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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Nội dung

1. Thuốc kháng vitamin K (VKA)

2. VKA trong bệnh van tim

3. Ngưng VKA khi làm thủ thuật/phẫu thuật

4. VKA và thai kỳ, cho con bú

5. VKA ở trẻ em

6. Xử trí quá liều VKA

7. Chỉnh liều thuốc VKA
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Một vài định nghĩa

• Thuốc chống huyết khối (antithrombotics):  ngăn ngừa và điều 

trị huyết khối; bao gồm: thuốc kháng đông (anti coagulants), 

thuốc chống kết tập tiểu cầu (anti platelets) và thuốc tiêu sợi 

huyết (fibrinolytics)

• Thuốc kháng đông: tác động thrombin hoặc yếu tố Xa hoặc 

nhiều yếu tố (vd: warfarin)

• Thuốc chống kết tập tiểu cầu: aspirin, clopidogrel, ticagrelor

• Thuốc tiêu sợi huyết: phân hủy cục máu đông (vd:streptokinase, 

urokinase, r-tPA, tenecteplase
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Các thuốc kháng đông uống

4

Thuốc Yếu tố đông máu 

Thuốc kháng vitamin K  :

Warfarin (Coumadin)

Acenocoumarol (Sintrom)

II, VII, IX, X 

Protein S, C

Ức chế trực tiếp thrombin:

Dabigatran II 

Ức chế trực tiếp yếu tố Xa :

Apixaban, rivaroxaban, 

edoxaban.

Xa 



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Chỉ định thuốc kháng Vitamin K

• Rung nhĩ: do bệnh van tim, không do bệnh van tim

• Van nhân tạo: van sinh học, van cơ học

• Huyết khối tĩnh mạch thuyên tắc: thuyên tắc phổi, 

huyết khối TM sâu

• Khác: huyết khối buồng tim
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Đặc điểm của thuốc VKA
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Warfarin Acenocoumarol

Khởi phát tác dụng

(Hiệu quả điều trị đầy đủ)

24  – 72 giờ

5 – 7 ngày

36 h – 48 giờ

Gắn Protein 99% 99%

Chuyển hoá Gan (CYP2C9) Gan (CYP2C9)

Thời gian bán huỷ 20 – 60 giờ (Tb:40h) 11 giờ

Thời gian đỉnh, h/tương 4 giờ 1 – 3 giờ

Đào thải Nước tiểu (92%) Nước tiểu (60%), phân (29%)

Warfarin: drug information. Uptodate 20.3

Acenocoumarol:drug information. Uptodate 20.3

VKA: thuốc kháng vitamin K



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Các vấn đề sử dụng thuốc VKA

• Khởi đầu có tác dụng chậm

• Không có liều cố định

• Tương tác nhiều loại thuốc và thức ăn

• Thay đổi khi có bệnh mới mắc, thay đổi chế độ 

ăn, chế độ sinh hoạt

• Thời gian trong khoảng điều trị thấp

• Cần theo dõi INR thường xuyên

• Biến chứng chảy máu
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

RN không do bệnh van tim 
(Nonvalvular AF) 

• RN trên BN không có:

– Hẹp van 2 lá hậu thấp

– Van tim nhân tạo: cơ học và sinh học

– Sửa van 2 lá 

8

1. January CT, et al. 2014 AHA/ACC/HRS Guideline for the Management of Patients with AF.

2. Doherty JU, et al. 2017 ACC Expert Consensus: Periprocedural Anticoagulation Pathway



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

KHUYẾN CÁO ACC/AHA 2014 

VỀ XỬ TRÍ BỆNH VAN TIM
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông/bệnh van tim (tự nhiên)

• Hẹp 2 lá/hẹp hở 2 lá hậu thấp + RN/tiền căn 

thuyên tắc huyết khối/huyết khối tiểu nhĩ

• Sau mổ sửa van 2 lá + RN

• VKA, giữ INR= 2.5 (từ 2.0 – 3.0)

10
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Van sinh học

• 3 tháng đầu:

– Van ĐMC: VKA, giữ INR= 2.5 (IIb – B)

– Van 2 lá: VKA, giữ INR = 2.5 (IIa- C)

• Sau 3 tháng:

– Không YTNC huyết khối thuyên tắc: 

aspirin 75-100 mg/ngày (IIa – B)

11

YTNC thuyên tắc huyết khối: rung nhĩ, tiền sử huyết khối thuyên tắc, 

EF ≤ 35%, tình trạng tăng đông

TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Van cơ học ĐMC

– Không YTNC: VKA, giữ INR= 2.5 (I)

– Có YTNC(*): VKA, giữ INR= 3.0 (I - B)

– Thêm aspirin 75 mg- 100 mg/ngày (I – A)

(*):YTNC thuyên tắc huyết khối: rung nhĩ, tiền sử huyết khối 

thuyên tắc, EF ≤ 35%, tình trạng tăng đông hoặc van cơ học thế 

hệ cũ (van lồng bi)
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TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Van cơ học 2 lá

•VKA, giữ INR= 3.0 (I – B)

•Thêm aspirin 75 mg- 100 mg/ngày (I - A)

13
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Thay van ĐMC qua da

• 6 tháng đầu: aspirin 75-100 mg/ngày + 

clopidogrel 75 mg/ngày

• Sau 6 tháng: aspirin 75-100 mg/ngày suốt đời 

(IIb – C)

14
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông/bệnh van tim

• INR= 2.5 (từ 2.0 - 3.0)

– Van tự nhiên, van sinh học + YTNC(*)

– Van ĐMC cơ học + không YTNC 

• INR= 3.0 (từ 2.5 – 3.5)

– Van 2 lá, van ĐMC + YTNC(*)
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(*):YTNC thuyên tắc huyết khối: rung nhĩ, tiền sử huyết khối thuyên tắc, EF 

≤ 35%, tình trạng tăng đông hoặc van cơ học thế hệ cũ (van lồng bi)



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Không dùng thuốc kháng đông uống mới 

(NOAC) cho van tim cơ học (III-B)

16
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Anticoagulation for Prosthetic Valves

Prosthetic Valves

Bioprosthetic ValvesMechanical Valves

MVRAVR

With risk 

factors

MVR AVR 

No risk 

factors

AVR TAVR

VKA INR goal 3.0

ASA 75-100 mg QD

Long term 

(I)

VKA INR goal 2.5

ASA 75-100 mg QD

Long term 

(I)

ASA 75-100 mg PO QD 

Long term 

(IIa)

VKA INR 

goal 2.5

First 3 mo 

(IIb)

VKA INR 

goal 2.5

First 3 mo 

(IIa)

Clopidogrel 75 

mg QD

ASA 75-100 

mg QD 

First 6 mo 

(IIb)

Bridging anticoagulation 
with UFH or SC LMWH

(I) 

No bridging 
additional 

anticoagulation 
needed 

(I)

If VKA Rx interrupted for noncardiac procedures, 

minimize time with subtherapeutic INR

⚫2014 ACC/AHA Guidelines for Valvular Heart Disease



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Điều chỉnh thuốc kháng đông khi 

làm thủ thuật/phẫu thuật

➢PT cấp cứu

➢PT chương trình

⚫18



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

BN cần phẫu thuật cấp cứu/đang

uống VKA 

• Truyền huyết tương tươi đông lạnh hoặc phức hợp 

yếu tố đông máu (IIa – C)

– Fresh frozen plasma: 10-15 mL/kg (PI)

19
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

BN cần PT chương trình/đang uống 

thuốc VKA

1. Có cần ngưng thuốc VKA ?

2. Khi nào ngưng?

3. Có cần dùng kháng đông bắc cầu?

4. Khi nào dùng lại thuốc VKA?

⚫20



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Cân nhắc khi cần ngưng thuốc

1. Nguy cơ chảy máu của loại phẫu thuật: thấp hay cao

2. Mức độ nghiêm trọng/hậu quả nếu có biến chứng?

3. Bn có 1 trong các yếu tố nguy cơ tăng chảy máu:

– Chảy máu nặng hay chảy máu nội sọ < 3 tháng

– Bất thường số lượng và chức năng tiểu cầu

– Uống aspirin

– INR trên ngưỡng điều trị

– Từng bị chảy máu khi dùng KĐ bắc cầu hay cùng loại PT

⚫21TL: Doherty JU, et al. 2017 ACC Expert Consensus: Periprocedural Anticoagulation Pathway



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Online Appendix

Common Procedures and Associated Procedural 

Bleed Risk 

⚫22



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Ngưng VKA trước thủ thuật/phẫu thuật

• Không ngưng: (I-C)

– Nhổ răng đơn giản

– Phẫu thuật ngoài da

– Mổ thuỷ tinh thể

• Ngưng VKA:

– Không bắc cầu: van ĐMC 2 đĩa + không YTNC 

(I – B)

23
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Chỉ định kháng đông bắc cầu

• Van 2 lá cơ học

• Van ĐMC + ≥ 1 YTNC

• Van ĐMC thế hệ cũ (van lồng bi)

• Van cơ học + đột quỵ hay TIA ≤ 6 tháng(*)

24

TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am    

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016.

(*) Chest 2012;141:e326S-e350S



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông bắc cầu

• Heparin không phân đoạn (UFH) hoặc heparin TLPT 

thấp (LMWH)

• Bắt đầu khi INR < ngưỡng điều trị

• Ngưng UFH 4-6 giờ ; LMWH 24 giờ trước PT

• Dùng UFH, LMWH, VKA lại 24 giờ sau PT khi tình 

trạng chảy máu ổn.

• Thời gian: 10-12 ngày, ngưng khi INR đạt mục tiêu

25TL: Chest 2012;141:e326S-e350S



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Liều kháng đông bắc cầu

• UFH chỉnh liều, giữ aPTT đạt 1.5 – 2 lần chứng. 

• Enoxaparin 1 mg/kg x 2 lần/ngày, hoặc 1.5 mg/kg 1 lần/ngày

• Dalteparin 100 đơn vị/kg x 2 lần, hoặc 200 đơn vị/kg/1 lần/ng  

• Tinzaparin 175 đơn vị/kg/ngày 1 lần

26TL: Chest 2012;141:e326S-e350S
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Thuốc kháng đông/RN + bệnh van tim

• NOACs có thể thay thế VKA: RN/hẹp van ĐMC, hở 

van ĐMC, hở van 2 lá (IIa-B).

• NOACs có thể thay thế VKA: sau tháng thứ 3 thay 

van ĐMC sinh học hoặc TAVI có kèm RN (IIa-C).

• Không dùng NOACs:

– RN/ hẹp 2 lá trung bình đến nặng (III-C)

– Thay van tim cơ học (III-B)

⚫28TL: 2017 ESC/EACTS Guidelines for the management of valvular heart disease
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Thuốc kháng đông/thai kỳ

▪ UFH, LMWH: không qua nhau thai, không gây dị tật, 

không làm tăng chảy máu thai

▪ VKA: qua được nhau thai, gây sẩy thai, xuất huyết và 

dị tật (3.7% - 6.4%)

31
TL:  Bates SM. Chest 2012;141;e 691S-e 736S 
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Nguy cơ thai kỳ

• Mẹ: tăng nguy cơ kẹt van khi chuyển sang heparin

• Con: 

- Dị tật thai: warfarin < 5 mg/ngày (2.6%), warfarin 

> 5mg/ngày (8%)

- Sẩy thai (30%)

- Bất thường hệ thần kinh trung ương

- Xuất huyết nội sọ

33TL:  ESC Guidelines on the management of cardiovascular diseases during pregnancy, 2011  
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Kháng đông trong thai kỳ

⚫34
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Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Van nhân tạo
Khuyến cáo Loại

Nếu chuyển dạ lúc đang uống VKA hoặc ngưng VKA < 2 tuần khuyến cáo mổ lấy thai IC 

Khi thai 36 tuần ngưng VKA, chuyển sang heparin không phân đoạn TTM (chỉnh liều 

aPTT ≥ 2 lần chứng) hoặc LMWH chỉnh liều theo khuyến cáo. 

IC

Trong thai kỳ đang dùng LMWH hay heparin không phân đoạn cần đo mức anti-Xa

hằng tuần hoặc theo dõi aPTT chỉnh liều trong vòng 36 giờ

IC 

Bn uống VKA cần đo INR mỗi 1 hoặc 2 tuần IC

Bn đang dùng LMWH, mức anti-Xa mục tiêu 4-6 giờ sau tiêm là 0.8 – 1.2 UI/mL (van 

ĐMC cơ học); hoặc 1.0 – 1.2 UI/mL (van cơ học 2 lá hay van tim bên phải)

IC 

Chuyển LMWH sang heparin không phân đoạn TTM ít nhất 36 giờ trước thời điểm dự 

kiến sanh. Ngưng heparin 4-6 giờ trước sanh và dùng lại 4-6 giờ sau sanh nếu không 

có biến chứng chảy máu sau sanh.

IC

Những thay đổi phương thức dùng kháng đông trong thai kỳ phải thực hiện trong BV IC

Chống chỉ định LMWH khi không đo được mức anti-Xa hàng tuần để điều chỉnh liều IIIC

36
TL: Regitz-Zagrosek V, et al. 2018 ESC Guidelines for the management of cardiovascular 
diseases during pregnancy. Eur Heart J (2018) 00, 1–83. doi:10.1093/eurheartj/ehy340 



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông/Van nhân tạo

37TL: Regitz-Zagrosek V, et al. 2018 ESC Guidelines for the management of 
cardiovascular diseases during pregnancy. Eur Heart J (2018) 00, 1–83. 



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông/Van nhân tạo

38TL: Regitz-Zagrosek V, et al. 2018 ESC Guidelines for the management of cardiovascular diseases 
during pregnancy. Eur Heart J (2018) 00, 1–83. 



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Mục tiêu điều trị/thai kỳ

• VKA: giữ INR= 3.0 (2.5 – 3.5), thử mỗi tuần

• Thêm aspirin 75-100 mg/ngày (3 tháng giữa và cuối)

• UFH: giữ TCK ≥ 2.0 chứng 

• LMWH:  anti Xa 0.8 – 1.2 đơn vị/mL 4-6 giờ sau 

tiêm, thử mỗi tuần 

39
TL: Nishimura RA, Otto CM et al. 2014 AHA/ACC Valvular Heart Disease Guideline J. Am 

Coll Cardiol (2014), doi: 10.1016



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Chọn cách sanh/đang dùng kháng đông

Chọn 1 trong 3 cách sanh:

- Chuyển dạ tự nhiên và sanh

- Chủ động gây ra cuộc chuyển dạ 

- Mổ lấy thai chủ động: kiểm soát thời gian 

không dùng VKA ngắn nhất

40
TL:  Bates SM. Chest 2012;141;e 691S-e 736S 



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Kháng đông/chuyển dạ

▪ Chuyển UFH hoặc LMWH 2 tuần trước sanh

▪ Ngưng UFH (TTM) 4-6 giờ trước sanh

▪ Ngưng  UFH, LMWH (TDD) 24 giờ trước sanh

▪ BN chuyển dạ tự nhiên khi đang uống VKA:

- Không nên sanh sanh ngả âm đạo do nguy cơ chảy 

máu nội sọ thai nhi

- Không gây tê tủy sống

41
TL:  ESC Guidelines on the management of cardiovascular diseases during pregnancy, 2011  
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Biến chứng chảy máu/cuộc sanh

▪ Đang dùng UFH, nếu aPTT cao: protamine sulfate

▪ Nếu LMWH, chảy máu nghi do thuốc kháng đông,

không phải do nguyên nhân sản khoa: dùng

protamine trung hòa một phần tác dụng của thuốc

42TL:  Massonnet-Castel S. Haemostasis.1986;16(2):139-146.
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Thuốc kháng đông/sau sanh

▪ Khi hết chảy máu: dùng lại VKA trong vòng 12 đến

24 giờ (buổi tối hôm đó hoặc sáng hôm sau).

▪ Dùng lại warfarin liều cũ, thời gian để đạt INR > 2.0

trung bình sau 5.1±1.1 ngày.

▪ Dùng heparin gối đầu + VKA đến khi INR đạt mục

tiêu thì ngưng heparin.

43
TL:  Bates SM. Chest 2012;141;e 691S-e 736S 
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Thuốc kháng đông/cho con bú

• UFH, LMWH: không qua sữa mẹ, không hoạt tính 

sinh học

• Acenocoumarol, warfarin: sử dụng an toàn

• Lưu ý: bổ sung vitamin K cho trẻ sơ sinh bú mẹ

44
TL:  ESC Guidelines on the management of cardiovascular diseases during pregnancy, 2011  
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Thuốc VKA ở trẻ em

• Liều khởi đầu: 0.1 mg/kg/ngày (*)

• Chỉnh liều để đạt mục tiêu: 1.5-3.0

• Lưu ý: 

– TTR thấp <50% (**)

– Trẻ nhủ nhi: đo INR thường hơn 

– Đo mật độ xương (BMD) khi dùng VKA > 12 

tháng, khi BMD < -2SD → khám CK nội tiết

(*): Buck ML et al. Ann pharmacother. 1996 Nov;30(11)1316-22

(**): Wong CS et al. ThrombRes. 2011 Oct;128(4):331-4
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Grzymala-Lubanski B, et al.Heart 2017;103:198–203 

A retrospective, non-randomised multicentre cohort 

study  (2006 -2011)
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Types of Bleeds
• No significant bleeding = Minor bleeding

– Bruises

– Reported, but does not require additional testing, 
referrals or visits

• Serious bleeding = Major bleeding

– Black tarry stools, blood in urine, hematoma

– Requiring treatment, medical evaluation or at least 
2 units of blood

• Life-threatening bleeding

– Intracranial hemorrhage, retroperitoneal bleed, 
leading to cardiac arrest, surgical/angiographic 
intervention, or irreversible sequelae

⚫ TL: Margaret Jin, BScPHM, PharmD, CGP November 2007
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Definition of Bleed Severity

• If ≥ 1 of the following factors → major bleeding

– Bleeding in a Critical site: intracranial hemorrhage and other CNS 

bleeds, thoracic, intra-abdominal, retroperitoneal, intra-articular, 

and intramuscular bleeds  (cause severe disability , require surgical 

procedures)

– Hemodynamic instability: BP < 90 mmHg, ↓BP > 40 mmHg, 

orthostatic BP changes, mean arterial pressure < 65 mmHg 

(invasive BP), ↓ organ perfusion (urine output < 0.5 mL/kg/h)

– Hemoglobin drop ≥ 2 g/dL or administration of ≥ 2U of packed 

RBCs

TL: 2017 ACC ECDP on Management in Patients on Oral Anticoagulants
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Xử trí chung

• Ngưng thuốc kháng đông.

• Kiểm soát chảy máu:

- Đảo ngược tác dụng của AVK  tùy theo mức độ chảy máu

và mục tiêu INR cần duy trì.

- Thủ thuật hoặc phẫu thuật cầm máu

• Truyền máu và chế phẩm máu (Hb ≥ 7g/dL (≥ 8g/dL nếu

ACS), TC ≥ 50. 109/L, Fibrinogen > 100 mg/dL), ổn định

huyết động, hỗ trợ hô hấp, tuần hoàn nếu cần.

• TD xét nghiệm máu chảy, máu đông

• Theo dõi và đánh giá nguy cơ thuyên tắc HK, nguy cơ tiếp

diễn XH 
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Quá liều VKA

Lâm sàng Xử trí

- Chảy máu 

nghiêm trọng

- INR > 20

Vitamim K1: 10 mg (TM), lặp lại 12 giờ nếu cần

Truyền huyết tương tươi đông lạnh hoặc phức hợp yếu tố 

đông máu.

Không chảy máu

- INR > 9.0 Vitamin K1 uống   3 – 5 mg,  lặp lại nếu cần

Theo dõi INR, khi INR về vùng điều trị, dùng lại warfarin 

giảm liều

- INR: 5.0 - 9.0 Bỏ 1-2 liều warfarin (hoặc vitamin K1 uống 1-2.5 mg) nếu 

nguy cơ chảy máu cao)

Khi INR về vùng điều trị, dùng warfarin lại, giảm liều

- INR < 5.0 Bỏ 1 liều và dùng warfarin lại liều thấp

50TL: Hirsh et al. Guide to warfarin therapy. Circulation. 2003;107:1692-1711
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Kiểm soát chảy máu nặng

Nhanh chóng mất tác dụng của AVK 

- Vitamin K 5-10 mg tiêm TM chậm trong 20-30ph và

- Truyền chế phẩm có các YT đông máu phụ thuộc Vit K (II, 

VII, IX, X)

Phức hợp Prothrombin đậm đặc (PCC ) 25 – 50 UI/kg 

(tổng liều ≤ 5000UI) hoặc

HT tươi đông lạnh (FFP) liều lượng 10-20 ml/kg 

Lưu ý : 

Vitamin K phải được pha loãng và TTM chậm để tránh phản ứng phản vê

Không nên dùng liều cao > 10 mg → tránh hiện tượng đề kháng VitK về sau

Không sử dụng Vitamin K - TDD

PCC tốt hơn FFP trong việc  mất tác dụng của AVK

⚫ACCP guidelines 2012: Anticoagulant Therapy 
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Thuốc Bắt đầu TD Hiệu quả 
hoàn toàn

T1/2 Bất lợi

Vit K (uống) 24h Nhiều 
ngày

Tác dụng chậm

Vit K  (TM) 2-6h 12-24h Nhiều 
ngày

Tác dụng chậm

HT tươi đông lạnh 
(FFP)

Ngay lập tức 6h  - 24h 24-48h Gây quá tải TH, phản 
ứng phản vệ

Phức hợp Prothrombin 
(3,4 F PCC)

Ngay lập tức 30 - 60ph 6-8h Đắt tiền, +/- tăng 
nguy cơ HK

Pharmacotherapy. 2013 November ; 33(11): 1199–1213 

Đặc tính của thuốc làm mất tác dụng AVK
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XH nội sọ ở BN mang van cơ học

• XH nội sọ ở BN sử dụng thuốc kháng đông :

Chiếm khoảng 0.5 - 1 %,

Nguy cơ TV và di chứng  > 50% trong vòng 24h đầu 

do chèn ép của khối máu tụ.

• Khối máu tụ thường tăng nhanh kích thước trong 1-2h 

tới 24h đầu và còn có thể kéo dài tới 72h sau biến cố.
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Xử trí XH não giai đoạn cấp (1)

- Mục tiêu  INR < 1.4 sớm nhất có thể 

Vitamin K 10 mg truyền TM chậm (Class I, C)

PCC >  FFP  để đạt được INR mục tiêu (Class IIb, B)

-Kiểm tra INR sau 15 - 60 ph sau PCC / FFC 

sau đó mỗi 6-8h trong vòng 24 - 48h đầu.

Nếu INR >1.4 sau PCC     → sử dụng FFP 

Nếu INR > 1.4 sau 24-48h → sử dụng lại Vit K

J Stroke 2017 Jan:19 (1): 28-30                                                                      

AHA/ASA Guidelines 2015

European Stroke Organisation (ESO) guidelines 2014
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Xử trí XH não giai đoạn cấp (2)

- Kiểm soát và duy trì HA < 140 mmHg trong vòng 6h

đầu sau biến cố XH (IIa, B)

- Hỗ trợ hô hấp, tuần hoàn, kiểm soát thân nhiệt, tình

trạng đường huyết, chống phù não bằng Manitol

- Ngừa HK bằng biện pháp cơ học hoặc sử dụng Heparin

TLPT thấp, Heparin chuẩn khi có bằng chứng ngưng XH

từ 1- 4 ngày sau biến cố (Class IIb, B)

J Stroke 2017 Jan:19 (1): 28-30                                                                      

AHA/ASA Guidelines 2015

European Stroke Organisation (ESO) guidelines 2014
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XH tiêu hóa- Xử trí giai đoạn cấp

- Kiểm soát chảy máu

Mục tiêu INR < 2.5 

PPI truyền tĩnh mạch liên tục trong 72h          

Nội soi cầm máu

- Truyền máu giữ Hb >7 -9 g %, BN tim mạch có 

nguy cơ cao duy trì Hb ≥ 10g % 

American Society for Gastrointestinal Endoscopy guideline 2016

European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline 2015
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Thời điểm nội soi dạ dày ruột

Nếu tình trạng huyết động không ổn, chảy máu nặng 

→ Nội soi cấp cứu (trong vòng 12h đầu ) 

→ INR < 2.5 cho phép nội soi và thực hiện các thủ 

thuật cầm máu.

Nếu tình trạng huyết động ổn định với ĐT nội khoa

→ Nội soi trong vòng 12-24h.

American Society for Gastrointestinal Endoscopy guideline 2016

European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline 2015
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Đánh giá nguy cơ tái XH (PL  Forrest)

Phân độ Mô tả Nguy cơ

Ia                Máu phun thành tia
Máu từ đông mạch, nguy cơ tái

XH rất cao

Ib Máu rỉ thành dòng
Máu từ tĩnh mạch, nguy cơ tái XH

cao

IIa Mạch máu nhìn thấy Nguy cơ tái xuất huyết cao

IIb Cục máu dính Nguy cơ tái xuất huyết cao

IIc Có cặn máu đen Nguy cơ xuất huyết thấp

III Đáy sạch Không nguy cơ xuất huyết
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Phòng ngừa tái phát XH

- Tiếp tục sử dụng PPI uống

- ĐT viêm loét dạ dày do H. pylori khi có đủ bằng chứng

- ĐT nguyên nhân nội khoa khác

- Cân nhắc kết hợp kháng kết tập TC
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Khi nào bắt đầu lại thuốc kháng đông?

Nguy cơ                               Nguy cơ 

Thuyên tắc  HK                            tái XH 
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Stroke. published online April 17, 2017

⚫ 8 studies , 5036 patients, AVK

⚫ Follow up : 12-42 months

⚫Results Reinitiation of anticoagulation was associated with a 

signifcantly lower risk of thromboembolic complications (pooled relative 

risk, 0.34; 95% confdence interval, 0.25–0.45; Q=5.12, P for 

heterogeneity=0.28). 

⚫There was no evidence of increased risk of recurrent ICH after 

reinstatement of anticoagulation therapy, although there was signifcant 

heterogeneity among included studies (pooled relative risk, 1.01; 95% 

confidence interval, 0.58–1.77; Q=24.68, P for heterogeneity <0.001). 

No signifcant publication bias was detected in our analyses 
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Rates of Thromboembolic Complications and 

ICH Recurrence

Stroke. published online April 17, 2017 
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Stroke. published online April 17, 2017

⚫8 studies , 5036 patients, AVK

⚫Follow up : 12-42 months

⚫Conclusions—In observational studies, reinstitution of 

anticoagulation after ICH was associated with a lower risk of 

thromboembolic complications and a similar risk of ICH 

recurrence. 

⚫Randomized clinical trials are needed to determine the true 

risk–benefit profile of anticoagulation resumption after ICH. 
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Khuyến cáo Thời gian dùng lại 
AVK

Đô tin cậy  - mức chứng cứ

AHA/ASA 2010 7-10 ngày Class IIb - C

AHA/ASA 2015 Không chắc chắn,  sớm 
nhất có thể

ESO 2014 14 ngày Qo E : very low 
Streng of Recommendation Non

⚫ Không có khuyến cáo nào mạnh cho thời điểm tốt nhất 

dùng lại thuốc kháng đông AVK cho BN mang van cơ học 

do không có NC Randomized 
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Overall Outcomes Among Warfarin-Treated 

Patients With GIB

Arch Intern Med. 2012;172(19):1484-1491.
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Sử dụng lại thuốc AVK ở bệnh nhân XHTH

• ESGE 2015 : Có thể sử dụng AVK trong vòng 7 ngày 

sau khi kiểm soát chảy máu ở những BN có nguy cơ 

cao, tuy nhiên thời điểm an toàn là 7-14 ngày sau biến 

cố XH (Strong Recommendation,  Moderate quality 

evidence).

• ASGE 2016  : Cùng ngày nội soi nếu không có bằng 

chứng chảy máu tiến triển (Low quality)

• Tiếp tục sử dụng PPI , kiểm soát các YTNC khác của 

XHTH

American Society for Gastrointestinal Endoscopy guide 2016

ESGE Guideline  Endoscopy 2015; 47: a1–a46 
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Các thuốc ảnh hưởng đến VKA

Tăng INR Giảm INR

NSAIDs (aspirin, paracetamol, 

ticlopidine)

Corticoides (Prednisone, Medrol)

Kháng sinh: Bactrim, 

Erythromycin, Augmentin, 

Metronidazole, Fluconazole)

Amiodarone

Omeprazole, Cimetidine

Allopurinol

Thyroxin

Barbiturates

Haloperidol

Rifampicin 

Sucrafate

Thuốc kháng acid dạ dày 

(Maalox, Antacil)

Kháng histamin (Cezil, Telfast)

Thuốc ngừa thai

68
VKA: thuốc kháng vitamin K
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Những yếu tố nguy cơ tăng chảy máu

• Người cao tuổi

• Nhiều bệnh đi kèm, uống nhiều thuốc

• Nhẹ cân

• Bệnh thận mạn

• Nghiện rượu

• Bệnh gan

• Không tuân thủ điều trị
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70

TL: Chan et al. NOACs in advanced CKD and Dialysis. JACC 2016;67(24):2888-2899 
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Bao lâu nên đo INR một lần?

• BN mới nên đo INR mỗi 1 – 2 

ngày trong 2 tuần đầu

• Khi ổn định nên đo 4 tuần/lần, 

lý tưởng mỗi 2 tuần.

• Khi đổi chế độ ăn, đổi thuốc, 

hay có bệnh đi kèm.

71



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Liều warfarin khởi đầu

72
2011 Clinical practice Guide on Anticoagulant dosing and Management of Anticoagulant-Associated 
Bleeding Complications in Adults.



Sử dụng thuốc kháng đông trong bệnh van tim và van nhân tạo: cn khuyến cáo mới

Chỉnh liều warfarin

732011 Clinical practice Guide on Anticoagulant dosing and Management of Anticoagulant-Associated 
Bleeding Complications in Adults.
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Chuyển đổi giữa các thuốc VKA

74

→ Không nên chuyển đổi

→ Cần theo dõi sát trong gđ chuyển đổi thuốc 

David K, et al. Oxford Hemophilia and Thrombosis center protocols for out-patient oral 
anticoagulation with VKAs. Oxford University Hospital (2011) 
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Hệ số chuyển đổi

75

David K, et al. Oxford Hemophilia and Thrombosis center protocols for out-patient 
oral anticoagulation with VKAs. Oxford University Hospital (2011) 
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Transition factor

76(*)  Leeuwen Y.V, et al. Thrombosis Research, 2008-12-01, Vol 123 (2): 225-230
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Hướng dẫn chỉnh liều thuốc

• Tính tổng liều thuốc uống trong tuần

• Tăng hoặc giảm 10-20% theo tổng liều trong tuần 

khi INR= 1.0 – 5.0

• Nếu INR > 5.0: báo BS hoặc đến BV

• Thử lại INR 1-2 tuần sau chỉnh liều

77
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Trường hợp ví dụ

• Coumadin 2 mg/ngày : T2, T3, T4, T6 và T7

• Coumadin 3 mg/ngày: T5 và chủ nhật

→Tổng liều: 16 mg/tuần

Đo INR: 1.7 (INR mục tiêu: 2.0 – 3.0)

→Tăng 10%: 16 mg x 10% = 1.6 mg 

→Tổng liều mới: 17.5 mg/tuần

78
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Đánh giá hiệu quả điều trị/VKA

▪ Đo INR → TTR (Time in Therapeuric Range)

▪ Tính TTR trong giai đoạn duy trì, ≥ 6 tháng

▪ Không tính TTR trong 6 tuần đầu điều trị

⚫NICE Guideline CG180 June 2014

VKA: thuốc kháng vitamin K 
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Hiệu quả chống đông kém/VKA

Trong 6 tháng:

➢2 lần INR > 5.0 hoặc ≥ 1 lần INR > 8.0  

➢2 lần INR < 1.5

➢TTR < 65%

⚫NICE Guideline CG180 June 2014
80
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Dao động INR tiên lượng tử vong 

81
Guidelines on the management Valvular Heart Disease. European 
Heart Journal (2012) 33, 2451-2496

INR dao động nhiều là yếu tố tiên đoán 

giảm sống còn sau thay van tim
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Cách theo dõi uống thuốc VKA

• PK thông thường (Usual care) → PKTT

• PK kháng đông (Anticoagulation Clinic) → PKKĐ

• Tại nhà: tự đo INR 

- ĐT cho BS chỉnh thuốc (Patient Self Testing)

- Bn tự điều chỉnh (Pateint Self Management)
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Chăm sóc và hướng dẫn BN

• Đo INR mỗi lần tái khám hoặc khi có chảy máu

• Chế độ ăn ổn định, không cử tuyệt đối rau xanh

• Hỏi ý kiến Bs điều trị khi uống thêm thuốc

• Không nên dùng thực phẩm chức năng

• Tư vấn Bs trước khi mang thai

• Phòng tránh té ngã

• Tránh chơi môn thể thao sang chấn mạnh

• Mang theo thẻ uống thuốc kháng đông bên mình
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Kết luận

• Thuốc kháng vitamin K là thuốc kháng đông uống 

duy nhất sử dụng trong van tim cơ học

• Điều trị: đạt INR mục tiêu (theo loại van và YTNC)

• Đo INR định kỳ, chỉnh liều VKA, duy trì TTR > 65%

• Cách dùng kháng đông bắc cầu khi PT, mang thai

• Xử trí biến chứng thường gặp (XH não, XH tiêu hoá)

• Hướng dẫn BN cách tự theo dõi và chăm sóc
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