,5%) ứng dụng CEA. Những người tham gia nhóm ngoài màng cứng ghi nhận bị tụt huyết áp hơn so với những người trong nhóm IV-PCA (EA 36 /242 (14,9%), IVPCA 4/237 (1,7%). Tác giả đánh giá bằng chứng này có tính chất vừa phải, do vẫn có những hạn chế của nghiên cứu. Một số tác giả lựa chọn sử dụng IV-PCA thay vì EA theo thứ tự để tránh tụt hạ huyết áp là 8 nghiên cứu [130].
5.4.1.2. Thay đổi về hô hấp
Độ bão hòa ôxy máu ngoại vi trung bình của tất cả bệnh nhân ở hai nhóm tại các thời điểm đánh giá trong nghiên cứu đều trên 96%. Nhóm PCEA có 13/35 bệnh nhân (37,1%), nhóm IV-PCA có 9/35 bệnh nhân (25,7%) có SpO2 < 95%. Sự khác nhau về tỷ lệ biến chứng hô hấp giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê (p>0,05).
Trong nghiên cứu chúng tôi, nhóm IV-PCA có 1/35 bệnh nhân (2,9%) tần số thở < 10 lần/phút. Chúng tôi gặp trường hợp này tại thời điểm sau khi dùng liều chuẩn độ morphin để đạt VAS < 4, tần số thở giảm < 10 lần/phút và SpO2 giảm xuống 95%. Vì vậy, khi chuẩn độ morphin trước khi tiến hành PCA cần theo dõi sát bệnh nhân, giảm biến chứng ức chế hô hấp.
Theo Behera 2008, nghiên cứu giảm đau sau phẫu thuật cắt phổi mở ghi nhận tần số thở, tần số tim, huyết áp tâm thu, PaO2 và PaCO2 được so sánh giữa các nhóm IV-PCA và PCEA trong suốt thời gian nghiên cứu. Không có bệnh nhân nào bị tụt huyết áp, áp lực riêng phần của oxy đạt yêu cầu (PaO2 > 90mmHg) ở tất cả bệnh nhân trong thời gian nghiên cứu. Không có bệnh nhân nào bị ức chế hô hấp ở cả hai nhóm [38].
Nghiên cứu của Omaygenç và cộng sự so sánh giảm đau ngoài màng cứng ngực sau phẫu thuật cắt phổi bằng bupivacain 0,1% truyền tăng mỗi 2ml/giờ nếu VAS từ 4-7 và giảm đau đường tĩnh mạch bằng pethidin bolus 0,5 mg/kg, sau đó truyền 0,35 mg/kg/giờ. Tác giả ghi nhận giảm đau ngoài màng cứng đoạn ngực xu hướng giảm FEV1 và FVC thấp hơn vào ngày hậu phẫu thứ ba ở nhóm PCEA và giá trị pH trung bình của những bệnh nhân được giảm đau toàn phần bằng đường tĩnh mạch thấp hơn đáng kể ở giờ thứ 1 và giờ thứ 72 sau phẫu thuật [118].
Ức chế hô hấp là biến chứng nguy hiểm nhất khi sử dụng các opioid, có thể dẫn đến thiếu ôxy não, tổn thương não không hồi phục, thậm chí là tử vong nếu không được theo dõi phát hiện và xử trí kịp thời. Tổng kết của Lee và cộng sự khi phân tích các biến chứng liên quan đến sử dụng opioid ở giai đoạn sau phẫu thuật cho thấy trong số 92 trường hợp suy hô hấp liên quan đến opioid thì 22% dẫn đến tổn thương não nghiêm trọng hoặc tử vong. Đa số (88%) xảy ra trong vòng 24 giờ sau phẫu thuật và 97% biến chứng được cho là có thể ngăn ngừa được nếu theo dõi và phản ứng tốt hơn [87]. Do đó theo dõi thường xuyên các chỉ số hô hấp là một yêu cầu bắt buộc khi sử dụng opioid với bất kể là thuốc hoặc đường dùng thuốc nào. Mazda Y. Tổng hợp ghi nhận tỉ lệ 5/1000 ca ức chế hô hấp khi sử dụng morphin tĩnh mạch giảm đau sau phẫu thuật. Những bệnh nhân có tiền sử bệnh tim mạch, hô hấp, hội chứng ngưng thở tắc nghẽn khi ngủ có nguy cơ cao bị ức chế hô hấp [106].
5.4.1.3. Độ an thần
An thần là một trong những tác dụng trên hệ thần kinh trung ương thường gặp khi sử dụng các opioid (bên cạnh các ảnh hưởng khác như suy giảm nhận thức và độc thần kinh). An thần vừa phải (tương ứng với Ramsay 2-3) có tác dụng làm yên tĩnh và giảm lo lắng do đó có lợi đối với bệnh nhân. Trong khi đó an thần ở mức độ sâu hơn (Ramsay ≥ 4) trở thành một tác dụng không mong muốn và là dấu hiệu chỉ điểm sớm về tình trạng ức chế hô hấp sắp xảy ra. Do đó theo dõi thường xuyên mức độ an thần (sử dụng các thang điểm an thần) là yêu cầu bắt buộc đối với tất cả bệnh nhân sử dụng opioid trong kiểm soát đau cấp tính.
Trong nghiên cứu của chúng tôi, tất cả bệnh nhân được lưu lại phòng hồi tỉnh và theo dõi thường xuyên trong 48 giờ sử dụng PCA, điểm an thần trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại các thời điểm đánh giá thay đổi trong phạm vi từ 2-3 (mức độ mong muốn). Không có khác biệt có ý nghĩa về điểm an thần trung bình giữa hai nhóm tại các thời điểm đánh giá (p>0,05). Kết quả chúng tôi cũng tương tự với kết quả của Nguyễn Trung Kiên, Đào Khắc Hùng, Nguyễn Toàn Thắng [10], [12], [21]. 
Theo Moslemi F., nghiên cứu trên 90 bệnh nhân phẫu thuật phụ khoa, kết quả cho thấy cả hai kỹ thuật giảm đau qua đường tĩnh mạch bằng fentanyl và ngoài màng cứng bằng bupivacain kết hợp fentanyl đều có hiệu quả giảm đau sau phẫu thuật tốt, kiểm soát đau sau phẫu thuật ung thư phụ khoa lớn mà không có bất kỳ biến chứng đáng kể nào. Về an thần và ức chế hô hấp của giảm đau ngoài màng cứng thấp hơn nhóm tĩnh mạch, và đây là hai phương pháp giảm đau sau phẫu thuật an toàn [Error! Reference source not found.].
5.4.2. Tác dụng không mong muốn
Ngứa, buồn nôn và nôn
Theo bảng 3.28, tỷ lệ buồn nôn, nôn trong quá trình giảm đau sau phẫu thuật của nhóm PCEA (28,5%) thấp hơn so với nhóm IV-PCA (37,1%). Tỷ lệ ngứa trong quá trình giảm đau sau phẫu thuật ở nhóm PCEA (5,7%) cao hơn so với nhóm IV-PCA (2,9%). Kết quả này tương tự tác giả Bùi Ngọc Đức [7], Behera [38], Trương Hoàng Mỹ Linh [15]. Tỉ lệ buồn nôn và nôn sau phẫu thuật ở nhóm IV-PCA cao hơn nhóm PCEA có lẽ là do bệnh nhân nhóm morphin sử dụng morphin tĩnh mạch nhiều hơn.
Nghiên cứu của Ahmed A., bệnh nhân được giảm đau ngoài màng cứng không phàn nàn về buồn nôn. Không ghi nhận an thần ở bất kỳ bệnh nhân nào. Ngày đầu tiên ngày hậu phẫu, 15 (24,5%) trong số 61 bệnh nhân tiếp nhận giảm đau ngoài màng cứng có ức chế vận động một bên [33].
Tại Việt Nam, Nguyễn Trung Kiên [12], đã áp dụng IV-PCA-morphin để giảm đau sau phẫu thuật bụng trên ở người cao tuổi, kết quả tác dụng không mong muốn nôn và buồn nôn là 16,7% và ngứa là 14,6%, không có trường hợp nào bị suy hô hấp. Nguyễn Toàn Thắng [21] cũng đã áp dụng phương pháp IV-PCA-morphin (1mg/ml) để giảm đau sau phẫu thuật bụng, tác giả làm theo quy trình, kết quả thấy hiệu quả giảm đau tốt trong 48 giờ sau phẫu thuật, các tác dụng không mong muốn như: Nôn - buồn nôn, ngứa và bí tiểu thấp, lần lượt là 26,7%, 16,7% và 19,1%.
Theo Siriussawakul A., nôn và buồn nôn sau phẫu thuật là phổ biến, dao động từ 3 đến 60%. Yếu tố đầu tiên ảnh hưởng đến tác dụng không mong muốn này là loại opioid vì việc sử dụng fentanyl có liên quan đến tỷ lệ mắc PONV thấp hơn so với sử dụng morphin. Thứ hai, PONV phụ thuộc vào liều lượng, với liều thấp hơn liên quan đến tỷ lệ mắc thấp hơn. Các yếu tố nguy cơ khác của PONV là giới tính nữ, bệnh nhân không hút thuốc và có tiền sử PONV [145].
Kết quả của chúng tôi ở nhóm PCEA có 2/35 (5,7%), nhóm IV-PCA có 1/35 (2,9%) bệnh nhân có biến chứng ngứa. Ở bệnh nhân gây tê ngoài màng cứng, tần suất ngứa thay đổi từ 2 đến 38% [145]. Ngoài ra, các tác dụng không mong muốn khác như đau đầu có 1 BN (2,9%), đau điểm chọc kim 4 BN (11,4%), tương tự với kết quả của Trần Đỗ Anh Vũ [29].
Theo Trần Đỗ Anh Vũ, nghiên cứu hiệu quả giảm đau NMC phẫu thuật bụng trên trong những giờ hậu phẫu đầu tiên, ghi nhận có 7 trường hợp (15,2%) bị ức chế vận động mức độ nhẹ, hạn chế cử động bàn chân và gập nhẹ gối (Bromage III). Những giờ hậu phẫu tiếp theo số bệnh nhân có Bromage III giảm xuống còn 3 trường hợp (6,5%), sau đó chỉ còn 2 trường hợp (4,3%). Những trường hợp tê chân của tác giả đều cải thiện khi giảm liều hay ngưng thuốc. Nếu sự phong bế vận động tăng lên hay không giảm, cần xem xét các nguyên nhân như tụ máu ngoài màng cứng, ápxe tủy sống, catheter bị di lệch [29]. Buồn nôn chiếm 17,4%, đau đầu chiếm 2,2%.
Trong nghiên cứu của Block, khi sử dụng opioid NMC thì tỉ lệ buồn nôn và nôn sau phẫu thuật là 5 - 60% và ngứa khoảng 7 - 38% [39]. Tỉ lệ buồn nôn và nôn sau phẫu thuật trong nghiên cứu của Dennis là 25% ở bệnh nhân gây tê NMC đoạn ngực so với 65% ở bệnh nhân dùng PCA morphin toàn thân; Tỷ lệ ngứa 13% ở gây tê NMC và 0% ở bệnh nhân dùng PCA morphin toàn thân [51]. Tỉ lệ buồn nôn và nôn sau phẫu thuật ở nhóm sử dụng morphin tĩnh mạch cao hơn nhóm gây tê NMC, điều này được giải thích do bệnh nhân nhóm morphin IV-PCA sử dụng tổng lượng morphin tĩnh mạch nhiều hơn so với nhóm PCEA.
Ức chế vận động chi trên, chi dưới
Chúng tôi không gặp trường hợp nào ức chế vận động chi dưới và chi
trên ở nhóm PCEA nghiên cứu. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Nguyễn Trung Kiên [12], Trần Đức Thọ [22]. Đây là ưu điểm của gây tê NMC ngực vì sự lan tỏa thuốc theo phân đoạn tủy. Vị trí chọc kim của chúng tôi ở đốt sống T7 - T10 kết hợp với liều nền truyền liên tục thấp (3 ml), nồng độ bupivacain 0,1% và liều yêu cầu là 2 ml nên không đủ ức chế xuống các rễ thắt lưng L1 - L5 để gây ức chế chi dưới.
Tác dụng không mong muốn và biến chứng khác
Trong nhóm nghiên cứu PCEA, chúng tôi không gặp bệnh nhân nào bị
thủng màng cứng khi chọc, tổn thương thần kinh, huyết khối hoặc áp xe khoang
NMC cũng như ngộ độc hệ thần kinh. Theo Nimmo S.M. [115], tỷ lệ biến chứng của giảm đau NMC là rất thấp: Thủng màng cứng 0,32 - 1,23%, tổn thương thần kinh 0,016 - 0,56%, máu tụ khoang NMC 0,0004 - 0,03%, áp xe khoang NMC 0,01 - 0,05%, ngộ độc hệ thần kinh trung ương 0,01 - 0,12%. Theo Giebler [69], không có di chứng thần kinh vĩnh viễn, thủng màng cứng gặp 0,7%, đau rễ là 0,2%. Tỷ lệ thủng màng cứng khi gây tê vùng ngực giữa là 0,9%, vùng ngực cao là 0,4%, không có trường hợp nào máu tụ NMC [69], [134].
Một tổng hợp của Wilhelm Ruppen tổng hợp 1,37 triệu sản phụ được giảm đau NMC trong chuyển dạ, được báo cáo trong 27 bài báo. Ước tính với các rủi ro như sau: Tụ máu 1/168.000 trường hợp, nhiễm trùng sâu khoang ngoài màng cứng 1/145.000 trường hợp, tổn thương thần kinh kéo dài 1/240.000 trường hợp; và tổn thương thần kinh thoáng qua 1/6.700 trường hợp [129].
Seidel R. báo cáo 2 ca lâm sàng biến chứng nghiêm trọng sau đặt catheter NMC đoạn ngực, một trường hợp phẫu thuật cắt phổi bị tụ máu ngoài màng cứng và một trường hợp phẫu thuật cắt đại tràng đặt catheter vào khoang dưới nhện. Kỹ thuật đặt catheter ngoài màng cứng đoạn ngực cho phẫu thuật ổ bụng và lồng ngực có tỷ lệ các biến chứng thần kinh nghiêm trọng ít. Trên thực tế, tỷ lệ các biến chứng liên quan đến thủng và đặt catheter ít hơn ở vùng giữa so với vùng đoạn ngực cao, và nguy cơ tối đa được dự đoán đối với các biến chứng thần kinh vĩnh viễn là 0,07% [138].
Mahajan R. báo cáo 2 ca lâm sàng đặt catheter NMC đoạn ngực chọc kim đường giữa, biến chứng sau đặt catheter sai vị trí, catheter chọc thủng màng phổi [97].
[bookmark: _Toc362740913][bookmark: _Toc365129645][bookmark: _Toc368151547][bookmark: _Toc368152535][bookmark: _Toc375751949][bookmark: _Toc375838852][bookmark: _Toc86311885]Tai biến khi chọc catheter NMC hoàn toàn phụ thuộc vào kỹ thuật và kinh nghiệm của người thực hiện. Trong nghiên cứu chúng tôi, khi tiến hành thủ thuật chúng tôi đặt catheter NMC khi bệnh nhân tỉnh, tuân thủ thực hiện liều test để phát hiện hai tai biến của kỹ thuật khi luồn catheter vào mạch máu hoặc vào khoang dưới nhện, đồng thời đảm bảo nguyên tắc vô khuẩn khi làm thủ thuật và bảo quản cũng như vệ sinh catheter trong giai đoạn giảm đau sau phẫu thuật, rút catheter đúng qui trình.
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6.1.1. Đặc điểm về tuổi, giới, chiều cao, cân nặng
Độ tuổi trung bình của nhóm Para-Keto-PCA và nhóm Para-PCA trong nghiên cứu của chúng tôi là 61,3 ± 14,1 không có sự khác biệt có ý nghĩa giữa hai nhóm. Kết quả này tương đương với kết quả nghiên cứu của một số tác giả trong nước [21], [30]. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Nguyễn Hoàng Bắc, tuổi trung bình 53,2 ± 14,5 tuổi [2].
Phẫu thuật nội soi đã phát triển rất mạnh mẽ cả về số lượng lẫn chất lượng trong những năm gần đây, ở những trung tâm PTNS lớn và chỉ định của nó ngày càng rộng rãi cho nhiều đối tượng [3], [9].
Với sự phát triển của phẫu thuật nội soi và gây mê hồi sức, tuổi được mở rộng. PTNS ổ bụng được chỉ định ở người lớn đem lại nhiều lợi ích, một nghiên cứu của Senagore AJ về những thuận lợi trên PTNS cắt đại tràng ở người lớn tuổi, khi tác giả chia BN nghiên cứu thành 4 nhóm: nhóm > 70 tuổi PTNS, nhóm > 70 tuổi phẫu thuật mở, nhóm < 60 tuổi phẫu thuật nội soi và < 60 tuổi phẫu thuật mở, đồng thời với tăng sự phục hồi của bệnh nhân bằng vận động sớm và chế độ ăn. Kết quả cho thấy, nhóm PTNS an toàn và lợi ích hơn cho cả 2 nhóm tuổi, riêng ở BN > 70 tuổi PTNS còn lợi ích hơn bởi giảm được thời gian nằm viện, tỉ lệ tử vong và chi phí chăm sóc [140]. Ở Việt Nam, các nghiên cứu của Nguyễn Hoàng Bắc và nghiên cứu của Phạm Đức Huấn cũng cho thấy nhiều lợi ích khi PTNS đại, trực tràng [3], [9]. Một nghiên cứu đa trung tâm ở Nhật Bản [153], từ năm 1993 đến 2002, về PTNS cho 2036 BN đại tràng đã nhận định: PTNS có nhiều lợi ích hơn so với phẫu thuật mở truyền thống vì ít đau hơn, hồi tỉnh sớm, xuất viện sớm …Trong nghiên cứu của Senagor AJ cho dù phẫu thuật bằng phương pháp nào tác giả cũng chú trọng đến phương pháp giảm đau đa mô thức, PCA bằng morphin hoặc PCEA bằng bupivacain cộng với ketorolac [139], [140]. Vì khi giảm đau đầy đủ thì BN mới có thể vận động và vật lý trị liệu sớm, nhờ vậy ưu điểm của PTNS càng nổi bật hơn [120].
6.1.2. PTNS cho BN có bệnh lý kèm theo 
PTNS có bệnh lý đi kèm là một vấn đề cần đặt ra, trong nghiên cứu tỉ lệ ASA III có 15 BN (21,4%), các bệnh tim mạch kèm theo chủ yếu là tăng huyết áp. PTNS cũng không chống chỉ định ở nhóm BN này, theo Miller, BN có ASA III, IV thường cung lượng tim giảm 50% sau bơm hơi nhưng tùy thuộc vào bệnh nhân có CVP thấp hay cao. Tốt nhất là không nên để BN quá thiếu dịch khi nhịn ăn uống quá lâu và BN phải được điều trị tối ưu hóa chức năng tim mạch trước phẫu thuật [110]. Tại bệnh viện chúng tôi, BN có ASA III đều được khám chuyên khoa và được điều trị đến khi nguy cơ giảm xuống mức thấp nhất trước khi gây mê phẫu thuật. Kỹ thuật bơm hơi và áp lực bơm hơi tối đa cũng góp phần tránh rối loạn huyết động ở nhóm BN này. Kết quả phân loại sức khỏe theo ASA của chúng tôi tương đương với nghiên cứu của tác giả Phan Tôn Ngọc Vũ, tỉ lệ bệnh nhân ASA III chiếm tỉ lệ 10,41% [30].
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6.2.1. Phân loại phẫu thuật đã thực hiện
Trong nghiên cứu này, chúng tôi lựa chọn các bệnh nhân có phẫu thuật bụng lớn, phẫu thuật nội soi, chủ yếu là các phẫu thuật tại dạ dày, đại trực tràng và gan mật. Đây là những phẫu thuật có mức độ đau sau phẫu thuật nhiều, thời gian đau sau phẫu thuật kéo dài đồng thời cũng gây nhiều ảnh hưởng đến hệ thống cơ quan trong cơ thể.
Nghiên cứu của chúng tôi, phẫu thuật K đại tràng chiếm tỉ lệ cao nhất, tiếp đến là K dạ dày, kết quả này cũng tương tự kết quả của tác giả Phan Tôn Ngọc Vũ. Theo Phan Tôn Ngọc Vũ, ung thư trong nhóm nghiên cứu hiện diện ở hầu hết các vị trí trong khung đại tràng, từ manh tràng đến trực tràng, nhiều nhất là ở trực tràng chiếm 57% [30]. 
6.2.2. Thời gian phẫu thuật
Thời gian phẫu thuật trung bình của hai nhóm Para-Keto-PCA và Para-PCA khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Trong kết quả chúng tôi, thời gian phẫu thuật trung bình 177 phút đến 183 phút, dài hơn so với nghiên cứu của Phạm Như Hiệp và CS [8] là 165,4 phút (145-290 phút), Kết quả nghiên cứu của Nguyễn Trung Vỹ, thời gian phẫu thuật nội soi cắt ung thư đại tràng trung bình là 150,1 ± 36,8 phút (90 - 210 phút), do đối tượng nghiên cứu của các tác giả phẫu thuật cho ung thư đại tràng, nhóm nghiên cứu của chúng tôi gồm nhiều loại bệnh phẫu thuật: dạ dày, đại tràng, đường mật, thời gian phẫu thuật ảnh hưởng bởi từng loại phẫu thuật cũng như kinh nghiệm của phẫu thuật viên [31]. 
Thời gian phẫu thuật ảnh hưởng bởi từng loại phẫu thuật cũng như kinh nghiệm của phẫu thuật viên. 
Với những PTNS kéo dài trên 2 giờ có bơm CO2 vào ổ phúc mạc kéo dài ngoài ảnh hưởng đến rối loạn huyết động, hô hấp cần phải quan tâm đến thân nhiệt BN. Theo Tôn Thất Quang [19], thời gian gây mê kéo dài, tăng thể tích CO2 bơm vào ổ bụng là những yếu tố góp phần gây ra hạ thân nhiệt ở BN. Vì vậy tất cả các BN khi PTNS đều phải được ủ ấm, dùng dịch ấm, sưởi ấm, theo dõi thân nhiệt để kịp thời điều chỉnh giúp BN hồi phục sớm [50].
Thời gian phẫu thuật quá dài sẽ ảnh hưởng đến hồi sức trong cũng như sau phẫu thuật. Việc rút ngắn thời gian phẫu thuật cần đến nhiều yếu tố, quan trọng nhất là trình độ phẫu thuật viên, người phụ cầm camera, dụng cụ và phối hợp ăn ý với nhóm gây mê, ngoài ra đòi hỏi phương tiện dụng cụ đồng bộ, phù hợp.
6.2.3. Độ dài của vết rạch da lấy bệnh phẩm
	Trong nghiên cứu của chúng tôi, độ dài của vết rạch da lấy bệnh phẩm trung bình của hai nhóm không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê, độ dài trung bình từ 5 - 6cm, mục đích là phải đủ rộng để đưa đoạn tổn thương và khối u ra ngoài thực hiện cắt bỏ, khâu nối tái lập lưu thông tiêu hóa. Thường thì đường rạch ở ngoài nhỏ, nhưng nếu nhìn bên ngoài mà nghĩ tổn thương đơn giản thì dễ bị sai lầm khi đánh giá những xâm lấn bên trong do phẫu thuật. Nghiên cứu của Nguyễn Trung Vỹ, kích thước đường mổ trung bình lấy bệnh phẩm sau phẫu thuật cắt đại tràng là 5,8 ± 1,6 cm, ngắn nhất 3 cm, dài nhất 10 cm, chiều dài từ trên 5 - 7 cm chiếm tỷ lệ cao nhất 45,2%, trên 7 cm chiếm 11,9% [31]. Theo Phạm Như Hiệp và CS [8], kích thước đường mổ trung bình 5,2 cm (4 - 10 cm), kết quả của chúng tôi cũng tương đương với các tác giả.
 	Ngoài ra các vị trí lỗ chọc troca cũng gây tổn thương da, mô dưới da, phúc mạc. Nó gây tổn thương các mô, sau đó dẫn đến việc kích thích các thụ thể ngoại biên tạo ra cảm giác đau. Ngoài ra, đáp ứng viêm tại vị trí tổn thương có thể kích thích các thụ thể làm đau nặng hơn [132]. Vì vậy, mặc dù phẫu thuật nội soi là phương pháp phẫu thuật xâm lấn tối thiểu, tuy nhiên với các đường vào của troca, đường mổ lấy bệnh phẩm và các tổn thương do bóc tách các cơ quan trong ổ bụng vẫn gây đau nặng cho bệnh nhân, cần áp dụng giảm đau đa mô thức, tăng hồi phục sau phẫu thuật cho bệnh nhân.
6.2.4. Thời gian ngồi dậy, thời gian trung tiện
Kết quả của chúng tôi có thời gian trung tiện trung bình và thời gian ngồi dậy của nhóm Para-Keto-PCA ngắn hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA. Đây cũng là một cách để đánh giá giảm đau sau phẫu thuật. Khi bệnh nhân không đau hoặc đau nhẹ thì khả năng ho khạc cũng như vận động sẽ sớm hơn. Sau phẫu thuật bụng cần phải khuyến khích bệnh nhân vận động, lý liệu pháp càng sớm càng tốt nhằm tránh các nguy cơ về hô hấp và tắc mạch sâu sau phẫu thuật, đây cũng là ưu điểm của phương pháp giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật bụng. Việc kết hợp các phương thức giảm đau bằng đường tĩnh mạch kết hợp paracetamol và ketorolac, giải cứu bằng IV-PCA morphin tĩnh mạch, cho kết quả giảm đau tốt hơn so với nhóm không kết hợp ketorolac.
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Mục đích nghiên cứu của chúng tôi là nhằm so sánh hiệu quả giảm đau đa mô thức do bệnh nhân tự kiểm soát cũng như tác dụng không mong muốn của hai nhóm kết hợp với ketorolac và không kết hợp ketorolac đường tĩnh mạch. Cùng với các tác dụng không mong muốn, hiệu quả giảm đau là một trong những tiêu chí quan trọng nhất trong việc đánh giá tác dụng của một phương pháp, thuốc hoặc sự phối hợp thuốc giảm đau. Do sự phức tạp của trải nghiệm đau, không có thuốc giảm đau đơn lẻ nào có thể tác động lên các vị trí đau và giảm đau hoàn toàn, vì vậy cần phải áp dụng giảm đau đa mô thức. Hiệu quả giảm đau cấp tính sau phẫu thuật đạt được một cách tối ưu bằng cách kết hợp các phương pháp chúng tôi hiện có để giảm đau tối đa đồng thời có thể hạn chế liều lượng và tác dụng không mong muốn của bất kỳ loại thuốc nào. Cũng như đa số các nghiên cứu chúng tôi đánh giá hiệu quả giảm đau dựa trên hai tiêu chí; điểm đau theo thang điểm VAS (từ 0 - 10) khi bệnh nhân nằm nghỉ và khi vận động, và mức độ hài lòng của bệnh nhân về điều trị giảm đau. Bên cạnh đó, một số tiêu chí khác như tiêu thụ thuốc giảm đau (khi so sánh giữa nhóm có kết hợp và không kết hợp ketorolac đường tĩnh mạch), nhu cầu bổ sung giảm đau và tỷ lệ A/D hiển thị trên máy PCA cũng được đề cập trong đánh giá hiệu quả giảm đau ở hai nhóm bệnh nhân.
6.3.1. Điểm VAS khi nghỉ và khi vận động
Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy nhóm Para-Keto-PCA giúp giảm điểm VAS khi nghỉ và khi vận động so với nhóm Para. Điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi vận động tại các thời điểm theo dõi từ H4 đến H42, nhóm Para-Keto-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para. Kết quả này cho thấy giảm đau nhóm Para-Keto-PCA tốt hơn so với nhóm Para-PCA.
Sau khi chuẩn liều thuốc để điểm VAS giảm < 4, điểm VAS trung bình khi nghỉ và khi vận động của hai nhóm giảm nhanh và điểm VAS các thời điểm đánh giá ở cả hai nhóm đều thấp hơn so với thời điểm H0 có ý nghĩa thống kê. Tác dụng của NSAID là ức chế enzyme cyclooxygenase, là chất xúc tác hình thành các prostaglandin từ axit arachidonic. NSAID có cả tác dụng ngoại vi (tại vị trí tổn thương) và ảnh hưởng tủy sống, nơi các prostaglandin được cho là tác động vào các con đường nhận cảm đau, NSAID ức chế quá trình này và cho phép kiểm soát đau trung ương tốt hơn. NSAID là các thuốc giảm đau ngoại biên có tác dụng trần và việc tăng liều lượng thuốc không làm tăng hiệu quả của thuốc, do đó chúng được sử dụng kết hợp với opioid để điều trị đau dữ dội. Trong sự kết hợp này, NSAID có thể làm giảm tổng liều opioid lên đến 46% [97].
Việc giới thiệu một quy trình đa mô thức để giảm đau trong cắt dạ dày nội soi (etoricoxib trước phẫu thuật, paracetamol trong và sau phẫu thuật với tramadol tùy chọn sau phẫu thuật) so với kiểm soát đau thường qui trước đây (chăm sóc tiêu chuẩn trước đây) cho thấy giảm nhu cầu opioid, giảm tác dụng không mong muốn của opioid (8,8% so với 33%) với hiệu quả giảm đau tương tự [114].
Phạm Trung Vỹ nghiên cứu ứng dụng phẫu thuật nội soi một đường mổ cắt ung thư đại tràng cho kết quả đau sau phẫu thuật trung bình 4,1 ± 1,4 ngày (2 - 9 ngày), đau sau phẫu thuật 4 - 5 ngày chiếm tỷ lệ cao nhất 54,8%, đau trên 5 ngày chiếm tỷ lệ thấp 11,9%. Đau sau phẫu thuật ở nhóm chuyển phẫu thuật mở là 7,4 ± 3,3 ngày, sự khác biệt có ý nghĩa với p = 0,0001 [31]. Việc sử dụng thuốc giảm đau đường uống chỉ được bắt đầu sau khi BN có lại trung tiện và cho ăn trên lâm sàng. Một số tác giả sử dụng thang điểm VAS để đánh giá mức độ đau sau phẫu thuật như Champagne B.J và CS nghiên cứu trên 165 bệnh nhân PTNS một đường mổ với mức độ đau trung bình theo VAS là 4,9 điểm (đau vừa) [42]. Theo Liang J-T và CS mức độ đau sau phẫu thuật theo VAS là 4,0 ± 0,5 [91]. 
Nhiều nghiên cứu tiến cứu đã chứng minh rằng giảm thiểu opioid có liên quan đến việc đi đại tiện trở lại sớm hơn và thời gian nằm viện ngắn hơn. Một trong những kỹ thuật đơn giản nhất để hạn chế opioid là lập lịch trình giảm đau với các thuốc thay thế opioid, chẳng hạn như paracetamol uống, thuốc kháng viêm không steroid và gabapentin, thay vì cho thuốc giảm đau khi cần thiết. Việc sử dụng theo lịch trình ketorolac khi không chống chỉ định, và paracetamol (bằng đường uống hoặc tiêm tĩnh mạch) đã được chứng minh là cải thiện tình trạng đau sau phẫu thuật và giảm tiêu thụ opioid toàn thân và một số tác dụng không mong muốn phụ thuộc vào liều lượng của chúng. Các nghiên cứu lâm sàng thực nghiệm và quan sát đã cho thấy rằng NSAID có thể làm tăng nguy cơ rò tiêu hóa; tuy nhiên, một phân tích tổng hợp gần đây đã chứng minh rằng ở những bệnh nhân nhận ≥ 1 liều NSAID trong lần đầu tiên 48 giờ sau khi phẫu thuật, nguy cơ rò rỉ miệng nối là không tăng đáng kể. Tác động tiềm ẩn này đối với rò rỉ tỷ lệ dường như là rất thấp và rõ ràng hơn ở những bệnh nhân dùng NSAID trong thời gian trên 3 ngày sau phẫu thuật. Một phân tích tổng hợp khác gần đây đã chứng minh nguy cơ rò rỉ miệng nối không cao hơn, chỉ ở những bệnh nhân được phẫu thuật cấp cứu nhưng không phải phẫu thuật đại trực tràng có kế hoạch (OR = 1,70; KTC 95%, 1,11 - 2,68) [43].
Schlachta C.M trong nghiên cứu năm 2007 về những yếu tố làm tăng chất lượng hồi tỉnh sau PTNS đại tràng nhận thấy ketorolac phối hợp với PCA morphin tĩnh mạch làm cải thiện chất lượng giảm đau và giảm thời gian liệt ruột hậu phẫu, có giảm thời gian nằm viện nhưng không có ý nghĩa thống kê [135]. 
6.3.2. Lượng thuốc morphin sử dụng ở nhóm Para-Keto-PCA và nhóm Para-PCA
	Bệnh nhân giảm đau tự kiểm soát cần đạt được trạng thái giảm đau đủ (tương ứng với điểm VAS < 4) trước khi bắt đầu sử dụng PCA. Tuy nhiên, với cách sử dụng liều nạp ban đầu cài đặt sẵn trên máy thường sẽ rất khó đạt được hiệu quả giảm đau mong muốn, ngược lại một số bệnh nhân lại bị quá liều thuốc. Chính vì vậy chuẩn độ các thuốc giảm đau họ morphin tĩnh mạch bằng cách dùng các liều nhỏ ngắt quãng sau mỗi 5 - 10 phút cho đến khi đạt được điểm VAS < 4 là phương pháp phù hợp được áp dụng phổ biến trên lâm sàng [63].
	Lượng morphin chuẩn độ trung bình của hai nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Kết quả của chúng tôi tương đương với nghiên cứu Nguyễn Trung Kiên lượng morphin chuẩn độ trung bình ở nhóm IV-PCA là 4,0 ± 1,1 mg, Nguyễn Toàn Thắng là 6,6 ± 1,8 mg [12], [21]. 
Trong nghiên cứu chúng tôi, thời gian để điểm VAS < 4 khi chuẩn liều ở hai nhóm Para-Keto-PCA và nhóm Para-PCA lần lượt là 4,46 ± 1,25 phút và 4,60 ± 1,09 phút, sự khác biệt giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê. Kết quả này tương tự với tác giả Nguyễn Trung Kiên với thời gian khởi phát tác dụng giảm đau nhóm IV-PCA là 6,8 ± 2,0 phút, nhanh nhất là 3 phút, lâu nhất là 12 phút [11].
Theo lý thuyết, thời gian phát huy tác dụng giảm đau của morphin khi tiêm tĩnh mạch thường là thấp hơn 5 phút, đạt hiệu quả cao nhất trong khoảng 10 - 20 phút sau khi tiêm. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Aubrun năm 2012 thời gian khởi phát tác dụng của morphin tiêm tĩnh mạch trung bình là 6 phút [37].
	Ở nhóm Para-Keto-PCA, kết quả lượng tiêu thụ morphin trung bình vào ngày đầu tiên 16,43 ± 8,8 mg thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA là 20,63 ± 9,20 mg. Số bệnh nhân cần giải cứu morphin ở nhóm Para-Keto-PCA thấp hơn nhóm Para-PCA. Khi kết hợp sử dụng opioid đường toàn thân trong giảm đau đa mô thức, kháng viêm không steroid giúp cải thiện tình trạng đau và giảm tiêu thụ opioid 30%. Sử dụng một liều duy nhất ketorolac đường tĩnh mạch với các liều 10, 30 hoặc 60 mg sau phẫu thuật bụng cho thấy làm giảm nhu cầu opioid, cường độ đau khi nghỉ ngơi, buồn nôn và nôn sau phẫu thuật, tạo điều kiện thuận lợi cho việc phục hồi chức năng ruột và bệnh nhân đi lại sớm [109].
 6.3.3. Tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch “giải cứu đau”
Đánh giá hiệu quả giảm đau còn được đánh giá gián tiếp qua tổng số lần tiêm “giải cứu”, tỉ lệ bệnh nhân cần tiêm giải cứu cũng như lượng morphin tiêu thụ [106]. Hiệu quả giảm đau nhóm Para-Keto-PCA tốt hơn so với nhóm Para còn thể hiện ở chỉ tiêu tổng số bệnh nhân cần bổ sung morphin tĩnh mạch. Bệnh nhân được tiêm tĩnh mạch chậm morphin liều 5 mg nếu bệnh nhân < 65 tuổi và 3 mg nếu bệnh nhân > 65 tuổi sau 3 lần liên tiếp bấm liều yêu cầu có đáp ứng mà điểm VAS vẫn > 4. Theo kết quả nghiên cứu của chúng tôi, tổng số bệnh nhân cần tiêm morphin bổ sung tĩnh mạch của nhóm Para-Keto-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para trong 48 giờ theo dõi sau phẫu thuật. Điều này cho thấy nhóm kết hợp kháng viêm nonsteroid có hiệu quả giảm đau tốt hơn so với nhóm không kết hợp. 
Việc sử dụng morphin không được coi là tiêu chuẩn vàng để giảm đau nhưng vẫn trở thành tiêu chuẩn vàng để so sánh hiệu quả thực tế của tất cả các phương pháp giảm đau khác. Mặc dù việc giảm thiểu việc sử dụng morphin là mong muốn, nhưng điều đó không có nghĩa là phải tránh việc sử dụng chúng. Để bệnh nhân đau không thuyên giảm là không thể chấp nhận được và nên sử dụng opioid để giảm đau giải cứu nếu các phương pháp khác không thành công. Hơn nữa, việc sử dụng morphin sớm và hạn chế liều thì ít ảnh hưởng đến kết quả phẫu thuật. Điều này cho thấy việc lựa chọn phương pháp giảm đau đa mô thức cho phẫu thuật nội soi ổ bụng có giải cứu morphin bằng PCA là phù hợp, hạn chế được liều morphin, sử dụng tùy theo mức độ cảm nhận đau của bệnh nhân [62].
Sử dụng opioid để điều trị cơn đau cấp tính sau phẫu thuật ban đầu không được cho là có thể làm tăng nguy cơ nghiện hoặc lệ thuộc opioid lâu dài ở bệnh nhân. Một bức thư nổi tiếng được đăng trên Tạp chí Y học New England năm 1980 trích dẫn: “Chúng tôi kết luận rằng mặc dù việc sử dụng rộng rãi các loại thuốc gây nghiện trong bệnh viện, sự phát triển của chứng nghiện là rất hiếm ở những bệnh nhân y tế không có tiền sử nghiện” [121]. Tuy nhiên, các tài liệu gần đây cho thấy rằng một số bệnh nhân chưa từng sử dụng opioid đã trở thành người sử dụng opioid mạn tính sau phẫu thuật, mạn tính được định nghĩa là sử dụng opioid kéo dài trên 90 ngày sau phẫu thuật. Trong một nghiên cứu hồi cứu trên 36.000 bệnh nhân chưa từng sử dụng opioid trải qua phẫu thuật chương trình ở Hoa Kỳ từ năm 2013 đến năm 2014, tỷ lệ sử dụng opioid mạn tính sau phẫu thuật là 6%. Điều này không có sự khác biệt giữa các quá trình phẫu thuật lớn và tiểu phẫu [41].
Ngoài việc làm tăng nguy cơ phát triển rối loạn sử dụng opioid, tiêu thụ opioid trước phẫu thuật có thể tạo ra các tác dụng không mong muốn như buồn nôn, nôn, táo bón, ngứa, thay đổi trạng thái tâm thần, bí tiểu, biến chứng hô hấp và tăng thời gian nằm viện [117]. Trong khi những tác dụng không mong muốn này gây khó chịu cho bệnh nhân tức thì trong giai đoạn hậu phẫu, nguy hiểm nhất là những tác dụng ảnh hưởng đến hệ hô hấp. Suy hô hấp do opioid (ORD) là một nguyên nhân đáng kể gây tổn thương não và tử vong trong giai đoạn hậu phẫu. Cashman và Dolin đã báo cáo phân tích tổng hợp của họ đối với gần 20.000 bệnh nhân đã trải qua phẫu thuật lồng ngực, bụng, phụ khoa hoặc chỉnh hình lớn bằng cách sử dụng một kỹ thuật giảm đau sau phẫu thuật duy nhất với quan sát các tác dụng không mong muốn trong ít nhất 24 giờ sau phẫu thuật [44]. Các tác giả báo cáo tỷ lệ ORD thay đổi từ 0,1 đến 37% dựa trên phân tích của họ, tùy thuộc vào đường dùng opioid, loại opioid, định nghĩa và phương pháp theo dõi ORD, và bản chất tiến cứu so với hồi cứu của nghiên cứu. Lee và cộng sự đã phân tích Cơ sở dữ liệu Dự án Khiếu nại về Gây mê và nhận thấy rằng hơn 88% trường hợp ORD xảy ra trong vòng 24 giờ sau quy trình phẫu thuật, và 13% trong số này xảy ra sau khi bệnh nhân được chuyển từ PACU về phòng bệnh [87]. Kết quả phổ biến nhất đối với những ORD này là tử vong (55%), sau đó là tổn thương có thể hồi phục (23%) và tổn thương não (22%) [84].


6.3.4. Phân tích kết hợp paracetamol 
Các nghiên cứu cho thấy paracetamol đã giúp giảm sử dụng opioid sau phẫu thuật tới 20-30% [35], [93], [133], [143]. Mặc dù hầu hết các thử nghiệm tập trung vào paracetamol tĩnh mạch, một đánh giá hệ thống năm 2015 đã kết luận rằng có rất ít bằng chứng về việc sử dụng paracetamol tĩnh mạch thay vì paracetamol uống ở những bệnh nhân có thể dùng thuốc bằng miệng khi phẫu thuật - điều này rất hữu ích khi xem xét chi phí thuốc tổng thể [80]. Có bằng chứng mâu thuẫn về việc liệu việc giảm liều opioid có làm giảm tác dụng không mong muốn liên quan đến opioid hay không hoặc các tác dụng không mong muốn liên quan đến opioid trong các nghiên cứu sử dụng opioid đồng thời hay không [107]. Một nghiên cứu gần đây sử dụng cơ sở dữ liệu quốc gia Hoa Kỳ đã báo cáo rằng ở bệnh nhân phẫu thuật cột sống, paracetamol tĩnh mạch không làm giảm việc sử dụng opioid nội trú hoặc các tác dụng không mong muốn liên quan đến opioid [111]. Hiệu quả của paracetamol có thể liên quan đến quy trình và chi tiết cụ thể của bệnh nhân. Cần có các thử nghiệm bổ sung để đưa ra kết luận chắc chắn về khả năng của paracetamol trong việc giảm các tác dụng không mong muốn liên quan đến opioid [84].
Giảm đau đóng một vai trò quan trọng trong việc quản lý bệnh nhân phẫu thuật mở hoặc nội soi ổ bụng. Mặc dù giảm đau là một trong những điều cơ bản nhất vai trò nhân đạo đối với tất cả các chuyên gia chăm sóc sức khỏe điều trị bệnh nhân trải qua phẫu thuật, hiện nay người ta đã hiểu rõ hơn về cách thức điều này tương tác với sự hồi phục của bệnh nhân. Từ lâu, người ta đã công nhận rằng giảm đau tốt không chỉ cho phép bệnh nhân thoải mái mà còn tạo điều kiện cho các lợi ích khác như vận động sớm và ăn qua đường tiêu hóa.
Trong 20 năm qua, phẫu thuật cho ra viện sớm đã phát triển thành chương trình tăng cướng hồi phục sau phẫu thuật (ERAS). Quan trọng trong triết lý của ERAS là giảm đáp ứng stress sinh lý đối với phẫu thuật và phản ứng dị hóa liên quan.
Ngày càng có nhiều bằng chứng cho thấy bệnh nhân điều trị ERAS đã giảm được các biến chứng sau phẫu thuật, điều này không chỉ ảnh hưởng đến sự sống còn trước mắt mà còn về lâu dài [87]. Mặc dù có nhiều yếu tố đối với ERAS, trong đó yếu tố kỹ thuật giảm đau đóng vai trò quan trọng. Ngoài ra, hiện đang quan tâm đến kỹ thuật gây mê nói chung như thế nào, và kỹ thuật giảm đau nói riêng, có thể ảnh hưởng trực tiếp đến kết quả điều trị ung thư bằng cách điều chỉnh chức năng miễn dịch. Hơn 20 năm trước, Kehlet và Dah đã mô tả phương pháp giảm đau tiết kiệm opioid đa mô thức, là nền tảng của việc quản lý bệnh nhân phẫu thuật ổ bụng. Sử dụng các kỹ thuật giảm đau tác động qua các cơ chế khác nhau, các tác dụng không mong muốn có thể được giảm thiểu và giảm tiêu thụ opioid. Mặc dù có thể không tránh khỏi một số trường hợp sử dụng opioid, nhưng việc sử dụng quá mức dẫn đến một loạt các tác dụng không mong muốn như ức chế hô hấp và ho, buồn nôn và nôn sau phẫu thuật (PONV), bí tiểu và chậm trở lại chức năng tiêu hóa. Sau phẫu thuật lớn ở bụng, sự kết hợp của những tác động này làm suy yếu việc đạt được các mốc quan trọng của ERAS và thậm chí có thể gây ra biến chứng nghiêm trọng. Giảm thông khí, phản xạ ho khạc kém, và ứ trệ dịch vị có thể dẫn đến tình trạng nôn trớ thụ động và hít dịch phổi [81]. Tiến bộ đáng kể nhất đối với bệnh nhân phẫu thuật tiêu hoá trong 10 năm qua là việc chuyển từ phẫu thuật mở sang nội soi. Phương thức giảm đau tối ưu cho phẫu thuật nội soi vẫn còn đang tranh cãi [89]. Tuy vậy, nên áp dụng giảm đau đa mô thức. Điều cần thiết là nhân viên y tế phải có đầy đủ thông tin bệnh nhân trước phẫu thuật, theo dõi, đánh giá bệnh nhân, theo dõi điểm đau và thực hiện điều trị thích hợp để giảm đau và điều trị các biến chứng [62].
Hướng dẫn của Hội tăng cường hồi phục sau phẫu thuật (ESG) đã nêu các thành phần cụ thể để chăm sóc chu phẫu trong phẫu thuật đại tràng và phẫu thuật đại trực tràng.
Các hướng dẫn dựa trên sự đồng thuận của Hội Gây mê Hồi sức, khuyến nghị một phác đồ dự phòng PONV đa phương thức ở những bệnh nhân có 2 yếu tố nguy cơ. Các ESG này công nhận rõ ràng vai trò gián tiếp của các can thiệp ERAS liên quan trong sự xuất hiện của PONV. Các ESG khuyến nghị một chiến lược giảm đau đa mô thức để hạn chế opioid với paracetamol đóng vai trò là thành phần trung tâm trong chiến lược. Trong khi lo ngại về nguy cơ sử dụng NSAID và hiện tượng dò tiêu hóa, các hướng dẫn lưu ý rằng không đủ bằng chứng để khuyến cáo không sử dụng NSAID trong phẫu thuật đại tràng [138]. Vì vậy với lợi ích giảm đau đa mô thức kết hợp paracetamol và ketorolac, giải cứu morphin PCA là một phương pháp giảm đau lựa chọn cho phẫu thuật nội soi ổ bụng.
6.3.5. Bàn luận IV-PCA 
Các yếu tố khác nhau, bao gồm sự thay đổi rộng rãi của bệnh nhân nội trú và ngoại trú đã nói ở trên về nhu cầu giảm đau, sự thay đổi nồng độ thuốc trong huyết thanh (đặc biệt khi tiêm bắp), và sự chậm trễ trong việc điều trị, có thể góp phần làm giảm đau sau phẫu thuật không đầy đủ. Một phác đồ giảm đau theo chỉ định khi cần thiết (PRN) truyền thống có lẽ không thể bổ sung cho những hạn chế này. Bằng cách tránh các vấn đề này, phương pháp giảm đau do bệnh nhân kiểm soát qua đường tĩnh mạch (PCA) tối ưu hóa việc cung cấp opioid giảm đau và giảm thiểu tác động của sự thay đổi dược động học và dược lực học ở từng bệnh nhân. IV-PCA dựa trên tiền đề rằng tồn tại một vòng lặp phản hồi: Khi đau thì tự dùng thuốc giảm đau và khi giảm đau thì không cần dùng thêm thuốc giảm đau. Khi vòng lặp phản hồi này bị vi phạm, an thần quá mức hoặc ức chế hô hấp có thể xảy ra. Mặc dù có thể xảy ra một số trục trặc liên quan đến thiết bị, nhưng bản thân thiết bị PCA tương đối không có sự cố và hầu hết các sự cố liên quan đến việc sử dụng PCA đều do lỗi của người dùng hoặc người vận hành [74].
Một thiết bị PCA có thể được lập trình cho một số biến, bao gồm liều lượng theo nhu cầu (bolus), khoảng thời gian khóa và liều nền. Nhu cầu tối ưu hoặc liều bolus là không thể thiếu đối với hiệu quả của IV-PCA vì liều lượng không đủ nhu cầu có thể dẫn đến giảm đau không đầy đủ, trong khi liều quá nhu cầu có thể dẫn đến tỷ lệ cao hơn các tác dụng không mong muốn như ức chế hô hấp. Mặc dù nhu cầu tối ưu liều lượng là không chắc chắn, dữ liệu có sẵn cho thấy rằng liều nhu cầu là 1 mg đối với morphin và 40 μg đối với fentanyl ở bệnh nhân chưa sử dụng opioid. Tuy nhiên, liều thực tế đối với fentanyl (10 - 20 μg) thường ít hơn trong thực hành lâm sàng. Khoảng thời gian khóa thuốc cũng có thể ảnh hưởng đến hiệu quả giảm đau của IV-PCA. Khoảng thời gian khóa quá dài có thể dẫn đến giảm đau không đủ và làm giảm hiệu quả của IV-PCA. Khoảng thời gian khóa thuốc quá ngắn làm bệnh nhân tự sử dụng một liều nhu cầu khác trước khi cảm nhận hết tác dụng giảm đau của liều trước đó và do đó có thể góp phần làm tăng các tác dụng không mong muốn liên quan đến thuốc. Về bản chất, khoảng thời gian khóa máy là một tính năng an toàn của IV-PCA, và mặc dù khoảng thời gian khóa thuốc tối ưu chưa được biết, hầu hết các khoảng thời gian từ 5 đến 10 phút, tùy thuộc vào loại thuốc trong máy bơm PCA. Thay đổi khoảng thời gian trong phạm vi này dường như không có tác dụng giảm đau hoặc tác dụng không mong muốn. Hầu hết các thiết bị PCA cho phép tiêm truyền liên tục hoặc truyền liều nền ngoài liều nhu cầu. Ban đầu, việc sử dụng thường quy truyền liều nền mang lại một số lợi ích nhất định, bao gồm cải thiện tình trạng giảm đau, đặc biệt là trong khi ngủ. Tuy nhiên, lợi ích giảm đau của truyền liều nền đã không thành công ở những bệnh nhân chưa sử dụng opioid. Truyền liều nền chỉ làm tăng liều lượng thuốc giảm đau được sử dụng và tỷ lệ các biến cố hô hấp bất lợi trong giai đoạn hậu phẫu, đặc biệt là ở người lớn tuổi. Hơn nữa, sử dụng truyền liều nền vào ban đêm không cải thiện mô hình giấc ngủ, giảm đau hoặc phục hồi sau phẫu thuật. Ở bệnh nhân dung nạp hoặc bệnh nhi liều nền có thể có hiệu quả. Khi so sánh với các phác đồ giảm đau PRN truyền thống, IV-PCA cung cấp khả năng giảm đau sau phẫu thuật tốt hơn và cải thiện sự hài lòng của bệnh nhân, nhưng lợi ích kinh tế không rõ ràng. Một phân tích cho thấy IV-PCA (so với opioid khi cần thiết) cung cấp giảm đau tốt hơn đáng kể và sự thỏa mãn cho bệnh nhân. Tuy nhiên, những bệnh nhân này sử dụng opioid nhiều hơn và có tỷ lệ ngứa thường xuyên hơn so với những người được điều trị bằng PRN opioid, nhưng không có sự khác biệt về tỷ lệ các tác dụng không mong muốn. Về kết quả kinh tế, IV-PCA có rẻ hơn PRN truyền thống hay không. IV-PCA có thể cung cấp các lợi thế khi đánh giá các kết quả khác liên quan đến bệnh nhân như sự hài lòng của bệnh nhân; những kết quả này trở nên quan trọng hơn khi các tổ chức chăm sóc sức khỏe sử dụng chúng như một thước đo chất lượng và một công cụ cho mục đích tiếp thị. Bệnh nhân thường thích IV-PCA hơn các opioid PRN tiêm tĩnh mạch, tiêm bắp hoặc tiêm dưới da. Sự hài lòng cao hơn của bệnh nhân với IV-PCA có thể là kết quả của việc giảm đau vượt trội và nhận thức được sự kiểm soát đối với việc sử dụng thuốc giảm đau và tránh biểu hiện cơn đau hoặc nhận thuốc giảm đau từ điều dưỡng; tuy nhiên, lý do cho sự hài lòng của bệnh nhân rất phức tạp và nhiều yếu tố có thể góp phần vào hoặc dự đoán sự hài lòng với IV-PCA. 
Số lần bấm yêu cầu và số lần đáp ứng, tỉ lệ A/D: Đây là tỷ lệ giữa số lần bệnh nhân bấm nút yêu cầu thành công, nghĩa là số lần thực sự có bơm thuốc vào bệnh nhân (Actual) trên tổng số lần bấm nút (Demand) tính ở thời điểm đánh giá. Số lần yêu cầu (D) và số lần thành công (A) trung bình của nhóm Para-Keto-PCA thấp hơn so với nhóm Para, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Tỉ A/D của nhóm Para-Keto-PCA trung bình là 79,18 ± 14,09 %, tương đương nhóm Para là 80,36 ± 13,21. Điều này cho thấy sự cài đặt các thông số PCA là hợp lý. Kết quả này cũng tương tự nghiên cứu của tác giả Nguyễn Toàn Thắng [21].
Trong nghiên cứu của chúng tôi, sau phẫu thuật sử dụng IV-PCA với quy trình: liều bấm morphin 1mg/ml, thời gian khóa 10 phút và giới hạn liều 20 mg/4 giờ, thấy có hiệu quả giảm đau sau phẫu thuật và cũng đã được nhiều tác giả áp dụng.
6.3.6. Mức độ hài lòng
Mức độ hài lòng cũng là một trong những chỉ tiêu quan trọng đánh giá hiệu quả giảm đau. Trong nghiên cứu của chúng tôi tất cả BN nhóm Para-Keto-PCA đều đạt từ mức hài lòng và rất hài lòng với phương pháp giảm đau của chúng tôi đạt 97,1% trong đó tỷ lệ BN rất hài lòng ở nhóm Para-Keto-PCA cao hơn nhóm Para. Trong nghiên cứu của chúng tôi thỏa mãn với giảm đau được đánh giá theo ba mức độ (rất hài lòng, hài lòng và không hài lòng), nhóm Para tỉ lệ rất hài lòng chiếm 28,6% thấp hơn nhóm Para-Keto-PCA, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Điều này cho thấy giảm đau nhóm có kết hợp Para-Keto-PCA và IV-PCA morphin bệnh nhân tự kiểm soát là phương pháp giảm đau có hiệu quả tốt trong phẫu thuật nội soi ổ bụng và được đa số bệnh nhân chấp nhận. Hiệu quả giảm đau nhóm Para-Keto-PCA tốt hơn nhóm Para thể hiện qua điểm VAS trung bình của nhóm Para-Keto-PCA luôn thấp hơn nhóm Para ở các thời điểm nghiên cứu. 
Wind J. đưa ra khuyến cáo cho hồi phục sớm ở BN cắt đại tràng: đầu tiên là chọn lựa phương pháp gây mê, tốt hơn khi phối hợp gây tê vùng để giảm tác dụng không mong muốn của gây mê [159]. Trong kỹ thuật nên chọn kỹ thuật ít xâm lấn (PTNS), dùng dụng cụ để phẫu tích ít xâm lấn như dao hàn, cắt đốt siêu âm Harmonic Scapel, giảm đau sau phẫu thuật hạn chế sử dụng morphin, tăng sử dụng NSAID thay thế như ketorolac, hạn chế dịch truyền để giảm bí tiểu, vận động sớm. Nếu phối hợp tốt các chọn lựa trên sẽ nâng cao chất lượng điều trị và đem lại sự hài lòng cho bệnh nhân. Rất nhiều nghiên cứu gần đây đã đi theo hướng phối hợp nhiều chuyên khoa như là điều trị đa mô thức giúp BN hồi phục sớm: ngoại khoa, gây mê hồi sức, dinh dưỡng, vật lý trị liệu, chống nhiễm khuẩn...[153], [160].
6.3.7. Các tác dụng không mong muốn
Tác dụng tụt huyết áp và ức chế hô hấp của các opioid phụ thuộc vào tốc độ và liều thuốc sử dụng [109]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi nhận thấy sự thay đổi về tần số thở, SpO2, tần số tim và huyết áp tâm thu, tâm trương đều trong giới hạn an toàn và không có sự khác biệt giữa hai nhóm. Không gặp trường hợp nào bệnh nhân ngừng thở hoặc có các biểu hiện ức chế hô hấp nặng khác (tần số thở ≤ 8 lần/phút, SpO2 < 90%) cũng như có tụt huyết áp nặng mà không có nguyên nhân rõ ràng. Mặc dù vậy, trên thực tế khi sử dụng PCA, bên cạnh cho bệnh nhân thở oxy, đảm bảo đủ thể tích tuần hoàn thì việc theo dõi sát, liên tục các chỉ số nói trên là thực sự cần thiết.
An thần là một trong những tác dụng trên hệ thần kinh trung ương thường gặp khi sử dụng các opioid. An thần vừa phải (tương ứng với Ramsay 2 - 3) có tác dụng làm yên tĩnh và giảm lo lắng do đó có lợi đối với bệnh nhân. Trong khi đó an thần ở mức độ sâu hơn (Ramsay ≥ 4) trở thành một tác dụng không mong muốn và là dấu hiệu chỉ điểm sớm về tình trạng ức chế hô hấp sắp xảy ra. Trong nghiên cứu của chúng tôi tất cả bệnh nhân được lưu lại phòng hồi tỉnh và theo dõi thường xuyên trong 48 giờ sử dụng PCA, điểm an thần trung bình của các bệnh nhân trong nghiên cứu tại các thời điểm đánh giá thay đổi trong phạm vi từ 2 - 3 (mức độ mong muốn), không có bệnh nhân nào có mức độ an thần sâu trong quá trình giảm đau sau phẫu thuật. Không có khác biệt có ý nghĩa thống kê về điểm an thần trung bình giữa hai nhóm tại các thời điểm đánh giá (p > 0,05).
	Phẫu thuật nội soi có tỷ lệ PONV cao (40% - 75%). Nguyên nhân của PONV sau phẫu thuật nội soi rất phức tạp và phụ thuộc vào nhiều yếu tố bao gồm tuổi, béo phì, tiền sử PONV trước đó, quy trình phẫu thuật, kỹ thuật gây mê và đau sau phẫu thuật [126]. Nghiên cứu chúng tôi ghi nhận tỉ lệ buồn nôn và nôn ở nhóm Para-Keto-PCA và nhóm Para-PCA lần lượt là 25,7% và 22,9%, tỉ lệ ngứa hai nhóm tương đương nhau 8,6%, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Kết quả của Nguyễn Toàn Thắng các tác dụng không mong muốn như: Nôn - buồn nôn, ngứa và bí tiểu lần lượt là 26,7%, 16,7% và 19,1% [21].
6.3.8. Bàn luận về giảm đau đa mô thức trong phẫu thuật nội soi ổ bụng
Giảm đau hiệu quả là một trong những nền tảng của chương trình tăng cường hồi phục sau phẫu thuật và thực sự là tất cả các chăm sóc gây mê. Nó là một yếu tố quan trọng trong việc giảm phản ứng stress trong phẫu thuật, khuyến khích phục hồi các chức năng bình thường như thở, ăn, ngủ vận động sớm và vì những lý do nhân đạo cơ bản về quyền của con người. Giảm đau đa mô thức cũng có thể giúp giảm thiểu rối loạn chức năng cơ quan và xuất viện sớm hơn. Một trong những nền tảng của thực hành giảm đau là giảm đau đa mô thức để giảm nhu cầu opioid. Sử dụng opioid có liên quan đến nhiều tác dụng không mong muốn cấp tính bao gồm buồn nôn và nôn sau phẫu thuật, táo bón, tắc ruột, viêm ngứa, mê sảng, bí tiểu và ức chế hô hấp. Sử dụng opioid sau phẫu thuật cũng có liên quan đến lệ thuộc opioid mạn tính và sử dụng quá liều opioid đã trở thành nguyên nhân hàng đầu gây tử vong do quá liều ở Hoa Kỳ. Mặc dù các phẫu thuật khác nhau có thể khác nhau về kỹ thuật và chấn thương, nhưng việc hạn chế sử dụng opioid có liên quan đến việc vận động sớm hơn, phục hồi chức năng ruột và giảm thời gian nằm viện, do đó phương pháp giảm đau đa mô thức được ưa chuộng. Các kỹ thuật phẫu thuật nội soi và xâm lấn tối thiểu đã được chứng minh là làm giảm cường độ đau sau phẫu thuật so với phẫu thuật mở và giảm nhu cầu cần giảm đau. Đau sau phẫu thuật nội soi có thể do nhiều yếu tố, tất cả đều cần được xem xét. Các vết mổ đối với lỗ trocar sẽ gây đau khu trú tại lỗ chọc. Đau bụng có thể thay đổi và liên quan đến mức độ phẫu thuật và thao tác. Bơm hơi vào khoang phúc mạc có thể gây đau bụng trên, đau vai hoặc lưng [113].
Sự phát triển của các kỹ thuật xâm lấn tối thiểu để can thiệp phẫu thuật, bao gồm cả mục đích chẩn đoán và điều trị đã dẫn đến sự thay đổi đáng kể việc sử dụng phẫu thuật trong điều trị các loại bệnh. Phẫu thuật xâm lấn tối thiểu có nhiều ưu điểm như giảm đáng kể vết thương do vết mổ, ít đau do vết thương, ít sử dụng thuốc giảm đau, giảm thiểu chấn thương và tổn thương, kết quả thẩm mỹ tốt hơn, thời gian nằm viện ngắn hơn, thời gian phục hồi nhanh chóng và trở lại sinh hoạt và làm việc hàng ngày sớm hơn so với phẫu thuật mở bụng thăm dò thông thường. Bất chấp những ưu điểm này của phẫu thuật xâm lấn tối thiểu, vẫn có tới 80% bệnh nhân (từ 35% đến 80%) bị đau dữ dội và yêu cầu giảm đau vì cảm giác khó chịu hoặc đau đớn của họ [132].
Trong nghiên cứu của chúng tôi, bệnh nhân phẫu thuật nội soi cắt đại trực tràng chiếm tỉ lệ cao. Với các phẫu thuật đại trực tràng, phương pháp điều trị đa mô thức được áp dụng và điều này có liên quan đến việc vận động sớm, phục hồi chức năng ruột nhanh hơn và giảm các biến chứng. Các hướng dẫn ERAS năm 2018 ủng hộ việc tránh sử dụng opioid và kết hợp giảm đau đa mô thức với gây tê tủy sống hoặc TAP. Giảm đau ngoài màng cứng không được khuyến cáo cho phẫu thuật nội soi với các lựa chọn thay thế gây tê tủy sống với opioid liều thấp hoặc gây tê TAP, những phương pháp trước đây có liên quan đến việc giảm đáp ứng stress cùng với tác dụng giảm đau tốt. Truyền lidocain đã được chứng minh là làm giảm việc sử dụng thuốc opioid sau khi phẫu thuật. Gây tê TAP cũng cho thấy giảm sử dụng opioid, tuy nhiên, giảm đau tối ưu phụ thuộc vào mức độ đau và phụ thuộc vào kỹ thuật. Nhiều nghiên cứu không phân biệt giữa phẫu thuật đại tràng và trực tràng nhưng có thể có sự bóc tách mô rộng hơn trong phẫu thuật trực tràng. Giảm đau ngoài màng cứng được chứng minh là tốt hơn opioid tiêm tĩnh mạch trong các phẫu thuật mở, nhưng trong các phẫu thuật nội soi kết quả này không rõ ràng về giảm đau và chức năng ruột trở lại. Gây tê TAP và truyền thuốc tê tại chỗ giúp giảm đau thỏa đáng nhưng vẫn chưa được trình bày trong các chương trình ERAS. Một cách tiếp cận dược lý đa mô thức một lần nữa được sử dụng để thay thế việc sử dụng opioid. Vì vậy với phương pháp giảm đau đa mô thức sử dụng kết hợp các loại thuốc là một lựa chọn giảm đau phù hợp cho bệnh nhân phẫu thuật nội soi ổ bụng, có thể ứng dụng rộng rãi ở nhiều tuyến y tế cơ sở.
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[bookmark: _Toc365095704][bookmark: _Toc365129646][bookmark: _Toc375751950]Qua nghiên cứu giảm đau đa mô thức sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng tại Bệnh viện Đại học Y Dược, Đại học Huế, chúng tôi rút ra một số kết luận sau:
[bookmark: _Toc362740914]1. Giảm đau đường ngoài màng cứng ngực bằng bupivacain - fentanyl do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol sau phẫu thuật ổ bụng mở có hiệu quả giảm đau tốt hơn giảm đau bằng morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol và ketorolac. 
- Điểm VAS trung bình của nhóm PCEA luôn thấp hơn nhóm IV-PCA có ý nghĩa thống kê cả khi nghỉ và khi vận động trong 48 giờ theo dõi giảm đau. Điểm VAS cả hai nhóm luôn nhỏ hơn 4.
- Số bệnh nhân cần tiêm morphin bổ sung đường tĩnh mạch ở nhóm PCEA ngày 1 và ngày 2 thấp hơn nhóm IV-PCA có ý nghĩa thống kê.
- Mức độ rất hài lòng nhóm PCEA (71,4%) cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm IV-PCA (22,9%). Và mức độ hài lòng ở nhóm IV-PCA chiếm tỉ lệ 71,4%.
- Số lần yêu cầu và số lần thành công của nhóm PCEA thấp hơn nhóm IV-PCA. Tỉ lệ A/D của nhóm PCEA là 84,78 ± 13,95 cao hơn nhóm IV-PCA 80,11 ± 13,96.
- Giảm đau bằng morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol và ketorolac cũng có hiệu quả đạt yêu cầu.
- Tỉ lệ tác dụng không mong muốn của hai nhóm thấp: 
+ Tỷ lệ buồn nôn, nôn của nhóm PCEA thấp hơn nhóm IV-PCA (28,5 so với nhóm 37,1%).
+ Tỷ lệ ngứa ở nhóm PCEA (5,7%) cao hơn so với nhóm IV-PCA (2,9%). 
+ Ở nhóm PCEA có 1/35 bệnh nhân (2,9%) đau đầu, 4/35 bệnh nhân (11,4%) đau điểm chọc kim và 1/35 bệnh nhân (2,9%) tụt huyết áp.
- Ở nhóm IV-PCA có một bệnh nhân (2,9%) gặp ức chế hô hấp, nhóm PCEA có một bệnh nhân tụt huyết áp (2,9%). 
[bookmark: _Toc362740916]
2. Hiệu quả của phương pháp giảm đau đa mô thức bằng sử dụng morphin đường tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol và ketorolac sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng qua nội soi tốt hơn phương pháp kết hợp paracetamol và morphin đường tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát.
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm Keto-Para-PCA luôn thấp hơn 3, của nhóm Para-PCA luôn thấp hơn 4 trong thời gian giảm đau sau phẫu thuật.
- Điểm VAS trung bình khi nghỉ của nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA khi so sánh cùng thời điểm H4, H8, H12, H18, H24, H30, H36, H42.
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) sau khi chuẩn độ thuốc giảm đau nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn 4.
- Điểm VAS trung bình khi vận động (khi ho) nhóm Keto-Para-PCA thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm Para-PCA khi so sánh thời điểm từ H0,5 đến H42.
- Tổng lượng morphin trung bình sử dụng trong 48 giờ ở nhóm Keto-Para-PCA là 20,54 ± 12,5 mg thấp hơn so với nhóm Para-PCA là 26,94 ± 12,21 mg.
- Sau 48 giờ giảm đau, nhóm Keto-Para-PCA có tỉ lệ 71,4% bệnh nhân đánh giá mức độ rất hài lòng, cao hơn so với nhóm Para-PCA có tỉ lệ 28,6%.
- Tỉ lệ tác dụng không mong muốn của hai nhóm thấp: 
+ Tỷ lệ buồn nôn, nôn của nhóm Keto-Para-PCA là 25,71%, nhóm là 22,85%.
+ Tỷ lệ ngứa ở hai nhóm 8,6%.
- Ở nhóm Keto-Para-PCA có 2,9% bị ức chế hô hấp.
[bookmark: _Toc86311886][bookmark: _Toc103420449]3. Đã xây dựng và được phê duyệt các quy trình giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật lớn trong ổ bụng theo phương pháp phẫu thuật mở và nội soi
	- Giảm đau đường ngoài màng cứng ngực bằng bupivacain - fentanyl do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol tĩnh mạch.
	- Giảm đau bằng paracetamol và ketorolac kết hợp morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát sau phẫu thuật bụng mở và nội soi.
- Giảm đau bằng paracetamol kết hợp morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát sau phẫu thuật bụng nội soi.	
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[bookmark: _Toc103420450][bookmark: _Toc86773129][bookmark: _Toc86784762]1. Ưu tiên chọn giảm đau đa mô thức với gây tê ngoài màng cứng ngực do bệnh nhân tự kiểm soát kết hợp paracetamol sau các phẫu thuật ổ bụng mở. Khi qua thăm khám và chuẩn bị trước phẫu thuật phát hiện bệnh nhân có những chống chỉ định đặt catheter ngoài màng cứng hoặc thất bại khi đặt thì ứng dụng giảm đau kết hợp paracetamol, ketorolac và morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát là lựa chọn.
[bookmark: _Toc86773130][bookmark: _Toc86784763][bookmark: _Toc103420451]2. Lựa chọn giảm đau đa mô thức bằng sử dụng kết hợp paracetamol + ketorolac và morphin tĩnh mạch do bệnh nhân tự kiểm soát sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng qua nội soi.
3. Cần nghiên cứu thêm vai trò của gây tê mặt phẳng cơ ngang bụng trong giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật nội soi và vai trò của các thuốc nefopam, ketamin, lidocain truyền tĩnh mạch trong giảm đau đa mô thức sau phẫu thuật bụng.
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PHỤ LỤC 1
PHIẾU NGHIÊN CỨU CHO NHÓM PHẪU THUẬT MỞ

Mã số phiếu………………..  Số BA………………  Mã BN………………..
Nhóm: A. PCEA            B. IV-PCA                   
A. ĐẶC ĐIỂM ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU:
1. Họ tên: ………………….…………………….
2.Tuổi…….…………………..    3.Giới: Nam/Nữ
4. Cân nặng ………………(kg)   5. Chiều cao: ………. (cm) 6. ASA:……….
B. BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU
7. Chẩn đoán: …………………………………………………………………
8. Phương pháp phẫu thuật:……………………………………………………
9. Nhóm bệnh:…………………………………………………………………
10. Ngày phẫu thuật:………………11. Thời gian phẫu thuật: …………(phút)
12. Thời gian gây mê				:…………………..(phút)
13. Đường phẫu thuật:        A. Trên rốn    B. Trên - dưới rốn      C. Đường J    
14. Độ dài vết phẫu thuật				: ………………....(cm) 
15. Khoảng cách mũi ức - đường rạch da	: …………………(cm) 
15. Bệnh kèm: ………………………………………………………………..
Chỉ dành cho bệnh nhân nhóm PCEA:
15. Vị trí chọc kim 1. T7-8     2. T8-9       3. T9-10      4. T10-11	   5. T11-12
16.1. Số lần chọc kim 			:……………………..
16.2. Số lần thay đổi đốt sống		:……………………..
16.3. Thời gian chọc NMC		:……………………..
17. Khoảng cách da - khoang NMC	:……………………….(cm)
18. Liều khởi đầu				: ………………………
19. Thời gian khởi phát (phút)			: ……………………...                 
Chỉ dành cho bệnh nhân nhóm IV-PCA:
20. Morphin chuẩn độ			: …………………..
21. Thời gian chờ tác dụng giảm đau	: …………………..
22. Morphin ngày 1			: …………………..
23. Morphin ngày 2			: ………………….
24. Morphin 48h				: ………………….
Cả 2 nhóm
25. Thời gian đạt VAS<4 sau chuẩn độ: ………………….
26. Thời gian ngồi dậy (giờ)		: ………………….
27. Thời gian trung tiện			: ………………….
29. Thời gian nằm viện			: ………………….
Chỉ dành cho bệnh nhân nhóm PCEA:
	Thời gian
	Trong PT
	24 giờ (Từ H0) 
	48 giờ (Từ H0)

	Bupivacain (mg)
	
	
	

	Fetanyl (µg)
	
	
	


Cả 2 nhóm
	    Thời gian
Chỉ tiêu
	
H0
	
H0,5
	
H4
	
H8
	
H12
	
H18
	
H24
	
H30
	
H36
	
H42
	
H48

	Điểm VAS khi nghỉ
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Điểm VAS khi vận động
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Độ an thần
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Tần số thở (Nhịp/phút)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Sp02 (%)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Mạch (Nhịp/phút)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	HATT/HATTr(mmHg)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	


30. Theo dõi biến chứng (D,E,F,G,H,I: dành cho nhóm PCEA)
	A. Ức chế hô hấp
	
	F. Máu tụ NMC
	

	B. Ngứa
	
	G. Áp xe khoang NMC
	

	C. Buồn nôn
	
	H. Hạ huyết áp
	

	D. Đau đầu
	
	I. Tổn thương thần kinh
	

	E. Đau điểm chọc kim
	
	J. Tác dụng phụ khác
	

	Số lần tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch ………..
	Ngày 1:           lần
	                  mg

	
	Ngày 2:           lần
	                  mg

	31. Mức độ hài lòng

	Không= 0             Trung bình = 1                   Tốt    = 2             Rất tốt       = 3


Chỉ dành cho bệnh nhân nhóm PCEA:
32. Các biến chứng của catheter: 1. Không           2. Có (……………………)				  		  Tê 1 bên:………
Cả 2 nhóm:
33.Tổng số lần yêu cầu……………. 36. Số lần yêu cầu thành công…………
30. Thông số liên quan PCA:
31. Thông số khác:







PHỤ LỤC 2
BẢN THỎA THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU (phẫu thuật mở)

Họ và tên: .......................................................................Tuổi...........................
Địa chỉ: ............................................................................. 
           Là bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật tại khoa Ngoại tiêu hóa – Bệnh viện Trường Đại Học Y Dược Huế.
Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu có tên là:
	“Nghiên cứu giảm đau đa mô thức sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng”
	Tôi đã được cán bộ nghiên cứu giải thích về những thông tin liên quan
đến giảm đau do bệnh nhân kiểm soát (PCA), mục tiêu và quy trình thực hiện
nghiên cứu, các lợi ích và nguy cơ có thể xảy ra khi tham gia nghiên cứu cũng
như các thủ tục để đăng ký tình nguyện tham gia vào nghiên cứu.
Tôi đã có cơ hội được hỏi về nghiên cứu này và tôi hài lòng với các câu
trả lời của cán bộ nghiên cứu. Tôi cũng đã có thời gian để cân nhắc tham gia
vào nghiên cứu này. Tôi hiểu rằng tôi có quyền rút khỏi nghiên cứu vào bất
cứ thời điểm nào vì bất cứ lý do gì.
	Nay tôi quyết định…………………..tham gia vào nghiên cứu này.
(ghi đồng ý hoặc không đồng ý vào chỗ trống ở dòng trên)

TP Huế, ngày…..tháng…..năm 202..
Người tham gia nghiên cứu
(Ký và ghi rõ họ tên)










PHỤ LỤC 3
NGHIÊN CỨU CHO NHÓM PHẪU THUẬT NỘI SOI 


Mã số phiếu……………….. Số BA……………… Mã BN………………..
Nhóm: A. KETO+PARA -PCA            B. PARA-PCA                  
A. ĐẶC ĐIỂM ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU
1. Họ tên: ………………….…………………….
2.Tuổi…….…………………..    3.Giới: Nam/Nữ
4. Cân nặng ………………(kg)   5. Chiều cao: ………. (cm) 6. ASA:……….
B. BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU
7. Chẩn đoán: …………………………………………………………………
8. Phương pháp phẫu thuật:……………………………………………………
9. Nhóm bệnh:…………………………………………………………………
10. Ngày phẫu thuật:………………11. Thời gian phẫu thuật: …………(phút)
12. Thời gian gây mê				:…………………..(phút)
13. Số lỗ đặt trocar:        A. 3 lỗ       B. 4 lỗ          C. 5 lỗ    
14. Độ dài lỗ mở lấy bệnh phẩm		: ………………....(cm) 
15. Bệnh kèm: ………………………………………………………………..
C. CÁC CHỈ TIÊU ĐÁNH GIÁ TÁC DỤNG GIẢM ĐAU
16. Morphin chuẩn độ			: …………………..
17. Thời gian chờ tác dụng giảm đau	: …………………..
18. Morphin ngày 1			: …………………..
19. Morphin ngày 2			: ………………….
20. Morphin 48h				: ………………….
21. Thời gian đạt VAS<4 sau chuẩn độ: ………………….
23. Thời gian ngồi dậy (giờ)		: ………………….
24. Thời gian trung tiện			: ………………….
25. Thời gian nằm viện			: ………………….

Cả 2 nhóm
	    Thời gian
Chỉ tiêu
	
H0
	
H0,5
	
H4
	
H8
	
H12
	
H18
	
H24
	
H30
	
H36
	
H42
	
H48

	Điểm VAS khi nghỉ
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Điểm VAS khi vận động
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Độ an thần
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Tần số thở (Nhịp/phút)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Sp02 (%)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	Mạch (Nhịp/phút)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	HATT/HATTr(mmHg)
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



26. Theo dõi biến chứng 
	A. Ức chế hô hấp
	

	B. Ngứa
	

	C. Buồn nôn
	Độ 1
	

	
	Độ 2
	

	
	Độ 3
	

	Số BN tiêm bổ sung morphin tĩnh mạch ………..
	Ngày 1:           BN
	                  mg

	
	Ngày 2:           BN
	                  mg

	27. Mức độ hài lòng

	Không= 0             Trung bình = 1                   Tốt    = 2             Rất tốt       = 3



28.Tổng số lần yêu cầu……………. 29. Số lần yêu cầu thành công…………
30. Thông số liên quan PCA:
31. Thông số khác:








PHỤ LỤC 4
BẢN THỎA THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU (phẫu thuật nội soi)

Họ và tên: .......................................................................Tuổi...........................
Địa chỉ: ............................................................................. 
           Là bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật tại khoa Ngoại tiêu hóa – Bệnh viện Trường Đại Học Y Dược Huế.
Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu có tên là:
	“Nghiên cứu giảm đau đa mô thức sau các phẫu thuật lớn trong ổ bụng”
	Tôi đã được cán bộ nghiên cứu giải thích về những thông tin liên quan
đến giảm đau do bệnh nhân kiểm soát (PCA), mục tiêu và quy trình thực hiện
nghiên cứu, các lợi ích và nguy cơ có thể xảy ra khi tham gia nghiên cứu cũng
như các thủ tục để đăng ký tình nguyện tham gia vào nghiên cứu.
Tôi đã có cơ hội được hỏi về nghiên cứu này và tôi hài lòng với các câu
trả lời của cán bộ nghiên cứu. Tôi cũng đã có thời gian để cân nhắc tham gia
vào nghiên cứu này. Tôi hiểu rằng tôi có quyền rút khỏi nghiên cứu vào bất
cứ thời điểm nào vì bất cứ lý do gì.
	Nay tôi quyết định…………………..tham gia vào nghiên cứu này.
(ghi đồng ý hoặc không đồng ý vào chỗ trống ở dòng trên)

TP Huế, ngày…..tháng…..năm 202..
Người tham gia nghiên cứu
(Ký và ghi rõ họ tên)










	Xác nhận của cơ quan quản lý đề tài
	Chủ nhiệm đề tài



PGS.TS. Nguyễn Văn Minh





PCTEA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	5.0599999999999996	2	1.57	1.1399999999999999	1.23	1.91	1.4	1.71	1.29	1.37	1.4	IV-PCA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	5.6	2.91	2.8	2.54	2.66	2.29	2.17	2.37	2.2000000000000002	1.91	1.65	



PCTEA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	6.03	3.03	2.6	2.17	2.23	3.03	2.4	2.74	2.34	2.37	2.4	IV-PCA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	6.63	3.91	3.77	3.57	3.66	3.29	3.17	3.37	3.23	3.03	2.71	



PCTEA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	97.57	97.49	96.94	97.23	96.97	96.49	96.77	97.03	97.2	97.43	97.43	IV-PCA	
H0	H0,5	H4	H8	H12	H18	H24	H30	H36	H42	H48	96.97	97.17	97.03	96.54	96.43	96.83	96.86	97.06	96.97	97.34	97.34	
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