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1.1 Giéi thigu

Tt l0c bat dau cua con ngudi cho dén ngay nay, chan thuong van 1a mot nguyén
nhan chinh gay ra tan tat va tir vong. Ngay ca gan hon nhu cudc Noi chién ¢ Hoa Ky, ¢6
tGi 24% truong hop cut chi trén va 88% trudng hop cut ngay dudi hdng dan dén tir vong
[1]. Tuy nhién, trong hon 150 nam qua, d& cé nhiing tién bo 16n trong ca viéc hiéu biét
va diéu tri vét thuong, dan dén viéc it cat cut chi hon va giam dang ké ty 18 tir vong [2,
3]. Bat chap nhiing tién bo nay, nhitng vét thuong man tinh va seo dé lai sau chan thuong
van tiép tuc tan pha thé chat va tinh than caa hang triéu nguai trén thé gisi [4, 5]. Ting
cudng hiéu biét vé cac co ché té bao va phan tir nén tang caa viéc chira lanh vét thuong
hira hen cai thién cudc sdng cua nhitng nguoi ndy va thiic day sy phat trién caa céc liéu
phap mai. Theo do, chiing ta s& tap trung vao viéc tim hiéu dap ang cia dong vat co vi
dbi véi chan thuong, cac co ché co ban cua su lanh thuong, cac yéu tb tai chd va toan
than anh huong dén su lanh thuong, va nhiing tién bo gan day trong viéc quan 1y cac vét
thuong man tinh va seo.

1.2 Pap rng clia dong vat cé va ddi voi chan thuong

“Su lanh thuong khong phai la khoa hoc, ma la nghé thuat cuaa tu nhién” —W.H.
Auden [6].

1.2.1 Céc khai niém co ban trong Can bang ngi mdi (Homeostasis), Thich nghi ting
truweéng (Growth Adaptation) va Chan thwong (Injury)

Sy ton tai cia mot co thé song phu thudc vao kha ning duy tri méi trudng bén trong
6n dinh, dugc goi 1a can bang noi méi. Khi can bang ndi mdi bi x40 tron boi nhitng thay
d6i moi trudng, con goi 1a “yéu td gay stress”, cac hé thng sinh hoc phuc tap bén trong
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co thé sinh vat hoat dong clng ldc dé thiét 1ap lai trang thai can bang théng qua qua trinh
thich nghi tang truéng [7].

La mot dap ung didu hoa ndi mai, sy thich nghi ting truang phu thudc vao loai yéu
t6 gay stress, mac do va loai té bao, md hodc co quan bi anh hudng. Lay vi du, dap tng
Cua co xuong vai Su cang co hoc trong rén luyén sic manh. Khi sy cang co hoc tang 1én,
cac té bao co phan tng bang cach ting sd luong protein co bop, myofibrils, va du trir
nang luong dan dén sy phat trién tong thé vé kich thudc té bao duoc goi la phi dai
(hypertrophy) [8]. Tac dong tong hop cua phi dai té bao ¢ thé duoc nhin thay ¢ cip do
mo Vi bung co nd ra va phi hop hon dé xt 1y cac tai trong co hoc nang hon. Piéu nay tréi
nguoc Véi ting san (hyperplasia), qua trinh ma sb luong té bao ting 1én théng qua cam
ing té bao gdc dé dap ung véi su gia ting stress. Mot vi du dién hinh 1a ting san gan dé
bu dap cho luong té bao bi mat di sau khi cat bo hoac hoai tir gan [9]. Tuy nhién, dap tng
db6i vai sy gia tang stress khéng phai la chi mot trong hai, nhu & mé dém tir cung trai qua
ca qua trinh phi dai va ting san dé dap (g voi cac kich thich co hoc va noi tiét to dé co
thé thich nghi tét hon véi thai nhi dang phat trién.

Nguoc lai vai cac qua trinh trén, cac mo bi giam stress s€ giam kich thudc, hoac
teo di (atrophy), do khong sir dung hoac rdt cac yéu té dinh dudng nhu oxy, chét dinh
dudng va kich thich nai tiét t. Co ché cua teo bao gom giam kich thuéc hodc sé lugng
té bao. Qua trinh trudc day xay ra thong qua autophagy (tiéng Hy Lap co c6 nghia 1a “tu
an”), trong d6 cac thanh phan té bao chat bi phan huy va tai ché bang enzym trong
lysosome, cling nhu con dudng ubiquitin-proteosome nham vao cac protein ton tai trong
thoi gian ngan (va thudng bi ton hai) dé phéa hay [10]. Mat khéc, s6 luong té bao giam cé
thé dat duoc do chét té bao theo chuong trinh duoc goi 1a apoptosis hoic sy pha hay hdn
loan ctia cac nhom té bao Ion dé dap tng vai ton thuong nhu thay trong hoai tir (necrosis).

Nhitng thay doi bén ngoai vé stress co hoc cd thé dan dén nhiing thay doi vé kich
thudc hodc sé lugng té bao, trong khi tiép xdc véi méi truong nhat dinh c6 thé gay ra
chuyén san (metaplasia), mot su bién doi c6 thé dao nguoc cia mot loai té bao da biét
hoa thanh mot loai khac phu hop hon dé dép ung sy tiép xuc nay. Céc dang chuyén san
pho bién nhat lién quan dén nhing thay doi trong biéu mé bé mat. Mot vi du dién hinh la
su thay di 16p niém mac cua thuc quan duéi trong tinh trang viém trao nguoc thuc quan
dai dang, duoc goi la thuc quan Barrett. Lop niém mac dién hinh cua thuc quan 1a biéu
md vay c6 thé bong ra ma khéng 1am hong cac 16p bén duéi va do do, Iy tudng dé vuot
qua ma sat co hoc cia khéi thirc an. Tuy nhién, khi bi viém man tinh do trao nguoc axit
dai dang, cac té bao gbc biéu mo dugc 1ap trinh lai thanh cac cot té bao tiét chat nhay
gidng nhu té bao duoc thay & rudt non, c6 kha ning chiu dung tét hon trong méi truong
axit. Mic du diéu nay c6 thé co lgi trong ngan han, nhung qua trinh tai 1ap trinh té bao
nay co thé hoat dong khdng hiéu qua néu su tiép xuc kich thich khong duoc giai quyét.
Theo thoi gian, su phat trién va tang sinh cta té bao trd nén rdi loan, duoc goi 1a loan san
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(dysplasia), hinh thanh cac ton thwong tién 4c tinh véi ting nguy co chuyén dang ung thu.
Trong truong hop viém thuc quan trao nguoc, 0,5-1% bénh nhén bi Barrett thuc quan
phét trién ung thu biéu mé tuyén thuc quan, mot loai ung thu gy tir vong cao [11].

Tong hop lai, nhitng sy thich nghi nay dai dién nhung mot phan nhé cua hé théng
phuong tién da phat trién dé chong lai thuong tich va duy tri can bang ndi méi. Tuy nhién,
bat chap kha niang phuc hdi 4n tugng cua sinh vat, cac bién phép thich tmg ciing c6 thé bi
ap dao. Té bao co thé bi ton thuong theo mot s cach, bao gom thiéu oxy, viém, mat can
bang dinh dudng, ton thuong vat 1y, réi loan di truyén va céc tac nhan lay nhiém, va mot
sb tac nhan gay nhidm tring, tat ca déu c6 thé gay ra ton thuong khong thé phuc hdi va
cudi cing 1a chét té bao (Hinh 1.1).

Hinh 1.1 Céc té bao c6 thé trai qua qua trinh thich nghi khi tiép xtc véi cac yéu té khac nhau hoic bi
ton thwong. Khi céc té bao khong con kha nang thich nghi, chung s& trai qua qua trinh chét té bao do
hoai tur hoac apoptosis.
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1.2.2 Co ché caa sw lanh thwong

Sy lanh vét thuong mé ta sy phuc hdi cac méi quan hé giai phau binh thudng va
tinh toan ven sinh Iy cua cac md bi pha v& do chan thuong. Phan ung can thiét nay dbi
véi chan thuong dién ra théng qua su két hop giita tai tzo (regeneration) va siza chira
(repair), dugc dinh nghia twong ¢tng 1 su phuc hdi hoan toan caa md bi mat di hoic thay
thé bang seo xo. Thudng Xay ra ddng thoi, sy can bang gitta hai qua trinh nay 1a dong va
phu thudc vao kha ning ting sinh ctia mé lién quan, ciing nhu tinh chat va mic d6 cua
tén thuong.

M6 c6 thé dugc phan loai thanh ba nhém co ban dua trén kha ning thay thé mé bj
tén thuong bang md khoe manh théng qua su ting sinh caa té bao géc: bién doi, 6n dinh
va vinh vién. Cac mo bién doi (labile tissues) nhu tity xwong va 1op biéu md cua da lién
tuc ti tao va tao ra cac phan ang phuc hoi manh mé déi véi chan thuong. it manh mé hon
la cdc md 6n dinh (stable tissues) bao gdm cac té bao gdc danh phan Ién thoi gian song
cua ching trong trang théi tinh ling nhung c6 thé tang sinh. Vi du bao gom té bao gan tai
tao sau khi cat bo va biéu mé caa 6ng than phan chia nhanh chong sau chan thuwong than
cap tinh. Cac m6 vinh vién (permanent tissues) nhu té bao co tim duoc biét hoa giai doan
cudi va cho thay rat it hoic khong c6 kha ning tai tao. Thay vao d6, cac md nay lanh lai
thdng qua qué trinh stra chita, giai thich tai sao rét it co tim c6 thé duoc tai tao sau con
nhoi mau co tim.

Khi stra chita 1a qua trinh lanh thuong chu dao, nhu dugc thay trong chan thuong
cac mo vinh vién, ciing nhu chan thuong lam mat té bao gbc, nhu trong trudong hop bong
nang, mo bi thuong duoc thay thé bang seo xo. Sau bén trong vét thuong, qua trinh stra
chita duoc tién hanh thdng qua sy hinh thanh ciia mé hat gidp lap day chd khuyét cia mo,
bao vé vét thuong khoi chan thuong va nhiém tring siu hon, dong thoi tao co so cho viéc
hinh thanh seo. C6 mau d6 tuoi va c¢6 dang hat, mé hat bao gém c4c mach méau méi,
nguyén bao soi va nguyén bao soi co ¢6 nhiém vu cung cap chat dinh dudng, lang dong
c4c protein cau trlc can thiét dé tai tao va co lai vét thuong. Trén bé mit, c4c té bao biéu
md & ria vét thuong nhanh chong ting sinh va di chuyén vao bén trong dé bao vé cac dot
chira lanh ban dau (Hinh 1.2).

1.2.3 Cac giai doan lanh thwong va sau dé

Sy lanh vét thuong 1a mot qué trinh phuc tap bat dau ngay sau chan thuong mé va
tién hanh théng qua mat trinh tu duoc ma ta rd rang véi cac giai doan duoc diéu chinh va
chdng chéo géom cam méu (hemostasis), viém (inflammation), ting sinh (proliferation) va
sua chira (remodeling) (Hinh 1.3).
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Hinh 1.2 Téi tao va sta chira vét thuong
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Hinh 1.3 Céc giai doan lanh vét thuong

1.2.3.1 Cam mau (ngay lap tirc)

Ngay sau chan thwong mé va tén thuong mao mach, tiéu cau bam vao collagen
du6i noi mo trén thanh mach tiép xdc tao thanh moét ndt cam mau yéu. Muyc dich chinh
clia nut nay 1a dé ngan chan tinh trang mat mau. Cac yéu td déng mau trong tuan hoan
sau d6 6n dinh nat thong qua mot dong enzym thuc day sy két tap tiéu cau va hinh thanh
khung fibrin ban dau. Ngoai viéc dong vai tro 1a té bao tac dong chinh cta qua trinh cam
mau, cé4c tiéu cau duoc kich hoat trong khung fibrin tiét ra cac yéu té tang truong can
thiét dé chira lanh vét thwong. Puoc nghién ctu ki ludng nhat 13 cac yéu t6 tang truong
c6 ngudn gdc tir tiéu cau (PDGF) va yéu td tang truong bién ddi-p, cac chat manh chiu
trach nhiém cho viéc thu hit va tang sinh cac té bao viém diéu phéi cac giai doan tiép
theo caa qué trinh chira lanh. Tiéu cau ciing hd trg qua trinh tai luu thong mau cua vét
thuong bang cach giai phong yéu té tang truong ndi mé mach mau (VEGF), mot yéu td
proangiogenic tao thuan loi cho mau luu théng bang cach khdi phuc tinh toan ven cua cac
mach bi tén thuong. Cuing hoat dong, cac yéu té noi trén dat nén tang can thiét cho viéc
bat dau giai doan thir hai ctia qua trinh chira lanh vét thuong, giai doan viém.

1.2.3.2 Viém (Ngay 0-5)

Khi quéa trinh cam mau dat dugc, ndt ban dau dugc bién doi thanh chat nén ngoai
bao phic tap (extracellular matrix, ECM) bao gdm cac protein va carbohydrate ngoai bao
thanh khung vat Iy va sinh hda hd tro cho qué trinh lanh thuong. Trong s6 cac phan tu
nay c6 chat cd nguon gac tir tiéu cau, chat chuyén hoa axit arachidonic, hé théng bo thé
va cé4c san pham thoai hoa caa vi khuan thu hat bach cau trong tuan hoan vao vét thuong
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trong mot qua trinh dugc goi 1a viém. Bach cau trung tinh dén hién truong dau tién, thuc
bao vi khuan xam nhap ciing nhu cac manh v& hoai tir va ngoai lai. Mac do bach cau
trung tinh dat dinh trong vong 24 gio, tai thoi diém d6 cac dai thuc bao di chuyén vao
ECM va tré thanh chat trung gian gay viém chu yéu trong cac ngay 2-5. Trong khi cac
dai thuc bao ciing chdng lai nhiém tring va loai bo cac manh v théng qua qua trinh thuc
bao, chirc nang chinh cua chdng 1a thu nhan céc té bao hiéu ung stra chira vao nén vét
thuong. Piéu nay dugc thuc hién bang céach lién két véi cac thu thé tich phan trong ECM
nhu yéu t6 o hoai tir khdi u va interleukin-1, cho phép tiét ra cac cytokine thu hit cac
nguyén bao soi, cac hoat dong chita lanh vét thuong duoc thay trong giai doan tang sinh.

1.2.3.3 Tang sinh (Ngay 5-10)

Vi su xuat hién cta cac nguy@n bao soi vao ngay tha 5, qua trinh 1anh vét thuong
chuyén sang giai doan ting sinh va thuong tiép tuc cho dén ngay thar 10 sau chan thuong.
DAu hiéu nhan biét cua giai doan nay 1a su hinh thanh mé hat bao gdm mao mach, nguyén
bao soi, nguyén bao soi co va mé lién két long 1éo. Ngay tir som, mdi truong vét thuong
thiéu oxy s& gay ra su tiét ra yéu to gay thiéu oxy-1 (HIF-1a), mot chat kich thich manh
cac mach mau méi cung cap chat dinh dudng va oxy dé hd tro trao doi chat trong qua
trinh chira lanh. Chinh nhitng mach mau mai nay l1a nguyén nhan gay ra sy xuét hién ban
d6 va dang hat cia mo hat.

Pé hd trg cau tric cho cac mao mach méi ndy va nhanh chong lap day khiém
khuyét caia md, cac nguyén bao soi tiét ra mot luong 16n collagen loai III dugc dét thanh
cac soi lien két véi nhau. Nam sau bén trong cac sgi ndy 1a cac nguyén bao soi da biét
hoa voi kha ning co bop gidng nhu co, duoc goi la nguyén bao s¢i co. Céac phuc hop
actin — myosin trong cac té bao nay tao ra mot lyc 1am cho cac mép cua vét thuong duoc
kéo lai véi nhau trong mot qua trinh dugc goi 1a co lai vét thuong. O cé4c ria ngoai cua vét
thuong, té bao stmg ting sinh va di chuyén vao trung tam, bao phu md hat bang maot 16p
té bao bao vé mong.

Két qua cudi cung cua ba giai doan dau cua qué trinh chita lanh vét thuong 1a mot
vét seo chua truong thanh (immature scar), mot su thich nghi quan trong di véi sy ton
tai caa loai chiing ta sau khi bi thwong nang. Két qua I3, ngay tir khi bi chan thuong, ching
ta c6 thé ngan chin tinh trang mat mau, nhanh chéng phuc hdi tinh toan ven cau trdc caa
cac vét thuong hd, ngin ngira nhiém tring va ngan ngira Sy mat nhiét va nudc khdng nhin
thdy duoc. Tuy nhién, nhiing vét seo chua trudng thanh thuong kho coi, dé v va chi co
mét phan nho do bén kéo ciia mé lanh. Bé vuot qua nhitng van dé nay, cac vét thuong
phai trai qua mot qua trinh stra chira lau dai sau chan thuong cap tinh, tao thanh mot vét
seo tredng thanh gan giéng vai hinh thirc va chire nang caa md khoe manh.



1.2.3.4 Sira chira (Ngay 10 — 2 Nam)

Giai doan cudi cuing cta qua trinh lanh thuong danh dau viéc sira chira vét thuong
thanh maot vét seo truong thanh, mot qua trinh bat dau khoang 2 tuan sau chan thuong va
c6 thé kéo dai trong nhiéu nam. Vi thoi gian kéo dai nay, viéc chinh sira vét seo phai
duoc chd cho dén khi qué trinh tredng thanh hoan tat.

Trong ECM, qua trinh sira chita cho thay su suy thoai va thay thé collagen loai 111
yéu va vo td chuc bang collagen loai | manh hon va c6 to chitc hon bang chat nén
metalloproteinase (MMPs). Su bién d6i nay dat dinh khoang 60 ngay sau khi bi thuong,
tai thoi diém d6 d6 bén kéo cua seo 1én dén 80% so véi ving da chua tén thuong. Clng
thoi gian, collagen type | méi dugc tong hop duoc dét thanh cac sgi on dinh, 1am phang
seo. MMPs ciing 1am giam té bao va mach mau caa vét thuong, 1am cho vét seo ¢ bé
ngoai giéng voi mod binh thudng hon.

1.3 C4c yéu to anh hwéng dén sw lanh vét thwong

1.3.1 Giéi thigu

Pé lanh thuong thich hop, tat ca bon giai doan — cam mau, tiéu viém, ting sinh
va stra chira — phai dién ra khdng c6 sai l&éch vé trinh tu hoac vé thoi gian. Cac yéu té ¢d
thé can thiép qua trinh lanh thuong dan dén viéc sta chita mo khong day du hoic khong
dung cach. Cac yéu tb can thiép cd thé duoc phan loai thanh cac yéu té khong thay doi
duoc va c6 thé thay d6i duoc, cac yéu td nay co thé duoc phan loai thém thanh cac yéu tb
tai cho va toan than.

1.3.1.1 Céc yéu to khong thé thay déi

Mot s6 yéu té nguy co khién vét thuong kém lanh hién nim ngoai tim kiém soét
cta béc si, gom céc tinh trang di truyén, nhu hoi ching Down [12], ciing nhu cac tinh
trang mién dich, nhu thiéu hut két dinh bach cau [13]. Ngoai cac tinh trang di truyén va
mién dich, vi du ddng cht ¥ nhat vé yéu té can thiép khdng thé thay ddi Ia tudi tac. So Véi
dan s6 chung, bénh nhén cao tudi cé thoi gian lanh thwong cham hon va ty ¢ vét thuong
man tinh khong lanh cao hon, nhung chat luong thuc té cta su lanh thuong khong bi suy
giam. Giai doan viém khac véi nhitng bénh nhan tré hon, vé ca céc yéu tb tang truong
lién quan giam theo tudi, va cac cytokine tién viém, nhu yéu té hoai tir khdi u alpha, duoc
duy tri & mic d6 cao hon [14]. Khi tudi cang cao, biéu hién cua angiotensin 11 trén da
tang 1én, do d6 dan dén mirc do cao hon cua yéu té ting truong chuyén hda beta (TGF-
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B). Tat ca nhiing yéu té nay két hop véi nhau duoc cho 1a c6 lién quan dén viéc tc ché tai
lap biéu md, cudi cing dan dén su bién ddi vét thuong cap tinh thanh vét thuong mén tinh
[15]. Céc bac si phau thuat nén nhan thic duoc diéu nay dé tdi uu hoa cac yéu té co thé
stra d6i dé dam bao lanh vét thuong thich hop ¢ bénh nhan 16n tudi. Khi déi mat véi cac
yéu t6 nguy co khong thé sira d6i, viéc téi wu hoa cac yéu td dudi su kiém soat cua bac si
phiu thuat cang tang thém tdm quan trong [16].

1.3.1.2 Céc yéu to co thé thay ddi

Cac yéu tb cd thé thay doi dai dién cho céc chi sé c6 thé phong ngtra c6 thé dugc
thay d6i dé tao diéu kién lanh vét thuong téi vu. Chung bao gdm céc yéu to toan than nhur
dinh dudng, mtrc dudng huyét, tinh trang hit thudc va st dung steroid. Can luu y rang Xt
tri thich hop thiéu mau cuc bo va nhidm trung 1a dac biét quan trong.

1.3.2 CAc yéu to tai chd (Hinh 1.4)

Infection

T .
e

Oxygen perfusion «4

Pressure

v
Temperature Hydration

Hinh 1.4 Céc yéu t6 tai chd anh hudng dén sy lanh vét thuong bao gdm mirc d6 oxy mau va do am,
nhiét do, ap suat, do pH va su xuat hién nhiém tring
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1.3.2.1 Kiéu d6ng vét thwong

Thai gian va qua trinh 1anh thuong phu thudc nhiéu vao kiéu dong vét thuong, cd
thé duoc chia don gian thanh ba nhom.

Trong lanh thuong so cap chu yéu, vét thuong duoc dong lai ngay lap tic bang
cach gan nhu truc tiép, hodc qua viéc sir dung mot vat hodc ghép da, thuong dugc wu tién
& nhitng bénh nhan khoe manh va vét thuong sach va khéng bi nhiém trung. Hién nay,
day 1a phwong phép lanh thuong t6i wu vi giam thiéu nguy co nhidém tring va seo.

Vét thuong dugce dong lai theo kiéu thir cip khi qua trinh déng so cip khdng thanh
cong va vét thuong da bi dut hoac khi khong thé déng vét thuong so cap. Trong nhiing
truong hop nhu vay, vét thuong co thé dé ha dé lanh bang cach co vét thuong va tai tao
biéu mo. Bé lap day chd trong, co thé phai tao ra mot chat nén mé hat ma cuéi cing duoc
chuyén thanh mé seo. Biéu md hoé xay ra tir cac mép vét thuong hoac tir cac té bao xung
quanh cac co quan phan phu. Su co rit 12 két qua tir cac nguyén bao soi co tao ra mot luc
kéo bén trong vét thuong va tao ra chat nén ngoai bao co lai theo thoi gian. Mic du sy co
|a phan binh thudng cua qué trinh déng thtr cap, nhung can phai can than dé tranh co rut.
Sy co rt, xay ra do co that qua mirc, c6 thé lam giam cir dong xung quanh khop, dan dén
suy giam chtrc nang va bién dang co thé. Vi cac vét thuong dugc diéu tri kiéu dong tha
cap doi hoi nhiéu thoi gian va niang luong dé chita lanh hon so véi dong so cap, ching c6
thé dé mo trong thoi gian dai khién dé bi do va nhiém trung sau do.

Cubi cuing, kiéu dong vét thuong cap ba lién quan dén viéc ¢ y tri hodn viéc dong
vét thuong. Diéu ndy c6 thé kha hiru ich di véi cac vét thuong bi do, néu dugc dong so
CAp s& co nguy co nhiém tring cao, nhung néu duoc biang, vét thuong co thé dugc dong
lai mot cach an toan 4-5 ngay sau khi bi thuong. Trong giai doan nay, vét thuong cé thé
duoc t6i wu hoa dé dong lai théng qua qué trinh 1am sach va cit loc. Viéc dong lai duoc
thuce hién khi cac mép vét thuong cé vé con séng, duge tudi méau tot va sach sé.

1.3.2.2 Twéi oxy

Muyc tiéu chinh trong cham soc vét thuong 12 t6i wu hoa luu luong mau dé cung cap
oxy tdi da dén md bi thuong. Oxy la can thiét cho qué trinh lanh thuong tdi vu vi nd duoc
biét 1a thic day tong hop collagen, san xuat nguyén bao soi, truéng thanh té bao sing,
mo biéu md va hinh thanh mach mai, nhung ciing dé Gc ché nhiém tring [17]. Oxy la can
thiét cho hoat dong thich hop cua mot s6 enzym tham gia vao qua trinh tong hop collagen
va lién két ngang. Vi du, hoat dong cua hydroxylase, thay phan lysine va proline, phu
thudc truc tiép vao luong oxy c6 trong vét thuong [18, 19]. Po bén cua vét thuong ty 18
thuan vai tong hop collagen, d6 1a oxy [20]. Sy hinh thanh mé biéu mé 1a téi vu ¢ nhiing
vét thuong am uét, duoc tudi mau tot vai cac nghién ciru da chi ra rang té bao biéu bi
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phat trién tot nhat voi nong do oxy 10-50% [21]. Vai trd cap thiét cua tudi mau day du
oxy d6i voi qua trinh hinh thanh mach cé thé dugc danh gia bang cach xem xét tac dong
cua tinh trang thiéu oxy d6i véi su hinh thanh mach mai. Khi cac té bao tro nén thiéu oxy,
mot s6 con dudng sinh hoa kich hoat san xuat cac yéu té phién ma tao mach khac nhau,
nhu yéu té gay giam oxy-1 (HIF-1) [22, 23]. Can luu y rang lactate 1a mot yéu té khac
dudng nhu cong tac véi oxy dé tao thanh mach [17]. Cung cép du oxy va tudi méu 1a rat
quan trong dé chdng lai nhiém tring. Co ché khang khuan té bao dugc thuc hién bai bach
cau da nhan truc tiép phu thudc vao su sin co caa cac goc oxy tu do, chiang han nhu
superoxide diét khuan [17]. Hon nita, Sy tudi mau khong ddy du oxy cé lién quan dén
tinh trang khong nhay cam véi khang sinh, cac vét thuong thiéu oxy sé it nhay cam hon
véi khéng sinh [24]. Can luu ¥ rang ngay sau khi bi thuong, tinh trang thiéu oxy sé& kich
thich qua trinh lanh vét thuong, va chi sau khi tiép x(c man tinh véi tinh trang thiéu oxy
thi qué trinh lanh thuong mai bi tri hodn, véi vét thuong trd thanh man tinh [25]. Noi
cach khéc, tinh trang thiéu oxy 1a can thiét dé bat d¢au qua trinh lanh thuong, sau d6 s&
duoc duy tri vai viéc cung cap oxy can thiét [26].

1.3.2.3 Giir 4m

Giit am day du cho vét thuong 1a diéu quan trong dé vét thuong duogc lanh téi wu.
Sau chan thwong, hang rao bao vé da bi pha v&, dan dén ting mat nuéc trén bé mat. Viéc
lam kho vét thuong c6 thé dan dén mat nuéc va chét té bao, cudi ciing dan dén hinh thanh
vay va suy giam kha nang chita lanh vét thuong. Cac vét loét va bong dic biét co nguy
co bi khd vi toc d6 mat nude tir bé mat vét thuong cao gap 10 1an so véi da binh thuong
[27]. Giit 4am vét thuong cho phép lanh thuong nhanh hon nhung ciing it dau hon [28].
MBoi truong c6 dd am cao sé& thiic day qua trinh hinh thanh mach va tong hop collagen
[28]. Ngoai ra, so véi vét thuong kho, vét thuong am cd tde do tai tao biéu mé va san xuat
té bao sirng cao hon [29].

pong thoi, 6 am day du uc ché sy phan huy caa cac yéu té ting truong va
proteinase [30] va dan dén ty 18 hinh thanh seo thap hon [31]. Céc yéu té khac dugc cho
1a c6 lién quan dén viéc cai thién qua trinh lanh vét thuong khi gap moi trudng am la ting
cuong su di chuyén caa té bao biéu bi [32] va san xuat nguyén bao soi [33]. Can luu y
rang, trai nguoc V6i nhitng quan niém trude day, va nguoc lai véi vét thuong mat nudc,
moi truong am khong lam tang nguy co nhiém tring [34].

1.3.2.4 Nhiét do
Duy tri nhiét d6 téi uu ciing anh hudng dén viéc lanh vét thuong. Hai yéu té quyét
dinh nhiét @6 caa vet thuong, nhiét d6 ciia moéi truong va mue do cung cap mau cho vung
11



bi thwong. Ngudn cung cap mau duoc xac dinh boi mace do gidn hoic co that mach mau.
Trong méi truong vét thuong cap tinh, sy gia ting cac chat trung gian hoat dong mach
dan dén gidn mach cuc bo dé cung cap oxy va chét dinh dudng hiéu qua hon. Gian mach
1am tdng nhiét do tai chd [35]. Céac vét thuong mén tinh, nhu loét ban chan do tiéu duong,
thudng 6 mang ludi cung caAp mau kém dan dén nhiét d6 thap hon nhiét d6 bén trong
5°C [36]. T4t nhat vét thuong nén duoc duy tri ¢ nhiét do gan 37°C dé vét thuong mau
lanh nhat. Nhiét do vét thuong ting 1én c6 thé 1a dau hiéu caa nhiém trung [37].

1.3.2.5 Vi sinh / Nhiém trung

Sy hién dién cua sy phét trién qua muc caa vi khuan trong vét thuong cé anh hudng
c6 hai dén qué trinh lanh thuong. Su hién dién cua vi khuan cé thé dugc phan loai la
nhim, xdm nhidm, xam nhiém dang ké va nhiém tring xam 1an dua trén muac d6 va giai
doan phat trién cta vi khuan. Sy nhiém cho thay su hién dién cua vi khuan ma khong tang
sinh, trong khl su xam nhiém cho thay rang vi khuan d3 bat dau nhan 1én nhu:ng ton
thuong mo van chua xay ra. Diém xam nhiém dang ké dat dugc khi phan wng mién dich
cua vat chu tro nén qua muc do vi khuan tang sinh. Thong thuong, diéu nay tring hop
véi viéc tam ngung lanh vét thuong. Khi vi khuan tiép tuc tang sinh ngay ca khi phan tng
cuia vat chu xay ra, va sé luong vi khuan dat tgi 10° vi khuan trén mot gam mo, né duoc
coi la mét tinh trang nhiém tring va tiép theo ton thuong vat chi xay ra [38]. Vi khuan
trong vét thuong gay ra ganh nang trao doi chat khi chling canh tranh véi cac nguyén bao
soi va dai thuc bao dé lay chat dinh dudng va can trd qua trinh lanh binh thudng. Do do,
bat budc phai giam sy hién dién cua vi khuan. Vét thuong bi nhidm c6 thé can tudi va ria
don gian, trong khi vét thuong bi nhiém triing cd thé can cat loc té bao chét va dung thude
khang sinh toan than [16]. Thubc khang sinh toan than c6 tac dung tét nhat ¢ nhitng viing
vét thuong dugc tudi mau day da. Tuy nhién, néu viéc khir nhiém khong du, giai doan
viém sé& kéo dai hon dé loai bo ganh nang vi khuan. Néu muac d6 vi khuan qué cao, vét
thuong ¢ thé tré thanh méan tinh va qua trinh lanh thuong c6 thé that bai. Viém kéo dai
c6 hai di chtng, né thuc day san xuat MMPs, nhu d3 mo ta & trén 12 cac protease 1am suy
giam ECM va tic ché san xuat c&c chat e ché protease ty nhién. Két hop, nhitng di ching
nay dan dén su suy thodi cua cac yéu té ting truang khi chirc nang protease trong cac vét
thuong man tinh dién ra khong duoc kiém soat [39].

1.3.2.6 pH

Mtic d6 axit ma vét thuong tiép x(c co thé xac dinh giai doan chira lanh, va thuc
su thi mtrc 6 pH thay doi tly theo qué trinh chixa lanh [36]. O da nguy@n ven, cac té bao
stg duoc thay trong 16p biéu bi tiét ra axit c6 chic ning bao vé chdng lai vi khuan va
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nidm. Khi hang rao nay bi pha v& sau chan thwong, mach mau cuc bd ciing co thé bj
thuong, din dén ting do pH cta bé mat vét thuong tir Xap xi 5 dén 7,4 [40]. Vét thuong
thuong 6 gradient pH, véi ving sau nhét cua vét thuong co6 do pH cao nhat [41]. Cac
nghién ciru di chi ra rang tinh axit thuc day qua trinh lanh vét thuong, trong khi tinh kiém
trc ché qua trinh lanh vét thuong va thuc dy hinh thanh vét thuong maén tinh. Tinh axit
hd tro 1anh vét thuong bang cach thiic ddy tiang sinh nguyén bao soi va té bao sung va
hinh thanh mé hat [42]. Ngoai ra, tinh axit ¢c ché su phat trién cua vi khuan 1am giam
nguy co nhiém triing.

Tinh kiém @c ché qua trinh 1anh vét thuong thong qua céc co ché khac nhau. Pau
tién, do &6 pH thap sé& bao vé chdng lai su phat trién cua vi khuan, vi khuan c6 thé chiém
wu thé trong diéu kién kiém dan dén nhiém trung ma con hinh thanh mang sinh hoc [43].
Tha hai, nhitng vi khuan nay c6 thé tiét ra cac protease hoat dong t6i uu trong diéu kién
kiém va c6 thé thuc day qua trinh phan giai protein, dan dén giai phong cac san pham doc
hai, cudi cung 1a &c ché su lanh vét thuong [44].

1.3.2.7 Ap luc

Ap lyc 1a mét luc co ban s& duoc thao luan chi tiét hon trong Sect. 1.4 ¢ phan sau
cuia chuong nay. Diéu quan trong la phai duy tri &p luc tai vi tri chan thuong trong mirc
t6i wu. Vi du, néu ap luc qua thap, khi khdng &p dung liéu phéap ép tir bén ngoai, vi tri
chan thuong va cdc mo xung quanh s& bi phil né & mie d6 cao ¢ thé lam tang cam giac
dau [45]. Nguoc lai, ap luc qué cao duy tri trong thoi gian dai ¢d thé can tré mach mau
tai chd, han ché cung cdp méu cho vung, giam dinh dudng va cung cap oxy, dong thoi tc
ché qua trinh lanh thuong.

1.3.3 C4c yéu t6 toan than (Hinh 1.5)

Tbc do va chat lugng lanh vét thuong & bénh nhan c6 thé bi anh huong boi mot sé
yéu tb toan than, bao gdm dinh dudng, ubng ruou, hit thudc va st dung steroid.

1.3.3.1 Dinh duwdng

Lanh vét thuong 13 mot qué trinh doi hoi su trao doi chat. Dinh dudng day du Ia
can thiét dé lanh vét thuong thich hop vi su thiéu hut chat dinh dudng da luong, vi luong
va vitamin c6 thé kéo dai qua trinh 1anh vét thuong. Vai trd quan trong caa dinh dudng
trong viéc lanh vét thuong co6 thé duoc nhin thay trong tat ca cac giai doan cta qua trinh
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lanh vét thuong, véi su thiéu hut dinh dudng khac nhau s& anh hudng dén cac qua trinh
khac nhau.

3
¥
¥
[
\

Alcohol consumption

Hinh 1.5 C4c yéu t5 toan than anh hudng dén viéc lanh vét thwong gom ruou, thude 1a va luong steroid,
cling nhu tinh trang dinh dudng va béo phi

Céc chét dinh dudng da lwong quan trong nhat can thiét dé Ianh vét thuong thich
hop la protein va carbohydrate.

Protein 1a yéu t6 t6i quan trong trong viéc lanh vét thuong, vi n6 khong chi can
thiét cho su hinh thanh nguyén bao soi, collagen va mao mach ma con can thiét cho hé
thdng mién dich hoat dong thich hop dé ngan ngtra nhiém tring. Viéc lanh vét thuong &
nhitng bénh nhan thiéu protein c¢6 giai doan viém kéo dai hon, nguyén nhan 1a do giam
san xuat collagen va céc protein khac can thiét dé chixa lanh, va ty 1é thoéi hoa vét thuong
cao hon [46]. Giai doan viém bi tri hodn lam tri hodn giai doan ting sinh va sua chira.
Can luu ¥ rang bénh nhan dang lanh thuong tich cuc ¢6 nhu cau protein hang ngay cao
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hon, véi mot nghién ciru cho thay rang dé bénh nhan c6 vét thuong duy tri tinh trang dinh
dudng day du, ho can 0,38 g protein cao hon mdi ngay so vai bénh nhan khéng co vét
thuong [47]. Hon nita, nhu cau protein ndy tham chi con ting 1én & nhiéu vét thuong
khong lanh véi luong dich tiét ra nhiéu.

Lanh vét thuong 1a mot qua trinh doi hoi su trao d6i chat, twong tu nhu cac qua
trinh khac trong co thé, st dung carbohydrate 1am nguon niang luong chinh. Carbohydrate
monosaccharide, nhu glucose, duoc su dung dé san xuat adenosine triphosphate can thiét
dé cung cap niang lugng cho cac qua trinh nhu ting sinh té bao va hinh thanh mach. Khi
thiéu glucose, co thé budc phai trai qua qua trinh gluconeogenesis, sir dung cac nguon
nang luong khac nhau bao gém céc axit amin va co thé din dén can kiét cac thanh phan
can thiét cho viéc tong hop cac protein can thiét dé lanh thuong hiéu qua. Nguoc lai, tang
duong huyét ciing c6 thé gay ra nhitng bién chiing 16n trong qué trinh 1am lanh vét thuong.
Tang duong huyét toan than dan dén glycosyl hda vi mach, do d6 1am giam luu luong
mau va giam tinh tham thau cua hong cau. Diéu nay dan dén tinh trang thiéu oxy va can
kiét chat dinh dudng, cudi ciing la 1am suy giam kha nang lanh vét thuong [48].

Mot sb vi chét dinh dudng bao gém kém c6 lién quan chat ché dén qua trinh lanh
thuong bi suy giam. Piéu nay dugc cho 1a do thuc té 1a kém can thiét dé hinh thanh céac
chat nén metalloproteinase, can thiét cho qua trinh lanh thuong day du [49]. Sit va magié
can thiét cho sy hinh thanh collagen [50].

Vitamin A, C va E c6 vai trd rd rang nhat trong viéc lanh vét thuong va sy thiéu
hut ctia mot trong cac loai vitamin nay sé& dan dén viéc lanh vét thuong bi suy giam. Cu
thé, sy thiéu hyt vitamin A va vitamin C c6 lién quan dén viéc giam hinh thanh mach,
ling dong collagen va ting sinh nguyén bao s¢i. Vitamin A ciing c6 lién quan dén viéc
giam suy thoai ECM trong khi vitamin C c6 lién quan dén viéc giam do dé v& ctia mao
mach ciing nhu cai thién tong thé hé théng mién dich, va do d6 giam kha nang nhiém
trung. Vitamin E dugc biét dén nhiéu nhat véi vai tro la chat chéng oxy hda, va trong qué
trinh lanh vét thuong, bao vé ECM khoi bi phéa huy do qué trinh oxy héa. Nghién ctu trén
dong vat cho thay rang viéc bo sung vitamin E c6 lién quan dén viéc cai thién qua trinh
lanh vét thuong, dac biét 1a vé mat giam hinh thanh seo [51].

1.3.3.2 Béo phi

Béo phi 1a mot yéu té quan trong anh huong dén viéc lanh vét thuong, va trong tinh
trang béo phi hién nay, mot chu dé cap thiét sé duoc thao luan trong chuong nay. Nguy
co gia ting ddi vai cac bién chiing vét thuong khac nhau, bao gdm nhiém triing, hoai tu,
thodi hod, xuat hién huyét thanh, va loét, dugc chap nhan rd rang [52]. Co ché dugc dé
xuat gay ra nhitng bién chiing nay 1a su tudi mau khong day du cac chéat dinh dudng va
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oxy xay ra trong mé mé& dudi da. Ly thuyét dang sau diéu nay 1a béo phi dan dén phi dai
va ting san té bao m&. Biéu nay dan dén ri loan chirc nang trao d6i chat va bat dau viém
man tinh cip do thap. Bong thoi, dai thuc bao M2 c6 chirc ning bao vé dugc thay thé
bang dai thuc bao M1 ¢ tinh tién viém. Ngoai ra, ty 18 phi dai t& bao md khong phi hop
véi tée @6 hinh thanh mach, vai sy hinh thanh mach khéng theo kip véi nhu cau tudi mau
tang 1én. Thém vao moi truong khdng thuan loi nay, mé md & nhitng ngudi béo phi giai
phong céc yéu té gay xo héa va e ché sy hinh thanh mach [53]. Nhin chung, diéu nay
lam giam tudi mau cua khu vuc dan dén tinh trang thiéu oxy. Vé nhiém tring, giam tudi
méu dugc cho 12 khdng chi tao ra méi truong dé bi nhiém vi sinh vat ma con 1a méi truong
can trg viéc cung cap khang sinh. Ngoai giam tudi méu, vét thuong & nhitng ngudi béo
phi dugc cho 14 ¢ st cing cao hon, diéu ndy khdng chi lam tang nguy co thoéi hod ma
con 1am tang thém tinh trang giam tudi mau, thdng qua Sy gia ting bat loi cua ap luc mo
[53]. Béo phi ciing c6 tac dong tiéu cuc chung dén hé thong mién dich. Té bao mé va dai
thuc bao dugc tim thay trong md mé& giai phong adipokine, 1a cac phan ta hoat tinh sinh
hoc ¢6 thé e ché hé théng mién dich. Nhiing phan tir ndy bao gom, nhung khong gidi
han &, cytokine va céc yéu t6 gidéng hormone nhu leptin va adiponectin duoc cho la c6
tac dong tiéu cuc dén viéc lanh vét thuong [54].

1.3.3.3 Tinh trang hat thuéc

Tac dong tiéu cuc caa viéc hit thude 14 d6i vai viéc lanh vét thuong da dugc biét
1d. Pac biét, hit thuée 1am cham qua trinh 1anh vét thuong va ting nguy co bién ching.
Vi du, mot nghién ctu tir Wahie va Lawrence cho thay ty 1é nhidém tring sau sinh thiét da
la 64% & nguoi hit thude so véi 12% & ngudi khéng hat thude [55]. Mot nghién ctiu khéc
cho thay nhiing ngudi hit thude cling c6 nguy co hoai tir cao hon, gap ba lan so véi nhiing
ngudi khdng hat thube, va nguy co ndy cang ting dbi véi nhimg nguoi hit thude ning
hon [56]. Céac co ché chinh xac gay ra nhiing nguy co gia ting nay van chua duoc hiéu
day du, nhung nguoi ta tin rang su co mach va thiéu mau cuc bo mé c6 vai trd nhat dinh.
Sau khi hit phai khoi, luu lugng méau ngoai vi giam dang ké (30-40%) [57]. Trong bdi
canh lanh vét thuong, diéu nay c6 nghia 1a mé bi thwong nhan dugc it oxy hon, lam suy
giam kha nang sira chita. Nicotine, mot chat co mach c6 trong thude 14, ciing c6 tac dung
tao huyét khdi. Bang cach ting kha nang két dinh cua tiéu cau, nicotin cé thé gop phan
vao chiing thiéu mau cuc bo & md [58]. Thiéu mau cuc bd & md c6 anh hudng cd hai dén
viéc lanh vét thuong bang céach gay ra tinh trang thiéu oxy & md. Do nhiig tac dong tiéu
cuc cua viéc hit thude di véi viéc lanh vét thuong, bénh nhan nén kiéng hat thudc trong
vong 4-6 tuan trudc khi phau thuat.
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1.3.3.4 Uéng ruou

Sy lanh thuwong bi anh huéng tiéu cuc bai ca sir dung ruou cap tinh va man tinh.
Sy suy giam nay 1 do ty 18 nhiém trung ting 1én, dugc cho I1a do sy uc ché céc cytokine
tién viém, bach cau trung tinh va thuc bao, va do su tc ché giai doan ting sinh lam lanh
vét thuong [59]. Cu thé, str dung ruou cap tinh da duoc chitng minh 12 1am giam hon mét
nira mirc o hinh thanh mach, mot hién tugng dugc gia thuyét 1a do su suy giam biéu hién
cua yéu té tang trudng nguyén bao soi co ban proangiogenic cytokine (FGF-2) va yéu tb
tang tredng ndi mé mach mau (VEGF) [60]. Hon nira, cac nghién cuu trén dong vat da
chi ra rang nhiém doc cap tinh &c ché san xuat collagen, dong thoi thiic day su biéu hién
ctia c&c enzym phan giai chat nén va bién d6i yéu to tang truong beta (TGF-B), mot phan
tir (e ché mién dich 1am suy giam chire ning bach cau don nhan [61].

1.3.3.5 Steroid

Str dung steroid toan than ¢ lién quan dén viéc giam téc do lanh vét thuong thong
qua viéc giam hinh thanh mach, ting sinh nguyén bao s¢i va lang dong collagen. Trong
khi céc co ché dang sau diéu ndy van chua rd rang, ngudi ta da dé xuat rang steroid toan
than lam giam mic TGF-B, yéu td tang truong gidng insulin-1 (IGF-1) va yéu té gay giam
oxy-1 (HIF-1) gay ra cac tac dong noi trén [62, 63]. Ngoai nhiing loi ich dugc dé cap &
Sect. 1.3.3.1, vitamin A c6 thé 1a mot chat hd trg 6 loi dé dao nguoc tac dung co hai caa
viéc sir dung steroid toan than doi vai viéc lanh thuong [16]. Ngoai tac dung cua ching
d6i vai qua trinh 1anh vét thuong, steroid toan than ciing c6 lién quan dén viée ting nguy
co nhiém tring vét thuong. Diéu quan trong can luu ¥ 1a trai nguoc véi steroid toan than,
str dung steroid tai chd da duoc chang minh 1a cai thién qua trinh lanh vét thuong, dic
biét la thong qua viéc giam sy hinh thanh mé hat qué muc [64].

1.4 Céc chién lwoc 1am lanh vét thwong

1.4.1 Gigi thiéu

Piéu chinh cac yéu té cuc bo va toan than duoc mo ta trong Sect. 1.2 téi wu hoa
viéc lanh vét thuong. Qua nhi€u nam, cac cOng cu cua cac cong nghé lanh vét thuong lam
thay doi moi truong vet thuong da phat trien. Phan nay sé thao luan vé cac tuy chon khac
nhau, tap trung vao nhiing uu diém va nhuoc diém caa ching.
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1.4.2 Cit loc

Cit loc 12 qué trinh loai bo md & mép vét thuong véi muc dich cudi clng 1a thic
day quéa trinh lanh vét thuong. C6 thé tién hanh cat loc dé loai bé cac md bi nhiém va
giam tai luong mang sinh hoc & ria vét thuong. M6 hoai tir ciing 1a mét chi dinh, vi mo
khong thé séng duoc 12 mot rao can vat Iy ddi véi viéc loai bo chat thai va phan phdi oxy
va chat dinh dudng, ciing nhu déng vai tro 1a chat nén cho su phat trién cua vi khuan. Cat
loc ciing hd tro loai bo tang sing trén dién rong [65]. Ngoai ra, viéc cat loc thudng dugc
thue hién dé chuan bi cho nén vét thuong dé diéu tri thém, vi du, dé ghép hoic ung dung
yéu td ngoai sinh.

Phan mé con lai, tiép giap voi mép vét thuong da duoc cat loc, ¢d kha ning dap
g diéu tri tét hon [66]. Cac nghién ciru da chi ra rang cé4c té bao ¢ ria vét thuong kém
hiéu qua hon trong viéc phan ang véi céac kich thich 1am lanh vét thuong, so voi cac té
bao tir viing 1an can, khéng bi loét. Diéu nay duoc cho 1a do su khéc biét trong biéu hién
cuia c4c thy thé yéu to tang truong o hai khu vuc [67].

Cit loc ¢d thé duoc thuc hién bang phau thuat, co hoc, bang enzym hoac théng qua
viéc st dung con gidi. Phau thuat cat loc yéu cau bac si phau thuat loai bo mot cach co
chon loc cac mo khong thé séng duoc biang céach st dung dao mé, kéo va cac dung cu
khac. Cat loc bang phuong phéap co hoc sir dung thuy liéu phép, bang tir udt dén kho va
tudi vét thuong dé loai bo cac md khong thé song dugc. Nguoc lai, cit loc bang enzym
va sir dung gioi 1a cac quy trinh sinh hoc hon. Qua trinh cit loc enzym 14 viéc boi cac tac
nhan enzym tai chd vao vét thuong. Cac enzym nay pha v& cac mo hoai tir. Mac di khong
duogc sir dung pho bién nhung gioi ¢6 chirc nang tuong tu nhu tac nhan enzym; gioi an
mét cach chon loc cac md hoai tir. Bat ké phuong phap nao, viéc cit loc thuong phai dugc
thue hién nhiéu lan, vi sy xam 1an cua vi sinh vat trong vét thuong 1a pho bién va thuong
duoc cho la do su hinh thanh cac mang sinh hoc [68].

1.4.3 Bing vét thuong

Mot sb luong 16n bang gac di duoc phét trién dé tao diéu kién cho viéc lanh vét
thuong. Bang vét thuong co thé dugc phan loai thanh bing thy dong, tuong tac va hoat
tinh sinh hoc. Bang thu dong, chiang han nhu bang gac, khdng bit kin va cha yéu hoat
dong nhu mot tim che. Mac du don gian, bang gac don van 1a loai biang dugc sir dung
rong rédi nhat. Ban than gac cd thé duoc ngadm tam véi nhiéu chét khac nhau nhu 16t hoic
k&m, 12 mot lua chon ré tién va dé str dung dé bing bo vét thuong [69]. Bang thu dong c6
xu hudéng dugc wa chudng ¢ vét thuong kho rdo, sach s&. Mat khac, bang tuong tac 14 loai
bang kin hodc béan kin va c6 thé hoat dong nhu méot hang rao bao vé chdng lai sy nhiém
vi khuan. Céc tuy chon c6 san bao gom film, bot, hydrogel va hydrocolloid. Bang film
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polyurethane dinh va pht hop véi hinh dang cua da, trong sudt va ban kin cho phép hoi
nuéc va khi truyén qua. Nhitng dac tinh nay 1am cho ching phu hop nhat véi nhiing vét
thuong bé ngoai vai it dich tiét. Tuong tu nhu vy, bang dang foam Ia loai ban kin. Ching
thuong duoc 1am bang foam Ky nudc va wa nuéc, ¢6 loi ich hon nira 1a c6 thé hap thy
dich tiét vét thuong; do do, viéc sir dung dugc uu tién 13 ¢ nhitng vét thuong co luong
dich tiét cao, nhu vét loét & ban chan cua bénh nhan tiéu dudng. Bang hydrogel dugc ciu
tao tir cc polyme tong hop nhu polyvinyl pyrrolidine, ¢6 ham luong nudc cao cd thé tao
ra moi trudng 4m wét cho vét thuong, duoc st dung phd bién trong cac vét thuong mén
tinh hoac hoai tir khd, vét thuong bong va vét loét do ti dé. Cudi cung, bang hydrocolloid
cung cap tinh tham chon loc, bang cach cho phép hoi nude va khi di qua, nhung 13 hang
rao ngin can vi khuan. Hon nita, ching c6 mot 16p keo bén trong cho phép hap thu dich
tiét [70]. Ching thuong duoc str dung cho céc vét thuong c6 lwong dich tiét vira phai, vi
du nhu vét loét do ti dé va vét thuong bong nhe. Bang hoat tinh sinh hoc két hop cac vat
liéu sinh hoc duoc biét 1a ¢6 lién quan dén viéc lanh vét thuong, chang han nhu collagen,
chitosan va axit hyaluronic, dé tang cuong lanh vét thuong [71-73]. Chung thuong c6 thé
duoc két hop véi cac yéu to tang truong va chat khang khuan. Nhin chung, bang hoat tinh
sinh hoc da duoc ca ngoi 1a vuot troi hon nhidu so véi cac loai bang khac, dac biét vi
chung tuong thich sinh hoc va c6 thé phan hay sinh hoc [70].

1.4.4 Sinh hoc

Cytokine 1a mot nhém cac protein nho duoc tiét ra lién quan dén viéc diéu chinh
qué trinh viém va bao gdm chemokine, interleukin va interferon. Yéu té ting truong l1a
cac protein noi sinh gitp tang cuong lanh vét thuong bang cach thuc day su ting sinh,
biét hoa va ton tai cua té bao. Nhiéu ngudi da cho rang viée diéu tri vét thuong tai chd
bang c4c phan tir nay sé& tao ra mot cudc cach mang trong viéc chira lanh vét thuong. Tuy
nhién, chi c6 mot yéu té tang trudng trén thi truong hién nay, PDGF. Becaplermin gel
(REGRANEX) & PDGF téi t6 hop dau tién dugc ban trén thi truong & Hoa Ky va duoc
chap thuan dé diéu tri loét ban chan do tiéu duong [74]. Céc nghién ctru co hoc ban dau
cho thay ché pham boi ngoai da nay c6 kha niang thu hit bach cau trung tinh va dai thuc
bao, ting murc do nguyén bao soi, kich thich san xuat cac yéu td ECM quan trong va ting
cudng tai tao, tat ca déu can thiét dé chira lanh vét thuong hiéu qua [75]. Trén thyc té,
bay thir nghiém 1am sang (tong s6 n = 685) da ching minh su gia tang c6 y nghia théng
ké trong viéc chira lanh vét loét véi PDGF tai to hop khi so sanh véi liéu phap gia duoc
[76]. Cac thir nghiém ngau nhién vé REPIFERMIN, mot phuong phap diéu tri tai chd
tuong tu O chta tai té hop cua yéu td ting truong nguyén bao soi (FGF), ciling cho thay
két qua day hira hen véi sy cai thién dang ké trong viéc chita lanh vét loét tinh mach man
tinh. REPIFERMIN hién dang trong giai doan thir nghiém II dé diéu tri viém niém mac
do liéu phap diéu tri ung thu. Mic du c6 két qua kha quan, viéc str dung rong réi cac yéu
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t ting trudng tai to hop da bi han ché boi sinh kha dung kém va su bat hoat bai cac
protease vét thuong khién cac phuong phéap diéu tri nay khéng hiéu qua [77].

1.4.4.1 Oxy cao ap

Liéu phap oxy cao ap (HBOT) di duoc quang c4o 1a mot phuong phap diéu tri hiéu
qua cho bénh viém loét chi dudi man tinh. V& ly thuyét, HBOT lam giam thiéu méu cuc
bo cuc bo bang cach thic day qué trinh khuéch tan oxy vao nén vét thuong thong qua
viéc ting ndng do oxy hoa tan trong huyét twong. Tuy nhién, bang chiing vé viéc sir dung
HBOT van chua thé két luan duogc. Mot s6 bao céo nghién ctu rang HBOT déan dén ty 1é
cit cut chi thap hon va cai thién kha ning chira bénh sau 1 ndm, mac du bang ching c6
chat luong kém [78]. Mot nghién ciu khac cho thdy HBOT c6 thé ¢ két qua tiéu cuc vi
lam ting nguy co bi cat cut ca nho va 16n [79]. Cac nghién ciru khac cho thay raing HBOT
khong mang lai loi ich ciing nhu khéng gay hai [80]. Nhin chung, viéc thiéu céc thir
nghiém ngau nhién tién cu vé HBOT lam cho day 13 mét linh vuc con tranh cai.

1.4.4.2 San pham thay thé da

Cac san pham thay thé da c6 thé dugc phan loai thanh cac san pham té bao hoic
khong phai té bao. Cac san pham té bao gom mat chat nén chira md séng, nhu nguyén
bao soi hoic té bao sing, c6 thé 1a ty than, noi sinh hoac ngoai sinh. Mat khac, céc san
pham khong phai té bao c6 chat nén thiéu md té bao. Trong sé cac san pham thay thé da
dau tién dugc bén trén thi truong, Epicel® (Genzyme Biosurgery, Cambridge, MA) Ia
mét phuong phap tu tao biéu mé sbng cd nguén gdc tir té bao sing caa chinh bénh nhan
duoc nudi cay thanh tim I16n, do d6 loai bo thuong tat & phan hién tang va giam nhu cau
vé ludi. Apligraf® (Organogenesis, Canton, MA), mot “chét twong duong véi da” gay di
ing bao gom chat nén collagen da bo cd hat nguyén bao soi so sinh va té bao sung, da
duoc ching minh 1a c6 tac dung day nhanh qua trinh chira lanh khi boi 1én vét thuong
man tinh [81]. MAu tai tao da Integra® (Integra LifeSciences, Plainsboro, NJ) 1a mét hai
16p silicone biéu bi phu 18n mot chat nén collagen da bd va chondroitin-6-sulfat, duoc
ban trén thi truong va di dat duoc thanh cong dang ké trong viéc diéu tri cac van dé nhu
bong nguy hiém dén tinh mang, co rdt sau bong, va 16 gan va khép [82, 83].
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1.4.5 Ly sinh

1.4.5.1 Tri liéu vét thwong bang ap lwc am

Tri liéu vét thuong bang &p luc &m (Negative pressure wound therapy, NPWT),
duoc mo ta lan dau tién cach day 20 niam, 1a mot thuat ngir rong duoc st dung dé dinh
nghia bat ky cong nghé nao duoc thiét ké dé tao thanh mot 16p khi kin xung quanh vét
thuong cho phép tng dung chan khéng [84]. Ap suat &m 1a mot tén goi sai Vi tat ca cac
gia tri &p suat déu dwong va con duoc goi 1a phwong phap dong hd trg chan khdng (VAC),
lieu phéap ap suat dudi khi quyén, hoac liéu phap vét thuong vi cau tric. NPWT c¢é nhiéu
chi dinh, bao gém ca vét thuong cap tinh va méan tinh, nhu bong va loét do tiéu duong va
ap luc [85]. Cong nghé nay st dung vat lidu x4p, thoat nudc va I6p film dinh. Vat liéu
x6p cd thé 1a bot hoic gac, duoc sir dung dé lap day vét thuong va cho phép truyén ap luc
mot cach dong déu. Cong duoc két ndi vai vat lidu ndy va vai mot may bom chan khong
duoc dit dé duy tri 4p suat tir -50 dén -150 mmHg [86]. Bang duoc thiét ké dé tao thanh
mét miéng dém khi kin xung quanh vét thuong.

NPWT dugc dé xuat hoat dong thdng qua bén co ché chinh. Dau tién, cac mép vét
thuong c6 thé duoc dit tét hon thong qua dinh dang vi md, trong d6 luc hut duoc &p dung
lam cho 16p foam co lai kéo cac mép vét thuong lai gan nhau hon. Ngoai sy thay do6i vi
mo nay, luc hit trén 16p foam gay ra nhiing bién d6i vi dinh dang dan dén su udn luon
ciia bé mat vét thuong. Ngoai viéc thuc day vi tri tt hon ctia cac mép vét thuong, bién
dang vi mo con kich thich sy hinh thanh mach va diéu hda md hat [86, 87]. Thir ba, NPWT
c6 thé dan dén viéc loai bo chat long khoi vét thuong, 1am giam luc nén tac dong 1&n nén
vét thuong va thuc day qua trinh luu thong mach mau va twdi mau mo tét hon [84]. Cudi
cung, NPWT cd thé gay ra sy thay doi tong thé trong moéi truong vét thuong. Diéu nay
khong c6 gi dang ngac nhién, vi c6 dich chay ra khoi vét thuong va do d6 1am thay doi
ndng do cuc bo cua chat dién giai va chat dinh dudng. Ngoai ra, chat liéu pha dong vai
trd nhu vat liéu cach nhiét, giir cho vét thuong am va am [86].

M6t tong quan tai liéu gan ddy da so sanh hiéu qua caa NPWT so véi liéu phép tiéu
chuan dya trén két qua caa cac thir nghiém ngau nhién c6 doi chung [88]. Két luan chung
la cong nghé vira an toan vira hiéu qua trong viéc giam nhu cau can thiép phau thuat ¢
bénh nhan dai thao dudng [89-91], dong thai giam viém va phi né khi dugc st dung véi
cac manh ghép da day, chuan bi hozc sau phau thuat [92— 94]. Hon nita, ty 18 nhiém tring
giam duoc thiy ¢ céc vét thuong do chan thuong [95].
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1.4.5.2 Sy hinh thanh da dwoc hd tro béi luc kéo

Hinh thanh da dugc hd trg bai luc kéo 1a mot ki thuat mé rong mé khong xam lan,
duoc phat trién bai Daya va Nair mot thap ky trudc. Trong ky thuat ndy, mot loat biang
Micropore (3M, St. Paul, MN) duoc dan 1én da trong mot thoi gian dai. Thong qua luc
cang khong lién tuc cua da, mé s€ trai qua qua trinh gian ng thdng qua viéc tao ra mo
méi. Khdng giéng nhu may 1am gidn mé va thiét bi kéo cang da, qué trinh hinh thanh da
duoc hd tro bai luc kéo khdng xam 1an va do d6 mang lai loi thé 1a d& dang hon va ré hon
[96].
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