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TÁI ĐỊNH DẠNG CƠ TIM & MỐI LIÊN QUAN SUY TIM.







                          ThS.BS.Ngô Ngọc Sơn

Theo quan niệm cũ suy tim là hội chứng bao gồm nhiều triệu chứng bị rối loạn. Hội chứng lâm sàng suy tim sung huyết bao gồm ứ đọng dịch ngoại biên và phù phổi. Hội chứng lâm sàng này tồn tại suốt thế kỷ 20 như giảm khả năng gắng sức, mệt và sung huyết cần được điều trị kịp thời. Tuy nhiên cuối thế kỷ 20 đầu thế kỷ 21 có sự thay đổi ngoạn mục về cách nghĩ cũng như điều trị suy tim. Mặc dù bệnh nhân đến khám bệnh chủ yếu với những triệu chứng gây khó chịu kể trên cho bệnh nhân. Bệnh tiến triển biểu hiện bằng những triệu chứng nặng lên, tuy nhiên nhiều trường hợp bệnh nặng nhưng triệu chứng không nặng đôi khi bệnh nặng nhưng triệu chứng lâm sàng lại có vẻ nhẹ nhàng.. Từ những thay đổi cấu trúc của thất trái giúp cho chúng ta có cái nhìn mới về những triệu chứng suy tim(1).
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Figure 1 Schematic representation of myocyte change in left ventricular concentric and
eccentric hypertension. In pressure overload hypertrophy, the myocyte cross-sectional area
increases and the ventricular wall becomes thicker during the compensatory phase. In volume
overload hypertrophy, ventricular volume and wall thickness increase proportionally; this is
associated with a corresponding proportional increase in both myocyte length and cross-

sectional area. Source: From Ref. 5.
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Nhiều thập kỷ qua người ta dựa vào sự đáp ứng của thất trái đối với thuốc dãn mạch cũng như thuốc tăng co bóp cơ tim; ngày nay người ta nhận thấy sự thay đổi cấu trúc thất trái làm cho xuất hiện những triệu chứng nhưng điều này không lúc nào tồn tại cùng lúc.(2). Từ đó cho ta khái niệm suy tim khác từ hội chứng lâm sàng đến hội chứng rối loạn chức năng thất trái.Điều này hướng dẩn cho chúng ta cần phải hiểu rối loạn chức năng thất trái cũng là giai đoạn của suy tim (3). Do đó khi rối loạn chức năng thất trái cần phải điều trị để ngăn chận tiến triển suy tim nặng hơn.theo thời gian.
Thay đổi cấu trúc trong tiến trình tái định dạng cơ tim.

Đặc trưng của suy tim là thay đổi cấu trúc thất trái bao gồm tế bào cơ tim, mô kẻ và cả mạng mạch máu. Sự phì đại cơ tim do quá tải áp suất đặ trưng bởi gia tăng đường kính của từng sợi cơ tim và đưa đến gia tăng bề rộng sợi cơ làm thành tim dầy lên do tăng khối cơ kích thước buồng tim bình thường và phân suất tống máu bình thường ( hình.1)(4,5). Suy tim có thêm biểu hiện bằng sự thư giản thất trái chậm đưa đến suy tim nhưng chức năng tâm thu vẫn bảo tồn (6). Phì đại đồng tâm là hình thức tái định dạng thất trái trong giai đoạn sớm không đi kèm với bất kỳ biểu hiện của dãn thất trái với giảm phân suất tống máu. Giai đoạn muộn sợi cơ tim dài ra, kết cấu tim bị dài ra, tăng sức căng thành tim nhưng sau đó cơ tim ngắn lại, chu vi sợi cơ giảm đưa đến triệu chứng suy tim tăng và thời gian sống ngắn lại ( hình 1). Vai trò của sự thoái hóa và tổng hợp khoảng kẻ, sợi collagen vẫn chưa hiểu rỏ, nhưng về mặt trực giác tái định dạng mạng collagen đi kèm với số lượng lớn sợi cơ làm thay đổi cấu trúc sợi cơ. Sự tổng hợp và thoái hóa sợi collagen liên quan đến hoạt động Matrix metalloproteinase.
Sự dài ra của tế bào cơ tim cũng như sợi cơ tim làm cho buồng tim lớn ra để phù hợp với thể tích nhát bóp làm cho lượng máu ít giảm đi (1).Khi phân suất tống máu giảm bắt buộc đi kèm dãn thất trái không có hở van đi kèm. Những thập kỷ qua khi giảm phân suất tống máu được nghĩ rối loạn chức năng tâm thu, nhưng gần đây khi giảm phân suất tống máu nghĩ đến dãn thất trái hoặc có hiện tượng tái định dạng của tim.
Mạch máu cũng giữ vai trò quan trọng trong quá trình tái định dạng. Khi tế bào cơ tim và tế bào sợi tăng mà mạch máu không tăng gây mất cân xứng tưới máu hậu quả suy chức năng thất trái (8). Khi tăng áp lực trong khoang buồng tim sẽ gây thiếu máu dưới nội tâm mạc. Gia tăng áp suất buồng tim trái kỳ tâm trương gây cản trở tưới máu dưới nội tâm mạcđưa đến thiếu máu cơ tim. Sự tưới máu dưới nội tâm mạc phụ thuộc vào sự bài tiết nitric oxide do tế bào nội mạc mạch máu tiết ra làm cân bằng nhu cầu dòng máu. Tái định dạng thất trái đi kèm rối loạn chức năng nội mạc gây ảnh hưởng xấu đến chức năng cơ tim.(9)
Mối quan hệ tái định dạng thất trái và triệu chứng suy tim vẫn dhưa hiểu rỏ. Một số ngườ có phân suất tống máu thấp với dãn thất trái có thể không có triệu chứng suy tim khi gắng sức hoặc triệu chứng rất ít, ngược lại theo NYHA triệu chứng suy tim giai đoạn 4 rất trầm trọng. (10). Sự thay đổi dấu hiệu lâm sàng kết quả khác nhau từ sự co ngắn cợi cơ tim đặc biệt lúc gắng sức. Một số bệnh nhân dãn thất trái nhưng cung lượng tim vẫn bình thường  nhưng chuyển động thành tim đều giảm vẫn còn là điều bí ẩn người ta nghỉ đến những yếu tố cơ học, chuyển hóa và di truyền. người ta cố gắng tìm hiểu xem di truyền và chuyển hóa ảnh hưởng như thế nào đến cơ tim trong việc phì đại cũng như suy yếu lực bóp của tim( 11). Nghiên cứu về sự thay đổ cơ học đóng góp cho triệu chứng lâm sàng thì không ghi nhận nhưng người ta nhận thấy dòng máu ngoại biên có tác động đến 1 số cơ quan nội tạng cơ thể. Nghiên cứu trên thận cho thấy có sự ứ đọng muối đưa đến sung huyết tuần hoàn và đáp ứng tốt với thuốc lợi tiểu(12). Sự ứ đọng muối và thay đổi cấu trúc thất trái gây xuất hiện triệu chứng và lúc này cần phải điều trị.
Bệnh sinh.

Tiến trình cơ bản tái định dạng thất trái hậu quả của nhồi máu cơ tim kết quả xơ hóa sợi cơ tim và vùng lân cận tưới máu bị yếu đi(13). Những vùng cơ tim ở xa được tưới máu tốt đều trãi qua quá trình tái định dạng phát triển tốt (14).Tuy nhiên, hoạt động hormon và di truyền cũng lập trình lại cấu trúc cơ tim (15).
Bệnh động mạch vành không rỏ phải là nền tảng gây nên tái định dạng cơ tim. Quá tải thể tích và áp suất được xem như là cơ chế sinh lý khởi đầu của quá trình tái định dạng. Tái định dạng thất trái đi kèm với bệnh lý không thiếu máu cơ tim có thể gây nên sự thay đổi vĩnh viễn sự rút ngắn cơ tim hoặc rối loạn sự dãn nở.Tuy nhiên, nếu không để ý đến tác nhân khởi phát tiến trình tái định dạng có thể hậu quả của bệnh cơ tim dãn nở do đó giai đoạn cuối của suy tim với những bất thường cấu trúc chức năng của tim tương tự như bệnh cơ tim thiếu máu( 16).
Sự kích thích của hormon có thể được xem như chìa khóa đóng góp tiến trình tái định dạng thất trái cũng như góp phần gây suy tim và tử vong. Hiện nay khoa học chứng minh hormon tác động trực tiếp đến sự phát triển sợi cơ tim cũng như chất nền ngoại bào ( 15-17). Hệ thống hormon tác động 1 cách thầm lặng do đó rất khó xác định. Hệ thống thần kinh giao cảm, hệ renin angiotensin aldosterone(20) và nội mô (21) cũng chứng minh góp phần gây suy tim đã được chứng minh trong thực nghiệm gây thay đổi cấu trúc cơ tim đưa đến hội chứng suy tim trên lâm sàng. Giả định vai trò thần kinh thể dịch gây ảnh hưởng rỏ trên lâm sàng qua trung gian ức chế tác dụng thuốc. Thuốc ức chế men chuyển, ức chế thụ thể, ức chế beta và aldosterone cũng có hiệu quả trên tim và góp phần vào tái định dạnh tim 1 cách hiệu quả trên thất trái.
Sự tác động trực tiếp của quá tải và tác động của trung gian hormon vẫn còn là vấn đề bàn cãi. Hệ thống hormon gây thay đổi cấu trucvà gây co thắt mạch máu gây tăng huyết áp và tăng gánh tim. Ức chế thần kinh thể dịch có thể ảnh hưởng đến tái định dạng tim và có tác dụng dãn mạch đưa đến giảm gánh thất trái. Giảm gánh tức là giảm huyết áp thường có hiệu quả thấp hơn là thuốc tác động trên hormon.
Tái định dạng tim và chức năng tim.

Hội chứng lâm sàng suy tim tức là suy giảm chức năng thất trái. Triệu chứng lâm sàng theo quan niệm cũ cung lượng tim không thích hợp gắng sức, khó thở có liên quan đến áp suất nhĩ trái và mao mạch phổi. Mặc dù cơ chế đơn thuần chưa xác định rỏ, tuy nhiên vấn dề suy giảm chức năng thất trái lúc gắng sức cũng như nghĩ ngơi chưa xác định rỏ đây là dầu mối cơ bản cho những triệu chứng có hay không gây ảnh hưởng trực tiếp đến những thay đổi về thông khí, ứ đọng muối tại thận hoặc hoạt động thần kinh thể dịch.
Cơ chế tạo ra có hay không có triệu chứng với tái dịnh dạng thất trái hoặc những triệu chứng nặng nề không được hiểu1cách chính xác. Giãn thất trái cũng như giảm chức năng tống máu cơ tim với những triệu chứng hoặc không triệu chứng giống nhau.. Yếu tố thúc đẩy phát triển triệu chứng phát triển ứ đọng muối, cả hai ứ đọng muối và giảm bài tiết có liên quan mật thiết, có nhiều yếu tố gây rối loạn chức năng thất trái guyên nhân gây tăng áp lực dổ đầy thất trái. Những yếu tố gây giảm khả năng rút ngắn sợi cơ tim có thể làm giảm khả năng tâm thu thất trái ngay cả giảm khả năng tâm thu thất trái đến nay vẫn chưa tìm ra nguyên nhân.
Không chú ý đến cơ chế, thuốc cải thiện sinh lý bệnh cũng như triệu chứng như lợi tiểu giảm khả năng đổ đầy thất nhưng thuốc giãn mạch cũng như tăng co bóp cơ tim giảm khả năng đổ đầy và cải thiện co bóp cơ tim 1 cách ngoạn mục. Rỏ ràng thuốc giảm các triệu chứng thì không hiệu quả trong sinh lý bệnh và quá trình tái định dạng thất trái. Có sự phân ly rỏ ràng giữa giảm triệu chứng thất trái và chậm tiến trình thất trái là co khả năng làm giảm tái định dạng thất trái.
Tái định dạng phù hợp và không phù hợp

Sự phát triển và tái  tái định dạng cơ tim đáp ứng thích hợp với quá tải thể tích và áp suất gây gánh nặng thất trái. Dầy thành cơ tim để bình thường hóa sức căng thành tim gây nên do quá tải áp lực cho phép sợi cơ tim co ngắn bình thường mặc dù công đòi hỏi cao hơn( 29).  Tương tự giãn thất trái  để dáp ứng bù trừ thích hợp với quá tải thể tích do hở chủ hoặc hở 2 lá. Trong điều kiện này đòi hỏi thể tích nhát bóp lớn hơn bình thường. Đôi khi sự tái định dạng thất trái được xem là sự bù trừ hay là sự thích nghi. Sự phì đại hoặc giãn thất trái để duy trì ổn định lâm sàng và phù hợp với  tình trạng lâm sàng nhưng sự thay đổi cấu trúc do giãn thất trái điều không tốt cho khả năng sống còn.
Trong tình trạng nhồi máu cơ tim, thiếu máu cơ tim cục bộ ngay cả viêm cơ tim và phì đại cơ tim sự thay đổi kích thước thất trái điều không tốt cho tim. Ngay cả sự can thiệp sớm ngăn chận tái định dạng cơ tim cũng chưa chắc làm ngăn chận triệu chứng lâm sàng cũng như tiến triển bệnh.

Tái định dạng tim và tiên lượng

Mối liên hệ giữa tái định dạnh thất trái( giảm phân suất tống máu thất trái) và sự tăng đường kính thất trái tâm trương ( LVIDd) và tiên lượng đã được khẳng định trên nhiều thí nghiệm. Sự khẳng định lớn đó là giảm khả năng sống còn hơn là giảm nhập viện do suy tim. Thử nghiệm Valsartan trong suy tim ( Val- HeFt) cho thấy giảm khả năng nhập viện cũng như tử vong do suy tim khi dùng thuốc này
Những nghiên cứu gần đây cho thấy mức độ natriuretic peptide trong máu là yếu tố độc lập trong dự báo chức năng cũng như tái định dạng cơ tim. Mức độ BNP ( B – type natriuretic peptide) như dấu chỉ điểm mạnh mẻ trong mức độ nặng của thất trái ( 34, 35).
Điều trị làm thay đổi hoặc làm chậm tái định dạng thất trái

Hiệu quả điều trị suy tim trong những thập kỷ qua làm giảm triệu chứng và thay đổi huyết động học. Quan điểm gần đây điều trị làm giảm tỉ lệ tử vong, yếu tố chủ yếu làm giảm tỉ lệ tử vong đặc biệt suy bơm là làm chậm hoặc làm đảo ngược quá trình tái định dạng thất trái. Nhiều nghiên cứu xạ hình tim trong 5 năm cho thấy thuốc lợi tiểu và Digoxin gây nguy hiểm cho mạng sống hơn là điều trị với thuốc giãn mạch do làm giảm chức năng co bóp cơ tim. Nghiên cứu cho thấy dùng Valsartan kết hợp isosorbidinitrate và hydralazine hoặc thay thế valsartan bằng enalapril sẽ cải thiện khả năng sống còn do cải thiện phân suất tống máu, thuốc làm chậm tái định dạng cơ tim là ức chế bêta và ức chế men chuyển.
Người ta thử nghiệm cho thấy cấy ghép máy tạo nhịp 2 buồng thất đồng bộ cũng có khả năng làm giảm tái định dạng tim đưa đến làm chậm suy tim./.
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