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LOI NOI DAU

Dé dap vng yéu cAu hoc tap cho cée d6i tugng dao tao sau dai hoc vé Huyét
hoc - Truyén mau, B4 mén Huyét hoc - Truyén mau bién soan cuén “Bai gidng
Huyét hoc - Truyén médu sau dai hoc”, nhdm cung cdp cho cic hgc vién chuyén
khoa Huyé&t hoc - Truyén mau nhiing kién thitc ¢d ban va cac vin dé méi hién dai
trong linh vuc Huyét hoc - Truyén mau.

Néi dung duoc sdp xép thanh bén phén:

PhanI:  Nhiing van dé co ban va hién dai vé Huyét hoc - Truyén maéu -
Mién dich huyét hoc - Truyén mau - Di truyén t& bao va phén ti.
Phan II: Cac bénh méu thudng gip. Mb&i bénh déu duge mé td bdn phdn
chinh: Bénh sinh hoc, chan doan, phén loai, diéu tri.
Phan III: Péng cdm mau. Phdn nay mé ti cfu tric chic ning tidu clu, co
ché& dong mau huyét tuong, cdc rdi lean chinh vé d6ng cAm mau.
Phan IV: Truyén mau, bao gém cac van dé: ngudi cho mau, khang nguyén té&
bao mau, bénh nhiém trung truyén qua dudng truyén mau, bach
cdu va an toan truyén mau, san xuit ch& phAm mau, bao quan va
phan phdi mau, truyén mau tai bénh vién. Truyén mau ty than. Cac
van dé trén déu dugc trinh bay theo huéng truyén mdu hién dai.
Cudn Bai giang Huyét hoc - Truyén mau sau dai hoc tai ban lan nay, clc tac
gia ¢6 sita chia va bd sung dé cap nhat cac kién thiic méi, tuy nhién trong qué trinh
bién soan vin khdng thé tranh khdi nhiing thiéu sét. R4t mong dude ban doc gép ¥.

Xin trdn trong cam dn.
T/M cac tac gia
Chu bién

GS. TSKH. D6 Trung Phéan



GIOI THIEU MON HOC HUYET HOC - TRUYEN MAU

1. NOI DUNG MON HOC HUYET HOC - TRUYEN MAU

Mén hoe Huyét hoc - Truyén mau vita 12 mén cd sd vita 1a4 mén lam sang,
gom hai phan: Huyét hoc va Truyén mau nhu tén goi Huyét hoc - Truyén mau.
Hai phan nay gin b6 vi lién hé chat ché véi nhau nhu anh em trong mdt nha, dé
1a “Mau”.

1.1. Phén huyét hgc gom hai bd phan

— B0 phén xét nghiém can ldm sang, bao gom hé théng cac phong xét nghiém
N R T -~ P +E . AT w - ~ a1 Y = 9
v€ té& bao hoc, ddng mau, mién dich t& bao, di truyén t&€ bao... lam nhiém vu chan
doan bénh vé& mau, vé tao mau.

- B0 phan tha hai 14 khoa 14m sing cic bénh mau, lam nhiém vu truc tiép
cham séc va diéu tri cidc bénh nhan bi bénh v8 mau (so d6 1).

Mau déng vai trd cue ky quan trong cho sy séng bdi ching ¢6 cac chic nang
sau diy:

+ Cung cép oxy cho hé hap t& bao, tao ning lugng cho moi hoat déng ciia
cd thé.

+ Cung cép protein va céc chdt dinh dudng khic nhu dudng, md, mudi
khoéang, cac ndi tiét td v.v. dé kién tao t8 chiic va phat trién cd thé.

+ Duy tri 4p lyc mau dudi hinh thdc tudn hoan va du trit 48 diu hoa hoat
dong clda tim, phdi, than, gan...

+ Lam nhiém vy théi d6c (qua phéi, than, tiéu hoa) va khit doc (qua gan).

Do vay khi thi€u mau sé gdy nhiéu réi loan cho toan b cd thé.



NOI DUNG
HUYET HOC - TRUYEN MAU

HUYET HOC TRUYEN MAU
Ha théng phong H& théng Ngudi cho mau Ngén hang Truyén mau
xét nghiém ldm sang mau 1am sang
- Té bao - Ung thu méu - Van ddng cho mau -Khamtuyén chon - Chi dinh truyén méy
- Béng méau -Bénh mau ty mién - Qudn Iy ngudi cho méau  ngudi cho mau - Phat mau an toan
- Mién dich t& bao - Bénh mau di truyén - Tu véin slfc khoé - Thu gom mau i Lm; nghta'
- Di fruyén 16 bao va - Thigu méau cac loai - K& hoach cung cp - 8ang loc bénh - L&p k& hoach nhu
phén t& -Bénhriloan dong may  NGudnngudichoméau  nhiém tning cAu méy
- Hod 18 bao s - San xust cac - Bdi dudng bac s,
. ba R : !
o -Mign dich - TE chic Bigu tri bang & bao gdc thanh phan mau iy dudng vé an
- Céc phong XN khic: Hod sinh, - Lifu irif mau toan truyén mau
Vi sinh, ch&n doan hinh &nh. - Phan phéi méu

So dd 1. N&i dung nganh Huyét hoce - Truyén mau
Té chite nay théng nhat ti trung wdng tdi dia phuong (tuyén huyén)

1.2. Phén truyén mau: Phén nay gdm ba bd phan chinh d6 14 ngudi cho mau, ngan
hang mau va truyén mau lAm sang (s¢ d6 1).

1.2.1. Ngudi cho mdu an toan: Van déng cho mau tinh nguyén

Tuyén truyén tinh nhin dao

— Tuyén truyén tinh an toan cua truyén mau

~ Van ddng duge nhiéu ngudi cho miu va cho mau an toan, cho méau nhéc lai.

Tu van sitc khoé cho ngudi cho mau.

1.2.2. Ngén hang mdu
— Khéam tuyén chon ngusi cho mau
- Thu gom méau: tai trung tim, ngodi trung tim (diém c¢6 dinh va luu déng).

— Sang loc bang huyét thanh 5 bénh nhidém trung: HIV, HCV, HBV, giang
mai, s6t rét.



— Tach cac thanh phin mau:

Khéi hdng cAdu nghéo bach cau
Khéi tiéu cau

Huyét tuong tuoi dong lanh

Tua lanh yéu t§ VIII + Sgi huyét

+ + + + +

T4ch cac thanh phan huyét tusng: albumin, vy globulin.

— Tién hanh bao quan. Phan phéi cho c4c bénh vién.
1.2.3. Truyén mdu Idm sang

Bd phan nay cé trach nhiém lap k& hoach nhu cdu mau cua cac bénh vién, dao
tao can b k¥ thuat vién, st dung mau hgp 1y, lam phan tUng chéo trude truyén
mau, theo ddi c4dc hiu qua cua truyén mau va xi 1y kip thai céc tai bién. Ludn quan
hé véi ngin hang mau dé bio ddm thuc hién ding k& hoach v& truyén mau cia
bénh vién,

2. CAC TIEN BO VE HUYET HOC VA TRUYEN MAU

2.1. Huyét hoc

2.1.1. Cédc tién b vé chan dodn huyét hoc

a. Xac dinh vé s6 lugng va hinh thai t& bao mau
~ Nhan dang qua kinh hién vi nhd nhudém Giemsa.
—~ Nhan dang va d€m s6 lugng t& bio mau qua may tu déng.
- Nhan dang qua kinh hién vi dién ti.

b. Xac dinh cac ddu 8n mang t& bao mau:
- Té&bao goc CD,,
— Té& bao dinh huéng tuy: CD,, +, CDy,+, CD s+,
— T& bao dinh huéng lympho: CD,+, CD.+, CD,+,.
~ Té& bao dau dong:
+ Héng cAu: CD,,+, glycophorin.
+ Tiéu cAu: CDg+
+ Bach cAu hat/mono: CDy,, CD,;, CD,,, CD,,, CD;
— T lympho: CDg, CD,, CDy
— B lympho: CD,, CD,y, CDy
— NK: CD,s

¢. Xac dinh qua hoa té bao

- Peroxydase : Té bao dong tuy



PAS : T€ baoc dong lympho

Esterase khong d#c hiéu: Té bao mono

d. Xac dinh qua hoa mién djch t8 chirc

Sinh thiét t& chiie tao mau

Nhudém hoa mién dich t& chitc: Anti T, B lympho

e. Xac dinh qua bién d6; di truyén

— Bién d6i nhiém sdc thé (NST): CML ¢6 Ph- 1*, APL ¢6 chuyén doan t (15,17)

Bién d6i HST: Bénh Thalassemia.

f. Xac dinh qua bién d6i phén &

Dung k§ thuat PCR xac dinh réi loan trinh tu cia cdu tric DNA, RNA.

2.1.2 Tién b vé diéu trji bénh mau

a. Bénh ung thu mau

+ o+ o+ 4

Da hoa tri héu - tia xa.

Cac ung dung méi clia t& bao trong diéu tri.

Diéu chinh gen biét hoa: ATRA, As,0, diéu tri APL M,). Glivec diéu tri CML.
Ghép tuy t& bao goc.

Céac bién phap hé tro:

+ Truyén mau ting thanh phan.

Chéng nhiém triing, n&m

Cham séc in udng, tinh thin

Stt dung cac chat kich thich tao mau: Epo, Thpo, GM- CSF, G-CSF.
Gan tach t& bao, trac ddi huyét tuong...

b. Bénh mau tu mién

Uc ché& mién dich, cit lach, khang thé chéng T lympho.

c. Bénh mau di truyén

biéu tri gen, ghép tuy, t& bao gc.

2.2. Truyén mau: hiéu qua va an toan

2.2.1. Tim duwyge cdc khang nguyén déng loai, xdy dung duoc quy tdc TM an toan

Hong cau: ABO, Rh, Lewis, Kidd, Kell...

— Bach cdu: HLA
- Tiéu cau: HPA



2.2.2. Tdch cdc thanh phdn mau: Truyén mau lam sang, truyén titng thanh phin
méau. Can gi truyén ndy, khéng truyén mau toan phén.

2.2.3. Bao quan cdc thanh phan méu
— Héng cau bao quan > 42 ngay

- Tiéu cAu bao quan = 5 ngay

Bach cau hat bao quan 24 gig
- Huyét tuong > 6 thang (-80°C)
— Tua lanh > 6 thang (-80°C)

2.2.4. Vai tro bach cau trong truyén mau
— Truyén nhiém HIV, HTLV
- Téc dung x&u d&€n mau bdo quan bdi cic men bach ciu.

- Géay nhiéu phan ng khi truyén mau do c¢6 cac chat trung gian va hau qua
sau truyén mau do khang nguyén HLA va HPA.,

— Loc bach cau trude khi bao quan.

2.2.5. Cdc bénh nhiém trung do truyén mau: HIV, HBC, HCV, giang mai, s6t rét
va cac virus khac

~ Dic diém cla cac bénh nhidm trang, duong lay
— Phuadng phap sang loc: ngung két hat gelatin, hat latex, ELISA, NASBA, PCR.

Cac tién by trén day da va dang duge ing dung vao hoan canh nudc ta dé
néng cao chit lugng chan doan va diéu tri, nang cao chit lugng cung cdp mau va an
toan truyen mau.



Phanl

MOT SO VAN BE CO BAN VA HIEN DAI
VE HUYET HOC - TRUYEN MAU

SINH MAU BiNH THUONG

1. KHAI QUAT VE SINH MAU
1.1. Vi tri sinh mau

Lich st phat sinh va phat trién ctia cac sinh vét néi chung 12 lich sit cfia mét
qué trinh ti€n hoa khong ngitng. T chd chi 1a mdt t& bao thuc hién tat ca cic chic
ning sdng d4 tién hoa thanh nhilng c4 thé gdm nhidu t& bao va méi loai t&€ bao dam
nhiém médt chLIc nang riéng biét. Slnh mau va sy tién hod chia cac t& bio mau trong
su phat trién loai ngudi ciing khéng ndam ngoai quy luat nay.

Sinh méau ¢ nguoi 14 dinh cao cta su tién hod, qua trinh sinh sin cac t& bao
mau dat t§1 mic hoan thién nhit véi mét cd ché diu hoa tinh t€ nhat. C6 thé chia
sinh mau & ngudi thanh ba thdi ky chinh 14 (1) sinh mau trong thdi ky phai thai, (2)
sinh mau 8 thdi ky so sinh va tré em, cudi cing 1a (3) sinh mau & ngudi trudng thanh.

Ngay ti ngay thit 8 cia phéi, sinh mau da bat ddu duge hinh thanh bdi cac
tidu dao Woll- Pander, goi 1a sinh mau ¢ trung bi phdt. T tuln thi 4 trd di, sinh
mau duge thuc hién tai trung md trong phdi ma ré nhét 1a ¢ gan va lach. Dén thang
thit 3 thi tay xuong, hach va tuyén dc cing bit ddu qua trinh sinh mau. Sinh mau
6 thai ky phéi thai 1a mét qua trinh bidt hoa khdng ngiing va rat manh mé. Lic
dau, 6 dau c6 mdt manh trung mé thi & d6 c6 sinh mau nhung din ddn khu trg hdn
vé tuy xudng, lach va hach lympho; cac dong t& bao méu eling duge hoan thién dan
vé s8 lugng, hinh thai, chiic ning va ca tinh khéang nguyén bé mit.

Sau khi tré ra doi, sinh mau khu tria din & ba cd quan chinh, trong dé thay
xudng gni val tro chu yéu. Trong nhdng nam dau ctia cude ddi, mbi dong t& bac mau
cung van ti€p tuc ¢6 nhiing bién d6i quan trong. S& lucng héng ciu giam dédn xudng,
huyét cau t§ F duge thay thé bdi huyet cau td A, sd lugng va thanh phan khang
nguyén bé mit t&€ bao mau thay déi, su tucng quan cla cac dong bach cAu (cha yéu
1a bach cau hat va lympho) ciing thay déi. C6 thé coi sinh mau & giai doan so sinh
va tré em la mét giai doan chuyen t1ep quan trong trong ddi séng ca thé, 1a giai
doan chuyen t1ep tao ra nhiing yéu t& can thiét cho co thé thich nghi véi ngoai canh.
Chinh sy bién déi thich nghi nay 43 lam cho sinh méu & nguoi trudng thanh that sy
dat td1 mdc hoan thién cao.
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So dd 1.1. Sinh méu trong thdi ky bao thai va sau dé

1.2. Vi mdi trudng tay xuong

Trong cd thé con ngudi, chi duy nhat tiy xuong cé mdt vi méi trudng sinh mau
hoan héo. T8 chitc dém tao ra vi mdi trudng sinh mau, bao gém toan bd cac yéu t&
t& bao va gian bao cin thidt cho viéc sinh mau. T8 chic dém duge ciu tao bdi cac t&
bao dém va chat dém gian bao.

T& bao dém 13 tat ca cic t& bao cia hé théng lién k&t c6 mat d tiy xudng, bao
gdém hai thanh phéin chinh 14 16p t& bao "vd khoang” va céc t& bao lién két khac. Ldp
t€ bao "vo khoang" duge tao thanh bdi lién két 16ng 1éo ciia cac t& bao ndi mé mach
mau va cac t€ bao lién vong ngoai mac. C4u tric nay tao thanh hang rio ngin cach
tuong d6i gilta t& bao sinh mau va tuin hoan tiy xuong, gidp kiém sodt su xadm
nhéip cta t& bao la ti mau vao tiy xudng; déng thdi diéu hoa vige phéng thich t&
bao trudng thanh tit tiy xuong ra mau. T& baoe lién vdng ngoai mac téa cac tua bao
tudng vao khoang sinh mau lam thanh khung dd cho t& bao mau cu tri. Céc té bao
lién két khac, bao gdm dai thuc bao, lympho, tao c6t bao, huy cét bao, t& bao xd va
t& bao md, c6 vai trd sdn xuit ra cic ydu t8 diéu hoa sinh mau (cytokin) va cac
protein ciia t& chitc dém. Céc t& bao sinh mau dugce phan tén trén nén xo-md cia vi
mdi trudng sinh mau.

Chét dém gian bao bao gom toan bd cic protein ngoai bao ciia mé lién két nhu
proteoglycan, fibronectin, collagen, laminin, osteonectin,... Cac protein nay déng vai
trd dan truyén théng tin diéu hoa sinh mau trong tudng tac gifia t&€ bao gbc va té
bao dém.

1.3. T& bao ngudn sinh mau

T& bao ngudn sinh mau (stem cell) chi€ém 0,01-0,05% t& bao thy xudng va cb
rat it 4 mau ngoai vi (1/100 s lugng t& bao ngudn & tiy xuong). Cang c6 thé thiy té
bao nguén & lach va hach nhung thuc ra d6 1a t& bao ngudn tit mau ngoai vi dén.
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Trong qua trinh phat trién, t& bio ngudn sinh mau cé kha nang sinh san va biét
hod thanh cic t& bac méau trudng thanh cé chitc ning riéng bist. Ngui ta chia t6
bao nguon sinh mau thanh bén loai:

1.3.1. T€ bao ngudn sinh madu van nédng (pluripotential stem cells) goi la t& bao goe
14 t& bao non nhat, phat trién sém nhat, bao quat tat ci cac dong té bao, c6 kha
nang séng dai ngdy va tai sinh sin t6t. Ngudi ta théy ching c6 hinh thai giéng cac
lympho nhung khéng tao hoa héng véi héng cdu ciru va ciing khéng c6 kha nang
dap dng mién dich khi kich thich bing khang nguyén. T¢€ bao gdc van nang cé
nhém quyét dinh khang nguyén CD 34. T& bao goc van nang ¢6 chi y&u trong thy
xudng nhung cing ¢6 mét ty 18 nhd & lach va é mau ngoai vi.

1.3.2. Té bao nguédn sinh mdu da nang (multipotential stem cells) phat trién t t&
bao nguén sinh mau van ning. Chiing ¢6 kha néng tao t&€ bao gdc cho tirng nhém t&
bao, con goi 1a t&€ bao ngudn sinh mau dinh huéng nhu nhém dinh huéng dong tay
(myeloid) CFU-GEMM, nhém dinh huéng dong lympho (lympheid) CFU-L.

1.3.3. Té bao ngudn cd khd nang sinh hai dong té bao (bipotential stem cells). T¢
bao nay chi sinh duge hai dong t& bao nhu CFU-EM (Erythroid /Megakaryocyte) chi
sinh ra héng cAu va tiéu cau, hoiic CFU-GM (Granulocyte/Macrophage) chi sinh ra
bach cdu hat va bach cAu mono/dai thuc bao.

1.3.4. Té'bao ngudn chi ¢ khd ndng sinh ra mét dong té bao va biét hod thanh té
bao chin (unipotential stem cells).

D6 1a cac t€ bao me chia dong héng cdu (BFU-E, CFU-E), dong bach ciu hat
(CFU-G), bach cdu ua acid (CFU-Eo), bach ciu ua base (CFU-Ba) va mau tidu ciu
(CFU-Meg).

2. QUA TRINH TANG SINH VA BIET HOA CAC TE BAO MAU
2.1. Hong cau

Tit t&€ bao ngudn dong héng cdu (CFU-E), duéi tac déng caa erythropoietin
(EPO), t& bao dau dong cha héng cdu duge tao ra, goi 13 tién nguyén héng ciu
(proerythroblast). D6 1a t& bao ¢6 kich thude 16n (dudng kinh khoang 20- 25um),
nhén tron, ludi mau nhin sang va rit min véi mét hat nhan nhat, ¢6 khi khéng
thdy rd hat nhan. Bao tuong tron déu, ua base manh (xanh thim) do chita nhidu
ribosom cdn thiét cho viée téng hop mét lugng 16n huyét sic t6. Thudng thay
khoang sdng quanh nhén trén tiéu ban nhuém Giemsa. C6 khi thdy bao tudng 161
ra tao thanh hinh "gia tc".

Mét tién nguyén héng cidu sinh ra hai nguydn héng ciu ua base I
(erythroblast basophil) va thanh bén nguyén hong ciu ua base II. Tuy nhién dudi
kinh hién vi quang hoc, khéng thé phan biét duge nguyén héng ciu ua base I va
nguyén hong ciu ua base II. Tinh chit trudng thanh han (biét hoad) so véi tién
nguyén hong ciu dugc thé hién bai sy ngung tu dédc biét cha chat nhin tao thanh
tung cum nho thAm mau, sdp xép rdt déu thanh hinh "nan hoa banh xe". Kich
thude t& bao nhé hon tién nguyén héng cdu (dudng kinh 16-18um). Qua trinh téng
hdp huyét sic t& chi méi bét ddu vai mét ty 18 rat thap, do vay trén tidu ban nhuém
Giemsa gan nhu khéng nhén thdy su thay déi mau sic ciia bao tuong.
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So do 1.2. Qua trinh sinh san va biét hda té bao géc sinh mau

Mot nguyén héng cdu ua base sinh ra hai nguyén héng cdu da séc
(erythroblast polycromatophil). Do bao tuong da c6 mét lugng dang ké huyét sic to
(mau da cam) duge téng hop va vAn con tdn tai cac ribosom (ua base) nén bao tuong
c6 mau pha trén gitta xanh va da cam (xAm xanh) trén tiéu ban nhudém Giemsa. Té&
bao c6 kich thuéc nhd hon, dudng kinh khoang 12-15 um. Nhan thuong tron, nidm &
trung tAm bao tuong, 1u6i mau nhan bat ddu déng vén lai tao nén hinh anh nhiing
"cuc" déu dan. Thong thudng, ciAc nguyén hdng cau da sic c6 khoang sdng quanh
nhéan rit rd nét. DAy 1a giai doan cudi cing té bao con kha ning nhan d6i trong qua
trinh biét hoa dong héng cau.

Nguyén héng ciu ua acid (erythroblast acidophil) dugc tao ra do nguyén hong
ciu da sic nhan d6i. Giai doan nay, su tong hop huyét sic to da gin xong, t& bao
khong con phén bao nia. Nguyen héng ciu ua acid c6 ducng kinh 10-15pm. Nhéan
tron, nho, mau rat sam nam 06 chinh gufta t& bao va gin nhu sip tan. Bao tuong
mau da cam, mau sic gin nhu hdng ciu trudng thanh.

Hoéng ciu luéi 1a giai doan cudi cing caa sy trudng thanh déng héng ciu con
vét tich nhan. Kich thudc t&€ bao bing hoic to hon hdng ciu trudng thanh mét 1t
(duong kinh 7-11um). Nhan da bién mat. Trong bao tudng con lai mét vai ty lap thé
va ribosom, 1am cho t& bao con kha nang téng hap mot it huyét sic t6. Khi nhuém
t& bao biang phuong phép taa dac biét (nhuém xanh cresyl), ¢6 thé quan sat dLIQC
vét tich nhan con s6t lai 1a hinh 1uéi hodc cac hat nhé bat mau tim sAm trén nén
bao tuong xanh nhat. Héng cAu luéi & lai thy xuong khoang 24 gid thi duge phéng
thich ra mau ngoai vi. Tai day, ching ton tai thém 24-48 gid niia ¢ trang thai "luéi”
réi mat nhan hoan toan dé trd thanh héng cAu trudng thanh. Héng cAu 1uéi 8 méau
ngoai vi dugc coi 1a su hién dién ctia kha ning sinh héng ciu caa tiy xudng. Khi
héng cAu luéi tang nghia la tiy xudng dang tao héng cAu manh mé.
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O mau ngogi vi, s8 lugng hdng cdu trudng thanh & ngudi khoé manh binh
thudng néi chung trong khoang 4,0-6,0 x 10'¥1, tuong {ng véi lugng huyét séc to
120 - 180 g/l. Héng cAu trudng thanh ¢6 hinh dia 16m hai mit, dudng kinh 7-8um,
day 1- 3um khong ¢6 nhan. Trén tiéu bdn mau nhudm Giemsa, hdng cAu bit mau
do hong, § giiia ¢6 khodng sang tron.

2.2. Bach cdu
2.2.1. Bach céu dong tuy

T& bao ngudn da néng dong tuy (CFU GEMM: GranulocytefErythrmdf
Monocyter‘Megakaryocyte) 1a t& bao ngudn chung sinh ra cc t& bao tién than cua
dong héng cau, dong t1eu cdu, dong mono, déng bach cdu hat trung tinh, bach ciu
hat ua base va bach ciu hat ua acid.

a. Bach cau hat

Déng bach cdu hat trung tinh duge sinh ra tif tién than 1a CFU-G. T& bao dau
dong cé thé nhan dang dude bang hinh thai hge 14 nguyén tuy bao (Myeloblast).
Pay 1a té bao to, tron, dlmng kinh khodng 10-15pm. Nhén to, Juéi mau nhan min,
thudng c6 mdt hat nhan ré. Bao tuong va base dam, bét ddu c6 cic hat nhd min
(0,2-1um) ua azua- goi 1a hat so cAp. Bing phuong phap nhuém hoa hgc t& bao,
ngudi ta thay cac hat so cép chita men peroxydase, lysozym, protease, hydrolase,
phosphatase acid v mot s6 peptid khac.

Tit mét nguyén tay bao cho hai tién tay bao (Promyelocyt). Nhén t& bao déng
déc hon, 1u6i mau thd hon, hat nhén nhd hoéc chi con vét hodc khéng thay nita. Pac
diém dang Iuu ¥ 12 bao tudng chita nhiéu hat ua azua, kich thude hat to hon, bit
mau dd tim trén tidéu ban nhudém Giemsa, ¢6 mét vang sang gin nhian do bd may
golgi phat trién.

Dén thy bao, tinh chat biét hoa clia t& bao dude thé hién r& nét. Nhan nhé lai, hinh
ban nguyét, 1uéi mau nhén thé hon, khéng ¢dn hat nhan. Bao tudng ua acid hoéic ¢6 mau
vang ndu (trung tinh). Bit ddu xuit hién hat thit c4p cdn goi la hat déc hiéu (0,1-0,3um)
chita collagenase lactoferrin, phosphatase kiém, protein gan B, plasminogen va céc
chat hoat hoa b thé. Cac hat trung tinh ting din den bach céu doan.

Hau tiy bao 14 t&€ bac khéng con kha ning phan bao. Tt diy, t& bao chi con
kha néng hoan chinh sy trudng thanh clia né ma théi. Kich thude t& bao nhd hon
tiy bao, nhan hinh 1udi lifm hodc hinh than, ludi mau thé bit mau rat thim trén
tiéu ban nhudém Giemsa.

Bach cau doan trung tinh la té bao trudng thanh thyc hién chiie ning. Trude
day ngudi ta goi 1la bach céu da nhén trung tmh (nhiu nhéan). Thuc ra chung chi
c6 mét nhdn ma thdi, bao gém nhiu doan ndi véi nhau béi mét ddy nél manh
hodc mét eo nhé. Thdl gian biét hoa va trudng thanh tit mot t€ bao tién than
(CFU-G) dén bach cau doan trung tinh mat khoang 1-2 tuin. Bach cdu doan
trung tinh luu hanh trong méu ngoai vi chi khoang 1 ngay. Sau do chiang xuyén
mach vao md va sdng thém khoang 1-2 ngay. O méu ngoai vi, s6 lugng bach cau
doan trung tinh dém duge khoang 4.0-11,0x 109!'1 So ILIdng chinh x4c cia bach
ciu doan trung tinh 8 mau ngoai vi khodng gdp d6i s6 dém vi mét niia bach cau
doan trung tinh nam sat thanh mach, khéng tham gia vao thanh phan mau luu
hanh. Pudng kinh cua t& bao khoang 10-12um.
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Bach cdu hat wva acid va bach cAu hat ua base chiém moét ty 1& nhé trong quan
thé bach ciu hat. Bach ciu hat ua acid trudng thanh dé& nhan biét bdi cac hat mau
da cam trong bao tudng va nhin thuong chia hai mdi. S8 lugng bach cau hat ua
acid trong mau khoang 0,1-0,4 x 10 /1 vA tén tai khoang 12 gid. Puong kinh t€& bao
10-15um.

Bach cdu hat ua base thudng it gip ¢ mau ngoai vi hodc véi mét ty 1é rat thap
trong mdt s6 trudng hgp, nhat 14 bénh 1y ting sinh tay 4c tinh. Nhan thudng chia
hai doan, bao tudng c¢é vai hat ldn bt mau xanh tim trén tiéu ban nhudm Giemsa.
Pudng kinh té bao khoang 9-11um.

b. Bach cau mono

Trén tiéu ban mau nhudm Giemsa, bach cAu mono cé kich thude thay d8i tix
10 dén 20 um. Nhan to hinh hat dau, ¢6 thé thiy hat nhan. Bao tucng rong, mau
xanh xam hodc xam. Cé thé gap khéng bao trong bao tuong. Trong bao tudng c6 it
hat mau d6 cam, bao gém hai nhém. Nhom hat phd bién chita phosphatase acid va
men peroxydase tudng ty nhu hat s¢ ¢dp cta bach cdu hat trung tinh; nhém con lai
van chua 6 chic ning. S8 lugng bach cdu mono § mau ngoai vi khoang 1-6% s&
lugng bach ciu.

Bang 1.1. Phan bd cua cac CD trén té bao

Khang nguyén Phan b Tén goi hodc chirc ndng
CD1 Thymocyt, t& bao
Langerhans
ch2 Lympho T, t& bao NK Khang nguyén biét héa lympho T,
receptor hdng cau cliu
CD3 Lympho T Khang nguyén lién quan téi receptor

cla khang nguyén T

CD4 Du&i nhém Thii Nhan dién mién dich gidi han & MHC ||
CD5 Lympho T, lympho B
cD7 Lympho T, t€ bao NK Ca [& 1a receptor ddi vdi Fc cla IgM
CcD8 Duéi nhém Te/s Nhan dién mién dich giéi han & MHC |
CD10 (CALLA) Tién B Endopeptidase

CD11¢c Té& bao NK Receptor ddi vdi C3bi

CD16 Té bao NK Receptor lil clia Fc gamma

cD19 Lympho B

cD20 Lympho B

cD21 Lympho B Receptor ddi voi C3d va EBV

2.2.2. Bach ciu dong lympho

T& bao me (CFU-HL) ctia lympho chung duge phat trién tit t& bao gdc sinh
-mau. T ddy, ching phan chia (theo chic nang) thanh ba nhém chinh la lympho T
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(85%), lympho B (10%) va NK - Natural killer cell (5-10%). Qua trinh biét hod cua
cac 1€ bao dong lympho, vé ban ch4t 1ién quan dén sy thém vio va mat di cia hang
loat cac khang nguyén bé mat (Cluster of Differentiation - CD). HAu hét cac khang
nguyén bé mat cht yéu duge xdc dinh bing khang thé don déng. V& hinh thai,
lympho duge chia thanh hai loai 14 lympho nho c¢é kich thudc tucng tu héng céu
trudng thanh (chi€m phan 16n) va lympho 16n ¢6 dudng kinh 9-12um. Day 14 loai t&
bao ¢6 nhin trén, chi€ém gan hét bao tuong, khéng thay hat nhan (bang 1.1).

2.3. Tiéu cau

Tu t& bao nguén da ning dong tiy (CFU-GEMM) sinh ra t& bio me cta déng
miu tiéu cidu (CFU-Meg), sau d6 sinh ra t& bao ddu dong mau tiéu cau, goi la
nguyén méu tiéu cdu (Megakaryoblast). Qué trinh nhan 1&n va biét hoa ca miu
tiéu cAu cho dén giai doan tiéu cdu d ngudi binh thudng dién ra & tiy xuong. Trong
mot s6 trang thai bénh 1y (nhu ting sinh tdy &c tinh), qua trinh nay 6 thé xdy ra
ngoii tuy xudng.

2.3.1. Giai doan méu tiéu cdu chua cd hat

Té bao non nhit cla déng miu tidu cdu la nguyén miu tiéu ciu
(Megakaryoblast), chi€m khoang 5% téng s6 méu tiéu cdu trong tly xudng. Kich
thuée t& bao 20 - 50 um, ty 1é nhan/ bao tuong 16n hon 1, ludi mau nhan thd, bio
tuong rat ua base va khang c6 hat.

MAu tiéu cAu ua base 1a t&€ bao th hai, tiép theo nguyén miu tiéu ciu. Kich
thude t& bao to hon nguyén miu tiéu cdu, chiém khodng 15% téng s6 miu tidu ciu
trong tuy xudng. Ty 1& nhéan/ bao tuong x4p xi 1. Bao tuong ua base nhe hon nguyén
miu tiéu cau.

2.3.2. Giai doan mau tiéu cau c¢o hat

Bao gom hai loai 12 mAu tiéu cAu c6 hat chua sinh tiéu cdu va mau tidu ciu cb
hat dang sinh tiéu cdu, chiém khodng 70-80% mau tiéu cAu. Dudng kinh t& bao
khoang 50-100 pum.

e Mdu ti€u cdu c6 hat chita sinh tiéu cdu ¢6 mdt nhan nhung thudng chia nhiéu
mui, thinh thoang c¢6é gdp hat nhéan. Bao tudng, bit mau ua acid trén tidu ban
nhudm Giemsa, c6 nhiéu hat mau tim. Mang bao tuong cdn nguyén ven.

s MqGu tiéu cdu c6 hat dang sinh tidu cdu chi€m ty 1& it hon miu tiéu cdu c6 hat
chua sinh tiéu cAu trén tiéu ban tdy dé ngudi binh thudng vi sy phéng thich tidu
cau xay ra rit nhanh. Hinh thai cia loai miu tiéu cdu nay gibng nhu mau tiéu ciu
c6 hat chua sinh tiéu cAu, nhung mang bao tudng khong con nguyén ven ma bi rach
nhiéu doan, qua dé tiéu cdu duge phéng thich ra khéi miu tiéu cdu. Sau khi phong
thich hét tiéu cdu, miu tiéu cdu chi con lai mét nhan tro va nhan nay sé bi thoai
hoa rdi tiéu di nhanh chéng.

Trung binh mét méu tiéu cdu sé phéng thich ra khodng 3000-4000 tidu cAu.
Tiéu cdu li nhiing t& bao nhd, dudng kinh 2-5um,
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2.3.3. Giai doan tiéu céu

Thdl gian tit lie xudit hién mét nguyén méu tiéu cidu dén khi phong thich ra
tleu clu trung binh khodng 10 ngay. Binh thudng chi cé6 khodng 2/3 s& luong tiéu
cau luu hanh 6 mau ngoal vi, tuong duong 150-500 x 10%1; 1/3 con lai duge tich tu &
lach. Doi séng cha tiéu cdu khodng &-10 ngay. Trén tiéu ban nhudém Giemsa, tidu
cdu hinh trén, ¢é nhiéu hat dang cham. Tiéu cAu ¢6 dac tinh dinh lai v6i nhau khi
ra kh01 léng mach, do vay néu tiéu ban lam tlr mau khong chong dong, phé‘m 16n
tiéu cAu tap trung thanh chc dam, bao gdm tir vai tiéu cdu dén nhidu tidu ciu.
Trong thyc hanh labo, mdi tiéu cAu quan sat duge trén vat kinh dau (x 1000) 88
tufdng duong véi sd lugng tidu céu khoang 10-15 x 10%1, néu thay dam vén tiéu ciu
thi s§ lugng tiéu cdu thudng > 100 x 10%1.

3. DIEU HOA SINH MAU
3.1. Khai niém chung vé diéu hda sinh mau

Thoéng tin diéu hoa sinh mau xuat phat tir sy tiép xtc t& bao - t& bao, tit cac
cytokin diéu hoa sinh mau va tif chat dém ngoai t& bao do t& bao lién két trong vi
mdi trudng sinh méu tiét ra. Cac cytokin diéu hoa sinh mau ¢6 thé tac dung trong
gi61 han hep nhu EPO, TPO, CSF-G hoac trong mdt giéi han kha réng nhu IL-3, IL-
6, SF. Tac dung caa cytokin c6 thé mang tinh chit ¢éng hudng (cung chiéu) hoic d6i
khang (nguoc nhau) nhttng két qua cudi cung la diéu hoa sinh mau c6 hiéu qua dé
dap ting nhu ciu cta co thé.

Do nhu cdu cd thé nhu thifu oxy, nhiém khuén, hofic do cac tac nhin gay
g1am mét hay nhiéu thanh phan t&€ bac méau ngoal vi, thong qua cac yéu td phat
trién sé kich thich ting smh t€ bao mau. Cac yéu to phat trién bao gdm toan bo cac
protein kich thich phat trién t& bao méu, ching duge san xuat tit lympho, bach cau
mono, dai thyc bao, t& bao ndi mach, nguyén bao xd va cic t& bao khac. Cac chit kich
thich phat trién kiém so4t quéa trinh tang sinh va biét hoa cla t& bao goc thanh té&
bao chin, anh hu.’dng dén chitc ning cua t€ bao chin nhu chitc ning bach cdu trong
nhiém khudn, cdn thiét cho sy phat trién cta t€ bao gbe van nang va t& bao da ning
dong tay va lympho.

3.2. Cac chét tham gia diéu hoa sinh mau

Cho dén nay, tac dung trén sinh mau cua rat nhiéu yé&u t6 da duge nghién citu
ca in vitro va in vivo. C6 thé phan chia ching thanh hai nhém sau day:

3.2.1. Cdc yéu t6 phat trién: Cac yéu t0 phat trién hay con goi 1a cac yéu td kich
thich la cac y€u t8 tham gia vao sudt qua trinh téng sinh va biét héa t& bao. Cé thé
néu mot s y&u té sau day:

— Céc yéu t6 phat trién khéng dic hiéu, bao gdm cac y&u t§ kich thich da
dong (Multi Colony Stimulating Factor) nhu IL-3, klch thich tao cum dong hat dai
thue bao, dudng bao, dong hong cAu va dong mAu tiéu cdu: cic yéu to phat trién t&
bao me tao nén dong bach cau hat va dai thitc bao CSF-GM.
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~ Céac y&u t8 phat trién dic hiéu don dong, nhu CSF-G, CSF-M, CSF-Eo,
EPO, TPO.

— Céc interleukin khéc nhu IL-7, IL-9, IL-10, IL-11, IL12, IL-13, yéu t& steel,
FGF, PDGF,... cling ¢6 tac dung kich thich phat trién héng ciu, tiéu cdu, lympho B,
té& bao NK... nhung ching can thiép & cac giai doan mudn hon trong ti€n trinh ting
sinh va biét ho4 t&€ bao mau.

3.2.2, Cdc chat uc ché

Nguge lai v6i cac yéu t8 phat trién, cic y&u t8 dc ch& sinh mau c6 thé can
thiép vio mot hodc nhiéu khau khac nhau, mét hay nhidu dong t& bao, han ché qua
trinh tang sinh, biét hoa va / hodc chitc ning cta té bao. Cé thé liét ké tac dung tc
ché cua mot s& yéu td chinh ma ngay nay di duge nhiéu tac gi4 nghién ctu sau day:

— Yéu t& phat trién chuyén dang B1, B2B; (Transforming growth factor B-TGF
B): Tac dung tuong tac trén thu thé serin-threonin kinase, tc ché BFU-E va CFU-S.

- H. subunit ferritin: Uc ch& BFU-E, CFU-GEMM va CFU-GM. N¢ tc ché
CFU-GM béng cach lam gidm te bao di vio chu ky phan bao, giam s8 lugng t& bao d
tiy xuong va lach, giam bach ciu doan trung tinh & mau ngoai vi.

- Interferon a, B, v v TNF o, B 1am gidm nhiéu loai cytokin, tc ché IL-4,
CFU-.GM va CFU-G.

— Prostaglandin E, va E; (PGE) @tc ché truc tiép CFU-M, CFU-GM, CFU-G
nhung khéng tc ch& CFU-E.

- Lactoferrin 14 mét protein gin sit, tic ché gidi phéng CSF va I1.-1.
— Céc chemokin (nhu Macrophage inflammatory protein la - MIP-1a, MIP-
2a) dc ch& CFU-8, CFU-GEMM, BFU-E va CFU-GM.

— Cac chudi peptid nhd nhu pentapeptid, seraspenid ttc ché CFU-S, pre CFU-
S va CFU-GM do tc ché phan bao & pha S.

Tém lai: Sinh mau & ngum 14 mdt qua trinh phc tap bao gom qua trinh tang
sinh t€ bao, qua trinh biét hoa t& bao va qua trinh chét di clia t& bao véi mbt c¢d ché
tu di€u hoa tinh t&€ Qua trinh san sinh t& bao mau con chiu anh hudng cta nhiéu
véu t& noi tai ciing nhu ngoai sinh. Nghién ciu sinh méu ¢6 vai trd quan trong
trong chin doan va theo dé diéu tri cac bénh mau va cg quan sinh mau.

19



CAC CYTOKIN VA BIEU HOA TAD MAU

1. MOT SO NET CHUNG VE CYTOKIN
1.1. Lich sit phat trién

Co ché phat trién va biét hoi cha qué trinh tao mau va midn dich cho tdi nay
con biét rat it.

Nam 1960, nhd nudi cdy lympho & méi trudng 1ong da phat hién yéu 8 kich
thich sy tdng trudng t€ bao phat trién tao mau goi 1a y&u t6 phat trién (Growth
factor: GF).

Tiép theo 1a thanh cong vé k§ thuit nudi cdy cum (Colony forming culture)
th k¥ thuat nay lan ddu tién ngudi ta da chlmg minh duge yéu td phat trién bach
cAu tuy, goi la yeu t& kich thich phat trién don dong (Colony stimulating factor:
CSF), déng thoi yéu to kich thich phat trién lympho ciing duge phat hién va goi la
chidt trung gian hoa tan (Interleukin: IL).

Tiép dén, cic yéu t§ khac nhu TNF (Tumor necrosis factor), IFN (Interferon),
IL-1, IL-2... v& cAc béng chiing v& vai tré cia TNF va céac chit trung gian t& bao
khéc trong bénh ghép chdng cha (Graft - Versus - Host - Disease: GVHD) ciing nhu
trong cac phan dng mién dich, phan dng viém 1an lugt duge mé ta.

Bén canh céc chilt trung gian quan trong trong mién dich, céc yéu t6 c6 vai trd
trong tao mau ciing dan din dugc nghién citu va dua vio st dung trong diéu tri
bénh nhu: G-CSF, M - CSF, GM - CSF, Tpo, Epo, IL-3. Chiing dude goi chung 14 céc
cytokin, vay cytokin 14 gi?

Cytokm 1a chét trung gian, hoa tan, do t& bao bi kich thich tiét ra. Ching c6
kha ning kiém sodt quan hé t& bao trong phan iing mién dich va tao mau. Khoang
ba thap ky qua, céc tac gida dd md ta nhiéu v€ cdu tric phin tl va dic diém sinh
hoe cta cac eytokin. Khai niém cta cytokm rdt rong, d6 1a cic protein cé kha ning
diéu hoa hoat d6ng khéng chi hé mién dich, hé viém ma ca h@ tao mau va nhiéu hé
sinh hoc khae.

1.2. Danh phap

Cé6 nhitu danh tr khac nhau dit tén cho chdt hoa tan trung gian t& bao nhu
lymphokin, monokin, interleukin, nhung téi nay cic nha nghién cdu vé linh vue da
théng nhat dit tén 1a cytokin, trong dé:

— Cytokin do lympho tiét ra goi la lymphokin.
— Cytokin do monocyt tiét ra goi 14 monokin.

- Cytokin c¢6 quan hé t&€ bao goi 1a Interleukin (IL)

20



Mobi cytokin duge san xudt tit modt loai t& bao riéng bisdt. Cé6 mot sb it
cytokin nhu yé&u t8 chuyén dang, erythropoietin, yéu t& phat trién té bao ngudn,
chat kich thich t& bio mono... ching ¢6 mit trong méu c¢6 thé phat hién duge va
c6é tac dung véi t& bao dich. Con hau hét cac cytokin khac chi ton tai tai ché
trong thoi gian ngin.

Interleukin 1a nhiing cytokin déng vai trd trong quan hé giiia céac t& bio nhu
14 nhiing chit trung gian didu hoa hoat ddng té& bao. Téi cudi thé ky XX (nam 2000)
nguoi ta tim thay 18 Interleukin khac nhau, duge ky hiéu tu IL-1 dén IL-18. N6
gibng ndi tidt t6 12 ¢6 kha ning chuyén théng tin vao ndi bio, nhung IL dude san
xuft bdi t& bio hoat hoa va cic t& bao nay cé thé phan lap duge, cdn ndi tist t& thi
dudc bai tiét bdi cdu triic nguyén ven cta td chiic tuyén.

1.3. Phén loai

C6 thé chia thanh 3 nhém cytokin nhu sau:
Nhém 1: Gém 18 interleukin ky hiéu tir IL - 1 dén IL-18.

Tac dung ctia nhém nay chu yéu déng vai tro trong quan hé t8 bao nhu la chat
trung gian diéu hoa hoat ddng céc t& bao, d6 1a nhiing chat kich thich mién dich
ho#c diéu hoa sinh mau.

Nhém 2: Gdm cac cytokin c6 tac dung riéng biét nhu TNF, IFN.

Nhém 3: Gdm cac cytokin kich thich phat trién t& bao ngudn sinh mau nhu:
G-CSF, M-CSF, GM-CS¥, Epo (Erythropoietin).

Mot 56 dic diém chung cla cytokin:
Cdc cytokin c6 mét s6' ddc diém chung sau ddy:

1. San xuit mdt lugng rat nho nhung tac dung rit 16n, 6 dd dam dic vé
ciing nhé 10 - 10*° chiing vAn ¢6 tac dung.

2. Cytokin dudc san xuit ti cic t€ bao di duge kich thich, chiing khéong
duge san xudt tit cac t&€ bdo nghi ngoi.

3. HAu hét chiing hoat déng qua dudng thu thé (receptor) trén bé mit t&
bao. Nhd cac receptor dac hidu ma cytokin hoat ddng duge ca trong ndi
bao va truyén tin vao nd bao.

4, Cytokin 14 mét nhém hoat dong da dang cia cac thdng tin ndi bao va
quan hé giita cac t& bao vdi nhau trong qua trinh phan tng.

5. Céac cytokin cé tac dung khuyéch dai phan {ing mién dich, kich thich
sinh mau v mdt s8 ¢6 tac dung chdng ung thu, chong virus.

6. Cac cytokin ¢6 tac dung didu hoa hoat ddng va phat trién t& bao dich,

do d6 chiing dang dudc stt dung trén 14m sing dé diéu tri bénh nhat 1a
bénh suy giam mién dich.
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1.4. Co ché san xudt cac cytokin

1.4.1. Cdc té bao co kha ndng san xuét cdc cytokin

C6 nhiéu t& bao c6 kha néng san xuit cytokin nhut bach cAu mono, lympho, t&
bao ndi mach, t€ bao xo non, t& bao nao ...

Mot s6 t& bao sdn xudt mot hode nhidu loai cytokin khéc nhau. Trong dé
mono/dai thuc bao va lympho déng vai trd quan trong nhat.

Antigen %

(Khang nguyéw

@
T Lympho

L3
A L5

Kich thich

TNF

p—> -6
pramayr (3M-CSF
peenip  (3-CSF
by M-CSF

T& bao ndi mo Té& bao xg nan
{Endothelial cek) {Fibrobiast)

TNF

o g
Monocyt

Endotoxin /

Hinh 1.1. So db cd ché& san xudt cac cytokin

1.4.2. Co ché san xudt cytokin

Cytokin chi dugc tao ra tit cic t& bao hoat hoa, cé nhiéu tac nhén gay hoat
hoa t& bao: khang nguyén, endotoxin, tac nhan vat 1§ (béng) hoa chit... khi cac t&
bao dugc hoat hod chiing san xuft cic cytokin, cic cytokin sé kich thich hoac tic
ché phat trién cla t& bao. Thi du  hinh 1.1 cho th&y, khi khang nguyén hoae
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endotoxin tac ddng truc tiép lén monocyt/dai thuec bao (1), hodc khang nguyén
tryc tiép tac déng vao T lympho (2). Cac t& bao nay dude hoat hoa ching s& sdn
xudt ra cac cytokin. Cac cytokin IL-1 va TNF lai tac déng 1én cac t& bao ndi mach
(Endothelial cells), t&€ bao xd non (Fibronblast), T lympho (3) sin xuat ra mét loat
cae cytokin va cac chit kich thich phat trién khéc nhu: IL-6, GM-CSF, G-CSF, M-
CSF...

2. DAC BIEM VA CHUC NANG CUA CAC CYTOKIN QUAN TRONG

2.1. Interleukin 1 (iL-1)

- IL-1 dudc sdn xuat ra boi hdu hét cac t& bao ¢6 nhan, trude hét 1a cac bach
cAu don nhan nhu monocyt, dai thuc bao, t& bao B, t& bao NK, mot s& clon t& bao T
phat trién trong nudi ey, té bao sitng (Keratinocyte), t& bao hinh sao (Astrocytes),
t& bao x0 non (Fibroblast), t& bao ndi mac, bach cdu trung tinh, t& bao ¢d tron. IL-1
cd 2 typ: IL-1a va IL-1B. IL-1a ¢6 159 aminoacid va IL.-1P ¢é 153 aminoacid. Nhiéu
t& bio san xuit ca hai gen o va B cha IL-1, nhung mic d6 san xuét cé khac nhau.
Thi du monocyt chi y&u san xuidt IL-1B, cdn t& bao sitng lai san xuit chii yéu 1a IL-
lo. Ngoai ra mét s6 t6 chite nhu da va mot s dich nhu nude 61, méd héi, nude tiéu
ciing ¢ IL-1.

- IL-1 ¢6 vai trd quan trong trong cd ché mién dich va tao mau. IL-1 tac déng
1én hau hét cac loai t& bao chitc ning cta co thé, khi cic t& bao nay duge hoat hoa,
chiing lai san xuét ra nhiéu cytokin khéc, tac nén chudi phan ung (H 1.2).

— CAc cytokin tac ddong lan nhau, nhu t& bao trinh dién khang nguyén
(APC) san xufit ra IL-1 thi day 14 khoi ddu cho su tip can véi t& bao T va khi t&
bao T duge hoat hoa thi chiing ting cudng san xuit IL-2, déng thoi t& bao APC
cling tang san xuidt TNF va cac factor phat trién khac. Prostaglandin cé thé didu
hoa san xuét IL-1 nhd leukotrien, nhung né bi tc ché& bdi cac san pham cia qua
trinh cyclo oxygenase.
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Receptor IL-1:

IL-1 ¢6 kha ning gén vao t& bao dich théng qua cac receptor tudng dUng ¢ mit
trén t& bao dich. Ngudi ta du doan ring T lympho c6 50 receptor, con t& bao
fibroblast ¢6 téi trén 1.000. Cac receptor IL-1 ¢6 hai phin ngoai t&€ bao, phin nay cb
khoang 517 aminoacid, va phan trong t& bao (nim trong bao tuong) cé khoang 217
aminoacid - chiing gidp chuyén tin hiéu vao trong t& bao khi chung gén vao IL-1.
Co ch€ nay con chua rd, nhung ngudi ta biét sau khi chuyén tin hiéu thi cac
receptor IL-1 m&t di va receptor méi lai duge hinh thanh. Théng thudng chi 5 - 10%
receptor trén bé mit t&€ bao dich hoat déng véi IL-1, trong khi s8 lugdng clia receptor
¢6 té1 hang tram.

2.2. Tumor necrosis factor (TNF)

TNF c6 2 typ, k§ hidu TNF a« va TNF B. TNF o duge mé ta trude. TNF a ¢b
tac dung huy hoai t& bao ung thu gay chdy mau. Hoat tinh nay nhan thdy trong
huy&t thanh cuaa stc vt thi nghiém kich thich bang lipo-polysaccharid.

TNF o duge san xuét chi yéu bdi dai thuce bao da hoat hoa (trude hét 1a APC);
TNF o duge san xuét bdi t& bao T hoat hoa cho nén goi la lymphotoxin. TNF o gin
vao receptor cia né trén bé mét t& bao dich gidng nhu IL-1. Kha nang kich thich
cia TNF « chiém khodng 28% téng aminoacid va cén ¢6 sy hd trg cia MHC, nhung
khéng giéng c&u tric cta 18p I va 16p I, ddi khi thé hién nhu 14 16p I11. V& ciu tric
TNF a ¢6 157 aminoacid vad TNF B ¢6 171 aminoacid. TNF a ¢é kha ning gdn mang
t& bao ung thu va huy hoai truc tiép t& bao nay.

Receptor TNF:

NgLIdl ta x4c nhan bé mat te béao dich c6 hai receptor d&i véi TNF « va TNF B.
Co ché gén gibng nhu IL-1. Sy gén receptor 1am cho TNF c¢6 kha ning chuyén tin
hiéu vao néi bao.

2.3. Tac dung hgp dong cua IL-1 va TNF
2.3.1. Tac dung kich thich

Tao khang thé, sdn xuédt cac cytokin, phat trién t& bao ngudn sinh mau va cac
té bao cla cac td chuc khac.

IL-1 va TNF 1 céc cytokin khéng c6 quan hé vé mat cdu trdc, ching lién két
véi cac receptor trén bé mat t€ bao. V& mit sinh hoc hai cytokin ¢6 quan hé véi
nhiéu t& bao va t& chitc ela €0 thé. Ching ¢6 vai trd quan trong trong kich thich
hoat déng cha cac t& bao mién dich nhu T gitip d8 (helper T cells - Th) va t& bao
trinh dién khang nguyén (Antigen presenting cells: APC) IL-1 va TNF déu duge
tiét ra t t& bao trinh dién khang nguyén (APC), khi t& bao ndy ti€p xic véi khang
nguyén, vdi su ¢6 mit cha t& bao Th dic hidu MHC. Hai cytokin c6 thé coi nhu céc
chét phéi hop kich thich (costimulators). Ching 1am ting hoat hoa T lympho, dé t&
bao nay lai tiép tuc san xudt ra cac cytokm khac. IL-1 va TNF tac dung l&n B
lympho lam téng qua trinh tiét khang thé, tic dung 1én bach ciu trung tinh tdng
tiét IL -1, IL -6, IL- 8. Cac cytokin IL -1 va TNF tang kich thich sinh mau.
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Ngoai t& bao thude co quan mién dich va tao mau, IL-1 va TNF con tac déng
l1én cac t&€ bao ciia ¢cd quan khic nhu t& bao mé, t& bao sun, t& bao ndi md, t& bao
xuong, té biao ndo, t& bao cd tron, t& bio gan, t& bio tuyén thugng than... Ching
kich thich lam téng chiic ning clia cac t& bao néi trén.

2.3.2. Tdc dung cd hai

— TNF « gay héi chitng chdy méau Schwartzman gip trong tiém lan thia hai
lipo-polysaccharid, gay rdi loan ddng mau tai chd, chdy mau hoai tit to chic.

— TNF kich thich t& bao ndi mac san xuit ra prdstaglandin (yéu t8 giy viém);
IL-6, y&u t& tién déng mau (factor III), dAn dén dong mau trong 1ong mach (DIC =
Disseminated Intravascular Coagulation), IL-1 ph6i hgp véi TNF ciing c¢é tac dung
nhu trén.

— IL-1 va TNF kich thich t& bio gan san xuit mét s§ protein c¢6 tac dung bao
vé khéng dic hiéu chéng nhidm tring trong giai doan cip. Cac san phiam huyét
tudng duge san xuit trong giai doan nay do vai trd cla IL-1 va TNF c6 thé liét ké
thanh hai nhém nhu sau:

+ Nhém cac yéu t6 do sy kich thich ctia IL-1, IL-6, TNF nhu: BS thé thi 3
(C,), haptoglobin, al - glycoprotein, y&u t& B, amyloid protein A va B.

+ Nhém cae y&u t6 chi do su kich thich ctia IL-6: albumin, prealbumin,
fibrinogen, hemopexin, a,anti-chymotrypsin, a,-macroglobulin.

— IL-1 va TNF cé thé la nhiing pyrogen ndi sinh gay sét, kich thich thugng
than tang tiét corticoid.

~ Hoat ho4 phosphatase kiém trong té€ bao xudng non (Osteoblast) lién quan
dén thip khép.

2.3.3. Tdc dung trong diéu tri

Ca IL-1 va TNF déu duge nhiéu ngudi nghién citu vé tac dung kich thich mién
dich va chéng ung thu. Nhung téi nay chua c6 {ing dung thyc tién ndo. Tuy nhién
trong thue nghiém véi lugng 16n ngudi ta thay TNF va IL-1 déu ¢6 tac dung chéng lai
tac dung cua tia xa va chéng lai tac dung (tc ché tuy ctia hoa tri lidu.

2.4, Interleukin 2 (IL-2)
2.4.1. Bdc diém

IL-2 1a y&u t& phat trién dude san xuét bdi T lympho di hoat hoa (activated
T lymphocytes) va la chat cd ban kich thich phéan chia t& bao T (T cell proliferation).

IL-2 dugc phat hién tir 1976. Khi nay ngudi ta nhin thiy né ¢6 kha ning lam
ting phan chia t& bao (mitose) cha T lympho ngudi va hd trg cho sy phat trién tiép
theo cta T lympho trong nubi cdy. Sy kién phat hién ra IL-2 ma Mic dau ngudi ta goi
14 y&u t& phat trién t& bao T lympho (T cell growth factor) 12 mot tién bd budc ngoit
cia mién dich, vi 1an d4u tién md ra nghién citu céc clon ca thé ca t& bao T va vai
trd cua né trong quan hé véi té€ bae B, dai thuc bao va NK.
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IL-2 14 polypeptid ¢6 trong lugng phan t& 15400dt véi 133 aminoacid. Phan
nay c¢6 ma hoa nidm trén chromosom thi tu chia ngudi.

Nhiéu nghién citu da chiing minh rang IL-2 dugc san xuét ti t& bao T, khi cé
kich thich cia khang nguyén. Tuy nhién trong mét s§ diéu kién nhat dinh T, va NK
ciing san xuét IL-2, nhung lugng san xuat ra rit thip. Khi T, duge kich thich
khoang 4 gid sau ¢6 thé phat hién thay IL-2 va dinh cao 12 sau 12 gid.

Receptor IL-2 khéng ¢6 mét trén t&€ bdo nghi ma chi c6 mat trén t& bio da hoat
hoa. Mdc d6 cia receptor nay ¢ dinh cao vao cac ngay 6 - 10 sau khi duge hoat ho4.
IL.-2 receptor c¢6 3 peptid khac nhau duge ky hidu 1L-2a va IL-2B va IL-2y. C4 3 typ
nay déu 1a protein mang. 1IL-2 ¢6 trong lugng phén tit 14 55.000, chi ¢6 13 aminoacid,
protein niy c6 thé nhan dang dude bang khang thé, duge goi 13 khang thé chéng t&
bao T hoat hod (anti Tac). Con IL-2 va IL-2y thi ¢6 chu yéu trong plasma cé trong
lugng phan tir 1a 75.000 vdi 1L-28 va 64.000 véi IL-2y.

2.4.2. Tdc dung cia IL-2
IL-2 ¢6 nhiéu tac dung khac nhau.

~ Vdi T lympho: Hoat hoa Th (T,). T, 6 trang thai nghi khi dude kich thich sé
ddng thdi xudt hién IL-2 va IL-2R.

IL-2 l1am T lympho ting kha ning gy doc t& bao, san xuit cic lymphokin nhu
TNF y, TNF B, TGF, san xuat cac yéu t& kich thich phat trién B lympho nhu IL-4,
IL-6, cac yéu td kich thich sinh méau nhu IL-3, IL-5, GM-CSF. Mot s8 thuéc dc ché
mién dich nhu cyclosporin-A va FK-506 ¢ tiac dung phong tod sdn xuit 11-2 va IL-
2R trong té& bao Th.

— Vi cde té bao khde

+ NK: Té& bao nay ludn ¢6 IL-2R, do d6 ciing ludn phan tng véi IL-2. NK
sau khi phan dng véi IL-2 thi tdc dung doc td t& bao elia ching duge ting 1én o rét
va tdng ti€t cac cytokin khac nhu IFN y, GM-CSF, TNF «.

+ B lympho: T€ bao B da hoat hoa ¢6 86 lugng cao receptor IL-2 (IL-2R)
(khodng 30 lan), IL-2 lam téng phéan chia va ting tiét khang thé cia B lympho,
tuong bao.

+  Monocyt/dai thue bao: IL-2 ¢6 tdc dung kich thich & mtc thap d6i véi té
bao nay, IL-2 ¢6 thé lam tang téc dung diét vi khudn (microbicidal activity) va tac
dung gy déc t& bao ciia dai thue bao, tang tit TNF «, IL-6.

+ Bach cau trung tinh: GAn day ngudi ta thay IL-2 ¢6 tac dung hoat hoa
ca bach cau trung tinh.

- Tde dung diéu tri

Néu tiém IL-2 cho suc vat thay IL-2 lam téng dap tng mién dich. [L-2 ¢6 thé
diing cho chat kich thich mién dich diéu tri ung thu, nhu ung thu t& bao than,
melanoma, bénh phong, leukemia dong T lympho.
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2.5. Interleukin 6 (IL-6)

2.5.1. Bdc diém

— IL-6: La cytokin cé cac hoat tinh sinh hoc da dang, nhung chl yéu lam téng
tdng hop IL-1 va TNF dé phéi hop kich thich dap tng mién dich, nhét la dap dng
clia gan trong giai doan ddu lam ting sao chép, ting biét hod, tang tiét khang thé
ctua t&€ bao B, tiang phéi hgp kich thich sinh mAu va san xuit thrombopoietin, kich
thich phat trién t& bao gan va t& bao myeloma d td chiic nudi c&y. Mdi dau IL-6 la
interferon - B, IFN-pB,) vi chiing ¢ hoat tinh chéng virus va ¢6 khang thé phdn itng
chéo véi IFN, nhung qua nhiéu nghién cttu ngudi ta d¢d ching minh ring tu ban
than IL-6 khéng c6 tiac dung chdong virus, téc dung chéng virus cua IL-6 14 kich
thich san xuit IFN.

— Gen cau trie cua IL-6 trén chromosom thi 7 ¢b trong lugng phan i la
22.000 - 30.000D.

— IL-6 duge san xuat ti nhiéu té bao khac nhau: T& bao T va B da hoat hoa,
monocyt, t& bao ndi mac, t& bao gan, t&€ bao B bi nhiém EBV, t& bao xd non.

2.5.2. Tdc dung cua IL-6

IL-6 c6 mdt s tac dung sinh hoc nhu tham gia vao dap {ing mién dich & giai
doan ddu G gan, san xult ra cdc yéu t& dé khang khéng dic hidu giéng nhu tac
dung cta IL-1 va TNF da néi & trén, phat trién t& bao B va tudng bao dé ting tao
khang thé dich thé, phsi hop véi IL-1 va TNF tac dung lam ting sin xudt IL-2.
Tham gia véi IL -1 va TNF kich thich phat trién t& bao xudng, t& bao da, tham gia
kich thich sinh mau. IL-6 c6 hai loai tac dung chinh: tham gia kich thich phat trién
mién dich va kich thich tao mau.

2.6. Interferon (IFN)
2.6.1. Pdc diém

Tt nAm 1957 ngudi ta d4 md ta t& bao cé kha ning bat hoat virus. Sau db
ngudi ta thiy d6 la yéu t6 hoa tan trong huyét thanh do t& bao san xuat ra va duge
gol 14 "Interfere”, vi né ¢6 tac dung tc ché virus xam nhép t& bio méi.

Cde ddc diém chung:

IFN thuc chait 14 mét ho rit 16n cha protein tiét, ma protein nay khong chi cé
hoat tinh chéng virus ma con c6 kha niang dc ché sy phén chia t&€ biao dong vat ma
diéu hoa mi&n dich. Interferon khéng tac déng truc tiép trén tiéu thé virus, ma tao
ra trang thai chéng virus cia té bao chi. Interferon chéng lai tac dung phén chia
va diéu hoa mién dich ctia t& bao chi, phén anh kha nang didu hoa =y bée 16 gen
dac hiéu va hoat tinh chuyén hoa trong t& bao cht cla virus. Nhiéu protein ¢ kha
ning gay nén trang thai chdng virus trong té& bao chi, cac protein nay duge goi

28



interferon typ I (IFN o, IFN B, IFN 3) va typ II IFN y). Typ I ¢6 tac dung chéng
virus, typ II ¢6 tac dung diéu hoa mién dich.

Typ I gém 3 IFN «, B va 5. Ba loai nay duge san xudt tir hiu hét cac typ bach
cau nhung trude hét 1a dai thyc bao. IFN duge san xudt nhiéu trong céc trudng hgp
nhiém virus, vi khuén va don bio (protozoa), chiing ¢é trong lugng phén ti 18.000 -
20.000D.

2.6.2. Chur nang

a Typ I
1. Uc ché sao chép virus.

Co ché tac dung chéng virus trong diéu tri bénh: INF khéng truc tiép tidu diét
virus, ma ching chi Gc ch€ nhén 1én cha virus bing cic protein cam ttng do chiing
tao nén trong té& bao.

2. Tang kha nang lam doe t& bao dich. Co ché nay didn bién nhuy sau:

Céc IFN cha typ I gdn vao cac receptor don dc trén b& mat cic t& bao lan cén,
su gan clia IFN vao cac receptor mang t& bao lam ting san xu#t, ting boe 16 cic san
phdm gen trong t& bao dich, c¢6 khi téi 30 loai sdn pham, mdt trong cac sin phém
quan treng la MHC 16p I, c6 chitc nang hgp tac véi Ts. MHC 16p I lam tang kha
néng cua t& bao nhiém virus déi v6i sy trinh dién khang nguyén do dé t& bao dich
dé bi tiéu diét bdi t& bao T dbe.

3. IFN typ I con ¢6 kha nang lién két véi mdt s6 men nhu: protein kinase va
synthetase, sy lién két nay c6 tac dung dc ch& khong dic hibu céc gen chéng virus.

4. Ngoai ra, IFN typ I con ¢6 kha nang diéu hoa chiic nang cia t& bao, ching cé
kha nang ttc ché sy phat trién t& bio trong nudi cdy, itc ché biét hod t& bio.

b. Typ IT

Typ nay tham gia diéu hoa mién dich. Dé 1a IFNy, coén goi 12 IFNy mién dich
(Immuno - IFN). Typ nay c¢6 mét dang hoat dong 1a IFN-y, c6 trong lugng phan ti
18.000, khéng giéng cac IFN typ I, IFN typ II 1a mdt lymphokin dude sin xuét ra
bdi t&€ bao T, v mdt s§ t& bao T,, t& bao NK. Céc t& bao nay chi tist eytokin khi
ching duge hoat hoa. Céc t& bao 14n can déu cé receptor phan tng véi eytokin nay,
khi phén ng véi cytokin nay céc t& bao s& ting mat db MHC-16p I, déng thdi ciing
lam ting MHC class II, do d6 ¢6 téc dung 1am tang trinh dién khang nguyén cho t&
bao T,. IFNy la y&u t& hoat hoa dai thuc bao va khi dude hoat hoa, dai thuc bao ting
san xudt IL-1, IL-6, IL-8 ndi mac. IFN ting cudng quéa trinh biét hoa clia t& bac B
va bigt hoa t&€ bao Ty thanh té& bao effector. IFN II khéng tham gia vao quéi trinh
phan chia cac t&€ bao nay. IFN typ II tham gia vao diéu hoa mién dich thé dich va
mién dich t& bio, nhung lai itc ché phan chia cha t& bao Th-2 do d6 tic ché midn dich
thé dich, mat khac lai @c ché tac dyng cua IL-4 trén t& bao B lam téng tic ch& mién
dich thé dich, dic biét 14 sdn xuft IgE.
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3. DAC DIEM CUA CAC CYTOKIN KHAC
3.1. Interleukin 4 (IiL-4)

IL-4 14 glycoprotein, ¢6 trong lugng phén td 15.000 - 20.000D do té bao T, hoat
hoa (subset Th-2) san xudt. N6 kich thich t& bao B lympho phat trién, vi vy ngudi
ta goi IL-4 14 yé&u t& phét trién B lympho.

IL-4 kiém soat phan chia va hoat hoa t& bio mast va bach ciu &i toan, san
xudt ra IgE, do dé né c6 vai tré quan trong trong bénh di @ing. IL-4 lai {ic ché t& bao
Th-2 la t& bao c6 vai trd phat trién mién dich t& bao, nghia 12 IL-4 ciing gian tiép dc
ché mién dich t& bao. IL-4 itc ché& san xuit cac yéu t& viém nhu IL-1, IL-6, TNF. IL-
4 con c6 hoat tinh chéng ung thu.

3.2. Interleukin 5 (IL-5)

IL-5 1a glycoprotein, trong lugng phén ti tit 40.000 - 50.000D. D6 1a yéu t&
phéat trién B lympho, nhung lai khéng tham gia vao qué trinh biét hoa B lympho.
Chte nang chinh clia IL-5 14 kich thich sinh sdn bach c4u i toan va lam téng chiic
ning clia t&€ bio nay. Ngoai ra IL-5 1am tang hoat tinh ciia bach cdu 4i kiém, téng
gtal phong histamin va leukotrien.

3.3. Interieukin 7 (IL-7)

IL-7 14 glycoprotein, trong lugng phan tit 25.000D. Chiic ning cua IL-7 1a kich
thich sy phat trién t& bao ngudn thuge ca T va B lympho. Lam ting hoat tinh cha t&
bao lympho hoat hoa. N6 ¢6 thé lam tang hoat tinh gdy d6c t&€ bao trung gian
lymphokin, ting tAc dung dbc t& bao etia dai thiic bao.

3.4. Interleukin 8 (IL-8) va hg Chemokin cta cytokin

Tam ném trudc ddy mot nhém méi cha cytokin da duge md ta va né lién quan
dén hoat tinh hoa fing bach cAu. Céc eytokin nay cé trong lugng phéan t 8.000 -
11.000D, chiing tac dung chii y&u trén chitc ning va su phat trién cha t& bao dich.

Té& bao dich cta IL -8 14 bach cAu va t& bao xo non. Néu tiém IL-8 tai chd,
ngudi ta thdy hién tugng tap trung nhanh chéng bach ciu trung tinh sau 2-3 gid.
IL-8 tim th4y trong mau ctia bénh nhin véi phan (ing viém hé théng. IL-8 c¢é nong
dd cao trong dich vidm. IL-8 kich thich sdn xufit cic yéu t§ tién viém
(Proinflamatory) nhu IL-1, IL-2, IFNy, TNFa va factor phat trién tiéu cau. Nhu vay
cé thé noéi IL-8 12 yéu t& khuéch dai phdn tng viém. N6 c6 vai trd trong vidm man
bdi sy xAm nhidm lymphocyt va monocyt, ddng thdi né lam mat hat cia bach ciu ai
toan va ai kiém do dé né déng vai tré trong phan tng di dng.

3.5. Interieukin 9 (IL-9)

IL-9 1a glycoprotein, trong hugng phén td ti7 30.000 - 40.000D, do t& bao T san
xuét. N6 ¢6 hoat tinh ting cudng phat trién déi véi nhiéu loai t& bao.
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3.6. interleukin 10 (IL-10)

I1.-10 ¢6 trong lugng phén tu 1a 18.000D, dude san xudt ra tit t& bao Th-2, t&
bao Tg, bach ciu don nhéan va B lympho hoat hoa. IL-10 tic ché Th-1 san xust IL-2
va IFNy, IL-10 tang kich thich t& bao sinh khang thé dich thé.

3.7. Interleukin 12 (IL-12)

IL-12 c6 trong lugng phén ti 35.000-40.000D, dude san xuit ra tit t& bao B
biét hod. IL-12 tc ché NK va dai thuc bao san xuét ra cytokin. IL-12 kich thich
phét trién va phian chia T lympho hoat hoa, lam téng tinh ly gidi t& bao cia NK,
kich thich sdn xu&t IFN cta t& bio NK va T hoat ho4, tham gia vao biét hoa Th-1
va dc ché hoat dong ctia Th-2, kich thich sdn xuét IL-4, IL-10 va khang thé IgE,
kich thich san xu&t GM-CSF, TNF, IL-6 trong mau.

3.8. Interleukin 13 (IL-13)

IL-13 tim thdy gdn day, c6 nhiéu dic diém sinh hoc gidng IL-4, ]am tang san
xudt khang thé IgE va vc ché san xudt cic monokin. Do t& bao lympho Th san xuét.

3.9. Interleukin 14 {IL-14)

Tang san xuét IgE. Téang phan chia t& bac B. Uc ché tiét cac Ig khac ngoai
IgE. Do t& bao T hoat hoa san xuét.

3.10. Interleukin 15 {IL-15)

Kich thich phan chia dong t& bao T san xudt IL-2; IL-2 ting kha ning phan
chia cia t& bao T da hoat hoa. IL-15 do t& bao bidu ms, t& bao xd non, t& bao da
nhén trong mau san xuit.

3.11. Interleukin 16 {IL-16)

Téng hoa itng bach cdu toan va lympho T,. C& dinh proteinkinase C tit cytosol
1én mang t& bao clia t& bao T,. IL-6 do bach cdu 4l toan sin xuét,

3.12. Interleukin 17 {IL-17)

Uc ché phén ing viém phu thudc vio t& bao T. Lam ciu néi hoat déng ctia
cytokin cho tao mau. IL-17 do t&€ bao T, t& bao T - CD, hoat hoa san xuit.

3.13. Interleukin 18 (I1L-18)

IL-18 dude san xuét tif t& bao gan. Lam tang san xuét IFN caa lach. Ting tac
dung déc cia NK. Téng san xuit GM-CSF. Gidm san xuit IL-10.
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4. CYTOKIN VA DIEU HOA SINH MAU
4.1. Cac cytokin tao mau

Céac cytokin kich thich sinh mau 1a cac vi chat kich thich té& bao ngudn sinh
mAu van nang {(pluripotential stem-cells) hay t& bao me (progenitor) cia ting dong
riéng biét dé san xudt ra mot lugng 1én cac t& bao mau tai tuy (6 ngudi trudng thanh).

Céc cytokin kich thich sinh mau c¢hd yéu duge tém tit & bang 1.2.
Bang 1.2. Cac eytokin kich thich sinh mau & nguai

Tén goi Té& bao san xuat chinh Té& bao chiu kich thich
Xd non, t& bao gan, 16 bao | - Tat ca t& bao tao mau
S-CSF néi mac, t8 bao bidu ma, t& | - T4 bae tuyén duc
bao tuy xuong - Té bao sic t§ (Melanocyte)
- Bach ciu don nhan
- Bach cdu da nhan trung tinh
IL-3 T lympho hoat hoa - Bach cdu ai toan
- Héng cdu
- Tiéu céu
- Té bao tympho - Bach cau trung tinh/don nhan
- Bach ¢du dan nhan - Bach ¢du ai toan
GM-CSF - T& bao xd non - Héng cau, tiéu cdu
- T& bao ndi mac - T& bao dubi gai (Dendritic)
- Bai thuc bao - Tang san xuét cac yéu t8 GM, G-CSF, IL-6. Tang T
-1 - T& bao biéu mo hoat hoa.
- T& bao x¢ non (Fibroblasts) | - Kich thich phat trién hau hét cac 1§ bao ¢d thé.
- Tang phan chia va biét hoa B lympho
, - TAng bi&t hoa T hd trd san xuét IL-3
IL-2 Do T lympho hoat hoa  Tang hoat hoa NK
- Hgp tac vai IL-1 ting san xudt INF
G-CSF - Bach cau don nhan - Bach cau trung tinh
- Xd non
- Bach cau don nhan, lympho
M.CSF - T& bao x¢ non - Bach cdu don nhan
- Té bao ndi mac - T€ bao mang nhau thai
- T& bao bidu mé
Epo Té& bao than, gan, tuy - Hang cau, gidi phang hdng cdu mang vao mau
Erythropoietin | xuong, lach -Kich thich phat trién déng tiéu céu
PO T8 bao gan, than -Tac d@{:g 1&n mau ttéu.cau {ang phét trién )
- Anh huding d8n phat trién hdng cdu, bach cau hat
MIF - Té bao T san xuat Tac dung (e ché hoat dong dai thue bao
- Tac dung trén t& bao mono, t& bao T, t& bao mast, t&
MCP - Manocyt bao i kiém,
- Tang hoa (g, giai phdng histamine c ché tac colony
-TEbao T - Tac dung trén té bao mono, 1€ bao T, B, NK, Mast,
MIP - Mono dendritic, t€ bao g&c (stem cells)
- Bach cdu ai toan - Hoa (mg déng va (rc ché tao colony
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Ngoai cac chat chinh néu ¢ bang trén, ngudi ta con biét gan 30 cytokin khac
ciing c6 tac dung kich thich sinh mau. Mét sd it nhu S-CSF va Epo c¢é mét lién tuc &
cd quan tao mau. Cdn cac chit khac chi duge san xuat khi cac t€ bao san xudt ra
ching dudge hoat hoa.

4.2. Vi tri tac dung cla cytokin trén qua trinh sinh sdn va biét hoa t& bao sinh mau

Céc cytokin tao mau c6 dién hoat déng kha rong. Tuy nhién méi cytokin van
co tdc dung riéng biét d6i véi titng dong hodc tling glai doan ctia qua trinh sinh
trudng (H.1.3).

T€ bao gfc

(Stem cells)

T& bao sinh san T& bao trudng thanh va chin

] (Precusar - Mature cells)
(Progenitor cells)

o—o—@

SCF G-CSF G-CSF
IL-1, 3, 6, 11, 12 M-CSF GM-CSF
F-CSF GM-CSF M-CSF
M-GSF IL-3, 4,5, 6,9, 11 IL-3, 6
GM-CSF Epo SCF

Hinh 1.3. Vi tri (d6i tac) tac dung cla cac cytokin tac méau

5. CYTOKIN VA NGHIEN CUU TE BAO GOC (STEM CELLS)

Trong cac nidm gin day vaAn dé t€ bao goc dd ndi 1én thanh mot ndi dung thu
hiit sy quan tAm cta toan ciu. Trude diy ta di c6 nhidu tu lidu vé cytokin trong su
sinh san va biét hoi t& bido méau nhu di trinh bay & trén, ngdy nay hiéu biét vé
cytokin cdn cho thay ching déng vai trd quan trong trong nghidn ciu ciy ghép t&
bao ngudn cho nhiéu ¢d quan bi bénh khic va déng vai trd cha yéu trong nghién
cttu Invitro, Insitu vé su nhan lén va biét hoa cua té& bao gdoc. Quyét dinh cho su
thanh céng nay chinh 1a tim ra cac cytokin dic hidu ¢o quan, té chiic va t& bao. Day
14 van dé 16n ching ta con phai chd dgi.
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MIEN DICH CO BAN UNG DUNG TRONG
HUYET HOC - TRUYEN MAU

1. MOT VAI NET CHUNG

Nhiing nguai lam ebng tac truyén mau la ngu:dl dem lai an toan su séng cho
cdc bénh nhan khi cAn m4u. An toan nay bao gdém: phan chuyén mén k¥ thuat
phong lay truyén cac bénh nhiém trung truyén qua dudng truyén mau va phin han
ch& dén muc t6i da cic phan Ung mién dich trong dich vu truyén mau.

V& mit mién dich trong truyén méau, phai ke dén vai tro cka cac khang
nguyén dong loai trén bé mit cac t& bao mau bao gom ca khéang nguyen hong ciu
(ABO, Rh, cAc nhém mau hi€m) va khang nguyén bach cAu (HLA), tiéu ciu (HPA),
cac khang nguyén dang hoa tan trong huyét tuong. Tu’dng duang vGi cac khang
nguyén niy, cic khang thé dac hiéu véi ching ¢6 thé st dung 4& nhéan biét cac
khang nguyén. Khi khang nguyen gip khang thé dac hiéu sé gay phan ing bat
dong gay nhiéu tai bién nguy hiém cho tinh mang bénh nhin. Vi vay trong pham vi
phén nay, chung to1 gidi thiéu cdc khia canh mién dich lién quan dén an toan mau -
an toan sy séng cho ngudi bénh khi cin truyén mau.

Danh phap va tén goi:

Mién dich 1a khé ning bao vé cla co thé chéng lai su x4m nhap cla cac yéu t§
“ngoai lai". Cé nhiéu cach phén loai:
o Lién quan dén qud trinh séng ngudi ta phan hai loai:

— Mién dich ty nhién: duge hinh thanh tu nhién trong qua trinh ti1&n hoa,

nhu ¢d ché bao vé etia da, niém mac, cd che thuc bao ctia bach cdu, khang nguyén,
khang thé hé ABO, khing nguyén bach cau..

- Mién dich mic phai: duge tac nén trong qué trinh sdng do sy xam nhap cla
khang nguyén hay do tac déng clia méi trudng 1am thay déi t6 chiic cha cd thé nhu
céc td khéng nguyén (autoantigen), ty khang thé (autoantibodies), khang thé chéong
bénh nhiém trung, chéng ung thu...

o Lién quan dén tinh ddc hiéu, ngudi ta phan hai logi:

— Mién dich khéng dac hiéu: 1a mién dich khéng do phan Ung khang nguyén-
khang thé nhu hién tugng thite bao cua bach cdu, céc dich tiét cia mét, dudng tidu
hoa...

— Mién dich déc hiéu: mién dich tao nén do phan ing khang nguyén- khing
thé dic hiéu nhu tan mau hoac ngung két clia cac nhém mau, phan ting giy ddc t&
bao dédc hiéu, phan Gng két tha..
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o Lién quan dén tinh cd thé nguvi ta phan ba logi:
~ Ty mién dich (autologous immunity) do t5 chitc cd thé bi bién d&i tao nén.

~ Mién dich déng loai (allo-immunity) mién dich giéhg nhau gifta mdt <8 c4
thé nhu mién dich nhém mau.

- Mién dich di loai (hetero - immunity) mién dich khac nhau giiia céc loal
dong vat nhu thé, ché, gia cAm, ngudi...

e Lién quan ndi tao khdng thé, lai ¢é thé phén ra hai logi:

- Mién dich thy déng (passive immunity): mién dich ti ngoai (déng vat) dua
vao cd thé nhu tiém truyén huyét thanh cé khang thé dic hiéu (khang thé chéng
uén van...), truyén t& bao thuc bao trong chéng nhiém tring...

— Mién dich chi ddng (active immunity): mién dich do chinh co thé tao nén
nhu khang thé chéng vi khuin, chéng virus khi vaccin, hodc nhiém trang, c6 thé cé
khang thé bao vé.

2. KHANG NGUYEN
2.1. Khang nguyén

Dudc coi 14 cac phan tif ¢6 kha nang gin (phan tng) véi khang thé dac hiéu, c6
kha nang kich thich dap tng mién dich (immune response). Dap tng nay c6 thé
duong tinh hodic Am tinh. Dap ttng dudng nghia 1a ¢o thé sinh khang thé dac hiéu
chéng lai khang nguyén da kich thich co thé san xudt ra khang thé dé. Pap dng 4m
1a trang thai khi co thé tiép xdc véi khang nguyén, co thé dung nap (tolerance) véi
khang nguyén d6, nghia la cic t& bao mién dich da khéng dap tng dé tao ra khang
thé. Trang thai nay rat quan trong trong viéc co thé chip nhéan hay loai tri cac td
chitc dong loai.

2.2. Phan loai khang nguyén

Tu khang nguyén {auto - antigen}

Khang nguyén déng chling (Isoantigen)

Khang nguyén idiotyp (idiotype antigen)

Khang nguyén déng loai (alloantigen)

- Khang nguyén di loai (heteroantigen)
2.3. Dic diém khang nguyén

V& ciu tric, khang nguyén c6 hai phan:

— Phén dic hiéu 14 phén kich thich sinh khang thé dic hiéu va phan tng véi
khéng thé d6. Phin nay mang tinh dic hiéu clia khang nguyén (specificity).

— PhAn mang tinh khing nguyén, phin nay cé kha ning kich thich co thé
dap ing manh hay yéu, cdn goi 12 phan mang tinh khang nguyén (antigenicity).
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Trén o sG nay lai ¢6 thé phén hai loai:

- Khang nguyén hoan toan la khang nguyén cé cé hai phin dic hiéu va phan
mang tinh khang nguyén;

— Khang nguyén khong hoan toan 1a khang nguyén chi ¢é6 phan dic hiéu ma
khéng ¢6 phan mang tinh khing nguyén, néu c6 mot minh, ching khéng gay dap
ing mién dich. Dé la cac hapten, nhu hoa chat, thude. Céc hapten khi vao cd thé,
lién két véi protein tao thanh khang nguyén hoan toan. Khi nay chung méi c6 kha
ning kich thich dap ting mién dich, déng thoi day ciing 12 ngudn géc cia tu khang
nguyén, d6 la cac protein clia ¢¢ thé bi bién ddi khi lién két véi hapten. Truong hgp
nay c6 thé tao ra ba loai: khang thé chéng hapten, khang thé chéhg protein mang
va khang thé chéng ca hapten va protein mang.

3. KHANG THE
3.1. Khai niém chung v& khang thé

Khang thé 1a cac globulin mién dich viét tit 1a Ig (1mmun0g]obuhn) dugc tao nén
bdi B lympho khi dap Ung v6i khang nguyén, goi 12 mién dich dich thé (humoral
Immumty) Con dap ing cua T lympho vO1 khang nguyén tao ra clc t& bao déc, cac
t& bao nay ¢ thé tryc tiép nhan biét khang nguyén trén bé mat t& bao va hiy diét
khang nguyén d6, goi 1a mién dich t& bao (cellular immunity).

Khang thé dich thé, tiy theo loai khang nguyén ¢b céc tén goi khac nhau:

- Ty khang thé: khang thé chéng lai khang nguyén do chinh ban than c¢g thé
tao nén. Do t8 chitc ctia cd thé chua dung nap véi hé théng tra 16i mién dich, hoic
do bi bién déi trong qua trinh séng do céc tac nhan hoa cht, tia xa..

— Khang thé déng loai (alloantibody): co thé tao khang thé chong lai khang
nguyén tu ci thé khac cung loii.

— Khang thé di loai: ¢6 thé sin xuit cac khang thé chéng lai cac khang
nguyén tir ca thé khac loai.

Hai loai khang thé dau thudng gdp trong phong thi nghlem ngan hang mau,
con loai thit ba, do gdy man cdm & stc vat chéng khang nguyén cliia nguoi.

Cé n&m 16p khang thé: IgA, IgM, IgQG, IgD va IgE. Cac khang thé IgM va
IgG lién quan nhiéu dén cac khang nguyén nhém mau, c¢on IgA va cac Ig khac rat
it lién quan.

3.2, Béc diém sinh hoa hoc clia khang thé dich thé

- Cac phan tit khang thé duge ciu tric chung béi 4 chudi da peptid, trong dd
¢6 2 chudi nang H (heavy chain) va 2 chudi nhe L (light cham) Cac chudi nay duge
lién két v4i nhau bdi cAu disulfur (-S-S-). Cac chudi nhe ciia cac Ig ¢6 2 kiéu:
Lambda () va Kappa (K). Chudi Kappa chiém 65%, chudi Lambda chiém 35%.
Chudi ning lai dic trung cho ting Ig: chudi nang caa IgG ky hiéu 1a v, IgA 13 q,
IgMla i, IgD 12 8, IgE la .

- Néu cdt phan ti IgG bing papain ta dude hat phan phan gdn khang
nguyén (fragment antigen binding) ky hiéu la Fab, phdn gin bé thé ho#c ai t& bao,
ky higu la Fe (fragment cytophil).
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- Phén gén khang nguyén trén chudi ning H va chudi nhe L lai c¢6 2 ving
khéc nhau: viing cac acid amin, diy 13 ving cye ky thay déi (various region), ky hiéu
1a V. Viing céc acid rit it thay déi, goi 1a viing ¢§ dinh (constant region). Viing thay
déi V tao nén cac khang thé dic hidu. Su thay céc acid amin & viing nay ciing ddng
thoi 14 tao ra cac khang nguyén idiotip (Idiotype antigen) (hinth 1.4 va 1.5).

~ Dic diém cdu tric cha ting Ig:
+ IgG c6 4 dudi 16p (subclass) &6 1a 1gG1, 1gG2, IgG3, 1gG4.

+ IgM dudc cdu trie bdi 5 don vi - mdi don vi cAu tric nhu 1 phan i IgG.
Céc phan ti nay lién két vé6i nhau bdi cAu SH ¢hinh 1.5), IgM cé trong lugng phan
ti1 16n nhat (bang 1.3).

+ IgA c6 hai loai: IgA huyét thanh, IgA nay cé6 2 duéi 18p IgAal va IgAaZ2;
IgA tiét (secretary IgA), IgA tiét dude ciu truc bdi 2 phan td IgA (dimer) lién két
v6i nhau bdi manh tiét va cdu ndi "J" (hinh 1.5), IgA c6 trong sita me, dich nuédc bot,
dich ti&t dudng tiéu hoa...

Ving thay déi
V)
4
Vang o6 dinh
6’ O

Tancung N Tan cﬁng C

Cat bang papain

Fab Fc

Hinh 1.4. Sa d6 ciu tric cla globulin mién dich
- Hai chudi niing (H) - Vung thay d8i (V)
- Hai chudi nhe (L) - Ving ¢& dinh (C)
- Tan cing - N-, Tancing C

C4u tric néi trén dai dién chung cho ¢d 5 16p Immunoglobulin.
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65% 5%

K chudi nhe  chudi nhe
7@

1)

2) IgM %
\ !
\ 7
\ f
3 IgA
huyat thanh 10%
Oy

4) slgA J .(i). J L

- (b}

Ghi chu: (a) = manh tiét; (b) = chudi “J”

Hinh 1.5. Cau tric clia cdc Immunoglobulin

— Trong lugng phén ta: cac Ig cé trong ludgng phin ti khiac nhau va ham
lugng trong huyét thanh ciing khac nhau (bang 1.3).

Bang 1.3. Mot s6 dac diém sinh hoc clia cac Ig

» Caclg
Pac diém

IgG, [19G, | 1gG, | 1gG, | IgA, | IgA, |sigA | IgM | IgD IgE
Chuéi nang 1 Y2 Ya Y4 Oy O |40 | M b £
Ham Iugng trong 9 3 1 0.5 3 0.5 (005 1.5 | 0.03 [0.00005
mau({mg/ml)
Trong lutgng phan trx 10° | 146 | 146 | 170 | 146 | 160 | 160 | 385 | 970 | 184 188
T8¢ 86 lang 75|75 75 | 75 | 75 [ 75 | 11561195 75 85
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- Mot s8 dac diém vé chic ning cta cac Ig.

Bang 1.4. Chic nang cha g

19G, | 19G, | 19G; | 1gG, | lgA, | lgA; | sigA | IgM | igE
C4 dinh b8 thé 4+ + i+ - - - - +++ -
Chuy&n qua mang nhau + + + + - - - - -
Thu thé Fc (FCR}) + - + N - - - -
Gan vdi t& bao mast - - . - - - . - 4+t
Gan véi proteinA + + - + - - - - .

3.3. Khang thé idiotyp: chudi acid amin trong viing cuc ky thay ddi (hypervariable
segments) c¢6 thé nhén biét modt s6 khang huyét thanh (thuong huyét thanh cua
dong vat khac loai) nhu mdt khang nguyén. Dang khing nguyén nay goi la
idiotopes va khang thé tao ra chéng lai chung dudc goi 1a antiidiotopes. Cac
idiotopes déu ndm & ving cyc ky thay d6i. Cac anti-idotypes c6 thé bi c ché bing
cAc hapten, vi cac hapten khi ti€p xtc v6i vang cuc ky thay d8i clia khang thé mién
dich ¢6 thé phong toa dudng vao cua antiidiotyp dé phan ting véi idiotopes.

4. BO THE
4.1. BS thé 1a gi?

B& thé (viét tit C") 12 mot chubi protein huyét tuong - chu yéu 1a protein dang
enzym c6 thé bi hoat hoa tao ra cic san phim quan trong pha huy t& bao, vi trung
bing con dudng mién dich, ¢6 thé 13 mién dich d#c hidu nhu phan dng khéang
nguyén - khang thé chéng hong cdu néu c6é mit bd thé sé lam tan hdng ciu... c6 thé
14 mién dich khéng dic hiéu, cac sdn phdm bo thé sé lam tang hién tugng thuc bao
(phagocytosis) vd A&m bio (opsonization); bé thé khi hoat hoa ¢6 thé tao ra nhiéu yéu
td 6 hoat tinh sinh 1y, lam téing th&m mang té bao, giam huyét ap, gay di dng. ..

4.2, Cac thanh phin cta bé thé

B8 thé ¢6 9 thanh phan duge k¥ hiéu ti C1 dén C9.

— C1 ¢6 3 protein quan trong: Clq, Clr, Cls. Riéng Clq c6 téi 6 nhanh, chi
khi ¢6 it nhat hai nhanh gén véi phén Fe thi né méi duge hoat hoa. Thi dy véi IgG
thi can c6 hai phan tit méi hoat hoa duge Clqg (H.1.6). Sau khi C1q hoat ho4, ching
sé hoat hoa tiép Clr, Cls tao thanh phite hgp C1 hoat hoa: Clgrs.

- C4: Clgrs sé hoat hod C4 tao thanh hai phin ti C4b va C4a. C4b sé tiép
tuc hoat hoa C2.
- C2: Phitc hgp C4bC1 hoat hoa C2 tao thanh hai san phdm: C2b va C2a.

— (3 la thanh phan trung gian giita hai con dudng hoat hoa bé thé. Khi hoat
hoa C3 tach ra hai thanh phan: C3a va C3b. C3b tiép tuc tham gia vao day truyén
hoat hoa béd thé, con C3a ¢b tac dung nhu mét chat giy di ing. C3 duge hoat hoa
bing hai con dudng: ¢6 dién va dudng tit (hinh 1.7).
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Il

Hinh 1.6. Hoat héa C,, bdi hai phan tr 19G.C,, ¢6 6 don nguyén
@an vdi phan Pc clia phan tif khang thé

— C5: Khi bi hoat hod cling c6 thé tach ra C5a va C5b. C5b tiép tuc hoat hoa
Ceva C7,

- 6, C7, dudi tac dung cha C5b, hai thanh phin nay duge hoat hoa va tiép
tuc tac ddng lén C8, C9.

= (8, C9: hai thanh phén cuéi ciing bi hoat hoa sé tao ra cac 15 thung lam
thay d6i tinh th&m mang t& bao, 1am & bao trucng to va chét.

4.3. Cac con dudng hoat hoa bd thé

Bg thé duge hoat hoa bdi hai con dudng: dudng 8 dién (classical pathway) va
duong tat (alternative pathway).

— Dudng c6 dién: dudng hoat hoa nay 1a do phitc hop khang nguyén + khang
thé, do cAc enzym (trypsin, plasmin, lysosozim), do endotoxin hoat héa vdi IgM, chi
can 1 phéan ti IgM gém c¢6 5 don vi nhé (xem phén ciu trac) la du dé hoat hoa bé
thé. Nhung véi IgG thi phai cdn it nh4t la hai phan ti méi hoat hoa duge Clgrs.
Cac phén tif bd thé hoat hoé sé gén vao phan Fe clia phan tu khang thé. Sau khi
Cls duge hoat hod, chiing sé& hoat hoa tiép C4 va C2 tao thanh C1C4bC2b. Phie
hgp C1C4bC2b sé& hoat hoa tiép C3. C3 6 lugng 16n trong huyét thanh (khodng 100 -
150mg/100ml) C3 hoat hoé sé tao nén phiic hgp C1C4bC2bC3b, phite hgp nay sé tiép
tuc hoat déng trén con dudng chung, bao gébm C5, 6, 7, 8, 9.

~ Duodng tit: bing dudng nay sy hoat hoa bd thé khéng cin sy c6 mit cla
phuce hgp MD (KN + KT). Cac protein cia dudng tit bit dau tit hoat hoa C3. Céac
yéu t§ c6 thé hoat hoa C3 qua duong tit 13 IgA, Zymozan, lipopolysaccharid, céc
khuén. Khi C3 dugc hoat hoa sé tao ra C3b, C3b ciing vdi yéu t6 B d4 duge hoat hoa
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bdi protease (y&u t& D) tao thanh phic hgp C3bBb, phiic hgp nay lai hoat hoa tiép
C3 dé tao C3b. Day 12 vong hoat hoa nguge (Feed-Back cycle) cia C3 (H 1.7). Su ¢6
mét caa C3b sé tiép tuc hoat hoa C5, 6, 7, 8, 9 trén con duong chung.

— Dudng chung: sy ¢6 mat chia phitc hgp C1C4bC2hC3b tit dudng c6 dién va

- C3bBb s& hoat hoa C5 tao ra hai thanh phan Cba va C5b. C5b s& tiép tuc hoat hoa

C6 C7 C8 C9. Toan bd phitc hgp nay sé gin vao phan Fe cla phan ti khang thé

trén bé mit t& bao, lam thay d8i tinh th&m mang t& bao, tao cac 16 thing & mang t&
bao, nuée tit ngoai vao t& bao, t& bao truiong to va bi pha va.

- Diéu kién thuan lgi cho phan ting pha vd t& bao do C":

+ Nhiét d) va pH thich hgp cho hoat hod cac thanh phin bé thé. Nhiét 6
thudng tiz 32 - 37°C, pH thuong la 6,8.

+ Kha ning hoat hoa b8 thé cha khang thé: IgM manh hon IgG vi 1gM c6
nhiéu vi trf gin véi Clq hon IgG.

l Pudng cé dién—l A B
c,

— C, +KN-KT +Ca" O

Cc.C,
Ci> Ci L’ KN - KT C, —»

Pha
k] cI Clb Clb-_’ - C

B
am C..C. e
bao ) Mg*™
(? " "

C, T [
Pha
Budng chung
ly c
giéi C,, C,, C,. C, csn,a.r.s,n
18 l
bao Pha hay
| mang té bao

Hinh 1.7. So d6 hoat hoa b8 thé theo:
- Budng cé dién (A)
- Budng tat (B)
- Buong chung (C)
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5. PHAN UNG KHANG NGUYEN, KHANG THE DICH THE

Phan ing khang nguyén + khang thé dich thé la phan Ung dac hiéu giiia
khang thé la cac Ig véi khang nguyén dic hiéu.

D& phat hién phan ing nay co cac ky thuat sau day lién quan dén huyét hoc -
truyén mau:

- Ky thuat ngung két.
— Ky thuat tan t& bao phu thude bé thé.

5.1. Phan img ngung két: Phan ting nay c6 thé chia hai giai doan
5.1.1. Giai doan ddu: s lién két khang nguyén + khang thé
Giai doan nay cé mét s yéu t6 anh hudng sau day:
— Ty 1& eAn bing khang nguyén + khang thé. Ty 1& nay dude tinh theo cong thic:

K1
(KN) + (KT) — (KN - KT)
K2

K, va K, 1a ty 18 ¢6 dinh, ¢6 lién quan dén phan ing KN + KT, lién quan vdi
hing s6 K

K, (KN) (KT)
K= =
K, (KN) + (KT)

Khi K & miic dé cAn bing thi phan {ng xay ra rdt manh, ngugc lai thi phan
ing yéu khong rd rang.

- pH clla méi trudng phan dng: trong khoang tit 5,5 - 8,5.

~ Luc ion eta dung dich phan iing.

_ Nhiét do: tix 37°C dé&n 40°C.
5.1.2. Giai doan thuf hai: ngung két thay dugc. O giai doan nay héng cdu két dinh
véi nhau tao thanh cac mang ngung két c6 thé thay bing mét thudng.

Két qua cua giai doan nay phu thudc vao:

_ Miic d tiép xic gifla t& bao va khang thé: dé tiép xic t6t c6 thé ly tam,
ho#c kéo dai thdi gian 1, hodc b6 sung thém albumin cho nhanh ngung két.

— Dién tl tu do trén bé mit héng cdu: thudng giita cac héng cAu c6 khoang
cach khodng 18nm, gilia cac phan tit IgG trén bé mit hong cAu khoang 12nm. Cho
nén néu 6 thém chit bé sung dé rut ngin khoang cach nay thi phan tng xay ra
nhanh hon. Mat khac thudng xung quanh hong cau ¢6 1dp 40 khoac (coated layer),
vi vay phai tiéu huy ching bang protease (trypsin, papain) hoéc neuramidase.

— Ddi song va hiéu lyc cua phén ti KT.
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— Vi trf v mét d§ caa nhém quyét dinh khang nguyén bé mit héng cau.
~ Kha nang gin b thé ctia phan ti KT
Phuong phap phat hién phan ing ngung két:

Phan ing ngung két 1a phan ng thudng dung nhat trong truyén mau, do KT
da hoa tri gan véi khang nguyén trén bé mit hong cdu tao thanh mang ngung két.
Thudng dung cic phan ing sau:

— Ngung két truc ti€p: thudng do KT typ IgM - thudng dung k¥ thuat nay xac
dinh nhém mau ABO.

— Ngung két gian tiép: ngoai khang thé typ IgM, hau hét KT nhém mau ABO
la typ IgG. Do s8 lugng vi tri gén KT it va khodng cach xa (12nm) nén ngung két
tryc ti€p dbi khi khé khan. Trong trudng hgp nay néu duge vién tr¢ thém méot s&
chat nhu protease, albumin, hodic chit lam téng két dinh nhu polybren thi phan
ling ngung két s& dé dang hon.

- Tht nghiém bang KT Coombs (Coombs test): st dung khang thé khang
gammaglobulm thd nghiém Coombs dung phat hién cac khang thé thidu (khang
thé khéng hoan toan).

+ Test Coombs tryc tiép, ¢6 thé phat hién sy ¢6 mit caa KT khéng hoan toan
trén bé mat héng cau.

+ Test Coombs gian tiép, cé thé phat hién khang thé khong hoan toan trong
huyét thanh. Trong trudng hop nay phai tién hanh hai bude:

Bude 1: U huyét thanh bénh nhan véi héng cdu nhém O trong 60 - 90 phut,
rua sach (leail khang thé thira).

Budc 2: BS sung anti - gammaglobulin (Coombs serum) quan sat hién tugng
ngung két hong ciu.

- Dung microplat: ¢6 thé dinh duge 800 - 1.000 miu xét nghiém/ngay: day la
may dinh nhém ty déng.

- Dung microcolum: stt dung dinh nhém mau trong cét gel.

- Si dung ky thuat sang loc khang thé: trugng hgp huyét thanh bénh nhan
¢6 nhiéu loai khang thé chéng héng ciu khac nhau - nhu anti - A, C, E cita hé Rh,
M, N, S... trudng hgp nay cin st dung cac ky thuat sang loc, nhat 1a bénh nhén
truyén mau nhiéu lan, nhu ky thuat xd 1y mau, k§ thuat polybren, U & nhiét dé
37°C, k¥ thuat cot gel...

5.2. Phan (mg két hop bé thé

Phan ng nay thudng ding dé phat hién khang thé chéng bach cdu, phan tng
tan héng ciu (it dung).

6. MIEN DICH TRUNG GIAN TE BAO

Mién dich trung glan t& bao (cellular mediated 1mmun1ty) 12 tén &8 md ta phan
Ung tai cho déi véi vi khudn, thudng la bénh nguyén néi t& bao (intra cellular pathogen)
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dudc trung gian béi lympho hay dai thuc bao. Ngay nay cac bénh nguyén dé
thuong dung dé chi cac phan tng d6i véi vi khuén, t& bao ung thu, t& bao ghép
dong loai.

Phan {ng nay khong thé xay ra déi véi t&€ bao da tach riéng ré. D6 1a mot
chubi phan dng lién tiép ctia nhiéu thanh phin t& bao va t6 chitc tham gia, phan
ung nay giai phéng ra nhiéu chit c6 hoat tinh gy viém nhu cac chat hoa ting dong
thuc bao, lam téng tap trung té€ bao tai chd, gidi phéng cac chat gay hoat mach...
Khéang thé tao ra c6 thé gin vao céc t€ bao qua thu thé Fc, lam kich déng hoa ting
cua té bao; Khang thé 1a chinh céc t& bao déc dude hoat hoa cé thé truc tiép tidu
diét t& bao dich. Nhu vay phan @ing mién dich t& bao chinh 1a mdt phan tng hgp téc
t& bao giita cac loai bach cau véi nhau.

6.1. Khang nguyén tham gia phan img mién dich té bao

— Cac té& bao cta cac td chitc va cd quan binh thudng c6 trén bé mit khang
nguyén hé HLA. D6 1 nhitng khang nguyén giy dap ing mién dich té& bao.

— Cac vi sinh vat, truc khuén lao, phong..., virus viém gan, virus HIV, virus
dau mua..., ky sinh trung: sét rét, giun, cac triung roi, Schistosoma...

— Cac té bao nhu t& bao mang virus, t& bao ung thu, t& bao ghép déng loai...
6.2. Cac té bao tham gia phan img mién dich té bao

Cac t€ bao tham gia phan ting mién dich t& bao c6 thé chia lam ba nhém sau
day (hinh 1.8).

BACH CAU
Lympho Thuc bao

g@qﬁg%@

TE

bao
™ noi
mach

v v v v
Chat | Khang _ Yéuto INF
hoatan|  thé Ig Cytokin gay viém cytokin

Hinh 1.8. C4c t& bao mién dich

Bao gom bach cau (B, T lympho, NK, BTB, bach cau trung tinh (N),
ai toan (Eo), i kiém (Ba), t&€ bao mast, ti€u céu, t& bao ndi mach)
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6.2.1. Nhém thut bao

~ Bach cdu hat: trung tinh, 4t toan, 4i kiém. Nhung c¢hd yéu 1a bach cau hat
trung tinh lam nhiém vu thyc bao, tham gia phan dng ADCC.

- Monocyt / dai thuc bao: gém bach cidu don nhan & mau (chiém 60 - 70%),
dai thuc bao & t6 chiic: phéi, da, gan, lach, hach, ndo {microglial cells), tuy xuong

lam nhiém vu thyc bao, trinh dién khang nguyén, san xuit cic cytokin tham gia
phan {ing ADCC.

— Té& bao dudi gai (dendritic cells): tir t& chitc bao trd thanh t& bao thuc bao,
déng vai tro quan treng trong trinh dién khang nguyén, san xudt cic cytokin, tham
gia phan ing ADCC.

6.2.2. Nhom lympho

- T lympho véi cée subset (dudi nhém) ciua né: Ts (e ché); Th (hé tro): Ti
(cam ttng); Ta (hoat hoa); Tc (ddc t& bao), san xudt cytokin.

— NK: gy déc tu nhién, chéng ung thu, san xuit cytokin, tham gia phan tng
ADCC,

— B lympho tham gia phén tng ADCC bing receptor Fe, tao khang thé dich
thé, san xudt cac cytokin.

— Tudng bao: tao khéng thé, tham gia phan iung ADCC.
6.2.3. Nhdm té bao tdc dung phu

— Té& bao mast: gidng bach cAu ai kiém, déng vai trd trong phan ting dj dng,
bach cdu ai toan tham gia phan dng di ing.

— Tiéu cdu: déng vai trd déng mau, phan Ung viém.

— Té& bao ndéi mach (endothehai cells) d6ng vai tro trong kiém soat va phan
phoi t& bo & cac ving khae nhau, san xuit cac cytokin (INF).

6.3. Tra 16i mién dich chaté bao T

Sau khi nhan théng tin khang nguyén, t&€ bao T c6 mét loat phan ing, bao
gdm: hoat ho4, tiét ra céc cytokln va sinh khang thé. Dap utng nay duge thyc hién
bdi cac dudi nhém (subset) cua T lympho (T-CD,). T-CD, 1a t& bao T chung, T-CD,
¢t cac subset sau:

aB-T va v8-T, trong d6 of-T chiém 90 - 95%, y8-T chiém 5-10%. Ngoai ra con
cac cac marker khac: CD,, CD,, CD,, CDj; 14 cac marker chung clia t& bao T.

» Vai tro cua subset (dudi nhom) T: Nhom -T gdm ¢6 2 subset, 46 12 T-CD, ma chic
nang chl yéu la ho trg (helper), hodc khéi déng (inducer), ky hidu la Th. Nhém thit
hai 1a T-CDjy k¥ hiéu 1a Te, do vai trd clia té bao T8 (suppressor cells) vdi chitc nang
chui yéu 1a giy ddc t&€ bao va tham g1a diéu hod phan tng mién dich. T-CD, nhan
bi8t khang nguyén nhd sy hd trg cia MHC-class II, con T- CD; nhan biét khang
nguyén nho hé trg cia MHC-class 1.
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o Vai tro cua subset T-CD,: T-CD, cé 2 subset 14 Th, va Th,.

— Th, tham gia vao nhiéu chiic ning lién quan dén doc t&€ bao va giy viém,
lién quan dén cac bénh nguyén ndi t& bao (vi khuan, virus, ky sinh trung). Th, san
xuét ra IL-2, IFN-y.

— Th, déng vai tro chu yéu kich thich t& bao B phat trién va ti€t khang thé
dich thé. Tham gia vao cd ché chdng vi khuan séng tu do (mién dich thé dich). Th,
san xuat cic cytokin: IL-4, 5, 6, 10 (xem thém phén t& bao mién dich).

o Vai tro cia y5T: cac v8-T 14 cac t& bao T ndm & hé thong biéu mb clia cic niém
mac (mucosal-epithelial T-cells). T tudn hoan, khéng ¢6 marker ctia ¥3-T. v8-T
huéng nhidu vao nhém T-CDy ¢6 lién quan dén chlc nang chéng nhiém tring (bao
gdm c4 vi khufn va virus) tai chd clia hé théng niém mac trong ¢d thé.

e Vai tro cua té bao NK
- Chié€m 15% téng 6 lympho d mau.
— Vé hinh thai d6 1a cdc lympho 1dn, nguyén sinh chit ¢6 cac hat.

— Céac phenotyp cia NK: hau hét cac khang nguyén bé mit cia T lympho déu
cd thé phé._t hién trén bé mit t& bao NK bao gém: CD s CD;,, CD,, CD,, CDy, CDy..

— Chuc ning: NK nhén biét cac thay d6i bé m#t cha té bao dich nhu t& bao
ung thu, t€ bao mang virus. Chiing ¢6 kha ning l1am ddc tryc ti€p va 1am chét té
bao dich, khac véi t&€ bao Te - chiing c¢6 kha néng nhén biét cic t& bao dich thidu
hoidc khong cé khang nguyén hé MHC (tuong td nhu dai thyc bao), cho nén duge goi
la t& bao diét ty nhién (Natural killer cells); NK ¢é tac dung diét té€ bao dich duge
boc bdi IgG nhu 14 phan tng doc ADCC; tham gia san xuft cytokin (IL-I, GM-CSF,
INF-y) khi dude hoat hoa.

6.4. San pham cha tra 13i mién djch t& bao
6.4.1. Cdc cytokin va hoat déng cua chiing

Cac cytokin dugc tao ra nho cac t& bao mién dich duge hoat hod (activated
immuno-cells) bao gdm: dai thuc bao hoat hoa, T-CD, hoat hod, B lympho hoat ho4,
t& bao gai dudi (dendritic cells). Cac cytokin déng vai trd khuyéch dai phan {ing
mién dich, gy viém, gy dj dng, ting tao mau, huy hoai t§ chitc v.v... Trong da,
gquan trong nhat la méi quan hé gilta dai thyc bao (té bao trinh dién khing nguyén
va t& bao T hd trg (Th).

6.4.2. Cdc té bao hiéu luc (effector cells)

Pay chinh 12 khang thé dic hidu ciia dap Ung mién dich t&€ bao. D6 la cac té
bac Tc dude hoat hoa trd thanh té€ bao ddc dac hidu véi khang nguyén nam trén bé
miit t& bao dich.

6.4.3. Cdc té bao tham gia phdn ung dgc té bao trung gian khang th€ (Antibody
dependent cellular cytotoxicity: ADCC)

Mot s§ khang thé dich thé typ IgG c6 khd ning gén bé mat t& bao c6 receptor
Fec. khi gin vao bé mit clia t&€ bao nay lam cho chung trd thanh té bao hoat dong.
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Nhg phén tit khang thé dich thé, ching ¢6 kha nang lam déc, lam chét t& bao dich.
Té& bao nay dudge goi 1a t& bao doc trung gian khang thé. Cac t& bao ¢6 kha ning trén
la: dai thuc bao, bach cau hat trung tinh, bach cdu hat toan tinh, t&€ bao lympho B,
t& bao NK.

6.5. Phan tmg khdng nguyén khang thé trung gian & bao

Céc kiéu phan ting mién dich t& bao mang tinh bao vé
6.5.1. Phdn umg ddc truc tiép do té bao Tc va NK

- Té&bao Tc (cytoxic cells): 90% t& bao Te dude biét hoa ti T-CDy, chiing nhan
bi€t khang nguyén dac hidu nhd hd trg cia MHC class 1. Con khoang 10% Te duge
biét hod tit T-CD,, chiing nhan biét khang nguyén nhd MHC-class II.

~ Té& bao NK: tac dung doc clia t& bao NK thé hién & hai hinh thic sau: déc
tryc tiép giong nhu t& bao K (killer cells) nho thu thé NK (CD,,). Hinh thite thit 2 do
NK duge hoat hoa bdi khang thé IgG, thude nhém phén tng déc ADCC.

6. 5 2. Phan ung ddc té bao trung gian khdng thé (ADCC) Phan tng déc ADCC bao
gom cé&c t& bao c6 receptor Fe, cAc receptor nay gan Fc cia phan ti khang thé dich
thé IgG, cac t& bao nay duge hoat hoa, hudng tdi t€ bao dich vi tiéu diét chung. D6
la cac té bao: B lympho, dai thuc bao (M), bach ciu trung tinh (N), a1 toan (Eo) va té
bao NK véi sy lién két cia khang thé typ IgG.

6.5.3. Vai tro trung tam cda té bao T hd trg (Th): TE bao trinh dién khang nguyén
gidi thiéu khang nguyén cho Th, tif ddy Th 14 trung tdm phat trién cda phan ung
mién dich t&€ bao nhd ¢é vai trd clia céc eytokin.

6.5.4. Vai tro cdc cytokin
— Khuyéch dai phan ting mién dich.
— Diéu hoa mién dich.
— Kich thich tao mau.
— Hoat hoa t& bao mién dich khéng d4c hidu.

- Phaét trién phan tng viém khong dic hidu.
6.5.5. Vai tro trung tam cua dai thyc bao

Dai thuc bao dong vai trd quan trong trong phat trién phan tng mién dich t&
bao. Dai thuc bao gan nhu 14 trung tAm phat trién phan ing mién dich, bao gdm:

- Bao vé ban d4u chéng lai tdc nhan giy bénh nhd hién tugng thuc bao.
— Trinh dién khang nguyén cho T va B lympho tao khéng thé dac hiéu.

- Thuyc hién chitc ning cua t& bao effector, khi duge hoat hod, ching tham

gia vao co ché diét t&€ bao dich theo nguyén 1y chia phan tng djc t& bao trung gian
khang thé (ADCC).
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- Tham gia vao phan ing vidm va sit:

+ Tao ra cac cytokin gdy viém, sot.

+ Hoat hoa nhiéu t& bao bdi cytokin IL-1, IL-6.

+ Pha huy Tc: H,0,, TNF, hydrolase.

+ Tiéu diét vi khuan: phu thude oxygen va khéng phu thude oxygen (lysosome).

+ Téai tao Te: Estease, collagenase, kich thich fibroblast
6.6. Suy gidm mién dich

Suy giam mién dich la tinh trang co thé gidm hodc mat hin kha nang dap
tng midn dich (kha ning tao khang thé) do d6 gay tinh trang nhiém trang co hdi.
Suy giam mién dich c6 thé toan bd nhu sau tia xa hoac héa chét manh, Cé thé mét
bé phan nhu suy giam mién dich T lympho, B lympho, thidu hut cac Ig (nhu thiéu
hut IgA). Thi€u hut mién dich ¢6 thé phin lam hai loai: Nguyén phat (di truyén) va
thi phat.

6.6.1. Thidu hut mién dich nguyén phat
a. Thiéu hut mién dich hdn hop

— Thiéu ca t& bao T va B lympho do tén thuong gen diéu hoa téng hgp ADN
t€ bao, gay giam mién dich toan bg, bénh nhan bi nhiém tring ning, ti vong sém
(trude 5 tudi).

- Thigu T nhung ¢6 mat B: t6n thuong gen diéu hoa téng hgp IL-2, IL-4, IL-
7,IL-9, IL-15.

Dac diém: thidu T lympho, nhung ting vé s lugng va gidm chit lugng cia B
lympho, giam chiic ning sinh khang thé. Bénh nhéan nhiém trung ning. Do giam
mién dich t& bao va giam khang thé.

~ C6 mit ca T va B: tuy s6 lugng lympho binh thudng hodc ting nhung
chiing tao 1 clon khac. T€ bio tang sinh va hoat hod, tham nhiém ctia 16p bidu md
hodc tdn thuong lympho hé MHC ldp II, trudng hgp nay MHC 1ép I van binh
thudng, t& bao T-CD; hoat déng binh thudng, T-CD, giam.

b. Thiéu hut mién dich do gidm khéang thé thé dich

Thudng xudt hién sau dé 6 thang, khi khang thé me truyén da hét, tré thudng
bi viém phdi, viém tai, viém xoang. Diéu tri khang sinh khéng ¢6 hiéu luc.

- Thidu IgA: trudng hdp nay IgA huyét thanh c6 thé gidm < 0,05g/1, khéng c6
IgA tiét. Thuong lién quan dén mét s6 bénh nhu di dng, ty mién, nhiém tring,
bénh da day rudt...

~ Thiéu IgG: thudng thidu chon loc IgG,, 1gG, hoic IgG,, bénh nhan bi nhiém
tring ning, dic biét 1a nhiém trung phéi va mat, lién quan dén bénh atopic.

— A gammaglobulin (Bruton disease): T6n thuong gen tyrosin kinase cha té
bao B lam d4t bién t& bao tién B. Do vay ¢ mau khéng c6 t& bao B chin, cac Ig giam
rét thap (< 3g/lit), bénh thudng bi nhidm trung phéi, ti vong sém (< 10 tudi).
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c. ThiGutédbao T

Héi chitng DiGeorge: Ho1 ching nay gip d cac tré em bi teo tuyén tc bam
sinh, gdp khoang 1/20.000 tré em. HAu hét bi ton thuong NST s8 22 (22qil).
Thudng kém theo teo tuyén cin giap nén bénh nhén c6 giam Ca™ mau, tim khéng
binh thudng. Mau ngoai vi khong c6 t& bao T, vé lam sang bénh nhén c¢é biéu hién
giam Ca' mau, tim khéng binh thudng, bi nhiém triing, khéng gy bénh ghép
chéng chu.

- Gidm cytokin, giam MHC - 16p I: biéu hién khéng c6 hodc gidm T-CDs,,
giam kha ning chéng nhiém trang.

- Thiéu khang nguyén Fas (CDy,): Fas bi tén thuong nén khoéng thuc hién
duge apoptosis lam tang Ig, lach to.

- H#i ching Ataxia Telangiectasia: hoi chiing nay ¢6 ba nhém biéu hién:
+ Th4t diéu tiéu nao.

+ Giam IgA, IgE, IgG,.

+ Giam chic ning T lympho.

~ Hbi chitng Wiskott-Aldrich: gidm T lympho, B lympho, bénh nhin
thudng bi bénh ngoai da (eczema), u lympho, tu mién dich, xét nghiém thiy mat
CDyy, CDy,.

d. HOf chung khac

- Tang IgE: chua ré nguyén nhan, bénh nhan thudng bi eczema, nhiém
trung, muc dé IgE ting trong mau.

- Giam chic ning gin (adhesion) clia bach cdu: héi chiing nay thudng kém
theo giam chitc ning t& bao T va tang bach ciu hat.

- Giam NK: bénh nhan thudng bi nhiém trung do virus.

6.6.2. Thiéu hut mién dich mdc phdi: Do nhidu nguyén nhén khac nhau
- Dinh dudng.
— Tia xa.
~ Hoa chait.
- Ho4 diéu tri.
— Do bénh a¢ tinh,

- Do céc bénh nhiém triing dic biét 1a virus, trude hét 14 HIV.
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KHANG NGUYEN BACH CAU (HE HLR)

1. DANH PHAP
— HLA (Human Leukocyte Antigen: Khang nguyén bach ciu ngudi)

— MHC (Major Histocompatibility antigen complex = Khang nguyén hda hop méo
chu yéu).

2. CAU TRUC HE HLA

2.1. Vi tri va cau tric chung

HLA ndm & phin tay ngin cita nhiém sic thé s5 6.

Chia lam ba 16p: Lép I, I, I1I (Class I, classII, classIII).
Class I: C6 cac nhém (loci): Ky hiéula A B,C E, F, G, J...
Class II: C6 cac nhém DR, DQ, DN, DM, DP

HLA —=  [gp = Nhom — [Dudi nhdm— Gene

(Class) {Led) [ Subloci) {Adlel}
Phan tir
— A
Wing P21.3 c
T
A 5
G2
Heal ] /04
T B1 ¥
]||{HHH /TNF
Ceantromere 0 LU
S R A
B4 DRsa
—r DR B3 DRsz} 24 albal
I e Da B2 DR
B1
RS Y A1
Al
[0 o DQ{ 81
=¥
ON
Chrompsome oME-"."
B
Al
P 81
AZ
B2

Hinh 1.9. So d6 tém tat cdu tric hé HLA

Hé HLA (MHC) ndm trén chromosom th(r 6, thude vung P21.3, c6 ba iép |, I, 1Il. Mi I6p c6 cac
nhém (A, B, C, DR, DQ...) goi la loci; méi loci lai cé cac dudi nhdém (subloci): A,, B,, B,; Céc dudi
nhom cé cac cau trdc gen (bang 1.5).
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- Class III: Vang clia cic thanh phan té bao va bd thé: €2, C4, Bf,
TNF a, TNF B thinh 1.9).

— Cac loci lai co nhiéu Allel (gen). Cho tdi nay ngudi ta da biét khoang 160
gen, cac gen niy tao duge khang thé dic hidu dé phat hién. Dy doan ¢é khoang 500
gen thudc hé HLA. S8 gen da phat hién J cac locus, bao gém (bang 1.5},

+ Loci A cd 27 gen
+ Loa B cd 58 gen
+ Loci C ¢é 10 gen
+ LoD c6 27 gen
+ Loci DR ¢b 24 gen
+ Loci DQ cH 9 gen

+ Loci DP cd 6 gen

Bang 1.5. Cac gen clia hé HLA da c6 khang thé dac hidu

HLA-A HLA-B HLA-B HLA-C
Al B5 B51 Cw1
A2 B7 Bw 52 Cw2
A3 B8 Bw 53 Cw3
A9 B12 Bw54 Cw4
A10 B13 Bw55 Cwh
A1 B14 Bwb6 Cwb
Aw19 B15 Bw57 Cwo
A23 (9) B16 Bw58 Cw10 (w3)
A24 (9) B17 Bw59 Cw11 {w3)
A25 (10} B18 Bw60
A26{10) B21 Bw61
A28 Bw22 Bwb2
A29 (w19) B27 Bw63
A30 (w19) B35 Bwbt4
A3Hw19) B37 Bw65
A32(w19) B38 (16) Bw67
AW33(w19) B39(16) Bw70
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Bdng 1.5 (tiép theo)

HLA-A HLA-B HLA-B HLA-C
Aw34 {10) B40 Bw71
Aw36 Bw41 Bw72
Awa3 B w42 Bw73
AwB6{10) B44 (12) Bw75
Aw68(28) B45 (12) BW76
AwB9(28) Bw46 Bw77

AWT4(w19) Bw47
Bw48 Bw4d'
B49 (21) Bw6'
BwS50 (21)

HLA-D HLA-D HLA-DR HLA-DR HLA-DQ HLA-DP
Dw1 Dw14 DR1 DRw13(w6) DQw1 DPw1
Dw2 Dwi5 DR2 DRw14{w6) DQw2 DPw2
Dw3 Dw16 DR3 DRw15 (2) DOwW3 DPw3
Dwd4 Dw17(w7) DR4 DRw16(2) DQw4 DPw4
Dw5 Dw18(wB) CR5 DRw17(3) DQwS(w1) DPw5
Dw6 Dw19{w6) DRw6 DRw18(3) DQWB(w1) DPW6
Dw7 Dw20 DR7 DQw7(w3)

Dw8 Dw21 DRw8 DQw8(w3)
Dw9 Dw22 DR9 DQw9(w3)
Dw10 Dw23 DRw10 DRw52

Dw11(7) Dw24 DRw11 {5) DRw53
Dw12 Dw25 DRw12 (5)
Cw13 Dw26

(Theo tai liéu WHO Workshop lan tha 10, New York 1987)

2.2. Cau trizc phan t cha HLA

2.2.1. Ldp I (class I): c6 nhiéu locus A, B, C ngoai ra con ¢é cac locus E, F, G trong
dy doan. Sau locus la cac Allel (gen). Cac Alles 1a glycoprotein mang, c¢6 khoang 345
acid amin, trong lugng phan tit 1a 55kd. Phan tit HLA 16p I gbm hai chudi a va B:

— Chubi « con goi 1a chudi nang c6 3 phan ndm & 3 viing khac nhau clia t& bao:

+ Phén ngoai mang t& bao: phan nay ¢6 3 viing nhé duge ky higu la o, va a,,
a3, vOi tAn cting 14 nhom - HN,,

+ Phan xuyén qua mang t& bio;
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+ Phan ¢d dinh nam trong bao tuong vdi tan ciing 1a nhém carboxyl (- COO-).
Chudi a ¢6 trong lugng phan ti 14 43.000 dalton gém 246 acid amin.

— Chudi B con goi 1a chudi nhe, micro p globulin,

Chudi nay chi ¢6 mét phin nim trén bé mit t& bao. Cé trong lugng phan tl
khoang 12.000 dalton véi khoang 99 acid amin.

Gen ma hod cho hai chudi o va p khac nhau: gen E1 (exon,} mi hoa cho trinh
tu chung ctia chudi o va B; gen E2, 3, 4 mi hoa cho 3 tiéu phéan ciu tric: oy, oy, o5
va B ndm trén bé mat t& bao (nAm ngoai t& bao); E5 ma hoa cho phan xuyén ming
cua chudi nang, E6, 7, 8 mi hoa cho phdn nim trong bao tuong ctia chudi niing,
Riéng chudi nhe duge ma hoa béi gen ndm trén NST thit 15. Cau tric nay thé hién
ré tinh da dang ctia HLA 16p .

2.2.2. Lép # (class H): Lop 11 tuong Ung véi ving clu trac HLA-D. Vung nay dude
chia ra cAc nhém sau diy, xép theo thi ty tit ngodi vao trong cua vung chu tric
HLA trén tay ngin cta NST thd 6, DR, DQ, DO, DN, DM DP. Trong d6 DR, DQ,
DR c6 vai trd quan trong trong chitc néng cua 16p II.

V& cdu tric phan td, 16p I gém hai chudi peptid ky hiéu 14 « va p. Hai chudi
nay cé ciu tric tudng ta nhau. Nghia 1 ching déu gom 3 phén:

— Phéan nam trén mang té bao, phan nay ¢6 hai ving nho la o, va o, cia
chudl ning va Bl va B2 cua chudi nhe ¢6 tan cuang 14 nhém NH,.

- Phan xuyén qua mang té€ bao.

— Phéan niam trong bao tucng cé tan cting 1a nhém carboxyl (-COO-) (hinh 1.10).

i)

COOH Bao tueng
{Plasma}

Lop | (A) Lap 1 {B)

Hinh 1.10. So d6 c4u tric phan t& ciia he HLA
(C4u trac phén tir cta 16p | va Idp 1)
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Ca 2 chubi o va B c6 trong hugng phan tit 1a 34.000 dalton, gém 85-88 acid
amin. C6 2 gen A va B ma hoa cho chudi a, f. Tudng tu nhu 16p I, 16p II ¢4 tinh da

dang rat rd rang. T nay da biét trén 80 Allel véi khang thé dac hidu tudng Ung
(hinh 1.10).

3. PHAN BO GEN HLA TRONG CO THE

Cac gen HLA c6 mit hau hét trén bé mit cac té€ bao ¢6 nhan, rat hiém gip o
cée té€ bao xudng, té€ bao nio, tinh tring... (bang 1.6).

Bang 1.6. M6t sG ddc diém va phan bd gen HLA trong co thé

Class | Class Il
Antigen
HLA-A, B, C HLA-DR, DQ, DP
Phan bé trén cac té | Tatca cac t€ bao cé nhan, nhung chdd | C6 & t& bao mono, B lympho,
baa yéu {a d t& bao T va B lympho, bach t€ bao dendritic, dai thuc bao,
cau hat. T tympho hoat hoa
Tiéu ciu
Cau trac Chuéi peptid 16n o Hai chudi a va p peptid tuang
Chudi nhé duang nhau
Quan hé phan trvdi | Lympho TvaB Lympho CD4
cac té bao

4. CHUC NANG CUA HLA: H¢ HLA c6 céc chitc nang sinh hoc riéng

- HLA 16p I (class I): ¢6 chitc nang hoat dong t€ bao T lympho gay doc
(cytotoxic T- lymphocytes, = Te, hodc T-CD,). Truc tiép tham gia phan ing trung
gian t& bao, tiéu diét t& bao dich ¢6 khéng nguyén la dic hidu. C6 thé néi HLA- 16p |
dong vai trd nhu mot "tay" rat nhay véi khang nguyén cua t& bao Tc d€ pha huy t&
bao dich. HLA - 16p I ¢6 t4c dyng tiéu diét t& bao mang virus khi c6 peptid 1a virus trén
bé mat t& bao. Thi dy, viém gan B, khang nguyén virus Hng dong ¢ vi tri HLA 16p I
trén bé mat t& bao gan, t& bao Tc s& nhin bist khang nguyén nay cua virus va pha huy
t€ bao mang virus HBV (co ché td mién dich trong viém gan do virus).

- HLA- 1ép II: tham gia hoat hoa t& bao trinh dién khang nguyén

Cac khang nguyén phén t 16n ti bén ngoai vao co thé, dai thue bao nudt
khang nguyen ndy, réi phan khang nguyen thanh cdc manh nhé (small peptides), cac
nhém quyét dinh khéng nguyén sé chuyén lén mang t& bao, ling dong trén mat thuc
bao. Thyc bao lic nay tré thanh t& bao trinh dién khang nguyén (APC). Tiép theo, t&
bao APC sé chuyén thong tin khang nguyén cho t& bio midn dich (T, B lymphocytes),
c6 thé noi HLA-1ép 1T déng vai trd quan trong trong hoat hoa dai thuc bao trong qua
trinh trinh dién khang nguyen cua dai thyc bao, déng thdi tao ra cac cytokin va
khuyéch dai phan ing mién dich ctia cd thé, nhu IL-2, TNF- -0, [FN-y, IL-4...

— HLA 16p I va II hgp tac trong qué trinh mién dich bao gdm ca tra 16i mién
dich va phan ting khang nguyén- khang thé clia ca mién dich t& bao (HLA 16p I véi
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T-CD,) va mién dich thé dich (HLA 16p II véi T-CD, va B lympho). Thiéu khang
nguyén HLA t& bao mién dich sé& khong nhan biét khang nguyén, do d6 khi ghép co
quan t8 chuc, viée lua chon ngudi cho tudng ddng hé HLA cén nhdm muc dich giam
nhan biét khang nguyén la clia t& bio mién dich théng qua hé MHC.

5. HLA VA KY THUAT PHAT HIEN
5.1. Phan lap lympho

— Ky thuat phéan lap lympho chung: Ficoll trong lugng phén tu 400.000, duge
st dung lam chat phan lap lympho rat ¢é hidu qua, dat dude 90% la lympho.

K# thuat phan lap T, B lympho: stt dung k¥ thuat béng thuy tinh phén lap T
va B lympho. T lympho ding xac dinh HLA-A, B, C; B lympho st dung xac dinh
HLA-DR, DQ....

5.2. K¥ thuét huyét thanh
5.2.1. Ky thudt ngung két: Ky thuat dau tién duge st dung phat hién HLA.

5.2.2. Ky thudt déc té bao vi thé (microlymphocytotoxicity test): st dung xac dinh
cac antigen thudéc HLA-A, B, C, DR, DQ. Tuy nhién HLA-DR kém nhay d6i véi
phin tng ddc t& bao, do vay nhidu nude da ding k¥ thuat PCR dé xac dinh khang
nguyén thude hé HLA-DR.

Lép I (A, B, C) c6 mat trén T lympho, con 16p IT (DR, DQ, DP) ¢6 mat trén B
lympho, dai thuc bao, t& bao T hoat hoa (activated T lymphocyte).

Vi vy muén dinh typ 18p I cdn phan lap T lympho, con dinh typ 16p II cin
phan lap B lympho diung cho phan fing.

5.2.3. Phan ung chéo gita huyét thanh nguoi nhén va lympho nguoi cho. Néu
phan tng (+) ching t6 huyét thanh ngudi nhan c6 khang thé, hogc nguge lai.

5.3. K§ thuat t& bao

Nudi c&y hén hop (mixed culture): nudi ¢y hén hgp té€ bao lymphe giita hai ca
thé bing cach tc ché phat trién lympho & mdt c4 thé, t& bao nay 1am nhiém vy cla
mot khang nguyén. Khang nguyén nay sé kich thich sy chuyén dang lympho cua
mét ¢4 thé khac trong nudi cdy hén hgp.

5.4. Ky thuat phan tu
DNA probe: st dung ky thuat khuyéch dai gen (PCR: polymerase chain

reaction). Can thiét cho k§ thuat nay la viéc san xudt cac chit méi (Primer) cho
phan ung PCR.

5.5. Tim kiém khang thé dic hiéu cho cac khang nguyén hé HLA

Day la vin d€ khé khan trong nghién cttu h¢ HLA. Nguén cung cip khang thé
dic hiéu cd thé tu:
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- Phuy ni chiza dé tit 2-3 lan trd 18n, 14y huyét thanh clia ho tim cac khang
thé nay. C6 thé man cam cho cac ca thé c6 kha ning dap tng mién dich t6t dé co
ngudn cung cép khang thé lau dai. Hosic ngudi truyén mau nhiéu lan, trudng hgp
nay khing thé da gia rit kho dé c6 khang thé don déng, dé c6 khang thé don dac
higu can dung ky thuat pha loing dé lya chon.

— Téng hgp: khang thé dic hiéu HLA c6 thé téng hop nhd hidu biét cdu tric
gen cla chiing, bang ky thuat lai di truyén khang thé nay da duge san xuit.

6. UNG DUNG LAM SANG
6.1. HLA va truyén mau
— Truyén tiéu cau va HLA tidu ciu:
+ Tiéu cau khong ¢6 HLA-C, D rat it khang nguyén ABO hong ciu.

+ Chi c6 HLA-A, B d€ giam phan tng mién dich d6i v6i HLA, ngudi ta chon
ngudi cho tiéu cau 1a anh, chi, em rugt trong gia dinh. Truyén tiéu cau khéng ¢6 lya
chon HLA ¢6 thé gay phéan ting mién dich mudn chéng tiéu cau lam gidm tiéu cAu
sau truyén mau (2-3 thang sau truyén mau).

~ Phan dng truyén mau khéng giy tan mau: gay doe bach cdu, lam giam
bach cau do truyén mau ma khéng dinh nhém khang nguyén HLA.

— Bénh phdi cdp sau truyénl mau: do vai trd cua khang nguyén bach cdu,
khang nguyén nay tao ra khang thé, phan iing khéng nguyén khang thé (phic hgp
mién dich) ling dong 6 mao mach phéi gay bénh phéi cap.

— Bénh ghép chéng chii sau truyén mau (GVHD) phu thuge vao nhidu yéu 5
trong d6 ¢6 kha nang mién dich cha ngudi nhan va lympho séng ¢6 kha ning mién
dich cila nguoi cho mau (xem bai bénh GVHD).

6.2. HLA va ghép

- Ghép tuy cin x4c dinh nhém mau ABO va hé HLA-A, B, D, C; DR, DQ, DP.

Ngoai ra con cé thé sit dung ky thuat nudi cély hén hop (MLC:Mixed lymphocyte
culture).

~ Ghép than can chi ¥ cic gen sau day:

+ Nhém méau ABO

+ HLA-A, B

+ HLA-DR, con HLA- C va DQ it ¢6 vai.tr(‘) nén it dugc chu § lya chon,

+ Lam phan tling chéo (cross match) gita huyét tuong ngudi nhan va
lympho ngudi cho va ngugc lai. Tuy nhién phan tng nay khoéng duge khuyén cao
(AABB, 1996).

+ Nudi cdy hén hgp (mixed lymphocyte culture): giita lympho ngudoi nhan véi
lympho ngudi cho da bat hoat.
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6.3. HLA va bénh Iy

€6 mdt s6 bénh thudng gép ¢ mot sb ngu’ai c6 gen tuong Ung, vi vay HLA da
duge dua vao ngh1en cttu dich té bénh. K&t qua nghién ctiu cho thay c6 mbt sd gen
lién quan dén mét s§ bénh nhu sau:

- HLA-B27 thudng gip d ngudi bi bénh viém cot sdng dinh khép. ¢ bénh
nhdn nay cé tdi 90% ngudi ¢6 HLA-B27. Trong khi d6 & cdng ddéng gen nay
chiém 40%.

— DW4 lién quan téi thap khdp, chi€m 40%
- DQWB8 bénh dai thao dudng, chiém 32%
— DR3 gép & ngudi bi bénh nhuge co

{(Myasthemia Gravis) chiém 40%
— DR2 géip 6 nguodi bi lupus ban do, chiém 30%

TE BAO NGUON SINH MAU VA GHEP TUY TE BAO NGUON

1. TE BAO NGUON SINH MAU (hemopoietic stem celis)
1.1. Cac nhém t& bao va tén goi

Tit nhidu két qua nghlen ciu khac nhau, ti nay - cudi thé ky XX ngudi ta da
thira nhan thuyet mdt ngudn gbe trong tao mau & nguoi. T& bao nay co kha ning
sinh san ra tat ca cac déng t& bao mau. Chiing dude gol 14 t& bao ngudn sinh mau
(hemopoietic stem cells).

T€ bao ngudn sinh mau c6 thé chia lam ba nhém dya trén qua trinh phén chia
va biét hoa cua chung.

1.1.1. Té bdo ngudn sinh mdu van nédng hay toan nang (pluripotential stem cells)

Té& bao van nang hay con goi la t€ bao “trium”, t& bao “gdc” 14 t€ bao sinh mau
d4u tién dugc tach ra tir t8 chiic bao véi syt hd trg clia t& bao stroma (stromal cells).
T& bao nay ¢ mdt s6 dic diém sau:

- Phét hién dau tién ti nghién ctiu don dong {cloning) t& bao lach chudt, nén
dudge goi 1a don vi tao cum t& bao lach CFU-S (colony forming unit - spleen).

- Té& bao nhod gidng lympho vé hinh thai, nhung khéng chuyén dang khi nudi
ciy vél PHA.

— C6 s8 lugng rat it trong cédc nhom té& bao clia tuy xuong, khoang 0,01% -
0,05%, 6 mau khoang < 0,001% trong téng s8 t& bio ¢6 nhan.
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— (6 ddu 4n bé mat (marker) CD,,,.

— Bén than mdi t& bao c6 thé tu tai sinh (selt renewal) ra chinh né va sinh san
ra tat ca cac dong té bao ngudn k& can. Nhung tir t& bo k& can (progenitor cells) khing
thé trd lai thanh t& bao ngudn van nang. D6 1a su khac nhau cd ban giita t& bao gdc
(stem cells) va t& bao sinh san (progenitor cells).

— T¢€ bao nay ¢ mat d tuy xuong, mau ngoai vi, mau cudng rén, gan phdi

ngudi va ddng vat cé va. ‘
1.1.2. Té bao nguén da néng (multipotential progenitor cells): Con goi 1a t& bao
dinh hutng tuy CFU-GEMM (myloid progenitor cells) hoac dinh hudéng lympho
CFU-L (lymphoid progenitor cells). T& bao nay c¢6 kha ning sinh ra nhiéu dong t&
bao k& can: t& bao da niang hudng tuy sinh ra dong: HC, TC, B/C hat; t& bao da
nang hudng lympho ¢é kha nang sinh: lympho B, T, NK.

1.1.3. Té bao ngudn don khd ndng: (mono hoac unipotential progenitor cells): T&
bao nay c6 thé coi 1a t&€ bao me, hay t& bao ngudn dau dong ching chi sinh ra mot
dong L& bao. Thi du:

- Dong hdng ciu: BFU-E, CFU-E: céc t& bao ngudn don kha nang cua dong
hong cau chung chi sinh ra héng cau.
Déng maiu tiéu cdu = CFU - Meg, chi sinh miu tiéu cau.
Déng bach ciu hat trung tinh = CFU-G, chi sinh bach ciu hat trung tinh.
Déng don nhan: CFU-M, chi sinh bach cau don nhin 16n.
Dong bach cau i toan: CFU-Eo, chi sinh ra bach ciu hat ua acid.

Dong bach cAu ai kiém: CFFU-Ba, chi sinh ra bach cdu hat ua base.
Qua trinh phat trién trén day duge thé hién d sd d6 1.2.

1.2. S& lugng t&€ bao ngudn qua cac giai doan phat trién

S& lugng nay duge nghidn cftu va xic dinh nhu sau: ¢cé mét lugng rat it trong
quan thé té bao tuy, ching 0,01- 0,05%, d mau chliing < 0,001%, khi nudi cdy t& bao
¢6 nhan cha tuy, ngudi ta thay t& bao ¢ chite nang hén hgp (Mix-cells) rit it, t& bao
biét hoa chiém ty 1é cao (bang 1.7).

Bang 1.7. S8 ludng cac dan vi tac cum khi nudi cay té bao géc CD,,,

Tén ggi t& bao sinh san $4 lugng colony/10° t& bac nubi cay
{Progenitor) (t& bao cé nhan)
- Mix - Colony 1-20
-BFU-E 5-20
-CFU-E 50 - 600
-CFU-GM 5- 300
- CFU - Meg 1-20

1.3. Didu hoa phat trién t& bao ngudn

Qua trinh phat trién t&€ bao ngudn c6 hai cd ché didu hoa:
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1.3.1. Diéu hoa bang co ché kiém sodt tai chd

Vai trd cia t€ bao stroma tai tuy, cac t& bao mau c6é miat cac té chitec va cd
quan khac nhau. Tit 46 phan anh lai tuy xuwong dé kich thich hodc itc ch& san xuat
(Feed-Back).

1.3.2. Diéu hoa thé dich: Vai tro clia cac cytokin va cdc chdt tc ché tao mau
» Cdc cytokin kich thich sinh mdu vé vi tri tde dung:

Cho t6i nay ngudi ta da phat hién khoang > 25 cac cytokin khéc nhau (xem
bail cytokin). Trong d6 ¢6 mét s6 cytokin chii y&u c6 vai trd trong diéu hoa sinh mau
(bang 1.8).

Bang 1.8. Cac cytokin kich thich sinh mau

Cytokin freng |2‘£Bg)Phén t& (Targe-tric:i?'l;iirdr::i':% cells)
IL-3 14 - 28 Mix, HPP, GM. Meg, Eo, Ba, E
GM - CSF 24 -35 HPP, GM, Eo. Meg-CFC, BFU-E
G -CSF 18- 22 HPP, Mix-C, GM-CFC
M- CSF 45-90 HPP, GM - CFC
EPO 36 E-CFC
SCF 30 Mix, HPP, GM, E, Ba
IL-1 17 HPP
IL-4 20 GM, Ba, E
IL-5 40 Eo
IL - 6 (IFN-52) 20 HPP, GM
IL-9 16 E-CFC
IL-11 19-23 Meg, GM, E
Thpo 35 Meg
FLT ligand 30 Mix, E, GM
FGF - 2 17 GM,E
LIF 20 Meg, E

Ghi chu: HPP = Ligh proliferating potential - CFC
LIF = Leukemia inhitory factor

D61 tac gay anh hudng cta cic eytokin tuy ¢6 khac nhau song téc dung hdp
dbng 14 cht yéu. Tac dung nay chung cho tit ca cac cytokin (H.1.11).
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Té& bao géc T& bao sinh san T& bao chirc niing
(Stem cells) (Progenitor cells) {Recognizable cells)

O__.p. Bach cau don nhan
Phanchia / \ Sach cd
u ach cau hat
biét hoa
O—» O Héng cau
Té bao stroma

Didu hoa thé dich

Piéu hoa tai chd

Hinh 1.11. Diéu hoa tai chd va diéu hoa thé dich
& cac giai doan phat trién va biét hoa & bao sinh mau
- Té bao gdc (stem cells) chiu sif kiém soat theo co ché diéu hoa tai chd. T& bao
goc tiép can va trao ddi vdi t€ bao stroma, tac dung nay giam dan d&i vdi 18 bao
sinh san.
- Céc 18 bao sinh san {progenitor cells) v t€ bao chitc nang chiu anh hudng chia
cac yéu té diéu hoa thé dich cytokin 1a chd yéu.

Té bao goc Té bao progenitor T& bao trudng thanh va chin
—@——
SCF
1L-1,3,6,11,12 G-CSF G-CSF
G-CSF M-CSF GM-CSF
M-CSF GM-CSF M-CSF
GM-CSF IL-3,4,5,6,9,11 IL-3.6
Epo SCF

Hinh 1.12. Vi tri (d6i tac) tac dung cla cac cytokin tao mau
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o Cdc véu t6 e ché sinh mdu: Tao mau duge kiém soat theo hudng tc ché béi cac
tac dung sau day:

- Do t&€ bao chét theo chudng trinh apoptosis, thiéu chit kich thich hoic t&
bio khong ti€p nhan kich thich chiing sé chét tai chd (chét theo chugng trinh:
programmed cell death).

- Do cac chit (e ché sinh san va biét hoa té bao:

+ MIF (macrophage Inhibitor factor) {ic ché& phét trién t& bao Mix, GM-, E.
+ TGF-B (transforming growth factor) {ic ch& bao nguén HPP, BFU-E.
+ P-glu-glu-Asp-cys-lys: e ch& phat trién t& bac GM.

Ngoal ra cAn c6 mét yéu t& thé dich khac tc ché€ tao mau nhu interferon,
prostaglandin, yéu t& 4 tiéu cau, cac chat kich thich phat trién va cac chét tic ché
phat trién hoat dong can bing nhdm dam bao s& lugng t& bao sinh mau dé dap dng
nhu ciu ¢g thé trong mdi giai doan.

1.4. Cac dau an bé mat t&€ bao ngudn van ning (stem cells)

Dau 4n s6m nhét 1a CD,,, ngodi ra chua 6 ddu &n nao trén bé mat t& bao gde
van nang.

Bang 1.9. Cac ddu 4n mang: phan biét giifa t& bao gdc va t& bao progenitor

T& bao gdc {Stem cells) Té& bao sinh san (Progenitor cells)
CD,, {duang) CDs, {dudng)
CD,, (8m) CDy; {duong)
CDy, (am)
HLA - DR (- hoac +) HLA - DA (+)

1.5. Véng séng t& bao ngudn
Sinh san, phat trién va thoai hoé 1a vong séng cia t& bao nguén.
Qua trinh nay gom bén sy kién quan trong xay ra lién tiép trén té bao:

~ Su phén chia - sinh san (proliferation) theo hinh thie phan bao {mitosis).
Su phén chia nay phu thude vac nhu cdu cia co thé. Riéng t& bao gdc (CDy,,) ty duy
tri bing cach tai tao lai con céc t& bao da biét hoa thi khéng quay tré lai (khéng tu
duy tri).

— Qua trinh biét hoa {(differentiation): qua trinh nay ¢6 cac dién bién sau:
+ Thay doi vé hinh thai: nhan, NSC, cic dfu &n mang té bao...

+ Trang bi va hoan thién vé chitc ning: HC van chuyén oxy, bach cdu lam
nhiém vu chéng nhiém tring...

- Lam chitc nidng phuc vy cho sy séng ciia co thé: tén tai & mau mot thoi
gian ngan.
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— Qua trinh tho4i hod apoptosis xay ra tai t8 chic, t& bao chét theo chuong
trinh (programmed cell death). Dy 14 qua trinh khép kin ctia vOng séng té bao trong
co thé: vong séhg nay bao goém su sinh san phat trién - trudng thanh, phuc vu hoat
dong cd thé rdi thoai hoa theo chucng trinh da sdp dit. R6i loan qué trinh nay tao nén
bénh 1y.

Apoptosis xay ra trong céc t6 chitc lién vong. O diy cac t& bao gia thoai hod, tidu
huy, thai bo ra ngoai bing cac dudng chuyén hod, hé hap, nude tiéu, md hai, phan.

2. VAN DE GHEP TUY TE BAO NGUON

2.1. Chudn bi t& bao ngudn cho ghép tuy

2.1.1. Ngquén cung cap té bao ngudn sinh mau (Sourse of Hemopoietic Progenitor Cells)
T& bao c6 kha nang sinh mau (progenitors) dong loat tit cac ngudi cho ¢6 cing

HLA (A, B, DR) hodc tif chinh ban than bénh nhan. § ngudi sourse t& bao ngudn cb
thé phéan 1ap ti cic cd quan sau diy (bang 1.10).

— Tuy xudng

- Té&bao gan phdi
— MaAu ngoai vi

— MAu cudng rén

— Tuy xucng bénh nhan 1dxémi ¢ thoi ky 6n dinh sau diéu tri hoa chit, hosc
sau khi diéu tri hoa chit c¢é dung chat kich thich GM, G - CSF.

— Huy dong t& bao ngudn tir tiy vao méau.

- Nuédi cdy in-Situ (nudi cdy dai ngay = longterm culture)

Bang 1.10. Cac Source clia t& bao ngudn va kha néng cung cap

souee | elame [ timoce | omery o
Tuy xuong 1380 ml 22,0 28,0 130,0
Mau ngoai vi 10 ¥t 10,0 2,5
Mau + Hoa chat 101t 7.3 15,0 4.0
Mau + Hoa chat + CSF 10 lit 20,8 213,0 388
Mau cudng rén 121 ml 1.3 1,9 1.3

2.1.2. Thu hoach té bao ngudn

a. Phéan lap t& bao nguén tir tuy:

~ Tuyén chon ngusi cho
- Choe hiit dich tuy, thu kheang 100 ho#c > 1000ml dich tuy-chdng déng.

— Phén lap té& bao ¢6 nhan, tach t& bao nguén
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- Loaibo T lympho

— Bao quan va st dung

g

. Phéan lap t&€ bao ngudn it mau ngoai vi

Tuyén chon ngudi cho

*

Phan ldp tit mdu bdng phuong phdp gan té bao nguén siz dung mdy tw dong

Phén lap ti tii mdu bang ly tam phén ldp
~ Loai huyét tuong.
— Loai héng cdu, loai T lympho, bao quain & -196°C va s dung.

¢. Phan lap t€ bao ngudn tir méu d8y rén tré sd sinh: v6 khuin trong quy trinh thu
gom, loal bét HC, bao quan 0 -196°C va st dung.

d. Huy déng té bao ngudn

e Huy déng té bao ngudn bding hod chdt két hop vdi chdt kich thich G-CSF
(Mobilization of HSC by chemotherapy and G-CSF). K¢ thuat nay cho hiéu qua gip
40 - 50 i4n.

- Hoa chat va chit kich thich thudng ding:
+ Cyclophosphamid, sau d6 dung G-CSF trén ngay tha 4 - 6.

+ Thu hoach t& bao progenitors: sau khi da diing G-CSF vao ngay 4 hodc 5
thu hoach t& bao nguén bing may ty ddng.

Ding chit kich thich don phuong:
— G- CSF, GM - C8F
- GF,IL- 3.
— Thrombopoietin
o Nudi edy in-situ: nudi cdy clone bang k¥ thuat insitu cé chat kich thich.
2.1.3. Lam sach té bao nguén
a. Loai T lympho
— Phudng phap mién dich:
+ Ky thuat st dung khang thé ddn dong chéng T lympho (ATG).
+ K Rosette
+ Mién dich hap phu (IM - adsoption)
~ Phuong phap dudc Iy: sii dung cac hoa chit
+ Cyclophosphamid
+ Vincristin
+ Cyclosporin A
— Phudng phap sinh hoc:
+ Nudi cily dai ngay ¢6 chat kich thich T-Lympho
+ Hoat hoa T lympho bang IL-2, réi loai bd t& bao T.
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b. Loai t& bao loxémi st dung cho tu ghép tuy
— Nudl cdy dai ngay: t€ bao loxémi chét trude.
-~ Dong tan: t& bao loxémi dé bi ly gidl hon t&€ bio binh thudng.
— Loai bang cam tng tit: 1am sach bing phuong phéap nay cé két qua tét,

xong dat tién.

2.1.4. Bdo quan té bdo nguén

- Bao quan bang dung dich DMSO (Dimethyl Sulfoside) 10% dung dung dich
c6 20% huyét tuong ctia ban than,

- Lam lanh: 1 - 5°C/1 phut cho t61 -30°C

- Lam lanh sau: - 80°C

- Am 186°C trong nits léng (Liquid nitrogen)

2.1.5. Surdung té bao nguén bao quan
- Pha déng: nhanh, trong chau nudc 4m 37°C dén 40°C
— Dung dich té& bao dugc truyén bing catheter qua tinh mach thugng don.

— (6 thé thém mdt budc trude khi truyén loai bo DMSOQ, giam doc, nhung thyc
chat khéng cAn vi lam tn thuong t& bao ngudn.

Liéu lirong (Dose) té bao nguon can thiét cho ghép tuy:

Liéu lugng dung cho ghép ddng loai (Allograft) va ghép tu than (autograft)
nhu sau;

Sourse Allograft Autograft

— T& bao ¢6 nhan 1-3x10%kg 2 x 10%kg

| - CD,,. 2. 3x 10%kg 2 x 10%kg
| -GM - CFU 5 x 10%kg 10 - 20 x 10%kg

2.2. Mau cudng ron va ngan hang mau rén
Mot ngudn cung cap t& bao ngudn cd gia tri
2.2.1. Dgc diém sinh hoc mdu cubng rén
~ Chi cé ddu &n CD,,,, cadc ddu 4n khac déu chua xuit hién .
— Phan ng nhanh, nhéay v6i chét kich thich nhu GM-CSF, G-CSF, IL-3
— 86 lugng CD,,, nhiéu, cao hon sd lugng 4 tuy.
- Kha nang sinh san 16n gap 4 - 5 ¢6 khi tdi 10 so vdi t€ bao tuy

— T& bao ¢6 thAm quyén mién dich (T lympho) it, hoat tinh ctia T-CD, rat
thap do d6 GVHD yéu.

— Nhiéu progenitor: BFU-E, CFU-E, CFU-Meg, CFU-GEMM, CFU-GM.
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2.2.2. Thu hoach

— Mau cudng rén chéng déng ACD - hén hop véi heparin theo ty 18 10U
heparin/ml ACD.

~ Tach bang may tu ddng, hosc

— Téach bang ly tdm phan 16p.

- Danh @18 s8 lugng CD,, bang phudng phap huynh guang va s& lugng
GM / CFU bing phudng phap nudi cdy clon.

— Bao quan lanh sau (nhu trén).

2.2.3. Xdy dung ngan hang té bao nguén mau rén
Téch CD,,

LoaiT

Pinh HLA

~ Bao quan lanh: bao quan trong nitg 1éng (liquid nitrogen) dat duge am
196°C, c6 thé giit duge 4 - 5 nim trong diéu kién nay.

{

2.3. Phuong phap ghép tuy té bao ngudn

Ghép tuy t&€ bao ngudn, nghia la truyén t& bao ngudn vaoc mau nhu truyén
mau, nhung khéng dung mang loc méu, truyén chim va dung kim ludén vae tinh
mach trung tam.

2.3.1. Bénh c6 thé ghép tuy

— Bénh ung thu long: All, AML, CLL CML, Hodgkin, nonHodgkin, myeloma.

- Ung thu ctng: ung thu vi, tit cung, phai

- Suy tuy, réi loan sinh tuy (MDS)

- Di truyén: Thalassemia, Glanzmann...

- Suy giam mién dich: AIDS, lupus
2.3.2. Ghép tuy dong loai: Dé ghép tiy dbng lodi ¢6 k&t qua, cAn c6 hai didu kién
t61 quan trong doé la:

- Tuong dong: ABO, HLA phai ¢6 it nhat ba gen gidng nhau, it hon thi kha
ning dau ghép rit khé khan do bénh ghép chéng chi giy nén.

- Phong bénh ghép chdéng chu, phong thai ghép.

Tién hanh ghép tuy theo ba budc sau day:

a. Chudin bj bénh nhéan: Ding héa chét lidu cao dé tidu diét t& bao mién dich clia co
th& nhan. Théng thuong cé thé dung mét trong hai phudng phap:

e Hoa chdt don: — Cyclophosphamid 1120 mg/kg
— Etoposid : 60 mg/kg
— Melphalan 1110 mg/kg
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Da hod chadt

— Cytosa + cyclophosphamid : 3g/kg + 50 - 120mg/kg

- Busulphan + cyclophosphamid  : Tmg/kg + 50 mg/kg
- Etoposid + eyclophosphamid : 30 -60kg + 1500 mg/kg
Hod chat phét hop voi ATG

-~ Cyclophosphamid 200mg/kg
- ATG =90 mg/kg

Héa chdt phéi hop vdi tia xq toan than (TBD) dé'tiéu diét t6i da té bao mién dich.

b. Ghép tly: Truyén t& bao ngudn vao tinh mach trung tAm qua kim luén catheter.
c. Cham soc sau ghép tay

e Phong bénh ghép chéng tic chu (GVHD): Day 1a phan dng nguy hiém nhit cua
ghép tuy déng loai; Phong GVHD bang cac thudc sau day:

— Cyclosporin A
— Methotrexat
— Prednisolon
- ATG

o Diéu tri hé tro:

- Chéng nhiém trung, nAm: khang sinh du phong, c6 phong cham séc vb triing.

St dung hgp Iy mau va cac san pham mau.

f

Chi dinh hop 1y mau va cac san pham mau.
— Ché d6 dinh dudng t8t, an toan.
— Si dung cac factor phat trién: GM-CSF, G-CSF.
d. Danh gia két qua
o Theo doi giam sat
- Theo doi bénh ghép chéng chu
— Nuéi cAy GM-CFU theo déi t& bao ghép phat trién
- Xét nghiém mau: hong cdu, tiéu cau.
— Xét nghiém sém céc nguy co din dén khéng két qua.
- Tai phat (Relapse)

- Nhiém tring: thudng ga.p nhiém virus (CMV, Herpes EBV) nhiém n&m,
nhiém trung Gram (+), Gram (-).
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Phdt hién cdc yéu té’ dan dén két qud xdu:

Bénh khong déng mau
HLA khéng quan hé huyét théng...
- Uc ché& mién djch khong day du

Té bao T con cao.

Séng tw do 3-5 ndm cdan ditng hod chdt tte ché phdn tng MD ticng dot
Busulphan 16 mg/kg/ngay x 4 ngay
Dung tiép cyclophosphamid 120 mg/kg/ngay x 2 ngay

o

. Phat hién bénh ghép chéng chi (GVHD)

Biéu hién cia bénh ghép chong chi cdp
Bénh thudng xudt hi{en sau khi ghép tit ngay 10 - 12, triéu chiing ndi bat la
da, bénh giit, bénh gan, phdi va bénh hé min dich.
- Cic biéu hién & da: rat 46, n6t phdéng dd & gan ban tay, ban chin, nach, co
val, mit trong cac ¢d gap...

— Biéu hién & dudng chuyén hoa: thudag tén thudng gan lam bilirubin ting,
men gan ting, tén thuong t& bao biéu md dudng tidu hoa. Do dé dan dén rdi lean
chuyén hda cac chat.

- Bénh gut: dau, budt cac didu ngén chan...

- Xét nghiém t& bao T-CD,, va T-CD,,, cac cytokin IL-2, INF... cac cytokin
nay sé lam tang qua trinh tén thuong t8 chitc.

o Biéu hién cia GVHD man: Ghép dong loai chon loc HLA ¢6 t8i 20-30%, ¢6 téc gia
thong baoc 60% ¢6 GVHD man... Nguyén nhan chinh van 13 do t& bae T lympho cla
t& bao ghép chua duge 1am sach. Thudng 40 ngay sau, c¢6 khi sau 1 nam méi xudt
hién. Cac biéu hién lam sang van chi y&u & da va bénh gan. Gan c6 thé bi xd gan,
viém gam man tién trién, tén thudng mét, niém mac.

Ngoai ra bénh ghép chéng chi con bidu hién & than nhu hdi chiing tan mau
sau ghép, dai méau,... Bénh & phdi véi cac biéu hién viém phdi,... bénh nbi tiét,
thutng 6 hdi chitng tang nai tiét t&, biéu hién 1am sang rat it, kham noi tiét ¢6 thé
gdp 50 - 60% cac trudng hgp, duc nhin mét (cataracts) gip 10 - 20%, bénh xuong
thudng gap 1a loing xuong, bénh ung thu thit phat thudng do hau qua cta cac virus
t&n cong vio cd thé nhat 1a EBV gay u lympho.

o Phong va diéu tri bénh ghép chéng chi

Du phong:
Loai T lympho khoi t& bao ngudn ghép
Uc ché phan bao T lympho:

+ Prednisolen
+ Cyclosporin A
+ ATG
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biéu tri: Dung céc thude chdng phan bao T lympho, kém theo cham séc sét,
nhiém tring, cham séc chitc phan gan théan.

» Tién lugng GVHD: nhin chung néu GVHD xudt hién thi tién lugng rat xau.

2.3.3. Ghép tuy tu thdn: Dung t&€ bdo nguén ctia bénh thép lai cho bénh nhan.
Truong hdp nay khéng can lya chon HLA. Nhung van dé loai bo t& bao ung thu lai
tré nén cin thist, Cong viée duge tién hanh theo cac bude sau day:

a. Chudn bj 1€ bao nguén
o Thu hoach t¢' bao CDy, tiz mdu:

— Huy ddng t€ bao ngudn: sau diédu tri héa chat t€ bao leukemia bi tisdu diét,
tién hanh tiem G-CSF, sau d6 thu hoach t& bao ngudn.

» Lam sach ¢ bao ung thu (18 bao loxémi) bang hat cdch:

— Su dung khang thé don dong dic hiéu loxémi, diét t& bac ung thut trude khi
truyén.

— Tao khéng thé chéng loxémi ngay trong ban thin bénh nhin tu ghép. Té&
béo ung thu con lan trong huyén dich té bao goc nhung da bi bt hoat bdi khang thé
dic hiéu khi truyén vao cg thé nh‘m ching trd thanh khang nguyen la v6i ¢o thé,
¢o thé ¢6 kha nang dap ung mién dich, tao khang thé chéng t& bao leukemia. D¢ 1a
hinh thie loai bo t& bao ung thu.

- Dong lanh t& baoc nguén clng ¢ téac dung loai bé t& bao leukemia (t€ bao
leukemia dé chét ).

- Bao quan: dong lanh & nhiét 46 - 180°C, hoac truyén ngay sau bao quan &
4°C trong 3 ngay.
b. Chudn bj bénh nhan va ghép tay

— Héa tri héu liéu cao: Tidu diét triét dé t&€ bao ung thu st dung cac thuée:
cyclophosphamid; caromustin; melfalan; etoposid; cytosin-arabinosid; thioguanin.

— Tia xa liéu toan than (TBD)

¢. Ghep tiy: Truyén t& bao tlty (t€ bao CD,,") viao tinh mach trung tdm da dat trude
catheter.

~ Lam tan déng r&t nhanh

~ Truyén tiy

— Tai bién ¢6 thé cé khi truyén tay: buén nén, nén, dau bung, khé tho, ting
HA, réi loan chite phéan than do cac thanh phéan t& bao déng tan giai phéng ra.
d. Cham soc sau ghép tiy

- Hb trg: cac san pham mau, khang sinh chéng nhiém trung, dinh dudng, cic
factor phat trién.

- Theo ddi sy phét trién cta t& bao tuy ghép.
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CAU TRUC, CHUG NANG
VA TONG HOP HUYET SAC T0

Huyét sdc t8 (HST) con goi 14 hemoglobin (Hb) 14 mét protein phic ¢é chia
Fe™, lam nhiém vu van chuyén O, ti phdi dén t8 chitc va van chuyén CO, tir t&
chilc vé phoi, Hb & trong hdng ciu va chi€m 33% trong lugng hdng ciu.
1. CAU TRUC Hb

Hb 14 dai phan ti cé 4 dudi don vi (tetramére) ma mdi dudi don vi (monomére)
¢6 hai phan 1a hem va globin.
1.1. Cau tao médt dudi don vi (monomére)

Mot dudi don vi cia Hb gom hai phan la: hem va globin.

1.1.1. Hem: 1a mét sic t4 chita sit hod tri (+2), chi®m 4% trong lugng ctia huyét sic t4.

Hem c6 clu tric 12 mét vong porphyrin ¢é 4 nhan pyrol lién két véi ion Fe™
(hinh 1.13).

%
CH, CH
| N ——— —CH,4
| N...Fe..N
CH, 7 : ——1|_ CH=CH
| N
Lo
COOH
CH; CH,
CH,
I
COOH

Hinh 1.13. Cdu tric hem
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1.1.2. Globin

La mot chubi polypeptid (mét chubi nhidu acid amin lién két v6i nhau giiia
cdc nhém COOH va NH,), d6 1a mét protein, duge téng hop dua trén khuén mau
gen globin. Cé nhiéu loai globin thudc hai hg (ho a va ho khéng «). Mbi loai c6 s8
lugng va trinh tu acid amin dac trung, cac chudi thuge ho o 1a: « va & (zeta), mdi
chudi c6 141 acid amin, ¢é cdu trae gin giéng nhau.

Céac chudi thuge ho khéng a la: B, 8, v, &, méi chudi ¢6 146 acid amin. Cac chudi «
va khong o nay khéng phai ¢6 hinh dang bat ky ma cau tao dic tru’ng dé tao nén hinh
khéi, trong dé chita hem, phan tich chi tiét c6 cac mic d6 clu tric cua ting chudi.

a. Cdu tric bac 1:1a trinh tu cac acid amin trong chudi nhu trén da néi, trinh tu nay
la dac trung cho ting loai chudi, cic acid amin lién két véi nhau bing lién két
peptid (hinh 1.14).

b. Cau truc bdc 2: su xo4n vong cua chudi bic 1 do cac lién két bang cdu noi hydro
gilta cac acid amin dic trung, ndm khéng canh nhau (hinh 1,15).

2 - acid amin

w Lién két peptid s 7*\ acid amin
QO
Hinh 1.14, Cau tric bac 1 chudi globin Hinh 1.15. C4u tric bac 2 chudi globin

Mot sy thay déi cdu tric bac 1 cang c6 thé thay déi cac acid amin lién két véi
nhau ¢ c&u tric bac 2 do d6 ¢6 thé 1am thay d8i cau truc béc 2.

¢. Céu truc bac 3: su gip khuc chudi globin da xodn. Binh thudng sau khi xoén, cac
acid amin trong chudi 6 cac vi trf diic trung lai ¢ cdc lién k&t tao nén sy gap khic
thanh 8 doan, khéng 6 trén ciing mét mat phang, va tao ra héc khéng phan cue dé
chita hem.

1.2. Cau trac bac 4, tao phan ti huyét sic to

4 dudl don vi (monomére) két hgp véi nhau tao thanh mét dai phan td
(tetrameére) huyét sic t6. Mbi duéi don vi 1a mét chudi globin + nhan hem, cac chudi
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ké&t hdp véi nhau theo nguyén téc gidng nhau ting déi mot, trong dé mdt ddi thuoe
ho a va mdt doi thudc ho khéng a. Vé cdu tric khéng gian thi hai chudi giéng nhau
dude x&p d6i xitng nhau, 4 chudi tac nén phan ti tya hinh ciu (hinh 1.16).

Hem

Hinh 1.16. So d6 1 phan t& Hb

1.3.Cac loai huyét sic to: Tuy theo sy két hop céc loai chudi globin, c6 cac loai
huyét sic t& (HST) khace nhau.

— O ngusi 16n binh thudng chd yéu 1a HST A (HbA) duge tao thanh tir 2 chudi
a va 2 chudi B ky hidu 1a a.p,.

+ HST A, (HbA,) chiém ty 18 2-3,5% gém 2 chudi o va 2 chudi 5. Ky hiéu la
a.d, hay ad/ad.

+ HST F (con goi HST bao thai vi chiém ty 1é rat cao 6 giai doan cudi clia thai
nhi va s¢ sinh), ¢6 cau tao gdm 2 chudi a va 2 chudi y, ky hiéu 1a a.y, hoic ay/ay.

- Mot s8 huyét sic t6 ¢ thoi ky phét va thai ky ddu ctGa bao thai.
+ Huyét séc t6 Gower I gdm 2 chudi & va 2 chudi g, ky higu 13 £,¢e, hodc Eefte
+ Huyét sic t& Gower II gdm 2 chudi o va 2 chuéi &, ky hiéu 13 aue, hodce as/ae.

+ Huyét séc t6 Porland gdm 2 chudi & va 2 chudiy, ky hidu 14 &y, hoac &y / Ey.

2. CHUC NANG

Huyét séc t6 & trong héng ciu, nhd chita Fe™ ¢é thé oxy hoa do vay ¢é vai trd
van chuyén oxy tir phdi dén té chitc va van chuyén CO, ti t6 chie dén phdi, ngoai
ra HST con ¢6 vai trd 1am dém dé trung hoa cac H* do td chile gidi phéng ra.

Qua nghién cu ngudi ta thiy ai tinh véi oxy clia huyét sic t§ dién tién theo
dd thi hinh xich ma, diéu dé giap HST dugc oxy hoa hoan toan d mao mach phéi,
noi d6 phén 4p riéng phan oxy cao (100mm Hg) va gitip HST giai phong phéan 16n
oxy d té chic (phan 4p oxy = 40mm Hg).
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Ngoai ra ngudi ta con thay dé biio hoa oxy ctia HST phu thuée vao pH ctia méi
trudng (hiéu tng Bohor). Khi pH thap, dudng bao hoa oxXy chuyén phai, giap giai
phong OXYy. Khi pH cao, dudng thé hién bdo hoa oXy chuyen trai ¢hinh 1.17). Nhu
vAy 0 td chitc chuyén hoa nhiéu, pH thap lam cho HST dé& giai phéng oxy,

%
bic hoa oxy
100+
Heao .-~ .+~
754 pri cao,
50 + s
: pH thap
. K2
25 L "’. /./.’
2 1 n | 1 >
20 40 60 80 PO, (mm Hg)

Hinh 1.17. B4 thi biéu dién do bao hoa oxy clla HST

3. TONG HOP HUYET SAC T6

31. Tong hgp globln Nhu trén da néi globin 1a chudi polypeptid tite 1a mét protein
don, 14 san pham clia mét gen.

3.1.1. Gen globin

Mbdi loai globin 14 sdn phdm clia mét gen, nén ciang c6 2 ho gen globin (hinh
1.18) dé la ho gen o va ho gen khong «.

Ho gen o: gbm gen « va gen £ (zeta) ndm trén canh ngdn nhiém séc thé (NST)
16. Trén 1 NST c6 2 gen a va 1 gen £ ngoai ra ¢6 rit nhidu gen gia a (cé cau triic
gidng gen a ma nay chua biét chiic ning) nhu vay mét ngudi binh thuong ¢6 4 gen a
va 2 gen &,

Ho gen khong o gom cac gen f, gen §, gen Ay, gen Gy va gen ¢, cAc gen nay nim
trén canh ngan NST 11. Gen Ay va Gy gifng nhau gan hoan toan, chi trit codon thit
136 ¢ Ay 12 ma hoa acid amin alanin, thd 136 & Gy la md hoa acid amin glyxin.

£ a o E Gy Ay 5 B
_ ITTTTN Pr777 E774d [T (TG [T7Tr, T Tn T
NST 16 NST 11

Hinh 1.18. Suf phan bd cac gen globin trén NST
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3.1.2. Hoat dgng cua cdc gen globulin trong thoi ky phét trién cd thé

Binh thu’cing moi cd thé déu ¢b dnt cac gen globin trén nhung tuy ting giai
doan phat trién tit khl hinh thanh phéi ma ¢ céc gen khac nhau hoat déng dé tao

nén cic loai huyét sic t& (hinh 1.19).

£ Gy Ay 3 B

& a; Gy

NST1e —1IN—F777—F2%73— - 3 — — —{ — NST11
b P 1
£ o € ¥ P

o8 212 XEs azYz
HST Gower1 Portland  Gower 2 HPE A, A
I — \—-—v—fq
Phoi Tru'clng thanh
. S
h'd
Thai

Hinh 1.19. Su phan bé gen globin va tao thanh cac loai huyét sc t8

Dong thoi véi cac giai doan sinh mau trong thi ky phat trién phdi thai cé cac
loai t& bao va HST tuong vng. Tit tudn 1& thi ba, 48 cung cap oxy cho phdi, qua
trinh sinh méu xudt hién véi cac hdng cidu khéng 16, con nhan, nci sinh mau ban
dau 1a tdi nodn hoang thi cic gen & va e hoat déng tao HST Gower 1 (hinh 1.20).
Ngay sau dé cac gen o, y cling hoat dong nén c6 cac HST Gower 1, Gower 2 (a,8,)
portland (£, v,), HST F (ayy,) cung tdn tai trong hdng cau. Tie’p d6 cho dén tuan thu
32 do 2 gen o va y hoat déng manh nén HST F (a,y,) 1a chi y&u. HST A da ¢6 nhung
chi dudi 10%. Sinh mau chl yéu d gan va mét phan & lach, héng cAu ¢6 kich thuée
16n (trén 120 femtolit). Sau d6 HST F giam dén nhudng ¢hd cho HST A.
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Hinh 1.20. Su hoat déng clia cac gen va sinh héng cau
qua cac giai doan phat trién ca thé

3.1.3. Qud trinh sao chép, téng hop globin

Ciing gidng nhu cac gen chi dao tong hgp protein khae, toan bd gen chi dao
téng hop globin gbém phin diu hoa (c6 thé ¢ rit xa) phin khdi déng va phan gen
cdu trac. Phan gen ciu trdc chia nhitng doan ADN mang théng tin dé tong hop
protein (exon) va doan khong mang thong tin (intron).

Véi gen B - phan gen cfiu truc ¢6 3 exon dude ngin cach bang 2 intron, intron
1 dai tir 122 - 130 d6i base, ndm & sau bé ba ma hoa thit 30 clia exon 1, intron 2 dai
hon nhiéu (850-900 d8i base) ndm & sau bd ba ma ho4 thit 104 ctia phan exon.

Trong cic nguyén hdng ciu, téng hdp globin ciing qua cic giai doan mi ho4,
chin ARN, théng tin va phién ma.

» Ma hod: (Téng hgp ARN théng tin tién than) véi su c6 mit - ARN polymerase -
nucleotid - ATP).

— Khi gen diéu hoa khong hi tc ché, gen khgi dong binh thudng cho phép
phan gen cdu trdc gidn xoén dé tdng hop ARN théng tin, phin ma hoé la toan bd
gen cAu trie, (c6 exon va intron). Muén qua trinh ma hoéa xay ra binh thudng thi
gen khdi déng. vi tri bat ddu ma hoa (bd ba bt ddu), vi tri k&t thic ma hoa (bd ba
két thie) va doan danh dau ARNm tach ra khéi ADN phai binh thudng, déng thai
khong xay ra cac dot bién diém chuyén mét bd ba ma hoa binh thudng thanh bd ba
két thie. Qua trinh ma hod s& xay ra trén mot sgi (goi 1a sgi c6 nghia) tu ddu 5’ dén
dau 3"
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s Chin ARNm: (ARN mesage = ARN théng tin) cdn goi 13 giai doan cét bt
(splicing) la gat bé nhiing phan intron, ARNm tién thin gap khic, doan cuéi clia
exon trude ndi véi diem khdi dau exon sau (hinh 1.21). Qua trinh chin ARN phu
thudce vao:

— Trinh tu céc nucleotid (base nitd) doan tiép néi.

— Trinh ty nucleotid & trong intron vi ¢6 nhitng thay d6i ¢ phin intron lam
thay d61 hinh dang gdp cua ARN va viéc néi cac exon khéng thuc hién duge.
s Phién md (dich ma): v6i sy c6 mit cita ribosom, ARNm, ARNt, men, acid amin...

ARNm trudng thanh {chin)} ra bao tuong, tdi cac ribosom va cac lién két
peptid sé ndi cac acid amin theo trinh tu duge quy dinh do cac b ba nucleotid trén
ARNm.

C6 4 loai base nitc va cd mot bo ba tao ra mét ma nén sé ¢6 60 bé ma khéc nhau.

Cé6 20 acid amin tham gia hinh thanh glebin.

Ngudi ta thay:

— (€6 nhidu bd ba cling ma hoa méot acid amin.

- €6 bé ba khong nghia (cod non sence).

— €6 bo ba két thic (cod terminal)

ua trinh phién ma két thiic c¢6 nghia sgi polypeptid duge hinh thanh véi s6
lugng, trinh ty acid amin dic hidu, d6 14 cau tric bac mét cia globin.

Binh thudng mét té bao nguyén hong cau c6 hai gen B nhung lai c6 t6i bén gen
a. Ngudgi ta thdy lugng ARNm o duge téng hop nhiéu hon ARNm B nhung qua trinh
giai ma cua ARNm B nhanh hon nén lugng chudi globin a va p gin tuong duong.

Exon 1 Exon 2 Exon 3
Genp Khoidong  @Z77I V7777 VZ77)
intron 1 intron 2
I.1 1. 2
ARN tién than FZr2 PZ 77 PIEZ

Gé&p khuc intron va loai

ARN chin

bd intron
o% {Tao protein & ribosom)
o
7N\
Acid amin Ribosom

Hinh 1.21. So d5 téng hgp globin d nguyén héng cau
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3.2. Tong hop hem: 12 qua trinh hinh thanh cAc vong porphyrin, qua trinh gin Fe*
vao vong porphyrin § ty lap thé nhd cac men glutation khu.

Hem cd val trd quan trong vi cho phép tao nén chudi globin, sau d6 tring hop
4 chudi va dc ché men huy protein.

4. THANH PHAN HUYET SAC TO BINH THUONG O CAC LUA TUOI

HST % A (A1) A2 F
Tut";i o, B, a,d, Y2

50 sinh 20-40 0,03-0,6 60-80
2 thang 40-70 0,9-1,6 30-60
4 i 80-90 1,8-2,9 10-20
> 5 tudi va ngudi lon 96-98 2-3 0,4-1

TE BAO DI TRUYEN VA SINH HOC PHAN TU
TRONG NGHIEN CUU BENH MAU

1. BAT THUONG VAT CHAT DI TRUYEN VA BENH MAU

Sy phat trién cia ¢d thé con ngudi tit khi hinh thanh hop ti chiu su chi dao
clia cd sd vat chét di truyén d6 1 bd gen trén nhiém sdc thé. Su bt thudng clia bod
gen tuy miic d6 c6 thé giy ra cic hau qua khac nhau: ning 1a siy thai, thai di dang,
ho#c cac di tat, cac bénh bam sinh ning né, nhe 1a cac bat thudng & mét 8 co quan,
bd phan hodc hoat d6ng chitc nang. Cac bit thuong nay cé thé ¢6 tit khi hinh thanh
hgp ti hay trong qua trinh phat trién phéi thai gdy bénh bim sinh, hodc bat
thuong xuit hién trong doi séng sau sinh giy ra bénh ¢ mét co quan.

Bét thuong vat chét di truyén c6 cac mic d6 khac nhau, tif bat thudng vé s
lugng hay cdu tric nhiém sic thé (NST) dén cac dot bién diém cua gen.

Cé thé phan chia bat thudng vat chat di truyén theo nguyén nhan bam sinh
hay mdic phal, hoiic phan chia theo mic d6 ton thuong: bdt thudng miic d6 NST va
mue d6 gen.

1.1. Bit thudng bam sinh va mic phai

1.1.1. B4t thuong bam sinh: 13 bat thudng xuat hién khi hinh thanh hgp td hodc
trong quda trinh phéat trién phéi thai.

Hgp tit duge hinh thanh tit hai giao tif 14 noén va tinh tring, mdi giao td chida
b6 gen, bd NST don béi dé két hgp tao nén bd gen ludng bsi. N&u co thé bd me cé bat
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thuong va truyén bit thudng sang giao ti thi hop tit ¢6 b gen bat thudng. Néu bat
thudng 6 b6 me 1a di hgp tit va giao t khéng mang bat thudng thi hgp tit s& binh
thudng. Vi du con trai cia ngudi ba bi hemophilia sé ¢6 gen y&u t& VIII binh thudng
(néu ngusi me binh thudng).

Cing ¢6 thé bd me hoan toan binh thudng nhung khi hinh thanh giao tu sé
xudt hién bat thugng (nhét 14 do trao déi chéo hay mat, thém NST) va nhu vay tao
nén hdp tu bat thudng.

Cé trudng hgp khi hmh thanh, hgp tu ¢d bo gen, bé NST binh thuong nhung
trong gua trinh phat trién phéi § nhiing 14n phéan chia diu cé hién tugng mat NST
hay phén chia NST khong déu tao nén dang kham NST (mét co thé ¢6 hai quan thé
t€ bao khac nhau, trong d6 c¢6 quan thé t& bao mang b gen bt thudng).

Mbt s6 hdi chitng bAm sinh do bat thusng NST da duge md ta nhu hi chiing
Down do thita NST 21, hoi chitng Turner, Klinerfelter... Nhing bénh mau badm sinh
do di truyén duge néi nhiéu la bénh hemophilia, thalassemia, bénh suy tay
Fanconi...

1.1.2. Bdt thubng mdc phai: 1a bat thudng vat chit di truyén xu4t hién sau khi sinh.

Mot ca thé séhg va phat trién doi hdi phai sinh san t& bao lién tuc dé thay thé
t€ bao bi mat. Qua trinh sinh t& bao 14 qua trinh gian phan. Bat thudng xay ra &
mot t& bao c6 thé s& tao nén mdt dong t& bao bat thuong.

Qua trinh nhén lén cia te bao 14 qda trinh téng hgp ADN theo co ché nita bao
ton. M6i mot gid, méi co thé tdng hop hang ty nucleotid nén kha ning sai sét rat
16n. Tuy nhién cd thé ciing c6 kha ning ty sta chita. Khi sai s6t khéng duge sta
chiia sé tao ra mgt dong t& bao c6 bat thudng. Bénh xay ra & cd quan ¢é dong t& bio
bét thutng d6, thudng 1a réi loan phat trién t& bao ¢6 tinh ac tinh.

Nhiéu bénh, the bénh do bat thuong NST, bat thudng gen da duge xéc dinh
nhu bénh ung thu cé ti cung, u lympho lo x& mi kinh va cép, cac bénh thuge hoi

chiing tang sinh tdy, héi ching réi loan sinh tiy, bénh dai huyét séc t§ kich phat
ban dém.

1.2. Bat thudng NST va bat thudng gen
Phan chia theo hinh thitc nay chi tudng déi, theo kha ning phat hién.
1.2.1. Bét thutng NST: 1a bat thuo’ng lam thay déi s6 lugng hay c&u tric NST, c6

thé phat hién dude bing k¥ thuat t& bao di truyen Nhiéu loai bat thudng NST da
duge mo ta va ky hiéu theo danh phap qudc t& vé NST.

— Thém hodc mat NST: b NST ludng bdi 46 NST c6 thém hodc mat NST.
- Thém hodec mat doan NST: mt canh NST thém hay bi mat vat lidu di truyén.

— Chuyén dogn NST: mét phan vat chat di truyén cia NST nay dén gin vao
NST khac. Trong chuyén doan c6 chuyén doan tuogng hé 1a hai NST bi gay va trao
d4i phan khong tidm cho nhau.
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- Daéo doan: mdt NST ¢6 hai diém gay, doan & gitda quay mdt vong 180 d6 rdi
néi lai.

- Xen doan: mdt doan NST nay dén xen vao giiita mot NST khac.

— Ding NST: mét NST ¢6 hai canh hoan toan gidng nhau.

- Mot s6 bat thuong NST khac khé xac dinh co ché hinh thanh nhu NST bi
thay ddi (derivative), NST danh d&u (marker chromome).

1.2.2. B4t thudng gen: theo dinh nghia, gen 1a mdt doan ADN mang thong tin dé
téng hop méot protein, nhung hoat déng cling nhu c&u tric gen rat phic tap. Mot
gen hoat d6ng duge 14 nhd yéu t6 diéu hoa, nhiéu khi yéu t86 diéu hoa la mot phiic
hgp. Yéu t& diéu hoa cho phép gen khdi dong hoat dong dé gen cAu trie gian xodn
téng hgp ARN théng tin. Toan bd phan gen cdu tric déu lam khuén miu téng hap
ARN thdng tin nhung chi mét phan dude giai ma thanh céc acid amin. Nhiing phan
thuc sy chiia théng tin dé quy dinh trinh tu cac acid amin trén chudi polypeptid goi
la phAn exon. Céc exon khong xé8p lién tuc ma bi phan cach bdi phin khong chia
théng tin ma héa acid amin d6 12 phin intron.

Sau khi téng hgp duge sgi ARN théng tin ban ddu (con gol la sql tién than) cac
phéan intron sé bi loai trit bing cach gap khic ARN dé diém cubi exon trude néi voi
diém dau exon sau, dé 1a qia trinh chin ARN théng tin.

Dé& mét gen hoat dong binh thudng thi cac phdn didu hoa, khéi déng, ciu truc
(ca exon va intron) déu phai binh thudng.

Cac bat thudng gen c6 thé lam gen khéng hoat déng duge, lam giam tée do
tdng hgp protein chia gen, hay thay déi han trinh ti acid amin cia protein, cé thé
néu moét s bat thuong chinh:

o Mait doan gen: tay ting trudng hop ¢6 thé mat toan bd hay mét phan gen (vi du
phén khdi déng) clia mot gen.

* Nhan doan gen: mot doan gen dugce 1ap lai hai dén ba lan.

o Cdc d6t bién: cac A6t bién cua gen c6 thé do mat hay thém mot, mot vai base nitd
hozc thay thé base nitd nay béng base nitd khac.

Binh thuong gen ma hod théng tin cho ¢ic acid amin ¢ protein théng qua céc
bd ba nucleotid goi 14 bd ba ma hoa, cac b6 ba nay xép lién tiép. Cé6 bd ba ma héa
cho mot acid amin, ¢é bd ba ¢é nghia két thic: khi gip bo ba nay qua trinh téng hop
chudi ARN théng tin sé ditng lai. Khi thém hofic mait mét base nitg thi tat cd cac bd
ba tir chd d6 cho dén cudi gen bi thay d8i, din dén thay d6i cic acid amin trén
protein. Ciing ¢6 thé khi thém hodc mé4t base nitd sé tao ra cac bé ba vé nghia, hay
bé ba két thie, hodc chuyén nghia bd ba két thice thanh bé ba ti€p tuc phién ma.
Diéu nay c6 thé lam ngitng han téng hop chudi, hay téng hdp ra chudi polypeptid
vilia ¢6 trinh tu acid amin khéac vita dai hay ngén hon so véi binh thudng.

Trudng hgp dét bién do thay thé base nits nay bang base nits khac thi chi mét
b ba ma héa bi thay ddi cho nén chudi polypeptid ciing ¢6 mét acid amin bj thay
ddi bing acid amin khéc. Cé thé do thay déi mot base nits ma bd ba lai ¢é6 nghia
hoan toan khac han vi du tao nén bd ba c6 nghia “ké&t thic” hay bo ba vé nghia thi
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qué trinh phién ma taoc ARN thong tin bi ding lai 6 chd dét bién do dé khéng téng
hgp duge protein. Cling ¢6 trudng hgp thay thé base nitg xay ra 0 bd ba két thic
lam mat nghia “két thuc” va ARN cti tiép tuc duge téng hop kéo dai cudi cung
protein dugc hinh thanh ¢6é tinh chat khac hin hodc kém bén vitng, bi phan hiy.

No6i tém lai cac d6t bi€n gen di mite dé rat nho, nhiéu khi lai ¢6 anh hudng rat
16n tdi cude sdong.

* Gen lai: gen lai 1a mdt gen duge hinh thanh do hai gen khac nhau két hgp lai,
thudng 1a hau qua clia chuyén doan NST. Gen lai gdm phén ddu cla gen nay két
hgp véi phan cudi cua gen khac nén ¢ thang tin di truyén hoan toan khac. Cac gen
tham gia hinh thanh gen lai vén ban ddu ¢é thé mang thong tin dé tdng hdp protein
quan trong cho hoat ddng séng, nay bi mit cé thé sinh bénh. Thudng gap 1A gen lai
sé mang thdng tin cho mét protein méi ¢6 hoat déng sinh hoc qua manh, hay ttc ché
protein cua gen cii gy ra hau qua bénh tat.

1.3. Mot s bat thudng vit chat di truyén va bénh mau

Nhiéu bénh mau lién quan t6i vat chat di truyén. Cac bit thuong c6 thé bam
sinh c6 & t&t ca cac té bao cla cadc mb khac nhau, cling ¢6 thé bit thudng xay ra § t&
bao sinh mau tao nén bénh 1y té bao mau.

1.3.1. Bét thudng bam sinh

Nhiéu bénh mau bim sinh da duge mé td goi la bénh di truyén nhu
hemophilia, thalassemia, bénh Minkowski Chaufard. Phat hién nhiing bénh nay
dua vao tién sd va dic diém cta bénh. Tuy nhién dén nay cd ché di truyén cia
nhiéu bénh da rs.

a. Bénh mau b&8m sinh lién quan t8i bét thuong NST

Bénh xuat hién la do r6i loan hoat dong cac y€u t8 sinh hoc d6 1a san pham
clia gen. Gen bAt thudng c6 thé 13 hau qua, cing c6 thé 12 nguyén nhin cha bat
thuong NST.

Bénh suy tuy Fanconi 12 mét vi du. Ngudi bi bénh Fanconi c6 NST réat d& gay,
ty 1é duat gy NST t€ bao sau nudi ciy ¢ nhitng ngudi niy rdt cao. Nguyén nhan la
do bt thudng trong hé théng sita chita ADN.

b. Bénh mau b&m sinh do bét thudng mic d6 gen

Rét nhiéu bénh mau bam sinh do bt thuong gen da duge mé ta. Hai nhém
bénh gidp vdi ty 1€ cao, ¢6 hiu qua nang né la nhém bénh do tdng hop huyét sdc t6
(HST) (thalassemia va HST bat thudng) va nhém bénh hemophilia: (hemophialia A
va hemophilia B)

Trong nhém th@ nhét thi bat thudng dang mat gen thudng gip 0 cac trudng
hop a- thalassemia, tén thucng dang d6t bién mat base nito thuong gap trong B
thalassemia con thay thé base nitg lai gy ra bénh HST bat thudng, vi du bénh
HST E la do b ba mé hoa thit 26 cia gen B globin bi thay thé mét base nitd két qua
la acid amin 6 vi tri thii 26 trong chudi § globin 12 glutamic bi thay bang lysin, tao
ra chudi B E globin.
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O nhém bénh thit hai, r6i loan déng mau do thiu hut yéu t& VIII 1a do céc co
ch& mit doan, dao doan hoic dét bién gen chi dao tdng hgp yéu t& VIII trén NST X.
Ngudi ta thiy cac dot bién diém thay thé base nite cytosin § bd ma hoa CGA (théng
tin mA hoa quy dinh acid amin arginin) thanh thymidin tai cac exon 18,22,24 hoac
26 (gen yéu t& VIII c6 26 exon & Xq28) tao thanh TGA la bo ba ¢6 ¥ nghia “stop” (két
thuc) nén yéu t§ VIII dugc tdng hgp khéng hoan chinh do d6 bi bénh.

1.3.2. B4t thubng méc phai

Cac t& bao mau duge sinh ra tit mot t& bao goc toan nang. T& bao gbe s8 bhidt
hoa thanh céc t& baoc diu dong. Cac t&€ bao ddu dong tié€p tuc sinh sdn va trudng
thanh dé tao nén cac t& bao cé hoat ddong chic ning. Trong qua trinh biét hod va
sinh san d6 cé thé cé cac sai s6t vat chat di truyén. Tuy theo 14 sal sot gi va d giai
doan nao cia qia trinh sinh sdn, biét héa t& bao ma c6 cac bénh clia mét hay nhiéu
dong t& bao mau.

a. Bat thuang mac phéi mirc dé gen

Bénh dai huyé’t sic t& kich phat ban dém, ¢on goi la bénh Marchiafava- Micheli
1a do dét bién mic phai & t& bao diu dong héng cdu. D6t bién xay ra & gen mang
théng tin tong hop protein mang hdng cAdu. Ngudi bénh ¢6 mang héng ciu dé v3
khi cé bd thé hoat hod, nhat 1a trong didu kién acid. Con tan mau thuong xay ra
vao ban dém.

b. Bat thuong ¢ muc d6 NST

R&t nhiéu bat thudng NST trong t& bac mau da duge mé ta. Ching duge coi 1a
nguyén nhan sinh bénh clia nhiéu bénh mau ac tinh.

- Cée bdt thudng s6 lugng (mat hay thém NST) trong bénh lo xé& mi hat cap,
réi loan sinh tuy va lg xé mi lympho cap.

- Bat thuong dang mat doan NST ciing rat thudng gip nhu mat doan NST s&
5 trong hdi ching réi loan sinh tuy, mat doan NST s6 6 trong bénh loxémi lympho
cap.

- Bat thudng do chuyén doan NST la thudng gip nhat trong bénh mau ac
tinh. Chuyén doan NST lam mét phan NST nay dén véi mot phan NST khac tao ra
gen lai,

Bénh loxémi hat kinh 1a bénh gap kha phd bién. Ngusi ta thdy NST Ph1 (bat
thuong do chuyén doan NST 9 va 22) & hon 95% céc trudng hgp. Cac nghién citu da
cho thay t (9; 22) lam gen ABL trén NST s6 9 d&n ndi v6i mot doan gen BCR trén
NST 22 tao ra gen lai ABL/BCR. Gen lai nay ma hoad mét protein c¢é trong luong
phan ti 210 KD (kilodalton) va ¢é hoat tinh kich thich phan chia t& bao rat manh.
Ngudi ta ciing thafy d6t bién x4y ra 8 giai doan t& bao da dinh hudng dong tuy, do
vay bénh ¢6 dic diém tang sinh cac dong t& bao tuy (cad héng cau, bach ciu hat va
tidu cau).

Céac chuyén doan NST thudng th&y trong cac thé bénh 1o x& mi cap nhu t(8;
21) 6 M2, t (15; 17) 6 M3. Mbi loai chuyén doan déu tao nén mét gen lai ddc hidu
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dong thoi lam mit gen binh thudng. Trudng hop t (8;21) 1a tao gen lai AML1/ETO.
Protein san phdm clia gen AMLI1 c6 tac dong lam t& bao bach cdu hat trudng thanh,
con san phim cta gen lai AML1/ETO khéng nhitng khong c6 tac dung lam t& bao
trudng thanh ma con iic ché protein sin phim gen AML1 binh thudng.

Sau diy la mét s8 bit thuong NST thudng gép 6 mot s6 bénh mau (bang 1.11)

Bang 1.11. Bat thudng NST trong mét s6 bénh mau

Bat thusng NST Bénh Ty & gap
19:22) (q34;q11) Lo x& mi hat kinh 95%
Lg x& mi tympho cap 30%

1(15:17) Lo x& mi tién tuy bao cap (M3) Trén 70%

1(8;21} Ld x& mi hat c3p thé M2

Lo x& mi hat mono cap (M4)
inv(16) Thé M4
1(4;11) L& x& mi lympho cap tré em {(L2)

1(11;17)

Thé M3

+17,-17, +22, -22

MDS (Héi chimg réi loan sinh tuy)

del(20q}, del(13q)
+3,

Da héng cau

1(8;14) Lo xé mi lympho T cap
Lo x& mi lympho B thé L3

+12 Lo xé& mi lympho kinh

add(14q32) Lo xé mi t& bao toc

del(1), #(2;5), t(2:8) U lympho khéng Hodgkin

der(14q) U lympho té bao B

+7, -7 Pa u tuy xuong

2. KY THUAT TE BAO DI TRUYEN TRONG NGHIEN CUU BENH MAU

Nhu da trinh bay trén, cic bat thudng mite NST ¢6 thé duge phat hién nhé k§
thuat t& bao di truyén. D&l v6i bénh mau, ky thuat nay chil yéu duge ing dung phat
hién bat thuong NST trong bénh ac tinh.

Dé phan tich NST ngudi ta phai lam cho t& bao phin chia, sau d6 tc ché lai &
gial doan ¢6 hinh anh NST dién hinh, réi dang dung dich nhude trucng pha vé
mang t& bao va nhudm NST theo cac k§ thuat khac nhau.

Cac bét thudng NST dugc phén tich va ky hidu theo danh phap Quéc t& vé
NST ngudi. Danh phap quy dinh danh s6 NST, kg hiéu canh, viing va biang NST
cang nhu ky hiéu ting bat thuong NST.
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- 22 cap NST thuong duge danh sé tir 1 - 22

— Mot NST ¢6 hai canh, canh ngén ky hiéu 12 p, canh dai ky hiéu la q

— Trén méi canh ¢6 cac vung, trong méi viing ¢6 cic bang, cic ving va cac
bang trong ving dugc danh 8 tu 1 trd di va tit phia tdm ra ngoai. Vi du ky hidu

Xq27 1 chi vi trf § bang 7, vang 2, canh dai, NST X, ky hiéu 9934 la dé chi vi tri &
bang 4, viung 3, canh dai, NST s§ 9.

— Mot s6 ky hiéu va tén goi bat thudng NST:

monosomy : mit mot NST (dau - trude NST)
trisomy : thém mot NST (ddu + trude NST)
del (deletion) : mat doan NST

der {derivative) : NST bat thusng

1 {isochromosome}) : ddng NST

ins {insertion) : xen doan NST

Inv (invertion) : dao doan NST

t (translocation) : chuyén doan NST

3. KY THUAT SINH HOA PHAN TU
3.1. Co s6 cla ky thuat

— CAu tric ADN 1a m¢t chudi xodn kép, hai sgi don ¢é trinh tu cac nucleotid
bé sung cho nhau theo quy ludt: Adenin (A) - Thymidin (T)

Guanin (G) - Cytosin (C)

— ADN bj cit boi men han ché. Men c6 vi tri cdt diic trung cho doan ADN c¢6
trinh ty nucleotid dac thi.

— ADN ¢6 thé dudgc tong hop theo ¢d ché nia bao t6n trong diéu kién nhan tao
néu ¢6 men va mét doan mai.

— ADN c6 thé tach thanh hai soi don trong mot s0 diéu kién, sau d6 t6 hgp lai
mot cach dic thu (nhd trinh tif cic nucleotid bé sung).

3.2. Cac ky thuat nghién ciru

3.2.1. C4t bang men han ché va dién di (RFLPs = Restriction Fragment Length
Polymorphisms).

St dung cac men han ché& cit ADN tai cac vi tri dac hidu, sau dé dién di va so
sanh d6 dai cua doan ADN giita hai vi tri cit. K§ thuat nay c6 thé gitp phat hién
cac thém doan, mat doan gen hay phat hién dét bién diém tai vi tri men binh
thudng chon cit.

3.2.2. Ky thuét lai

Su dung cac méu do (probe) ¢6 gén chat phat hién. Miu do 13 mot doan sgi
don ADN nhén tao ¢6 trinh ty nucleotid tudng déng véi trinh tu nucleotid & doan
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gen cdn phat hién. Sau khi cho cdc didu kién tac déng dé ADN & doan gen tach ra
hai sgi don rdi lai cho trd vé diéu kién binh thudng véi su c6 miat mau do. MAu do sé
gdn vao doan ADN tuong dbng trén gen. Mét trong cac ky thuat lai duge dung phd
bién hién nay l1a k¥ thuat FISH (Fluorescence in Situ Hibridization).

3.2.3. Ky thuit PCR (Polymerase Chain Reaction)

Trong diéu kién nhat dinh, sgi doi ADN tach thanh hai sgi don. Trong diéu kién
khic mbi soi don cé thé 1am khudn dé téng hop sgi ddi diic thit véi su ¢é mit clia men
polymerase, va mot doan méi (mdt doan sgi don ADN titc 1a doan olygonucleotid c¢6
trinh ti nucleotid tudng ddng vdi ADN trén gen), nang lugng va nucleotid.

Ngudgi ta chiét tach ADN, diing cac doan mdi dic thi cho hal dau doan gen
can thu nhéan dé téng hdp mét khéi ludng 16n ADN cén phén tich, tit d6 diing cac k¥
thuit phat hién khac.

SINH LY - SINH HOA MAU

Mau gom hai phan: Té€ bao va huyét tuong. Té& bao gbm hong cau (HC), bach
cau (BQC), tifu cdu (TC). Huyst tudng gdm céc yéu t& dong méau, khang thé, ndi tidt
t8, protein, mudi khoang va nude. Mau 14 td chitc 16ng 180 difu hoa toin bd cic hoat
ddng cd thé nhd cac chite ning sau:

1. Diéu hoa hoat déng tuan hoan, duy tri huyét ap.

2. Cung cAp oxy dé san xuit nang lugng cho toan bé co thé.

3. Dao thai CO, qua phéi, dio thai nudc - cin bd qua dudng nude tiéu,
chuyén cac chat vé gan dé tdng hgp chat mdi va khit dde, ddo thai qua mb
hdi, tidu huy t& bao gia qua lach va té chue lién véng.

Cung cap nguyén liéu cho tao dung cd thé.

5 Bao vé co thé, chéng nhifm trung bing ¢o ché mifn dich dac hidu va
khong dic hiédu.

6. CAm mau bang cd ché déng mau.
) \f’fﬁi 6 chiic nang chl yéu néi trén, mau gili val trd cyc ky quan trong trong su
song cua con nguoi. :
1. CAC THANH PHAN CUA MAU (SINH LY - SINH HOA)
1.1. Thanh phan t& bao
1.1.1. Hong céu
a. Mot s& dic diém héng céu

Hinh dia, khéng ¢6 nhan, chia huyét sic t6 (HST) lam nhiém vu gin O, &
phéi, van chuyén tdi td chiic, sau d6 phét hgp v6i huyét tudng van chuyén CO, dao
thai qua phéi. Hong cau séng 120 ngay ké tit khi trudng thanh, ching tiéu huy & lach
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va cac td chiic lién ving khae. Mang héng cdu ¢b vai tro quan trong trong duy tri cén
béng giita mdi trudng va hdng ciu, hoat déng nay do bom natri ddm nhén.

b. Mang héng céu
Héng cau khéng co nhan, khéng ¢é ty lap thé, khong c6 polyrlbosom hoéc acid
nucleic, do vay héng ciu khéng c6 kha ning téng hop protem héng cdu chita chu

yeu huyet she 6. Tuy nhién héng cau ty tao nang lugng dé cho hoat ddng cua huyét
séc t8 va cho su tén tai ciia hong cau.

o Thanh phén
— Protein: 52%
- Lipid: 40%, chti y&u cholesterol, phosphotlipid, acid béo tu do va glucolipid (4t it).
— Carbohydrat: 8%
s Cdu tric mang héng cdu (H. 1.22)
* B€ day: mang héng cdu day 10nm
* Cac thanh phin ciu tric mang gém cé:

1. Ldp ngoai cang: carbon hydrat ky nudc, lién két véi lipid va protein tao thanh
glycoprotein. Trén 16p mang 14 cac khang nguyén nhém mau (H.1.22).

2. LOp lipid mang: phospholipid bao vé tinh mém déo c¢tia mang héng ciu
gdm hai 18p (16p md kép). Lipid mang c6 chotesterol, phospholipid va
glycolipid.

3. Lop protein mang:

— Protein xuyén mang (protein mat ngoal mang): bank 3 va glycophorin day
la thanh phan chinh.

+ Protein bank 3: chim 25% protein mang, tao ra nhiém sfc thé 17 véi
911 acid amin, md1 héng cdu ¢6 khodng 1x10° bank 3, cé quan hé chit ché véi cac
protein bao tudng (ria trong) nhu spectrin, actin, ankyrin, Hb..

+ Glycophorln la protein xuyén mang, ¢4 4 typ: A, B, C, D. Chiém khoang
2% tong s6 protein mang. Glycophorin A, B, C thude 1anh dia cua polypeptld chia
dlil’lg khoang 131 (A) 72 (B) 128 (C) acid amin. Glyco A, B duge téng hgp bdl gen
nim trén nhiém sdc thé s8 4, con glyco - C dugc tong hop bdi gen trén nhidm séc thé
s0 2, ban chat la syalic acid gifu glycoprotein.

— Céc protein mat trong caa hdéng ciu: céc protein nay lat bé madt phia trong
héng cdu, gbm cé:

+ Spectrm co khoang 200.000 copy, 260.000 dalton, gen m& héa cho
protein mang nidm trén nhidm sic thé s6 1 (spectrin o) va s8 14 (spectrin B).

+ Actin: lién két véi spectrin, protein mang dude cod héa béi gen nam trén
nhiém sdc thé s& 1, c6 khoang 200.000 copy véi 622 acid amin. Phiic hop lién két
gilta spectrin, actin, adducin va protein 4 - 1 kha chat ché. Trong d6 adducin 1a
protein didu hoda calct goi la calmodulin, protein nay gép phan lam cho lién két
spectrin - actin cang thém chat ché.
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+ Ankyrin (bank 21) duge t6ng hdp bdi gen ndm trén nhiém sic thé sd 8,
dai 1879 a.anin. Ankyrin lién két spectrin o va B v6i protein bank 3 xuyén mang.

Banh 3x10° Glucophorin

KN nhom malJ(——Ds[:/‘
a2

Bén trong HC

Hemoglobin

Protein 4.1

Hinh 1.22. C4u tric mang hoéng cau

* Cac khang nguyén nhém mau trén mang hong cau

ICéc khang nguyén nhém méau phan 16n thuéc nhém carbohydrat. Tuy nhién
¢6 thé chia 3 nhém nhé:

~ Céc khang nguyén thudc carbohydrat gom c6 nhém mau hé ABO, hé Lewis, P, 1.

— Cac khang nguyén thudc protein gom c6 Rh, MNS, Kell, Kidd, Lutheran,
Duffy, Gerbich, Gromr, Xg...

~ Cac khang nguyén chua rd nguon goc: Dieg, Colton, Er.
« Hoat déng cia mang hong cau

— Mang héng ciu c¢6 khang nguyén nhém mau, cic khang nguyén nay nam
trén bé mit hong ciu, ching la cac lién két ctua carbohydrat - lipid - protein.

— Mang héng cidu khéng cho protein va cac chit tan trong nuée di qua nhu
albumin, globulin, Na, K..., nhung lai cho cac chit hoa tan trong lipid di qua nhu:
HCO,, O..

— Mang héng ciu duy tri 4p lyc thim th&u gita trong va ngoai hdng cAu nhd
hoat déng bom cua “Natri”.

— Mang héng ciu c6 tinh mém déo cao, nhd d6 hdong cAu uén minh qua hé
théng mao mach.

— Hoat déng ctia mang héng cAu cin nang lugng do d6 c6 kha nang tao ra cac
gbc tu do gay tac hai cho héng cAu bao quan.

1.1.2. Bach cau: Lam nhiém vu bao vé cd thé chéng nhiém trung, bach ciu c6 nhéan,
mau trong sudét. Vé hinh thai c6 thé chia 3 nhém:

— Nhém bach cau hat, hoic bach cAu da nhan.

— Nhém khéng c¢6 hat hodc bach cAu don nhan. Nhém nay chia 2 nhém nhé:
Bach cdu don nhan 1én (monocyte, dendritic cells) va bach cAu nhan nhé (lymphocyte).
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Vé mit chiic ning, ¢6 thé chia 2 nhém:

+ Nhém mién dich gom: lympho, tiong bao san xuit khang thé va t& bao
trinh dién khang nguyén mono, dai thuc bao, t& bao dendpritic.

+ Nhém thuc bao: bach ciu hat, mono, dai thuc baoe; t&€ bao dendritic.

Bach cau da nhéan c6 ddi séng ngén, khodng 14 ngay, trong dé c6 6-7 ngiy
sinh san va biét héa, 7 ngay con lai la thoi gian hoan thién trudng thanh, & mau
24 gid, vao té chic va tiéu huy & 46 sau 24-48 g10.

Mono, dai thuc bao, lympho sau khi trudng thanh tity khoang 4-6 ngay, chiang
ra mau ton tai 8 day 8-72 gid, réi vao t8 chite. O t6 chitc mono va lympho c6 thé séng
dai nhiéu thang.

1.1.3. Tiéu cdu: La t& bao nhé nhat, hinh dia, khong ¢6 nhén, c6 hé théng NSC kha
phong phu, duoc hmh thanh ti NSC ctia mau tleu cau thcn gian t¥ nguyén mau
tiéu cAu téi tiéu cau khoang 6-7 ngay, ddi sbhg tiéu cdu ngin, khoang 8-14 ngay
Sau d6 bi tiéu huy & lach va cac t8 chiic lién vong khac, bao quan duge 5 ngay d
22°C, l4c lién tuc.

Ti€u cAu lam nhiém vy cAm mau nhd c6 chite ning dinh (adhesion), ngung tap
(aggregation), ché tiét (secretion) nhiéu chat gay hoat mach: ADP, serotonin,
histamin, fibrinogen, enzym, hyparin, B-Thromboglobulin, y&u t& 4 tiéu ciu, déng
théi kich thich t€ bao ndi mach téng téng hdp acid arachidonic, tao thanh
thromboxan A2 va kich thich néi mach san xuat prostacyelin.

1.2. Cac thanh phan huyét tuong

La phén dich thé clia mau gém nhiéu chit quan trong cho su séng. TV trong
1,051 £ 0,005, pH 7,3 - 7,4atm & 37°C, 4p tham thiu 7,2 - 8,1.

1.2.1. Nute: O ngerl truong thanh, nudc chi€m khoang 70% trong lugng toan co
thé, nude phan 1én nim ngoal t& bao d dich ké va méau tuén hoan, duy tri ¢An béng
nudc gilta, trong va ngoai té bao.

1.2.2. Cdc chat khodng: Natri, kali, clo, hydro, magie, calci, cic chat kiém khac, sét...

1.2.3. Protein gém cd: Albumin va globulin. Trong globulin ¢6 4 thanh phan nhd
@y, ¢y, P va v. Trong y-globulin ¢6 cac globulin mién dich (Immunoglobulin = Ig) dé
la IgA, [gG, IgM, IgD, IgE.

Vé chiic niing ¢6 thé phan chia ra cic nhém sau day:

— Chuic nang mién dich: bao gém céc Ig va bé thé tham gia vao qua trinh bao
vé co thé: ting thuc bao, phan iing d4c hidu véi khang nguyén va vi khudn, virus.

— Duy tri ap lyc keo - A6 nhét mau: Albumin.

- Chiic nang déng mau: gém cic chat dong mau va cac chit khang dong (AT
I, protein C, protein S).
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- Van chuyén cac chéit :

+ Van chuyén chat dinh dudng dén td chiic va van chuyén cac chat ba dao
thai qua than, phdi, mé héi, tiéu héa nhu: transferrin van chuyén sit,
transcobalamin van chuyén B12, haptoglobin van chuyén HST tu do.

+ Van chuyén protein cin thiét tdng hgp t& bio va td chiic.
+ Van chuyén lipid, triglycerid, cholesterol nhd lipoprotein.

— Cac ndi tiét td va cytokin: Lugng ctia ching tuy rat nhé nhung chic nang
rit quan trong trong moi hoat déng cua ca thé.

1.2.4. Lipid: Tham gia diéu hoa ndi méi, dinh dudng, tao t& chiic.
1.2.5. Puong: Dinh dudng tao nang lugng.
1.2.6. Cac sinh td tham gia tdng hgp cac chat va chuyén héa nang lugng.

2. CHUYEN HOA TRONG CAC TE BAO MAU

2.1. Chuyén héa trong héng cau: Cha yé&u 12 ly giai glucese tao nang lugng duy tri
hoat déng cia héng cdu, duy tri cdn bang Na/K trong va ngoai héng ciu nhd bom
natri. Trong héng cau K* chi€m uvu thé (100 - 150 mEg/1l) con Na chi ¢6 20mEq/l.

2.1.1. Hoat déng cua bom natri

Mdi chu ky hoat déng cua bom Na/K bom dude 3 ion Na* ra ngoai HC va hiit
vao trong HC 2 ion K*. Do su chénh léch ion Na® nay ma Na* c6 khuynh huéng tra
lai trong té bao, kéo theo nude lam cho héng cAu cing phdéng thém, hién tugng nay
kich thich beém natri hoat dong dé dua Na* va nudc ngoai HC, nhd vay thé tich HC
khéng thay d6i. Hoat dong nay phai c¢é ning lugng (ATP). Niang lugng nay dudgc
cung cip nhd chuyén héa glucose (glucolyms) Déng thdi nhd hoat déng ctia bom
natri ma glucose luén luén duge van chuyen vao trong té& bao va CO, dude dua ra
ngoai dao thai qua phoi. Bom natri vé ban chdt dé 13 1 protein xuyén mang, mit
trong cua mang ¢é 3 vi tri tiép nhan Na*, mit ngoai mang cé 2 vi tri tiép nhan K,
va mét tiéu protein khac gin noi tidp nhan Na* 13 vi tef thuy phin ATP cung cip
ning lugng cho hoat déng cua bom.

Khi thiéu ATP bom natri khéng hoat dong do d6 Na* va nudc chi c¢é viio ma
khong c6 ra, lam cho HC truong to va vo.

2.1.2. Chuyén hoa glucose trong héng cau: Glucose trong HC duge chuyén héa
theo hai dudng: glucolysis va pentose phosphat. Trong d6 cht yéu 1a phéan giai
glucose tao puruvat va lactat cung cdp ATP cho HC, xuc tac cho ducong nay la
puruvatkinase. Con dudng pentose chi ¢é khoang 5-10% glucose HC, men xiic tac
cho duong nay la G,PD. Duong pentose cung cdp NADPH (Nicotinamid Adenin
Dinucleotid Phosphat), NADPH rit quan trong, déng vai trd chinh trong hoat déng
chéng oxy héa ctia HC. HC trong méi trudng clia ¢d thé hodic trong mau bao quan
luén bi oxy héa, dudng pentose gitip cho HC chéng lai hién tugng nay dé tén tai.
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2.1.3. Sy hinh thanh cdc géc tu do trong HC

~ Goc tu do 1a cac phan ti hay nguyén ti ma 16p dién tlit ngoai ¢6 dién td
khéng cung déi, chting ¢6 thé mang dién tich (+) hodc (-) hoéc khéong mang dién
tich. Cac géc ti do thudng gap cé thé ké:

O"2 : Anion superoxyd
('0,) : Oxy don phan t1.
(HO%  : Gdc hydroxyl (c6 hoat tinh manh nhat).
(H.O,) : Hydroxyperoxyd.

- Céac nguyén nhin tao gée ti do:

+ Ho hap té bao: goc dAu tién dude sinh ra 1a (O. ). Qua trinh hé hap t& bao

tao ra cac gdc tu do khac: (H,0.), (HO") v.v. Day 1a mét hoat déng binh thudng cua
co thé, nghia la cac gbe t do thudng xuyén sinh ra va ciing thudng xuyen bi trung
hoa dé duy tri ty 18 thap. Khi c6 téc déng méi chéng han nhu su giam pH mau thi
goe tu do lai ting 1én nhiéu.

+ Tia xa: biic xa cao tan c6 thé bé gy cac phan tii dé tao ra goc tu do méi: -
H,0, > H'+HO, ;H'+ 0, > HO, ; HO, > H'+ O]
+ Trong viém nhiém trung: Trong viém bach ciu thuc bao va tiéu hdy vi

tring tao ra géc tu do: O, + NADPH —» O.2 . Khi ¢é mat O'2 lai tao ra cac géc tu do
khac nhu HO® , H,O..

+ Tia t ngoai: co ché tac dong nhu trén.

+ Céc stress: lam tang ndéng d6 adrenalin, nor-adrenalin lam ting chuyén
hda tao gée tu do.

+ Cac tén thuong dap nat co xuong ciing tao ra nhiéu gbe ty do tit myoglobin,
hemoglobin.

+ Cac r6i loan déng cam mAau, réi loan huyét dong giy thiéu mau cuc bd ciing
¢6 thé tao gde tu do.

2.1.4. Hé théng chdng oxy hda trong héng cau (Antioxydants in Reed cells)

Cac chit chéng oxy trong t& bao co thé néi chung va trong cac t& bao mau bao
gom ca HC, BC, TC néi riéng c6 thé chia hai nhém:

— Nhém 1: Gém céac enzym: nhém nay tén tai chu yéu trong HC, c¢6 cac men
sau diy:

+ SOD (superoxyd dismutase): Tac dung phan hiy superoxyd (02) theo
phuong trinh sau: 2(0,) + 2(H") - H,0, + O,.
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Vi vay néu SOD ting thi superoxyd gidm va ngugce lai, khi SOD gidm thi O"2

tang va tu ddy tao ra nhiéu gdc tu do khac nhu H,0,, '0,, H62 ... Trong héng ciu
SOD 13 enzym chinh chdng oxy héa.

+ GPx (glutathion peroxydase)

+ GR (glutathion reductase) lién quan dén NADPH.

+ Catalase: huy peroxyd thanh nudc va oxy.

— Nhom 2: Cac chit chéng oxy héa khéng phai enzym gém cac chit sau day:

+ Nhém céc thiol: nhém nay ¢6 glutathion co tac dung khi cac chat ty do.

+ Nhém polyphenol: gom céc sinh t6 E, C, A...

Trong dé dac biét 14 sinh t6 E, ¢6 tac dung ngén chin qua trinh oxy héa bang
cach lam didt gay lan truyén cua phan dng oxy héa, déng thdi ngin chan oxy héa
acid béo khéng bio hoa ¢ mang t& bao.

2.2. Chuyén héa trong bach cau

Chuyén héa trong bach cdu quan trong nhat 13 hién tugng thuc bdo. Qua
trinh thyc bao cAn ning lugng dé di chuyén, hoat héa va thuc bao. Sau khi thye bao
la qua trinh tiéu huy déi tugng thuc bao, khi nay cac men bach cAu bao gém
proteinase, elatase, protease, lysozym, cathepsin. v.v... bao vay va tiéu diét vi
khuan. Cé 3 con dudng tidu diét vi khuin:

— Oxygenase: NADPH tao ra cac gic tu do: O'2 , H,0,, H*. Cac gdc nay tiéu
diét vi khuan.

— Nitric oxyd (NO): NO giét vi khudn bang cach tc ché tdng hgp DNA va hé
hédp t€ bao, lam vi khudn khéng phat trién va bi tiéu hiy.

— Protein diét khudn: Co ch& nay can cho cac vi khuan khong sinh ra géc tu
do nhu: E.Coli, Salmonella Thyphi.
Ngoai ra vi khudn con bi tiéu diét béi hién tugng mat hat BC (deganulation).

Qua trinh thyc bao va tiéu huy néi trén cin ning lugng, chuyén héa nang
lugng ti gluco lai tao ra nhiéu ge ty do, gbc tu do tdng 1én lai tac déng nguge lai
chéng t& bao cg thé (tuong tii nhu chuyén héa trong héng ciu).

2.3. Chuyén héa trong tiéu cau

Hoat déng cha tiéu cAu doi héi it ning lugng hon héng cAu va bach cAu (cac
thuc bao) nhung khi tiéu cdu bi hoat héa giai phong nhidu chat gay hoat mach, gay
di ung, gy dau, gay sét... Dong thoi tham gia vac hoat héa cac yéu t8 déng mau
gdy ra roi loan déng mau. Déng mau rai réc trong 1ong mach.
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3. CAC XET NGHIEM DANH GIA SINH LY - SINH HOA MAU
3.1. Xét nghiém dém té& bao mau
— Phuong phap thu cong:
+ Uu diém: D chinh x4c cao.
+ Nhuge diém: D3 pha loang, d6 1ap lai, phan bs t& bio trén lam mau khéng déu.
~ Phudng phap may tu déng:
+ Nhanh, d6 lap lai tét.
+ Nhude diém: Nhan HC va nhan BC khé phédn biét
3.2. Xét nghiém HST: Binh thuong 120 - 150g (ni1) 130 - 160 g/l (nam)
3.3. Cac chi s HC: MCV, MHC, MHCH.
3.4. Po thé tich mau

— Thé tich mau toan bg: Gan Cr 51 lén HC bénh nhén rdi truyén tra lai, sau
30 phit do lai mAu - Thé tich mau tinh bing cong thic sau:

Cpm HC truyén vao
Thé tich mau =

Cpm HC rat ra/ml méu rit ra
Cpm: Hoat tinh phéng xa do dugc
Co6 gia tri trong chan doan da HC that.
- Khdi hong cAu: Tinh theo cong thitc
Thé tich khéi HC = thé tich mau (ml) x hematoerit x 0,92
Thé tich HT = (Thé tich mau toan bd) - (Thé tich khéi hong cdu).

3.5. pH mau: O dang trung tinh 7,3; pH < 7 : nhidm toan; pH > 7,6: nhiém kiém.
3.6. Cac xét nghiém sinh héa mau: Protein, men, gdc ti do, mudi khoang.
4. Y NGHIA THYC TIEN CUA SINH LY, SINH HOA MAU TRONG AN TOAN TRUYEN MAU

— Vai trd cila enzym: Céc enzym duge gidi phéng do chuyén héa trong té& bao
lam giam pH mau, dong thoi lam hai mang hdng cau, giam hoat déng ctia bom
natri lam cho chat lugng trao d6i oxy ctia hdng ciu gidm sit - chat lugng mau gidm.

— Cac goc ty do 1am tén thudng hé théng chéng oxy héa (cd nhém enzym va
nhém khong phai enzym), do d6 t& bao cing ton thuong.

- Chudi phan ng men tic déng lén chuyén héa acid arachidonic tao ra
nhiéu chit giy tang thdm mach, déng thdi tac dong 18n hé théng déng mau gay réi
loan dong mau, déng mau rai rac trong 1ong mach, chay mau.

— Trong mau bao quan (khoi héng ciu) ciac men héng cau, cic gbe ty do lam
giam chat lugng mau, giam d6 an toan. Ddng thdi su ¢é mit chia goe tu do, céc chit

hoa hoc trung gian trong huyét tuong va dich bao quan sé& gy phan {ng s6t, di ing,
sée phan vé khi truyén mau chit lugng giam.
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Phan II

CAC BENH MAU THUGNG GAP

PHAN LOAI BENH LY TE BAO NGUON SINH MAU VA BENH MAU

1. MOT SO NET DAI CUONG VE MAU VA TAO MAU

Mau la mét té chic 16ng 1éo tuan hoan khép noi trong cg thé. Mau lam nhiém
vy cung cap oxy, cdc chat dinh dudng, dao thai CO, va cac chat thai khéc ra ngoai
qua than, dudng tiéu hod, md hoi; Mau con lam nhiém vu bao vé co thé chéng
nhiém trung; Lam nhiém vu cAm mau khi ¢6 chiay mau v.v.. dé duy tri chiic ning
cua minh, mau luén ludn duge sinh ra va cing luén ludn bi tiéu huy theo tudi cta
tiing loai t& bao. Hai qua trinh nay luén luén can bing.

Vong séng va hoat ddng cua cac thanh phdn mau dién bién nhu sau:

— Sinh san va trudng thanh: Xay ra trong cd quan tao mau (tuy xuong, lach,
hach) bao gém:

+ Qua trinh sinh san (proliferation)
+ Qua trinh bi biét hoa (differentiation)

Hai qua trinh nay hoat doéng déng bé long ghép véi nhau rat chat ché d€ bao
dam duy tri hai qua trinh sinh san va tiéu huy luén ludn cin bing va hiing dinh.

- Giai doan thye hién chitc nang: Xay ra mau ngoai vi, bao gom:
+ Hong cau lam nhiém vu van chuyén oxy dio thai CO,

+ Bach cz‘iu lam nhiém vy bao vé co thé: bang co ché dic hidu nhd chic ning
sinh khang thé, co ché khéng dic hiéu nhd hién tugng thyc bao

+ Tiéu cau 1am nhiém vu cAm mau giai doan ddu

- Tiéu huy ¢ t6 chite: Cac t& bao mau (ngoai trit héng cdu) chi séng trong mét
thoi gian ngan ¢ mau (khoang 24 gid) sau d6 nhanh chéng vao t8 chite (lach, gan, hé
théng lién vong) va tiéu huy & d6 (Apoptosis)

Dua trén vong séng cha t&€ bio mau va vai tré cia huyét tudng, cé thé phéan
bénh vé mau lam hai nhém 1én sau day:

1. Bénh Iy t&€ bao ngudn sinh mau (bénh 1§ c¢d quan sinh mau)

2. Bénh ly mau ngoai vi

91



Tuy phan lam hai nhém, nhung ca hai lién quan va gén bé v4i nhau rit chat
ché nhu bénh 1y cua tuy xuong lai duge phan anh ¢ méau ngoai vi va s6 lugng va
hinh anh méiu ngoal vi cing phan anh bénh 1y cua tuy xuong (so d6 2.1)

Bénh mau
Bénh &€ bao Bénh mau
nguén tao mau ngoai vi

v v
v v v '

Bénh Iy qua Bénh Iy qua Bénhly Bénh ly
trinh sinh san trinh biét hoa té€ bao mau huyét tuong
Bénh ly clia ¢ sinh Bénh Iy cla ¢d
$an va biét hoa hai thanh phan

So dd 2.1. Phan loai dai cuong vé bénh ly mau va cd quan tao mau

2. CHAN DOAN VA PHAN LOAI BENH LY TE BAO NGUON SINH MAU
2.1. Cac té bao ngudn

- Té bao gbc nguyén uy (hemopoietic stem cells) hoéc toin nang
(pluripotential stem cells, totipotential stem cells}) ky hiéu 1la CFU-S ({(colony
forming unite-Spleen).

- T& bao ngudn dinh hudng:

~ + Dinh hudng tuy: CFU-GEMM bao goém: hong cdu, bach ciu hat, mono va
tiéu cau.

+ Dinh huéng lympho: CFU-L, bao gom lympho T, B, NK

- T& bao ngudn dau dong hoac t& bao ngudn ctia mdt dong (unipotential stem -
cells) thi du: CFU-E (héng cau); CFU-Meg (tiéu cdu); CFU-G (bach cdu hat trung
tinh); CFU-T (bach cau lympho T).

2.2. Bénh ly don dong té bao ngudn

Bénh ly don dong 12 sy dét bién xay ra & giai doan bat ky cila qua trinh biét
hoa clia mét dong t& bao nhat dinh. Vi du ¢é thé x4y ra § t& bao nguyén uy, té bao
dinh huéng, t€ bao ddu ddong hoidc t& bao di trudng thanh, thi du tudng bao
(plasmocyte) ¢6 thé trd thanh u tuy (myeloma)
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2.3. Phan loai bénh ly t& bao ngudn

2.3.1. Theo ddc diém sinh sdn va biét hod: Cach nay c6 thé chia 1am 4 nhém:

- Suy tuy, gidm sinh tuy;

+ Suy tuy don dong: dong tiéu cdu, déong héng cdu, dong bach ciu hat

trung tinh

+ Hodc suy tuy da dong (suy tuy toan bg). T& bao nguén giam hoge khéng

sinh san do d6 cling khéng ¢6 biét hoa

— Réi logn sinh tuy (myelodysplatic syndrome: MDS): ¢4 sinh san v biét hoa
khéng binh thugng.

- Téang sinh tuy man 4c tinh: ca sinh sdn va biét hoa déu tang: Loxémi man

dong hat.

— Chi téing sinh nhung khéong biét hoa (bi chin): loxémi cip (so d6 2.2)

TE BAO NGUON TAO MAU

Bat thudng
don déng

¥

F

1

Giam sinh
hoac v sinh

Ca sinh san va
biét hoa khong
binh thudng

y

Ca sinh san
va bidt hoa
déu tang

Chi ting sinh
san nhung
khéng biét hoa

h |

Suy tuy hoic
giam sinh tuy

Réi loan sinh tuy
(MDS)

Bénh tang sinh
tuy man ac tinh
(MPS)

Loxémi cép

S0 dd 2.2. Su dd gia thiét vé cac bat thuding chil yéu clia qua trinh tang sinh

va biét hod don déng t€ bao ngudn tao mau & ngudi

{Theo dédc diém sinh sén va biét hoé)




Theo cach phan leai nay Hodgkin, non-Hodgkin khéng cé vi tri trong bang
phén logi nay.
2.3.2. Theo vij tri tao mau, chia 2 nhom: tai tuy, ngoai tuy (so d6 2. 3)
a. Tai tuy

* Suy tuy: ¢6 nhiéu phuong phap phan loai. Theo lAm sang: ¢6 thé cdp, man;
theo dong t& bao c6 thé gidm 1, 2 hodc 3 dong; theo nguyén nhan c6 suy tuy bam
sinh va suy tuy méc phai; trong suy tuy méc phai, thi suy tuy khéng ré nguyén
nhan chiém 65% (s dd 2.4)

* ‘Hoi ching réi loan sinh tuy (MDS). Theo FAB ¢4 thé chia thé nhd: RA,
RARS, RAEB, RAEBt, CMML (sc d6 2.5).

* Tang sinh ac tinh (Myeloprolifrative syndrome: MPS) loai nay c¢é thé chia
lam hai nhom:

s Man tinh: gbm cac bénh sau day:
— H¢i tinh tang sinh tuy man
+ Da héng cau nguyén phat hay da héng cau that (polycythemia vera)
+ Tang té& bao x0 non (xo tuy), lach to sinh tuy (myelofibroblastic)
+ Tang tiéu cAu nguyén phat (primary thrombocythemia)
+ Loxémi man dong tuy (chronic myeloid leukemia CML)
+ Ldxémi man dong bach cau hat (chronic granulocytic leukemia CGL)
— Héi ching tdng sinh lympho man:
+ Loxémi man dong lympho (chromic lymphocytic leukemia CLL)
+ Loxémi t€ bao téc (Hairy cell-leukemia HCL)
+ Da u tuy xudng (multiple myeloma)
o Cap tinh: Bao gom cac laxémi cip (Acute leukemia: AL)
- AML: gom c6 Mo, M1, 2,3,4,5,6,7

- ALL: gém ¢6 L1,2,3 (theo FAB): t& bao T,B (theo phuong phap mién dich,
tim hiéu vé nguén gde t& bao ctia bénh)

— Loxémi t& bao “lai™; lai tuy + NK, lai tuy + T hodc B lympho
— Loxémi t& bao chua biét hoa
b. Bénh ly ngoar tuy
— U lympho: Hodgkin, khéng Hodgkin
- Ung thu di can tuy xuong
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BENH LY TE BAO NGUON

Tai tay Ngoai tdy
|
[ | [ ]
- Gidm Rai Tang Di U
C s loan sinh can lympho
sinh tuy sinh tiy ac tay
- Suy tly tuy tinh
I | [ l
Cap Man Hodgkin non
tinh tinh Hodgkin
| |
] | [ ] [ ]
AML ALL Té T& bao Héi chimg Hoi chiing
bao chua tng sinh tang sinh
"lai” biét hda 1y lympho
M, -1, |
™ML | I | | ——
- M, b, ba Tang Xo thy ba
M T héng | | tiéu cau lachto | | CML CLL u
M3 B cau nguyén sinh thy
T ) phat thy xudng
= Ms - NK
- M,
-M,

2.4. Ky thuat chan doan va phan loai bénh Iy t& bao nguén

S0 do 2.3. Phan loai bénh té bao ngudn tao mau (theo vi tri tao mau)

2.4.1. Hinh thdi hoc: nhan, nguyén sinh chat, hat dac hiéu, thé Auer hodc cac hinh
dang bal thudng

2.4.2. Hod té bao: slt dung k¥ thuat phat hién cic men bach cAu nhu:

— Peroxydase (++), Sudan den (++): Phat hién t& bao tuy dong hat
— PAS (++): T& bao déng lympho
— Esterase khéng diic hiéu (++): Té& baoc déng mono

2.4.3. Mién dich: sit dung cac ddu 4n mang (CD)

~ Té& bao gdoe: CD34, HLA-DR

— Té€ bao nguén lai tuy — lympho, tuy — NK




— Té& bao ngudn dong tuy CD33, CD13, CD34
Ddng hat: CD13+, CD11+

Déng mono: CD14+

Dong HC: CD36+, glycophorin (+)

Dong TC: CD61+, CD41+

Té& bao nguon dong lympho

Tién than lympho: tdt, CD34

T: CD7, ¢CD3, CD2, CD4, CD8

B: CD10, cCD22, CD19

NK cells; CD16/56

o+ o+ +

+ + + +

2.4.4. Di truyén phan tu

— Xét nghiém nhiém sic thé: Chuyén doan NST (CML: 9,22;M3:15,17), dut
gly NST, da bdi, thiéu bdi,...

- Xét nghiém phat hién khang nguyén ung thu: BCR, ABL...

2.4.5. Siéu céu truc té bao: Mang, t& bao, nhan, nguyén sinh chat

2.4.6. Nuéi cdy don déng té€ bao tuy (Clonal culture)

PHAN LOAI VA CHAN POAN SUY TUY

1. Phan loai
Suy tay
Bam sinh Mic phai
_ Fanconi “-‘."/././."_/.,-/"\A
- Héi ching Schwachman Cé Khéng rd
- Dyskeratosis nguyén nhan nguyén nhan
- Hba chét Chiém > 65%
- Thudc
- Tia xa -
L Cdoché
- Virus
- Thai nghén % \
T?’n thuong R&i loan mbi Mién dich
té bao gbc trudng sinh tdy té bao

Sd dd 2.4. Phan loai bénh suy tuy
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2. Chan doan suy tuy

a. Xét nghiém mau ngoai vi

- Gilam ca 3 dong t& bao (pancytopenia)

- Giam 1, 2 dong

- Ty 1& bach cau hat trung tinh/lympho d4o ngudc

a. Xét nghiém tuy

— Dich hit tuy xuong: tuy d6, tuong tu nhu méau ngoai vi, s8 lugng t& bao
tuy giam.,

— Sinh thiét tuy (quyét dinh): nghéo t& bao, ¢ chitc md 18n at (md hoa tuy),
X0 hod, thAm nhiém lympho.

¢. Mién dich
~ Xét nghiém CD3, CD4, CD8 (tim cd ché mién dich)
— Xét nghiém cac cytokin: IL-1, TL-6, IL-3, TNF, INF

PHAN LOAI VA CHAN POAN HOI CHUNG RO LOAN SINH TUY
(Myelodysplasia)

1. Phan loai

PHAN LOAI MDS
(Myelodysplasia)

MDS

Y

¥

Y

l

Mau | Blast< 1% - Blast < 5% - Blast < 5% - Blast > 5% - > 1,0x10%
Thié'u, mau - :I'hié-'u maudai | - ]’hié’u mau dai { - Thiéu mau monocyt
dai dang dang dang dai dang - Thiéu mau
Tuy Blast < 5% - Blast < 5% - Blast = 5-20% | - Blast 20-30% | - Cé cac biéu
Thiéumau | -HCnonnhiém | -Thiéumau | -Thé Aver | hén RA, blast
dai dang st >15% - Thi&u mau - Tién mono
- Thi€u mau - Thiéu mau

S db 2.5. Phan loai MDS theo WHO (2000)
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2. Cac xét nghiém co gia tri chan doan MDS

a. Mau ngoai vi
— 86 lugng HC, BC, TC, HST
- Hinh thai cac loai t& bao

b. Tuy

— Tuy dé: t& bao hoe
— Sinh thiét tuy: t& chitc tuy
¢. Xét nghiém chén doén nguyén nhéan

- Xét nghiém diu &n mang (CD)
- Xét nghiém B12, acid folic

d. Chén doan phén biét MDS vdi cac bénh tao mau khac

PHAN LOAI VA CHAN POAN LOXEMI CAP

1. Phan loai

Tiy > 30% blasts

Loxémi cap
Té& bao ngudn Té& bao ngudn
chua hiét hda da biét hoda
Hoa té Dau an NST Laxémi Laxémi dong
bao (-) CD (-) khong rd dong ty lympho
mo + Peroxy - L
L
CD34 (+) M; .t Sudan I
- Khéng cé hinh thai dac thu M T3
Ny - 3 PAS v
- Khdng co hat dac hiéu M, - B
Mg NK
¥ M,
Loxémi t& bao ngudn M,

chua biét hda

Laxémi t& bao ngudn
hiét hda

Sa dd 2.6. Phan loai loxémi cap



2. Cac xét nghiém chan doan va phan loai loxémi cap

a. Xét nghiém hinh thai té bao va (3 chitc tuy

s Xét nghiém mdu
- 84 hugng cac dong té bao (HC, BC, TC)
~ Té& bao blast bat thuong

o Xét nghiém tuy
— Tuy dd

+ Té& bao téng sinh b4t thudng

+ Té& bao blast > 30% trong sb t& bao ¢6 nhan

— Sinh thiét: tuy tran ngap té bao blast, cic dong khac bi chén ép - t6 chiic

tuy bi 1dn at.

b. Xét nghiém mién dich: cac CD

¢. Xét nghiém nhiém séc thé

PHAN LOAI VA CHAN DOAN HO! CHUNG TANG SINH TUY MAN AC TINH

1. Phan loai

Phéan
chia
té bao
hinh
thiuging

Bénh

lam

sang

TE BAO NGUSN TUY XUONG

Yéu t§,

oly
gnh

Té baa
ngudn dong hat

nguén dong HC

Té bac

Té bao
ngudn dong TG

Tang té bao
xd nen

/

N\

N

\

CML AML

Pa héing
cdu that

Pa tidu cau
nguyén phat

N

7%

10%

0%
10%

Xo tuy

N S T

Sg dé 2.7. Mdi lién quan gilta cac bénh tang sinh tuy man khac nhau. Ching déu do tn
thuong té bao gdc hodc té bao dau dong. Trong qua trinh bénh ly ching co thé thay déi

bién thanh cac thd méi, d4c bigt la AML hodc ALL.

99



2. Cac xét nghiém c6 gia tri chan doan
a. Xet nghiém mau
S6 lugng va hinh thai cac dong t& bao
b. Xet nghiém tuy
— Tuy do: chan doan té bao hoc
— Sinh thiét: chan doan té chiic tuy
c. Cac xét nghiém dac trung riéng cho ttmg bénh

d. Cac xét nghiém di truyén té bao: téon thuong NST

PHAN LOAI VA CHAN POAN HOI CHUNG TANG SINH LYMPHO MAN AC TiNH

1. Phan logai
TE BAO GOC SINH MAU
TE BAO GOC DONG LYMPHO
Sinhk san
va biét hoa
Bénh ly Bénh Iy
lympho tuong bao
T8 T8 T8 Té Tang Tang Tang Bénh T&
bao bao bao bao lgG g chudi bot bao
T B toe NK dan dan nhe hoa khac
déng dong (L}
T Bautuy Bénhdai Protein Ling Laxémi
j . . ) (Multiple  phan tir nigu dc tuong
Cac dugi nhém cua CLL myeloma) (Walden- (Bence prgﬂa?n bao

sttdm})  Jone}  (Amyloid;

S0 db 2.8. Phan ioai bénh ly ddng lympho man
(Tefferi A., 2001)
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2. Xét nghiém c6 gia trj chan doan bénh ly déng lympho

a. Bénh ly déng lympho

+

Xét nghiém t&€ bac mau: 8§ lugng, hinh thai t& bao
Xét nghiém tuy

Tuy dé: chan doan t& bao

Sinh thiét tuy: chdn doan t8 chiic hoc

Xét nghiém mién dich: CD,, CD,, CD,,, CD,, CDy,
Xét nghiém t& bao di truyén: bién ddi NST

Xét nghiém khang nguyén gy ung thu

b. Bénh tuong bao

+

+

+

Xét nghiém mau: 8§ lugng va hinh thai t& bao

Xét nghiém tuy

Tuy d8: chin doan t& bao plasmocyt

Sinh thiét tuy: chan dodn mé bénh hoc

Xét nghiém hoa sinh

Dién di protein: A/G dao ngudc

Protein huyét tang cao (>100g/])

Calci, acid uric, uré, creatinin ting

Xét nghiém hinh anh cae xudng det: Hinh anh khuyét xuong, loAng xudng
Xét nghiém mién dich:

CDys.

Dinh lugng cac Ig: tang don dong IgA hoac IgG, hodc chudi L H

Xét nghiém nude tiéu: protein Bence Jone

3. Chan doan xac dinh tidu chuan t3i thidu (Robert va Kyle, 2001)

+

+

+

Tudng bao tuy > 10%

Tuong bao tuy > 5 < 10% + 1 trong 3 tiéu chufn sau:
Protein don dong huyét thanh > 3g/lit

Protein don dong nude tidu (+)

X quang xuong: ¢6 khuyét xuong, hoic loang xudng
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PHAN LOAI VA CHAN DOAN BENH LY TE BAO NGUON NGOAI TUY

1. Phan loai

TE BAQO NGUON TUY XUONG

CO QUAN LYMPHO NGOAI VI

Sd d6 2.9. Bénh ly t& bao ngudn ngoai tuy
Bénh Iy té bao lympho tai cdc ed quan tgo mdu ngodi tuy:
- Hodgkin
- Non Hodgkin
Déu la dong lympho
2. Xét nghiém chan doan
a. Choc hut hach: chan doan t& bao: qua san, loan sén, di san
b. Sinh thiét hach: c6 tinh quyét dinh
~ C6 t& bao Sternberg: U lympho Hodgkin
— Khéng ¢6 t& bao Sternberg: U lympho khéng Hodgkin (non Hodgkin)

~ Dao 16n cau tric
¢. Mién dich: cac CD, hod mién dich t6 chic: chdn do&n bénh Iy t& bao: T, B lympho; NK
3. Chan doan va phan loai bénh mau ngoai vi

Mau ngoai vi gém 2 phan:

- Té& bao: hdng cau, bach ciu, tiéu ciu

Huyét tuong:

+

Cac yéu t& dong mau
Albumin

+
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+

+

+

Globulin
Globulin mién dich

No6i tiét td, chat kich thich phat trién, mudi khoang v.v..

Do d6 bénh Iy méau ngoai vi ¢6 thé chia 2 nhém nhu sau:

Nhém bénh 1y t& bao, nhém bénh 1y huyét tuong (so dé 2.10)

a. Phéan loai
Bénh mau
ngoai vi
Bénh Iy té Bénh ly
bao mau huyét tuong
Thiéu héng cdu Thiéu bach céu Thiéu tiéu cdu Thigu hut R&i loan
(thiéu mau} {gidm MD) (xudt huyét) i {hoat hod)
- Tan mau di - Tang huy - Xudt huyét gidm - Thigu yéu t5 VI, -DIC
fruyén (HST, TC 1X, Xl .
:g)en (HST, men (HIV/AIDS) - Thrombosis
. . - DiC, Thrombosis - Thiéu céc tg .
- Tan méau MD - MD dong loai ] ' - Pha loang méu
L - Truy&n mau khoi - Thiéu albumin... {truyén mau,
- Mt mau {chay - Hoa tri ligu lwong Ién... truyén dich}...
mauy... - Tia xa...

So do 2.10. Phan loai bénh mau ngoai vi

b. Cac xét nghiém c6 gia tri chan doén

o Thiéu héng cdu

Xét nghiém s8 lugng HC, hong cAu mang
Hinh thai HC

Lugng HST

Céc xét nghiém chdn doan nguyén nhéan
Tu khang thé (Coombs test)

bién di HST, men HC (G6 PD)

Psi séng hong cau.

103




* Giam bach cdu ngoai vi

+

+

Khang thé chdng bach ciu

Kiém tra chitc nng bach cAu va bat thudng vé hinh thai
BC hat: thuc bao

Lympho: chuyén dang véi PHA

Kiém tra cac hat doc trong bach cdu va cac bat thudng vé hinh thai

 Gidm tiéu cau ngogi vi (tdng phin huy)

86 lugng tiéu cdu mau: dém sé lugng tidu clu
Kiém tra miu tiéu cdu trong tuy (sinh thiét tuy xuong)

Kiém tra chitc néng tiéu cAu: ngung tap TC véi ADP, collagen

o Thiéu hut cdc yéu t6 huyét tuong

+

+

+

Thiéu yéu t& dong mau di truyén
Dinh lugng yéu t& VIII, IX, XI
Thiéu cac globulin mién dich (Ig)
Dién di mién dich

Dinh lugng IgG, IgA, IgM

Tim nguyén nhan: bénh gan, dinh dudng...

o Chén dodn réi loan déng mdu

Déng mau rai réc trong long mach (DIC): lam cac xét nghiém a PTT, PT,

dinh lugng fibrinogen, tiéu cau...

Huyét khoi: s6 lugng TC, d6 ngung tap TC, cic xét nghiém déng cAm mau

Truyén mau ty than bing cach pha lodng: kiém tra céc yéu td déng mau

GIAM SINH TUY - SUY TUY XUONG
(Apiastic anemia)

1. DINH NGHIA

Suy tuy xuong la mot tinh trang bénh Iy duge dic trung bdi sy gidm san hodc

bat san t€ bao tuy, ddn dén gidm mot, hai hosic ba déng mau ngoal vi.
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2. L|CH SU BENH

Bénh suy tuy xuong duge Paul Ehrlich mé td d4u tién vao nim 1888, Ong
miéu ta mét bénh nhan 13 phu ni tré: s6t, thidu mau da chét vi thidu mau, xét
nghiém mau cho thiy giam hong cAu va bach ciu hat trim trong.

Vigéc kham nghiém ti thi cho thay tuy xuong rat nhiéu md va rit nghéo t&
bao, sau dé cai tén Alastic anemia da duge dat cho cin bénh nay vao nim 1904,
Trong sudt 30 nam tiép theo da cé nhidu cong trinh nghién cftu vé& bénh nay. Tu 1930
khi 14y duge miu tuy lic bénh nhan con séng vin dé chin doan khéng con khé khan.
Tuy nhién, cd ché bénh sinh con chua 16 rang.

3. TY LE MAC BENH

Ty 1é mic gilta nam va nit 1a 1, bénh gap ¢ t&t ca cac lia tudi nhlmg chu yéu ¢
tudi tit 16 - 45, chiém 76 %. Mgt s8 nghién citu 6 cac nude phat trién da cho thay ¢
Thuy Dién 13/1 triéu dan trong 1 niam. Phap 1,5/1 triéu dan/nam. Israel 8/1 trigu
dan/ndm. My 5 - 2/1 triéu dan/nam. Ty lé chung cho thay ty 1& mic bénh suy tuy
xudng 6 cac nude céng nghidp phat trién 12 5 - 10/1 triéu dan/nam.

G Viét Nam bénh suy tuy xuong ding hang thit 3 trong cac bénh v& mau va cd

quan tao mau. Sau 1d xé mi cdp va xuat huyét gidm tiéu ciu.

4. NGUYEN NHAN SINH BENH
4.1, Suy tuy xudng bim sinh. Bénh it gip, dai dién cho nhém nay la:

— Bénh Fanconi, do Fanconi miéu ta nam 1927 tir 3 anh em trong 1 gia dinh.
Day 1a bénh di truyén lan lién quan dén bat thudng sic td da, ngudi thip, ngén cai
bat thudng, suy than. Gan day cac tac gia da phat hién dgt bién gen dic hiéu trong
thiéu mau Fanconi ndm trén NST s 9.

T& bao tuy va s8 lugng héng cdu binh thudng cho dén 5 - 10 tudi, sau d6 tuy
trd nén suy giam.

Phan 16n bénh nhén Fanconi khéng dap dng véi ATG hay cyc]osporm A,
nhung ¢6 dap Ung t6t vii androgen. Bénh nhin tit vong ¢ tudi 10 - 20 tudi khi suy
tuy ngay cang ning hoéic 10 % chuyén thanh lg xé mi.

— Ho1 chitng Black Fan Diamond thudng gip ¢ tré c6 réi loan dinh dudng.

4.2. Suy tuy xudng thir phat

4.2.1. Do thudc: Nhiéu loai thuée gay suy tuy xuong nhung nguyén nhan do dung
chloramphenicol 14 hay gap nhat.

— Chloramphenicol 14 mdt nitrobenzen né dudc 2161 thiéu vao nam 1948 va
dude st dung rong rii trong nhiing nim 50 va 60.

Nguy cd bénh suy tuy xuong d ngudi duge diéu tri bang chloramphenicol 13
1/200000 dan cao hon 10 - 50 14n & ngudi ddn binh thudng.
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— Thude phong s8t rét: quinacrin (Atbrine) di duge diung cho binh linh My &
chién trudng Nam Thai Binh Duodng va chau A tit nAim 1943 - 1994 cho thay ty 1é
méc bénh cla binh linh M§ & viing nay 1a rit cao 7 - 28 ngudi/l triéu dan/mam.

- Thude chong ung thu nhu cyclophosphamld vineristin, 6MP, methotrexat
v.v... déu gay gidm bach cdu, héng ciu va tidu ciu, gay suy tuy.

— Thude chéng viém non steroid cling gy suy tuy xudng déc biét 14 mudi vang.
- Mot 6 thude chéng lao.

— Thubdc dai thao dudng.

- Thuée chéng ddng kinh, co giat.

4.2.2. Do hod chét

— Benzen 13 chit diu tién ¢6 lién quan dén bénh suy tuy xuong, mic du biét
day 1a chat déc nhung benzen van duge sit dung rong rai nhu 14 mot dung méi. Day
12 hoa chit khéng thé thidu duge trong san xudt hang da, cao su va dugc sit dung
rong rai trong nganh déng gidy, din dén ty 1é méic bénh suy tuy xudng cua cong
nhén nganh céng nghiép nay la rat cac ¢ Trung Qudc noi ma benzen van duge su
dung rong rai trong cdng nghidp. Ty 1& nhiém ddc benzen & cac cdng nhan 14 0,5 %,
ty 1& cong nhéan bi suy tuy xuong cao hon 6 14n so vl dan so toan qudc.

- Thuée trit sdu DDT ciing c6 lién quan tdi bénh suy tuy xuong.

— TNT mét loai chit nd duge st dung trong chién tranh. Mot s6 céng nhén
tai dan trong chién tranh thé giéi thi I va II ciing bi nhiém qua da va dudng hd
hip, da chét vi bénh suy tuy xudng.

~ Thudc bao vé gd ( Lindame) duge hoa véi PCP (pentachlorophenol) mot
chit hydrocarbon bi oxy hod dugc san xuit dé bao vé gb: thudc nay ciing gay ra
bénh suy tuy xuong.

~ Thach tin v6 co.
- Chi.

4.2.3. Phong xa

Nhiém xa 1ién tuc véi liéu lugng 1én sé dan dén bénh nhan bi suy tuy xuong
hodc lg xé& mi.

Téng s6 nhiém vao co thé tit 100 - 250 rad (1 - 2,56 GY ) sé din dén hoi chiing
da day rudt non nhung phan 16n déu hoi phuc. Véi lieu lugng 4,5 GY sé gy nén suy
tuy xuong.

4.2.4. Do nhiém trang

- M5t s8 nhiém trung ning hodc nhiém trang huyét ciing cé thé giy suy tuy
xuong cip, bénh nhan thudng rit ning c6 thé ti vong trong vai tuin dau.

- Lao, suy than cling gdy nén suy tuy thi phat.
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4.2.5. Do nhiém virus

Mot mdi quan hé noi bat gifia bénh viém gan va sy phat trién tiép theo cua
bénh suy tuy xuong dang la chu dé cia mot s6 ngh1en citu. Trong nhiéu trudng hop
bénh nhan bj viém gan da én dinh thi sau 4 - 12 tudn ngudi ta phat hién ra bénh
suy tuy xuogng. Khoang 10% céc ca suy tuy xudng xay ra sau 1 nim bi viém gan,
Trén thuc nghiém virus viém gan ¢6 thé gay hoat hod cic t& bao T déc dé giai phéng
cac cytokin co6 tac dung itc ché qua trinh tao mau 3§ tuy xuong.

Virus Epstein - Barr da bi coi 1a nguyén nhan giy bénh suy tuy xuong. Bénh
thudng xuit hién ngay sau 4 - 6 tuén bj nhiém virus. Virus E-B dugc phat hién
trong té bao tuy nhung chua biét chéc chin ¢é pha1 suy tuy la do anh huong tryc
ti€p hay chi 12 phan dng mién dich ca chi. Mot s6 bénh nhan da phuc hdi sau khi
diéu tri vdi ATG ( Anti thymocyte globumin).

B 19 parvovirus giy suy dong héng cau, glam héng ciu ludi. Bénh smh cua
parvovirus B 19: Trong nhiém virus cic biéu hién clia bénh phy thude vao can bing
glua virus va té bao dich d tuy xuong. Parvov1rus B 19 x4m nhap vao t& bao hong

cau va nhan lén trong t& bao gay pha v4 héng cau. Diéu tri bdng thudc tc ché midn
dich bénh én dinh.

Bénh nhan nhiém HIV mét s6 ciing thay bi suy tuy Xugng. O nhitng bénh
nhin nay té bao tuy ngheo ¢ thé 1a do sy ngan chéin tao mau cha virus va do si
dung nhiéu loai thuéc dé kiém soat sy nhan déi cia virus.

4.2.6. Cdc nguyén nhan khdc

— Do viém khép: binh thugng bénh nhén viém khdp khong lién quan dén suy
tuy xuong, mét nghién citu gin day & Phap cho thay ty 18 mic bénh suy tuy xuong §
bgnh nhan viém khdép cao gép 7 14n binh thudng. Diéu khong chic chdn 1 bénh suy
tuy xuong ¢6 lién quan tryc tiép dén viém khép hay lién quan dén nhiing thude st
dung diéu tri viém khdp.

- Suy tuy 6 ngudi c6 thai: Thudng gap ¢ phu nii dang mang thai thang tha 4
hoac thang sap dé, cd ché chua ré rang, thudng bénh nhén i4p lai trong nhiing lan
mang thai sau.

Pha thai c6 thé cai thién duge chite ning sinh mau clia tiy. Phudng phap diéu
tri bao gom lya chon pha thai sdm, chim s6e hd trg, diéu tri @c ché mién dich hoace
ghép tuy sau sinh.

- Suy tuy ¢ nguadi cé tuyén e to.

- Suytuyo ngum ¢6 tuyén glap to, sau khi cit budu tuyén giap thi hét suy
tuy. Bénh thudng gap 6 nit gidi tudi trung nién.

— Dai huyét sac t§ niéu ban dém: do mang héng ciu rit nhay véi bd thé da
gay nén tan huyet bénh xép vao tan méau nhung hién nay ngudi ta ciing tim thay
tdn thuong t& bao gbe va ¢ bidn ching suy tuy xuong
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5. CO CHE BENH SINH

Cho d&n nay, cd ché& bénh sinh con chua rd rang, khé ¢6 thé xac dinh co ché
sinh thiéu mau bat san cho tiing bénh nhan. Tuy nhién, bang thyc nghiém ngudi ta
da dua ra mot s gia thuyét nhu sau:

5.1. Bat thudng vé s8 lugng hoic chat lugng t& bao géc van ning. S8 ludng té bao
g6c rat han ché& (9,8 x 10% 2,6 x 107 trén 1 ngudi niang 70kg).

Tén thudng t& bao gde do virus dde t8, hoa chit hodc cac réi loan di truyén cb
thé dan t6i gidm s6 lugng té& bao gbc hosic dot bién tao cac clon té bao goc kém
phat trién.

5.2. Bat thudng vi mdi trudng tao mau va cac yéu td ting trudng

Cac thyc nghiém trén déng vat cho thidy vi méi trudng tao méau c6 vai tro
quan trong trong sinh mau. Céc y&u t& tao nén vi méi trudng tao mau § tuy xudng
thudng do céc t& bao dém gitip phat trién diéu hoa sinh mau.

Tia phéng xa c6 thé gay tdn thuong cac t& bao dém, hau qua sé din dén giam
hoac mat cac yéu td ting trudng..

Thi&u céc chét kich thich sinh mau nhu IL3, GM - CFS, erythropoietin sé dan
dén giam sb lugng t& bao mau.

5.3. Uc ché tao mau do cd ché mién dich. Hién nay nhiéu tac gid quan tam dén
van dé nay.

Nam 1970 Mathé.G 1a ngudi dau tién dua ra gia thuyét vé mién dich trong
suy tuy xudng.

Trén mdi trudng nudi cdy té bao, cac tac gia thiay qua trinh tao mau chi dién
ra khi tach cic té& bao lympho ra khdi mdi trudng nudi cdy, néu thém huyét thanh
khang lympho vao thi qua trinh tao méau duge cai thién rd rang. Bang thuc
nghiém cac tac gia di chitng minh duge té bao lympho T ddc ¢6 vai trd Gc ché qua
trinh tao mau & bénh nhén suy tuy xuong. IFNy va TCD8 hoat hoa tang d bénh
nhan suy tuy xucng. IFNy do TCD8 hoat ho4 tiét ra ciing dugc coi 1a chat ¢ ché
t& bao tao cum. IFNy ¢6 thé tac déng tryc tiép dén t&€ bao tao mAu hoic théng qua
hé théng mién dich.

6. CHAN DOAN XAC D|NH
6.1. Triéu chimg 1am sang

6.1.1. Giai doan khdi phdt: bénh nhan thudng cé biéu hién mét, hoa mit chéng
mit. Da xanh, niém mac nhdt. Céc biéu hién thifu mau didn ra tit ti, bénh nhéan
thudng thich nghi véi tinh trang thiéu mau.
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6.1.2. Giai doan toan phat
— 100% bénh nhén ¢6 hdi ching thiéu mau:
+ Da xanh.
+ Niém mac nhot.

Long ban tay tring béch.

+

Méng tay nhgt ¢6 khia, dé gay.

+ +

Haéi1 hp, danh tréng nguc, hoa mat chéng mit.
+ Nhip tim nhanbh, ¢6 tié€ng théi tam thu co nang.
+ Né&u tinh trang thi€u mau ning bénh nhén cé thé nga ngit xiu khi ging site.

— Hoi chiing xuat huyét: 34,74% bénh nhan dén vién cé ho1 chung xuét
huyét. Pac diém xuit huyét giéng nhu trong xuat huyét do gidm tiéu ciu nhlmg
khéng ram ry nhu trong xut huyét giam tiéu cdu. Tuy theo muec d6 tiéu cdu gidm
ma bénh nhén ¢6 biéu hién xudt huyét dudi da, niém mac, c6 thé xuat huyét dudng
tiéu hoa, xuft huyét nio, mang néo v.v... Ddi khi tiéu ciu giam duéi 10 x 10%1it,
bénh nhan van khéng ¢6 xuit huyét.

~ Hgi chitng nhiém khudn: 17,7% bénh nhan dén vién cé héi ching nhidm
trang: bénh nhan thuong sét cao 39° - 40°C, thudng gip nhat 14 viém lgi, viem mi
hong, viém phé quan, viém da. Trong mot s8 trudgng hop ¢6 nhiém trung mau

- Trong suy tuy xudng gan khéng to, lach khéng to, hach khéng to.

6. 2. Xét nghiém
6.2.1. Cdng thuc mau
- S6 lugng héng ciu gidm, thudng gidm ning.
Dusi: 1 x 10'% lit ¢6 40% bénh nhéan.
1 — 2 x10"/ 11t c6 48,8% bénh nhan.
2 -» 3x 10" /it €6 11% bénh nhan.

- 86 lugng bach cAu gidm, déc biét cong thite bach cdu ddo ngude, bach cau
doan trung tinh giam, ty 1é lymphocyt ting.

Dudi 4 x 10% 1it c6 78,89% bénh nhén.
4 — 5 x 10% lit ¢6 26,67% bénh nhan.
Trén 5 x 10%1it ¢6 4,44% bénh nhan.

~ S8 lugng tiéu ciu giam nang.
Duéi 80 x 10%1it ¢6 75,55%.
80 — 150 x10%1it c6 22,22%.
Trén 150 x10%1it c6 4,44%.
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Héng cau ludi § mau ngoai vi giam dudi 1 % c¢6 91,15 % bénh nhan.
Trén 1% cé 8,85% bénh nhéan.

Nhan dinh céng thitc mau ngoai vi chiing ta thay s lugng héng cau giam
ning, sd lugng bach ciu gidm, dic biét 1a s6 lugng bach cau hat trung tinh giam rat
ning. 86 lugng tiéu cdu giam ndng, ¢6 trudng hop tiéu ciu giadm dudi 10 x 10%1it.
Tuy nhién ¢é mot s§ bénh nhin dén vién trong tinh trang chi gidm mét dong hong
cau, dong bach cdu va tiéu ciu binh thudng. Diu d6 néi lén suy tuy mét dong, hay
suy tuy xudng toan ba.

6.2.2. Xét nghiém tuy dé

Tuy nghéo t&€ bao, con lai rat thua thot t& bao va chii yéu 1a lymphocyt, rat it
cac té bao trung gian.

S6 lugng t& bao tuy giam, nhidu trudng hop gidm dudi 10 x 10Y lit.
Dudi 30 x 10% 1it ¢6 96,55% bénh nhan.
Héng ciu ludi trong tuy giam
6.2.3. Xét nghiém sinh thiét tuy xuong
Diy 1a xét nghiém quyét dinh cho chéin doan.
— Tuy md hoa 85 - 90% s8 bénh nhan.
— Tuy x0 hoa 5% s& bénh nhan.
— Tuy x0 phé1 hgp md hoa 5 %
Chu yéu la suy tuy xuong md hoa.
6.2.4. Dinh ltong sdt huyét thanh

— Trong suy tuy xucng téc d6 sat 59 (Fe** 59) rdi huyét tuong cham va hé s§
st dung siat caa hong ciu théip.

— Sat huyét thanh tang trong mau, ¢6 hai ly do:
+ Do khéng st dung st dé tao héng ciu.
+ Do truyén mau nhiéu lan
6.25. Tylé TCD4/TCD8 < 1
6.2.6. Lam cdc chtc nang gan, than v.v... dé tim nguyén nhéan ¢6 lién quan.
7. CHAN DOAN PHAN BIET
7.1. Thiéu mau do giun moéc
Thudng gap ¢ phu nit 1am ruéng ho#c trong ciy cé st dung phan tudi.
Bénh nhan c¢6 hdi ching thiéu mau, khéng cé hdi ching chay mau, khong

nhiém trung.
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- Xét nghiém gidm mét dong héng ciu, thidu mau nhuge sic hdng ciu nho.
Bach cau va tidu cdu binh thudng.
Cong thite bach cau binh thudng.
- Xét nghiém phéan cé tritng giun méc trong phin.
— S4t huyét thanh gidm.
7.2. Cudng lach trong hdi chimg Banti
— Bénh nhén ¢6 hoi chitng thiéu mau.
— Cé lach to.
— C6 thé cé ¢b chudng, ¢6 tudn hoan bang hé.
- Xét nghiém: giam nhe 3 dong mau ngoai vi.
~ Tuy 44 binh thudng hodc giam sinh nhe.
7.3. Loxémi ¢cap thé giam bach ciu

Bénh thutng dién hién cdp tinh trong mdt dén vai tuan.Cé hoi ching thidu
mau, sot, gay stit nhanh, dau xudng. €6 thé c¢6 hach to, gan lach to.

Xét nghiém mau ngoai vi gidm ca 3 dong, nhung khi 1am xét nghiém tuy d6
tuy giau té bao, c6 t& bao non 4c tinh ting § trong tuy xudng,

7.4. Xuat huyét giam tiéu ciu

Thuong trén lAm sang dé nhAm véi suy tuy xudng khi bénh nhéin bj chay mau
nhiéu noi, mat nhiéu mau.

Xét nghiém mau ngoai vi gidm dong hdng cAu va tiéu ciu.
Bach cau binh thudng hoic ting, céng thitc bach cdu binh thudng.
Xét nghiém tuy dé: tuy t&€ bao, gidu miu tiéu ciu.

8. CHAN POAN THE BENH

8.1. Thé bénh theo lam sang

8.1.1. Thé ¢ép tinh: Bénh di&n bién nhanh tién trién ning va ¢ thé t vong trong 1
val tuan dén 2 thang ké t khi phat hién bénh.

Nguyén nhéin ti vong do chay mau nao, mang niio hoiic nhiém trung.

8.1.2. Thé man tinh: Bénh dién bién ti tir kéo dai nhidu nam. Diéu tri lién tuc bénh
c6 thé kéo dai 5 - 7 nam va c6 nhidu bénh nhén phuc héi hoan toan.

8.2. Thé bénh theo t& bao hoc
8.2.1. Suy tuy xuong toan bg: giam ca 3 dong mau ngoai vi.
Thé nay chiém 93,35%.
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8.2.2. Suy tuy xupong mgt dong: cé ty 1& 2,22%.
8.2.3. Suy tuy xuong hai dong: cé ty & 4,44%.
8.3. Thé bénh theo 3 chirc hoc
Theo té chitc hoc trong tuy xuong chi yéu 1a ma hoa.
Thue t& 3 Vién Huyét hoc - Truyén méu gap:
Tuy md hoa chiém 85 - 90%.
Tuy x0 hod chiém 5%.

Tuy x6 + md hoa chiém 5 %.

8.4. Theo nguyén nhan
8.4.1. Do bém sinh
8.4.2. Do méc phai
- Cb nguyén nhan chiém 5 - 10 %

~ Khong rd nguyén nhan chiém 90%

9. TIEN LUQUNG BENH

Trude nim 80 bénh c¢6 ty 1& tit vong cao, tién lugng nang. Trong nhiéu nam
gan day viéc didu tri suy tuy xuong c6 nhiéu tién bd va nhiéu bénh nhan da duge
kéo dai cuge sdng trén 5 nam va ¢6 mdt s6 bénh nhan phuc héi hoan toan.

Bénh nhan thudng dién bién nidng, c6 nguy co ti vong vi chay méu nao, mang
nio hodc nhiém trang khi:

Héng cAu dudi 1 x 102/ lit.
Bach cau dudi 1 x 10°/ lit.
Tiéu cAu duéi 10 x 10°/ lit.
Té bao tuy dudi 10 x 10°/ lit.

10. PIEU TR]

Suy tuy xuong 14 mot bénh co ché bénh sinh chua rd rang, do viy con ¢6 nhiéu
phuong phap diéu tri khac nhau. Ngay nay, bing nhiéu hiéu biét mdi vé suy tuy
xudng ngudi ta diéu tri dat két qua tot  mot sd bénh nhan.

10.1. Diéu tri biing (¢ ché mién dich
10.1.1. C6 dién dung corticoid
Liéu dung 1 mg — 1,5mg / kg trong lugng co thé.
Prednisolon 5mg x 8 — 12 vién / ngay. Diéu tri tdn cong lién tuc 3—>4 tuin

sau d6 giam liéu. Liéu duy tri 0,5 — 1 mg/ kg, duy tri tit 3 > 6 thang.
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Tac dung phu cua prednisolon: gay xuit huyét dudng tiéu hoa, giit nude, ha
K* huyét, dai thao dudng, lodng xucng.

Né&u bénh nhan khéng uéng duge phai dung béng dudng tiém.
Depersolon, 30mg x 2 — 4 6ng / ngay. Tiém tinh mach.
Hodc methylprednisolon (Solumedrol) 40mg x 2 — 4 éng/ngay. Tiém hodc

truyén tinh mach.

10.1.2. ATG ( Anti thymocyte giobulin), hodc ALG (Anti lymphocyte giobulin)
ATG va ALG c6 tac dung tic ché té& bao lympho T doc.

Liéu lugng: 15 - 40 mg/kg/ngdy, truyén tinh mach, diéu tri ti 4 — 10 ngay. Ty
1¢ dap tng la 50%, khi dung ATG hoac ALG cin diéu tri phdi hgp véi prednisolon
vdi lidu 40 - 60 mg/ngay, kéo dai 2 tudn dé tranh sbe.

Téac dung phu ctia ATG hodic ALG: hay giy phan Ung nhu s6t, man may day,
ngita, ban d6, dau khép, séc phan vé. Hong cdu bi pha huy tang nhanh trong diéu
tri vdi ATG vi vay phai tdng cudng truyén mau trong 10 ngay.

10.1.3 Cyclosporin A (Neoral} 100mg

Ban chit 1a: Lipophilic cyclic polypeptid, 14y tit méot loai nAm va duge phat
hién tit nim 1972.

Tac dung: Cyclosporin A ¢é tdc dung chon loc 1én t& bao T béng cach ngan
chan sy trudng thanh va lam giam céac cytokin trong tuyén dc va trong mau.

Liéu lugng: 3 —» 7 mg/kg/ngay. Liéu trung binh 4mg/kg/ngay diéu tri kéo dai
6 — 8 thang.

Tac dung phu it hdn so vdi ATG: 1Am men gan ting, bilirubin ting do d6 cdn
¢6 su kiém tra va theo ddi chitc niing gan.

Theo mot s6 nghién cidu cho thay, diéu tri cyclosporin A + prednisolon liéu
thdp c6é hiéu qua gidng nhu diéu tri ATG + prednisolon héu cao, ty 18 dat higu qua
t6t 14 50 = 65%, c6 hidu qua hon (70-80% lui bénh) néu dung ATG + Cyclosporin +
Prednisolon. '

10.1.4. Cyclophosphamid thi:;ic nhom alkyl hoad

Cht yéu tac dung l1én lympho B hon lympho T. C6é tac dung tic ché mién dich,
chéng thai ghép do dé chi diing trong chudn bi ghép tuy.

Tac dung phu: gdy rung téc, budén ndn gidm bach cau, déc cho tuy. Vi vay it
duge dung cho didu tri suy tuy xuong.

10.2. Ghép tuy xuong

— Diéu kién dé ghép tuy xudng: phai ¢é ngudi cho pha hop véi ngudi nhan vé
hé théng HLA.

— Trudc tién, cdn phai didu tri cyclophosphamid 50mg/kg/ngay x 4 ngay, kém
theo tia xa todn than. Sau dé tién hanh ghép tuy.
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- Ngay nay bing k¥ thuat gan tach t& bao (cytophenesis), nguti ta loai tru
dugc té bao lympho trong dich ghép, han ch& duge bién chitng ghép chéng chd.

- Phudng phap ghép t& bao géc mau cudng rén. Thuan 1gi ¢d ban 1a ty 1é t&
bao géc mau cudng rén cao (0,5 51% t& bao ¢6 nhan), t& bao lympho mau cudng rén
la loai non chua thanh thuc v& mién dich nén han ché dude nguy cd thai ghép. Tuy
nhién sd lugng it chi di ghép cho bénh nhi.

10.3. Cat lach
Lach 14 co quan lympho 18n, nang khoang 75 - 150 mg.

O ngudi trudng thanh, lach ¢6 chitc ning sinh khang thé tham gia dap img
mién dich. Ngoai ra, lach con la noi tiéu huy nhiing t& bao héng ciu, tidu ciu gia
co1, mit chitc ning.

G bénh nhén suy tuy, lach c6 kha nang sinh khang thé hoat hoa T d6c, ttc ché
kha nang sinh mau & tuy xuong. Cét lach cho bénh nhén suy tuy xudng chua rd
nguyén nhin sé& cé tac dung kéo dai ddi séng héng cdu, lam tang s lugng tiéu cdu
vi khéng con noi tiéu huy. Ngoai ra, con c¢6 tac dung lam gidm lugng khang thé hoat
hoa T déc, do vay tuy duge giai phéng, kha nang sinh mau & tuy duge phuc héi.

Tiéu chudn cét lach cho bénh nhéan suy tuy xuong:
1. Bénh nhan dudge chan doan xac dinh suy tuy xuong chua rd nguyén nhan.
2. Ty le TCD4/TCD8 < 1.
3. Diéu tri > 6 thang khéng ¢ hidu qua.
4. Khéng méc cac bénh man tinh can trd cho phiu thuat.
5. Tudi < 40.
Két qua én dinh dugc khodng 50% céc trudng hop.
10. 4. Diéu tri kich thich sinh mau
10.4.1. Androgen voi cdc biét dubc
Androgen ¢6 tac dung kich thich sinh erythropoietin.
Testosteron 25mg x 2 6ng / ngay. Tiém bép sau. Dung kéo dai 3—6 thang.

Andrion vién: 40mg x 2 vién / ngay. Tac dung phu nhu moc rdu & nii, moc
tring ca, gild nude v.v..,

10.4.2. Erythropoietin

Cé6 tac dung tang sinh hong ciu. Liéu lugng: 50UI / kg. Tiém dudi da hoic
tiém tinh mach.

10.4.3. GM - CSF ( yéu t& tang trudng dong bach cau )

Neupogen hoiic Leucomax.
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Truyén tinh mach hoidc tiém dudi da. Cé tic dung ting bach ciu hat. Liéu
lugng: 250 — 300 pg / ngay.

10.5. Diéu trj ho trg

10.5.1. Truyén kh6i héng céu khi huyét séc t5 dudi 80 g/1.

10.5.2. Truyén khoi tiu cdu khi c6 chiy méu hoéc khi tidu ciu duéi 106/
Can han ché& truyén tiéu ciu vi d& gay ra khang thé khang tiéu ciu.

10.5.3. Truyén khéi bach cdu khi c6 nhiém triing va sé lugng bach cdu hat trung
tinh duéi 0,5 G/1. Khéng truyén dy phong khi chua cé6 nhiém tring.

HOI CHUNG ROI LOAN SINH TUY
(Myelodysplastic syndrome)

T

1. PINH NGHIA

Hoi ching r6i loan sinh tuy tién 1o x& mi 12 mét nhém bénh 1y méc phai caa té
bao gdc sinh mAu dic trung bing sy gidm 1, 2 hodc ca 3 dong ngoai vi k&t hgp vdi
nhiing roi loan hinh thai va chitc ning ciia 3 dong héng cdu, bach cdu va tidu cdu
trong tuy xuong. Bénh thudng ¢6 xu huéng chuyén thanh LXM c4p.

2. LICH SU NGHIEN CUU VA CAC TEN GOI

Viéc nhic lai lich st cho chiing ta hiéu ré 1y do ctia viée hinh thanh khai niém
“h§i chiing r8i loan sinh tuy”. Thuc ra khai niém nay duge hinh thanh din dan ti
nhitng nghién cttu vé cic nhém bénh 1y véi nhilng tén goi ban ddu rit khéc nhau.

Vao nhitng nim 1920 - 1930 nhd nhiing tién bd trong nghién ciiu cac y&u t&
can thiét cho qua trinh tao héng cdu, mét sd 16n cac trudng hdp thiéu mau da duge
diéu tri khéi bing tinh chét gan, sit, vitamin B12 va acid folic. Ngudi ta goi d6 1a
nhiing trudng hgp “thiéu mau dinh dudng”. Tuy nhién, bén canh vin ¢6 mot s&
trudng hgp thiu mau khoéng dap ting véi didu tri trén. Nhém bénh nhan nay vé
ldm sang va hinh anh huyét hoc thudng thidu mot hodc nhiéu tinh chit dic hiéu
cna thi€u mau dinh dudng, dong thai khi dinh lugng cc yéu t6 tao mau lai thay két
qua binh thudng. Do 6, ngud ta da dung khii niém “thidu mau dai ding”
(refractory anemia) dé chi nhém bénh nhan khang véi diéu tri dac hiéu nay, tuy
nhién ban chét cia bénh con chua biét rd.

Nam 1950, Bjockman, Heimyer va Dacie da phan lap tit nhém thiéu mau dai
dang mét nhém “thi€u méu ting nguyén hdéng cdu sit vong mic phai chua rd
nguyén nhéan” (acquired idiopathic sideroblastic anemia = AISA).
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Ném 1949 Hamilton va Peterson khi nghién citu LXM cap da phat hién mét
sO trudng hgp trude d6 cé giai doan thi€u mau. Nam 1953, Block va cong su lai phat
hién mét s truong hop gidm t€ bao sau d6 chuyén thanh LXM cap. Cac tac gia goi
d6 14 trang thai “tién lg x& mi” (Preleukemia). Td nam 1950, khi theo déi cac trudng
hgp LXM cép ngudi ta ¢6 nhan xét ring, bén canh nhiing trudng hop tién trién rat
cap tinh lai ¢6 nhitng trudng hop tién trién cham Am 1. Sy tién trién nay lién quan
dén ty 1¢ blast thip trong tuy xuong, nén cic tic gia goi cac trudng hop nay la LXM
c6 ty lé blast thap (lowpercentage leukemia) hay LXM am 1 (smouldering
leukemia).

Khoang nhiing nam 1960 — 1970, Dreyfus 4 mé ta nhiing trudng hgp LXM c6
ty 1& blast thap, LXM 4m 1 hay tién LXM nay duéi thuat ngit “thiéu mau dai ddng
tdng qud mlc nguyén tuy bao” (refractory anemia with excess of myeloblasts). Sau
nay mét s6 trang thai huyét hoc véi dic diém thiéu méu, giam tiéu cdu, giam bach
cau don ddc hoac phéi hop véi nhau, kém theo tuy xuong giau t& bao, cé réi loan
hinh thai, chitc néing cla cac dong t&€ bao mau ciing dd duge Linman va cdng sy mod
ta dudi tén goi “haemopoietic dysplasia®.

Nim 1975 trong nhiing béo céo dau tién vé phan loai hinh thai LXM c4p,
nhém céc nha huyét hoc Anh, Phap, My (nhém FAB) da phéan biét hai thé loai: mét
nhém LXM tién trién cdp tinh phai didu tri tich cyc ngay va mét nhém cé tridu
chitng gan giong LXM tién trién man tinh, thudng gip & ngudi trén 50 tudi, chua
can diéu tri tan céng ngay. Nhém bénh 1§ nay duge cac tac gia dit tén 1a “hdi ching
r6i loan sinh tuy” (myelodysplastic syndromes = MDS). Thoat déu cac tic gid chia
héi chiing r6i loan sinh tuy (HCRLST) thanh hai nhém bao gdm “thifu mau dai
déng ting qua mic t& biao non” (RAEB) va lo xé mi kinh dong tuy-mono (chronic
rayelomonocytic leukemia = CMML). Nhung sau nhiéu nam theo d&i, cac tac gia
nhan thay hinh 4nh 1am sang, t€ bao hoc clia nhém bénh ly nay la rit da dang,
phong phi va ¢ lién quan chit ché dén kha ning chuyén thanh LXM cap. Do d6
mét yéu cau cdp bach duge dit ra 1a phai mé rong phan loai HCRLST.

Cho tdi thang 4 nim 1980, sau khi cing nhau nghién ctu 50 truging hop va
sau dé la 30 trudng hgp khé con lai vao thang 5/1981 tai Luan Don, nhém FAB da
di dén thoéng nhat mot cach x&p logi cho HCRLST 1a gdm 5 dudi nhém véi nhiing
tiéu chudn cyu thé dya trén ty 1& blast va s§ lugng tuyét d6i monocyt trong mau, ty
1¢ blast va ty 1& nguyén hong cdu sit vong trong tuy xudng. Bang xé&p loai nay da
dudc cong bé trén tap chi “British Journal of Heamatology” s6 51/1982.

3. BENH NGUYEN VA CO CHE SINH BENH
3.1. Bénh nguyén

Nguyén nhan gdy HCRLST c¢dn chua biét rd. Tuy nhién c6 mot s8 yéu té duge
coi l& y&u td thuan lgi tham gia vao qda trinh sinh bénh nhu tia xa, héa chit nhém
benzen, thude nhém alkylan, virus, mdt s bénh di truyén va giéa trinh ldo héa cia
tudi gia.
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3.2. Co ché bénh sinh

Co ché& nay vo cling phc tap va khac nhau trong ting trudng hgp. Cé6 mot s
gia thuyét chinh nhu sau:
3.2.1. Tén thuong té bao goc tao mau

D4t bién xay ra diu tién tai mot t€ bao goc sinh mau. Cac té bao sinh ra tu
clon t& bao bat thudng sé giam chitc phan vi ddi sdng rit ngén. Khuyét tat dé gay
mat dan kha ning biét héa, trudng thanh cla t& bao sinh mau, dén dén gidm t& bao
ngoai vi va/ hodc ti€n trién thanh LXM cap.

3.2.2. T6n thuong vi mdi truong tao mdu va céc yéu td diéu héa tao mau

Nhiing réi loan ctia vi méi trudng lam dnh hudng téi tac ddng tai chd clia yéu
t§ ting trudng va anh hudng téi sy lién két cua t& bao gdc vao chit gian bao, két
qua la lam réi loan qua trinh tang sinh va biét héa ctia cac t& bio nay.
3.2.3. Tén thuong hé théng mién dich

Do bién di xay ra tai t& bao gc nguyén thiy nén dong lympho ¢é thé bi bién
di, gdy ton thuong hé mién dich t& bao va dich thé. M3t khac, khi hé mién dich bi
suy gidm sé tao diéu kién cho su phéat trién va chuyén bién ac tinh clia dong t& bao
bénh ly.
4. TRIEU CHUNG LAM SANG VA XET NGHIEM
4.1. Triéu ching lam sang

- Thudng gap d ngudi trén 50 tudi, nam chiém wu thé hon.

— Thiéu mau la biéu hién hang diu (chi€m 93%), hoi ching nhidém tring va
xudt huyét gap vi ty 18 thap hon. Cac biéu hién nay c6 thé den dbc hodc phdi hop
vii nhau.

~ MBSt sb trudng hgp biéu hién bing sét kéo dai don déc va thudng lidn quan
v6i nhiém Mycobacterie khéng dién hinh hoac lao.

— (6 thé gap lach to hodc gan to (chiém tit 10 - 15%).

— Tham nhiém ngoai da thudng gip & bénh nhéan cé ting bach cAu monocyt.
4.2, Triéu chimg xét nghiém
4.2.1. Bdc diém vé té bao hoc
a. Vé s luong

- Giam 1,2 hodc ci 3 déng héng ciu, bach cdu, tiéu cdu & mau ngoai vi. Dic
biét rat hay gap giam dong héng cau. Ddi khi chi ¢c6 mdt biéu hién 13 “hdng cdu to”
(macrocytose) ma khong c6 thidu mau.

— 6 thé tang monocyt.
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b. Vé hinh thai: C6 thé gap cac bat thudng sau:
o Dong héng cdu
— Mau ngoai vi:
+ Hong cAu to (macrocytose) 1a bat t.hudng hay gép véi MCV >100f.1.

+ Hoéng ciu to nhd (anisocytose), da hinh thai (poﬂ{ylocytose), da sdc (polychromasie),
hong ciu ¢6 chAm wta base (ponction basophile) hoic thé Howelle Jolly.

- Tuy xudng:
+ T#ng sinh hogc giam sinh nguyén héng ciu (erythroblast).
+ C6 nguyén héng cdu khéng 16 (megaloblast)

+ Nguyén héng ciu nhiéu nhan, nhén ¢é vé tinh thay rd & giai doan da sic va
ita acid.

+ Bao tuong cd héc hodc it tao huyét séc téd.

+ C6 Sideroblast vong (trén tiéu ban nhudém Perls cac hat xép thanh vong
chi€m tit 1/3 chu vi ctia nhén trd 1én).

o Dong bach cau
— Mau ngoai vi:

+ Bach ciu doan trung tinh bi gidm hodic mat hat dic hiéu, giam doan,

thuang chi ¢6 hai doan ho#ic mdt nhan tron véi chat nhidm séc dam dic (bat thuong
kiéu Pelger- Huet).

+ Bach cau doan trung tinh nhan dang vong (ring-shaped nuclei), nhan hinh
gy (nuclei-stick) hodc chromatin (ch4t nhiém séc) két thanh khéi giy nén hinh anh
nhan bi ddt doan.

+ Bach ciu doan trung tinh ting hat dac hiéu hodc nhin ting doan gip vdi
ty 1& hiém han,

~ Tuy xudng
+ Tahg qua mic t& bao chua trudng thanh (blast).
+ M4t hat diic hiéu tit tudi tuy bao trd xudng. |
* Dong tiéu cdu:
— Mau ngoai vi: ¢6 nhiéu tiéu cdu khéng 18, tiéu ciu to
- Tuy xuong: mau tiéu ciu cé hinh thai bat thudng

+ Mau tiéu cAu céi coc (micro-megacariocyte) ¢c6 mot nhan tron hodc hai
nhén tron.

+ MAu tiéu cdu c6 mét nhan 16n.

+ MaAu tiéu cAu ¢6 nhidu nhan nhd.
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o Té¢ bao blast: Ndm 1982 Bennett va cong sy dé chia ra hai typ blast khac nhau
vé dac diém bao tuong va nhan.

~ Typl:

+ Nguyén sinh chit khong c¢6 hat.

+ Nhan c¢6 hat nhén to, chromatin méng min.
+ Ty & nhan/nguyén sinh chéat > 0,8.

- Typll:

Kich thudc té& bao to hon.

Nguyén sinh chat ¢é6 mot s8 hat azua.

Nhan nam giita

+ o+ o+ o+

Ty 1&¢ nhin/nguyén sinh chat thap hon.

— Khi cé dic diém sau day thi t& bao khéng duge x&p vao blast typ IT ma phai
dugc coi la promyelocyt

+ Nhéan nim léch sang mét phia, chromatin dam diic va/ hodc tao thanh cuc.
+ Cb vong sdng xung quanh nhan (do ¢6 bd may Golgi phat trién).

+ Nguyén sinh chit c6 nhidu hat (c6 thé cé nhiing promyelocyt bi gidm hodc
mat hat),

N#m 1991 Goasguen va Bennett da dé xudt blast typ III véi > 20 hat ua azua.
Trén nguyén sinh chat khong ¢6 vong sing quanh nhan giéng nhu blast trong LXM
M3. Thé nay ¢ tién lugng xau.

4.2.2. Pdc diém t6 chiit hoc tuy xuong

Nghién cdu té chitc hoe tuy xudng cho phép hoan chinh nhiing théng tin ma
htit tuy don thudn khéng cho phép két luan.

— Mat dd t& bao tuy: thudng 1a tang, ¢6 thé binh thudng hodc gidm.

- Thudng gip xd hoa dang lién véng véi mtc d6 nhe hodc vita phai (x¢ hoa
manh thudng gip trong HCRLST thi phat).

— (6 thé x4c dinh rd mat ¢ mau tiéu cdu va cac hinh anh rdi loan cla né
trén sinh thiét tuy hon trong hit tuy xugng.

- C6 thé phat hién thdy su khu tra bat thudng cla cac t&€ bao dau dong
(abnormal localization of immature precursers).

— (6 thé ¢6 hinh anh tang plasmocyt va cac nang lymphocyt.
4.2.3. Ddc diém té bao di truyén

— Tan suit clia nhitng bién loan t& bao di truyén la 40-50% va dugc phat hién
bing phuong phap huynh quang. Ty 1é nay cao hon ké tit khi dua vao cac ky thuat
hién dai, theo Yunis va cdng su la 79%.
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- Dang bién loan thudng gap:

+ ThuGng gép nhét la mat nhiém sic thé (NST) s8 5, 7, 20, thém NST s6 8,
21 mét doan nhanh dai NST 5, 7, 20. C6 thé ¢ cAc ton thuong phéi hop va cac tén
thuong thudng ning lén trong qua trinh tién trién cla bénh.

+ Tén thuong kifu chuyén doan t(1,3) (36, q21), t(1,7) (p1l,ql1),
t(2,11)(p21,q23) it gip hon.

+ C6 mét 6 hinh anh t8n thuong dic hiéu trong LXM dong tuy nhu t(8, 21).,
t(15, 17) thi lai khong gap trong HCRLST, ¢6 1& nhiing tén thuong nay chi gap
trong bién di clia t& bao gdc d4 chiu sy biét hoa vé dong tuy.

+ Ty 1& tén thuong NST thudng cao hon trong RAEB va RAEB-t. Khong c6
mét bién loan dic higu nao cho mét trong nhiing dudi nhém ciia FAB.

4.2.4. Bdc diém trong nuéi cdy té bao tuy xuong

= Nudi cdy tuy cho thay sy bat thudng trong ting trudng cac t& bao dau dong
dong hat, dong hong ciu va tiéu cdu. Trong da s8 cac trudng hop thay c6 sy gidm
hodc bi&n mit khi ning tao cum (colonie) clia toan bd céc t& bao gbc sinh mau
(perecursor hematopoietic) (CFU-GEMME, BFU-E, CFU-E, CFU-GM, CFU-meg)

~ Nuéi cdy CFU-GM l1a dudc nghién cttu nhiéu nhat. Nhitng bat thudng duge
quan sat thiy la:

+ Tang truong typ lo xé mi: gidng nhu trong LXM, c6 dic didm la tdng s\ tao
thanh cac ddm (agregats) 16n va nhd véi ¢6 hoac khéng c6 mit clia mbt s6 cum
(colonic). Nhitng ddm nay bao gém nhitng blast biét hoa & cdc mite d% khac nhau.

+ Téang truong typ khong loxémi: ¢ dic diém la giam song song ca colonie va
agregats d4i khi bién mat colonie.

— Su ting s lugng colonie va agregat lai thily téng trong CMML, phan 4nh
ban chat tang sinh.

— Khéng théy ¢ méi lién quan gitia typ phat trién t& bao trén invitro va
phéan loai FAB. Tuy nhién mét s§ tac gia lai thiy ring nudi c&y binh thudng nhat
gap trong bénh nhan RARS va héi chiing 5q-.

4.2.5. Bac diém vé chu ndng cédc dong té bao mau
Ré1 loan vé chite nang xay ra trén t& bao dong hat va tiéu cdu

— Bach cau trung tinh ¢6 biéu hién giam di déng (mobilité), gidm dinh
{(adherance), giam kha nang thuc bao (phagocytose) va diét khuan (bactericité).
Trén l&m sang bénh nhéan dé bj nhiém khuin ké ci khi s6 lugng bach cdu trung
tinh giam vita phai hoic khéng gidm.

—~ Bénh tiéu cdu trudc tién 1a do gidm két dinh véi collagen va adrenalin thé
hién bng thdi gian méau chay kéo dai ké ca khi s§ lugng tiéu cdu binh thudng.

120



5. PHAN LOAI MDS

Phan loai MDS duge nhém nghién citu Phap - My - Anh dua ra tir 1986 va gin
day (2001)7T8 chitc Y t& thé& g161 (WHO) dua ra cach phén loai theo mi s6 bénh tat
néi chung,

5.1. Phén loai theo FAB: Cach phén loai nay gém 5 nhém nhé:

Bang 2.1. Phan loai HCRLST clia FAB (1982)

- Réi R&i
. Blast | Blast Nguyén Mon?cyt RO lean loan
Nhom X > HC sat mau loan L !
mau tuy an ngoai vi HC déng ddng
vong | ngos BC TC
TMDD o o o
(Retractory anemia = R.A) | © 1% | <5% | <15% | <16/ i * *
TMDD cé Siderobiast vong

(R.AA. With ring sederoblast| <1% | <5% [ > 15% < 1G/l ++ +/- +/-
= RARS) .

TMDD cé tang qua milc té&
bao bilast (R.A. With <5% | 520% |Thayddil <1G/ ++ ++ ++
excess of blast = RAEB)

TMDD ¢6 tang qua mirc té
bao blast dang chuyén > 5% 21-

¢ap (RAEB in <30%

transformation = RAEB-)

Thay d6i | Thay d8i | ++ - ++

LXM Myelo - Mono kinh
{Choronic Myelo - <5% | 5-20% [Thay ddi| > 1GN +- +- +/-
Monoleukemia = CMML)

Phan loai trén diy cia FAB da glup x8p cac thé réi loan sinh tuy vao 5 nhém
phuc vu cho cbng téc nghién cltu cac thé bénh nay. Tuy nhién, phén leai nay chua
gan két qua xét nghiém vdi két qua trén lam sang.

5.2. Phan loai cba Té chirc Y t& thé gisi (WHO)

Gén day (2001) WHO dua ra cach phan loai bénh quén 1y theo ma s6 cho méi
bénh. Theo cach phén loai MDS duge chia 8 thé (bdng 2.2); trong d6 khong ¢6 thé
CMML nhu cach phén loai cia FAB. Cach phéan loai nay giap cho thay thudc tién
lugng va diéu tri thuin 1gi hon.
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Bang 2.2. Phan loai MDS theo WHO (2001)

Bénh (Disease) Pic diém t€ bao mau Pic diém t&€ bao tuy
i mé - Chi réi loan hong cau
Thiéu mau dai dang | - Thieumau 1z o
1 (Refractory Anemia = RA) Blast() Té& bao blast < 5%
- Nguyén HC sit vong < 15%
- - Q,
Thigy méu + héng c3u st | - Tragy may Nguyén HC sit vong < 15%
2 | vong (Ringed Sideroblast) - Té bao blast < 5%
(RARS) - Blast (-} o s
- Bién doi dong héng cau
- Gidm té bao (Pan nia
Gidm t€ bao + rdi loan da TEbao b t( ) cytopenia) - Rai loan > 10% 8 bao dong tuy
. i - T& bao blast (=
3 :;’”9 t bao (Cytopenia + ( - T& bao blast < 10%
ulti - myelodysplastic | . Th& Auer )
Anemia = RCMD) - T& bao sét vong < 15%
- Monocyt <1x10%
reoronanin . T 9% | - Reiloan  10% € bao dong 1y
Giam & bao dai ding + r6i ) - T8 bao st vong > 15%
4 | loan da dong + 16 bao s&t | - T€bao blast () 9 °
vong (RCMD-RS) - Thé Auer () - Thé Auer (-)
- Monocyt <1x10% - Té bao blast < 5%
- Giam t&€ bao mau . .
T& bio blast - Réi loan don hodc da dong
i8U mau dai d3 5 | - Tébaoblast (x
5 Thiéu mau dai dang + co €4 - Blast 5-9%
blast - 1 (RAEB-1) - Thé Auer (-
- Thé Auer ()
- Monocyt <1x10%
- Giam té bao . )
; Blast < 5% - Réi loan don hodic da dong
Thiéu mau dai ddng + co | - Blast<5% i 100
5 | blast- 2 (RAEB-2) e v () Blaft 10-19%
- Thé Auer (-)
- Monocyt <1x10%
RGi loan sinh W khéng |~ Gidm t€ bao - Réi loan 1 dong & bao tuy
7 | phan loai dugc. MDS- | - Thé Auer () - Blast < 5%
Undlassified (MDS-4) - Monocyt <1x10°%4 - Thé Auer (-)
- Thiéu mau - Mau téu ¢du nhan nhd
MDS mét NST 5q (MDS- | . Tigy c4u tang - Blast < 5%
8 | associated with isolated del
(5q). - Blast < 5% - Thé Auer (-}
- Thé Auer () - Del (5q)
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6. CHAN POAN
6.1. Chan doan xac dinh

Chan doan xac dinh HCRLST chi ¢6 dugc sau khi nghién citu c¢in than va day
du tiéu ban mau ngoat vi, tuy xuong va sinh thiét tuy, c6 hai tidu chudn d€ chén
doan nhu sau:

— Giam mdt hoic hai hodc ba dong t& bao § mau ngoai vi, két hgp véi mot tuy
xudng giau t& bao ho#c t&€ bao tuy binh thudng.

— Ré6i loan vé hinh thai xay ra 0 it nhit mot dong t& bao, trong khi d6 ting t&
bao non la bat thuong ¢é ¥ nghia l6n nhat.

Can phai danh gia mic 46 cua nhiing réi loan vé hinh thai: phai ¢é it nhét
10% té bao cia dong d6 ¢ ro1 loan vé hinh thai.

Chan doan HCRLST nguyén phat 14 mét chin doan loai tru.
- Loai trit cac bénh mau ¢6 kém theo tinh trang loan san tuy (dysplasia)

+ Lo x& mi ¢dp nguyén phat c6 kém theo réi loan ning vé hinh thai. Trudc
tién phai leai trit moi dit kién huéng dén sy chuyén tit HCRLST thanh LXM c#p.
Ty 1& blast trong tuy l1a ludn luén trén 30%. Nhiing trudng hop nay thudng khang
v6i diéu tri tdn cong, ty 1é lui bénh thap.

+ Lo xé mi cap thé M6: vin dé dit ra 13 khi ty 1& erythroblast 12 rit cao trong
tuy (tii 50% trd 1én) thi cdn phan biét thé RAEB - t hay LXM cap thé M6. Trong
trudng hgp nay cin xac dinh chinh xac ty 1 blast. Vi du ty 1& erythroblast 13 80%,
myelobast 14 12% trong tuy thi ty 1& blast so v6i 20% té& bao khéng thuse dong hong
cau 1a 12/20 bang 60%, vay trudng hgp nay phai x&p 14 LXM cip MS.

+ Hoi chitng ting sinh tuy: Dac diém cha y&u cia HCRLST 14 tinh trang
loan san (dysplassia) va sinh mau khéng hidu lyc (ineffetive hematopoiesis) v6i mat
dd t& bao tuy binh thudng (normocellulair) hodc tang (hypercellulair). Ngude lai hai
ching tang sinh tuy (HCTST) hinh anh tao mau c¢6 hiéu luc vdi hinh thai binh
thudng hosc gan binh thudng tuy rat gidu té& bao.

— Loai trif cac bénh 1y khac ¢6 kém theo tinh trang réi loan sinh tuy:

+ Nhiém tia xa, hoa chit.

+ Ng6 d6c kim loal ning.
+ Ngb doc rugu
Bénh ung thu, nhiém HIV.

+

+ Thiéu vitamin B12, acid folic.

123



6.2. Mot sd thé dic biét cia HCRLST
6.2.1. HCRLST thir phdt sau diéu tri hod chat, tia xa

Bénh nhin d moi lda tudi sau mot thoi gién diéu tri bang hoa chit tia xa
(thudng sau 3-6 nim) sé ¢ nguy cd chuyén thainh HCRLST ho#c LXM cidp. Nhém
alkylan la tac nhan gy HCRLST va LXM cdp cao hon cic nhém khéc.

— HCRLST thudng dé phat hién do bénh nhén da dude theo déi tir trude.

— V& huyét hoc thudng c6 gidm ca ba dong t& bao § méau ngoai vi, tuy xudng
nghéo t€ bao, x¢ hoa manh két hgp véi rdi loan nang vé hinh thai ciu tric cia ca
ba dong.

— V& di truyén t& bao ty lé tén thuong NST ciing cao hon (> 80%) nhém
HCRLST nguyén phat. Hay gip ton thudng trén NST s6 5, 7.

6.2.2. Hoi chung réi loan sinh tuy thé giam té béo tuy
- Thé nay chiém 10 - 15% trudng hop HCRLST nguyén phat.
— Thuong gip d ngudi cao tudi.

— V& t& bao hoc ciing nhu thé dién hinh, ¢6 gidm ba déng mau ngoai vi nhung
tuy nghéo t& bao va mét tidu chuin rit quan trong 14 cé tinh trang réi loan sinh
mau thuong 14 trén ca ba dong té& bao.

- Sinh thiét tuy xuong 14 bit buge dé khing dinh tinh trang giam sinh tuy:
khi mat d6 t& bao tuy 1a < 30% 3 ngudi < 60 tudl, va < 20% & ngudi > 60 tudi.

~ Chan doan phan biét véi suy tuy: dya vao tinh trang réi loan hinh thai t&
bao, dic bidt 1a syt ¢6 mit cua mau tidu cdu véi hinh thai bi réi loan, ALIP, cac dao
héng cdu va xd trén tiéu ban sinh thiét. Néu c6 tdn thuong vé& nhiém sic thé thi rat
cd g4 tri.

6.2.3. Hoi chung réi loan sinh tuy thé xo tuy

HAau hét cac trudng hogp HCRLST nguyén phat déu cé hién tugng x0 hoa tuy
G mic d§ vira va nhe. Tuy nhién, cé khodng 11-15% trudng hgp c¢6 xd hod manh.
Thé nay thudng cé dic diém: giam ba dong t& bao d mau ngoai vi (pancytopenia)
hi&ém khi cé gan lach to, loan san 3 dong, ting té bao tuy xudng kém theo ¢6 xd
phét trién manh c¢6 ting sinh mAu tiéu cdu dic biét 1a hinh that miu tiéu cidu nhd
nhén thiéu thuy.

Chén doan phan biét véi nhitng bénh 1y khac ¢6 kém theo xd hoa tuy: h@i.
chitng ting sinh tuy, LXM c&p thé M7... nhitng bénh 1y nay thudng c6 dac diém:
lach rat to, ¢6 hong cdu non va bach cdu non ra mau (leukoerythroblastosis), sinh
mau ngoai tuy (extramedullary hematopoiesis), ting sinh ba dong t& bac ma khong
kém theo loan san.
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6.2.4. Hoi chumg réi loan sinh tuy som

D6 1a cac trudng hgp: héng cdu to (macrocytose) dai déng khoéng kém theo
thi€u mau, tdng monocyt hodc hién tudng loan san, chi thdy d mot dong té bao §
muc dd nhe... Trudng hgp nay phai ap dung cac nghién ctu vé di truyén, di truyén
phéan ti dé phat hién bat thudng c¢6 tinh chit clon. Trong nhiu trudng hop cin
phdi cé thdi gian theo di dé ¢6 thém triéu chitng, gidp cho chan doan.

7. TIEN TRIEN VA TIEN LUONG
7.1. Ti€n trién
- Tién trién 13 man tinh tit yéu din dén td vong do chuyén thanh LXM cap

ho#c do nhiém khuén, chdy mau, bién chitng ctta gidm t& bae mau hoac ¢ sit 14 cac
bién chitng do truyén mAau nhiéu lan.

- Theo phén loai FAB nhém RA va RARS ¢6 doi song truﬁg binh 14 3 nam véi
ty 1é chuyén LXM cap < 15%, nhém RAEB va CMML la 12 thang va nhém RAEB-t
12 6 thang véi ty 1é chuyén thanh LXM c4p 1a rit cao.

7.2. Cac yéu tb tién lugng trong HCRLST
— Cac thé theo phan loai FAB
- Miic d6 gidm t& bao & giai doan chin doan.
— Téang monocyt trong CMML.
- Ty 1& blast 4 mau va tuy
~ Bat thuong vé NST
— Sy ¢6 mat cua ALIP
— Nuéi cay tuy

Dudi day 1a cach tinh diém tién lugng ctia Bournemouth. M&i mét tiéu chudn
cho 1 diém:

Hb < 100 g/l

Bach cdu trung tinh < 2,5 G/ hodc > 15 G/1,
— Tiéu ciu < 100 G/l

Blast tuy < 5%

Score tit 0-4. Ngudi ta chia 3 nhém tién lugng: Nhém A = score 0-1 doi séng la
62 thang; Nhém B = score 2-3 ¢6 ddi séng 22 thang va nhém C = score 3-4 c6 doi
sbng 8,5 thang. Trong nhém B ddi séng cia nhom ALIP (-) 1a 34 thang va ALIP (+)
la 16 thang.

8. DIEU TR|
8.1. Dieu trj triédu chimg
— Truyén khéi héng ciu chi dit ra khi thiéu mau khong thich nghi, Cin han

ché& t&i da nguy cd 1au dai 1a céc tai bién cta truyén mau nhiéu lan va @ sét.
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— Truyén tiéu cdu chi ¢6 chi dinh khi ¢6 chdy mau ho#c dy phéng chdy mau
khi lam thu thuat ngoai khoa. Ciing ¢6 nhiéu nguy cé do truyén mau nhiéu ldn.

— Diéu tri bién ching nhiém khuén: cAn phai ding khang sinh sém, phé réng
cho t4t ca hoi ching sét.
8.2. Mgt s phuong phap diéu tri da ding
8.2.1. Pyridoxin
— Thudng ding cho thé thi€u mau RARS.
— Liéu 150 - 200mg/ngay diing trong 3 thang.
— Ty 1& dap tng 1-2%.
8.2.2. Hormon
— Cocticoid: thudng khong c6 hiéu qua

- Andozen: két qua han ché

8.2.3. Hod tri liéu tdng cubng
— Chi dinh cho nhém RAEB, RAEB-t va CMML
- Thuong ding cytosin - arabinosid va anthracyclin.

— Ty lé dap tdng tuy tac gia tit 15 - 51%, thai gian lui bénh trung binh 6-8
thang mot s& dat 36 thang.

- Duéi 50 tudi thudng dap tng tot hon.
8.2.4. Ghép tuy dbng loai

— Chi dinh han ché vi thudng 14 bénh nhéan lén tudi va cdn ¢6 ngudi cho HLA
tuong dong.

— Chi dinh v6i bénh nhan tré tudi va c6 tién lugng xdu.. K&t qua ban dau la
dang khich 1é vi ¢6 kha ning loai trir clon khéng binh thudng. Bién ching ctia ghép
dong loai.

8.2.5. Tdc nhén biét hod

~ Aracytin liéu thap: 5-10mg/m?, tiém dudi da ol 12 gid/1 14n trong 2-3 tuin.

— Acid retinoique: 20mg/ngay trong 3 tudn. Pap itng mét phan trong thdi
gian ngén & 20-30% trudng hgp.

- 1.2.3 dehydro VIM D3, interferon con dang trong thi nghiém.

— Phoi hop cac tac nhéan biét hoa.

8.2.6. Cdc yéu t6 tang trudng: dudc dua vao véi hy vong diu chinh su gidm té bao,
kich thich lai nhitng clon bi vic ché. D6 14 GM-CSF, G-CSF, erythropoietin, IL3.
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8.2.7. Thuéc hod chéat dudng udng: 6MP, hydrea, etoposid thuong dung trong thé
CMML.
8.3. Chién lugc diéu tri HCRLST: con rat kho.

CAn ¢6 sy ¢dn nhéac k¥ trude khi quyét dinh mét phuong phéap diéu tri.

— Tudi cao, 1am sang va xét nghiém 6n dinh, tién trién man tinh chi cin theo
dd&i don thudn, diéu tri triéu ching khi cin thiét.

— Tudi tré, cé nhiu yéu t6 tién lugng x4u, 1dm sang tién trién, phai truyén
mau nhiéu lan, hay bi nhiém khuén bét budc phai diéu tri manh hon.

Bang 2.3. Liét k& nhimg rdi loan hinh thai t& bao d mau ngoai vi va tuy xuang cla
bénh nhan bj héi chimg rdi loan sinh tuy (Checklist of morphological features of MDS)

* Tuy xuong (bone Marow):

- Nhiéu nhan nhd (multinuciearliy)

- Nhan v¢ tinh {nuclear fragments)

- Nguyén hdng cau khéng 18 (megaloblastoid changes)

- B4t thudng vé bao tuong (cytoplassmic abnoimalities)
R&i loan sinh

déng hong cdu S .

(Dyserythropoiesis) - Tang sinh hong cau (increased erythroblasts)

* Médu ngoai vi (peripheral blood):

- Nguyén héng cau st vong (ringed sideroblasts)

- H6ng cAu nhiéu hinh thai (poikilocytosis)

- Hong cau to nhd {anisocytosis)

- Héng cau ¢ cham ua base (bassophilic stippling)

- Héng cau ¢ nhan ra mau ngoai vi (nucleated red blood cells)

- Bt thudng vé nhan (nuclear abnormaiities including)

R&i loan sinh déng bach | * Giam doan (hypolobulation)
cdu hat + M4u nhan {nuclear sticks)
(Dysgranulopoiesis) |, Nhan dang vong (ring - shaped nuclei)

- Giam hat {hypogranulation)

* Tuy xuong (bone Marrow)

- Mau TC ¢6 kich thudc nhd (micromegakaryocytes)

R&i loan sinh déng miu | Mau TC ¢6 1 nhan I8n (large mononuclear forms)
tidu ciu - Mau TC ¢6 nhiéu nhan nhd (multiple small nuclei)

(Sysmegakaryopoiesis) | i3, sinh mau TC (reduced numbers)

* Mdu ngoai vi (peripheral blood)

- TC khéng 18 (large platelets).
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LO-XE-MI CAP

Lg-xé-mi cdp (LXMc) khéng phai 14 mét bénh don thuin ma 14 mét nhém
bénh dic trung bol sy ting sinh va tich liiy trong thy xuong va d mau ngoai vi cua
nhiing t& bao tao mau chua trudng thanh, 4c tinh (non - 4c¢ tinh). Nhiing t& bao nay
sé din dan thay thé& va tic ch& qué trinh trudng thanh va phéat trién cla cic dong t&
bao binh thudng trong tiy xuong.

Bénh LXMec di duge ghi nhan 1an dau tién tit nam 1827 khi Velpeau théng
b4o bénh nhin dau tién. Pén nam 1845, Bennett da dat tén cho bénh LXMc 1a
leucocythemia (tang bach cau). Sau dé, Virchow goi bénh nay 14 bénh white blood
(mau trang). Va cudi cling chinh 6ng dit cho bénh nay mot cai tén ma dén bay gid
vAn dang dugc st dung, d6 13 leukemia (tiéng Hy Lap nghia 12 méu tring). Nim
1887, phai nhd ¢6 phat minh nhuém tiéu ban mau cda Ehrlich thi mdi ¢6 thé phan
biét duge nhitng dang khac nhau cha dong bach cAu. Cum tir LXMc (acute
leukemia) da duge Ebstein s dung 1dn d4u tién vao nam 1889 dé mé ta tinh trang
bénh tién trién cdp tinh va khéng dap Gng véi nhitng phuong phap diéu tri hién c6
viao thoi ky d6. T6i nam 1900 thi cic cum tit dong tdy va dong lympho da bit dau
dugc sit dung dé phéan loai LXMe.

1. NGUYEN NHAN

Ty 1&¢ méc bénh LXMc ¢ Viét Nam van chua duge xic dinh. Theo cac théng ké
tai Bénh vién Bach Mai thi bénh LXMc chiém 21% cac bénh mAau vao thai ky 1979-
1984. Thoi ky 1997 — 1999, theo Tran Thi Minh Huong & cs, tai Vién Huyét hoc va
Truyén mau, bénh LXMc 14 bénh gip nhiéu nhat trong s6 cic bénh vé mau véi ty 18
38,5%, trong d6 LXMe dong lympho chiém ty 18 17,3%. Tai My, LXMc dong tiy
chiém ty 1& khoang 1,2% cac bénh ung thu. Ty 1é nay ting cang vdi tudi va tuong
déi 6n dinh tit nhitng ndm 1960. Theo DS Trung Phin va cs, 461 véi nhém bénh
nhan LXMc dong lympho, nam giéi gap nhiéu hon nit gidi véi ty 1& chénh léch kha
rd nét 14 1,9/1, con nhém LXMc dong tay, ty 18 nay 1a 1/1. Van theo nghién cftu nay,
tudi trung binh ctia nhém LXMec dong lympho 14 30,98 trong d6 60,8% 1a duéi 30
tudi, tudi trung binh cia cic bénh nhan LXMec dong tiy 1a 44,3.

Hién nay, nguyén nhéan gidy bénh LXMc van chua duge xac dinh mdt cach
chinh xéc. Yéu t8 di truyén, thudc, yéu t6 méi trudng, virus duge dé cap dén nhu la
nhiing yéu t6 nguy co giy bénh.

1.1. Yéu t& di truyén

— Y&u t& gia dinh: C6 rat nhiéu théng bao vé tinh trang méic bénh LXMc &
cac thanh vién trong mét gia dinh. Kha ning méc bénh ting gap 3 lin & nhing
dita con ¢6é bd hodc me méc bénh LXMec. Trong hai tré sinh déi cing tring, néu
mdt tré méic bénh thi kha néng méic bénh cta tré thi hai 14 25%, thudng xiy ra
duéi 2 tudi, lién tiép trong ciing mdt nim va thudng cing mot loai LXMe. Kha
ning méc bénh LXMc & nhitng tré do cic ba me 16n tudi sinh ra ciing cao hon so
vdi binh thuodng.
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— Bénh di truyén: Ty 1& méac bénh LXMec trong nhém céac bénh di truyén nhu
Down, Klinefelter, Fanconi... cao hon so vdi nhém khéng cé cac bénh di truyén. Ty
1&6 mic bénh LXMc cia quAn thé bénh nhan Down cao gdp 10 14n so véi quan thé
khéng mac HC Down. Trong s§ cac tré em LXMe, s8 cac tré c¢6 hdi chitng Down cao
g&p 20 14n so v6i nhém khac. Theo mot s8 tac gia, thi sy phat trién clia bénh LXMec
& nhitng ngudi mic bénh 1y di truyén 13 c¢d mét qua trinh gom nhiéu giai doan.
Nhiing bi&n loan gen 1am cho cac NST trd nén kém bén viing va dé dan dén nhitng
bién loan thit phét.

1.2. Yéu t& mdi trudng

Su tiép xuc véi tia xa ion héa va mot sd chit hoa hoc ciing lién quan dé&n sy
phat trién cua bénh LXMe.

- Tia xa: Ty 1& méc bénh LXMc trong nhém nhiing nan nhan séng sét sau vu
né bom hat nhan tai Hirosima va Nagazaki cao gap 20 1an so véi nhém ching. Thai
gian tiém tang ti lic xay ra vu nd bom d&n khi xuit hién bénh 13 titr 5 d&n 21 nim
ma dinh diém 13 khodng nam thi 6-7. Nguy cd phat trién bénh lién quan chit ché
vOi tudi ctia ngudi bénh lic vu nd xay ra (cao nhit & ngudi <10 va >50) va cudng do
tiép xdc. Tiép xiic vdi cuding dé trung binh ciing c6 lién quan dén su phat trién cta
bénh. Nhém nhitng tré em séng gin nhitng nha may dién nguyén ti ¢é ty 1& mic
bhénh LXMec cao hon so véi cac nhém tré khac. Qua mot s8 cong trinh nghién city,
cic tac gia ciing nhan thdy ring viéc st dung tia xa trong diéu tri mét s6 bénh lanh
tinh nhu viém khép dang thap, viém cot sdng dinh khdp, u tuyén gidp... ciing c6 thé
lam ting nguy cd xuat hién bénh LXMe.

- Cac chit hoa hoc: Viée sit dung thudng xuyén céc chit héa hoc nhu benzen,
thorotrast,.. thudc trir sdu, thudc diéu tri ung thu.. 1am cho nguy cd xuét hién
LXMc tang cao. Ty 18 méic bénh LXMec clia ¢dng nhan cac nganh nhu cao su, thudce
da thudng xuyén tiép xdc véi benzen cao hon hin so véi cong nhan cac nganh
khac. Trong cic thudc chdéng ung thu thi cdc thudc thuéc nhém ankylan,
nitrosourea, procarbazin 1a nhiing thufc c6 kha nang gay LXMc¢ thit phat cao. Viée
két hgp difu tri hoa chat véi diéu tri tia xa lam cho nguy c¢d méc bénh LXMec ting
cao mdt cach rd rét. Trong didu tri bénh Hodgkin, nguy co tich liy méc bénh LXMc
tinh tit lde bat ddu didu tri hoa chit ting lén mot cach déu dan hang nim va dat
dén ty 1& 13% vao nam tha 7. Hién nay, LXMc lién quan dén diéu tri hoa chit
chi€m 10-15% t6ng s6 LXMec. Bénh LXMc tha phat 1ién quan dén diéu tri HC
thudng di sau mot tinh trang rdi loan sinh tiy va ¢6 nhiing biéu hién 1am sang
cling nhu tién lugng khac véi LXMc nguyén phat.

1.3. Virus

Cho dén nay thi cAc nha huyét hoc trén thé gidi chua tim ra duge mét bing
chitng nao x4c nhan mai lién quan true tiép giita bénh LXMe va virus. Mét s8 cong
trinh nghién citu thue nghiém dé c6 thé gy ra bénh LXMec trén déng vat bing
virus RNA thudc nhém retrovirus. Tuy nhién hién nay cting di c¢6 nhiing bing
chitng x4c nhan mét lién quan gian tiép gitta LXMc va virus: gitia HTLV1 (human
T cell leukemia virus 1) va bénh lg-x&-mi/u lympho té bao T, gifta virus Epstein-
Barr va LXMec thé L3 hoac u lympho Burkitt.
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Cufi ciing 1a nhiing bénh LXMec xuét hién sau céce bénh mé&u ac tinh khac nhu
héi chiing ting sinh tuy 4c tinh, da u tiy xudng vd Waldenstrom, suy tly xudng
v can.

2. CO CHE SINH BENH HOC

Co ché sinh bénh ctia bénh LXMc hién nay vin chua duge xac dinh r6. Da s§
cac tac gia trén thé gidi déu cho rang sinh bénh hoc cda LXMe gén lién vdi nhitng
bién logn nhiém sdc thé kiéu bién doan hodc chuyén doan. Cac bién loan nhidm séc
thé nay dan dén réi loan trong qua trinh téng hgp cAc protdin tham gia vao qua
trinh phat trién va trudng thanh cta céc t& bao tao mau, din dén tc ché cac qua
trinh nay va gy ra bénh. Nguyén nhin xiu xa cfia nhiing bién loan nay chinh 13
cac yéu td nguy cd ma da duge dé cap dén trong phin trén.

3. TRIEU CHUNG LAM SANG
3.1. Triéu chimg cd ning

Bénh nhan ¢6 thé bidu hién cac triéu chiing ¢d néng nhu: mét mdi, hoa mit
chong mit, chan 4n, dau cée xuong dai, e, sudn (25%), dau xung khép nhat 13 cac
khdp 16n, sot, giam c4n, toan thin suy sup.

3.2. Triéu chifng thuc thé

Céc triéu chiing cta bénh LXMec thudng khéng dic hiéu va thé hién moi lién
quan véi qua trinh giam sinh ctia cac dong t& bao tao mau do su tang sinh ctia cac
t& bao lo-xé-mi va sy xam nhiém cla cac t& bao 10-x8-mi vao cAc co quan.

Cac hdi ching lam sang: thifu méu (dong héng ciu), xudt huyét (dong tiéu
céiu) va nhiém triung (déng bach ciu), héi chéng u hay tham nhiém: phi dai lgi, gan
to, lach to, hach to, u trung that, nhitng tén thuong da, nhitng ddu hiéu than kinh
khu tri nhu liét mat, sup mi mét, nhitng d4u hiéu cta ting ap luc néi s¢ nhu dau
ddu, ndn, té dau chi...

Trong LXMec dong tuy, cac hdi chiing do sy giam sinh cac dong t& bao tao mau
thudng trdm trong hon va thudng gap hon cdn trong LXMe déng lympho thi thudng
gdp hoi ching tham nhi€m hon, C4c biéu hién l4m sang clia LXMec déng lympho
thudng ram r§ hon, dién hinh hon so vdi céc bénh nhan LXMc dong tuy.

Bang 2.4. So sanh biéu hién 1am sang gilta LXMc dong tly
va LXMc dong lympho (theo £ Trung Phéan & cs)

LXMc¢ déng lympho LXMc dong tay
Hoi chimg thigu mau 87.2% 97,3%
Hai ching tham nhiém 75,2% 15,1%
Héi chiing xuat huyét 37.6% 26%
H&i chimg nhiém tring 48,8% 34,2% .
C6 >3 héi chimg 64.7% 19,2%
C6 4 hai chimg 26.5% 1,4%
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Ngoai ra, héi ching thAm nhiém ciing hay gap trong thé LXMc ddng mono va
céc thé khic cha LXMc dong tay véi s6 lugng bach cdu cao. LXMc dong tiy thé M3
thudng 6 hdi ching xuit huyét nang hon cc thé khac. Trong LXMc dong lympho,
85% cac trudng hop cé u trung that, tran dich mang phdi, mang tim 12 LXMec dong
lympho T. St kéo dai kém hay khéng kém héi chitng nhiém triing gip 6 khoang
10% s6 bénh nhéan. Bénh nhan LXMec thudng thé hién tinh trang nhiém trang
miéng, thuc quan, hau mén va xung quanh hau mdn, dudng hé hip trén, phoi.

Theo mot sd cac tac gia, khi mét bénh nhan d6n kham véi cic tridu chiing
thi6u mau, sbt, gan vivhoac lach va/hodic hach to, chiing ta ¢6 thé dinh hudng chén
doan lAm sang 13 leukemia c&p va i leukemia cdp dong lympho. Chén dodn cla
ching ta sé tang thém phén chic chin néu ddy 14 mot bénh nhan nam va tudi tré
<30, thiéu mau, sbt, gan+lach+hach to.

4. XET NGHIEM VA CHAN DOAN XAC DINH

4.1. Huyét d6: Da s8 cac bénh nhén thé hién mét tinh trang gidm 3 dong méu ngoat
vi va xuat hién bach cdu non trong ¢dng thite bach cdu. Céc chi s6 héng cdu mau
ngoai vi thé hién thi€u mau binh sic héng ciu binh thudng khéng héi phuyc. S§
lugng bach cdu c6 thé tir dudi 1G/1 cho dén trén 200G/l. Da s6 bénh nhén ¢6 s§
lugng bach cdu trong khodng tit 5-30G/1. Theo mot théng ké cua céc tac gia Tay Diuc
vé& bénh LXMc déng lympho thi s& lugng bach cdu cao trong 59%, binh thudng trong
14% va gidm trong 27% cac trudng hdp, ci bidt c6 trudng hgp s lugng bach cAu 1én
trén 500G/1 va trén 90% bénh nhan c¢6 bach cAu non trong céng thic bach ciu; sd
lugng tidu cdu <25G/1 gap trong 30% cac trudng hgp.

Bang 2.5. Mot s6 dac diém can iam sang LXM, dong tdy
va LXMc dong lympho (theo D6 Trung Phén & cs)

LXMc dong lympho LXMc déng thy
S§ lugng hong cau (T/) 2,71 2,069
Lugng hemoglobin (g/l) 78,29 63,33
S6 Iygng bach cau (G/l) 54,06 33,19
S6 luong tiéu cau (G} 67,08 45,04

4.2. TGy d&: Gai chiu sau trén 1a vi tri thich hop nhit dé 14y tiy 1am xét nghiém.
Tuy nhién trong cac trudng hgp vi du nhu trude d6 di difu tri tia xa ving xudng
chau, vang du dinh choc ty ¢6 biéu hién nhidm tring, gai chau sau trén khé xac
dinh, phu nit c6 thai... thi xuong tte 14 vi tri ¥ tudng duge chon dé lam xét nghiém
tay d8. Dich tay 14y ra s& duge st dung trong bén phuong phap xét nghiém khac
nhau: hinh thai t&€ bao hoc, hoa hoc t& baoe, mién dich t& bao va di truyén té bao va
¢ thé nhudm Prusian dé danh gia tinh trang dif tri sit.

Tay dé ctia bénh nhan LXMc thudng cho thiy mdt tinh trang tay giau té& bao.
Tuy nhién trong nhiing trudng hop LXMec thit phat, tiy thudng nghéo t& bao hoac
c6 mat d6 binh thudng. Cac dong t&€ bao tao méu binh thudng trong tdy bi thay thé
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bdi nhiing t& bio Ig-x8-mi. Theo tidu chudn chin doan niam 1986 cha FAB, cac t&
bao non 4c tinh phai chiém ty 1& > 30% céac t& bao cé nhan trong tiy thi chin doan
xac dinh LXMc. Nam 2001, T4 chitc Y t& thé giét da dua ra tidu chuin méi dé chin
doan xac dinh LXMe vdi quy dinh ty 18 t& bao non 4c¢ tinh > 20% cac t& bio 6 nhan
trong tuy. Khi phin tich tidu ban tdy d8, c6 thé quan sat thdy su trudng thanh
khong binh thudng caa céc t€ bao dong tiy con lai, thé Auer trong bao tudng cla
cac t& bao LXM. Thé Auer c6 thé g4p trong khoang 50% céc trudng hop LXMec dong
ty, dac biét cdc thé M1 va M2,

4.3. Sinh thiét tuy: Chi dinh trong céc trudng hop khéng du tiéu chuin chin doan
xdc dinh LXMec do tuy nghéo t&€ bao. Sinh thiét tiy sé cho bist chinh xac mat db té&

bao tao mau trong tuy, ¢6 hay khong ¢6 tinh trang xam lan thy cla cac t& bao LXM,
tinh trang xd, va tinh trang dong mau tiéu cau.

4.4. Hoa hoc t& bao: Nhuém hoa hoc t& bao céc tiéu ban tiy cho phép chén doan
phan loai LXMec. Bon phuong phap nhudém héa hoc t& bao hién dang duge sit dung:
periodic acid-Schiff (PAS), Sudan den, per0x1dase va esterase (ddc hidu va khong
déc hiéu). Céc t& bao non caa dong bach ciu hat, dong mono thuong Am tinh déi vdi
PAS trong khi d6 tdt ca cac t& bao non clia déng lympho dudng tinh manh duéi
dang hat tac thanh nhitng vong tron déng tdm mét cach dic trung. Thé tién tuy
bao P (romyelocyte) cung duong tinh v6i PAS nhung lan t6éa nhat. Cac t& bao thude
dong héng ciu ciing cho phan ung dudng tinh vdi PAS ¢ dang hat nhung lan tda.
Nhu vay PAS duge stt dung @€ phan biét gita LXMec dong lympho va dong khong
phai lympho.

D61 v6i peroxydase: cac t& bao non clia dong bach cdu hat cho phéan ing
ducng tinh trong khi dé dong héng cu, mono, miu tiéu cdu va lympho cho phéan
ung &m tinh. Nhudm sudan den cing cho két qua tudng ty nhung sudan thudng
cho phan tng dugng tinh manh hdn so véi peroxydase do vay phuong phép nay cé
thé gidip chung ta chin doan phéan loai trong mot s§ trudng hop ma peroxydase
duong tinh yéu.

Phuong phap esterase khéng dac hiéu duge sit dung trong chin doan LXMe
déng mono vi céc t€ bao thude dong mono cho phan itng dudng tinh manh va bi Gc
ch& bdi sodium fluorid.

4.5, Mién dich t& bao: Day 1a phudng phap st dung khang thé don dong dé phat
hién nhiing d4u &n trén bé mat t& bao. Phuong phap ndy rat c6 gia tri dé chin doan
phén loai, dic biét trong nhing trudng hgp té bao 10-xé-mi 1a nhiing t& bao non rit
kém biét hoa déu cho phdn dng 4m tinh hoiic dudng tinh y&u d6i véi cac phuong
phap nhudém hod hoc t& bao(15%). Cac t& bio lo-x&-mi thude dong tiy s& phan Ung
duong tinh véi cac khang nguyén CD33 hoic CD14. Cac t& bao thude dong lympho
B duong tinh véi CD19, CD20, CD10, HLA-DR, TdT; dong T duong tinh véi CD2,
CD3, CDs, CD7, CD4, CD8, CD10, TdT(terminal deoxynucleotidy! transferase).
CD10 dugc goi 124 khiang nguyén chung cta dong lympho. Déi khi chiing ta c6 thé
gap nhitng t& bao 10-xé-mi dong tiy mang nhitng khang nguyén clia dong lympho
nhu CD2 hodc CD19.
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Bang 2.6. Phan loai LXMc bang phuang phap mién dich tai VHHTMTU

(theo D6 Trung Phén va cs)

Thé bénh Ty 18 (%)
1. Leukemia cdp dong tly CD33+ 54,3
2. Leukemia cdp dong lympho CD19+, CD7+ 278
-ALLt& bao B 729
+ B s8m CD10+, CD19+, CD34 ° 14,3
+ Tién B CD10-, CD19+, CD34- 451
+ B chin CD10-, CD19+, CD20+ 40,3
-ALLt¢bao T 27,1
+ Tién T CD7+, CD19-, CD34 " 739
+ T chin CD7+, CD3+, CD19- 26,1
3. Leukemia cédp thé lai 6,2
- Lai tdy - lympho t& bao B 63,2
- Lai thy ~ lympho 6 bao T 36,8
4. Leukemia té bao géc tao mau CD34+ 7.8
5. Leukemia t€ bao khong xac dinh: tat ¢a cac ddu an déu (=) 3.9

4.6, Di truyén té& bao: Nhiing bat thudng nhiém sic thé 1a rat hay gip trong bénh
LXMe: chuyén doan 15 va 17, 8 va 21, 9 va 22, ddo nguge NST 16, mat mot NST s6
7.... Nhiing bdt thuong NST nay c6 mot s§ gia tri nh4t dinh trong tién lugng bénh.
Tuy nhién cho dén nay vAn chua xac dinh duge nhitng bt thudng dac hidu c6 thé
gitp ich trong chdn doan phan loai LXMe. Hién nay, phuong phap sinh hoc phan tia
da duge st dung rong ra trén thé giéi nham ti€p tuc x4c dinh nhitng bién loan di

truyén ¢ mudc d6 phan tlt ghip cho chin doan va tién lugng bénh.

Bang 2.7. Ty |& cda cac bat thudng nhidm sic thé gap tai VHHTMTU

(theo B& Trung Phén va cs)

Kiéu bat thuéng $6 BN Ty 1& %
1. Bat thudng s lugng 14/53 26,4
- Daboi : 11114 78,6
- Thiéu boi 3114 21,4
2. Bat thudng cau tric 25/53 47,2
NST bat thudng
- NST giai 5/53 9,4
-+ 21 -' 2/53 2,7
- Phi 18/53 34,0
- 14q 4/53 7.5
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~ Céac xét nghiém déng va ¢Am mau: thudng cé rdi loan déng mau trong
LXMc thé M3: déng mau rai rac trong léng mach, tiéu sgi huyét hodc chi don thuin
la gidm ty 1& prothrombin.

— Sinh hoa: acid uric cao trong khoang 60-70% truéng hgp, LDH tang, cac rdl
loan nudée va dién giai...
5. PHAN LOAI LO-XE-MI CAP
5.1. LXM cép doéng lympho
Hién bay cé hai cach phan loai: theo hinh thai t& bao va theo mién dich t& bao.
— Phén loai theo hinh thai:
L1: cac t& bao bach cAu non ¢6 kich thuée ddéng déu
L2 : t& bac to nhd khén
L3 : da s8 14 t& bao 16n ¢6 khong bao (thé Burkitt)

- Phéan loai theo mién dich:

Thé LXMc % | Hinh thal Mién dich
Dang lympho B:
B sdm (early B) 11 L1,L2 | HLA-DR,TdT,CD19
B chung (com mon B} 81 L1, L2 HLA-DR, TdT, CD19, CD10 (CALLA)
HLA-DR,TdT,CD19, Ig trong bao tuong
Tién B {(Pre - B) 10 L1,L2 HLA-DR, TdT, CD19, Ig trén bé mit 1& bao
B chin (Mature B) 3 L3
Doéng lympho T
Tién T (Pre - T) 7 L1, L2 | TdT.CD3,CD7
T chin (Mature T) 17 Lt, L2 TdT, CD3, CD7, CD1a/2

5.2. LXMc dong tldy: Xem bang 2.8

6. DIEU TRI

Muyc dich ctiia diéu tri LXMec 14 tao ra va duy tri tinh trang lui bénh hoan toan.

Theo dinh nghia cua Vién Ung thu Qude gia M#, lui bénh hoan toan (LBHT) ¢6 cac
tiéu chudn sau: s& lugng bach ciu trung tinh >1,5G/1, s& lugng tiéu cAu >100G/,
tay ¢6 mat dd t€ bao gdn binh thudng va ty 1é bach ciu non trong tay <5% déng thoi
cdc dong t& bao trong tiy phat trién va trudng thanh mot cach binh thudng.
Quy trinh diéu tri LXMc thudng duge phan chia thanh hai gidi doan 16n: giat doan
diéu tri tan céng (dé c6 LBHT) va giai doan diéu tri sau LBHT (dé kéo dai dén mic
t8i da ¢6 thé thoi gian LBHT). Giai doan thd hai bao gdm diéu tri duy tri, cling c6
va tai tdn cong.
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6.1. Diéu tri LXMc dong tay

o Diéu tri tGn cong: Diéu tri tin cong dya trén nguyén téc phdi hop cac thudc
ma ¢6 tac dung tot 461 véi LXMe khi cac thude nay dude sit dung riéng ré. Hai nhéom
thudc dang duge st dung nhiéu nhat hién nay: arabinosylcytosin (ara-C) va
anthracychn ARA-C, khi duge dang véi lifu 200mg/m? da/ngay trong 5 ngay, c6 thé
cho két qua LBHT khoang 40%, thdi gian LBHT khodng 1 nam va ¢6 khoang 10%
trong 6 ndy cé thdi gian LBHT 14 8 - 10 nam. Daunorubicin (mdt thanh vién cua
nhém anthracyclin) v4i liéu trung binh 60mg/m?ngay trong 3 - 7 ngay cho két qua
LBHT tucng tu nhu ara - C. Cac thudc trén thudng gy cée tac dung phu nhu suy
ty, rung toc, réi loan tiéu hoa, nén, chan an va bénh cd tim déi véi anthracyclin.
Phéc db chudn phéi hgp hai thude trén 13 8+7; daunorubicin 45 - 60mg.fm21‘ngay trong
3 ngay (1-3) va ara-C 100-200mg/m*ngay trong 7 ngay (1-—>7) Mot tuan sau khi
ngung thuov bénh nhan sé duge 1am xét nghiém tiy d6, néu trong tiy vin con >10%
bach cAu non thi bénh nhan sé& duge didu tri dgt tha hai tuong tu. Véi phac dé didu tri
trén, ty 1é lui bénh hoan toan c6 thé dat duge tdi 70%, thoi gian LBHT khoang 1- 1,5
nam va ¢6 khoang 15-20% duy tri LBHT trong khoang 5 - 7 nam. Khoang mét niia sé
bénh nhan khéng dat duge LBHT chét trong gial doan suy thy sau diéu tri vi cac bién
chiing nhiém tring va xuat huyét. Mot s& phac dd khac cling da dude sit dung trén
thé giéi: TAD (thioguanine - araC - daunorubicin), EAD (etoposide - araC -
daunorubicine), ara - C 1iéu cao 2 - 3g/m? trong 2 - 3 ngay.

o Dol voi LXMc dong tuy thé M3: ATRA (all trans retinoic acide), mdt din
chét cia vitamin A hién dang duge sit dung dé diéu trj LXMc thé M3 (APL). ATRA
duge si dung lan dau tién vao nim 1986 va hién nay trd thanh Iga chon hang dau
trong diéu tri APL. Theo cic nghién cGu, thude ndy ¢6 tac dung lam cho cAc t& bao
tién tdy bio tiép tuc qua trinh biét hoa va chét theo chuong trinh binh thudng.
Phdc dé diéu tri phdi hgp ATRA va da ho4 tri lidu 1a phéc d6 chuan hién nay trong
diéu tri APL. ATRA k&t hgp véi da héa tri lidu c6 thé mang lai k&t qua kha quan
v6i ty 1é lui bénh hoan toan 90%-95% va kha ning lui bénh kéo dai hay ¢6 thé néi
cach khac 1a khoi bénh 70%-75%. Tac dung khéng mong muén nguy hiém nhat cla
ATRA la hoi ching retinoic acid. Mot loai dude chat thit hai cung rat c6 hidu qua
trong diéu trj APL la arsemc triosid. Arsenic triosid da dudc s dung tir trén 500
nam trude day trong y hoc ¢ truyén Trung Quoc Vao nhiing nim dau ciia thap ky
70 cta thé ky 20, mét nhém cac nha khoa hoc ctia TrLtdng Bai hoe Y khoa Harbin
(Trung Qudc) da théng bao rang dung dich nguyén chit clia arsenic trioxid (A 8203)
c6 thé ding dé didu trt APL theo nguyén 1y dung déc tri doc cita y hoc ¢6 truyén
Trung Qudc. Tit thai diém d6, rit nhidu nghién ctu da 1Ing dung As,0, trong diéu
tri APL, déc biét i1a APL tai phat, mang lai nhutng két qua rat kha quan vdi ty 1é lui
bénh hoan toan khodng 85% - 90%, ty 1& sdng khéng bénh trén 5 nam cé thé dat
dén 80%. Tai Vién Huyét hoc — Truyen mau tit 1999 GS. DS Trung Phan va dong
nghiép da ap dung thude nay diéu tri cho M3. Két qua thu duge rat dang kich 18, ty
1 lui bgnh dat > 80% v6i ATRA va 90% vdi As,O,, nhit 1a M, tai phat.

» Piéu tri sau LBHT: Quy trinh diéu tri tién hanh déu din hang thang bing
cac thude hod chét nhe, kéo dai 2-3 nam sau LBHT goi 14 didu tri duy tri. Goi 1a duy
tri vi muc dich ciia qua trmh diéu tri nay 1& duy tri LBHT. Thai glan ctia qua trinh
nay kéo dai bao nhiéu ldu vln chua duge xac dinh rd. Didu tri cing cf hoac tai tdn
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cbng 1a phuong phap diéu tri si dung c6 thé 1a phéac dd da duang trong diéu tri tan
cong hoilc phac dé khac ma clng ¢6 d6 manh tuong tut hodc hon dé cing & LBHT,
giam dén muie td1 da nguy cd tai phat, kéo dai thdi gian LBHT. Cac thude thudng
duge st dung 14 6MP, thioguanin, etoposid hoic ara-C lidu trung binh hoic liéu cao.

o Ghép té' bao goc tao mdu.: Thudng dugc chi dinh cho cac trudng hgp: didu tri
cung ¢8 cho cAc bénh nhan ¢6 cac yéu td tién lugng xau, céc bénh nhén tai phat, va
nhdng bénh nhan khoéng dap ang v6i cac phac db diéu tri thong thudng. Ghép té&
bao gdc tao mau duge coi nhu mot bién phap hd trg cho vide st dung cac phac do
héa tri héu lidu cao. Ghep 6 thé 1a ghép déng loai, ghép tu thin hoac ghép té& bao
gbe cla mau ngoal vi. Bién chitng giy tit vong cla ghép dong loai 13 ghép chéng
chii, nhiém tring, viém téc tinh mach nhat 14 tinh mach trén gan.

6.2. Diéu tri LXMc dong lympho

Phac d6 diéu tri tdn céng thudng phéi hgp nhidu loai thude. Phac d8 chudn
duge nhi€u tic gia st dung gém vincristin, prednison, asparaginase hoic
cyclophosphamld va anthracyclin. Sy két hgp don thudn vincristin-prednison cé
thé cho k&t qua LBHT trong khoang 36-67% cac trudng hdp LXMe dong lympho. Su
g6p mit thém cua anthracychn vao phéc db trén c¢6 thé tang ty 18 LBHT lén t6i
72 - 92%. M6t s6 tac gia thudng slt dung phac dé phsi hop eyclophosphamide-ara C
trong diéu tri LXMc dong lympho T. 6 mercaptopurin va methotrexat 1a hai thudc
thuong duge sit dung trong diéu tri duy tri LXMc dong lympho trong g1a1 doan
LBHT. Théi gian diu tri duy tri thudng kéo dai 24 - 36 thang. Céc thude si dung
trong tai t4n eéng thudng 14 cAc thusce da s dung trong diéu tri tan cbng va mot sd
thude khéc nhu methotrexat ligu cao, ara-C liéu trung binh hodc cao, etoposid hoic
6MP, ghép tay. Trong diéu tri LXMc déng lympho, diéu tri nhitng bénh nhan 6
biéu hién tham nhidm than kinh trung udng 1a mot van dé duge nhidu téc gia quan
tam. Thudng trong cdc phac d6 diéu tri hién nay déu cé ché do diéu tri du phong
tinh thAm nhiém hé thin kinh trung wdng bang tiém methotrexat truc tiép vao tay
séng hoic tia xa so nio. Khi bénh nhan cé bidu hién ctia thdm nhiém than kmh
trung uong phat hién bdng cac dau hidu thin kinh va sy ¢6 mit cita cac bach cau
non 4c tinh trong dich ndo thy, bénh nhan duge didu tri bing tiém phéi hgp
methotrexat, ara-C va solumedrol vao tly song.

Bang 2.9. Phac dd va két qua diéu trj clia mot s6 nudce trén thé gidi

Nhém nghién ciu | Nam Phéc dé diéu tri LBHT
LALABY — Phap 1993 | Daunorubicin + Vincristin + Pred + Cyclophosphamid 78%
JCOG — Nhat Ban 1999 | Doxorubicin + Vincristin + Pred + Cyclophosphamid 78%
GMALL - Buc 2000 | Daunorubicin + Vincristin + Pred + Asparaginase 75%
SWOG - My 2001 | Doxorubicin + Vincristin + Pred + Cyclophosphamid 62%
GIMEMA - italia 2002 | Dauncrubicin + Vincristin + Pred + Asparaginase 79,3%
ECOG - My 2003 | Daunorubicin + Vincristin + Pred 71%
BY HHTM TPHCM | 2004 | Daunorubicin + Vincristin + Pred + Cyclophosphamid 87,9%
- Viét Nam

VHHTM - Viégt Nam | 2005 { Doxorubicin + Vincristin + Pred + Cyclophosphamid 82,5%
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7. TIEN LUONG

Cac yéu t6 tién lugng thudng duge dé cap dén la: tudi cha bénh nhéan, sé lugng
bach cAu mAu ngoai vi lic chén dodn, céc rdi loan nhiém sic thé, kha nang dat duge
lui bénh hoan toan ngay sau dgt diéu tri dau tién, thai gian LBHT, LXMc dong B hay
T... Tudi thudng dude coi 1a y8u t§ tién lugng quan trong: tudi cang cao tién lugng
cang x4u. Trong LXMec dong lympho, ty 16 LBHT 3 tré em 14 95% trong khi d6 ty 18
nay cia bénh nhan >50 tudi la 40-60%. S& lugng bach cdu cao >30G/] ciing 14 yéu o
tién lugng xAu. Bénh nhan khéng c6 bién loan nhidm sic thé tién lugng t&t hon bénh
nhan cé bién loan nhiém sic thé. Tuy nhién, cic yéu t& tién lugng trén chi mang tinh
chit tudng ddi, chung phu thude rat nhidu vio phac dd didu tri ma ching ta st dung.

CAC BENH TANG SINH TUY MAN AC TiNH
(Myeloproliferative disorders)

Tang sinh tuy man ac tinh hay ¢on goi 1 hdi chitng tang sinh tuy 4c tinh la
mot nhém bénh 1y don dong ctia t&€ bao gde van ning. Bénh giy nén do sy ting sinh
khéng kiém soat ciia t& bao gée sinh mau trong tuy xuong, tién trién man tinh do
lién quan td1 kha ning biét hoa dén giai doan trudng thanh cta té& bao nay.

Nhém bénh 1y goém 4 bénh:

1. Da héng cAu nguyén phat

2. Tang tiéu cAu nguyén phat

3. Xd tuy hay c¢dn goi 1a lach to sinh tuy nguyén phat
4. Ld xé& mi dong bach cAu hat.

1. DA HONG CAU NGUYEN PHAT (polycythaemia vera)
1.1. Binh nghia

Da héng cau nguyén phat 12 mét bénh tang sinh tuy man 4c tinh duge dic
trung bing sy ting sinh quid mdc caa t€ bao gdc sinh mAu van néang nghiéng vé
dong héng cdu lam téng thé tich khéi héng ciu toan thé.

1.2. Sinh Iy bénh

Bénh giy nén do hiu qua cua sy tdng sinh ac tinh ¢6 tinh chit don dong caa
t& bao gbe sinh mau. Sy tang sinh nay nghiéng vé dong hdng cau. Day 14 hién tugng
tang sinh ty nhién cha céc t& bao gbe sinh héng cdu véi néng d6 erythropoietin rat
thap trong tuan hoan, do tinh min cam bat thudng véi vét erythropoietin. Bang
chiing trong nu6i ciy 1& su moc tu nhién té bao géc BFU-E, CFU-E ¢ tuy xudng ma
khéng can c6 mit cha erythropotetin. Su tang sinh dong héng cdu dan dén tang thé
tich khoi héng ciu toan thé lam tang d6 quanh mau, tdc dd tudn hoan cham lai dé
gdy bién chitng tic mach. Sy téng sinh t& bao gde ciing 1am anh hudng dé&n chat
lugng va s8 lugng cla cic dong bach cdu hat va tidu cdu con lai.
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1.3. Chan doan xac dinh
1.3.1. Hoan canh phat hién

Bénh thudng xay ra 6 ngudi trén 50 tudi, hi€m gap & tudi tré (5 % & tudi dusi
40). Nam mic bénh nhiéu hon nit. Bénh khdi phat 4m tham va dugc phét hién
nhin mot s6 hoan cél}h sau: lam huy(”?'t dd hé théng, nhan mét bién ching tic mach
va hiém khi 1a cic biéu hién ctia da héng cau...
1.3.2. Triéu chung Iam sang
a. Triéu chimg co nang lién quan dén tang dé quanh mau

- Dau dau, chéng mat, budn ngi, rudi bay trude mit, di cam.

~ Ngtta sau khi tdm nudc néng

— Co thé mét méi gay sut...
b. Triéu chimg thuc thé

- D6 da {(viing mat va ddu chi) va niém mac d0 tim( két mac mit, méi, ludi).

- Lach to vita phai (76% trudang hap).

— C6 thé ¢6 gan to.
c. Cac bi€u hién cla bién ching

— Téc mach

~ Chay mau

- (Gut, sdi than do tang acid uric

Loét da day ta trang do tang histamin.

1.3.3. Triéu chung cdn lam sang
a. Céng thuc mau
— Dong hong cdu: Hb trén 160g/l va Ht trén 47 % & ni, Hb trén 180g/1 va Ht

trén 55% 6 nam. Héng céu binh sic, d6i khi nhuge séc héng cdu nhd, hdng cau lusi
co thé ting trong truong hgp chay mau.

— Dong bach cau: ting bach cau vita phai chl yéu la bach ciu trung tinh, doi
khi tang bach ciu ua base.

— Déng tiéu cau: ting tiéu cAu vita phai.
b. Do thé tich khéi héng céu toan thé: stt dung Cr*' cho phép xac dinh duge khéi hong
cAu toan thé. Khing dinh da héng cdu khi thé tich khéi héng cAu toan thé
> 32ml/kg ¢ nii, >36ml/kg ¢ nam trong khi thé tich huyét tudng binh thudng.

c. Tuy d6: it gia tri chan doan. Chi yéu 12 hinh anh tuy giau t& bao.
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d. Sinh thiét tuy xuong: tuy giau té bio, ting sinh ba dong t& bao dac biét 1a tang
sinh va loan san dong mAau tiéu ciu, d6i khi kém theo xo hoa tuy.
e. Cac xét nghiém khac lién quan dén bat thuing vé chét lugng cta cac dong

— Dong tiéu cdu: mau chdy kéo dai, c6 thé tang hodc gidm két dinh tidu cau
v(Gi collagen va ATP.

- Dong bach cau hat: ting phosphatase kiém bach cdu, ting transcobalamin
I. 1T kéo theo tdng vitamin B12, tang histamin va acid uric.

- Dong héng cAu: 80 quanh mau ting, Fe huyét thanh ddi khi gidm do tang
san xudt hong cau

f. Nhiém sdc th€ Ph1: Am tinh
1.3.4. Chan doan xdc dinh dua vao tiéu chudn chan dodn ctua nhom nghién cuu da
hong cau thét cua My

- Al: ting thé tich khoi hdng cdu toan thé: nit 232ml/kg, nam >36ml/kg.

— A2: d5 bao hoa oxy binh thuong: Sa0, > 92%.

- A3:lach to

- B1: tiéu cdu > 400G/

— B2: bach cau > 12G/1

- B3: PAL > 100

- B4: vitamin B12 > 900pg/ml

- B5: moc ty nhién cua t& bao gdc sinh dong héng cau (BFU-E, CFU-E)
khéng cAn sy c6 mat clia erythropoietin

Chan doan xac dinh khi:

— C6 3 tiéu chuin chinh A1 + A2 + A3

- Ho#c A1+A2+ 2 tiéu chufin nhém B.
1.3.5. Chan dodn phan biét

a. Pa héng cdu gid: thé tich khsi héng cdu toan thé khéng tang gip trong cac
truong hop:

- (b ddc mau

— Thalassemie thé nhe

b. Da hGng céu that thir phat: lién quan dén sy tang san xuit erythropoietin gip
trong cac trudgng hop:
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Thiéu oxy té chic giy tang tiét erythropoietin
Suy hd hédp: viém phé& quan man, xd phéi
Bénh tim: théng trai phéi, théng déng- tinh mach phéi

Ngé doc man khi oxyd carbon: nghién thuée la

+ + o+ 4+

Da héng ciu & d6 cao

+

Héi ehitng PICK WICK & nhiing ngudi béo phi kém theo xanh tim va ngu ga
+ Methehemoglobin
— Do kh6i u: ting tiét erythropoietin con goi 1a chat erythropoietin-like:
+ U than: ung thu than, u than, kén than, than da nang.
+ U gan: ung thu gan, kyste & gan.
+ U budng tring lanh tinh hoic ac tinh
+ U xg t cung
+ U mach mau tiéu nio
— Do bénh néi tiét: bénh 1y vé androgen, diéu tri bing corticoid dai ngay
- Da héng ciu gia dinh chua rd nguyén nhén.
1.4. Tién trién va bién chimg
1.4.1. Tién trién; bénh tién trién cham, phu thudce vao diéu tri:
- Néu khéng diéu tri: sdng dudi 1 nam
— N&u diéu trj c6 thé séng trén 10 nam
1.4.2. Bién chiing

a. Té¢c mach

_ Rat thuong gap, ty 18 tang 18n trong trudng hgp c6 tang s lugng tidu ciu. C6
thé tac déng mach hodc tinh mach.

b. Chdy mau: lién quan dén réi loan chitc nang tiéu cAu

c. Loet da day - ta trang

d. Gut hodc soi thin- tiét niéu

e. X0 tuy: biéu hién bing gidm ba dong

f. Chuyén thanh I x& mi cdp: ¢6 nguy co cao khi diing P32 trong diéu tri
g. Uné thu khac: gép d bénh nhéan dung thuée dc ché sinh tuy dai ngay.

C6 thé ung thu dudng tidu hoa hoac da.
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1.5, Diéu tri
Muc dich 1am giam thé tich khdi héng ciu toan thé va han ché sy tang sinh
cua ba dong.
1.5.1. Rut mdu: chi dinh khi Ht > 50%
— Rit mbi ldn khoang 300-400m! x 2 1an/1tudn
~ (6 thé gay gidm sdt huyét thanh
1.5.2. Thudc uc ché sinh tuy

- Busulfan ( myelosan, musulfan, myleran) vién 2mg

— Hydreoxy vién 0,56g

Nhuge diém 1a theo dai kho, khi diung kéo dai d& chuyén thanh loxémi cép.
— P32: lidu tiém 1ml Curie /10kg trong lugng sau 4 thang tiém liéu tha hai

Thudng chi dinh cho ngudi gia > 65 tudi, ¢é nhiéu nguy co vé mach mau, khé
theo ddl didu tri néu dung thude.

Uu diém: theo ddi ddn gian.
Nhuoe diém: nguy cd chuyén thanh loxémi c&p.

2. TANG TIEU CAU NGUYEN PHAT (primary thrombocytopenia)

2.1. Binh nghia

T#ng tidu cAu nguyén phat 1a mét bénh ting sinh tuy man ac tinh duge dic
trung bdi sy ting sinh qua mic cua t& bao gdc van nang nghiéng vé dong mau tiéu
cau lam tang s6 lugng tiéu cAu d mau ngoai vi

2.2. Sinh ly bénh

D4y la bénh ly don dong cta t& bao géc van ning xu huéng nghiéng vé dong
mau tiéu cau. MAu tiéu ciu tang sinh trong tuy xuong cé réi loan vé biét hoa dan
dé&n tiéu cAu trudng thanh & ngoai vi ¢6 rél loan vé cdu tric va chiic ning. Sy thay
461 nay khién cho tiéu cAu ngoai vi ¢6 hai xu hudng ting két dinh ty nhién dan dén
tAc mach hodc gidm ké&t dinh din dén chay mau trén 1dm sang.

2.3. Chan doén
2.3.1. Hoan canh phat hién: bénh thudng gip & ngudi trén 50 tudi duge phat hién

tinh ¢§ khi lam xét nghiém hé théng hodc khi vao vién vi cac bién chiing tic mach
hoac chay mau.

2.3.2. Triéu chung iam sang
a. Cac bi€u hién clia tic mach

— Téc vi mach: con dau budt hoic di cAm, hoai tit ddu chi, loét cing chan
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— Téc déng- tinh mach: & ndo, véng mac, ¢c¢ tim, tinh mach chi duéi, tinh
mach lach.

b. Cac bi€u hién clia chdy mau
Thuong la chdy mau 6 dudi da, niém mac ty nhién hoic sau sang chin

¢. C6 th€ vira co triéu chimg chdy mau vira co trigu chung tdc mach trén cung mot
bénh nhan.

d. Lach to: gap trong 50% trudng hop.

2.3.3. Tridu ching cén lam sang
a. Huyét ds
- Khoéng ¢6 thidu mau chi cé thigu mau khi ¢4 chay mau

— Bach cau tang vira phai khoang 10-20G/l ch y&u la ting bach cdu doan
trung tinh

- Tleu cAu: 90% trudng hdp 6 so lugng tidu cAu >1000G/A. Trén lam nhudém
Giemsa tidu cAu tap trung thanh dam 16n, tiéu cdu kich thude to nhd, tiéu cdu
khéng 6.

b. Tuy d6: tuy giau té bao, ting sinh déng mau tiéu ciu véi nhidu hinh thai
c. Sinh thiét tuy xuong

Tuy ting sinh toan b v6i tang sinh réi loan hinh thai dong mau tiéu cdu, miu
tiéu cdu thudng ding tap trung thanh dam. Xo hoa dang reticulin miic d6 vita phai.

d. Nhiém sédc thé
—~ Khong c6 bit thudng diic hiéu vé nhiém sic thé.
— Nhiém sac thé Phl am tinh
e. £6ng mau toan bo
— Thdi gian méu chay binh thudng ( 2/3 trudng hop) hoiic kéo dai (1/3 trudng hgp)
— Giam dinh, giam ngung tap tidu cdu ( trén 1/2 truong hop).
2.3.4. Chén dodn phén biét
a. Tang ti€u cdu phén ung
— Sau cét lach bat ké can nguyén gi
- Chay mau d at
- Tan mau cép

— Nhiém khuan cap
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- Thiéu mau thiéu sit

— Héi chitng viém man tinh: nhiém tring man tinh, ung thu, bénh cua ta
chiic lién két.
b. Téng tiéu cau trong cac bénh tang sinh tuy man ac tinh con lai

c. Tang tiu cu trong héi ching réi foan sinh tuy

2.3.5. Chédn dodn x&c dinh

- Tiéu cdu tang trén 500G/

— Loai trit cdc nguyén nhan ting tidu cdu thit phat.
2.4. Tién trién va bigén chimg

2.4.1. Tién trién: cham, ddi song trung binh ti 10-15 nam, diéu tri tot c6 thé c6 doi
sdng gan nhu binh thuong

2.4.2. Bién chung
— Téc mach va/ hodc chay méau 1 nguyén nhan tit vong chinh
- Xd tuy
— Chuyén thanh l¢ x& mi cap: rat hiém gip
2.5. Biéu tri
Thudng chi dinh khi tiéu ciu tang trén 1000G/1
— Chéng dinh tiéu ciu bing aspirin
— Thudc tc ché sinh tuy: hydreoxy, busulfan
~ P32: thuong dung cho ngudi gia

3. XO TUY NGUYEN PHAT (myelofibrosis)
3.1. Binh nghia

X¢ tuy nguyén phat hay con goi 14 lach to sinh tuy (spleno megalie myeloide)
hosc xd tuy xuong hoa da (osteo-myelosclerose) 14 mét bénh ting sinh tuy man ac
tinh. Bénh c¢6 dic diém 1a ting sinh qua trinh sinh mau kém theo xo tuy va di san
tuy d gan va lach.

3.2. Sinh ly bénh

Bénh 1y nay 1a hau qua cta tang sinh don déng t& bao gdc trong tuy xuong.
Trong d6 xd tuy 12 mét biéu hién phan iing cia té chitc tuy véi sy ting sinh nay.
Dudng nhu xo tuy cé lién quan dén ting sinh méu tidu cdu (hat o clia tiéu cdu chia
y&u td ting trudng d6i véi fibroblast va yé&u to 4 ¢6 thé fic ch& dude collagen). Su
hinh thanh xg¢ tuy la tit s¢i collagen. Thoat ddu la nhitng s¢i collagen typ III
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(reticulin), ddn ddn trd thanh collagen gia xo hoa typ I. Mgt qua trinh tao xudng
duge hinh thanh va phat trién ngay trong long cta nhitng s¢i collagen méi tao
thanh, tao nén hién tugng xo ciing xuong (osteo sclerose). Song song qué trinh xd
ho4 14 qua trinh sinh méu ngoai tuy & lach, gan (di san). Tuy nhién d6 1a sinh mau
khéng hidu luc, khéng thé ba lai tinh trang gidm sinh tuy do xo hoa tuy.

3.3. Chan doan xac dinh
3.3.1. Hoan canh phat hién
— Bénh thudng gap & lita tudi tir 50-60, nhung hiém gip cac truong hgp >60 tudi.
- Bénh c6 thé duge phat hién tinh ¢d qua viéc lam xét nghiém hé théng.
- Bénh con dude phat hién khi bénh nhan ¢6 mét trong s6 cac triéu ching ggi
¥ sau: thidu mau, ting thé tich lach, chay mAau hofc ¢6 cac diu higu toan thén,
3.3.2. Triéu chiunmg lam sang

Léach to 12 triéu ching thudng gip nhit va néi bat nhat véi kich thude cua
lach thudng qua ron. Gan to gip trong 50% trudng hgp. Ngoai ra ¢6 thé c6 cac triéu
ching thiéu mau, tang ap lue tinh mach clta, chay mau dudi da niém mae, toan
than giy sit, ra méd hoi....

3.3.3. Triéu chumg cdn Iam sang

Nhin chung ban dAu bénh c6 biéu hién la ting sinh & tuy xuong vdi tang sd
lugng t& bao, sau d6 1a giam sinh tuy véi giam ba dong t& bao mau ngoai vi.
a. Huyét d6

— Héng cAu: thidu mau binh sic héng cdu binh thudng, héng cau luéi ting
nhe hofic thi€u mau nhuge sic hdng cdu kich thude to nhé da hinh thai hong cau
lusi giam. C6 thé gap da hdng cau & mitc d3 vita phai (hiém gip). C6 hdng cau non
ra mau ngoai vi.

— Bach cau: s6 lugng bach cdu téng vita phai (khoang 20G/1), ¢6 hién tugng
bach cdu chua trudng thanh ra mau (nhung myeloblast <10%), ting bach cdu ua
acid va ua base. O giai doan mudn ¢6 thé s& lugng bach cAu giam.

~ Tiéu cAw: s6 lugng tiéu cAu binh thudng hoac gidim nhung c¢6 thé ting nhe.
Hinh thai thudng gip la tiéu cAu to, khdng 15. C6 thé gip mau tidu cdu ra mau
ngoal vi

b. Tuy dé: it c6 g1a tri chin doan vi xa tuy nén rat khé hut duge t& bao tuy

¢. Sinh thiét tuy: day 13 xét nghiém bét budc dé chdn doan xic dinh. Sinh thiét tuy
cho phép danh gia duge mat d6 té& bao tuy va tinh trang xd hoa

— Giai doan I: tuy ting sinh cd ba dong véi hinh anh x¢ tuy loai reticulin.

- Giai doan Il tuy cdn giau t& baoc kém theo xd hoa tuy loai collagen
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— Giai doan III: tuy nghéo t& bao, xo tuy loai collagen vdi su tao thanh t8
chitc xuong mdi.

d. Chup nhép nhay tuy xuong ( Sintigraphie medullaire) bing cach gan I'", Fe®, Cr®;
xét nghiém nay cho phép khang dinh qua trinh sinh mau tip 6 gan, lach con tuy
xudng thi sinh mau rat it. Do thé tich mau bing Cr”’ cho thdy c¢6 su hoa lodng mau.
e. X. quang xuong: 40% truong hgp c6 hinh anh dam déc xudng, diic biét 1a & d6t séng.
f. Tang acid uric chiing té cé ting di hoa t& bao
g. Mot sé xét nghiém khéac

— Nhiém séic thé Phl Am tinh

— Dinh lugng vitamin B12 ting

— PAL ( phosphatase kiém bach cau ) binh thudng hoiic tang

- Mot s6 xét nghiém cho thay c6 bat thudng vé chie ning tidu ciu.

3.4. Chin doan phan biét: Vi xd tuy thit phat trong cac trudng hop sau:

- Cac bénh con lai trong héi ching tdng sinh tuy ac tinh, héi chiing réi loan
sinh tuy, héi ching tang lympho, 6 xé mi cap M7...

— Cac bénh lao, ung thu di can tuy xuong...

3.5. Tién trién va bién chimg
3.5.1. Tién trién: bénh tién trién cham. Dl song trung binh cua bénh nhéan la 4-5
nidm. Thudng tién trién din thanh suy tuy xuong hoéc 10 x& mi Ccap.

3.5.2. Bién chung: céc bién chiing thucng gap la gut, s6i than, chay mau hoic tic

mach (do bat thuong vé chic nang tidu ciu), cd trudng, chiay méu tiéu hoa (do ting
ap lue tinh mach cda), suy tim (do tang thé tich tudn hoan, thiéu mau ning), suy
tuy xuong, chuyén thanh g xé mi c&p (20% trudng hgp ).

3.6. Diéu tri

- Tang thai trir acid uric bing 1¢i niéu manh, kiém hoa nudc tidu va ding
thudc allopurinol.

— Diéu tri hoa tri liéu trong trudng hgp bach cdu, tiéu ciu, héng ciu ting nhidu,
lach to cing. Thudc thudng st dung 13 hydrea, diing liéu 15-20mg/kg cin ning.

- Tha xa viing lach chi dinh trong trudng hgp lach qia to.
— Corticoid ding khi ¢é biéu hién tan mau.

- Androgen dung trong trudng hgp giam sinh tuy.
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4. LO XE MI KINH DONG HAT
4.1. Pai cuong
4.1.1. Binh nghia va phan loai loxémi kinh dong hat

Loxémi kinh déng hat (LXMKDH) 1a mét bénh 4c tinh hé tac mau, déc trung
hoi su téing sinh cac t& bao déng bach cé\.‘u hat biét héa, hau qua 14 s8 lugng bach
ciu tdng cao & mau ngoai vi v6i da cac tudi ctia dong bach cau hat.

LXMKDH la m¢t bénh nidm trong hgi ching ting sinh tuy 4c tinh, bao gom:
(1) LXMKDH; (2) Da héng cAu tién phat (bénh Vaquez); (3) Lach to sinh tuy (xo tuy
v0 cdn); (4) Tang tiéu ciu tién phat.

Tién trinh ty nhién cia LXMKDH bao gém ba giai doan: (1) giai doan man
tinh; (2) giai doan téng téc; (3) giai doan chuyén dang cap.
4.1.2. Dich té hoc

LXMKDH la mét bé¢nh mau thudng gip (chi€m 5% téng s6 cac bénh tao mau,
20-25% cac bénh loxémi).

LXMKDH gép 6 ca nam va nd, ty 1é nam/nit khodng 1,4/1.
LXMKDH gép ¢ moi lita tudi, chti y&u la tudi trung nién.,

4.1.3. Bénh nguyén

Ngudi ta cho rang LXMKDH la mét bénh méc phdi, mac du trong da s&
truong hgp khong tim th&y yéu t& nao truc tidp gy bénh.

Ty 1& mic bénh kha cao trong nhitng ngudi nhidm chat phéng xa sau vu ném
bom nguyén ti tai Hyroshima va Nagasaki va & cic bénh nhan viém ¢bt song dinh
khdp diéu tri béng xa tri liéu cho phép gia dinh ring phong xa ¢6 thé 1a mdt nguyén
nhén giy bénh.

Chua ¢6 bing chitng chéc chin nao vé cac yéu t6 khac ¢ thé 1a nguyén nhén
gdy bénh LXMKDH nhu virus hay hoa chit.

4.1.4. Bénh sinh

Nhiém séc thé Philadelphia (NST Phl) 12 mot NST dot bién gap & da s& bénh
nhin LXMKDH (trén 90%). Bing ky thuat nhuém bing Quinacrin va Giemsa,
ngudi ta thdy rang NST Phl 13 két qua cha chuyén doan t(9:22)(q34;ql 1) giita
nhanh dai NST s 9 va NST 8 22.

Ngudi ta cho ring sy tao thanh NST Phl dién ra trong gial dean sém cua qué
trinh sinh mau & m@t t€ bao géc van ning.

Trong LXMKDH, gen hon hop ber-abl duge tao thanh do két qua chuyén doan
tao nén NST Phl. Sy hinh thanh gen hén hop ber-abl dude coi la khdu quan trong
nhat trong cd ¢ché bénh sinh cia bénh LXMKDH. '
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Gen ber-abl ma hoa téng hgp protein bat thudng P210 ¢6 hoat tinh tyrosin
kinase cao va dugc coi 1a ¢6 vail trod quan trong gy LXMKDH.

4.2. Triéu chimg cia LXMKDH
4.2.1. Triéu chung lam sang

a. Giaf doan man tinh

Giai doan man tinh cua LXMKDH kéo dai trung binh tit 3 d&n 5 nam va duge
col 1a giai doan "lanh tinh" ctia bénh.

Bénh nhéan c6 cac triéu chitng chung ctia cic bénh ac tinh nhu mét méi, kém
an, sut can, ra mo hoi dém.

Bénh nhan thudng c¢6 bidu hién thidu mau mic dé nhe hoic vita.

S0t va nhiém triang it khi 14 triéu chiing khéi phat cia LXMKDH.

Mot so it bénh nhéan c6 thé cé biéu hién xuit huyét do bat thudng vé chic
nang tiéu cdu hodc chitc ning san xuit cac yéu t& ddong mau cia gan.

Lach to 12 mét triéu chitng dién hinh cia LXMKDH, gip trén 85-90% bénh nhan.

Léach trong LXMKDH thudng rat to (d6 I1I, IV).

Gan to gdp trén 50% bénh nhéin.

Cac biéu hién cta bénh git do tdng acid uric mau gip trén mét so it bénh
nhin LXMKDH.

Hoi chiing ting bach cau véi bidu hién tdc mach va ting d6 nhét mau tudng
déi thuong gap trong LXMKDH: tic mach lach, tic mach chi, tic tinh mach duong
vat, biéu hién thin kinh do tdc mach giam hodc mat thi gide, thinh giac, liét v.v..

b. Giai doan tdng t8c va chuyén cap

Biéu hién lam sang dic trung cho LXM cap: thiéu mau, xuit huyét, nhiém
triing, héi chitng tham nhidm.

Tién lugng cia LXMKDH chuyén cap rit xiu, thdi gian séng thém ngin (3
thang dén 1 nam ké ca khi didu tri da hoa tri lidu tich cuyc).

4.2.2. Triéu chung xét nghiém
a. Giai doan man tinh

- Mau ngoai vi: (1) Thi€u mau (thudng 1a nhe ho#c vita) binh sie, kich thude
héng céu binh thudng; (2) S6 lugng bach ciu ting cao (thudng trén 50-80 G/): (3)
Gép du cac tudi dong bach cdu hat trong céng thitc bach cAu mau ngoai vi; (4) Ty 16
té bao blast ho#ic nguyén tuy bao va tién tuy bao dudi 15%; (5) Tang ty 1& bach cdu
doan ua acid va bach ciu doan ua base; (6) 86 lugng tiéu cAu tang trén 400 G/l (gip
trong khoang 50-70% trudng hap).

- Tuy xuong: (1) Tuy giau t&€ bao (sd lugng t& bao tuy trén 100 G/); (2) Tang
sinh dong bach cau hat @0 cac ltta tudi; (3) Ty 1& dong bach ciu hat: dong hdng ciu
(ty 16 M:E) trén 10:1 (binh thudng la 3- 4:1); (4) Ty 16 t& bao blast hodic nguyén tuy
bao va tién tuy bao dudi 15%.
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- Xét nghiém NST Ph1l: Dugng tinh trén khoang 90-95% trudng hgp.
- Men phosphatase kiém bach ciu: gidm trén da s6 bénh nhan.

- Néng d6 acid uric mau: ting trén mo6t s§ bénh nhéan.
b. Giai doan chuyén cap

- MA4u ngoai vi: (1) Tang ty 18 t& bao blast hodc nguyén tuy bao va tién tuy bao
trén 30%,; (2) Giam s& lugng hdng cAu va néng d6 hemoglobin; (3) Gidm tiéu cau.

- Tuy xudng: (1) Gidm sinh dong hong ciu va dong mau tiéu cdu do bi 14n at
bdi cic t€ bao non 4ac tinh; (2) Tuy xucng tang sinh cac té€ bao non ac tinh (t& bao
blast), trong d6 ty 18 t& bao blast hodic nguyén tuy bao va tién tuy bao trén 30%: (3)
Phén logai thé chuyén cap dong tuy hay déng lympho theo phan loai F.A.B.

4.3. CHAN DOAN LXMKDH
4.3.1. Chan doan xac dinh va chan doan giai doan

Chan doan xac dinh va chén doén giai doan LXMKDH dugc xac dinh dya theo
chc tiéu chuan nhu sau:

- Cac triéu ching 14m sang dic trung

- Xét nghiém cdng thitc mau ngoai vi

— Xét nghiém huyét hoc tuy xudng (tuy dé)
- Xét nghiém NST Phl

- Xét nghiém men phosphatase kiém bach ciu

4.3.2. Chan dodn phan biét
a. Phan biét LXMKDH vdi cac bénh khac trong héi chimg tang sinh tuy ac tinh

DPa héng cau tién phat: tuy xudng téang sinh chi y&u dong héng ciu, s§ lugng
bach ciu c6 thé tdng via phai (thuong dudi 50 G/l), NST Phl am tinh, men
phosphatase kiém bach cau ting.

Téng tiéu cdu tién phat: tuy xuong tang sinh chi yéu dong mau tiéu ciu, s6
lugng bach cdu ¢6 thé tang vira phai (thudng dudi 50 G/1), NST Phl 4m tinh, men
phosphatase kiém bach cau tdng.

Lach to sinh tuy: tuy xudng x: ho4, s6 lugng bach cau téng vita phai (thuong
dudi 50 G/1), ¢6 hinh anh sinh m#u tai lach, NST Phl am tinh, men phosphatase
kiém bach ciu téng.

b. Chan doan phan biét LXMKDH vdi phan ung gid LXM

Trong phan tng gia LXM: bénh nhén ¢6 biéu hién nhiém triang ning, s6 lugng
bach cdu ting via phai (thudng dudi 50 G/), khong gap cac tudi ddu dong cla dong
bach cau hat trong e¢éng thiic bach ciu, khéng ¢é s tang sinh ac tinh dong bach cau
hat trong tuy xuong, NST Phl 4m tinh, men phosphatase kiém bach cau ting.
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4.4. Biéu tri
4.4.1. Giai doan man tinh
a. Diéu tri thubce

s Hydroxyurea

. Hydroxyurea dudng ubng: khdi ddu bang liéu 30-60 mg/kg cin ning cd
thé/ngay. Giam liéu tuy theo s& lugng bach cau.

Bénh nhéan ¢6 s6 lugng bach cfiu dudi 10G/1 diéu tri duy tri: hydroxyurea
dudng udng: 20 mg/kg cin ning cd thé/ngay.

» Busulfan

Busulfan thudng dude ditng véi lidu khoi dau tir 4-8 mg/ngay. Ding thude khi
s6 lugng bach ciAu mau ngoal vi giam xudng 10-20 G/1.
o Interferon-a

Thuée thudng duge dung véi lidu khdi dau 5 MU/m*/ngay.

Giam liéu 25% khi s& luong bach cAu méau ngoai vi ctia bénh nhéin giam xudng
dudi 2 G/, hodc ¢6 cac tac dung phu kéo dai cia thudc 6 mic d6 vita phai. Can
nging thudc néu ¢6 céc tic dung phu nghiém trong, rdi bat dau lai véi liéu bing
50% liéu thude ban dau.

Bénh nhén vin cAn ti€p tuc diéu tri trong vong 3 ndm sau khi dat tinh trang
lui bénh vé t& bao di truyén. Sau thdi diém nay, cé thé giam liu Interferon-a ( va
ding thudc va xét nghiém NST Phl ci 6 thang m6t 1an).

e Thudic itc ché hoat tinh tyrosin kinase (Gleevec)
Thudc duge dung véi lidu 600-800 mg/ngay.
Theo doi xét nghiém cong thie mau dé diéu chinh liéu thude st dung.

b. Ghép tuy xuong

Hién c6 hai phuong phap ghép tuy duge ap dung trong diéu tri LXMKDH la
ghép tuy xuong dong loai vdi ngudi cho phu hgp HLA va ghép tuy ty than,
¢. Diéu tri ndng da

Truyén mau trong trudng hop thidu mau rd (ndng do hemoglobin duéi 70 g/l).
Can han ch€ truyén mau néu bénh nhéan c¢6 s6 lugng bach cdu mau ngoai vi trén
100 G/1 dé tranh tang nguy cd tic mach.

Bé sung dich bang dudng udng (2-3 lit nudc hang ngay).

Phong ngita va diéu tri bién ching do tang acid uric mau bing allopurinol
dudng udng 300 mg/ngay.

Phong ngita va didu tri cac bién chiing do tang 46 nhét mau bang phuong
phap gan bach cau.

4.4.2. Giai doan chuyén cép

Piéu tri nhu d6t v6i LXM cap (da hoa tri liéu, ghép tuy dong loai hoic tu than)
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BENH TANG SINH LYMPHO MAN AC TiNH

(LOXEMI KINH DONG LYMPHO)
{Chronic lympheid leukemia = CLL)

CLL la bénh 4c tinh mang dac diém clia dong lympho trudng thanh & mau, §
tuy va & t6 chitc lympho. & My va cac nude chau Au ty 1¢ kha cao & ngudi c6 tudi
(> 50) khoang 2,7 ngudi b trén 100.000 dan, chiém 0,8% trong cac bénh ung thu va
30% cua cac loxémi. Bénh thudc dong B lympho, nhung 6 khoang 2% thude

T lympho. Bénh hiém gip d cic nuée chiu A, Viét Nam rat it gap.

Vé lich sit, bénh duge md ta dau tién bdi Wirchow nam 1840, sau 46 Ehrlich
(1891) ban téi phuong phap nhuém hoa t& chite dé phéat hién bénh, phudng phap
nay duge Turk (1903) x4c nhéan 14 mét ky thuat phat hién CLL va lymphosarcoma
¢6 higu qua, nam 1954 14n dau tién Tivey cong bé tai liéu véi 685 CLL va thay thoi
gian song clia ho trung binh 12 3 nam. Ddng thdi nhitng nha 1am sang Y thong bao
mot sé thude ¢é tac dung diéu tri CLL nhu corticoid, cac hoa chat thuéc nhém alkyl.
Té1 1967 Dameshek gia thiét ring CLL la bénh cfa lympho khong ¢6 kha ning
mién dich, ti€p theo gia thuyét nay, nhifu ngudi ching minh bang Ig
(Immunoglobulin) trén b€ mat t&€ bao va két luan ching la t& bao B 1ympho Trong
cac nam 70, Ral va nhiéu tac gid mo ta bénh canh lam sang cla bénh bao gbm thiéu
mau, giam tiéu cdu - ddng thoi cac tac gia cing dua ra mét s& thude ¢6 hidu qua kéo
dai lui bénh nhu fludarabin (2 chlorodeoxy adenosin, cladribin) va ing dung
phudng phap ghép tuy...

1. BENH SINH HOC
Bénh sinh hoc ctia bénh con nhiéu bi 4n, véi nhiéu ¥ kién khac nhau.
1.1. Do yéu t& di truyén

Ngucn ta nhan thay CLL c6 nhiéu 6 chau Au va My, it gip hon & chau A. O
My cé thé gap véi ty 1é cao 2-3 ngUdU’lOO 000 dan. CLL ¢6 tinh chét gia dinh, tuy
nhién diéu nay dén nay chua dude khéng dinh.

1.2. Do khdng binh thudng gen di truyén

Vé mat nay, c6 nhiéu tai lidu thong béo, thu:dng gidp dang bat thudng don
dong nhiém sic thé (NST) thi du c¢6 thé gip bién d6i ctia NST 12,13, 14.

— B4t thuong NST 12;
+ Trisomy 12 (17%)
+ 12q°

152



- NBST 13: thudng gip cac dang sau:

+ 13q, 13a14

+ Gen RB1 (Retinoblastoma) xu#t hién 13q+14

- NBST 14: bat thudng NST 14 thudng gap dang sau:
+ l4qg+11

+ q32, t(11; 14) (g13;q32); t(14;194q32;q13)

+ BCL-1 (B-cell leukemia), BCL-2, BCL-3. Cac gen nay déng vai trd bénh ly
gen trong loxémi cép.

Nhin chung cac bién d6i NST ho#c bién d8i gen néi trén ciing chi 1a nhing
hién tugng phat hién thay. Bénh ly gen chinh thitc ctia CLL t6i nay chua duge
khing dinh. Tuy nhién, nghién citu vé gen cho thay hién tugng: bénh ly T lympho
thudng xay ra 6 NST 14 (14ql1), con bénh 1y cia B lympho lai xay ra § diém gay
NST14 6 vi tri 3 (14¢32).

1.3. Vai tré cua cac dau &n mién dich
~ Thudng gip cac phenotyp dong B lympho nhu CD5, CD19, CD20,CD37,
CD39, rat hiém gap CD11a, CD54.

— Cac Ig b€ mat: dac biét chi y chudi nhe Lambda(k) hosc Kappa (K). Ngum
ta nhan thay c6 tdi 60% bénh nhian CLL cé bat thudng chudi nhe K, con 40% §
chubi nhe i, chudi ning it bién ddi, néu ¢6 chi xay ra & viing V (Varian).

— B4t thudng mién dich:
+ Ty mién dich: c6 thé phat trién khang thé chéng lai t& bao nguon cua tung
dong t€ bao gay suy tuy suy tuy dong hong cdu, suy dong miu tiéu cdu, gay thidu

mau tan mau, gay giam bach cau trung tinh, trén lam sang thay mét s§ bénh nhan
thap khdp trd thanh CLL,

+ Suy giam mién dich: mét phén do benh 1y t& bao B lympho, phin khac do
diéu tri hoa chat. Trang thai nay goi 13 gidm mién dich méc phai.

+ Giam y-globulin: bénh nhan thuéng bj nhiém trang do gidm 1gM va IgG.

+ Gidm mién dich t& bao: bénh nhin bi CLL gidm hodic khéng phin dng véi
PHA, giam cyteokin do giam T-CD4 va T-CDS.

2. DAC DIEM LAM SANG VA XET NGHIEM
2.1.Lam sang

— Cht yé&u gap & nam giéi

Tuéi: bénh nhan thudng ¢ ngudi cao tudi 50 - 90 tudi, rat hiém & tudi trd < 25.
- Cé khoang 1/4 8 bénh nhan khong c¢6 triéu chitng gi cho chan doan.

~ 80% s8 bénh nhan duge chan doan hach to, hach to nhidu nai, chic, khc‘}ng.
dau, hach riéng ré, khong lién két, day 1a dau hiéu cé ich nhat cho chan doan sém.

- Gan lach to: thudng xu&t hién J giai doan toan phat, hosic giai doan cuéi -
lach va gan to chi€ém khoang 50% s bénh nhin vio vién.
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— Céc déu hiédu lam sang khac:
+ Thiéu mau: thidu mau ti tit, bénh nhan it dé y.
+ Xuat huyét do gidm tidu cau.

+ Nhiém trung do gidm mién dich thé dich va mién dich t& bao, giam bach cau
hat trung tinh, gidm mién dich t& bao 1am bénh nhén dé bi nhiém virus, nhiém ndm.

Nhin chung, cac tridu ching ldAm sang rat lu mo, hach to, gan lach to, bénh
nhéin khéng chi ¥, cho nén ¢é 1/4 truéng hop phat hién duge bénh 1a do bénh nhin
di kham mot bénh khac.

2.2. Xét nghiém

- Mau:

+ Tang lympho trudng thanh vé sb lugng tuyét 461, c6 khi tang trén 5 G/lit,
tham chi tang > 200 G/lit. Trén tidu ban mau dan 6 t6i 70-90% la cic lympho nho
nhin dam dac, nguyén sinh chit hep.

+ Hinh thai hdng cdu (HC) binh thudng, s6 lugng HC giam, tiéu cdu (TC) giam.
+ Dong bach cdu hat gidm ning.

- Tuy: t& bao lympho xam 14n, 18n at toan bd tuy, chc t& chiic md bi 1an at.

— Huyét thanh hoc v& mién dich: cac Ig (IgG, IgM, IgA) giam ning

- Di truyén: bién d8i NST c6 thé gip cac dang sau day:

+ Trisomy NST12, 14q.

+ Chuyén doan t{11;14)

+ Phat hién gen ung thu BCL-2, gen nay c¢6 mit trén NST 22, 2, chiing dam
nhiém san xuét chudi nhe Ig.

— Té&bao mién dich: hau hét phat hién thay CD19+, CD20+ thude dong B lympho.
3. CHAN DOAN
3.1. Chan doan xac dinh

— Céc diu hidu 1am sang: hach, lach, gan to khéng c6 triéu chiing nhu sét, dau.

— K&t qud xét nghiém mau: bach cau tang rat cao, cha yéu la lympho trudng
thanh, lympho nho (> 5G/lit).

- D&u dan MD: CD19+, CD20+.
3.2. Chan doan cac thé thay ddi (varian)
— Thé khéng triéu chitng, kéo dai trong nhiéu nam (Rai: gd:0)
- CLL + tan mau: Coombs (+), thidu méau, HCL tang.
- Tién loxémi déng lympho do CLL chuyén thanh.
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~ Thé T-CLL: t& bao lympho 18n, ¢6 hat, thudng gap & ngudi tré (hifm gip),
CD3+, CD7+, CD2+.

— Loxémi t& bao NK: Cé6 CD16, CD56(+).
3.3. Chan doan phan biét

- U lympho: hach phat trién nhanh, s6t, ra md héi.

- Tién loxémi dong T lympho: t& bao to (10-15um), chan doan MD (CDS3,
CD2+) thudng do virus HTLV giy nén.

— Loxémi t& bao téc (hairy cell leukemia): t& bao bach ciu c¢6 long (téc) thude
B lympho. T& bao 16n, nguyén sinh chit rong, CD19(+), CD20(+).

- Loxémi t& bao NK: lympho 16n, NSC ¢6 hat 1én thude dong T lympho CD3+,
CD16+, CD56+.

- Loxémi tuong bao: hinh dang tudng bao, CD38(+).
4. DIEU TRI

Duya theo phén loai cia Rai (bang 2.11)

Trii giai doan “0”, ¢dn cac giai doan I, TI, IT1, IV déu cin duge didu tri, dic biét
giai doan 1I va I1I ¢6 tuy giam sinh, tan mau va hach to nhiéu noi.

Bang 2.11. Phan giai doan bénh (Rai, 1997)

Giai doan Pic didm lam sang + xét nghiém
o) Chi c6 luogng lympho tang > 5 Gil
| Nbhu giai doan “O”
Hach to

Nhu giai doan Q"

Hach to, Jach to, gan to

Nhr giai doan "O"

HI Hach to, lach to, gan to
Thiéu mau (HST < 100 G/lit)
Nhur giai doan "O"

Tiéu cdu giam < 100 G/Iit

v

4.1. Biéu tri dic hiéu
4.1.1. Hod chat

a. Corticoid: 30mg/m*ngdy, c¢6 thé dung methylprednisolon: 1-2mg/kg/ngdy x 5
ngay/thang. Co thé phdi hgp véi cdc chit thude nhém alkyl nhu cyclophosphamid
250mg/m*/ngly x 5 ngay, c6 thé dung lidu cao 750mg/m*ngay x 6 ngay rdi gidm din
6 hodc 4 mg/m?/ngay.
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b. Phac d6 COP

— Cyclophosphamid: 250 mg/m*ngiy x 5 ngay, hoic 750 mg/m%ngay x 1
ngay tiém tinh mach.

- Oncovin: 2 mg/m*ngay x 1 ngdy, tiém tinh mach.
- Prednisolon: 40mg/m¥ngay x 4 ngay, méi thang 1 liéu nhu vay, tiém tinh mach.
¢. Phac d6 CHOP

COP + Doxorubicin (hydroxodaunorubicin, adriamycin): 25 mg/m®ngay, 1
thang 1 1an.

4.1.2. Tia xa: thudng dung 100c Gy/tuan x 10 tuan
4.1.3. Cat ldch: khi lach qua to, cdn trd hoat d6ng.
4.2, Diéu tri ho trg

— T#ng cudng mién dich:

+ y-globulin 4mg/kg/ngay x hang thang 1 1an.

+ Truyén lympho hoa hgp HLA.

~ Chéng ndm, chdong nhiém tring: khing sinh

— Truyén tiéu cdu néu tiéu cdu gidm < 50 G/1it + xuit huyét.

5. YEU TO TIEN LUONG
Céc yéu té tién luong xdu:
- 86 lugng bach cau > 50 G/L
- Tién lympho > 10%.
— Théam nhiém tuy.
— Tudi > 70
- Dap ling chidm vdi hoa chat va tia xa.
6. MOT.SO THE LOXEMI TE BAO LYMPHO HIEM GAP
6.1. Loxémi té& bao téc (hairy cell leukemia)
a. Ddc diém 1Am sang véa xét nghiém

Tudi: gap nhiéu & tudi > 50

;

— (316i: nam nhiéu hon nit (4/1)

Lam sang: lach to (> 90%), thiéu mau, nhiém triang,

— Biéu hién ctia bénh ty mién dich.
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— Can lam sang:
+ Hong cAu giam nang chiém 2/3 cac trudng hgp.

+ Té&bao téc 6 mau ting cao (> 90%), phan tng véi d&u 4n B lympho. T& bao
¢6 hinh dang dac biét: bé mat ¢é nhiéu “léng” kéo dai nhu sdi tée, t& bao to (10-
15um), nguyén sinh ch&t b4t mau kiém nhat, nhan c6 hat nhan.

+ Tuy d0, sinh thit tuy: tham nhiém toan bé la t& bao téc. Giam sinh dong
héng cdu, tiéu cau, bach cdu hat. Cé thé co tinh trang xd tuy.

+ Hoa t&€ bao: t&€ bao khang vdi acid phosphatase.
b. Digu tri
- Nguyén tdc: chi diéu tri khi ¢6 cac didu kién sau day:
+ Lach to
+ Thiéu mau (HST < 100 g/lit)
+ Tiéu cau < 100 G/t
+ Bach cAu hat < 20 G/lit
+ Tham nhiém té chiic.
- Thuée:
+ Hoa tri liéu céc hod chit sau day c¢6 thé dung:

Chlorodeoxyadenosin (Cladribin): 0,09 mg/kg/ngay tiém tinh mach hoac
duéi da,

Deoxycoformycin (Pentostatin): 4mg/m?*ngay, cach 1 tudn 1 14n, tiém
tinh mach cho té1 khi lui bénkh.

Fludarabin, chlorambucin, cyclophosphamid.
+ Interferon (INF-a).
+ Cét lach khi qua to.
+ Cac chét kich thich sinh bach cau: G - CSF, GM-CSF.

6.2. Loxémi té bao T (T-cell leukemia = TCL)

Bénh 1y phu thuge vao dot bién & giai doan nao trong qua trinh biét hoi cha
T lympho, do vay TCL c6 nhiéu thé bénh khac nhau. Thudng 14 t& bao T chin (post
thymic) vdi cac phenotyp CD3 (+), CD4(+), CD8(+), kich thuéc 16n, ¢6 thé chia 3 thé
sau ddy: Tién T (Pro-TLL), T trudng thanh (Adult TLL) va NK -T loxémi (NK-T
cells).

6.2.1. Tién T-loxémi (T-prolymphocytic leukemia = T - PLL)

~ Vé lam sang: c6 thé gap lach to, gan to, hach to. Cham hon, ¢é thé tén
thuong da. Day la triéu chitng c6 gia tri dé phan biét véi CLL va B-PLL.
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— V& xét nghiém: cho thay s6 lugng bach cAu tang 100-200G/lit, t& bao nhd,
déu, CD4(+), CD8(-) chi€ém 70%, CD4(+), CD8(+) chiém 15%. HAu hét t& bao nay co
CD7(+), day 1a d&u &n phan biét v8i ATLL va NK-T. Sinh thiét cic tén thuong da cé
thé thay t& bao T tham nhiém tai ché.

— Diéu tri: gan gidng ATLL (adult T-cell leukemia/lymphoma), TCL dién bién
nhanh, séng trung binh 6 thang - phin 16n bénh nhan khong dap Ung vdi hod tri
liéu. Theo kinh nghiém ctia mot s& tac gia cho thay ¢6 s8 it bénh nhin dap ung vdi
phéc dé6 CHOP, s6 khac dap ting véi DCF liéu 4mg/m? mdi tudn, phic d6 nay
khoang 10% lui bénh hoan toan. K&t qué diéu tri cho thdy nhém bénh nhian CD4(+)
tdt hon nhém CD8(+). Nhin chung TCL diéu tri khoé khén tién lugng xau.

6.2.2. Loxémi-lympho T nguoi trudng thanh (adult - T lymphocytic leukemia = ATLL)

ATLL lién quan HTLV do Gallo phat hién 1977 va cfing ndm nay ngudi ta da
mé ta lAm sang va xét nghiém cua ATLL. Gen gAy ATLL 1a HTLV-1, bénh dugc mo
ta dau tién g Nhat, sau 46 12 6 Anh, My, Barazil.

~ V& lam sang: it ¢6 cAc bidu hién dic bidt, ngoai trir leukemia cap. C6 thé
gap: hach to, tén thuong u da, tang Ca™ mau, ting lympho non > 10G/lit ¢6 khi téi
20-30 hodc 100G/1it, bénh nhén ¢6 hoi chitng loxémi cép.

- Chan doan: dua vao xét nghiém cé anti-HTLV-1 ho#ic genom cua HTLV
bang PCR. Cac ddu &n T lympho non nhu CD7(+), CD25(+) (anti-Tac). Vé hinh thai
¢ mau va tuy thudng thay thé lympho non, nhan lén, hinh thai bat thudng, s6 lugng
bach cau ting cao > 10 - 100G/lit, hiém ¢6 trudng hgp > 100 G/lit.

- Didu tri: bénh nhan thudng séng ngin ngay (khéng qua 6 thang). Mgt s0 it
bénh nhan dién bién cham (dang man tinh) ¢6 thé séng > 1 nam. Diéu tri bing phac
d6 CHOP hodc M-BACOD c¢6 thé lui bénh nhung khéng duy tri duge lau. Cho téi
nay diéu trj bénh nay con gip nhidu khé khan, tién lugng x4u.

6.2.3. Loxémi - lympho hat Ion (large granular lymphocytic leukemia = LGL}

Lympho lén ¢6 hat trong nguyén sinh chét ¢é6 ddu &n déong T lympho, dong
thai ¢6 dau &n t& bao NK (Natural Killer-cells). Do dic diém t& bao, bénh nay ¢6 cac
tén gol khac nhau, vi ¢6 hat azurophil trong nguyén sinh chit nén duge goi tén la
loxémi lympho 16n ¢6 hat (LGL). Vi bénh kéo dai nén goi la bénh tdng sinh man
dong Tlympho (T-cell-CLL) hosc loxémi dong T - c ché (T-suppressor cell -
leukem:ia) hode NK-loxémi.

— V& lam sang: ¢6 cac bidu hién chung cha bénh tang sinh lympho kéo dai,
dai ding, lach to, gan to, thiéu mau.

- Xét nghiém: bach cdu ting, chl yéu 1a lympho, 20-70G/{t, giam bach ciu
hat trung tinh, giam hdng cau, giam HST. C6 thé thdy tang miu tiéu ciu, nhung sd
lugng tiéu cau ngoai vi giam. Cac ddu &n mang (CD) cho thay CD2,3 (+), CD4(.),
CD8(+), CD16(+) trong m6t s it truong hop CD16(-) va CD4(+).

— Chan doan: dua vao lam sang va céc phenotyp cia T lympho va NK nhu
CD3(+), CD4, CD8, CD18...
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— Diéu trj: hoa tri liéu bing corticoid va chit thugc nhém aikyl nhu
cyclophOSphamld chlorambuecil hodc methotrexat, trong mét s6 nghién ciu tac gia
con dung cyclosporin A.

Nhin chung bénh ¢6 thé kéo dai, nhung kém dap tng véi didu tri, tién
lugng xau.

U LYMPHO AC TiNH
(Malignant lymphomas)

1. M3 PAU

U lympho ac tinh 12 mft nhém bénh Iy ac tinh cla t8 chic lympho, ¢6 thé 1a
tai hach hoic c6 thé 1a ngoai hach. Bao gdm hai nhém bénh chinh:

— Bénh Hodgkin (Hodgkin disease).

- U lympho 4c tinh khéng Hodgkin (non - Hodgkin lymphomas).

Day l1a mot nhom bénh kha hay ggp ¢ Viét Nam, dac biét § ngudi trung nién
va 16n tudi: nam thuong hay gap hon nit.
2. TRIEU CHUNG LAM SANG CUA U LYMPHO AC TiNH
2.1. Hach to

Day la triéu chu:ng phd bién nhat, c6 thé gap ti 60-100% cac trudng hgp (tuy
nghién ctu), c6 thé thay tit mdt cho d&n nhiéu hach. Trong bénh Hedgkin hach
thudng tao thanh chum.

— Hach thudng khong dau, khéng néng khong d6; kich thuée 6 thé tit rat bé
(0,3cm) dén 16n (vai em), tham chi 1 rat 16n (10-20 cm).

- Hach c6 thé gdp 0 gbe ham, doc cd Gc don chiim, hd thudng ddn, nach, ben,
khuyu tay, trung that, & bung, amidan...

- O giai doan muén hach thudng to, it di dong, c6 thé dau (do chén ép thin
kinh) hod#ic néng d6 (do bi viém phéi hgp).

— Hach to la triéu ching dic trung (nhét 1a khi bénh & giai doan dién hinh)
cua U lympho 4c tinh néi chung, khéng phéan biét la Hodgkin hay khéng Hodgkin.

2.2. Lach to
Mgt s6 bénh nhan 46i khi c6 lach to. Triéu chiing nay c6 thé gap G ba trudng hgp:
~ U lympho &c tinh thé lach (khi chi c6 lach to).
— U lympho ac tinh c6 ca hach va lach to.
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— U lympho ac tinh d giai doan mugn (lach to sau khi ¢6 hach to).

Chu yéu giip lach to tit d6 I d&n d6 II; Tuy nhién 6 cac bénh nhan bi u lympho
ac tinh thé lach hoac bénh d giai doan mudn thi lach c6 thé to @én d6 III hoic IV.
Thuong 14 lach kha chéc, di déng, s thay bd ring cua, n khéng dau.

2.3. Gan to

Ty 1& gap c6 it hon (20-25%), it khi to don dbc ma thudng kém theo hach to
va‘hodc lach to. Gan thudng to dudi bo sudn tit 1 dén vai cm, 4n khong dau, kha
chée, bd gan tron, ddi khi ¢6 thé ¢é u cuc.

2.4. S&t

Cé thé gip tridu ching s6t vio bit cit giai doan nao cha bénh, dic biét &
nhiing bénh nhan bi Hodgkin. Tuy nhién ¢ giai sdm triéu ching st 14 khong
thudng xuyén; Con d giai doan cudi thi kha hay gip triéu chitng sot. S6t con cé thé
xdy ra khi c¢é giam bach cdu, c¢6 biéu hién nhiém trung ré hodc ngay ca khi khong cé
cac ddu hidu dé.

2.5. Cac tridéu chimg khac: & giai doan muén clia bénh, ¢6 thé gap cac triéu chiing sau:

- Thigu mau: thudng 12 mét thi€u mau binh sic, hdng cAu binh thudng, con
héi phyc (ty 1& hdng cAu ludi binh thudng). O giai doan cudi, dic biét 1a khi ¢é didu
tri bang hoa chit hoic tia xa thi mic d6 thiéu mau cling ré han.

— Nhiém trung: ¢6 thé gip hién tugng viém nhidm, chi yéu 1a ¢ dudng ho hip
(hong, phé& quan...}, tuy nhién chi1 yéu la gip 6 giai doan mudn va/hoiic khi ¢6 dung
ho4 tri lidu, xa tri liéu lam cho s8 lugng bach cdu gidm.

- Xu#t huyét: thudng xuit hién & giai doan cudi, khi bénh da chuyén thanh
lox&mi c&p, hodic sau khi st dung hoa tri lidu gy ra suy tuy. Xuat huyét cha yéu 1a
do giam tiéu cAu c6 thé kém theo giam ty 1& prothrombin,

- Ngtta: ¢6 thé gap d nhiing bénh nhan bi Hodgkin.
2.6. Noi vé u lympho 4c tinh ngoai hach

— (0 day muén néi dén cac u lympho ac tinh ngoai hach tién phat (primary
extranodal lymphomas) nghia 14 u xuét hién ddu tién, tham chi 12 duy nhat, 6
ngoai cac hach lympho.

— T4t ca cac co quan trong cd thé déu ¢b thé c6 u lympho, nhu: dudng tiéu
hod. vong Waldeyes, nao, dau, mat-cd, t& chiic mém, tinh hoan va dudng sinh duc-
ti6t nidu, m&t/hd mit, da, xuong, ngoai mang cling, vii, phéi-mang phéi, phin phuy...

Né6i chung cdc u lympho 4c¢ tinh ngoai hach tién phat khé chin doan va
thuong cé tién lugng nang. Véi viéc ap dung nhiéu kj thuat chin doén hién dai
(siéu 4m, chup cit 1dp vi tinh, cdng hudng tir...) va st dung mé tham do 14y miu
sinh thiét... réng rdi hon cho nén ty 1& cac trudng hgp bi u lympho 4c tinh ngoai
hach phat hién dugc ngay cang cao hon so véi trude,
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3. PHAN CHIA GIAI POAN CUA U LYMPHO AC TiNH

Tai hoi thao & Ann-Arbor (Michigan) 4 - 1971, ngudi ta théng nhat chia u
lympho 4c¢ tinh thanh bén giai doan va tuy theo cic trang thai ldm sang ma chia
thanh miic 36 A va B nhu sau:

~ Giai doan I: tén thuong ¢ mét vang hach don doc (I), hodic ¢ mét vi tri ngoai
hach (extralymphatic) don déc (Ig).

— Giai doan II: t8n thuong & hai vang hach trd 1én, nhung con d vé mét phia
cia cd hoanh (II). Cé thé bao gdm ca lach (spleen) (ILg), hodc tén thudng khu tri §
ngoai hach (IIg) hodc ¢6 ¢ ca hai (Ilzs) nhung van con 6 mdt phia caa cd hoanh.

— Giai doan IIL: tén thuong J ca hai phia cia ¢ hoanh (III); c6 thé c6 tén
thudng & ca lach (II1g) hodc 6 ngoai hach (IT1g) hoiic d ca hai (I111g).

~ Giai doan IV: tén thuong lan tod va rai rdc nhiu ndi cia céc td chic ngoai
hach (nhu: tuy xuong, gan, hode di cAn vao nhidu ndi cia phéi...); ¢6 thé ¢6 hoac
khéng ¢ tdn thuong hach lympho. Ty theo tinh trang ma phan chia thanh mtc d6
A hoic B niza:

+ B:a khi c¢6 cdc triéu chiing kém theo nhu: sét, ra mé héi dém, hosic st can
khéng giai thich dude > 10% trong lugng cd thé trong vong 6 thang.

+ A:la khi khéng ¢é cac triéu chitng trén.

Ngoai ra, ¢on ¢6 thé chia u lympho &c tinh thanh III,, gdm hach & lach, bung,
rén lach hoiic rén gan; IIl,, 14 khi hach ¢6 ¢ & canh déng mach cha, lach, 8 bung,
ron lach va ron gan).

Lun y: Phian chia giai doan Ann-Arbor cha yéu dudgec ap dung cho bénh
Hodgkin; con d81 véi u lympho 4c tinh khéng Hodgkin thi day khéng phai la cach
t6t nhat vi cach chia nay chi thién vé viée d& cap cac ving ¢6 hach lympho hon 1a
chd ¥ dén xuit xt huyét hoc cia u lympho; Do vay ma c6 dén hon 80% cac u
lympho ¢6 46 Ac tinh thip va hdn 50% céc u lympho ac tinh vita va cao thi déu nam
vao gial doan III va IV ¢ia bénh,

4. DAC DIEM TE BAC HOC - TG CHUC HOC CUA U LYMPHO AC TiNH

Dic diém nay c6 su khac nhau giita bénh Hodgkin véi u lympho 4c tinh khéng
Hodgkin.

4.1, Trong bénh Hodgkin
4.1.1. Hach do: trén tiéu ban h.ach db c6 thé thay cac ddu hiéu sau:

- Hach tdng sinh, chll y8u l1a déng lympho (8 cac lda tudi); nhung da s8 cac
trudng hgp c6 biéu hién tinh chit da hinh thai nhu: ¢6 gép cac t& bao bach ciu hat
trung tinh, bach ciu hat ua acid, dai thuc bao, monocyt, t& bao xd...

~ Trong céc trudng hdp dién hinh sé théy cb cac t& bao Reed-Sternberg. D6 1a
che t€ bao c6 kich thudc rat to; nhan to, xi1 xi, ¢6 nhiéu mdi, nguyén sinh chit ua
base nhe, khong c6 hat dic hidu, cac t&€ bao nay thudng ding riéng 1é, khong két
thanh dam.
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4.1.2. Sinh thiét hach: trén tiéu ban sinh thiét c6 thé thay cac hinh anh t6n thuong
nhu: ting sinh lympho, ting sinh xd, ting sinh t&€ bao lién véng, dic biét 14 ¢6 mit
cua cic té bao Reed-Sternberg.

V& mit t8 chiic hoe, bénh Hodgkin dugc chia thanh bén thé:

— Theé cht yé&u 12 t& bao lympho (lymphocytes predominance).

— Thé x¢ nét (nodulas sclerosis).

— Thé hdn hgp t& bao (mixed cellularity).

- Thé mat t& bao lympho (lymphocytic deplesion), trong d6 bao gbm hai thé nhd:
+ Thé xo lan tod kém theo nghéo t& bao, dic biét 1a lympho.

+ Thé lién vong: rit it t&€ bao lympho nhung ¢6 gip rit nhidu t& bao Reed-
Sternberg.

N6i chung chi trit thé d4u tién la it gip, con & nhiing thé khac rat hay gip
(tham chi 1a gip nhiéu) cac t& bao Reed-Sternberg.

4.2. Trong bé&nh u lympho ac tinh khong Hodgkin
4.2.1. Hach do: c6 thé thay cac dang tén thuong sau:

— Hach tiang sinh manh, kha dong nhat, tuyét dai da s6 1a cac t& bao thude
dong lympho. it gap cac t& bao bach cau doan trung tinh, bach ciu doan ua acid; cac
t& bdo xd hodc dai thyc bao ciing ¢6 thé gap nhung khéng phé bién va mat do ciing
khéng nhiéu nhu trong bénh Hodgkin.

- Phéan 16n cac t&€ bao déu 1a lymphoblast hofc prolymphocyt, it gap cac
trudng hgp 1a t& bao lymphocyt.

- Cac t& bao thudng c6 kich thude to; nguyén sinh chit hep, ua base, nhéan to
min; c6 thé cé hinh anh nhén nit, v3, nhin chia, nhan quii... Nhiing t& bao nay
khéng tao thanh dam (trit trudng hop dé 1a thé c6 nguyén bao mién dich thi rat dé
nhim la ditng thanh cum, thanh dam).

4.2.2. Sinh thiét hach: trén tiéu ban sinh thiét ¢6 thé thay cac tdn thuong:

- Vé loai t& bao: ¢6 thé gap lymphocyt, lympho blast, nguyén bao mién dich...
véi cac ton thuong t€ bao 12 ¢d thé ché hoac khang ché.

— V@ tén thuong t3 chite: ¢6 thé gip dang nang hoic dang lan tod; va cac té
bao nho la chu yéu hay to 13 chi yéu hoiic dang hdn hop vita to vira nhd.

Trén co sd cac tén thuong d6, Vién Ung thu quéc gia Hoa Ky (National Cancer
Institute: NCI} nim 1982, dd dua ra cich xép loai cong thite thyc hanh (Working
Formulation = WF) ma trong dé bao gém 10 thé vdi ba mic 3 4c tinh nhu sau:

— U lympho ¢6 48 4c tinh thip (low-grade lymphomas):
+ Thé lympho bao t& bao nhd.
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+ Thé nang, t& bao nho, nhan ché.

+ Thé nang t& bao 16n va t& bao nho nhan ché hén hgp.

- U lympho ¢6 d ac tinh vita (Intermediate-grade lymphomas):

+ Thé nang t& bao to.

+ Thé lan toa, t& bao nhd, nhéan ché.

+ Thé lan tod, t& bao to va nhd hén hgp.

+ Thé lan toa t& bao to.

— U lympho ¢é 3 ac tinh cao (high-grade lymphomas):

+ Thé t& bao to va nguyén bao mién dich,

+ Thé lympholast (nguyén bao lympho).

+ Thé t& bao nhé khong ché (tuong dudng véi u lympho Burkitt khéng biét
ho4 trong xé&p loai Raparpor).
5. CAC TRIEU CHUNG CAN LAM SANG KHAC

Cé thé giip cac biéu hién nhu:

— Thiéu mau: héng cdu, hemoglobin, hematocrit giam; cang v€ sau biéu hién
nay cang ro.

— Giam s6 lugng tiéu cAu: cang vé sau biéu hién nay cang ning.

— Bach cdu: ¢6 thé téing (néu cé nhiém tring phéi hop); 6 thé giam-dic biét
khi ¢6 st dung hod tri lidu.

- Mau ling: tang, nhat la trong bénh Hodgkin.
— LDH (lactat dehydrogenase): ting, ¢6 thé tang rit cao.
- Chiic ning gan, chitc nang than: ¢6 thé c6 bidu hién rai loan.

— Xquang, sidu Am: c6 thé thay hach § trung that, 6 bung (duéi gan, doc dong
mach ¢hu bung...).

— O giai doan mudn d6i khi c6 biéu hién réi loan déng-cAm miu...

6. CHAN DOAN PHAN BIET: cin chan doén phan biét mét s§ bénh sau:

6.1. Hach ting sinh phan img: hach to, thudng rat dau; dai da s cac trudng hdp la
d& tim thay noi tén thuong lam cho hach to (nhu: viém hgng, viém co, dit
tay/chan...). Bénh thudng dién bién c4p nhung lanh tinh; hach trd lai binh thudng
khi diéu tri kkhdi bénh chinh.

6.2. Lao hach

— Hach thudng gap 6 doc co tc don chiim, thanh chudi; Tuy nhién ching c¢6
thé gip & ndi khac nita. Hach thudng khong dau, nhung dién bién theo trinh tu:
mém dan, réi vd miéng hach va chit ba dau chay ra ngoai.
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— Thuodng c6 s6t vé chiéu, d6i khi ¢6 tén thuong lac & noi khac nita (phéi,
mang bung... ).

— Xét nghiém: .

+ Hach d6 va sinh thiét hach thudng thay tén thuong dic hiéu nhu: c6 gap té
bao bén lién, t& bao khéng 16 (t& bao Langhans), chat ba dau.

+ C6 thé tim thay BK.
+ Phan ing Mantoux duong tinh manh (thudng 1a trén 1,5 cm).

+ Mau lang tang rit cao.

Diéu tri dic hidu: dap ing rat tét.
6.3. Hach ung thu di can

— Trén tiéu ban hach dé va sinh thiét hach thudng tha’y cac té bao ung thu ¢6
kich thudc to, nguyén sinh chét réng, d6i khi c6 héc ché tiét; nhan to, min, thuang
¢6 nhiéu hat nhan. Phan 16n di can vao hach 12 ung thu biéu ms, béi vay cac t&€ bao
ung thu thudng ding thanh dam.

— Da s8 cac trudng hop la cé tim thay co quan bj tén thuong ung thu ma tix
ddy di ¢in vao hach.

7. DIEU TRI

7.1. Héa tri liéu: ¢6 nhiéu phac d6, nhung duéi day 1a nhitng phac dé chll yéu:
7.1.1. Bénh Hodgkin

a. Phac dé MOPP ¢ dién tibu chuén

— Nitrogen mustard :6 mg/m? TM-ngay 1 va 8,

- Vincristin : 1,4 mg/m*TM ngay 1 va 8.
- Procarbazin : 100 mg/m*-uéng, ngay 1 dén 14.
— Prednisolon : 40 mg/m*udng, ngay 1 dén 14; chi 6 chu ky 1 va 4.

Chu ky diéu tri 1a 28 ngay, st dung khoang 6-12 dgt thi k&t qua dua lai kha
én dinh.

b. Phac d6 ChVPP

Cach dung:

- Chlorambucil : 8 mg/m?, uéng ngay 1 dén 14.
~ Vinblastin : 8 mg/m*, TM ngay 1 va 8.

— Procarbazin : 6 mg/m®, uéng ngay 1 dén 14.
- Prednison : 40 mg/m®, udng ngay 1 dén 14,

Cu 28 ngay dung 1 dgt, tuy diéu kién; va cAn dung > 6 dgt diéu tri.
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c. Phac dé ABVD

Cach dung:

— Adriamycin : 25 mg/m?®, TM, ngay 1 va 15,

Bleomyein : 10 mg/m?®, TM, ngay 1 va 15.
Vinblastin : 6 mg/m? TM, ngay 1 va 15.
Dacarbazin : 375 mg/m?, TM, ngay 1 va 15.

Nhu vay phac d6 ABVD dung 1 dgt chi tap trung vao 2 ngay. Diéu nay c6 thé
lam bénh nhin mét; Tuy nhién ¢6 mdt uu diém rat i6n 1 tao ra duge mét cudng d6
liéu rit manh dé danh viao khéi u 4c tinh.

Ctt 28 ngay dung 1 dgt, khoang nghi gitta nhitng ngay c6 diéu tri 14 13 ngay.
Can diéu tri = 6 dot.

d. Phac d6 MOPP/ABY

Duge thye hién theo cach ding “lai” ("hybrid") lién ti€p nhau (hay goi la
ding "kép").

Cach dung:

Nitrogen mustard :6 mg/m’ TM, ngay 1.
Vineristin - : 1,4 mg/m?, TM ngay 1.
Procarbazin: 100 mg/m®, udng ngay 1 dén 7.
Prednisolon: 40 mg/m®, udng ngay 1 dén 14.
Adriamycin: 35 mg/m?, TM, ngay 8.
Bleomycin: 6 mg/m®, TM, ngay 8.
Vinblastin: 6 mg/m® TM, ngay 8.

Ci 28 ngay dung 1 dgt, dung > 6 dgt. Day cling 14 mét phac dd kha t6t, dude
nhém cic chuyén gia Canada sl dung dé diéu tri cho bénh Hodgkin tién trién, két
qua dat lui bénh hoan toan 14 85%.

e. Phac d6 MOFP/BAP

La moét phac d6 "lai", duge diing nhu sau:

Nitrogen mustard :6 mg/m®- TM, ngay 1.

Vineristin : 1,4 mg/m® - TM, ngay 1 va ngay 8.
Procarbazin : 100mg/m? - udng, ngay 2 dén 12.
Bleomyein : 2 mg/m® - TM, ngay 1 va 8.
Adriamycin : 30 mg/m* TM cham, ngay 8.

Prednisolon : 40 mg/m? udng, ngay 1 dén 7 va 9 dén 12.
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Phac d6 duge lap lai sau 4 tudn, dung 2 6 dot.

Theo Thomas P.Miller va cfng sy (1995) thi ddy 134 mét phac dd c¢é két qua
hon MOPP.
7.1.2. U lympho dc tinh khéng Hodgkin
a. Phac dé COP

~ Vincristin : 1 mg/m® - TM, ngay 1.
- Cyclophosphamid : 300 mg/m? - TM, ngay 1 dén 5.
— Prednisolon : 40 mg/m?® - ubng ngay 1 dén 5.

Sau d6 cit 3 ngay kiém tra mau mdt ldn, néu khéng cé hién tugng e ché tuy
thi c¢é thé diéu tri tai cdm dng sau 12 - 21 ngay.

Mot s6 sach nude ngoai cing néu phae d6 nay, nhung cach dung ¢é khac hon:
— Vineristin : 1,4 mg/m?® (t61 da 14 2 mg) - tiém TM, ngay 1.

~ Cyclophesphamid : 400 mg/m?, udng ngay 1 dén 5.

— Prednisolon : 100 mg/m?, uéng ngay 1 dén 5.

Cit 21 ngay diéu tri mét dot, cdn dung 6 dén 12 dgt

b. Phac d6 COPP

Chinh la phac ¢6 COP + Procarbazin, nhung cach diing cé khéc:
— Cyclophosphamid : 400 mg/m*, TM, ngay 1 va ngay 8,

- Vineristin : 1,4 mg/m? TM, ngay 1 va ngay 8.
— Procarbazin : 100 mg/m?, uéng ngay 1 dén 14.
- Prednisolon : 40 mg/m®*, udéng ngay 1 dén 14,

Ct 28 ngay dung mdt dgt, can dilng 6 dén 12 dgt

¢. Phac dé CHOP

La phac d6 COP + Adriblastin ma cach dung nhu sau:
— Cyclophosphamid : 750 mg/m?, tiém TM, ngay 1.

— Adriblastin : 50 mg/m®, tiém TM, ngay L
— Vincristin : 1,4 mg/m®, TM, ngay 1.
- Prednisolon : 100 mg/m*, uéng ngay 1 dén 5.

Cu 21 ngay dung mét dot, cAn diing trén 6 dot

D61 véi ngudi 18n tudi chiing t6i ap dung phac d6 CHOP, nhung véi cach dung
nhu sau:

— Adriblastin : 30 mg/m?®, tiém TM cham, ngay 1.
— Vineristin : 2 mg/m?, tiém TM, ngay 2.

166



- Cyclophosphamid : 200 mg/m?, tiém TM, ngay 3,4 va 5.
— Prednisolon : 40 mg/m?, uéng ngiy 1 dén 5.

d. Phac d6 CHOP-Bleo
Cach dang:.

Cyclophosphamid : 750 mg/m? TM ngay 1.

Hydroxydaunomycin (Adriamycin) 50 mg/m?®, TM, ngay 1.

Vincristin =+ : 2 mg; TM, ngay 1 va 5.

Prednisclon : 100 mg, udng ngay 1 dén 5.

Bleomyecin ;15 mg, TM, ngay 1 va 5.

C 3 tudn dung 1 dgt, can diing trén 6 dot

Luu y:

— Liéu cyclophosphamid giam 20% néu bénh nhan trudc d6 co tia xa hoic da
bi giam sinh tuy.

— Liéu bleomycin gidm xudng (con 4 mg/m?) cho bénh nhan gia > 60 tudi.

- Tuy ting trudng hop cu thé ma phac db trén ¢6 thé dung rit ngén hon
(khong dung vincristin va bleomyein vao ngay thit 5 nita).
e. Phac dé CEPP

Phac d6 duge Chao, N.J; Rosenberg, S.A; va C.S. gidi thidu (1990), véi cach
dung nhu sau:

Cyclophosphamid : 600 mg/m® TM, ngay 1 va 8.
Etoposid  : 70 mg/m?, TM, ngay 1,2 va 3.

Procarbazin : 60 mg/m®, udng ngay 1 dén 10.
— Prednison : 60 mg/m? uéng ngay 1 dén 10.
Cit 28 ngay dung mét dot.

(Nhu vay phéac d6 CEPP chinh 14 bién tudng ctia COPP trong d6 oncovin dugc
thay biing etoposid). :

Phac d6 CEPP dudc st dung dé diéu tri cho bénh nhéan bi u lympho tién trién,
c6 nguy co xau.
7.2. Mdt s6 bién phap diéu trj khic cho u lympho éac tinh
7.2.1. Xa trj liéu

- Thuong 4p dung cho bénh Hodgkin hon la u lympho ac tinh khéng

Hodgkin. Tuy nhién dé ap dung duge ding, rat nén tham khao ¥ kién ciia cac thiy
thudc xa hoc (radiation therapist).
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- Noi chung ngudi ta thudng ap dung khi: khéi u con don dée hosic chi § mot
vung con khu tri; va trong cac trudng hop ma khéi u qua to thi xa tri liéu duge si
dung dé phéi hop véi ho4 tri liéu.

7.2.2. Interferon-a (IFN-a}

— Chi dinh cho cac bénh nhan bi u lympho 4e tinh khéng Hodgkin, thé nang,
té bao nhd, ché hogc dé dibu tri phsi hop sau khi da diéu tri tdn céng va clng cd
béang hoa tri lidu.

— Liéu dung: 3-9 triéu UI, tiém dudi da hang ngay hodc cach nhat.
7.2.3. Mién djch liéu phap (Immunotherapy)

— C6 thé si dung céc khang thé chéng di loai (anti-idiotyp antibodies) dé
diéu tri cho bénh nhan bi u lympho 4c tinh khong Hodgkin cé d6 ac tinh thap.

- Liéu phdp mién dich phong X3 (radio-immunotherapy): nguci ta gén chét
déng vi phéng xa 1én céc khang thé don dong dic hiéu chéng khéi u, roi tiém cho
bénh nhin bi u lympho 4c tinh. Cac khang thé sé dua cac chat phéng xa nay vao
tan cac kho1 u ddc hidu,

No61 chung cac liéu phap trén déu dang d giai doan thit nghiém, hiéu qua dua
lai chua thue sut cao lam.

8. TIEN LUONG
- Nhitng y&u t& tién lugng nang la:
+ Bénh xay ra ¢ ngudi gia (>60 tudi).

+ C6 nhiéu hach, ddc biét 1a hach quanh rén, hodc lan tran trong lach (> 4
u nho ).

+ Khél u qua to, thuang dude xac dinh khi khéi u trung that 16n hon 1/3
dudng kinh léng ngyc hodc u § bung c6 dudng kinh > 10 em.

+ Giai doan muédn (III hoac IV).
+ Men LDH téng cao.

+ Dé ac tinh vira va cao.

+ Thé t&bao T.

— U lympho 4c tinh la mdt nhém bénh khé chiia, tuy nhién nhd sy tién bd
cua cac phuong phap chan doan va diéu tri, nén hién nay u lympho 4c tinh da duge
ch&n do4n sém hdn, chinh x4c hon va béi viy ma diéu tri di ¢6 hiéu qua hon. Nhiéu
truong hgp da cé thé séng duge > 5 nim, tham chila 10 nam hoéc 15 nam.
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DA U TUY XUONG
[Mullinle Mveloma]

1. DANH PHAP

— Mpyelomatosis (U tuy xudng)

Multiple myeloma (Pa u tuy xuong)
— Kabhler: Do Kahler mé tad mét s6 biéu hién 14m sang

- Neoplastic-monoclonal proliferation of bone marrow plasma cells (tang
sinh ac tinh don dong tuong bao tuy xudng).

2. PINH NGHIA: Da u tuy xddng la bénh ung thu tudng bao (plasma cells), thudc
tuy xuong véi sy ¢6 mit cia tdn thuong xuong, tdng tuong bao non, xudt hién
protein dan dong trong huyét tuong va nudc tiéu, dau xudng, tang Ca™ mau va
thiéu mau. Pa u tuy la mét thé tuy cla ung thu tudng bio (plasma cell -
neoplasmaj}.

Dich té hoc:
q - Bénh xuit hién ¢ ngudi trung nién va cao tudi, thudng thay & tudi trén 40.
O My trung binh ti 69-71 tudi. .

- Multiple Myelon}a (MM) chi€m khodng 2,9 % trong cac bénh ung thu (tai
liéu clia My nam 1999). G My gap 102 ngudi bi/ 100.000 ddn véi ngusi da den nam;

6,7 % v6i nil da den; 4,7% v6i nam da tring va 3,2% véi nit da tring. Trung Qudc 1a
4/100.000 dan.

- Bénh ¢6 lién quan dén HLA - CW2

— 1/3 56 bénh nhan c6 lién quan dén khéng binh thudng cta nhiém sc thé so
14 vdi chuyén doan nhiém séc thé t 8,21; q22, ¢32.

- Ty 1é nam/mii 14 3/2; tai liéu mdi (2001) cha T4 chite y t& thé gidi ty 16 nay la
1: 1 (WHO 2001).

3. BENH SINH HOC: (pathogenesis)

Bénh véi cac biéu hién bénh 1y: khuyét va lodng xudng, giam sinh tuy, tang
tuong bao tai tuy xuong, ting d6 nhét mau, ting protein don dong, gidm chitc ning
than hodc suy than,

Co ché& bénh sinh clia cac réi loan trén day 6 thé gidi thich nhu sau:

— Thidu méu thit phat: do tang sinh tuong bao chén ép tao mau, do tang bai
tiét cac cytokin (IL-6, IL-I, TNF af) vc ché tao mau; do suy than...
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~ Tén thudng xudng thit phat do tang san xudt IL-If; TNF$; IL-6.

— Suy than thii phat do protein Bence-Jone ling dong & t3 chitc k& c4n clia than
do tang Ca™, do tang 40 nhdt mau, gidm tuan hoan than, do tang acid uric mau.

- Dolrfﬁ loan nhiém sfc thé: 70% c6 karyotyp phtc hdp: monosomy vi
trisomy (thé don, thé 3 NST).

— Mau ngoai vi thay d6i: thi€u mau, réi loan déng cAm mau, giam bach céu,
tiéu cau, tang t& bao plasma, tang don dong tuong bao (precursors of plasma cells).

— Thay d6i thanh phdn protein huyét tudng: ting protein, ting y-globulin,
ting Ig don dong, giam Ig binh thudng, giam albumin, ting protein C, IL-6,
B, microglobulin,
4. LAM SANG
4.1, Cac biéu hién bénh Iy xuong

Pau xuong, dau cic xuong det nhu d6t séng lung, xudng sudn, xudng so,
xudng ba vai, xuong chau, xudng dui, xudng don. Pau xuong chiém 60% téng s6
bénh nhén. Nguyén nhén dau do tudng bao thidm nhip vao xuong, do ting mét s6
cytokin gay dau nhu TNFp, IL-If, IL-6, do loAng xudng, lam xudng dé gay, nhit la
cac xudng dai: xudng dui, canh tay, xudng suon.

4.2. Biéu hién thiéu mau: ¢6 thi€u méu vita hodc nhe nhu gidm héng ciu, bach cu,
tiéu cau, c6 the cé xuat huyét.

Tang huyét 4p do d6 nhét cia mau tiang, do tang protein huyét tuong.

4.3. Toan than cé thé gay sut, mét mdi, suy nhudgc, giam can
4.4, Than: c6 biéu hién giam thidu chitc ning than: dai it, phu...
4.5, Gan to (40%), lach to (15%]}
4.6. Bénh nhan thuéng bi nhiém triing vi khoéng ¢6 y globulin mién dich binh thudng
5. XET NGHIEM
5.1. Mau
— Thi&u mau: s§ lugng hdng ciu, bach cu, tiéu ciu giam
~ C6 thé ¢6 ting tuong bao
- D6 nhét mau tang, ¢6 hong ciu chudi tién (H. 2.1), ting téc d6 ling mau.

- Xét nghiém céc yéu td dong mau: giam prothrombin, gidm APTT, PT, khé
tao cuc mau dong.

— Khé tach huyét tuong bing ly tam, khé tao dang ta (cryo) tit huyét tuong.
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Hinh 2.1. Hinh anh héng cau chudi tién trén tiéu ban mau giot dan.
H6ng cau két dinh thanh chudi

5.2. Tuy

Choc tuy ho#c sinh thiét tuy thay tdng tuong bao, tuong bao thAm nhiém
xuong, lan at té chdc tao mau, c6 thé thay tudng bao tap trung thanh ting cum

(H.2.2). Tang tuong bao trong tly c6 gia tri cao cho chin doan: nghi ngd khi tang
trén 10%, xac dinh chic chén khi ting > 30%.

Hinh 2.2. Tuong bao tang sinh trong tdy xuong (tdy do):
Tuong bao tap trung thanh timg cum 5-10 té bao
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5.3. Sinh hoa mau - nudc tidu

— Calci méu ting, chi€ém 25% s6 bénh nhin

— Nudec tiéu: Ca** tang, protein niéu B. Jone tang

~ Uré méau: tang > 14mol/lit

— Creatinin: tang > 20% céc trudng hop.

— C6 thé c6 tic nghén tinh mach (thrombosis).

Protein mau tang, ¢6 khi ting téi 120-130g/lit. Albumin giam, globulin ting

lam ty lé A/G < 1.

5.4. Xét nghiém mién dich

— (6 khang thé don dong: 1gG (50%), IgA (256%) hodc két hgp IgG + IgA hodic
gidy nang (H); hodc gidy nhe (L) Kappa ho#c Lambda (1) (20%). Mot s6 it trudng hop
khong tiét cac Ig. Néu 1a chudi L thi nude tiéu xét nghiém cé protein Bence - Zone.

— Xét nghiém cac ddu &n mang: CDyg+, CD,g+, CDyt, CDy o+

5.5. Bién quang: hinh anh khuyét xudng thdy ré & xudng so, cac 8 loding xudng ciia
xudng dii 1am xudng dé gdy, c6 thé gap hinh anh xep d6t séng thit lung. Ngoi ra
con gap hinh anh loang xuong chéiu, xudng sudn va cac xuong khac.

6. CHAN DOAN

6.1. Chan doan xac dinh: dya theo tai liéu cia Bart Barlogie (1995, 1999), cic tac
gia nay chia ra hai loai tiéu chudn
6.1.1. Tiéu chuédn chinh gém co:

- (6 u tuong bao qua sinh thiét t3 chic tiy hodc xudng.

— Tang tuong bao trong tay & 30%).

- Téang protein don ddng trong huyét thanh (IgG > 3g/d], IgA > 2g/dl), nudc
tiéu 6 protein Bence-Jone chudi nhe A hogc K.

6.1.2. Tiéu chudn phu
Tuong bao ting > 5% - < 30%.

Tén thuong xuong dang khuyét xuong.

— Tang protein don dong, nhung duéi mic tidu chudn chinh.
Céac Ig binh thudng giam = IgM < 0,05g/dl; IgA < 0,1 g/d]; IgG < 0,6g/dl.
D& quyét dinh chin doan dudng tinh, cic tac gid dé nghi:

1. Phai ¢6 40 hai tidu chuén chinh.
2. Néu khéng du hai tiéu chuéin chinh, cé thé dung phudng an:
- 1 tidu chudn chinh + 2 tiéu chuén phu.
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- Trén 3 tiéu chuin phu.

Gan day (Robert A. Kyle, 2001) dua tidu chudn téi thiéu (minimal criteria) dé
chin doan da u tay. Cac tiéu chuin dé la:

Tudng bao tuy > 10%.

— Tuong bao tuy < 10% + 1 trong 3 tidu chuén sau day:

+ Protein don dong trong huyét thanh > 3g/dl.

+ Protein don dong trong nude tiéu.

+ Trén phim X quang ¢6 hinh anh khuyét xudng hoac lodng xuong.

Ngoai ra nén dya trén céc biéu hién bénh 1y khac nhu héi ching suy than,
calei mau tang, hong cdu chudi tién... Tang B, microglobulin c6 gia tri chin doan.
Theo tiéu chuéin nay, ta ¢6 thé chan doan sém da u tuy xuong.

6.2. Chan doan phan biét

— Lao xuang: day la truong hgp dé nham nhit, bénh nhan ¢é thiéu mau, sét,
giam cén, c6 thé thiy tang tudng bao, nhung khéng ting protein don dong, cac Ig
trong gi61 han binh thudng hodc tang.

— Ung thu di can tuy: trudng hdp nay sinh thiét tiy cho két qua t& bao di
can, khéng phai tuong bao.

— Hoi chiing tang sinh tay: CML, da héng ciu, ting tiéu cdu nguyén phat
déu khong c6 tang tuong bao va protein don déng.

- Suy tuy - réi loan sinh tuy khong c6 ting tuong bio, khéng ¢6 khuyét
xudng, tuy md héa (suy tiy), tdy giam sinh 1 hodc 2 dong (MDS).

6.3. Gia tri cta Ig don dong trong chin doan da u tay

— Ting lgG don déng chiém ty 1§ 52% trong tdng sé bénh nhan.

- Tang IgA don dong chiém 21%

— Tang IgD don dong chiém 2%.

— Tang IgE don déng chiém 0,01%.

- Protein nuée tieu: 11%

— Chudi nang Ig: < 1%

- IgM: 12%

86 liéu trén cho thay: bénh 1y thudng gap nhat 1a IgG, IgA. Cac truong hgp
khac hi€m gip hon. G Viét Nam ti 18 Ig don dong thudc typ IgG hosc IgG két hop
véi IgA, hodc chudi nhe K thudng gip nhat. Ngoai céc Ig, hién nay cac tac gia chud
¥ nhiéu dén vai trd cac cytokin. Trong dé IL-6, TNFB, IL-1 déng vai trd quan

trong trong cd ché& dau va cg ché hiy xuong. Cac cytokin nay déu tang cao gip 4-5

lan ngudi binh thudng. Ngoai ra B-microglobulin ciing ¢6 gia tri cao trong tién:
lugng bénh.
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7. DIEN BIEN: Tién lugng: bénh thudng dién bién gqua ba giai doan:

- Giai doan khéng c6 triéu chitng: giai doan im léng.

— Giai doan ¢6 triéu chitng 1dm sang: giai doan nay thay déi nhiéu, khi tang,
khi giam (H. 2.3).

100 1

504

)
<o
1
1

Giai doan 1

chua ¢ triéu chimg

Protein M trong huyét tuong

Giai doan 11
¢6 triéu ching

Giai doan 111
Thoi ky toan phat

Hinh 2.3. Dién bién ba giai doan clia bénh.

- Giai doan thudng xuyén cd tai phat: Cac roi loan déu ting va dao dong

(hang 2.12).
Bang 2.12. Thay d8i médt s8 chi tiéu sinh hoc theo ba giai doan néi trén
. Ham lugng o M . ;
Giai doan protein M (g%) HST g% B,- Microglobulin Albumin
| IgG < 5g 1gA < 3 > 10 <6 mgll > 30g/L
Il IgG=5-7 igA=3-5 8,5-10 > 6- > 30 -
It lgG =7 IgA>5 <85 > 6- <30-
8. DIEU TRI

8.1. Diéu tri dic hiéu chdéng ung thu

8.1.1. Hod chat

a. Ngudi > 60 tubi

— Dung hoa chat nhém alkyl (alkylating drugs): lam gidm plasmocyt va giam
dau, giam Ig huyét tuong, phuc héi xuong.

Thude: ~ Melphalan
— Cylophosphamid (Cytoxan)
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Cé thé ding 1 trong 2 cong thitc sau day:
+ Melphalan va prednisolon = MP
+ Cytoxan va prednisolon = CP

b. Nguai < 60 tubi
- Da hoa tri l1éu: ap dung céng thite:
- ABCM (adriamycine)
- BCNU
~ Cyclophosphamid: ngay thi 22
~ VAD: c6 thé diing cho bénh nhén bi tai phat.

1 ngay

8.1.2. Tia xa: c6 thé dung liéu xa tit 20-30Gy cho cac bénh nhan khéng dap ing véi
héa chat.

8.1.3. Ghép tuy tu théan

Néu ghép tuy phai dung ho4 chit liéu cao.

8.1.4. a-interferon: INF-u ciing c6 tac dung chéng ung thu khi phéi hdp vdi hoa chat.
8.2. Diéu trj cac bién chimg va cham soc cac réi loan

8.2.1. Cham soc chur nang than: c6 téi 50% bénh nhan ¢ suy than, nguyén nhéin
suy than 1a do Ca** tdng, protein B.Jone. Biéu hién: uré mau ting. Lgi niéu, didu
tri déc hiéu lam giam protein mau, ting loc than.

8.2.2. Chéng lodng xuong va ting Ca™ mdu: dung cic thudc sau

- Prednisolon liéu cao, tiém tinh mach rdt c6 hiéu luc nhét 13 trudng hep
bénh nhan ¢é con tdng Ca™ cap trong mau.

— Calcitonin, mithramycin: lJam giam nhanh Ca** trong mau.,
— Diphosphonat: Diing dé han ché hip thu nguge Ca*™ vao xuong.

8.2.3. Liét: gan huyét tuong lam gidm d6 nhdt mau - gan huyét tuong cé thé ap
dung cho cac truong hgp protein mau cao (> 120 g/l).

8.2.4. Tang dé nhot mau (hiperviscosity): dau dadu, chady mau miii... ¢6 thé didu tr
bing trao d6i huyét tuong (plasmapheresis).

~ Dau xuong: hoa tri liéu, tia xa, thude gidm dau.

— Chay mau: gan huyét tuong, truyén tiéu cau, héa chat.

- Nhiém trung: (vi khuan, ndm), cin c¢dy vi khuén, cdy n&m dé diéu tri dac
hiéu; c6 hiéu qua phdong nhiém trang lau dai bing y-globulin hosic khing sinh. Néu
c6 diéu kién bd sung y-globulin mién dich th1 tinh trang nhiém triing sé duge bao
vé, ddi sdng nguoi bénh sé duge kéo dai va 6n dinh hon.

— Diéu tri {tc ch& san xuit cac cytokin: corticoid liéu cao.
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8.3. Piéu trj hd trg

Truyén mau: khéi hdng cdu, erythropoietin, truyén khéi tiéu cidu (néu cé

giam tiéu cau).

Dung y globulin huyét tudng: 0,4 g/lkg x 1 nam.

Cham séc méi trudng bénh vién: sach, han ch& nhidm trung.

8.4. Di€u trj duy tri: chung séhg vdi ung thy (living with cancer).

Vai tro quan trong cua ngudi bénh 14 rén luyén nang cao kha nang chéng dd,
bao gdm ca ché& do an va tu van vé tinh than.

Bén canh ty chim séc cAn theo ddi mét s6 chi tidu dé giam sat bénh tai phat:

Theo ddi cie xét nghiém: 1- 2 thang lam lai 1 14n.

Céng thitc mau: chi ¥ tinh trang thiu mau, giam tiéu cdu, gidm bach cdu hat.
Kiém tra chitc nang than: uré mau, creatinin.

Kiém tra chitc ning gan: GOT-GPT.

Xét nghiém sinh héa mau: albumin, globulin, Ca*, acid uric.

Kiém tra protein niéu, (B.J.) trong 24 gid.

Chup X quang xudng, néu can chup cat ldép.

Tuy: choc hodc sinh thiét tiuy, giam sat tuong bao.

Theo dbi tinh trang nhiém trung.

8.5. Diéu tri tai phat (relapse): ddy 1a vin d& khé, nhat 13 d6i véi ngudi cao tudi.
Thudng dung da héa tri liédu véi cae thude thudng dung (bang 2.7).

8.6. Cac thudc digu tri myeloma

Thuéec méi va chién luge diéu tri:

1. Trong diéu tri bing héa chat s& xay ra tinh trang khang thude, diy 1a khé

khan cho x4y dung chién luge diéu tri.

2. Vai trd cac cytokin (IL-6, 2, 4, TNF ) can phai duge luu ¥.
3. Vaccin méi (tao anti idiotype).
4, Héa chit méi (Navelbin):

a. Cong thic don gian: cong thie nay gdm hai chéit co ban: Melphalan / Prednisolon
(MP) va Cytoxan /Pred. (CP) MP thugng duge diing nhat. Cé tdi 60% bénh nhin c6 dap
iing t6t, qua diéu tri thay hugng protein huyét tuong c6 giam, cb thay d6i té bio mAu.

CP tac dung nhu mdt chit chdng myeloma, it d6c d61 véi tuy xudng va té bao
ngudn sinh mau. Tac dung phy xay ra nhanh hon melphalan nhu nén, rung téc ...
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Bang 2.13. Cac thudc thudng dung hién nay

Tén thudc

Tén khac

Y kién

Melphalan (M)

Alkeran (udng hoac tiém)

Cyclophosphamid {C)

Cytoxan (udng, tiém)

BCNU (B™) (Bis - chloro-Nitrosurea)
Prednisolon (P) Prednisolon
Dexamethasaon (D) Decadron

Vineristin (V hay Q) Oncovin

Doxorubicin {(A) Adriamycin

Busulphan (B, Bu) Myleran

b. Céng thirc phdi hgp phirc tap: céng thiic nay gbm cé:

1. DINH NGHIA

VBMCP (M protocol): thuong dung 0 nudc My phia Dong.
VMCP: thudng dung ¢ My phia Tay.

ABCM: thudng ding 3 Anh va cac nuée chau Au.
VAD: dung nhiéu cho trudng hdp chuin bi cho ghép tay.

PHAN LOAI THIEU MAU

Thi€u mau 1a tinh trang giam luong huyét sic t6 trung binh luu hanh ¢ mau
ngoai vi dudl muc binh thudng so v8i ngudi cang gidi, cing lia tudi va trong cling

mot méi truong séng.

2. CO SO DUA VAO BE XEP LOAI THIEU MAU

1. Hinh théai

2. Nguyén nhén
3. Sinh 1y (c6 phuc héi hay khéng phuc héi)
4. Theo vi tri (ngodi tay, trong tuy)

5. Phéi hgp hinh thai, nguyén nhan va ldm sang.

Theo ¥ kién ching tdi cidch xép loai thi 5 dude nhidu ngudi chap nhan hon vi
né téng hgp duge nhidu van dé givip cho 1am sang thay duge méi lidn quan légic cta
bénh dé c6 thai d8 diéu tri dung, chinh xac, rit ngén thdi gian diéu tri bénh nhan.
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3. CAC XET NGHIEM CAN THIET CHO XEP LOAI
3.1. Cac chi s cua hdng cau

. ; 5t ek 15 Lugng huyét sac to
NDHSTTBHC - \ong do huyétsac t6 o9 bt
trung binh hong cau Hematocrit
Kt che & Luong huyét séc t6
LHSTTBHC - Luong ‘huyel sac Eo h g huy : : bt
trung binh héng cau $6 Iugng héng céu
2 . Hematocrit
TTTBHC - Thé tlfih trurlg binh : ‘ ‘ bt
hong cau $6 ludng hong cau

3.2. Cac xét nghiém sinh vt khac

Huyé&t tiy d6 (chi v dic biét hdng cdu ludi)
Néu cén thi sinh thiét tay

Bilirubin (gian tiép)

S&t huyét thanh

Kha nang gén Fe toan thé

Nghiém phap Coombs

Stic bén hdng ciu

Dién di huyét sic to

Nhudm héng ciu sit

Kiém tra chitc nang gan

4. PHAN LOAI THIEU MAU

4.1. Thiéu mau theo hinh thai va cd ché& bénh sinh

Thiéu mau nhugc sic héng cidu nho (TITBHC< 80f1)

= 320-360gi

28-32pg

85-95 1

- Thiéu mau binh séc thé héng cdu binh thudng (TTTBHC: 85 -95 1)

Thiéu mau binh sic thé héng ciu to ( NTBHC > 96 1)

Sau day ta di sdu phan tich titng loai trén

4.1.1. Thiéu mdu nhupc sdc héng cdu nhé

(Huyét séc t6 giam, NDHSTTBHC < 310 g/l, TTTBHC <80fl) ta cin phai lam
xét nghiém huyét thanh:

o Néu sdt huyét thanh gidm cé héi phuc gap trong cde bénh sau:

~ Thiéu mau do thigu sit bao gém:

+ Do cung cdp thiéu: cé thé gap & trd maéi dé dic biét & tré dé non, tré duge

nudi bang sita bd, bot sita (vi trong siia cé rat it sit). O tré nay thuong c6 suy dinh
dudng di kém,
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+ Do hap thu sit kém: gap & tré em 1a chay kéo dai, va ciing hay gép 6 ngudi
viédm da day man thé giam toan hay & ngudi cit 2/3 da day (vi b toan clia da day
gitp giai phéng sit khéi hop chat hitu cg, chuyén Fe™* — Fe’* d& hdp thu hon

+ Do tang nhu cdu sét: gdp § phu nit ¢é thai, phu nil cho con bii ma khéng
cung cip 4l sit dé dap ting nhu cdu ting caa cd thé

-+

Do mat mau man 1am cho kho du trit st mat din kéo dai gdy can kién gay

thi€u mau thidu sit.

o4

Do ky sinh trang: cing 1a nguyén nhan gy mat mau man (giun méc).

Thigu mau nhuge sic gidm siderophilin gap trong viém gan gay thiéu

siderophilin khéng van chuyén dude sit dén ndi tao hdng ciu.

Do 1 sit trong dai thuc bao.

o Néu sdt huyét thanh tang: thidu mdu tang sat khé hoi phuc gdép trong:

Thalassemie: thiéu mau nhuge sic HC nhd ma sit huyét thanh tang.

Ré1 loan kinh dién.,
Bénh huyét sic td.

Thiéu mau ting nguyén hdng ciu sit do di truyén, do doc

4.1.2. Thiéa mau binh sdc thé tich héng cdu binh thudng (TTTBHC: 85 - 9511) ta
cdn lam xét nghiém héng ciu ludi:

*

Néu HC luéi ting + xét nghiém bilirubin gian tiép ting — tan mau
Tan méau tai hdng cdu gip trong bénh:

+ Bénh huyét sic t6 héng cdu hinh liém, hinh bia.
+ Thiéu men G6PD
+ Do ton thuong mang héng cdu.

+ + 4+

+

+

Tan mau ngoal hdong ciu do:
Ky sinh triing s6t rét: gap trong s6t rét thuong dai huyét cau t&
Do nhiém triang: nhiém lién ciu tan huyét, nhiém trung huyét
Do ngd doc nhu ngd dde ndm d6e, noc rén, noc coc
. Do dbng mién dich (truyén mau nhiéu lin bat
ddong nhém mau mau me con).

Do mién dich .. Ty mién dich

Phiic hé mién dich: mot s8 thudc c6 thé giy tan
mau nhu chlorocid, quinin...

Do ¢o hoe: béng do nhiét gy tan mau.
Do tiém truyén dung dich nhugc truong qua nhiéu

* Néu HC 1udi tang + bilirubin gian ti€p thudng gap trong mat mau cdp tuy
phuc héi tot vi du nhu trong xuit huyét tidu hoa do loét da day, vét thuong mat mau.
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* Néu hong ciu ludi gidm + tuy giam t& bao — ta can lam sinh thiét tuy co thé
gap mét trong hai trudng hop sau:

— Do tuy xo hay suy tuy

— Do bi x4m lan: gép trong 1o x& mi cdp, ung thu di cin vae tuy hodc do réi
loan sinh tuy.

* Néu héng cau lusi gidm + tuy giau t& bao thudng do:

- Do réi loan sinh héng cdu don thuin

— Do thi€u mau binh sic khéng héi phuc tuy giau t& bao

Vi du: trong loxémi kinh

4.1.3 Thidu méu binh sic thé tich hdng cu to (TTTBHC >96 f1) ta cin lam xét
nghiém héng ciu ludi:

* Néu hong cdu luéi ting gip trong:

Chay mau nguyén phat, tan mau nguyén phat, thidu mau B12, acid folic

* Néu hong céu ludi gidm + khéng c6 héng cdu khéng 18 trong tuy gip:

+ Trong suy tuyén giap + xd gan

+ Suy than + tuy gidm sinh

* Néu hong cau luéi gidm + ¢6 hdng cdu khéng 16 trong tuy gap trong:

— Thiéu vitamin B12: do viém da day man xo teo, cit 2/3 da day din dén
thi€u y&u t6 noi nén khong hap thu duge B12

— Thiéu acid folie

~ Réi loan téng hgp ADN
+ Do déc

+ Do bi 1tc ché&

4.2. Thidéu mau theo nguyén nhan gay bénh (cd ché& bénh sinh) (so dé 2.11)
4.2.1. Thiéu médu do gidm sadn xuét tal tuy xuong

- Thi&u té& bao ngudn sinh mau: HSC (Hemopoietic Stem cells)

+ Nai tai; suy tuy

+ Npgoal lai: hoé chit, tia xa, thude, virus

~ Do méi trudng tuy ¢6 chit tc ché hodc thidu chit kich thich

— Bénh mau ac tinh (loxémi)

- Thiéu dinh dudng

4.2.2. Do mét mau ngoai vi

— Do tan mau

— Do chay mau
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THIEU MAU TAN MAU: LAM SANG VA PHAN LOAI

1. BINH NGHIA

Thiéu méu tan mau 1a hién tugng giam ngin ddi séng héng ciu do ting pha
huy héng cau. Doi séng héng ciu ngin (dudi 120 ngay) nén s8 lugng héng ciu bi
tiéu huy téng 1én nhiéu giy thi€u mau nhanh chéng, tuy xuong ting sinh manh dé
bu lai tinh trang thiéu mau.

2. TRIEU CHUNG
2.1. Triéu chitng 1am sang

- Con tan mau: s8t, rét run, dai huyét sic t6 (HST).

— Thiéu mau nhiéu hay it phu thuée vao tan mau nhiéu hay it.

— Vang da nhe, hodc nang.

- Nuéc tiéu sdm mau.

— Phan sam mau

— Lach to thuong bao gid ciing gap nhung khéng to nhiéu.

~ Gan to thuong gap 6 nguyén nhin tan mau bim sinh.
2.2. Triéu chimg xét nghiém
Thudng cac triéu chitng nay ciing tén tai véi nhau

2.2.1. Cdc triéu chung do tiéu huy hong cdu qusd miic

— Trén tiéu ban mau thiAy nhiéu manh vd hong cau.

Bilirubin giap tiép ting lén trong mau.

Stercobilinogen ¢ phén tang.
(Binh thucong 200 - 300mg/24 gid)
— Urobilin nude tidu ting.

— SAt huyét thanh tang.

D4u hiéu nay c¢é thé khong c6 trong trudng hop huyét tan nhe va tuy xudng
hoat déng manh.

— Hemosiderin niéu (trong mét 8 trudng hgp ¢6 thé dai ra hemosiderin duge
phat hién bang nhudém Perls - nhitng chat ling dong cha nude tiéu 1a Sediment).
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2.2.2. Triéu chimg xét nghiém do tdng tao mdu ¢ tuy xuong

— Hong ciu ludi ting, c6 thé ting 30% vii sd tuyét déi trén 1.000.000 t& bao
1u4éi/ tmm?®,

— Ting héng ciu non trong tuy véi hinh thé kich thudc to nhung khéng phai
megacarioblast.

— Xuit hién hdng ciu non (hdng ciu da sic, hdng cdu ludi) 3 mau ngoai vi.
~ (6 thé ddng thdi tang bach cdu doan va tiu cdu.

— C4 biét c6 thé ¢6 trudng hop gidm bach cdu va tiéu cdu do huy hoai qua
muc trong lach.

— Hinh thai va kich thude ¢6 sy thay d6i trong tan mau do bAm sinh.

Chi ¥: dac biét trong trudng hgp goi la huyét tdn duge bl trit (compensative
hemolyse) thi tuy xuong tang sinh cé thé gip tit 6-8 14n va duge bu trit hoan toan
sy tiéu huy hong cau. Lic d6 sé khéng c6 thiéu mau, nhung bao gid cling ¢6 vang da
bilirubin gian tiép ting cao, ting hong cdu mang ludi va ting stercobilinogen trong
phéan.

2.2.3. Lam xét nghiém vé doi séng héng céu

Do nita doi séng héng cau bang chit déng vi phéng xa Cr®* binh thudng T/2 =
30+3 ngay T/2 giam manh khi c6 huyét tan.

Thuec ra it khi phai st dung phuong phap ndy vi rat phic tap tén kém vé xét
nghiém kéo dai ngay. Tuy nhién trong mét s8 trudng hdp nghi ngd trude khi quyét
dinh phiu thuat cét lach cé hién tugng héng ciu bi pha huy tai lach qua nhiéu.

2.3. Con huyét tan c¢ap tinh
2.3.1. Lam sang

- 86t rét run, dai ra HST (nudc tiéu mau niu sAm)

Thiéu mau 46t nhién ting lén.

Pau byung
— Vang da tang lén r6 rét

Lach to hon

2.3.2. Huyét do
- 86 lugng héng cau giam
— Xuat hién héng cdu non trong mau ngoai vi.

- Héng ciu luéi tang cao.
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2.3.3. Huyét sdc t6 niéu (Hb niéu)

K¢ thuat xét nghiém rat khé, binh thufing 40mg/lit: khi ¢6 Hb mau ting cao
1a do tan huyét ¢ ndi mach dit déi, huyét sic td vao huyét quin va duoe thai qua
nude tiu. Lic d6 xuat h1en dau hleu suy than ning va bénh nhin thiy dau ngang
vung that lung, nude tiéu mau den sin.

2.3.4. Haptoglobin

La mét alpha I mucoprotein: né giam néing khi gidm héng cau trong huyét quan
ho#c vG nhiéu ngoai huyét quan. C& dinh huyét sic t& luu hanh trong huyét tuong theo
ty 1& 2 phén tit haptoglobin (binh thudng haptoglobin trong mau 1a 128 mg/lit).

2.3.5. Tim methe - albumin trong madu 1a chit do huyét sac t6 phéi hgp v6i albumin
huyét tusng. Tuy khé xac dinh nhung day la méot xét nghiém cé gia tri chan doan.
2.4. Cac bién chimg cua thidu mau tan mau kéo dai

- Co thé cham phat trién ca vé thé chat 14n tinh than va tri thic.

- 84i tdi mat (loai sbi nay khéng cin quang; phat hién bing chup tui mat c6
chit can quang).

- 561 6ng mit chu giy nén hoi chiing “vang da kép” do huyét tan va téc mat
(lae nay dong thdi cit bo tii mat va diéu tri huyét tan).

— Thay déi ciu tric xuong do thy xuong ting cudng hoat déng, thudng chi
gap ¢ tré em, dang lc tudi phat trién. H8 tuy xuong gian rong, xuong sg cé hinh
ban chai.

— Cb thé c6 loét bip chan man tinh.

— Hodc nhéi mau lach. 86t va dau ving lach.

3. PHAN LOAI THIEU MAU TAN MAU VA PIEU TR|

CO NHIEU CACH PHAN LOAI KHAC NHAU. SAU DAY CHUNG TOI NEU CACH PHAN
LOAI DO NGUYEN NHAN.

3.1. Do nguyén nhan tai héng cau

3.1.1. B4t thuong vé men héng céu

a. Thiéu men G6PD (glucose 6 phosphat dehydrogenase)
Bénh di truyén theo giéi tinh va nhiém sic thé X.
Nam gidi mang nhiém s#c thé X'Y.
Nit gidi mang nhiém sic thé X'X

Bénh dé mén cam véi thude nhu 1 diéu trj s6t rét, thude ha nhiét giam dau...
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Binh thudng men G6PD la: 130 - 180 don vi, bénh nhan khéng cé don vi nao,
nguoi Janh mang bénh cé tit 20-30% trong sé 130-180 don vi.

Piéu tri: trong con tan mau, khéng ¢6 didu tri dic hidu, khong cét lach, khéng
nén truyén mau nhiéu 1an va khéng nén dung loai thude dé min cam.

b. Thiéu men PK (pyruvate kinase) bénh di truyén lin (1ép).

Tén thuong bom natri vao mang héng cdu, ¢6 gap § chdu Au nhung ft. Men
PK giam d6 50% 4 trudng hgp di hgp ti, khéng bidu hién 1am sang. Men PK giam
dudi 50% & trudng hgp dong hop ti nang.

Khéng c6 diéu tri diic hiéu.
3.1.2. B4t thudng vé huyét sdc té

Nhéc lai ciu tric huyét sdc t6' & ngusi:

Huyét sic td 1a mét protein ¢6 mau, duge cdu tao do su phdi hop cia hem
va globin. Hem dugde ¢&u tao béi moét khung porphyryl gin vl mdt nguyén tit si
hai (Fe++). ’

Globin do 4 chubi polypeptid hgp thanh hai déi gi6ng hét nhau tao nén day
alpha, béta, gamma va delta. Su téng hgp cac diy nay do nhidu gen khac nhau chi
dao, cd hai loai gen chinh:

— Gen c&u trie: chiu trach nhiém vé tinh chat va thi tu cac acid amin cua
day polypeptid. Khi gen nay bi hu hai sé ¢6 cac diy polypeptid bat thudng.

~ Gen kiém soat: chiu trach nhiém diéu hoa su téng hdp cac diy polypeptid.
NG ¢6 sy diéu hoa san xuit gilta day alpha va cac day khac. N&u gen kiém soat bi
hu hai thi ty 1& san xuit giita cAc chudi sé bi thay déi.

Huyét sic td binh thudng:
Huyét sic t& A (alpha 2 beta 2): 95-99% trén mét tudi va ngudi lén.
Huyét sic t& A2 (alpha 2 delta 2): 1,5 - 3% trén mét tudi va ngudi 16n.

Huyét sic t6 F (alpha 2 gamma 2): 80 - 90% ldc méi sinh, 1-2% sau mét tudi.
Huyét sic td Bart’s chi ¢6 ¢ giai doan diu thai nhi (gamma 4): néu vin tén tai thi
thai nhi sé chét.

Khi ¢6 bat thudng vé huyét sic t& sé gip cac bénh sau day:

a. Bénh r6i loan huyét séc t6 vé sé lugng do hu hai gen kiém soat. Gen kiém soat chiu
trach nhiém didu hoa sy tong hgp cac day polypeptid. Néu gen kiém soat bi hu hai
thi ty 1& san xuat gifia cac chudi sé bj thay d6i va din t6i cac bénh sau day:

— Bénh béta thalassemia: sit tao thanh diy béta bi hu hal nén su thanh lap
day béta bi ngin trd, didy béta khong dude tao ra rit it, do d6 huyét sic td F (alpha
2 gama 2) cé nhiéu, huyét sic t§ A2 (alpha 2, delta2) ciing tang lén.

+ Béta thalassemia thé ning con goi 1a bénh Cooley.
+ Béta thalassemia thé nhe thi huyét sic t& F dudi 30%.
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— Alpha thalassemia: sy tao diy alpha bi hu hai nén sy thanh lap day alpha
bi ngan tra.

Dong hgp ti gap trong giai doan bao thai, huyét sic t& Bart's (gamma 4),
bénh ning, bénh nhan chét trong bao thai. Di hgp ti thi diy gamma dudc tao ra véi
kh6i lugng bang mdt phan nita s lugng binh thudng, d giai doan ddu cha béo thai,
day béta chua duge thanh lap, ddy gamma ting do 46 huyét sic t6 F va huyét sdc t6
Bart's. Sau d6 thai tién trién ddn, day béta dugc tao ra, diy gamma giam va két
qua sé c6 sut thanh p huyét sic t& H (béta 4) tic 1a ¢6 hidn tugng ting chudi béta.
Vi bénh gamma thalassemia thé di hgp tit c6 huyét sic t6 H d ngudi 16n va huyét
sic td Bart’s d tré sd sinh.

- Bénh gamma thalassemia khéng ¢6 huyét séc t& F, rit nang, c6 lién quan
tdi thal nhi.

- Bénh delta thalassemia khong c6 huyét sdc t§ A 2, nhe vi huyét sic t& A2 it.

~ Bénh béta - delta thalassemia edn goi 13 thalassemia F, téing huyét séc t&
F, bénh nay thuong nhe.

biéu tri: khéng cé diéu tri dac hiéu, diéu tri con tan mau, dang nghién ciu
phusng phap phiu thuat cat lach.

b. Bénh roi loan huyét sdc t6 vé chat lugng: do hu hai gen céiu tric, gen cau tric chiu
trach nhiém vé tinh chat va thit tu cic acid cla diy polypeptid. Khi gen nay bi hu
hai thi mét acid amin bi thay thé bing mét acid amin khéc trong diy polypeptid va
vi thé cho day polypeptid bt thudng va din dén cac bénh sau day:

o Bénh huyét sdc t6'S: hong ciu hinh liém.
Déng hgp tit: thé nay ca hai day béta déu bit thudng.

Di hop ti: thé nay chi c6 mot béta bét thudng do arginin thay thé histedin & vi
tri 63, con goi 1a bénh huyét séc t& Zurich, bénh nay c6 huyét sic t& C tit 20-49% va
huyét sic t& A binh thudng. Trong thé dji hop tit kép ¢6 huyét sic t& S tang cao,
huyét sic td F tang it, huyét sdc t6 A con rat it.

Diéu tri khéng dic hiéu:

Vitamin B12

Acid folic

Tinh chit gan

Truyén mau

Thudc chéng déng khi ¢ thc mach.
Cat lach khi lach qua to

s Bénh huyét sdc t6'M: do day alpha bét thudng: tyrosin sé thay thé histedin & vi
tri 58 cia day alpha. Bénh chi gip d ngudi da trdng. Tridu ching tim ngay sau khi
mdi sinh ra.
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o Bénh huyét sdc t6’M: do day béta bat thudng con goi 1a bénh Hydepark Saskloon,
Milwankee chi ¢6 triéu chitng tim don thuén.

Bénh khéng c6 diéu tri dac hiéu.

o Bénh huyét sic t6'E (alpha A/2 béta E/2): Bénh gip § viung Dong Nam A, Thai
Lan gdp mét ty 1& 13%. Thé déng hop tit it gip.

* Bénh huyét sdc t6 Lepore: hai day alpha ctia huyét sic t6 Lepore binh thudng,
con hai day con lai, ddu day c6 tinh chit day delta nhung cudi day ¢6 tinh chat
day béta.
3.1.3. Bét thudng do cdu triic ctia mang héng cdu
a. Bénh Minkowski Chauffard

Bénh ¢é tinh chat gia dinh

Di truyén theo tinh tréi, mot nda s con ciia bénh nhan (dd trai hodc gai)
thuéc loai NST thudng.

Gap 6 tré em 5-12 tudi

Ban chat chua rd, ¢6 18 ciing do thiéu men nao d6 cla héng cau
Xét nghiém,

Chi ¥: Stic bén héng cAu giam

(Binh thudng: Bat dau tan ti 5,2%0 va tan hoan toan 3,2%).

Hién tugng nay c6 thé xay ra cho mét quén thé it t& bao, e6 thé nhay ¢am hon
sau khi 1 37°C trong 24 gio.

Diéu tri:
Vitamin B12
Acid folic

Corticoid khdng ¢6 tac dung
Truyén mau
Ngoai khoa: cit lach 1a tét.
b. Bénh héng cau hinh gai (cua)
Do bat thugng vé béta lipoprotein
¢. Bénh héng cau hinh thoi
Bénh di truyén theo tinh trdi
d. Bénh dai huyét sac 18 kich phat vé ban dém

La mét bénh trong mang héng ciu, do méc phai, khéng r6 cd ché vi sao ma
héng cdu ctia bénh nhin rit dé v trong moi truong acid. Vi ban dém pH trong mau
thuong bi ha ¢6 con huyét tan va dai ra huyét sic t6.
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biéu trj: Truyén héng ciu ria
Khiang sinh

Diéu tri tdc mach

3.2. Do nguyén nhan ngoai héng cau
3.2.1. Tan madu mién djch
a. Thiu méu huyét tén so sinh

Mic du hénh xay ra 6 thai nhi va so sinh nhung vin 12 mét bénh huyét tan
méic phai. Bénh nay do hdng cAu cia thai nhi bi vd bdi khang thé déng loai cua me
tran qua rau ma viao thai nhi (me Rh - con Rh+).

Diéu tri:
Thay mau sau khi tré méi ra do
3 gid ddu thuong c6 két qua tat
6 gid dau nghi ngs
N&u khi da biéu hién triéu ching nhifm ddc than kinh thudng khéng 6 két
qua. Khong nén cho bi siia me.

b. Thiéu mau tan mau do tu khang thé
Bénh nhan ty tac ra khang thé dé€ pha huy hdng cdu cta ban than minh do:

- C6 mét khang nguyén la v mdt khang nguyén 1 mét thanh phén quen
thude ca cd thé (chat hexosamin ¢é trong 1ién cau khuédn tan huyét nhém A).

+ Khang nguyén ¢é trong tén thudng mé&t tinh chit dic hiéu va thanh khang
nguyén la.

+ Khang nguyén c6 thé do t& bao hoge t6 chitc khéng tiép xac duge co thé (t&
bao mién dich) trong thoi ky phat trién phai.
— (6 su ton thuong suy yéu kha ning kiém soat céc t& bao ¢é ning lue mién
dich: gap trong mat s8 bénh ac tinh (Hodgkin, lox&mi...)
— Loai nay cé thé:
Khéng tim duge nguyén nhéan.
Hodc thit phat sau:
Ung thu hach
Bénh Hodgkin
Do diing mo6t s6 thudc (s6t rét, ddng kinh...).
¢. Thiu mau tan méau do tu khang thé lanh

Thudng xay ra sau cim, nhiém khudn bach cidu don nhan, viém phéi khéng
dién hinh do virus. Hiéu gi4 khang thé ngung két t& lanh thudng tang cao (binh
thuong: 1/32 - 1/60).
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d Tan mau mién dich do thuéc
3.2.2. Tan mau ngoai héng cdu khéng do co ché mién dich
a. Dai huyét sdc t6 kich phat do lanh
Chi gap 6 ngudi lén, do giang mai, thudng xay ra ban dém cé thé do pH giém.ﬁ
Dooté' bao sinh mau c6 mot nhém bat thudng, nhém nay rat nhay véi ba thé. Khi bs
thé bi hoat héa, héng ciu rat dé vé.
b. Thiéu mau huyét tan méc phai khéng do khang thé tu sinh
— V3 héng cdu trong huyét quan
Nhiém déc thach tin, rin c¢in, ndm
Nhiém khuén (c6 thé sau sdy thai)
Ky sinh vat (sot rét)

+ + + +

Bong

— V& hong cdu kém ban xudt huyét do gidm tidu ciu
+ Ung thu biéu mb di cin tuy

+ Hd1 chiing Moschcowitz.

- Cé thé gap sau mét s bénh

+ Xd gan (sau héi chiing Banti)

+ Lachto

biéu tri con tan méu:

Trong nhém mau tan mau do bdm sinh hodc do mic phai déu dung
depersolon hoic prednison.

Liéu lugng dung tir 1-3mg/kg/ngay.

Diéu tri: trong hai tuidn. Sau d6 kiém tra lai céng thiic mau d&é didu chinh lidu
lugng thude.

Khi ¢6 triéu chiing thi€u mau nang cén truyén hong cu riia mét 1an 250mg.
Mot tudn tir 2-3 14n.

NGOAI RA CON CAC CACH PHAN LOAI KHAC:
1. Theo vi tri tan mau
1.1. Tan mau trong long mach
- Chén thuong
— Thi&u men héng cau: G6PD
— Tan mau mién dich: do khang thé
- Nhiém tring, st rét.
1.2. Tan mau ngoai long mach
- Ty mién dich: ting thyc bao
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— Bénh gan

-~ Khéng ¢6 B lipoprotein.

— Ré1 loan chuyén hoa héng ciu:
Thi€u pururat kinase

Giam phosphat mau

Thiéu pyrimidin.

oo+ o+ +

. Tan mau bam sinh va méc phai _
— Bam sinh: ¢6 tinh chit gia dinh thidu mau khong héi phuc.

~ Ma4c phai: thudng xuat hién d6t xuit, c6 qia trinh bénh 1y, c¢6 kha ning
héi phuc.

‘3. Tan mau c4dp va man

— Tan mau cdp xay ra nhanh chéng thiéu mau nang ma khong c6 mat mau,
chay mau, thudng cé con tan mau.

- Tan mau man: tan it mdt dién bién 1au dai.

4. KET LUAN

Thiéu mau tan mau 14 mot bénh 1y rat réng ¢6 lién quan dén nhiéu linh vyc.

Huyét hoc, mién dich va di truyén dudc thé hién trén lam sang rat da dang va
phong phu. Cin chén doan va tim nguyén nhéan ding d€ didu tri tét cho ngudi
bénh. Phuong phap cét lach dé didu tri cho bénh nhéan bi tan méu ty mién la mét
chi dinh can thiét.

BENH HUYET SAC 10
(Thalassemia va huyét sic to bat thuong)

Day 1a nhém bénh do rdi loan tdng hdp chudi globin (thalassemia) hay téng
hgp nén cac huyét sic t& (HST) bat thudng.

1. THALASSEMIA {thi&u hut chudi globin)

1.1. Pinh nghia: 1a bénh thiu mau tan mau di truyén gy ra do gidm hoic mat hin
sy téng hop cta mét loai chudi globin.

1.2. Phan loai: binh thudng phan tlt huyét sic t8 14 ayB,, ¢ su can bing gilta téng
hop chudi o va chudi . Qua trinh téng hgp mét loai chudi bi réi loan s& giy thidu
loai chubi dé va thita tudng d8i chudi con lai lam xuat hién tinh trang bénh 1y. Néu
téng hop thidu hosic khéng téng hop dude chudi a sé giy bénh o thalassemia. Né&u
téng hgp chudi B bi han ch& hay ngiing hén sé giy bénh B thalassemia.
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1.2.1. a thalassemia

Nhu da trinh bay ¢ phaAn HST, cic gen o ndm trén nhiém séc thé 16, néu
ving gen dé tén thuong khéong téng hgp dugde chudi goi la & (con goi «,
thalassemia), néu tén thuong nhung van téng hop dude chudi « véi s8 lugng it thi
duge goi 1a « (con got a, thalassemia). Do dé c6 thé c6 cac kidu t8 hop & ngudi
thalassemia

- Déng hop tu : a%a® Thal
- Déng hop tit : o'/’ Thal
" Dihgptica® : oo Thal
- Dihgpta o’ : o'/ Thal
— Dihgp tid o, o : o’o* Thal

1.2.2. f thalassemia: gen chi dao tdng hop chudi B (gen B) ndm trén cAnh ngan
nhiém séc thé 11 ciing cic gen 3, v, £. N&u NST (nhidm sdc thé) tdn thuong mat
hoan toan kha ning chi dao téng hgp chudi p goi la p°.

Néu gen B ton thudng lam giam tdc dé téng hop chudi B goi 12 B*. Nhu vay cac
kiéu té hap:

- Déng hgp tit B° Thal : BY/p°
— D1 hop t11 B° Thal : BB
_ Péng hap tit B Thal . BB
_ Di hop tit f* Thal 3P
~ Di hop & pYp* Thal . BB’

1.2.3. 3, Sthalassemia: khong téng hgp duge chudi y va &: it ¢6 ¥ nghia 14 sang.
1.3. Phan bé dia ly

B Thal: Phin bé tit Dia Trung Hai, chau Phi qua Nam An dén chau A va Déng
Nam A, § Viét Nam ty 18 méc bénh cao & dan tde it ngudi theo mitc gidm dan tu
vung Bac dén Trung dén Nam.

o Thal: Gap nhiéu § chau A, nhat 1a Péng Nam A. O Vist Nam: ty 1& méc
bénh cao ¢ dan tdc it ngusi theo thit ty cac viing Trung - Nam - Béc.

191



Gen thalassemia

Giam tdng hgp chudi globin (« hoac B)

/

Hong cau nhugc sac Thira chudi tuong tng { B hoic o )
Thé viii
! {Mang hdng cau)
Thidu mau V@ héng cdu —  Cuc tiéu cdu
Tang tao
bilirubin
Y
Tang hdp Tang Tang sinh hé Téc
thu sat sinh mau lién véng vi mach
U sat !
l - Gan lach to Vang Séi | | Loet
v — - Lo&ng xudng da mat
Cham Nhiém .
13N triing - Bién dang mat

S0 do 2.12. Cao ché hinh thanh triéu ching ldm sang trong thalassemia

1.4. Co ché hinh thanh cac biéu hién lam sang

Khi gen globin bi tén thuong, chudi globin d6 khéng dude téng hgp hay téng hop
bi gidm nén thiéu huyét sic t& gay thi€u mau. Nhung cin nguyén gay bénh chinh la
thita tuong d6i chudi tuong tng. Cac chudi globin thita nay sé tring hgp tao nén cac
thé viii HST. Nhiing thé viii nay khéng c6 tae dung van chuyén oxy va gén lén mang
héng cdu lam thay d6i tinh th&m, tinh mém déo clia mang hdng cdu lam héng ciu dé
vd. Hong cdu vd gay thi€u méu va cic biéu hién 14m sang (so d6 2.12)

1.5. a thalassemia

La bénh do giam hoidc mat hin su téng hop chubi a
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1.5.1. Coché phén tuva sinh bénh

Binh thudng gen o nim trén cinh ngin nhiém sic thé 16, mbi NST ¢6 hai gen
¢t nhu vay mot ¢o thé binh thudng ¢ bén gen a.

— o Thal do m#t doan nhidm séc thé.

Tén thuong mit doan NST ¢6 thé mat mét hode hai gen.

Trudng hgp mat mdt gen con gen kia van hoat ddéng, d6 12 « Thal 2, cdn goi o*
thalassemia (a+ Thal)

Trudng hop mat cd hai gen 1a o Thal 1 ¢dn goi 14 «® Thal.

— o Thal khéng phai do mat doan NST.

C6 nhiéu d6t bién diém: thay thé&, thém hosic m&t mdt vai base nitd sé lam
giam hode mat hin téng hop chudi «. Vi du, dot bién diém & codon (bd ba) két thuc
tit TAA thanh CAA, vi d6t bién d6 ma qua trinh sao chép khéng dimng lai 6 chd dang
ditng ma kéo dai, tac ARNm khéng bén vitng nén qua trinh téng hop chudi a bi
gidm hin (¢ Thal 2 hay o Thal).

Nhu vay tuy theo s6 gen o bj mat ma tao nén cac tinh trang bénh 1y (hinh 2.4).
1.5.2, Biéu hién lam sang
Nhu di trinh bay trén, ¢6 nhiéu mitc d6 tén thuong cic gen o« (tit mat 1 dén

mét 4 gen o). Do d6 kha nang téng hdp chudi « cling giam tdy theo cac kidu t6 hop
gen. Tt 46 cic bénh canh 1am sang ¢6 khac nhau. Cac dang thé hién 14m sang la:

a. Huyét séc t6 Bart's (bénh phi: thai)
Cau tao phan tu 1a v

DAy 12 dang thalassemia n#ng nhat, 100% chét trudc hodc ngay sau khi dé.
Biéu hién 13 thai phu, vang da va thiéu mau, gan to, rau to va min, me thudng bi
ngd déc thai nghén khi mang thai. Xét nghiém dién di huyét sic t& thay thanh
phan huyét sic t& cha yéu la Hb Bart’s.

Do & baoe thai binh thudng huyét sic td cht yéu 1a Hb F gdm 2 chudi a va 2
chudi y. Khi mat ¢4 4 gen « co thé khong tong hop duge chudi a nén 4 chudi y triing
hop (v,) tao Hb Bart’s. Huyét sic t6 Bart’s ¢6 ai lue cao vdi oxy nén khéng thé nha
oxy cho td chite do vay gay thiéu oxy va til vong.

Bénh duge phat hién khi thay thai phu, chét lic dé hodc sdy, nhat 1a ving
Déng Nam A.
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. ao/ao
- Binh thuong o oL
(04
I ] L
- Mit 1 gen, con goi di hgp ti o Thal L c o
1 1

- M4t 2 gen: + Di hgp ti o® Thal o

— - oo

o
|-
o

+ Dong hgp tit o* Thal I 77/
o
1

{ W Y

-o/-o

VI

P VM '/m

— Mat 3 gen: Di hgp ti o «* Thal

o /- o

1 Yt

- M4t 4 gen: Dong hop ti o° /a® Thal VY V117
-

L Y/

Hinh 2.4. Céc kiéu t8 hop gen trong o thalassemia

b. Bénh Hb H

Chi cén 1 gen « hogt déng (do mat doan ho#ic d6t bién lam ngitng téng hop & 3
gen). Biéu hién tan mau nhe c6 thé xu4t hién khi méi sinh (it gdp), thudng nhat 1a
¢4 cac con tan mau néng lén khi ¢6 dgt nhiém trung, xét nghiém thdy héng ciu nhd,
nhudc sfc, ¢6 thé Heinz (thé vii).

Dién di HST c6: Hb A, Hb H (khi mdi sinh ¢6 Hb Bart’s).
c. a Thal th€ nhe: mat hai gen a

Thudng khéng ¢6 biéu hién 1am sang, xét nghiém c6 thé thay héng ciu nhod,
lic mdi sinh néu dién di Hb ¢d thé thdy Hb Bart’s {khoang 2-5%).
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d. a Thal thé &n: chi mit mot gen o

Khong c6 triéu ching lam sang, néu xét nghiém dién di Hb lac tré mdi sinh cd
thé thay Hb Bart’s khoang 1-2%.

1.6. B thalassemia
La bénh gay ra do giam hodic mat hin sy tdng hgp chudi p globin.
1.6.1. Coché phén tirva sinh bénh

C6 rit nhidu khuyét tat d gen B giy p Thal. Cac d6t bién chi yéu 1a thay thé
hay mat mdt vai gbe base, lam anh huong dén qua trinh sao chép ARN, chin ARN
va dich mé.

~ Cac d6t bién 0 vung khéi dong lam gidm toc dd sao chép, giy B’ Thal.

- Dot bién ¢ mot s6 bd ba ma hoa (codon) 1am thanh ma cham hét, khong tao
duge ARNm day da gay p° Thal.

— Céac dbt bién J doan diu sao chép hay doan cudi sao chép lam rdi loan quéa
trinh sao chép ARNm, giy giadm téc 6 tong hop chudi B d6 1a B* Thal.

- Cac d4t bién 0 viung intron lam cham qué trinh chin cia ARNm gay p+ Thal

* Chubi § giam hoiic khong duge tdng hgp sé lam co thé ting cudng téng hgp
chudi khac dé bu:

-~ Téng hgp chudi §, tao w,8, d6 14 Hb A,.

- Téng hop chudi v, tao ayy, d6 12 Hb F.

* Cac chudi o thita ra ling dong vao mang héng cAu giy v hong ciu va ¢d cic
h&u qua bénh 1y.
1.6.2. Biéu hién Idm sang (cac thé 1am sang)

Tuy theo mic d$ tén thuong cua gen B (B° va cac mic d6 B* Thal).

Tuy theo td hop gen: (déng hgp tit hay di hgp tl) ma ¢é cac biéu hién 1am sang
khac nhau.
a. Thé pthalassemia ndng (thi€u mau Cooley) 1a thé gay ra do déng hgp ti B Thal.

— Lam sang: biéu hién rit sém khi tré méi sinh duge vai thang dén vai tudi
(ltc ma dang ra gen B hoat dong thay gen y) thé hién vang da, gan c6 thé to, X
quang xudng cé hinh chén téc, thidu mau ning.

- Xét nghiém:

+ Huyét d5: héng cdu nhd, nhuge séc, c6 manh hong cdu, HST gidm ning,
héng cdu bién dang, tdng hdng ciu ludi.
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+ Dién di Hb: HbA gidm ho#c khong 6, Hb A, ting (8-9%), Hb F ting cao
(20 - 99%).

- Cac kidu gen: BYp°; pB*; B*/p".
b. Th€ B Thal trung gian

Thuong ¢6 biéu hién thi€u mau mudn hon thé ning va bénh canh lim sang
nhe hon, triéu chitng chinh 14 thiéu mau.

Xét nghiém:

- Huyét d6: héng cau nhd, nhuge séc, bién dang, c6 hinh ring cua, ting héng
cau ludi.

~ Dién di HST: Hb A gidm, Hb A, tang (c6 thé dén 10%); Hb F ting c6 thé
90 - 99%.

—- Kiéu t5 hop gen BY/B; B/B*; BY/B% B*H(ap).
c. Thé nhe

Biéu hién nhe hoac khéng ¢6 ddu hiéu 14m sang.

Xét nghiém:

— Huyét hoc: tang s6 lugng hdng cAu, hong cdu nho, nhuge séc.

— Kiéu gen: B*/p; pB; B*/p°.
2. HUYET SAC TO BAT THUONG (t3ng hop chudi globin bat thudng)

2.1. Khai niém: cic chudi globin vin dude téng hgp. Phan tit HST vAn hinh thanh
nhung c6 thay déi d ciu triic bac 1 - mat acid amin binh thudng dude thay thé bing
mit acid amin khac.

Do dbt bi€n gen cAu triic lam thay mét hoic mét s& base nito nay bing base
nitc¢ khae, chudi globin van duge tong hop nhung mét hoic mdt s6 acid amin bi thay
th€ bing acid amin khéac (c6 nhiéu trudng hop thay déi mét base nito ma bé ba vén
m# hod cting mét acid amin nén globin khéng thay d6i, ngudi ta goi la tinh da dang
ADN).

2.2. M6t 6 huyét sic 6 bat thudng

Tuy theo sy thay d6i ma cé cac biéu hién khac nhau, rat nhidu loai thay déi
duge phat hién.

Tén cac HST biat thudng duge diat theo dia du phat hién nhung c6 tén
théng nhat.

HST E: a2[3226g1u-lysiu
HST C; (12[3263'“"3'55“
HST S- G2B26gIvaal
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2.2.1. Hb S: bénh héng cau hinh liém
— Phén b6 chii yéu 6 chau Phi.
— Lam sang:
+ Di hgp t&: biéu hién khéng rd.
+ Déng hop tit hotic di hop tit kép Hb E/Hb S hoac Hb S/B Thal.

Biéu hién thidu mau, lach to, vang da, tic mach, héng cdu c6 dang hinh liém.

2,2.2. Hb E: gip nhiéu & Viét Nam va Déng Nam A.
~ Di hgp tit: thudng khéng biéu hién 1am sang.

- Déng hgp ti: biéu hién lam sang 1a thiu miu nhe, héng cAu nhd c6 thd
hinh bia, HbE 100%.

~ Di hgp t kép: HbE/p Thal biéu hién ning gin giéng p/ p Thal (Cooley).
Phan b8 mét s§ HST bat thudng & Viét Nam.
HbE gap 6 din tde it ngudi theo thit tu Trung - Nam - Béc (20 - 30%) va dan
toc Kinh - mién Nam (4,5%) - mién Trung (1,5%).
3. DIEU TR| VA PHONG BENH
3.1. Diéu trj
—~ Truyén mau
— Thai sit (DFO: Deferoxamin tiém duéi da hogc tinh mach lién tuc 12
g10/ngay).
Liéu 5-6 ngay/tuan ( 20 - 50 mg/kg).
— C4t lach: nhat la bénh huyét sc t& H.
- Ghép tuy.
— MGi ddy ngudi ta dung thude kich thich téng hgp chubi y.
3.2. Phéng bénh
— Tu van di truyén:

+ Nhiing d61 trai gai muén két hén ma trong gia dinh ¢6 ngudi mic bénh,
nén kiém tra.

+ Nhitng cip vg chéng sinh con bi bénh: c6 nén tiép tuc dé con hay khong.

— Chén doan trudc sinh: 14y gai rau va phan tich ADN tim gen bénh. Néu
khéng ¢é gen bénh c6 thé dé sinh con.
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THIEU MAU TAN MAU MIEN DICH

1. DAl CUONG VE THIEU MAU TAN MAU MIEN DICH

Thi€u mau tan méu mién dich la hidu qua cta sy hinh thanh céc khang thé
bt thudng chéng lai khang nguyén ¢é trén hdng ciu, khang thé bat thudsng d6 la tu
khiang thé.

1.1. Ban chat cua thiéu mau tan mau mién dich

— Hau qua clia sy hinh thanh cAc khang thé bat thudng chdng lai khang
nguyén c6 trén héng ciu cua bénh nhan ma thudng gap 1a khang thé 1gG, IgM gin
bé theé, do d6 gy nén hién tugng v3 héng cau.

- Hién tugng vd hong cau ndi mach (trong long mach) 13 phan dng khang
nguyén - khang thé - b6 thé trén bé mat hong cdu bdi IgG hoac IgM.

- Hién tugng vd héng ciu ngogi mach (treng t5 chitc lién vdng: gan, lach,
ngoai long mach...) bdi hién tudng thuc bao, ching an cac hdng cdu gin khéng thé.
1.2. Khéi niém so luge vé khang thé mién dich
1.2.1. Mién dich déng loai

Thiu mau tan mau mién dich do khang thé mién dich ddng loai, thudng gip
trong mét sd cac trudng hop saw:

— Thigu mau tan mau tré sd sinh do bat déng nhém mau hé Rh giita me va
con {(me Rh ™ ma con Rh" ), hodc hé ABO ma thudng 14 me nhém mau O, con nhém
mau A.

— Do truyén nhém mau “O nguy hiém”, do anti A hoiic anti B hiéu gia cao
bat thuong.

— Do truyén nham nhém mau hé ABO khéng phu hgp.

- Do sy thanh 1ap khang thé mién dich bat thudng trong trudng hop truyén
méu khéng déng nhém mau phu, khéng déng hé théng khang nguyén bach ciu,
khéng ddng nhém mau hé tiéu cAu va khéng déng nhém mau hé Rh.

1.2.2. Mién dich khéc loai

a. Hau qua cla su kich thich do mot khang nguyén dong vat hay thuc vat ma cau
truc hoa hoc rat giéng khang nguyén ctia nhém héng cau, thé hién trong cac trudng
hdp sau:
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~ Tinh trang ting mién dich bing cach tiém mdt thi thudc ¢6 mang khang
nguyén nhu: cic vacein ¢é khang doc td (chong bach hau, uén van...v.v...) vi trong
cac thanh phin nay ¢6 khang nguyén A va B.

— Ho#c diing mot sé thude diéu tri bao ché tir ddng vat (tinh chat da day, gan,
thanh phan khang hemophilie cia Ign...)

— Ho#c giy mién dich § nhitng ngudi tinh nguyén véi chidt Witebiky dé diéu
ché huyét thanh mau.

b. Do mat chie nang e ché binh thudng caa lympho T

Nhiéu gia thuyét duge néu lén trong cd ché tan mau ty mién ma khang thé tu
sinh chi chéng lai mét cach die biét ciac khang nguyén nhém hong cu, 1a mot co
ché& thidu mau tan mAu tu mién dich rat phite tap, nhung c6 mét diém rat chung la:
“M4t chic ndng dc ché binh thudng cua lympho T”, b4i mdt nguyén nhan nao dé
lam cho lympho T khéng dung nap duge nita thi lympho B s& tu do sinh san ra
khang thé bat thudng, dude thé hién trén mét sd cac trudng hgp sau day:

— Co ché& phan tng chéo: khi bi nhi&m lién cdu khudn (Streptococcus) sé giy
nén khang thé chéng tim, chdng than vi Streptococcus c6 khang nguyén chung véi
than va tim. Lympho T dac hiéu cho khang nguyén Streptococcus thay ché cia
khang nguyén tim, than va do dé lympho B khéng bi can trd nita sé san xudt ra
khang thé ty sinh.

- Co ché khang nguyén bi che 14p: trong qua trinh phat trién bao thai c6 mot
s6 t6 chitc khéng ¢é huyét quan nén khéng ti€p xic véi cac clon lympho tudng dng,
do d6 chung “khéng bj c&m”, néu vi mdt su chén thuong ma té chic khong cé huyét
quan d6 di vio tudn hoan sé cé phan tng dic hiéu chong lai, thi du tinh thé mit,
tinh hoan v.v...

- Vai trd clia virus: co ché khang nguyén riéng cla virus c6 thé hién trén
mang t& bao bi nhiém va giy tdn thuong lympho bing cich virus sat nhap vao
genom t& bao lam mé4t chiic ning binh thudng cia lympho T va chuyén thanh ac
tinh Vi vay thi€u mau tan mau mién dich eting ¢6 gip trong mdt s6 bénh ac tinh.

1.3. Phén biét khang thé tif nhién va khang thé mién dich

Sut phén biét nay rit co ban vé nhan thic clia thidu mau tan mau mién dich.
Khang thé ty nhién ban chat 12 khang thé hoat ddng tét nhat & 37°C (con goi 1a
khéang thé néng). Hai loai khang thé tu nhién va khang thé mién dich dugc phan
tich trén mét khoang chi tiét sau day:
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Bang 2.14. Su phan biét khang thé tu nhién va khang thé mién dich

Khang thé tu nhién

Khang thé mi&n dich

Xuat hién sém vao thang dau tién cla doi séng.
Khéng phai do kich thich mién dich cu thé.

Chi xu&t hién khi ti€p xtc véi mdt khang nguyén
trang (ng mét cach khdng binh thudng.

Hoat dong t6t nhat & 4°C nén goi la khang thé
lanh: c& thé hoat dong & nhiét do 22°C - 37°C

Hoat ddng t6t nhdt 6 37°C nén goi (4 khang
thé néng.

La khang thé loai di . cb khd nang ngung két
hdng cau tuong (ng trong moi trudng mudi.

La khang thé thidu, khong co kha nang
ngung két hong cau tusng (mng trong moi
trudng mudi.

Hoat déng @ méi trudng albumin khéng marh
hon & mai trudng mudi.

Chi ngung két hdng cdu tuong ing 8 mbi
truding albumin.

Gay cam nhiém va gay ngung két truc tiép voi
héng cau tuang (ng.

Khong gay ngung két d mbi 1ru0ng mudi. Su
cam nhiém héng céu chi ¢é thé phat hlen
dudc bang nghiém phap Coombs gian iép.

Hoat nang khéng tang khi héng cdu x{r ly bang
enzym (men)

Lam ngung két héng cau duge xif ly bing
men {pepsin, trypsin} & méi trudng mudi

Bi frung hod hoan toan bdi chat A va B (khang
nguyén A ; khang nguyén B)

Khéng bi trung hoa bdi chat A va B (khang
nguyén A ; khang nguyén B)

Bi huy hoan toan khi dun néng & nhiét do
70°C/10 phat.

Khong bi huy khi dun néng & nhiét dé
70°C/10 phat.

1.4. Khang thé néng va khang thé lanh

Bénh 1y thiéu mau tan mau mién dich ¢6 1ién quan chit ché d&n khang thé

néng va khang thé lanh.

1.4.1. Khdng thé nong

— Ban chit clia né 1a loai khang thé thiéu.

— Khoéng hoat ddng 6 méi trudng musbi

— Tién hanh phat hién bing cac ky thuat saw:

+ Phan dng trong méi trudng albumin

+ Nghiém phap Coombs gian tiép
+ Xu 1y héng cAu bang men

chiu nhiét,

J nhiét d6 70°C/10 phit khang thé khong bi huy nén goi la khang thé

— Khong bij trung hoa bai chit Witebsky

- N&u c6 bé thé c6 thé giy tan mau

- Hiéu gia khang thé mién dich rat thay d6i téng lén rd rét ¢ méi trudng
albumin, con hiéu gia khang thé ty nhién tang lén rd rét ¢ moi trudng mudi.

— Khang thé néng thudng 12 loai IgG va chi phan tng véi héng cdu d nhiét d6

37°C va ¢on hon nita.
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1.4.2, Khadng thé lanh

- Khang thé lanh thudc typ IgM gay ngung két hong ciu & nhiét dé lanh
(< 37°C).

~ Khéang thé lanh cia bénh nhan tan mau déu phan (ng v6i mét khang
nguyén mang tén khang nguyén I (khang nguyén I nay c¢6 mit hidu hét & nhiing
nguoi binh thudng, nhung & tré so sinh chua ¢6 khiang nguyén I).

— Khang thé lanh IgM gap trong cic trudng hgp thiéu mau tan mau mién
dich thi phat.

- Khang thé lanh hoat dong t&t nhat 6 nhiét 4o 4°C ¢6 thé hoat déng duge o
nhiét dé 22°C - 37°C

Tém lai:

Thigu mau tan mau mién dich c6 lién quan dén nhiéu linh vuc t& bao, mién
dich, sinh hoa...v...v,..

Bénh 1y thiéu mau tan mau mién dich rét phitc tap vi gip nhidu nguyén nhan
bénh gay nén né.

Trong diéu tri thifu mau tan mau mién dich khang thé néngding corticoid
liéu phap va cit bd lach ¢6 hiéu qua hon trong thi€u mau tan mau mién dich khang
thé lanh.

2. BENH LY THIEU MAU TAN MAU MIEN DICH DO KHANG THE PONG LOAI VA
BIEU TRI
2.1. Do yéu td Rh

Géap trong thiéu mau tré sd sinh do bat thuong hé Rh giita me va con (me Rh
va con Rh™).

Thigu mau tan mau ¢ tré sd sinh van 1a mét bénh tan mau do méc phai. Bénh
xay ra do hong ciu cua thai nhi bi vd béi khang thé déng loai cGa me tran qua rau
thai ma vao thai nhi.

2,1.1. Lam sang
Syt bt déng nhém mAau me va con, thudng biéu hién:
— Me tién sit say thai lién tié€p (thudng siy thai viao thang thid tu)

- Tre dé non, hodic dé ra chét ngay vi cé triéu ching phu, thiu mau ning,
gan to, lach to.

- Ne&u tré ra d6i ma cdn sdng thi ciing c6 triéu ching thidu mau, vang da,
vang niém mac, gan to, lach to, ¢6 thé ¢6 héi ching xudt huyét va néu ¢ héi ching
vang da ning sé gy nén ton thuong hé than kinh khéng hoi phuc.
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2.1.2. Xét nghieém

S& lugng héng cau giam ning

— Héng cau luéi ting

Héng ciu non ra mau ngoai vi

Bilirubin toan phin ting, bilirubin gian tiép tang cao (bilirubin binh
thudng toan phan 17u mol/lit, gian tiép 12,7umol/l, truc tiép 4,3pumol/l).

— Nghiém phap Coombs tryc tiép (+) 6 mau, chiing té héng cdu con da bi cim
nhiém bgil khang thé ciia me.

— Nghiém phép Coombs giin t1&p vdi huyét thanh me dudng tinh (+) ching
td ¢6 hién tugng khang thé khong binh thuong § me.

~ - Xac dinh nhém mau hé ABO va hé Rh § ca me va con thi ¢6 sy bat déng (c6
thé xét nghiém 6 ngudi cha vé nhom mau).

— Tim dic hiéu cta khing thé véi Panel hong ciu.

— Néu mdt ngudi me da cé tién st siy thai lién ti€p vao thang thd tu, khi
mang thai lai thi phai lam hiéu gia khang thé bat thudng & me vao céc thang thit 3,
6, 7 va thang thi 9.

2.1.3. Diéu tri cho con
Can thay mau khi tré méi ra doi:

- Thay vac 3 gi¢ dau thudng c6 két qua tét. Thay méau vao 6 gid ddu vin con
t6t. Néu thay mau mudn khi da cé tridu ching nhiém déc than kinh thi diéu tri
khéng co két qua.

- Lugng miu diing dé thay mau khoang 300m] - 500ml (200mVkg).
- St dung mau dé thay:

Mau cung nhém hé ABO va hé Rh(#) (truyén vao sé hit bét khang thé tu do).
Thyec té& thay méu 14n ddu van dung hé Rh(-) s& tét hon Rh(+) (vi khang thé mién
dich cua me tran vao méau con lam vd héng cdu RS + ma c6 6 con). Khong nén cho
tré bu sida me.

2.2, Do truyén mau nhém O nguy hiém
Nhém méu O c¢6 khang thé khang A tu nhién va khang thé khang B ty nhién.

Vi du: néu dem truyén nhém mau 0 cho ngudi bénh nhén ¢6 nhém mau A
(trén héng cAu ngudi ¢6 nhém mau A thi ¢cé khang nguyén A). Vi thé, néu muén
truyén mau nhém 0 cho ngudi ¢6 nhém mau khac can tach phan plasma ma chi nén
truyén khéi huyét cau hosic hdng ciu khai.

2.2.1. Ldm sang: c6 hoi chiing thi€u mau, héi chitng vang da mit.
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2.2.2. Xét nghiém

— Lam hiéu gia khang thé

— Xac dinh lai hé nhém mau ABO.
2.2.3. Diéu tri

— Truyén héng cAu rita

— Corticoid héu phap.

2.2.4, Du phong
~ Nén truyén mau cting nhém

- Néu truyén mau nhém O thi chi truyén khdi huyét cau hogc hdng cau va
chi truyén khi thay can thiét

2.3. Do tai bi€n mién dich vi truyén mau khéng déng nhém mau phu

Thudng la tan mau ndi mac, do sy thanh lap khang thé mién dich sau tir 4 dén
14 ngay sau truyén mau trong trudng hgp truyén méu khong dong nhém méu phu
(cac hé Kell, MNSs, Lewis, P, Lutheran, Duffy, Kidd...), ¢6 thé truyén mau khéng
ddng nhém hé théng khang nguyén bach cdu ngudi HLA (c6 mat trén tat ca cic mé
trit trén hong cAu, nhing né ciing ¢6 can thiép vio trong mét s8 van dé truyén mau vi
né van ¢6 mét trén bach cau va tiéu cau), nhém mau hé tiéu cdu va hé Rh.

Hodc do trong mau nguoi nhan (ngudi duge truyén mau nhiéu lan da xuit
hién khang thé chéng lai bach ciu, tiéu ciu...).

2.3.1. Lam sang

Héi chitng thiéu mau tan mau mién dich thudng xay ra rd nhat sau 4 - 14
ngay truyén méu: vang da, vang niém mac.

2.3.2. Xét nghiém

S6 lugng hong ciu giam

Xac dinh 1a nhém méu hé ABO, va hé nhém mau phu bing Panel hong cdu.
Hiéu gia khang thé

I

Bilirubin (toan phan, gian tiép).
2.3.3. Diéu tri

~ Corticoid liéu phép: liéu dung ti 1 - 3 mg/kg/ngay, diéu tri 2 tudn lién tuc,
tudn thit 3 giam 1iéu din va hét tuin thi 4.

Cac biét duge: Prednison 5 mg/ vién
Depersolon 30 mg/ éng
Solumedrol 40 mg/ 8ng

— Két hgp truyén héng ciu ria khi ¢é thiéu mau ning.
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2.3.4. Bién phap phong ngtra: Chi truyén mau khi that can thiét.

3. BENH LY THIEU MAU TAN MAU DO KHANG THE TU MIEN DICH VA BIEU TR|
(Thi€u mau tan mAu mién dich do khang thé khac loai)

3.1. Lam sang

3.1.1. Cdc triéu chung chung: du bat cit nguyén nhin nio cta thi€u miu tan mau
tu mién dich thi ciing biéu hién céc triéu chung la: thidu mau, vang da, nudc tidu
do, sdt, gan lach c6 thé to hodc khong.

3.1.2. Bénh canh 1dm sang trén, dong thoi co kém theo triéu ching cta bénh
nguyén nhan gdy nén tan mau tu mién.

3.1.3. Tién trién Iam sang va bién chung cua thiéu mau tan mau tu mién sé dan
dén 1a:

Hb1 ching vang da kép “biéu hidn thém clia tinh trang séi mat va tic mat”.

Héng cAu v ning c6 thé din dén suy ong than cip - v niéu.

Tang sit huyét thanh sé& din dén x6 gan va bénh co tim.
~ Cé thé c6 tridu chitng tdc mach thudng gip & lach va cac chi.
3.2, Xét nghiém
3.2.1. Cdc xét nghigém chung dé xdc dinh héi chiing thidu méu tan mdu
a. Cac xét nghiém vé sinh hoa
- Bilirubin mau:
+ Toan phéan tang (binh thudng 17umolAit)
+ Truc ti€p khdng ting (binh thuong 12,3umol/lit)
+ Gian tiép (binh thudng 12,3umol/lit)
- Stercobilinogen d phén ting (binh thudng 200 - 300mg/24gid)
+ Urobilinogen niéu ting (binh thudng 200 - 300mg/24gid)
+ Huyét sic t6 nidu ting (binh thudng 40mg/lit)
+ Sit huyét thanh tang: Nam 15 - 27umel/lit
N 11 - 22pmol/lit

Tuy nhién cling c6 trudng hgp sat huyét thanh khéng ting vi hdng cu v it
hodc tuy xuong van cdn hoat déng tét.

— Haptoglobin: 12 mft a mucoprotein, haptoglobin gidm ning khi vd héng
cau trong huyét quan hofic v ngoai huyét quan. Haptoglobin 13 mét protein lam
nhiém vu vin chuyén HST ty do trong huyét tusng - huyét thanh vé gan, theo ti 16
2 phan t hemoglobin (Hb) cho mét phén ti haptoglobin (binh thudng haptoglobin
trong mau la 128 mg/lit).
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— C6 hemosiderin niéu (phat hién dude bang nhudém Derls va nhitng chat
lang dong clia nude tiu ma binh thudng khéng cé trong nudc tiéu).

— Tim chdt methé - albumin trong mau. Chit nay con tén tai trong mau
nhiéu gio sau con tan mAu, trong khi Hb (hemoglobin) trong mau d3 trd lai binh
thuong.

Méthé - albumin trong méu la chit do hemoglobin phéi hgp véi albumin
huyét tuong tao thanh,

Tuy nhién xét nghiém dé tim ch&t methé - albumin trong mau rit khé xéc
dinh, nhung day la mot xét nghiém cé gia tri chén doan.
b. Cac xét nghiém vé huyét dé va tuy dé

— 86 lugng hong cau gidm.

- Héng cau non ting trong tuy xudng va ra mau ngoai vi (loai héng cdu non
da sic va héng cidu non ua acid)

- Hong ciu ludi téng trong tuy va mau.
— Bach cdu va tidu cAu it thay d6i (co thé ting nhe hoac giam nhe)

¢. Ddi séng héng cdu va nai phan huy héng cdu bdng phong xa Cr®'
— Lach 1a noi phan huy héng cdu manh.
— In vitro: binh thudng T/2 = 30 £3 ngay

In vivo: binh thudng 120 ngay.

- Ddi séng héng cdu giam
3.2.2. Cdc xét nghiém dé chan dodn xdc dinh thiéu madu tan mau tuy mién dich
a. Cac xét nghiém dé phat hién khang th€ mién dich néng va lanh

~ Khang thé néng (1 pha):IgG

— Khang thé lanh (2 pha): IgM va mét s§ k§ thuat méi vé mién dich.
b. Nghiém phép Coombs (truc tiép va gian tiép).
¢. Xac dinh cac hé nhém mau:

~ Ha ABO

— Hé Rh,

- Hé dudi nhém (nhém méu phu theo Panel héng ciu)

— Hé tiéu ciu

- Heé khang nguyén bach ciu ngudi (HLA)

3.2.3. Cdc xét nghiém vé bénh nguyén gdy nén thiéu méu tan mau tu mién va cdc
bién chimg béng:

— Siéu 4m (cAc tang can thiét)
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- Dién tam db

- X quang (X.quang &€ chén doan hinh thai)

- Vikhuin

— Virus

— Chic ning gan

— Chic ning than va xét nghiém dic trung dé chén doan bénh nguyén nhén
gay nén thidu mau tan mau ty mién.
3.3. Chan doan nguyén nhan va phan loai thiu mau tan mau ty mién dich
3.3.1. Dua vao méi lién quan “tu khdng thé lanh”IgM, thutng gdp thiéu mdu tan
mdu tu mién thir phét trong cdc trudng hop sau:

— Viém phdi tién phat khéng dién hinh (do Myoplasma pneumonie).

— Bénh huyét cdu t& niéu lanh kich phat (khang thé nay phan ting trong diéu
kién lanh véi cac héng cau ciia chinh bénh nhén hosc véi héng ciu cta ngudi binh
thuong 6 khang nguyén.

Nhém mau hi€m thuje hé P, ¢c6 khang thé nhu Anti - PP, PK; gip 2/3 s8 phu
nid mién déng Australia bi doa sy thai), hdng cu vd trong huyét quan do d6 cb
huyét cau td niéu téng cao, vang da, vang niém mac, lach to va hdi chitng Reynaud.

— Bénh giang mai

— Bénh thuong han

— Sau nhiém virus: cim, thuy dau, quai bi, tang bach e¢du don nhén

- Gap sau chén thudng (khang nguyén dugc giai phéng ti td chifc tén thusng
ma khang nguyén nay c¢é ca & héng cau, tiéu cdu va cac t§ chite khac), 1am xuit
hién khang thé lanh ch8ng khang nguyén do t8 chite bi bién d8i.

3.3.2. Dua vao méi lién quan tu khdng thé nong IgG, thuong gdp thiéu madu tan
mau tur mién trong cdc truong hop sau: Loxémi cip dong lympho, loxémi kinh
dong lympho, u lympho Hodgkin, u lympho khéng Hodgkin, bénh Reticulose
sarcom (sarcom ludi) hodc Reticulose (Bénh tang vong). Bénh nay chi phan (ng véi
héng cidu cia mét s it ngudi trudng thanh ma khong ¢é6 khang nguyén I, bénh u
nang budng tring, bénh hé thdng “lupus ban d6 rai rac”, ung thu biéu ms, viém
khép dang thap, thap tim, x¢ gan, viém gan, do khang thé di tng thube.

3.4. Biéu tri thiéu mau tan mau tu mién
3.4.1. Cdc phuong phdp diéu tri chung
a. Corticoid liéu phap

Phuong phap nay cé hidu qua cho loai ty khang thé néng IgG ),it ¢6 hiéu qua
cho loai ty khang thé lanh ( IgM).
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Céc biét duge nén dung:

Prednison 5 mg (vién)

Depersolon 30 mg (8ng)

Solu-medrol 40 mg, 80 mg, 120 mg/ 6ng

Liéu lugng c6 thé dung: tit 1-3 mglkg/ngay ,dung tit 1 dén 2 tuin va tuy thude
vA0 con tan mau c6 thé tang lidu tit 4 - 5 mg/kg/ngady, hodc gidm lidu dan khi hét
triéu ching tan méu, khéng duge ding corticoid trong cac trudng hgp cao huyét ap,
dai thao dudng ,bénh da day -ta trang va cac trudng hop cé chéng chi dinh khéc.
b. Cac thudc e ché mién dich

Chi nén ding khi liéu phap corticoid khéng 6 hiéu qua .

Cyclophosphamid 50 mg x 2 - 4 vién/ ngay

Dung trong 2 tudn, roi theo ddi tién trién cla bénh, néu bénh chua 43 cé thé
dung tiép 2 tudn va tiép tuc theo d&i tién trién ctia bénh nhan .

— Ho#c dung 6 MP 50 mg x 2- 4 vién /ngay.

— Hodc diing azathioprin (Imuran, Imurel, Imurek)
Vién 50 mg ; 6ng 100 mg (tiém T/m

1- 1,5 mg/kgingay

(Theo ddi nhu dung cyclophosphamid)

c. Truyén mau “ khéi héng céu rira”

T 1- 2 don vi /ngay . D61 véi loai thidu mau tan mau ty mién khang thé lanh
¢An sudl 4m chai mau truyén cho bénh nhan

Khéng duge diing mau tuoi toan phan vi sé dua thém bd thé vao sé tao thuan
lgi cho con tan mau ning .
d. Phuong phap diéu tri phdu thut cat bd lach

Chi dinh cét bé lach khi da diéu trl ndi khoa sau mét ndm ma khoéng cé két
qué va bénh nhan duéi 40 tudi thi két qua tét hon (nhung cling phai phu thudc vao
nguyén nhin bénh, néu nguyén nhan bénh 13 4c tinh khéng cén chi cit lach ).

Khang thé néng IgG khong c6 dinh bé thé sé t&t hon khang thé néng IgG o6
dinh bé thé.

Khang thé IgM “lanh” thi cét lach khéng c6 két qua tat .
3.4.2. Diéu tri thiéu mau tan mau tu mién theo nguyén nhan bénh

Trong trudng hop do di (tng thudc phai ngitng ngay thudc gy nén tan mau .
3.4.3. Diéu tri cdc bién chung
a. Chéngwo niéu - suy éng than cép

Lasix 20 mg x 2- 4 ong / tiém tinh mach/1lan. VA cit 6 gid tiém 1 14n trong
ngay dau, cac ngay sau gidm liéu dan néu bénh nhan c¢6 dap tng tét (néu sau 2
ngay dién bién x4u ¢6 chi dinh chay than nhan tao) .
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Mannitol 20% - 200ml/nhé giot tinh mach/20 phit. Néu bénh nhén cé dap tng
tot thi dung thém 200ml (néu sau hai ngay dién bién xau ¢ chi dinh loc ngoai than
- thdan nhéan tao).

b. Chéng s6c - chdng truy tim mach

Tha oxy .

Isoproterenol (Isoprel) x 1- 2 mg/ngay/TM (cé tac dung hon khi phéi hgp dung
corticoid) '

Depersolon 30 mg x 4- 6 6ng/ngay/TM

Truyén khéi hong ciu ria: 1- 2 don vi/ngay (trong khi truyén mau cin theo
ddi pht phoi c&p vi tang thé tich dich va mau trong tudn hoan)
3.5. Diéu trj thai st huyét thanh

Desferal x 25- 45 mg/kg/ngay (thudc dude pha vao dung dich clorua natri
0,9%) truyén duéi da cham, 1 lin truyén kéo dai tit 8-12 gid. Mot tudn cb thé
truyén ti 3-5 lan (tuy theo lugng sit huyét thanh)

3.6. Diéu tri cac bién chimg khac (néu cd)

Két lugn:

Bénh 1y thi€u mau tan mau mién dich rit phic tap, chan doan khé khin, tién
lugng va diéu tri con phu thude vao nguyén nhan giy bénh.

CHUYEN HOA SAT - THIEU MAU THIEU SAT

1.0 BO VE VAI TRO CUA SAT TRONG €O THE NGUSI

St c6 vai trd quan trong trong tong hop hemoglobin (huyét sic t&) - 1a chat
van chuyén oxy cho cic té€ bao trong co thé. Hem - mét trong hai thanh phan chinh
cua hemoglobin (hem va globin) dugc ciu tao tit protoporphyrin va ion sit hoa tri
hai (Fe*").

Ngoai ra sit con tham gia vao thanh phin mét s6 men oxy hoa khi trong cac
t& bao va 6 trong myoglobin (14 sic t6 ho hap cla co).

Do vay thiéu hut sit trong co thé sé gy dnh hudng nghiém trong dén sy téng
hop hemoglobin va gay thiéu mau do thiéu sit. Ngoai ra thi€u sit ciing lam anh
hudng dén hoat dgng chuyén hoa cia t& bao do thifu hut cic men 6 chia sét.

Nguge lai sy qua tai sit trong co thé ciing giy nhitng hau qué nghiém trong
do @ dong sit g cAc mé gay réi loan chiic nang cac méd va cd quan dé.
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2. PHAN BO SAT TRONG CO THE

Khoang hai phén ba lugng sit trong co thé chita trong hemoglobin. Khodng
30% st duge duy trlt & trong ferritin v hemosiderin trong hé lién véng ndi mé tai
gan, lach, tuy xuong. Con lai mot lugng sit nhé c6 trong thanh phan cac men ¢é chita
sit (cytochrom, catalase, peroxydase), trong myoglobin cfia cd va gén vdi protein van
chuyén sit 1a transferrin. Do ty 1& khéc nhau nay ma khi cg thé thidu sit trude tién
s& dnh hudng dén qua trinh téng hgp hemoglobin va lugng sét dy trit con sit ¢6 trong
che men cia té bao thudng chi giam trong cac trudng hop thidu sit nang.

Bang 2.15. Phan bd sat trong cd thé ngudi

Nam {g) Nir (g) %
Hermoglobin ) 2.4 1,7 65
Feritin va hemosiderin 1,0(0,3-1,5) 0,3{0-1,0) 30
Myogiobin 0,i5 0,12 3.5
Cac men co sat 0,02 0,015 0,5
S4t g4n vdi transferrin 0,004 0,003 0,1

3. HAP THU SAT

Trong thitc &n sit & dudi dang ferric (Fe™). S&t ¢6 thé ¢ dudi dang vo cd hojc
hitu cd. S84t c¢6 thé ndm dusi dang hydroxyd hogc lién hgp véi protein. Ham hugng
sat khac nhau trong tiing thiic An nhung nhin chung cac thic an tir thit chita nhiéu
sat hon cac thiic dn thyc vit, tring hay siia. Khdu phdn 4n hang ngay trung binh
¢6 chita khoang 10- 15 mg sit.

Chi ¢6 khoang 5-10% sit trong lugng st néi trén dugde co thé hap thu (ty 1é
nay co thé ting 1én dén 20-30% trong trudng hgp thiu st hodc ting nhu ciu sit
dung st nhu & phu nit ¢6 thai). Ty 1& nay dao déng tit khoang duéi 5% véi thite in
thie vat dén 16-22% dai v4i thit.

Cé nhiéu yéu t& anh hudng dén qua trinh hap thu sit, cu thé nhu sau:

Bang 2.16. Cac yéu 16 anh hudng dén sy hap thu sat trong cd thé

Yéu té lam ting hap thu sat Yéu td 1am giam hip thu st
Dang ferrous (Fe?') Dang ferric (Fe*)
S&t vé co S4t hitu co
M6i trudng acid {HCI}, vitamin C M3i trudng kiém
Cac yéu t& hoa tan (acid amin,...) Cac y8u tb gay két tda {phitat, phosphat)
Thiéu st trong cg thé Thira sat
T4ng téng hop héng clu Giam téng hgp héng cau
Tang nhu cadu (cb thai) Nhiém khuan, viém man tinh
Hemochromatose Cac thudc thai sat (desferriosamin)

Ché
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Qua trinh hap thu sat bit dau tai da day nhung chi yéu dién ra tai hanh ta
trang va § mitc dg it hdn tai doan ddu rudt non. Dé ¢6 thé hap thu dudc sit phai
chuyén tit dang ferric (Feg*) sang dang ferrous (Fe®"). Pepsin tach st khdi cic hop
chdt hitu ¢6 va chuyén thanh dang gin v6i céc acid amin hoic ducng. Acid
chlohydric khit Fe* thanh Fe* dé dé hap thu. Vitamin C ciing ¢6 vai trd tudng tu
trong qua trinh nay. Sy kiém soat qua trinh hap thu sat va 1u0ng sét duoe hép thu
vao mau tinh mach clta phy thudc vao nhu cdu sit clia co thé va kho dy trii sit clia
ed thé. Trong trUdng hop thigu sdt mot luong sdt 16n hon duge hap thu qua riém
ban chai vao t& bao niém mac rudt va vao mau di vé tinh mach cita. Ngugc lai trong
trLtdng hdp 6 thé (]Ud tai sit lugng sit duge hap thu vao t& bao niém mac rudt sé
giam di. Mot yéu t6 khae anh hudng dén qua trinh hap thu sét la sy diéu hoa hip
thu sit ngay tai riém ban chai cua rudt non. Lugng sét duge hdp thu thita s& két
hgp véi apoferritin dé hinh thanh ferritin n&m trong bao tudng t€ bao niém mac
ruét. Ferritin nay sé duge thai vao long rudt khi t& bao biéu mé rudt bi bong ra.

Ngoal trit mét s8 it tru0ng hop qua tai sét ning, sat tu do khéng cé trong
huyét tuong do sit duge gin vdi transferrin ¢ méu tinh mach cia.

4. VAN CHUYEN SAT

Sét duge van chuyén boi transferrin, Transferrin la mot protem cd trong
lugng phén ti 80000. Transferrin dude tong hdp tai gan va c6 nua doi song khoang
8-10 ngay. 1 phan td transferrln c6 thé ghn véi 2 phan t sit. Sau khi st tach ra
transferrin tiép tuc gan v61 nhiing nguyén ti st méi. Binh thudng c6 khoang 1/3
transferrin bao hoa sit. Ty 1& nay cé thé thay ddi trong cac bénh 1¥ thiéu ho#c qua
tai sat.

Transferrin cht yéu 1dy sét t cic dai thuc bao cia hé lién vong ndt mb. Chi cé
mot hIdng nho sit duoe 14y tit sit hap thu qua duong tiéu hoa hang ngay. Ngum ta
thdy ring cac dai thuc bao giai phéng sét theo chu ky trong ngay voi lugng sat glai
phéng cao nhat vao budi sang va thap nhét vio budi chidu. Do do néng d6 sat trong
huyét tudng cling dugc thdy cao nhét vao budi sang va thap nhat vao budi chidu.

Cac nguyén hong cdu 14y sat can thiét cho qua trinh téng hdp hemoglobin tiy
transferrin. Cac nguyén hong cau rit giau cic receptor véi transferrm Ngoai ra
mdt lugng nho sét cling duge chuyén dén cac té bao khong phai hong cau (vi du dé
téng hgp cac men chia sit). Trong truong hgp qua tai sit, hrdng st trong huyet
thdng tang lén va transferrin bi bao hoa hét. Khi 46 sét duoce chuyén dén cac t& bao
¢ nhu mé cac ¢ quan khac nhau nhu gan, tim, cic tuyén ndi tit gay cac biéu hién
bénh 1y do ¢ dong sit.

5. DY TRU SAT VA CHU TRINH CHUYEN HOA SAT HANG NGAY
5.1. Du trir sat

Binh thudng cac héng cAu chét bi thyc bao tai cac t€ bao dai thuc bao cha hé

lién véng néi mé. Mot phan nho sit giai phéng ra tit sy phan huy hemoglobin sé di

vao huyét tuong va phén 16n duge dy trit trong cae dai thue bao duéi dang ferritin

va hemosiderin. Lugng dy trit nay nhi€u hay it tuy thudc vao tinh trang va lugng
sit ¢6 trong co thé va nhu cdu cia co thé,
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Ferritin 12 mét protein tan trong nudc ¢6é trong lugng phan tit 465000. Vo
protein khi chua lién két véi sit goi 1a apoferritin. Sau khi apoferritin lién két véi
st tao thanh ferritin. Luigng sét chila trong ferritin chiém khoang 20% trong lugng
protein nay. Mdi phan ti apoferritin ¢ thé lién k&t véi 4000-5000 nguyén ti sit.
Hemosiderin 1a mét t6 hgp ¢ chita st khéng hoa tan trong nudc. Lugng sét trong
thanh phin hemosiderin c¢6 thé 1én dén 37% trong lugng cha né. SAt chiia trong
ferritin va hemosiderin 13 sét & dang hod tri ba (dang ferric). Muén s dung dugc
trong qua trinh téng hgp hemoglobin sit cdn duge khit thanh dang hoa tri hai
(dang ferous). Qua trinh khtt nay c6 sy tham gia cua vitamin C.

5.2. Chu trinh chuy@n hoa sit hang ngay cla co thé

Sau khi hong cAu chét di, sit duge chuyén tit hemoglobin sang dai thye bao
(khodng 20 mg/ngay). Sau &6 transferrin 1dy sét tir dai thuc bao chuyén dén tuy
xuong cung cdp cho céc nguyén hing ciu tong hgp hemoglobin mdéi (ciing khoang
20mg/ngay). Lugng sit mit di hang ngay 13 khéng dang ké (vao khoang
Img/ngay) va duge bi lai bing ludng sit hap thu duge trong thic #n (khodng
Img/ngay duge hap thu). Sit hap thu tit thitc an cling dude chuyén dén cac
nguyén héng cAu bing protein van chuyén transferrin.

Hap thu Ciacmd —» Matdi(1mg)

1mg\‘/

Transferrin

20mg
20mg

. T& bao lign véng-ndi mé
Tuy xuong (Pai thut bo)

20mg\ / -
Hemoglobin

1,724g

So dé 2.13. Chu trinh chuyén hoa sét

6. NHU CAU SAT CUA CO THE

Hang ngay c¢6 khoang 6g hemoglobin duge téng hop trong co thé va cdn dén
mot lugng sdt xap xi 20 mg chua ké d8n mét lugng nhé sit cAn cho cac t€ bao khéng
phai hong cdu. Tuy nhién da s8 lugng sit cin cho co thé duge cung cip ti sit cla
hemoglobin cac t& bao hdng cdu chét. Cac hong cdu sau khi gia va chét di bj thye
bio bdi cac dai thyc bao va sit phén hiy tir hemoglobin dugc tich trit 1ai trong céc
dai thuc bao. Lugng sit mAt di hang ngay do @6 trung binh chi 14 1 mg. Sit mat di
théng qua phén, nude tiu, mé hsi, t& bao bidu mé bi bong ra. Lugng sit nay duge
cung cip 44 d8 bu lai trong khdu phin an hang ngay.
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Tuy nhién lugng sit mat di co thé tdng lén trong nhiu trudng hop nhu qua
s6 lugng mau mat qua kinh nguyét d phu ni, trong trudng hgp chéin thuong gay
mit mau.,

Luong sat dugc cung cip hang ngay trong khau phan an ciing c6 thé khong du
dé dap ung véi nhu cdu clia c¢d thé khi nhu cau nay ting lén vi du phu nit ¢6 thai
cAn thém sit dé€ cung cap cho thai nhi, tré nho 5-12 thang hay cac thi€u nién tuéi
day thi cin st cho nhu cdu tang 1én clia co thé.

Bang 2.17. Nhu ciu s3t hang ngay clia ngudi (don vi mg/ngay)

Mat Kinh o T#ng trudng Tong

di nguyét thai {tré day thi) | nhuciu
Nam gidi 05-1 0,5-1
Nt gidi c6 kinh nguyét 0,5-1 0,5-1 1.2
Phu nit ¢6 thai 05-1 1-2 1,5-3
Tré em (néi chung) 0,5 0.6 1,1
Tré gai (12-15 tudi) 0,5-1 0,5-1 0.6 1,2-26

7. THIEU SAT NGUYEN NHAN, BIEU HIEN VA CAC XET NGHIEM BANH GIA MUC
D0 THIEU SAT

7.1. Nguyén nhan thiéu sit

— Thile 4n khéng cung cdp du st (thiéu thie an ngudn gée dong vat, thidu
sia me...)

— Gidm hip thu sit (cét da day, hgi ching kém hép thu, bénh ia chay
ho#c coliac...)

- M4t mau (giun moée, kinh nguyét kéo dai, xudt huyét tiéu hoa, tri, u xo
tu cung...)

- Tang dy tri sit trong dai thue baoc va t& bao viém trong cac bénh viém
nhiém man tinh

- Téang nhu cau vé sit &:
+ Phu nit ¢6 thai hodc cho con b,
+ Tré em dé non, tré em 5- 1 2 thang
+ Tré dang 16n (nhat 14 tre em géi d tudi day thi)
7.2. Biéu hién cla thigu st
Thiéu st c6 thé bidu hi¢n & cac mitc d6 khac nhau nhu:
— Thiéu sit va gidm lugng st du trit trong cd thé

- Thiéu mau nhudge sic héng cdu nhd do thidu sit
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— RO61 loan mot s chiic nang t& bao do thiéu céc men chita sit (nhu chuc
nang chéng nhiém khudn bi dnh hudng do thiéu men myelopeoxydase trong
bach ciu, viém niém mac thue quan, ludi do thi€u mot s6 men oxy hoa khi trong
t& bao...).

7.3. Xét nghiém danh gia mic dé thigu sat

— Xét nghiém t& bao méau ngoai vi nhdm danh gia s6 lugng héng cau, cac chi
s& héng cdu (TTTBHC, TLHSTTBHC, NDHSTTBHC) va miic d6 nhuge sic cia
héng cau.

— Dinh lugng néng d6 sit huyét thanh va kha nang gén sit toan thé.
- Dinh lugng néng d6 ferritin huyét thanh.

Ngoai ra tuy theo nguyén nhin thiéu sdt dude nghi ngd ma ngudi ta cé thé
lam nhiéu xét nghiém khac nhau dé tim nguyén nhan giy thiéu sit (vi du xét
nghiém sol da day, tim mau trong phan...)

8. QUA TAI SAT: NGUYEN NHAN, BIEU HIEN VA CAC XET NGHIEM DANH GIA
SU QUA TAI SAT
8.1. Nguyén nhan qua tai sat

Qua tai sat thudng 1a do truyén mau kéo dai nhifu lan din dén mét lugng sat
16n duge dua vao ¢g thé khéng thai ra kip giy ¢ dong st d nhu mé cac cd quan khac
nhau. Trung binh trong méi don vi mauw truyén vao (450 ml khoi hong cau) chita
khoang 250 mg sit.

8.2. Biéu hién qua tai sit

SAt {1 dong ¢6 thé 1am tdn hai dén chitc nang gan, cac tuyén noi tiét (gay cham
16n, dai thao dudng, suy giap), ton thuong cd tim giy suy tim hoic loan nhip.
Thuong thi sau khoang 50 don vi mau truyén vao ma khong ¢6 didu tri théi sat sé
¢ biéu hién 1am sang do @ sét tai cic cd quan nhung t6n thuong thuc thé tai cic co
quan nay con xay ra sém hon. :

8.3. Cac xét nghiém danh gia muc do r sat

- Pinh luong néng d6 sdt huyét thanh va kha nang gin sit toan thé

~ Dinh lugng néng d6 ferritin huyét thanh

~ Nhudm Perls tiéu ban sinh thiét tuy xudng dé danh gia tinh trang duy trit
sat trong tuy xuong

~ Sinh thiét gan nhim danh gia tinh trang kho dy trii sat § gan
8.4. Cac xét nghiém danh gia mic do ton thuong tai cac md bi nhiém sit do « sét
— Tim: kham ladm sang, chup X quang tim, dién tam 48, siéu 4m tim...
— Gan: sinh thiét gan, xét nghiém chitc nang gan
- Tuyén ndi tiét: kham l&m sang, cic xét nghiém nai tiét tuy theo tuyén ndi

ti€t bi tén thuong do 1 sit.
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BENH LUPUS BAN D0 HE THONG
(Systemtic Lupus Erythematosus - SLE)

1. DAl CUONG
1.1. Bénh tao keo bao gébm bén loai bénh
~ Bénh x0 ciing bi toan thé

— Bénh viém da va co hay viém da co

Bénh viém nit quanh déng mach
— Bénh lupus ban d6 hé théng.
Bénh lupus ban d6 hé théng chiém ty 1& 60% trong nhém bénh tao keo.

1.2. Nguyén nhén sinh bénh

Cho dén nay, nguoi ta da huéng dén day la mét bénh “tu mlen” da dudc ching
minh do co ché& bénh sinh.

M6t 86 gia thuyét duge néu 1én tinh trang mién dich cha bénh cé thé 1a do
nhiém khuén, nhidm virus hodc sau diung mot 86 thude hydralazin, procainamid,
rimifon, alphamethyldopa, aminazin, reserpin, sulfamid, MTu.v.v...

Bénh nay khong phan biét vé dia Iy va ching te.
Bénh gép d nit gidi chiém d&n 90% trudng hop.

Tudi thudng gip tir 20 - 40 tudi. Khang nguyén bach cau nguoi (HLA - DR3
va HLA - B8) & bénh lupus ban d6 hé théng c6 mdt ty 18 tit 40 - 50%, trong khi d6
d nguoi binh thuang chi ¢o ty 1& 20%. Mét s6 trudng hop benh biéu hién tinh chat

gia dinh c¢6 thé do lién quan dén khing nguyén bach cau ngudi (HLA - DR3 va
HIi.A - B8).

1.3. Cd ch& bénh sinh
1.3.1. Vé phuong dién huyét hoc

Ngum ta di tim thdy “yéu t§ chéng déng lupus” ma ban chit clia né 14 mét
khéang thé khang phospholipid sé két hgp véi phospholipid trén bé mat tiéu cdu lam
chiing két dinh va két tu lai véi nhau gay tic mach déng thdi lam giam tidu cau va
s€ lam cho thoi gian thromboplastin titng phan hoat hoa (Activated partlal
thromboplastm time = APTT) kéo dai hon binh thucng, d6 ngung tap tiéu cau
giam. Déng thaoi cling gip ca khang thé khang yéu t& VIII, IX, X, X1, XII va biéu
hién trén lam sang ¢6 héi ching xuit huyét.
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1.3.2. Vé phuong dién mién dich

Lupus ban d4 hé théng 14 mot bénh tu mién do cd ché kiém soat mi&n dich d6i
vi sy dung nap cac khang nguyén cla cd thé bi phi vd sinh ra khang thé bat
thudng chéng lai cac khang nguyén din d€n su tdn thuong ciac md, biéu hién trén
1am sing bdng nhidu triéu ching cta nhiéu tang trong ¢d thé bénh nhan.

Bing xét nghiém da tim thdy cac khang thé thé dich 13 khang thé khang
nhén, khang thé khang cac acid nhan, khang histon, khing cac huyét cdu (hong
cu, bach céu, tidu cAu). Lugng bd thé giam ré rét trong mau (CH 50, C3, C4), phan
tung BW duong tinh gia. Ty lé cac té bao lympho T va B trong méu ¢é thay déi.

2. TRIEU CHUNG LAM SANG
2.1. Triéu chumg toan than: sét dai ddng kéo dai, mét moi, gy sut can, kém an...

2.2. Triéu chirmg & da, niém mac va toc

— Ban d6 hinh céanh buém & mit la triéu ching r&t ddng quan tAm dé phat
hién bénh,

- Ban dia d ngoai da, ban néi cuc, may day....
— Dasam

- Loét niém mac miéng, mii

— Viém mao mach dudi da

— Viém t6 chie dudi da

- Rung téc

2.3. Triéu chimg vé huyét hoc: ¢ hdi chiing thiu mau, héi chiing xudt huyét kém
theo ¢6 thé c6 lach va hach to.

2.4. Triéu chimg vé than kinh: c¢6 thé c6 biédu hién héi ching nédo, mang nao, hoi
chitng than kinh trung uong, héi chitng thin kinh ngoai bién va déng kinh.

2.5. Trigéu chung tam than: cé réi loan
2.6. Triéu chimg hé hap: c6 thé c6 tran dich mang phdi, x¢ phdi, viém phéi ke,

2.7. Triéu ching tudn hoan: c6 thé c6 tran dich mang tim, viém ¢d tim, viém néi
tdm mac, hdi chitng Raynaud, tac mach (tic ddng mach hodc téc tinh mach).

2.8. Triéu chitng than - tiét niéu: c6 thé c6 hdi chitng than hu, viém cAu than man,
suy théan.

2.9. Triéu chimg tidu hoa: c6 thé ¢6 rdi loan tiéu hoa, rdi loan chic ning gan.

2.10. Triéu chitng ¢ mit: viém vong mac, viém két mac, hdi chitng teo tuyén l&.
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Triéu ching l4m sang biéu hién trén nhidu tang trong co thé bénh nhan,
nhung thu'dng gép nhiéu hon 14 s6t, tridu ching & da, triéu chiing cg - khdp, triéu
chitng v& huyét hoc, than va tim mach.

Trong mdt s§ truong hgp bénh nhén e6 héi ching xuit huyét do gidm tiéu cdu
va viém cAu than xdy ra trudc khi chdn doan bénh lupus ban d6 hé théng.

3. TRIEU CHUNG XET NGHIEM
3.1. Xét nghiém rat quan trong 1a tim cac khang thé thé dich

3.1.1. Khdng thé khang nhan (ADN, ARN) bing phuong phap mién dich huynh
gquang gian tiép dé phat hién khang thé khang nhan, khéang thé khang nhan cé
nhiéu hinh thai: phat sang déng nhat, phat sing 16m dom phat sdng hat nhén.

Khang thé khang nhan duge nhan dinh két qua bang cach pha loing huyét
thanh bénh nhéan 1/2. Khi 46 pha loang duéi 1/32 1a duong tinh. Trong bénh lupus
ban d6 hé théng dudng tinh 80% trudng hap bénh nhan.

3.1.2. Khang thé khdng cdc thanh phan cta nhén va bao tun’ng béang cae phudng
phap mién dich huynh quang, mién dich phéng xa, ngudi ta da tim thdy nhiéi loai
khéang thé trong huyét thanh bénh nhan lupus ban 46 hé théng.

- Khéang thé khang ADN (desoxy nucleic acid) rat dac hiéu trong lupus ban
d6 hé théng va con ¢ gia tién lugng (ds ADN).

- Cac khang thé chéng lai cac khang nguyén nhan hoa tan, 46 1a:

+ Khang thé khang ARN (acid ribo nucleic - ¢6 trong nguyén sinh chat va hat
nhan), khang thé khang ARN (sm) + gap 50% trudng hop.

+ Khang thé khang ARN + giip 30% trong s& bénh nhén va thudng géap trong
héi chiing Sharp.

- Khang thé khang SSA hay khang Ro trong hai chiing Sjogren.
— Khang thé khang histon (H,A, H,B, H,, H,, H,).
— Khang thé khang rARN, ss ARN.

3.1.3. Khang thé khang héng céu (Test coombs) khadng tiéu cdu, khdng bach céu
fympho c6 thé c6 duong tinh tir 10 - 30% s6 5 bénh nhén lupus ban do hé théng.

3.1.4. Xét nghiém tim yéu té dang thap co thé (+)

3.1.5. Gidm b6 thé trong mau (CHg, C,, CJ

3.1.6. Giam ty 1é lympho T so vdi lympho B

3.2. Xét nghiém t& bao Hargraves (hay con goi 1a t& bao LE = Lupus Erythematose)
Bénh lupus ban dé hé théng 13 bénh tu mién trong huyét thanh c6 chita IgG

déc higu cia yéu t& LE. Cac y8u t§ niy sé bam vio cc nhan t& bao bi vd. Cac nhén
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nay bi hit thyc bao cia bach cau doan trung tinh, ngudi ta goi d6 la t& bao LE, dai
khi ¢6 2 - 3 hay nhiéu bach ciu doan trung tinh bao quanh nhin tan tao hinh hea
hong, hay té bao LE hoic t& bao Hargraves.

Nhan dinh két qua té bao LE la:

+ Dudi 2 t& bac trén tidu ban +

+ MOGt t&€ bao tit 2 - 10 vi trudng ++
+ Tu1-5tébao 1 vitrudng + + +
+ Trén 5 t& bao 1 vi trudng + + + +

Ty 1& % cia t& bao LE so véi téng s§ bach cdu doan trung tinh trong mau néu
¢ d mic 5% thi da 6 gia tri chdn doan xéc dinh.

Trong bénh lupus ban dd hé théng tu 30% - 80% s& bénh nhan c6 t& bao LE (t&
bao Hargraves).
3.3. Cac xét nghiém vé mé bénh hoc biing sinh thiét té chire

3.3.1. Sinh thiét da: c6 sy ling dong clia nhiing g]obulm mién dich IgM va IgG va
bé thé thanh mét 18p gitia thugng bi va trung bi cia da.

3.3.2. Sinh thiét than: 3 bénh nhan c6 biéu hién viém ciu than man thi ¢6 d4du hiéu:
day mang day, trong nhu mé thay c6 mach mau ldng dong chat hematoxyclm (hinh
dam cling nhu day thép, vong diy thép) hosc tao thanh dam gm 1a tiéu thé Gross,
mang day day do ldng dong cac globulin mién dich IgG, IgM va bé thé.

3.3.3. Sinh thiét mang hoat dich khop c¢6 hinh anh tén thuong gin giéng viém da
khép dang thap.
3.4, Cac xét nghiém vé huyét hoc

3. 4 1. Giam hong cdu, bach cdu va tiéu cdu ¢ méu ngoai vi (nhung tuy sinh mau
van binh thudng)

— 86 lugng hong cdu giam (khi ¢6 tridu chitng thiéu mau huyét tan).

— 86 lugng bach ciu gidm (thudng 14 giam bach cdu doan trung tinh).

— S8 lugng tiéu cdu giam (cé biéu hién xust huyét do giam tidu ciu).
3.4.2. Téc d¢ ldng mau ting, thudng & mite dd cao, gip 6 hau hét s§ bénh nhan.
3.4.3. BJ ngung tap tiéu céu gidm

(BT: Nam 66,59 + 6,25%, nit 57,26 + 6,8%)

3.4.4. Thoi gian thromboplastin timg phan hoat hda kéo dai
(BT: 40 - 40 giay).
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3.5. Cac xét nghiém vé sinh héa
- Dién di protein huyét thanh ¢é6 gamma globulin tang.
— Tién sgi huyét ting.

3.6. Cac xét nghiém vé vi khuan

Phan tng BW (+) gid hosdc TPI (bat ddng xodn khuin giang mai)
3.7. Cac xét nghiém vé chuc niang va hinh thai cua: khép - co xuong, gan, thén,
tim, phdi. Tuy nhién cac xét nghiém dé c6 gia tri chan doan xac dinh bénh lupus
ban d6 hé thong la xét nghiém vé mién dich dich thé, t& bao LE. Cac xét nghiém vé

huyét hoc dé dibu tri bd trg va cac xét nghiém vé chiic ning gan - than dé c6 sy can
nhac k¥ trong diéu tri khi phai diing cac thudc @c ch& mién dich.

4. CHAN POAN BENH LUPUS BAN DO HE THONG
4.1. Chan doén xac dinh

Duya theo tiéu chudn cta Hoéi thap khép hoc M§ (AC = American College
Rheumatology) 1982, gdm ¢6 11 tiéu chufdn sau day:

1. Ban d6 canh buém ¢ mit.

2. Ban dang dia ¢ da.

3. Nhay cam vdi 4nh néng.

4. Loét niém mac miéng, mii.

5. Viém da khdp

8. Viém mang tim hoic phéi

7. Tén thuong than (protein > 0,5 g/24 gid, ho#c c6 hdng ciu, hemoglobin), tru
hat hoiic ¢6 héi chitng than hu.

8. Tén thuong than kinh, tAm than khéng do cidc nguyén nhén khac.

9. R&i loan vé huyét hoc: thidu mau huyét tan, hodc bach cau < 4 x 10%1it,
hoiic lympho < 1500/mm®, hodc s6 ludng tiéu cdu < 100 x 10%1it).

10. R6i loan mién dich: t& bao LE hoiic khang thé khang DNA, ho#c khang thé
khang RNA(S,." ho#ic VDRL + gia.

11. Khang thé khang nhan dueng tinh bing phudng phap mién dich huynh quang.
Chan doan xac dinh khi ¢6 tit 4 tiéu chuan trd lén.
4.2. Chan doan thé bénh

Lupus ban d6 hé thdng c6 hai thé bénh dé la:
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4.2.1. Lupus ban do dang dfa: c6 ton thuong da, it tén thuong nd1 tang (DLE = Discoid
Lupus Erythematosus). Va thé nay c6 thé chuyén thanh lupus ban & hé théng.

4.2.2. Lupus ban do hé théng
(SLE = Sytemic Lupus Erythematosus)

4.3. Chan doan su tién trién cla cac thé bénh cé lién quan dén tién lugng bénh

4.3.1. Thé cdp tinh: thudng 12 ning, bié’u‘hién tén thuong nhiéu tang, tién l;rién
nhanh, c6 thé ti vong sau vai thang do t&n thuong than, thin kinh, tim phéi va
nhiém khuén.

4.3.2. Thé bdn cdp tinh: thé nay tién trién ting dot, t6n thuong nhiéu néi tang, cac
yéu t8 thuan lgi dé bénh ning 1én do bénh nhén c6 thai, sau cude phiu thuat, bj
stress va dung thudc khong dung chi dinh. Tt vong thudng do tén thuong than,
than kinh va nhiém khuin. Tuy nhién, thé nay duge didu tri ding va bénh nhén
duge theo doi tot s& kéo dai doi séng trung binh tit 5 nam dén 10 nam.

4.3.3. Thé man tinh: thutng 1a nhe, chi biéu hién 8 ngoai da, tién trién cham va tién
lugng tét.

4.3.4. Hoi chung Sharp (con goi 1a MCTD = Mixed connective tissue disease), day la
mét thée bénh dac biét cua lupus ban dé hé théng. Thé nay phéi hgp véi xd ciing biéu
bi ¢é biéu hién viém da khdp, héi chiing Raynaud, ngén tay sung to (hinh khic déi
lgn}, xo hep thuyc quan, viém da co, it t8n thudng & than, d than kinh, & tim va didu
tri vé1 steroid ¢6 dap Uing t6t. Do d6 thé nay dién bién t6t hon thé c&p tinh va ban
cép tinh.

5. DIEU TRI
5.1. Diéu trj triéu ching

Triéu chiing s6t: ¢6 thé dung mot trong céc loai thudc sau: thude chéng viem
khéng steroid hoic corticoid. '

Triéu chung khdp: cé thé dung mot trong cac thudc sau day: aspirin, thuéc
chdng viém khéng steroid, thude chéng st rét tong hap.

. Triéu chitng ¢ da: dimg corticoid béi, udng va sau dé dung thudc chéng s6t rét
téng hop.

Khi ¢6 triéu chitng tang huyét 4p cdn diéu tri theo phéc d6 ting huyét ap.
5.2. Diéu trj dic hiéu

— Dung nhém corticoid chi dinh réng rai trong bénh SLE. Cac truong hop
khéng dap 1ing véi corticoid thi ¢6 chi dinh dung thude uc ché mién dich va déng
thdi giam liéu corticoid.

- Thude dc ché mién dich gbm céc loai biét duge khéc nhau, nhung chi diing
mét trong cac thude sau:
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+ Azathioprin (Imurel) vién 50mg, liéu ding 2-3 mg/kg/ngay.
+ Cyclophosphamid (Endoxan) vién 50mg. Lidu dung 1-2mg/kg/ngay.
+ Chlorambucil (Chloraminophen) vién 2, 5mg. Liéu dung 0,1 -0,25mg/kg/ngay.

+ Methotrexat vién 2,5mg 6ng 5 va 20mg. Liéu ding 7,5 - 15mg/tuan (mot
lidu duy nhat) trong mét tuan.

+ Cyclosporin A: it dung trong lupus ban d6 hé théong vi ¢6 tac dung lam tang
huyét ap va gay déc cho than.

Khi dung thusec UCMD can theo déi t€ bao mau va chiic ning gan than.
5.3. Diéu tri cac bién chimg

Khi c6 biéu hién xuft huyét, thi€u mau, tim, phéi, nhiém khuén, suy than...
5.4. Cac phuong phap diéu tri khac

- Loc huyét tuong ctia bénh nhan.

— Truyén gamma globulin tinh mach.

- Dung diamino-diphenylsulfon (Dapson): diung cho thé ban cdp c6 ton
thuong da, phong nude... (Liéu biat ddu 50mg/mgay va ting dan 1én t&i da
150meg/ngay).

- Danazol (androgen duge lam yé&u di) c6 tac dung khi gidm tiéu cdu trong
bénh lupus ban do hé théng. Khéong dung cho bénh nhin dang cho con bu, dang
chay mau 4m dao va bénh nhan c6 suy gan, suy than.

Tém lai: Bénh lupus ban d8 hé théng 1A mdot bénh ty midn cé ton thuong
nhiéu tang, viéc chan doan va di€u tri con nhicu khé khan.

CAC BIEU HIEN DI IJNG MIEN DICH
LIEN QUAN BEN HUYET HOC - TRUYEN MAU

1. BAI CUONG

Céc biéu hién di ung va mién dich trong huyét hoc truyén mau chi yéu va
thudng gip nhat 1a cac bidu hién cia bénh tu mién dich. Cd ché& clla bénh chua rd
rang, song nhiéu ¥ kién cho rdng tu mién dich 1a trang thai co thé khéng ty nhan
biét duge khang nguyén cua chinh ban thin, do d6 t& bao mién dich da phan {ng
tao khang thé dich thé va t& bao T dbc véi td chite etia ed thé. Nguyén nhan khong
unhan biét duge khang nguyén cua chinh ban than la do: cac khang nguyén d6 chua
duge tiép xtc vdi t€ bao mién dich & thdi ky phdi hodc do tac nhin nao d6 nhu tia
xa, hoa chat thude hodc cac goe tu do... tac déng vao té chitc cd thé, vio mang t€ bao
mau gay bién dang, trd thanh tu khang nguyén, khi nay chiing gay dap iing mién
dich. Su c¢6 mét cia tu khang thé va T lympho hoat hoa bdi ty khang nguyén la
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nguyén nhéan gay nén cac tén thuong t& bao va t6 chitc nhu phan {ng tan mau,
giam bach cau, giam ti€u cdu ho#ic gay bénh & nhidu co quan, dién hinh la bénh
lupus ban d6 rai rac va mét bénh dac hidu co quan duge phat hién sém nhat 1a bénh
tyt mién tuyén giap Hashimoto. Khang thé caa Hashimoto phat hién trong huyét
thanh cta bénh nhén, khang thé nay chéng lai thyroglobulin ctia bénh nhan. Ngoai
ra, con c6 the phat hién duge chiing chéng lai cac thanh phan caa bao tuong, hodc
phén Ung véi khang nguyén bé mit clia t& bao cta bidu mé tuyén giap.

Céc phan ting di tng mién dich trong huyét hoc va truyén mau thudng do cac
thanh phéan gay di tng clia bach cau, tidu cAu hosc do tu khang thé chdng lai tu
khang nguyén trén b& mit hong cau, bach ciu hoic tidu ciu.

C6 thé néi phan 16n cc bénh mién dich - di tng déu <6 lién quan dén mau va
cac thanh phan cha mau.

2. PHAN LOAI: xin néu hai cach phéin loai sau day:
2.1. Phan loai theo dic hiéu co quan

Cac bénh mién dich - dj ung cé lién quan dén mau thudng gap hon ¢4 14 bénh
tu mién dich. Dya trén tinh dac higu co quan bénh tyt mién dich theo Ivan Roitt
(1998) ¢6 thé chia hai nhom:

— Nhém déc higu co quan: nhém nay gém nhigu bénh thude nhidu cd quan
khéac nhau, dién hinh 1a bénh ty midn tuyén gidp: Hashimoto va bénh myxoedema
nguyén phat; bénh thi€u mau ac tinh do viém da day; bénh Addison do suy tuyén
thugng than, bénh d4i thao dudng do thigu insulin cda tuy...

— Nhém khéng déc hiéu co quan: bénh xuat hién & nhidu cd quan, nhidu bo
phén khac nhau nhu viém da- ¢g, SLE, thap khép... (H.2.5).

Tuyén giap:
Hashimalo
Myxoedema

I Khéng dic higu ¢d quan |

Ca:

& -0
Da diy: Viem da

Thié : N
és'g:hma” Than: SLE
Than: -
Bénh Addison Da: Xo ciing &
Tuy:

Bai thao dudng
phu thuée insulin
Khép: viém khap dang thip

Hinh 2.5. Hai loai ty mién dich: d&c hiéu co quan, khéng dac hiéu co quan.
Bién hinh hai bénh khéng d&c hiéu co quan |a SLE va viém khdp dang thap;
Bénh d&c hiéu co quan Ia bénh tuyén giap Hashimoto
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Ca hai loai ty mién dac hidu co quan va khong dic hiéu co quan, cé tinh ca
thé ndi troi. Thi du, & bénh nhan viém da day ty mién c6é bidu hién lim sang la
bénh thi€u mau 4c tinh héng cu to do thidu sinh t& B12, déng thdi ¢6 ca biéu hién
cua bénh tuyén giap; hodc 4 nhém khong déc hidu cd quan nhu viém khép ty mién
¢6 cac bidu hién lam sing cua SLE. Nhung ¢ét 15i ctia bénh 14 khang thé dic hiéu
thi gia hal nhém lai rat khac nhau: nhém dic hiéu co quan thi khang thé ¢6 thé
bao trium 18n nhau trong mdt ca thé, nhung khong hedc rit it bao trim lén cac ca
thé bi bénh thude nhém khéng déc hidu cg quan va nguge lai (H. 2.6)

Piéc hidgu ca quan Khéng dac hiéu cd quan

{ Tuyén giap

hang thé |
dic hieu /

Hinh 2.6. Bac diém bao trum cla khang thé tu mién gilta hai loai bénh:
dic hiéu ¢d quan va khong dic hiéu.
Khang thé khang nhan clia nhém dac hiéu cd quan co thé tram 1&n cac co quan khac
trong cing mdt ca thé. Nhung rat it trum 1&n nhém khdng d3c hiéu co quan.

2.2. Phan loai theo bénh chinh cda mau va tao mau

Cach phan loai trén dAy bao trum cho bénh ty mién néi chung, khéng néu
duge dic diém bénh tu mién do chinh co quan tao mau va cac r6i loan vé mau do
bénh tu mién & co quan khéc. Vi vay, dé phuc vu cho chin doan va chim séc ngusi
bénh, ¢6 thé phan ra hai nhém bénh ty mién:

— Nhém réi loan vé& mau do bénh 1§ tu mién & cd quan khac khéng phai mau
va tac mau.

— Nhoém r6i loan v& mau do bénh 1y chinh cg quan tao mau va mau gay nén.

2.2.1. Cdc réi loan vé mau do cdc bénh tu mién ngoai hé mau va tao mau
a. Thiéu mau do cac bénh man tinh
— Diéu kién dan dén thiéu mau:

+ Nhiém tring man: bénh phéi man tinh, bénh than, bénh nhidm tring tim
mach, viém cg xudng man...

+ CAc bénh viém man: thap khdp, lupus ban d9, lao, xd cling bi, viém tic mach...
+ Bénh suy giam mién dich: HIV/AIDS
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— Bénh sinh:
+ Thi&u chat kich thich tao héng cAu (erythropoietin):
Do san xudt kém tai than va gan
Do bi dc ché bai cac cytokin: TNF va IL -1 @c ché tao ra erythropoietin.

Do ri loan chuyén hod sit: thudng gap gidm sit huyét tuong va sit du
tri tdng, nguyén nhan cua hién tugng nay 1a do cytokin TNF, IL-1, IFN,

+ Do cung cép cic chét dinh dudng khéng diy dd, do thidu dam, thidu cac
chdt vi lugng cAn thiét cho tao hdng cau.

b. Thiéu mau do cac bénh &c tinh

Cac bénh 4c tinh nhat 1a cac bénh ung thu mau c6 thé gay thidu mau tan mau
tuong ty nhu tan maue ty mién trong bénh loxémi man déng hat (CML), u lympho,
Hodgkin, CLL. Khang thé néng thudng gap hon khang thé lanh, khang thé lanh
gap trong bénh CLL, Waldenstrom. Ngoai ra, yéu t§ ung thu ¢ thé gay dc ché san
xuft héng cau, bach cdu, tiéu ciu.

- Suy tuy dong héng clu td mién gip trong ung thu tuyén dc (Thymoma)
chiém khoang 50% s6 bénh nhan, 6 cic bénh nhan nay phat hién thidy khang thé tu
mién chdng nguyén héng cau.

— Géy bién dbi dong bach cdu:

+ Bach cau trung tinh: tdng trong bénh Hodgkin; gidm trong nhidu bénh ung
thu méu khéc: di cin tuy xuong, cudng lach, hoa tri liéu.

+ Bach cAu i kiém: tang trong héi ching tang sinh tuy man ac tinh: CML,
x6 tuy (lach to sinh tuy).

+ Bach cau ai toan: tang trong bénh Hodgkin, u T lympho, di cidn ung thu, dj
ung, nhiém trang co héi.

+ Monocyt: tang trong Hodgkin, carcinoma; giam trong diéu trj hoa chit.

+ Lympho: ting trong bénh ung thu dong lympho (ALL, CLL) sau cét lach,
nhiém trung co héi giai doan diu, giam trong didu tri hoa chat, tia xa, u lympho,
nhiém trung cd hdi giai doan toan phat.

— Bién d8i dong tiéu cau:
+ Giam tiéu cau do difu tri hoa chat, di can tuy...

+ Ting huy tiéu cau: cudng lach, réi loan déng mau néi mach (DIC), tang uré
mau do thude, giam tiéu cdu tu mién dich.

+ Do bt thudng chitc ning tiéu cdu: gidm chite niang thuong gap trong
ting tiéu cdu nguyén phat, hdi ching réi loan sinh tiy (MDS), bénh
Waldenstrém do 1gM bat thudng; ciing c6 thé gap trang thai tang ngung tap tiéu
cau trong ung thu khi t& bao ung thu giai phéng adenosin diphosphat (ADP),
prostaglandin, thrombin.
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+

Ré&1 loan déng mau trong céac bénh ac tinh:

Héi chiing chay mau: thudng gip trang thai DIC cAp hodc man, dac biét

trong leukemia cdp tién tuy bao (M3).

+

+

+

+

Tiéu sg¢i huyét
Giam chiic néng tiéu cdu méc phai
Cé chat tce ché: anti thrombin, protein C, protein S.

Chat khang d6ng luu hanh: y&u td Gc ché yéu t& V, 11, VIII, yéu td dc ché

Von Willebrand, khang déng gip trong CLL, u lympho, bénh paraprotein.

-+

+

+

-+

Bénh ty mién cia td chiic lién két 1ién quan dén mau
Gay thiéu mau: nhu thap khép cip, lupus, MDS.
G4y Réi loan bach cdu:
Giam bach cAu trung tinh
Tang bach cAu toan tinh
R61 loan chiic nang bach ciu: giam thyc bio, mat hat bach cau.
Gay rdi loan tidu cau:
Gidm tiéu cdu do mién dich, khéng do mién dich
Réi loan chifc nang ngung tap, chitc nang dinh tiéu ciu

Ré1 loan mau trong bénh lupus (SLE): toan bd dong hdng cau, bach céu,

tiéu cadu déu suy giam (pancytopenia).

+

R61 loan déng mau: giy réi loan dong mau rai ric trong long mach (DIC).

c. Bénh than

Trong bénh than, bat thudng v& huyét hoc 14 rdt quan trong, cé thé coi la
quan trong nhat vi tinh trang thidu mau do thi€u EPO. Réi loan vé méu trong bénh
than bao gom:

+

4

+

+

Thiéu mau:

Do giam san xudt EPO

Do tan mau: do téing uré mau (hemolytic uremia = syndrome HUS)

Do giam sit huyét tugng, giam acid folic.

Do cudng tuyén giap

Tang héng ciu (polycythemia): ung thu than, than o nude, hoi chlmg

cugng than, ghép than.

Gidm tiéu cdu: do HUS, DIC; bét thudng chitc nang tidu céu nhu ngung

tap bat thudng voi ADP va collagen, gidm chiic ning gén (dmh) cua tiéu cdu, giam
chuyén héa theo dudng cyclooxygenase.
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— R&i loan déng mau: ¢é thé gap mét trong hai hién tugng:

+ Giam d6ng (hypocoagulation) nhu giam yéu t& XII, yéu to 1X, prothrombin,
yéu td XIII.

+ Tang déng mau (hypercoagulation) do gidm protein C, giam antithrombin,
giam tiéu sgi huyét.
d. Bénh noi tiét

Nhitng thay déi v& mau trong bénh ndi tiét c6 thé gap:

— Dong héng ciu:

+ Gdy thiéu méu do ddc bdi thyroid, do dai thao dudng, nhiém trung, bénh
tim, bénh than, cudng phé giap trang...

+ Gay tang héng ciu (polycythemia) do ¢6 héi chitng Cushing.

— Dong bach ciu: tang sinh bach cdu trung tmh (do hdi ching Cushing) tiang
sinh lympho (do cudng giap), ¢6 thé lam gidm bach cAu khi ding thudc chéng cuong
gidp, giam chitc nang bach ciu do dai thao dudng.

— Dong méu tiéu cdu: réi loan chite ning do cuong giap trang.
- Réi loan dong mau: ¢6 thé gip hai ching Von Willebrand, hodc gay bénh ly
ngung tap tiéu cAu, ting yéu t& VIII, giam AT (anti - thrombin) va prostacyclin.
e. Bénh gan: Bénh gan giy nhiéu réi loan v& mau:
— Dong héng cau:
Thigu mau, thiéu acid folic, thidu sét.
Suy tuy dong hdng ciu
Sideroblastic (héng cdu non nhiém sit)
Lach to
Réi loan déng mau: DIC hi€m gip)

+ 4+ o+ + o+ 4+

Bénh I§ vi mach
— Déng bach cau: c6 thé gip cac hién tugng:

+

Tang bach cau trung tinh: do nhiém triing, chiy mau tan mau.

+ R61 loan chiic ning bach cdu: giam thue bao

+

T#ng bach cdu ai toan

- Dong ti€u ciu:

Giam tiéu cdu: bénh tu mién, xo gan
Réi loan déng mau: DIC

Ting tiéu cdu: hiém gip, néu c6 1a do u gan ac tinh.

+ o+ o+ o+

C6 thé c6 giam chitc nang tiéu cAu do ¢6 cac yéu t6 e ché.
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f. Thay d6i vé mau do nhiém virus: nhiém virus c6 thé gay:
— Dong héng cau:

+ Thiéu mau: do ty mién dich tao nén boi cac virus HBV, CMV, EBV, HIV,
influenza... thudng gay tan mau.

+ Do giam san xuét héng cdu tai tuy. Nguyén nhéan la do cac virus tédn coéng
té bao tuy; HIV, CMV, HBV.

- Dong bach cdu: Cé6 thé xay ra hai hién tugng:
+ Tiang bach cau hat do nhiém triing bdi cac virus: HBV, HIV, CMV, influenza

+

Giam bach cau: do virus giy suy tuy, suy tuy tu mién dich sau nhiém virus.
Tang lympho: ting T - CD8 lam cho ty 1& CD4/CD8 d3o ngudc.
Giam lympho gip trong nhiém HIV/giai doan AIDS,

+

+

— Dong tiéu cdu: giy gidm tidu cAu tu misn (AITP), giam san xuét tidu ciu
(suy tuy). '

- R&i loan déng mau: cé thé gip trang thai ting déng (DIC) do nhiéu virus
khac nhau: rubella, sét xuat huyét Dengue...

— Ting thue bao: bach cdu an tiéu cdu, dn héng cdu gip trong nhiém virus
Herpes, adenovirus, CMV.
g. R6i loan mau do nhiém vi khudn va ndm: thudng xay ra do nhiém tring man,
trang thai man ¢6 thé gy nhiéu réi1 loan kiéu tu mién.

— Gay thiéu mau: nguyén nhén ¢6 thé do:

+ Thiép mau tan mau: mién dich (sdt rét, giang mai); tang uré mau; DIC, do
chinh vi khuin giy nén tan mau (lién cdu, E - Coli).

+ M4t mau

+ Mau bi pha lodng

- Gay réi loan bach cau:

+ Tang bach cau: thudng gap s6t nhiém tring

+ Gidm bach cdu: hi€m gap, tri trudng hgp ddc td vi khuidn qua manh.
+ Tang lympho gap trong cac nhiém virus dic biét: Rickettsia.

+ Tang mono: thudng gip d bénh nhin nhiém trung man nhu laoc.

h. Réi loan vé mau do thai nghén: Trong thai nghén thudng gap thiéu mau:

- Nguyén nhéan thiéu mau: do mau bi pha lodng, do thifu sit, thidu acid
folic, suy tuy do thai nghén.

- Dong bach cau: thudng ting sinh dong bach cau hat
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— Déng tiéu cdu: gidm tiéu cdu do ITP, do tang uré mau, do DIC, do thuéc.

Réi loan d6ng mau cé ba nhém:

+ Tang cac yéu td lam tang dong: tang yéu td VIII, VII, IX, X, tang
fibrinogen.

+ Téng cic yéu 16 dc ch& dong mau: ting protein C, giam protein S va giam AT.

+

Tiéu sgi huyét: DIC.

i. RGi loan vé mau do bénh cla hé 18 chuc lién két

2.2.2.

Thigdu mau:

Kéo dai, dai ddng

Thiéu sit, thidu acid folic

Suy tuy dong hong cau

Thiéu mau trong bénh SLE.

Thidu mau tan méau do ti mién; tan mau trong SLE.
R61 loan bach cau:

Gidm bach cdu trung tinh

Cé thé gap tang bach ciu 4i tean

R&1 loan chite nang bach cdu, bién ddi hinh thai bach cAu.

Ré1 loan déng mau:

Yéu td tic ché lupus

(Giam yéu td déc hidu

Ré41 loan dong mau néi mach (DIC +)
Tang xo tuy {(myelofibrosis)

Céac r61 loan gay nén do thudc

Héi chiing bét hoa (amyloidosis)

Bénh tu mién do chinh co quan tao mdu va mdu

Nhém nay thudng gap cic bénh ty mién sau diy:

Tan mau ty mién khéng cé nguyén nhin

Tan mau tu mién do thudc

Xuit huyét gidm tiéu cdu khéng ré nguyén nhan
Giam bach cau hat trung tinh vo cén.

Suy tuy khong rd nguyén nhin
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a. Tan méu do khang thé tu mién chéng héng céu
* Phan logi: tan mau mién dich do tu khang thé gay ra c6 thé phan lam 4 loai:
- Thifu mau tan mau tu mién (autoimmune hemolytic anemia = ATHA).
+ Tan mau ty mién do khang thé néng: ¢6 2 loai:
Khéng r6 nguyén nhan (idiopathic)
Thit phat sau CLL, lymphoma, SLE.

+ Do ngung két lanh: Hong cdu dé dang ngung két & nhiét d6 lanh - gip
trong cac truong hgp sau:

Khéng ré nguyvén nhan

Thit phat sau: nhiém mycoplasma, nhiém triing ting mono, nhiém virus,
lymphoma.

+ Dai HST kich phat vé dém (paroxysmal cold hemoglobinuria)
Khéng ré nguyén nhan
Héu qua phiém tring: virus, xodn khuén giang mai.
— Tan mau ty mién khéng phan loai duge:
Thiéu mau tan mau Coembs ()
Tan mau hon hop.
— Thi€u mau tan mau mién dich do thude
- Thiéu mau tan mau mién dich do khang thé déng loai:
+ Phan Ung tan mau sau truyén mau
+ Thiéu mau tan mau & tré sd sinh
e Chdn dodn vé mién dich
- Trong huyét thanh ciia bénh nhan bi tan méu ty mién thudng 6 cac thanh
phan mién dich sau day:
+ IgM: IgM tham gia vao phan (ing tan mau véi si ¢6 mit clia bo thé.

+ IgG: ¢6 4 typ: IgG,, IgG,, IgG,, IgG, trong d6 c6 hai typ tham gia vao phan
ing tan mau vdi bd thé dé la IgG1, IgGy; hai typ khace IgG, va IgG, nong 46 thap va
thudng bam vio hong cdu nén khé phat hién trong huyét thanh.

+ Khang thé IgG don hoa tri: khiang thé nay bam vao bé m#t héng cau, phat
hién bang phan ting Coombs.

+ Cac thanh phan bé thé hoat hoa nhu C3b, C3d, C5b... Su ¢6 mit cha cac
phanh phan nay chiing to b8 thé bi hoat hoa. Trong tan mau bs thé hoat héa manh,
nén C3b, C3d ciing ¢6 gia tri chdn doan cao.

Tém lai, cac yéu t8 ¢b gia tri chan doan tan mau ty mién la khang thé don hoa
tri thude 16p IgG va C3.
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— DéE chin doan cac yéu t§ trén, dung thit nghiém ngung két héng cdu triye
tiép bing khang v - globulin (antiy globulin) (Coombs test). C6 hai loai khang thé
khang v - globulin.

+ Khang thé da gia: duge san xuét bing huyét thanh ngudi toan phan hodc vy
- globulin toan phén: c6 thé phat hién ca IgG va C3d.

+ Khang thé don gia: chi dic hiéu véi IgG hosc C3d.
Két qua chan doan bing Coombs test d6i v4i IgG va C3d cho thay hai yéu t&

nay cé gia tri chin doan cao (bdng 2.18).

Bang 2.18. Gia tri chan doan IgG va C3 clia xét nghiém ngung két truc tiép
vdi anti y - globulin {(coombs test)

Chén doan y dn'ﬁgé - cad

- Tan méau khang thé ndng (thiéu mau tan mau ty mién)

67% + +

20% + 0

13% 0 +
- Ngung két lanh 0 +
- Dai HST kich phat 0 ¥
- Tan mau do thudc:

+ Penicillin, methyldopa + 0

+ Thudc khac 0 +
- Bénh hé théng (SLE) | +

- — Trén cd sd gia tri chdn doan clia cac yéu t8 néi trén ta c¢6 thé phan loai va
chan doan phan biét cAc typ tan mau ty mién khac nhau (bang 2.19).
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b. Tan mau mién dich gay nén do thuée

C6 khoang 15% thiéu mau tan mau mién dich lién gquan dén dung thudc.
Trong d6, quan trong nhit va thudng gap nhat 1a do methyldopa va penicillin; con
cac loai khac hiém gi#p hon. Nhung can phai chi ¥ cac truong hgp thiéu méau tan
mau ma khéng c¢6 khang thé (phan Gng Coomb Am tinh), vi phén ting c6 thé xay ra
ngay ca voi hong cau binh thudng.

o Thiéu mdu tan mdu ty mién do methyldopa: Phan ing tan méu nay khac véi cac
loai khac, khang thé sinh ra do thudc phan ng ca véi hong cAu binh thudng ngay
ca khi khéng cé thude.

— Dac diém:
+ Phéan ting Coombs truye ti&p (+) 15%, thay d6i tit 10 - 30%.

+ Khang thé thudc 16p IgG- phan ting Coombs diang anti y-globulin IgG thi d6
nhay rat cao. '

+ Phan ting Coombs thudng xuat hién cham sau 3 - 6 thang, phu thudc vao
liéu thuée diing. Cang tang liéu thi phat trién khang thé cang manh.

+ Phan tng Coombs ¢6 thé trd v& 4m tinh néu diing methyldopa 1 14n.
— Chéan doan: dua vao:
+ LAm sang: tan mau sau dung thudc > 2 tuin (lan dau).
+ Khang thé thude 16p khang thé néng, lién quan dén methyldopa.

o Thiéu mdu tan mdu ty mién do penicillin
Théng bao di ng penicillin duge dang tai dau tién boi Ley va cong su nam 1958
- Dic diém:
+ Cac tac gia da phat hién khang thé chdng penicillin trong mau bénh nhan.
+ Penicillin ¢6 kha nang gin chit vao bé mat héng ciu ca in vivo vé in vitro.
+ Thuée khéng bi loai khi rita hdng cdu bing nude mudi sinh 1y 0,9%.

+ Khi gdn mét -cach hoa hoc vao mang hdng cdu, penicillin nhu 1a mot
hapten, chfmg tao ra nhidu nhém khang nguyén khac nhau, tu dé, tao ra nhiéu
khang thé khac nhau. Typ khang thé chinh 1 IgM (80%), 1gG rat it (13%).

+ Coombs (+): co ché& cia phan dng nay la do IgG phan ng véi thudc trén bé
mit héng cdu, phan ng nay khéng doi héi bd thé nén khéng giy tan méu trong
long mach, héng cAu bi pha huy ngoai 1ong mach bdi hién tugng thyc bao.

— Chan doan: tim khang thé chéng penicillin typ IgG trong huyét thanh:
+ Lam test Coombs tre tiép (+) khoang 3%.

+ Thi nghiém di #ng nhanh: test bi (test 14y da vdi penicillin). Tuy nhién
phan dng nay c6 thé tré thanh nguy hiém d6i vdi ca thé rat nhay.

+ Nubi cay chuyén dang lympho véi penicillin
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» Tan mdu tw mién do cde thude khdce: c6 nhiéu thude gay di ing - mién dich giéng
methyldopa:

Quinidin Streptomycin

Quinin Procainamid (Pronestyl)
Sulfonamid Cephalosporin
Chlopromazin Stibophen

Pyramidon (aninopynise) Insulin

Melphalan Tetracyclin

- Cd ché gay di tng mién dich cta thude: tdi nay nhiéu ngudi cho rang
thudc tao khang thé, khang thé nay két hgp véi thude thanh phic hdp mlen dich
(immune - complex). Phiic hgp nay gén lén bé mit hdng cau, hoac tleu ciu. Téi

nay chuﬁa rd vi sao phiic hgp nay chi gin 1én bé mat héng cdu va tidu cu ma
khong gan trén t& bao khac.

- Phat hién: dé chdn doan di tng hoiic phan fing tan mau do thude cin:

+ Dua vao biéu hién lam sang + tién st ding thude

+ Tim tinh nhay ca lympho véi thudc nghi ngd (nuéi cdy chuyén dang lympho).
+ Tim khang thé tudn hoan, typ 1gG.

+ Lam Coombs test truc tiép.
c. Xudt huy8t gidm tiéu cau tu mién

La bénh thudng gip 6 phy nit tré, khéng ré nguyén nhan, xuit huyet nhiéu
noi, nhiéu dang dap tng t6t véi corticoid heu cao.

- Cd ché& cla bénh bidu hlen chua ro, ngoal tinh chit mién dich da dugc
chiing minh, khang thé chéng tiéu cAu con c6 thé do:

+ Tu khang nguyén: ty khang nguyén duge tao thanh do tac déng cla hoa
" chdt, tia xa.

+ Do khéng nguyén tiéu cAu HPA, trong d6 chi y&u 1a do glycoprotein GP
I1b/Illa (xem bai khang nguyén mau).

+ Do khang nguyén déng loai HLA, thudng do hau qua truyen mau hodc do
bat dong khang nguyén me va con ¢ cic ba me sinh dé nhiéu 14n. Tiéu cidu c6 HLA -
A, B, C cua ldp I, khéng cé 1dp I1.

+ C6 khang nguyén nhém mau ABH.

Khang thé duge hinh thanh la typ IgG phan fing vdi tleu cau, tao phic hdp
mién dich hoat hoa thue bao: gidm tiéu cAu la do thue bao tidu cau, cling ¢ thé cé
typ IgM gay tan tiéu ciu vdi su cO mat ctia bé thé.

— Phat hién khang thé chéng tiéu cAu:
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+ Phan ting ngung két tiéu cdu: huyét thanh bénh nhan phan ing véi tiéu
cau déng loai nhém O, day 12 phan ting ¢6 sém nhat.

+ K¥ thuat mién dich huynh quang tryc tiép va gian tiép
+ Ky thuat ELISA phat hién khang thé trong huyét thanh.
+ PCR phat hién GPIIb/II1a.

d. Giam bach cau hat trung tinh mién dich
— Bach cau trung tinh cé cac khang nguyén sau:
+ Khang nguyén HLA - A, B, C khéng ¢6 khang nguyén 16p I1.

+ Khang nguyén riéng cta bach cdu trung tinh; Na (Nal, NA2). NB, ND.
Trong hé Na (Neutrophﬂ antigen) manh nhat. N6 thude thu thé Fey RIIIb (CD16)
thude thu thé Fe ctia IgG.

+ Khang nguyén déng loai CD11a, CD1lb.
+ Khéng ¢6 khang nguyén ABH.

— Phat hién khang thé chéng bach cAu trung tinh {antineutrophil antibody)
c6 nhiéu k¥ thuat phat hién khang thé bach cdu trung tinh: khéi diu la k¥ thuat
ngung két lanh; ky thuat ddc t& bao trong 6ng nghiém, trén dia (Terasaki); k¥ thuat
mién dich huynh quang; k¥ thuat PCR phat hién khéng nguyén NA, NB ciing dang
dugc nghlen cttu; sit dung khang thé don dong phat hién khang nguyén NA bing ky
thuat mién dich phéng xa (RIA).

~ Cd ché hinh thanh khang thé khang bach cAu trung tinh:
+ Khang nguyén dong loai tf con sang me trong thoi ky phéi.
+ Do truyén mau nhiéu lan.

2.2.3. Bleu tri vd cham séc bénh mau ty mién va cac roi loan vé mau do cac bénh
tw mién clha cac co quan khac

D& diéu tri cac bénh ty mién néi riéng va biéu hién mau tu mién néi chung
nguoi ta dua trén cic nguyén tac sau day:

1. Bénh tu mién dic hiéu co quan chéng chuyén hoa: bdi phu yéu té& thiéu,
hoac hay yéu té tang, thi du:

— Thyrosin thiéu ning tuyén giap, thude chdng nji tiét to tuyén giap doi véi
cudng glap.

- Sinh t6 B12 d6i véi thi€u mau 4c tinh do bénh ty midn cta da day.
— Thuée dc ché cholinestrerase d6i véi bénh nhugc co.

2. Céac thu8c dc ché€ mién dich: chéng hoat hoa T lympho: ATG, ALG,
cyclosporin, hoa tri liéu, corticoid... lJam giam san xuét khang thé.

3. Loai bd khéang thé trong huyét thanh: trac d6i huyét tudng (plasmapheresis).
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4, Chéng viém: dung cac thudc chéng viém bao gébm ca corticoid.
5. Chong huy hoai t8 chic va réi loan chuyén hoa

C6 thé tém tit nguyén tic diéu tri d so dd sau (so db 2.14)

T& bao biét hoa Hoat hoa + biét hoa Chin Hoat déng
. 6
- Ghép tuyén e D8 Trao d6i huyét tuiong
- Thymus factors )
Ts a
KT thé
dich
r
. Té& bao - -
Ghép - Viém i " Thudc
0w tuy Blast hoat - Hay té chirc chéng
dang
A
Ghép tu}} Qung nap Anti IL - PR KT t&
«Iang bang peptid bao
Cyclosporin
ATG
- Anti Class Il - Chiéu xa hach
- Anti CD, -Ucchété bac T ATG

- Thudic chdng phan
bao {antimytosis)

S0 dé 2.14. So 46 dién bién cla ty mién va nguyén tic diéu tri (Ivan Roih, 1998)
- TB: T& bao hoat dong (effctor cells)
- Mot mai tén: Phat trién clia bénh tu mién

- Hai mii tén: Huéng diéu tri va cham séc
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Phan Il

BENH LY DPONG CAM MAU
TIEU CAU VA BENH XUAT HUYET GIAM TIEU CAU

1. TIEU CAU

1. NGUON GOC PHAT TRIEN, CAU TRUC VA CHUC NANG

1.1. Tiéu cdu la t& bio mau nhd nhat, dudng kinh 3-4um, s6 lugng khoang tir
150.000 - 400. 000;’;.1] (150 - 400G/]) déng vai trd quan trong trong cd ché déng mau,
nhat la giai dean cAm mAau ban diu.

1.2. Tiéu cdu dugc sinh san tir miu tiéu cau, nguyen mau tiéu cAu bit ngudn tir t&

bao nguon dong tuy (CFU - GEMM) do t& bao goe sinh mAu tao nén (H.3.1). Méi
mAu ti€u ciu cé thé tao duge 3000 tiéu cau.

Ng;tq_yerlfnau Hinh thanh boc nhé (hat)
leu cal :
trong bao tuang
Méu tiéu cAu co hat
dang sinh tiéu cau
o
e e —_— oq&)o Tiéu cdu

Mau tiéu cau C 5000
co hat_lchua ©
sinh tiéu cau

Hinh 3.1. Sa 48 phat trién va trudng thanh tidu ciu
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1.3. D&i song cla tiéu cdu: tiéu cAu c6 doi song ngén, khoang ti 8 - 14 ngay. Hién
nay ¢6 thé giit tiéu ciu trong 7 ngay ngoai ¢o thé § nhiét d6 20-22°C, l4c lién tuc.

1.4, Cau trac

Cang nhu cac t& bao khac, tiéu cdu gdm ¢ 16p mang, cac hat, hé théng vi dng,
hé théng ndéi NSC (néi sinh nguyén chat).

1.4.1. Mang tiéu cdu: gom hai 16p lipid (16p lipid kép). Trong dé ¢6 thanh phan quan
trong 1a glycoprotein (GP), ching cé trong lugng phén tit khoang 140kD, c¢b céac
thanh phan sau day:

~ GPIb: 1a protein xuyén mang c6 nhiém vu lién két v6i yéu t6 Von -
Willebrand (vWF). Pay 12 buée ddu tién trong hoat déng déng cAm mau cia tiéu cau.

— GPIlIb/ilIa: 14 protein mang, hoat ddng phu thuge vao Ca™, ¢6 nhiém vu lién
két vl fibrinogen, giip cho tiéu cAu ngung tap thanh “dinh cAm mau”.

1.4.2. Hé théng cdc hat ddc hiéu: c6 hai loai hat

- Hat dic: trong chita nhiéu ché‘(t; ADP, calci, serotonin va cac nucleotid
khac. Cac chit nay duge giai phéng khi tiéu cdu bi kich thich.

- Céac hat «: chita nhiu protein khac nhau: thromboglobulin, yéu t3 phat trién
(GF), fibrinogen, yéu t& V, vWF va nhiéu protein quan trong khic nhu
thrombospendin, fibronectin, gidp cho hién tugng dinh cta tiéu cau.

1.4.3. Hé théng vi 6ng va vi sof

- Cdc vi éng: nim ngay canh mang tiéu ciu, hé théng nay tao nén khung 43
cua tiéu cAu va tham gia vao hién tudng co rut khi tiéu cau bi kich thich,

- Cac 6ng day dic: 46 14 khéi vat chat khong dinh hinh, day dac dién tu,
déng vai trd 14 kho dy trit Ca™, d6ong thdi 1a noil tong hop cyclooxygenase va
prostaglandin cla tiéu cau.

- Cac vi soi: gdm cac soi actin tham gia vao tao gia tic cla tidu cau.
1.4.4. Hé thong cdc kénh md: gém cac kénh md vao trong tiéu cAu nhu cac khong

bao (vacuole) lam tang dién tich b& mat ctia tiéu cdu, cic hat tiéu cAu phéng thich
cac chat gial phéng qua hé thong kénh nay.

236



Glycoprotein

==
HatAIphau f@/ }/}) ??5% ngr;nranta
o | TP /e | M 9
XA ey e =

H& théng vi dng Mitochondrium

Hé théng 8ng day dac

Hinh 3.2. C4u tric tiéu cau: mang ti€u cau gém hai 19p lipid mang
va cac thanh phan cla néi bao

1.4.5. Céc glycoprotein quan trong (bang 3.1)

Bang 3.1. Cac glycoprotein quan trong

Tén goi Béi tugng hoat dong Chuc néng
GPla/lia Coliagen | Dinh tigu cdu vao coliagen
GPIb/AX vWF Gan tiéu cau vao I6p ndi mac
GPlc/ia Fibronectin Gan tiéu cdu vao vach thanh mach
GPlIb/llla Fibrinogen Ngung tap tiéu ciu, gén collagen
GP IV Thrombospondin ~ [Ngung tap tiéu cau, gan collagen
GPV Thrombin Chua ro chiic nang
7 - GPs Thrombin, adrenalin, ADP Ngung tap tiéu cau va ché tist

1.5. Chirc né'ng tidu cau
1.5.1. Chut ndng dinh

— Hién tugng: binh thudng tiéu cdu khéng dinh vao thanh mach, ¢6 1& do mot
chit ¢6 tic dung tc ché dinh cla tiéu ciu - chit d6 c6 thé Ia prostaglandin. Tuy nhién
khi ¢6 ddt mach mau thi lap tite tiéu cau duge hoat hoa va dinh vao ndi tén thuong.

~ Cac thanh phéin tham gia vao hién tugng dinh:

+ Collagen: chit quan trong d€ tiéu cAu bam dinh, kich thich tiéu ciu ngung
tap - collagen ton tai § viing gian bao mach mau.

+ GPIb: gitp cho hoat déng cta chitc ning dinh.
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+ GP IIb/IHa: gitup lién két gita cac tiéu cau qua cdu néi fibrinogen.
+ vWF: gin vdi tiéu cAu qua GPIb nhu cdu ndl tiéu cAu vdi 16p ndi mé bi tén thuong.
+ Che y&u td khac bao gdm: fibronectin, thrombospondin, Ca** can thiét cho
hién tucng dinh.
1.5.2. Chut ndng ngung tép tiéu cdu

Ban chat clia hién tugng ngung tap: day 14 hién tugng tiéu cdu tap trung
thanh “ndt” qua hién tugng dinh. Hién tugng dinh da hoat hoa tiéu cdu, tao diéu
kién cho hién tugng ngung tap (aggregation) xay ra. In vitro hién tugng ngung tap
duge kich thich boi mét s6 chit: ADP, thrombin, adrenalin.

a. Ngung tap in vitro: chitc nang ngung tap chi duge danh gia théng qua ngung tap
trong 6ng nghiém (in vitro) véi cac chat kich thich ngoai sinh bd sung vao.
- Céc hién tugng ngung tap tiéu cdu in vitro

+ Thay d6i v& hinh thai tidu cAu: duéi tac dung ciia fibrinogen, tiéu cAu thay
d8i tir hinh dia sang hinh ciu gai, lam gidm miic d6 truyén anh sang qua hon hop.

+ Ngung tap tién phat: véi su c6 mat cia ADP tit ngoai dua vao thi tidu cdu
sé ngung tap.

+ Ngung tap thi phat: sau kich thich ban dau bdi ADP ngoai lai, cic hat ché
tiét sé giai phéng ADP tiép tuc ting qua trinh ngung tap: ddng thoi sg¢i fibrinogen,
vWF duge giai phong lam ting két dinh tiéu cau.

+ Vai tré cua acid arachidonic: hoat hod ngung tap tiéu cdu lam hoat hoa
phospholipase, su hoat hoa nay sé giai phéng acid arachidonic. Acid arachidonic sé&
hoat hod men cyclooxygenase (c6 trong hé théng day dic cda tiéu cdu) tao ra
prostaglandin va thromboxan A2 - thromboxan A2 c6 tac dung kich thich ngung tap
tiéu cau.

+ Aspirin va cac chit chéng viém khéng thudce steroid ¢é tac dung dc ché men

. vy . - - &
cyclooxygenase 1am gidm chifc ning caa tiéu cau.

- Ngung tap tiéu ciu do ristocetin: c6 gia tri danh gia hoat dong tudng téac
gitta GPIb va vWF. Ristocetin ¢é tadc dung kich thich vWF gin véi GPIb. Vi vay,
néu thidu 1 trong 2 y&u té nay thi tiéu ciu s& khong ngung tap.

b. Ngung tap in vivo: ngang tap in vivo téi nay chua cé k¥ thuat danh gia. Tuy nhién
c6é mot s6 hién tugng tudng tu nhu ngung tap tiéu cau in vitro.
— Tiéu cau dinh vao 16p ndi mac sé la yéu t§ kich thich ngung tap.

- Fibrinoéen ham vao thu thé trén bé mit tiéu cdu nhd phite hgp GPIIb/IIa
s& lam tidu cAu ngung tap.

— Giai phong ADP cla tiéu cAu va TXA2 1a y&u té gdy ngung tap.
- Thrombin kich thich ngung tap kéo dai.
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c. Vai tro ti€u cau déi vdi dong thac dong méau

— Tiéu cAu cung cip dién tich (-} tao diéu kién hoat héa yéu td XII, 1a budc
dau ctia qua trinh déng mau. :

- Tiéu cAu gan véi yéu t3 Xa ting hoat hoa prothrombin, yéu t8 Xa thuc chit
la yéu t6 Va.

1.5.3. Chut ndng ché tiét cua tiéu cdu. véi sy c6 mat cia collagen hodic thrombin
hoat héa s& dan dén ting ché& tiét ctia cac hat tiéu cAu bao gém ADP, serotonin,
fibrinogen, men lysosom, Bthromboglobuhn heparin; collagen va thrombin hoat
héa qua trinh téng hdp prostag]adm tiéu cAu. Cac chit trén khéng chi lam tang
hoat héa ti&p theo clia tiéu cAu ma con o tac dung lam téang thAm mach, hoat héa
protein C, tao thromboxan A2 vi prostacyclin. Tit ddy mét chudi phan tng, bao gém
tdng thdm mach, giam Ca*', ttc ch& ngung tap tiéu ciu sé xay ra.

II. BENH XUAT HUYET GIAM TIEU CAU

1. PHAN LOAI XUAT HUYET GIAM TIEU CAU

Xuat huyet giam tleu cdu ¢6 nhiéu nguyén nhén, do d6 ¢6 nhiéu cach xé&p loai:
Xep logi theo ré1 loan s6 lugng va chat lugng, xép loai theo san xuat va tiéu huy,
x&p loai nguyén nhan gy bénh. Sau day néu hai cach x&p loai: theo nguyén nhan
gay bénh va theo rdi loan sé lugng va chat lugng.

1.1. Phan loai theo sinh |y bénh
1.1.1. Giam tiéu cdu do san xuat giam
— Do tiéu cdu bi tc ché sinh sin giip trong diu tri héa chét, thude, virus.

— Do giam sinh tuy do thute ddc t€ bao, tia xa, do suy tiy, loxémi, réi loan sinh
tuy, xo tiy, thAm nhiém tily (lymphoma, carcinoma), da u tiy xuong, nhiém HIV.

1.1.2. Giam tiéu cau do tang hiy 6 ngoai vi

— Do mién dich: ty mién dich, do thude, héa chat, bénh hé thong

lymphoma CLL, do virus, do s6t rét, heparin, sau truyén mau, xuat huyét giam
tiéu cdu thai nhi.

~ Do réi loan dong mau nd1 mach (DIC= Disseminated intravascular
coagulation).

- Xudt huyét giam tiéu cdu huyét khéi.
1.1.3. Cuong ldch do phén phéi khéng binh thuong tiéu cdu: cit lach
1.1.4. Do pha lodng mau: truyén mau khéi lugng 1én.
1.2. Phan loai theo tén thuong s& lugng va chit lugng tidu ciu
1.2.1. Xuat huyét giam tiéu cdu do giém sé luong

- Do gidam sdn xudt tiéu ciu tai tiy: héa chat, tia xa...
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— Do tiéu huy tiang ¢ ngoal vi:

+ Do mién dich: bénh tu mién, thude, heparin, xuit huyét gidm tiéu ciu sau
truyén mau.

+ Do réi loan d6ng mau néi mach.

+ Do huyét khoi

+ Do cuong lach.
1.2.2. Xudt huyét giam tiéu cdu rdi loan chat lugng tiéu cdu: tap trung vo ba chiic
ning cua tidu cdu: chitc ning dinh, chite ndng ngung tap, chic ning ché tiét.

Loai ndy ¢6 thé chia hai nhém:

— Do di truyén

+ Bénh Glanzmann (Glanzmann disease) - nguyén nhén la do giam kha
ning ngung tap tiéu cdu, giam GPIIb, I1la.

+ Héi ching Bernard Soulier do giam GPIb lam giam chitc nang dinh cua
tiéu cau.

— Xudt huyét gidm tiéu cdu méc phai: do cic nguyén nhin sau day:
+ Diéu tri bang heparin

+ Do tang y globulin.

+ Ho1 chitng tang sinh tuy.

+ Tang uré mau.
2. GIAM TIEU CAU MIEN DICH
2.1. Phan loai: xu#t huyét gidm tidu cAu mién dich cé thé chia lam ba nhém sau day:
2.1.1. Mién dich ddng loai (allo immune): c6 ba thé

~ Xu&t huyét giam tiéu c?iu mién dich thdi ky phéi: do khang nguyén HPA
cua con sang me, me tao khang thé chdng lai tiéu eau con (thai nhi).

— Xuit huyét giam ti€u cAu mién dich sau truyén mau.

- Xu#t huyét giam tiéu cAdu mién dich do truyén tidu cau.
2.1.2. Tu mién dich

— Xudt huyét gidm tiéu cdu khdng rd nguyén nhan.

~ Xuat huyét gidm tiéu cdu ty mién thi phat.

~ Xuit huyét giam tiéu ciu tu mién sau nhiém virus,

2.1.3. Gidm tiéu cdu do thude: cé hai loai: phu thuédc vao thude va khong phy thude
vao thuoc.
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2.2. Cac xuat huyét giam tiéu cdu mién dich thudng gip
2.2.1. Xuat huyét giam tiéu cdu mién dich & tré so' sinh
a. Nguyén nhén
Giam tiéu cAu mién dich & tré so sinh 1a do bst déng khing nguyén HPA giita

me va con, gdy mién dich 6 me va gidm tiéu cdu & con. HAu hét cac trudng hop duge
chan doan sau dé.

Nguyén nhén cua phan dng nay 14 do khang nguyén HPA - 1a cia con mién
dich cho me, thudng chiém > 85%, HPA - 5b chiém 7%. Ngoai ra khang nguyén hé
HLA 16p I trén bé mat tiéu cdu, khang nguyén héng cdu hé ABO ciing c6 thé gay
xudt huyét gidm tidu cdu & tré thai ky phéi.

b. Lam sang

— Cé thai lan d4u chiém trén 50% cac trudng hop (Waters 1999).

— Biéu hién }4m sang thudng c6 ddu hiéu xuit huyét dang cham, nét dudi da,
hodc xudt huyét néo chi€m ty 18 cao (89/127 chiém 70% trudng hop), héi ching than
kinh (26/127 chi€m 20,5%), tu vong (7/127 chiém 7%), c¢6 mdt s6 it khéng c6 (chiém
2,5%) (Kaplan 1991).

- Céc biéu hién trén c¢6 thé xuit hién ngay sau dé hodc sém hon, ¢6 thé thay
chay mau ngay trong til cung me, con hau hét cac truong hgp xuit hién cham giita
30-35 tuan sau dé, c6 mdt s it xuit hién sém hon 20 tudn hodc 14-16 tuin.

¢. Chéan doén
- Ty lé sdng thip, khoang 20% cta xudt huyét gidm tiu cdu néi chung.
~ Loai trit DIC, tiéu cdu cGa me binh thudng, khéng c6 tién st ITP.
~ Chén doan xac dinh bing xét nghiém labo.

+ Khang thé khang tidu cAu cla bs, tiéu cdu cla bd st dung lam khéng
nguyén trong phan ng nay.

+ Tim khang nguyén phan ing v6i HLA va khang nguyén héng ciu A va B.
+ Tim khang thé chéng HPA-1a, HPA-5b.
d. Didu tri

— Truyén tiéu cdu qua cubng rfn véi huéng din cla sidu Am, tuy nhién phai
lam & céc co s6 c6 kinh nghiém.

- Tiém truyén IgG (1g/kg x 3 ngay).
2.2.2. Xuét huyét giam tiéu cau mién dich sau truyén mau

Xuit huyét gidm ti€u ciu do truyén méau bao gdm ca truyén tidu cAu thudng
xuidt hién sau truyén miu khoang mét tudn, gip nhiéu ¢ phu ni tudi trung nién
ho#ic gia, sau truyén mau lan ddu c6 thé xuit hién ban xuit huyét & da, chdy mau &
niém mac.
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a. Dac diém vé huyét hoc
~ Tiéu ciu giam ning, ¢6 khi < 10 G/lit.
— Xudt hién 5-10 ngay sau truyén mau.

— MaAu tiéu cau tiy binh thudng hodc tiang nhe.

t

R&1 loan déng mau khong c6 gi dic bist.
b. Xeét nghiém huyét thanh

— Tim khang thé d#c hiéu: HPA - 1a (+), thudng phat hién dude typ IgG, va IgG.

- Tim khang thé dic hiéu HLA ciia bach cdu. Dung khang thé don dong,

bang k¥ thuat mién dich huynh quang c6 thé phat hién va phan biét hai loai khang
thé: HPA va HLA.

Gan diy ngudi ta thay khang thé chéng HPA thudng gap 1i phitc hgp hé
HPA-1 vdi hé HPAS3 va 4. D6 la phittc hé GPIIb/lla.

c. Bénh sinh hoc

Giam tiéu cdu kiéu nay 14 do tan ti€u ciu trén co 6 phan dng dic hiéu khang
nguyén - khang thé - bd thé. Vay:

~ Khang the d day 1a gi ? Khang thé nay 1a do ¢o thé san xuéit chéng lai
khang nguyén tiéu cAu ngudi cho mau. Khang thé thuse typ 1gG,, 1gG,

- Khang nguyen dic hidu ¢ day la gi ? Ngum ta cho réng khang nguyén
GP 1Ib/IIla cla tiéu cdu ngudi cho khi vao ¢o thé sé lién két véi tiéu cdu cha chinh
bénh nhan, tao thanh phic hgp, phitc hgp nay trd thanh déi tugng ciia khang thé
dac hiéu duge tao ra bdl truyén mau.

d. Diu tri

- Phdn tng dac hiéu nay cé thé gay xuit huyét va chay mau nhat 13 chay
mau néo.

- Gan day ngudi ta sit dung tiém tinh mach lidu cao IgG (0,4g/kg ngay) 1lam
tang tiéu cau

— Corticoid tac dung gidm xuét huyét.

Trao déi huyét tudng (plasmapheresis) nhiam lam gidm ham lugng khang thé.

Truyén tiéu cAu cing HLA.

Gan ddy hon ngudi ta ding phéi hop corticoid va IgG lidu cao b k&t qua
tot (H.3.3).
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Hinh 3.3. Xuat huyét giam tiéu cau cap 6 ngay sau truyén mau,
tac dung cua truyén y-globulin typ lgG
e. Nguyén tic truyén mau d6i v4i cac bénh nhén nay
—~ Truyén méau ddng HLA.
— Ty than.

— Héng cau ria

2.2.3. Xudt huyét giam tiéu cdu tu mién dich (Auto Immune Thrombopemia - AITP)
a. Pac diém chung

Gidm tiéu cdu ty mién dich thudng gip nhidu hon giam tiéu cidu mién dich
déng loai, thuong kém theo tan mau ty mién. Trén 1Am sang c¢6 thé chia ba loai:

— Xudt huyét giam tiéu cdu khéng c6é nguyén nhan (Idiopatic T.P) thudng
gap ¢ phu ni tré (Autoimmune thrombopemia pupura = AITP).

— Xudit huyét giam ti€u cdu tu mién thit phat, thudng lién quan dén cac bénh
tu mién, bénh ung thu.

- Xuit huyét giam tiéu cdu tu mién do virus cdp, thudng gip d tré em, sau 3
tuan 1& nhiém virus.

Cac diéu kién lién quan dén giam tidu cAu tu mién thi phat:
— Bénh ty mién khac: hdi chitng Evans, lupus.

— Bénh ting sinh dong Iympho CLL, lymphoma

~ Ung thu: cic ung thu tang dac
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~ Ré1 loan mién dich: nhiém virus gdy suy glam mién dich, héa tri liéu, tia
xa, ghép tuy.

— Sau nhiém virus.

b. Dgc diém 14m sang: C6 thé chia hai thé: ¢ap va kinh

V& 14m sang ¢6 mét s8 dic diém riéng:

Cap Kinh
Tudi (nam) 2-8 : 20 - 40
Gidi Nam = N 3nu/1nam
Thdéi gian < 6 thang > B thang
Bénh lién quan Nhiém virus Bénh nguyén phat hosc thir phéat

c. Dac diém xét nghiém
- S8 lugng tiéu cdu: < 80 x 10% lit.
— Tim khang thé chong tidu ciu.
— MOt s6 didu kién lién quan:
+ Giam tiéu cAu mién dich do thude
+ Giam tiéu cdu sau truyén mau
+ Giam tiéu ciu gia (pseudo thrombopenia).
— Phat hién khang thé tidu cau:
+ Huynh quang mién dich
+ ELISA

Hai ky thuat trén st dung &é phat hién khéng thé khang cac protein mang
tiéu cAu nhu GP IIb, GP IIla va GP Ib. Cae typ khang thé c6 thé gap:

— 1gG chiém tuyét d8i (< 90%).
— IgM chiém tuyét d6i (42%).
- IgA chiém tuyét ddi (9%).
— IgG, hoac IgG; thuong gap nhat
IgG, (82%); 1gG, (11%); 1gG; (50%); IgG4 (29%).
d Diduti
o Diéu tri AITP man
~ Corticoid: 2-4mg/kg/ngay vdi tré em x 2 - 4 tuln.
Sau 3 thang néu khong nhay véi corticoid s§ lugng tidu clu vﬁn g1an1

< 30 G/lit thi c6 thé chuyén phuong phap khac.
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— Cat lach: cdt lach dat két qua t6t & hdu hét céc c4 thé, cit lach ¢o thé tai
phat, néu ¢6 tai phat thi dung lai corticoid, hode IgG, hodce dung céce thude dc ché
mién dich nhu dexamethason, cyclophosphamid, céin chi ¥ cét lach & tré nhd c6 thé
gdy gidm mién dich, & han ché tinh trang nhim trung cé thé dung vaccin trude.

— Tiém tinh mach IgG: thudng dung diéu tri ITP man, liéu 0,4mg/kg/ngay x 3
ngay. Sau khi tiem IgG s8 lugng tiéu cdu téing trong mot tudn va c6 thé kéo dai 3 tudn.

Cé thé dung anti D lidu tuong tu IgG.

Tac dung clia tiém tinh mach liéu cao IgG 1a phong bé thu thé Fc trén bé mat
dai thyc bao, han ché thic bao, déng thdi bao vé tiéu cidu khéng bi tdn céng bdi
khang thé dédc hiéu.

— Truyén tiéu cdu: truyén tiéu cAu 6 thé lam tan tidu cAu nhanh chong do tu
khang thé chéng tiéu cdu. Trudng hop nay c¢é thé tiém tinh mach IgG liéu cao,
1mg/kg/ngay, rdi lai truyén tiéu ciu.

o Chdm soc AITP d phy nit c6 thai

Xuat huyét giam tiéu cAu mién dich thudng gip & phu nii tré dang tudi sinh
dé, khong c6 tién st AITP, rat khé tim thay cac diéu kién xuét hién cta bénh.

— Cham sbe d61 v4i me, két hgp gitta cic thdy thude san khoa va huyét hoc.
Phé1 hop stt dung corticoid va IgG tinh mach néu cén thi cit lach xong nén dé sau
dé thi hon.

— Chim séc thai: do khang thé khang tiéu cdu chuyén qua mang nhau nén
con ¢ thé bj gidm tiéu cAu tif trong bung me. Vi vay ¢6 thé truyén tidu cdu cho thai
dé tranh xu&t huyét do sang ch&n trudc khi dé. Tuy nhién viée ap dung k¢ thuat
nay chi danh cho cac cd s6 ¢6 kinh nghiém, vi tai bién do ky thuit tryén qua cudng
ron ¢6 khi ¢dn 16n hon chdy méu khi dé.

o Chdm séc AITP sau nhiém virus cép

Xuat huyét giam tiéu cdu sau nhiém virus thudng gap & tré em (90% theo tai
litu My 1999), tiép dén 1a tudi tré trudng thanh, ngoai trit loxémi cép. Loxémi cdp
ciing giy xudt huyét do giam tiéu ciu va ciing thudng gip & tudi tréd. LAm sang
thudng gip thé xuat huyét ning. Do vay diéu tri nhim nang cao s& lugng tiéu ciu
1a rdt cAn thiét, c6 thé dung IgG lidu cao 0,8g/kg/ngay. Lidu nay lam tang tiéu cdu
nhanh chéng, b8 sung prednisolon udng. D#i véi tré em diing corticoid va IgG 1a rat
c6 hidu qua. Cé thé cit lach, nhung & tré em thudng giy gidm mién dich, do d6 dé bi
nhiém trung, c6 thé phong ngira tinh trang nay bing cic vaccin trudc phiu thuat va
cho khéng sinh (cac vi khudn thudng gap: phé cau, lién cdu, tu cau).

2.2.4. Xuat huyét gidm tiéu cdu mién dich do thudc
Giam tiéu cAu mién dich do thudc 14 trang thai bénh 1y thudng gap.
a. Bénh nguyén hoc (pathogenesis) ¢6 thé cé hai nguyén nhén sau day:

— Hudng t& bao dich clia khang thé. Tit 1983 Ackroyd da néu gia thiét thude
tao lién két viing bén véi t& bao, phite hgp nay chinh 12 ngudn goc clia gidm tidu clu
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mién dich do thudec. Gia thuyét nay téi nay cé nhidu bing chL’Ing minh hoa. Thudc
tac dong lén mang t& bao, hodc cac thanh phan chuyén héa cda thudc lién két véi
mang t& bao tao nén tu khang nguyen khang nguyén nay sé kich thich tao khang

thé. Khang thé nay phan idng ca vdi thude va cfu tit mang t& bao, nhung khéng
tach ra duge khoi mang té bao.

- Huéng t€ bao dich cia thude: khang thé cla thudc ¢6 thé nhan bist cac
khéang thé tiéu cdu gpllb, ITIa, Ib- IX. Nhung vi sao thuéc lai gén duge vao mang t&
bao thi tdl nay chua giai thich duge. Ngufji ta cho rang do tinh da dang
(polymorphlsm) cua cac khang nguyén mang t€ bao, lam cho ching hoat dong nhu
cac thu thé caa thudc.

b. Bac di€m lam sang

— Rat nhay véi thude, ¢6 thé giy chay mau ning. Cac thude sau diy thuong
giy giam tiéu cAu: quinin, quinidin, sulphonamid, vang, heparin,

— Thdi gian xuat hién gidm tiéu cdu thudng 5-14 ngay sau khi udng thuée,
ho#c sau vai gig véi cac trudng hop udng thude 14n 2.

— C6 thé xuat huyét, s6t, dau khép, én lanh...

—- Xét nghiem tha’y s6 lugng ti€u clu giém ¢t thé ¢6 biéu hién cta tan mau
mlen dich, giam tiéu cAu hat trung tinh, c6 thé phat hién duge khang thé khang
tiéu cAu.

- T& bao thyc bao tang, hién tugng thyc bao tang (H.3.4).

Khéng’thé Phan (ng KN-KT
khang ti€u ciu trén bé mat tiu céu Pai thuc bao

thuc bao tiéu cau

Hinh 3.4. Thuc bao ti€u cau trong xuat huyét gidm tiéu cau
Chdm soc diéu tri:

~ Giam tiéu cAu do thudc ¢ tac dung nhanh khi ding thude, thudng sau khi
diéu tri 2-3 ngay 1A s6 lugng tiéu ciu tang 1én nhanh chéng.

- Phuong thice diéu tri:
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+ Corticoid liéu cao (6 thé dung 5-10mg/kg cin ning trong 3-5 ngay).

+ IgG liéu 0,4 mgikg

Néu sau 1-2 tuin khong c6 tién trién tét thi dung IgG tiém tinh mach liéu cao
(1mg/kg) phéi hgp vi steroid.

Chii y: Théi gian phuc héi s6 lugng tiéu cdu phu thude vio:

— Do vang trong diéu tri thap khép thuong cham nhiéu tuan 18,

~ Do heparin: it khi gap thé ning, it khi thiy xuit huyét chay mau. Cé thé
gap huyét khoi.

- Do thap khép kéo dai nhidu tuan 18,

CO CHE DONG - CAM MAU
VA CAC XET NGHIEM THAM DO

1. MO BAU

Péng cAm mau 1a biéu hién cha qua trinh sinh vat va sinh hoa, 1a su thay d6i
tinh trang vat 1y cla mau do sy bién chuyén clia mot protein hoa tan thanh mét
gen ran (sgi huyét). Su bién chuyén nay nhim muc dich cudi cung 14 han ché& su
mit mau § noi ¢é tén thudng thanh mach. Qua trinh déng cAm mau con tham gia
gil todn ven cua mach mau va tinh trang long cua mau.

Qua trinh déng cAm mau la su tac déng lan nhau gitia ba thanh phéin co ban:
thanh mach mau, t& bao mau va cAc protein huyét tuong dudi hinh thiic cic phan
ung men.

Cac phan dng men hoat déng theo yéu cdu va bi diéu hoa bdi cac yéu td tac
ddng ngudgc chiéu goi la cac chat e ché sinh 1y khién cho sy hoat hoa déng mau chi

khu trd § noi tén thuong.

Nhd su can bang sinh 1y giita hai hé théhg mét bén 12 xu huéng lam dong, mét
bén 13 han ché déng 1am cho mAu ludn gilt & dang 16ng dé luu hanh trong hé tuin
hoan va duy tri sy séng. M4t su cAn bang nay sé din dén hau qua tdc mach hoic
chay mau.

2. NHUNG YEU TO THAM GIA VAO HOAT HOA DONG MAU

2.1. Ndi mac va dudi ndi mac huyét quan: khi c¢6 ton thuong thanh mach, lam lép
dudi ndi mac tiép xuc véi mau sé hoat hoa tiéu cau va cac yéu td tiép xuc.

2.2. Tiéu cdu: chic nang dudng mach, tao nit tiéu cAu ma van dé chinh cho chiie
ning nay la nhiing phan ing: dinh, giai phong, ngung tap tiéu cdu, lam co mach
chd ton thuong va tham gia vao qué trinh déng mau va dnh hudng dén qua trinh
tiéu sgi huyét,
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— Dinh tiéu cdu: sau khi mach mau bij tén thuong, tiéu cAu dinh vao t8 chic
lién két dudi ngi mac. Chic ning chinh nay dya vao mét phan cia yéu to VIII trong
huyét tuong. Dinh tiéu cidu cang phu thude vao glycoprotein ctia mang tiéu ciu.

~ Phan ing gidi phong Collagen ho#c thrombin tac dong di dén giai phéng
cac ch4t tit hat nhan tleu cdu trong d6 c6 ADP, serotonin, fibrinogen, lysosoman,
enzym va yeu t6' 4 tidu cAu (y&u to chéng heparin) collagen va thrombm hoat hoa
tiéu cAu téng hap prostaglandm dan dén hmh thanh mégt chat khéng én dinh 1a
thromboxan A, lam giam cyclic AMP clia tiéu ciu va bit ddu phan iing giai phong
Phan ng giai phong bi c ch& bdi mot chat b tace dung lam tang cyclic AMP cua
tiéu cau, do 1a prostaglandin, prostacyclin (PGl,) duge t8ng hop & duéi noi mac.

- Ngtmg tap tiéu cdu: ADP va thromboxan A, duge giai phéng tao ra nhiing
d4m dinh tiéu cdu & chd thanh mach bi tén thuong. ADP lam cho tiéu cAu trﬂdng
lén va mang cac tiéu cdu k& nhau dinh chat vao nhau, ¢t nhu vay phan ung gjal
phong tiép ADP va thrornboxan A, dan dén ngung tap thit phat két qua dinh tidu
cau hinh thanh mét khéi tidu cAu dd 16n dé ndt viing néi mac bi t6n thuong.

2,3. Cac yéu té déng mau huyét tuong

Tén goi: Mudi hai protein da duge xac dinh va ky hidu bing chit s6 Lama, hai
protein mdi dugc xac dinh gin day khéng mang chit s6 Lama.

2.3.1. Cdc yéu té déng mdu

Tén theo $6 Lami Tén thudng ding

I Fibrinogen
1 Prothrombin
n Y&u 15 18 chifc, thromboplastin

v lon calci

A Proaccelerin, plasma accelerator globulin

Vil Proconvertin
VIl ‘| Yéu 18 chéng hemophilia A

1X Yéu t6 chéng hemophilia B, Y&u t§ Christmas

X Yéu té Stuart

Xi Yé&u t6 chdng hemophilia C, plasma thromboplastin antecedent
X Yéu t6 Hageman, yéu t6 tiép xuc
Xl Yé&u 18 8n dinh sdi huyét

Prekallikrein Fletcher Factor

High Molecular

Weight Kininogen Fitzgerald Factor
(H.M.W.K)
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Céc yéu t8 dong mau déu 1a nhiing glycoprotein, vé& phudng dién chite ning
chung thuéc nhitng nhém khéae nhau tuy theo ching 1a zymogen, déng yéu td hoac
chi la cg chat nhu fibrinogen. Tam y&u t& 1a zymogen nghia la nhiing protein c6 kha
nang thu hoach mdt hoat tinh men. Yéu t6 XIII la zymogen cua mdt
transglutaminase. Prekallikrein va cac yéu t8 XII, XI, IX, X, VII, IT déu 1a nhiing
zymogen cua serin protease.

2.3.2. Cdc nhom yéu t6

- Bén yéu td tham gia vao giai doan ddu, giai doan do tiép xuc duge goi
chung 14 cic yéu t6 tifp xic d6 la: y&u t6 XI, XII, prekallikrein, kininogen c6 dic
tinh khéng phu thudc vao vitamin K khi tdng hop, khong phu thuge Ca** trong qua
trinh hoat ho4, 8n dinh t8t trong huyét tuong hau trit va 1a nhiing y&u td bén viing.

— Nhém prothrombin gém cac y&u t& II, VII, IX, X. Pay la cac y&u t§ phu
thude vao vitamin K khi téng hop: cdn c6 Ca** trong qua trinh trinh hoat hoa, trit
y&u to II cac y&u t§ kia khéng bi tidu thu trong qua trinh dong mau {c6 mit trong
huyét thanh); 6n dinh trong huyé&t tuong luu trit.

— Nhém fibrinogen gﬁm cac yéu t8 1V, VIII, XIII. Thrombin c6 tac dung qua
lai v6i tat ca chc y&u t6 nay. Ching bi tidu thu trong qua trinh dong mau (khéng cé
mat trong huyét thanh), y&u t6 V va VIII mét hoat tinh trong huyét tuong luu trit.

2.4, Y&u td to chirc

Sy tiép xuc clla méau véi t8 chite dap nat sé phat dong qua trinh déng mau,
chét ¢6 trdch nhiém 12 méot lipoprotein goi 1a y&u t8 td chitc hay thromboplastin
ngoai sinh. Céc phén lipid va protein clia yéu t§ t3 chitc déu cén thiét cho déng mau
rnhung tinh dic hiéu ndm trén phan protein.

Yéu t5 t6 chitc khong c6 hoat tinh men nhung tic déng nhu mét déng yé&u t&
trong hoat hoa yéu t5 VII, X.

2.5, lon calci

Ion calei tao thuan lgi cho cdc protein phu thude vitamin K két hgp véi
phospholipid. Nhiing Ton nay ciing can thiép vao cac phan ung khdng ¢6 lién quan
dén protein phu thude vitamin K, ching ciing cin thiét cho su thé hién hoat tinh
men cua yéu t6 XIIIa, cho sy dn dinh y&u t& V va phitc hé yéu t& Willebrand va yéu
t& VIII: C. ' '

3. CAC GIAI DOAN CUA CU CHE DONG CAM MAU (BA GIAI DOAN)
* Cam mau ban dau (giai doan thanh mach tidu cdu),
* Dong mau huyét tuong,

* Tiéu sgi huyét
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3.1. Giai doan cdm mau ban diu: X3y ra ngay khi thanh mach bi tén thuong.
Thanh mach t&n thuong
4
Tiéu cdu

\

Dinh vao Collagen

(Ldp dudi ndi mac mach mau)

J

ADP, Ca™, Mg™.....
i

Két dinh cé hdi phuc — yéu t6 tiéu cau

Thrombin TC —» l

K&t dinh khéng hdi phuc
Thrombin huyét tudng — l

Pinh cdm mau (nat tidu cau)

Khi thanh mach bi tén thuong, 16p dudi mac bi bée 16. Tiéu ciu dinh vao 1ép
dudi nél mac véi syt ¢é mat cua y&u t& Von Willebrand va yéu t6 tiéu cau GPIb.

Tiéu ciu dinh vao t8 chitc dudi ndi mac, ching gidi phéng ra cic sdn pham
ADP, serotonin, epinephrin va cic din suit cua prostaglandin, dic biét la
thromboxan A,. Mt s6 san pham nay thuc day qua trinh ngung tap tiéu ciu.

Cac tiéu cAu dinh vao nhau, két qua 14 hinh thanh nut tiéu cdu ma bit dau tix
sy két dinh tiéu cau vao 1ép dudi ndéi mae. Nt tiéu cAu nhanh chéng 16n 1én vé mat
thé tich va sau mét vai phut hoan thanh ndt chd mach mau bi tén thuong.

Day & qué trinh phiic tap v6i phan ting co mach, két dinh tiéu ciu, phan tng
gial phong, ngung tap tiéu cdu va lam hoat hod qua trinh déng mau.,

Yé&u td 3 tiéu cdu la mét phospholipid bé mat duge bdc 16 khi niit tiéu cAu hinh
thanh va tham gia thic ddy quéa trinh déng mau. Nut tiéu cAu ban ddu chi dam bao
cam mau tam thdi § nhiing mach mau nhd. D€ cAm méu § nhiing mach mau 1én bj
tén thuong can phai ¢6 sy hinh thanh cuc déng qua tiing budc clia qua trinh déng
méu vdi sy tham gia cGa cic yéu t8 déng mau huyét tuong.

3.2. Giai doan déng mau huyét tuang

Su hoat hoa déng méau ¢ thé phat dong bing dudng ndi sinh do sy tiép xic
cua mau vl bé mit mang dién tich Am (cau tric dudi néi mae huyét quan in vivo,
thuy tinh hodc kaolin in vitro), hodc bdng dudng ngoai sinh do su can thiép cua yéu
t& to chitc. C4 hai dudng déu din dén sy hoat hoa yéu t& X - Xa, 14 y&u t& tac dong
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bién prothrombin thanh thrombin, mét men ¢6 nhiém vu chuyén fibrinogen thanh
fibrin ma y&u t8 XIII ¢6 nhiém vu 6n dinh. Fibrin nhu cai ludi chia cac dam dinh
tiéu ciu & chd tén thuong, nut ti€u cdu ban diu khong bén vitng thanh viing chic
va cudl cung 13 cuc mau 6n dinh ¢6 4 khé ning cAm mau.

Ca dong thac cdc phan dng men véi sy c6 mit cac yéu t& déng mau & chd tén
thuong. Trit fibrinogen, cac y&u t8 déng mau khac 1a nhitng tién men hodc ddng yéu
t&. T4t ca cac men, trit y&u t& XIII, déu la cac serin protease tie la cae chat ¢6 kha
ning thuy phan cic diy peptid. Pay la hé thong hoat déng rit manh: chi cin mét
phin tit gam yéu t& XI hoat hoa, ¢6 thé lién tuc hoat hod y&u t& IX, X va
prothrombin dé di d&n hinh thanh 2 x10° phan td gam fibrin.

Qua trinh déng mau huyét tuong ¢é thé chia thanh ba thdi ky:

- Hinh thanh thromboplastin hoat hoa (phitc hgp prothrombinase) bang hai
con duong néi sinh va ngoai sinh.

— Hinh thanh thrombin.
— Hinh thanh fibrin.

BUONG NOI SINH DUGNG NGOAI SINH
Xl i
N
Kallikrein —_ Prekallikrein i
‘\_;: : Kininogen trong lugng |
phéan tf cao :
/ Xla H
XI i
/-\ Yéu 16 16 chire
/ mtl
X IXa L Vil
QUIE \ :
N Ca",\ / ca-
..................:J:................ X et e mrm e AR A b b
YEU15:3TC > Xa
: Ca”
) Prothrombin
Fibrinogen ee———- Fibrin + Fibrinopeptid
Monome A+ B
Fibrin polyme
KU e Xl l
Ij Béng yéu td Fibrin khdng hoa tan

$a doé 3.1. So dd déng mau
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3.2.1. Hinh thanh thromboplastin hoat hod
a. Theo dudng néi sinh

Nam protein (y&u t& XII, prekallikrein, y&u t& XI, kininogen trong lugng phan
tu cao, kallikrein trong hugng phén tit cac (H.M.W.K) va chit tic ché CI) la nhiing
y&u t8 quyét dinh chinh qua trinh hoat hoa va tic ché giai doan tiép xic déng mau.

Thanh mach bi tdn thuong kich thich hoat hod bdn yéu t6 nhém ti&p xtc XII,
XI, Prekallikrein, kininogen trong lugng phan ti cac (H.M,W.K) lam hoat hoa yéu
td IX. Sy hoat hod yéu t& X duge thic hién véi sy tham gia chia mét phiic hop bao
gobm men (yéu t8 IXa), mdt ddng yéu té (yéu t& VIIL: C), ion Ca™ va phospholipid
ctia tiéu cdu 14 sy hinh thanh thromboplastin (prothrombinase).

Yéu t& IXa khéng chi gidi han tac dung men trén y&u t& X, ma cén ¢d kha
nang hoat hoa yéu td VII tao nén mdi 13én hé gitta dudng nét sinh va ngoai sinh.

b. Theo dudng ngoai sinh

Yé&u td to chiic (cac lipoprotein ti t6 chitc bi tdn thuong) hoat hoa yéu t& VII.
Yéu t8 nay truc tiép hoat hoa yéu td X.

T8 chiic ton thuong, cac chat hoat hoa clia t8 chitc hoat hoi déng mau di dén
hinh thanh fibrin sé& thdic ddy nhanh con dudng néi sinh bang su hoat hoa déng yéu
t6 VIII va V.

3.2.2. Hinh thanh thrombin

Thromboplastin hoat hoa (phttc hgp prothrombinase) ndi sinh va ngoai sinh
tac dong chuyén prothrombin thanh thrombin.

Thrombin déng vai trd quan trong trong cac phan ng cua gia trinh déng
méu. Tac dong men c@ia né anh hudng dén nhiéu co chat va can thiép vao nhiéu
khéu, chu yéu 1a chia khoa clia sy hinh thanh fibrin. N6 chuyén fibrinogen thanh
fibrin, hoat hod yé&u t6 XIII 6n dinh sgi huyét. N6 cling ty lam téng t6c dé hinh
thanh cua ban than. N6 hoat hoa yéu t6 VIII: C va yéu t& VIII, nhu vay lam gia tdc
su hinh thanh y&u t& Xa bang ca hai dudng ndi sinh va ngoai sinh. Né ciing hoat
hoa yéu t& V lam gia tdc sy hoat hoa prothrombin bdi Xa. Hon nita né cling tac déng
1én t& bao, né 1a chat kich thich tiéu cAu manh nhat bang cich ¢6 dinh 1én t& bao va
hoat hoa ching. C& dinh 1én t& bao ndi mac, kich thich si san xuit ra prostacyclin
itc ch& chat hoat hoa plasminogen do néi mac san xuft va tiang sut phat trién t& bao
do noi tiét t6 sinh trudng dic hidu. Né ciing ¢8 dinh 1én t& bao soi non (fibroblast) va
kich thich chung tang sinh.

3.2.3. Hinh thanh fibrin

Thrombin tac dong thuy phén fibrinogen thanh fibrinopeptid A va B. Nhu
vay, fibrinogen dugc chuyén thanh fibrin monome. Véi sy thay d8i vé\’ dién tich,
xudt hién cAc lyc hit tinh dién fibrin monome thanh fibrin polyme.

Yéu t& XIIT dude hoat hod bdi thrombin va ¢é ion Ca™ da lam on dinh fibrin
polyme. Fibrin duge én dinh ¢6 dac tinh cAm mdéu nghia 13 c¢6 khé nang bit vét
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thudng & thinh mach lam ngung chdy mau. Cuc s¢i huyét 1a nhitng khoi gel hoa
duge tao thanh boi luéi fibrin dudng kinh khoang 1 micromet. Mang luéi nay bao
boc hong céu, bach cau va nhit 13 tidu cdu. Mat protein tidu ciu la actomyosin sé
tac dong lam cuc mau co lai.

3.3. Giai doan tiéu sgi huyét

Muc dich ¢d ban clia qua trinh tiéu s¢i huyét 1a lam tan fibrin va tra lai su
théng thoiang cho mach mau.

Hoat hoa ndi sinh Hoat hoa ngoai sinh
Xlla ' tPA
Kallikrein Urokinase

Ptasminogen Plasmin ———— Fibrin

T Manh X

Streptokinase
|

Manh Y + D
| A

Manh E +D

Tiéu sgi huyét la phan ng cAm mAau binh thudng khi thanh mach bi tén
thudng. Plasminogen la mét B globulin  dang tién men trong méau va dich t8 chite,
dugc chuyén thanh mét men tidu protein 14 plasmin, né duge phéng thich tir thanh
mach (hoat hod ndi sinh) hoic t6 chite (hoat hoa ngoal sinh). Hoat hod quéa trinh
tiéu sgi huy&t phan 16n 1a theo sau sy giai phéng chét hoat hoa plasminogen tit t6
chie (tPA) tit t&€ bao ndi mae.

Plasmin c6 hoat tinh rdng hon cd thrombin. N6 ¢6 thé tiéu fibrinogen, fibrin,
véu t6 V, VIII va nhiéu protein khac. Chit hoat hoa plasminogen té chitc bi tc ché
bdi PAI,, plasmin trong tuan hoan bj ttc ché& bdi a, antiplasmin va a, macroglobulin.

4. CAC CHAT UC CHE SINH LY

Su tudng téc cla tiéu cAu va cac yéu t& dong mau nhim mue dich cAm mau &
vét thuong thanh mach nhung lai c6 thé gay ra tic mach. Su déng mau khéng cin
thi€t trong tuin hoin duge ngan ngita bing mét hé théng tu vé: mét mit néu céac
yéu to dong mau duge hoat hoa dia phudng sé bi pha loing va bi gan thai ra, méat
khéc ¢6 nhiing chat uc ché& huyét tuong sé cdn trd déng mau bing cach bat hoat cac
yéu t6 da duge hoat hoa hodc lam thoai hod mot s& ddng yéu t& clia cac phan tng
men. Vai trd cia gan trong viéc chéhg tdc mach chua ré rang, nhung tdm quan
trong cia mét s8 chat e ché sinh 1y trong van dé nay khéng thé phu nhan. Néu
thigu hut mét trong nhitng chét d6 c6 thé giy ra hién tugng téc mach.
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4.1. Chét ut ché déng mau dube chia lam hai nhom tuy theo cdch hoat déng cua chiing

Nhém thit nhat gém cic chat iic ché serin protease, nhitng chit nay tao thanh
phic hop véi cic men d6ng mau. Nhom nay gdm anti thrombin 11T (A.T.IID), dong
véu t8 I clla heparin, alpha macroglobulin, alpha 1 antitrypsin va chat fte ch& C18S.

Nhém thi hai bao gém 2 protein huyét tudng (Protein C va 8) va mét protein
mang la thrombomodulin, Hé théng protein nay can thiép bang cach lam thoai hoa
hai déng yéu t& cua phan ving men: yéu t& Va va VIIIL: C.

4.2, Bac diém cac chat tc ché dong mau

Nhom 1
Uc ché cla 0 Nong do (um/l) trong . o
= h
serinprotease Nai tong hop huyeét tuong Men bj e ché
, . Té& bao gan, t€ bao Thrombin, Xa, 1Xa, Xlla,
Antithrombin il néi mac 41+3 kallikrein
o macroglobulin Té& bao gan 296+015 Thrombin, kailikrein
a1 antitrypsin Té bao gan 53,7 18,3 Thrombin, kallikrein, Xla
C1 (c ché Té& bao gan 23+£03 Kallikrein, Xlla, Xla
Déng yéu 16 heparin T& bao gan 137104 Thrombin
Nhom 11
. e Nai tong hgp trong | Néng dé (umil) trong .
Hé théng huyét tuong huyét tuong Chtfc nang
Protein C Te t?gt%ign:?r’] T(L'r co 0,08 Zymogen cla serinprotease
: : lam thodi hoa Va VIii: Ca
Thrombo- Y ddng yéu & hoat hoa protein
modulin Té bao noi mac C bdi thrombin, Dong yéu t8
TE b &l su o6 thoai hoa Va va VIIl: Ca véi
Protein S © bao gan vol Sie 0,29 protein C
mat vitamin K

5. CAC XET NGHIEM THAM DO QUA TRINH BONG CAM MAU
5.1. Thiam do giai doan cdm mau ban dau
— Thet gian mau chay

~ 88 lugng, chat lugng tiéu cAu: d€m s6 lugng, co cuc mau, dinh TC, ngung
tap tiéu ciu, cac yéu td tiéu cau.

— Nghiém phap day thét: danh gia sdc bén mao mach.



5.2. Tham do giai doan déng mau huyét tuong
5.2.1. Pong mdu ngoai sinh

- Ty 1& phiic hé prothrombin. '.

— Dinh lugng yéu td I, V, VII, X

5.2.2. Bong mau ngi sinh
- Thoi gian phuc héi calci cia huyét tudng (Howell)
~ APTT (thai gian sinh thromboplastin hoat hoa titng phén)
~ Dinh lugng yé&u té: VIII, IX, XI va cic yéu td tiép xuc.

5.2.3. Giai doan hinh thanh fibrin

— Dinh lugng fibrinogen, véu t& XII1
~ Thai gian thrombin

5.3. Nghiém phap Vonkaulla va nghiém phap Ethanol, dinh lugng P.D.F-D.Dimer
va xét nghiém dinh lugng yéu t3 4 tiéu cdu, ngung tap tiéu cdu, cic chit chéng
déng ATIII, protein C, protein S plasminogen, o, antiplasmin dé danh gia tinh
trang ti&u sgi huyét, déng mau rai rac trong long mach hosc tinh trang ting dong,
tac mach.

HOI CHUNG MAT SOI HUYET - DONG MAU RAI RAC
TRONG LONG MACH

Déng mau rai rac trong 1ong mach 1a mdt héi ching réi loan déng mau méc
phai thugc nhém huyét khéi - chdy mau, thd phat sau nhiéu qua trinh bénh ly
khac, la két qua cua tiéu thu nhiéu tiéu cAu va cac yéu t§ déng méau, dic biét
fibrinogen. O bénh nhin véi hdi ching déng mau rai rac cé biéu hién dién hinh 1
chay mau nhiéu ndi. Ngoai chdy mau, trong déng mau rai rac con thay tic mach
méc du hi€m gép hon va chi xac dinh dude trong mét thoi diém nhat dinh ctia chin
doan déng mau rai rac.

Van dé xac dinh chan doén va diéu tri déng mau rai rac trong long mach
da duge déng dao cac thay thudc diéu tri nhat 1a cac thiy thude sin, ngoai khoa
quan tdm vi né la co s6 gidi quyét nhitng hién tugng xuat huyét nguy kich trong
lam sang.



1. VAI NET LICH SU

DAu tién ngudi ta thdy rdng & nhiing bénh nhan sau md, sau bién phép can
thiép sian khoa mau khéng déng duge 1a do khdng con fibrinogen. Mt lugng mau
16n va nhiéu gam fibrinogen duge dua vaoe cho bénh nhan trong nhiéu gis lién tuc
v6i hy vong mau ngudi bénh c6 thé dong dude, nhung cudi ciing van phai mé lai va
nhiéu khi viée cAm mau van khéng cé két qua,

Thai ky ti€p theo ngudi ta phat hién duge yéu t& men trong tidu sgi huyét, dé
la thoi ky vinh quang ca cac chdt chéng men. Chat dc ché Frey chit dc ché Kunitz
da 1lam nén nhitng thanh ¢éng. Trong nhitng san phu bi tiéu sgi huyét cdp, cdc chat
chéng men tidu fibrin duge dua vao co thé véi liéu lugng thich dang két hgp véi
truyén mau lién tuc. K&t qua da ngin chan duge chay mau, bénh nhan thoat khoi
con nguy hiém do mat mau. Tac dung clia chit tic ché tiéu sgi huyét chéc chén dén
mitc néu sau 30 dén 45 phit dung ma mAau khéng nging chay thi phai xem xét lai
chan doan v& mat xét nghiém cing nhu kiém tra ky d€ phat hién nhiing thidu sét
trong phiu thuat dé stia ngay.

Dén giai doan thi ba, nhiing thap ky gan day, 1a thai dai cua déng mau rai
rac trong long mach, hién tugng roi loan déng mau do tiéu thy trong mét thai gian
van con 1a bi quyét cda céc phong xét nghiém d6ng mau va chi cie chuyén gia vé
déng mau méi trao déi v6i nhau vé trién vong cha gia thuyét hip din nay. N6 gop
phan giai thich mét s6 trudng hgp khé xit nhu ¢6 giam sgi huyét ma khéng cé tidu
soi huyét. Gia thuyét nay ciing gay cho cic thiy thude, dic biét 1a cac thiy thudc
ldm sang mot sy ngal ngling trong diéu tri ma mdi nghe qua c6 vé nhu trai nguge:
diéu tri xuat huyét bang mét loai thubc chong dong 1a heparin,

T nim 1965 khal niém ddng mau rai rac trong 10ng mach da duge trinh bay
réng ril trong gidi y hoc béi hai tac gid My. Tit d6 rit nhi€u cdng trinh nghién citu
vé v&n dé nay trong khip cac chuyén khoa va ciing tit d4y khai niém vé tidu s¢i
huyét dan dan md nhat di.

Phén 16n cac tdc gid cho réng déng mau rai rac cé thé sinh ra tidu s¢i huyét
phan tng (thd phat) v nhdn manh ring hai c¢d ché nay cé thé song song tdn tai vdi
ty 1& khac nhau.

Trong thoi gian gan day nhiéu tac gia da di sdu nghién citu vé déng mau rai
rac, ngudi ta cho ring hdi chiung déng mau rai rac trong long mach cé thé 1a két
qua c@ia hai cg ché& khac nhau: mdt 13 sy ¢6 mét cia cac chat tién déng trong mau
hoiic tdn thuong mach ¢4 thé phat dong qua trinh déng mau gay ra nhitng cuc déng
trong mao mach; trong trudng hgp khace su tiéu thu cac yéu t8 tidu cdu va yéu té
déng mau dan dén chdy mau duge ting thém bdi su ¢6 mit clia san pham thoai hoa
fibrinogen va fibrin (PDF).

Cac san pham duge sinh ra tir hé théng dudi ndéi mac va cac tién yéu t8 hoat
hoa qué trinh déng mau, trong khi PDF anh hudng dén chitc ning tidu cdu va én
dinh sgi huyét. Nhut vay bénh nhéan vdi hdi chitng déng mau rai rac cé thé cé ci téc
mach va chay mau.
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Trong giai doan hién nay viée chin doan d6ng mau rai rdc trong long mach
cin phai dya vio céc xét nghiém kiém tra can than va theo d&i sat dé bist cu thé
ting giai doan bénh 1y né ciing nhu khi nao ¢é tiéu sgi huyét thue su.

2. BENH NGUYEN VA BENH SINH

Nhu chiing ta di biét dong mau rai rac trong 1dng mach 12 mét hdi chiing thi
phat sau nhiéu qua trinh bénh 1y khac. Ngudi ta cho rang trong déng méu rai rc
sit hinh thanh fibrin khong phai chi do thrombin ma con ¢6 tac dong ciia nhiéu yéu
t& khac: cac chat ti bach cdu, tit vi khuin, tir td chite, tif mach mau va tir tiéu ciu.

Ngay nay di ¢é nhiéu céng trinh nghién ciu cho thiy déng mau rai rac c6 thé
thay trong ung thu, nhiém trang huyét, choang, thifu oxy biéu hién acid, bénh ly
san khoa, loxémi, da héng cau, tan mau c4p, rin cin, bénh lupus ban dé, bénh phite
hé mién dich.

Chay mau la biéu hién 1Am sang chi y&u nhung hién tugng sinh 1y bénh khdi
dau ban chat 1a huyét khéi. Hai chiing nay tiép tuc duge x&€p vao trong nhém huyét
khéi - chay mau.

Co ché& bénh sinh clia d6ng mau rai rac trong long mach khac nhau phu thude
vao cic bénh nguyén cia né.

2.1. Tén thuong diu tién cda thanh mach: ngudi ta cho rang vi khudn tiét ra noi
dée t& kich thich déng mau va phan dng giai phéng cta tiéu cu, trong nhidm trung
huyét sy phat trién déng mau rai rac lai theo co ch& khac ¢6 thé 1a giai doan tiép
xuc céc yéu t6 déng mau duge hoat hod vi nhitng chat trén bé mat vi khuén
(lipopolysaccharid). Trong mét s0 trudng hop d6ng mau rai rac ¢6 thé do phic hé
khang nguyén - khang thé c¢6 kha ning thic ddy phan dng giai phéng tidu cdu va
hoat hod hé théng men huyét tuong nhu hé théng tidu ciu va hoat héa hé thong
men huyét tuong nhu hé théng kallikrein -kininogen. T8 chiic 1ién két dudi ndi mac
ho#c sy giam toc d6 dong mau tham gia trong trudng hgp nay.

Cé thé thay xuit hién hdi ching déng mau rai rac trong cac bénh nhiém
virus, nhiém triing ning hoic bénh mién dich.

2.2, Cac yéu té dong mau

Trong phan 16n cic trudng hgp, sy hoat hoa cua cac y&u td dong mau trong
tudn hoan duge bat diu tit thromboplastin cla t6 chiic bi tdn thuong. Trong thue
nghiém ngudi ta thAy rang néu tiém nhanh mét lugng thromboplastin cho ché thi
thay giam s lugng tiéu cdu va hoat tinh cia cac yéu t& déng mau.

Trong lam sang, phan lén cac khéi ung thu 13 ngudn gde cha chat
thromboplastin dua vao mau lién tuc kich thich hoat héa déng mau, cho nén tic
mach, tang hoat tinh cic yéu t§ déng mau la thudng gap. O mét s6 bénh nhén ung
thu ting nhanh lugng thromboplastin vao mau ngudi ta thiy sy tidu thu cac yéu td
déng mau ting 1én. Sy rdi loan cin bing gitta cung cip va tiéu thu kéo dai dan tdi
giam cac yéu td déng mau va gay ra chay mau.
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2.3. Tac dong dén tiéu cau

Do tiéu cdu ket dinh trong long mach. Trén ldm sang giap trong nhiém triing
huyét do ndo mé cau, s6t rét.

2.4. Dang bénh Iy hon hop

Gap trong loxémi cap, choang, tan mau..,

Cd¢ ché& déng mau nhu mot dong théc bat ddu véi hang loat phan ng phu
thude cddng dé kich thich v& tdc déng cua céc chét utc ché& ( chu yéu la ATIID, cudi
cung dan téi su hinh thanh thrombm San phdm cubi 1a cit thanh peptid A va B tu
fibrinogen dé thanh fibrin monome réi tu polyme hoa, sau d6 sang dang gen.

Fibrin dudi tac dong cba plasmin phan giai thanh céc sdn phim thoai hoa
fibrinogen va fibrin (FDP) véi c4¢ manh X,Y,D va E. Phén fibrin monome két hgp
vél FDP thanh fibrin monome hoa tan, phan khac ¢ta né polyme hoa can trd dong
mau trong mao mach dua thidu oxy td chu:c va thi€u mau tiép sau. Su tao thanh
cue dong hodc fibrin lam nhanh chéng giai phéng plasminogen hoat hoa tai chd
hodc trong dong mau, dé 1a kha nang lam tiéu cuc dong.

Trong déng mau rai rac, he théng déng mau huyét tuong hodc tiéu cau dugc.
hoat hoé trude, nhung d6i khi ca hai cd ¢ch& nay duge hoat hoa ciing mét lic.

Khi su hoat hoda hé théng déng mau xay ra thid phat va gin nhu hoat héa
dong thdi hé théng tiéu sgi huyét. Cudi cung trong trudng hdp phan Ung cé tinh
chit bao vé sé theo hudng chéng lai su hinh thanh déng mau rdi rac.

Dong mau rai rac cé thé dlIdl dang cép tinh, ban cAp vA man tinh cac truo:lg
hgp cép tinh thuong gip trong san khoa; tac mach 6i, rau bong non, thai luu, ct ti
cung, nhiém triing huyét sau nao; trong chdn thudng, choang, phén ting di tng cap
do thudc, nhiém tring, béng, rin cén...tinh trang ban cip gdp trong suy thin cap,
ung thu, loxémi, sau tiém mdt 8 thude, thai ghép trong ghép cd quan té chdc...dang'
man tinh gap trong mdt s§ dang ung thy, loxémi, bénh tu mién, collagenose.

Cé thé phan loai d6ng mau rai rac 1am 3 nhém:

Nhém 1: thuong gap hon ca trong d6 dong méAu rai rac két hop cé tidu sgi

huyét thi phat FDP (san phim thoai hoa ctia fibrinogen) va D-Dimer (sdn phém
thodi hoa cua fibrin) déu dudng tinh.

Nhém 2: it gap hon trong d6 chi ¢6 dong mau rai rac,
Nhém 3: hi€m giip — chi c6 tiéu sgi huyét (tiéu sgi huyét tién phat).

Hoi chlmg déng mau rai rac co thé chia bon giai doan, mbi giai doan ¢é nhiing
dac diém 1am sang va sinh vat cia minh.

Giai dogn 1:
‘Ting dong va dinh tiéu cdu, hoat hoa hé théng kallikrein-kininogen
Giai dogn 2 va 3:

Giam dong viil tang tleu thu cac yéu to (ﬁbrmogen yeu td V, yéu td VIII va

mét s& yéu t& khae, tiéu ciu giam néng), tang cac chit dc ché dong mau, ting hoat
hoa hé théng sgi huyét.
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Giai dogn 4:

Day la giai doan héi phuc khi ti€n trién t6t, néu tién trién x&u di sé tién toi
suy thén, suy gan.

Hoat hoa qua trinh déng mau

'

Béng mau rai rac trong long mach

/ ™

Dinh tiéu cau TSH th( phat

Tiéu thu cac yéu té
déng mau

Tang plasmin
¥
Giam tiéu cau Tang t|$u s0i huyét

FDP

./

Hoi chitlng chay mau

S0 dd 3.2. Ca ché bénh sinh clia hdi chimg chay mau trong déng mau rai rac

3. CHAN POAN

Héi chitng déng méu rai rac trong 1ong mach c6 thé 14 k&t qua cda hai cd ché
khac nhau. Su ¢6 mat clia tién y&u t6 trong tudn hoan, su tn thuong thanh mach
c6 thé phat déng qua trinh déng mau, giy ra nhitng cuc déng trong mao mach.
Mt khac sy tidu thy cac yéu td déng mau dan dén chdy mau tré nén nang hon bdi
sy c6 mat clia cac san phadm thoai hoa fibrinogen va fibrin (FDP) - ¢6 tac dung
nhu mdt chét chdng déng. V&n dé chén doan héi chitng xuét huyét dé ¢ thai db
diéu tri diing cin phai than trong mac di trong diéu kién hién tai khéng phai khé
khéan lam.

Trong dong mau rai rac ngoai chdy mau ra con ¢ biéu hién tic mach mic du
khéng nhiéu va trong giai doan nao cla chin doan (Nghién citu gidi phAu bénh cho
thay 90% truong hop ¢6 nhdi mau & cac t6 chiic trong bénh nhén déng mau rai rac).
V& 1am sang cling khéng thé phan biét duoe tiéu sgi huyét va déng mau rai rac nén
chi yéu dua vao xét nghiém. Cac xét nghiém thudng phai tién hanh la:

. Ty 18 prothrombin (P. T)

p—t

. Théi gian thrombin
. APTT (Activated Partial Thremboplastin Time)
. Pinh lugng fibrinogen

. Pinh lugng FDP, D-Dimer

2
3
4
5. Dém tiéu ciu
6
7. Nghiém phap tiéu Euglobulin
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8. Nghiém phap Ethanol hodc Protamin sulphat
9. Dinh lugng yéu t6 dong mau: V, VIII, C
10, AT ITI

Trong déng mau rai rac thudng cho thay ty 1é prothrombin giam (PT dai) thoi
glan thrombin va APTT dai (trong hdi ching déng méau rai rac cap), fibrinogen
thuong giam, s6 lugng tiéu cdu gidm, FDP duong tinh (ting), nghiém phap tiéu
Euglobulin duong tinh néu c6 tiéu sgi huyét, nghiém phap Ethanol ho#c protamin
sulfat duong tinh, (d6ng méu rai rac), dinh lugng cac yéu td thudng giam, dinh
lugng AT TIT thudng giam.

Biéu hién nhiing réi loan ca cac chi s6 xét nghiém gitp ich rat nhiéu cho
chan dodn va diéu tri déng mau rai rac, nhung khong phai tat ci cac chi s6 déu
thay dé6i trong cic mdc d6 nhu nhau ma phu thudc vao mic dé biéu hién clia qua
trinh dién bién hdi ching déng mau rai rac & cac giai doan khac nhau. Tham chi
trong nhitng trudng hgp chi 2 - 3 chi s6 xét nghiém thay d6i cling khéng thé bd qua
sd ¢6 mit cha déng mau rai rac.

Hai chiing mat sgi huyét cip thudng chan doan khéng khé 1dm nhung cin cha
¥ dén phan biét thidu (it) sgi huyét voi tidéu sgi huyét. Trong tinh trang ban cap hoic
man tinh cua dong mau rai rac trong long mach, sy giam sut fibrinogen nghiém
trong khéng thé xay ra va kich thude cua cue déng khong dnh hudng ré rang - d6 1a
thuc t& ¢ thé xdy ra, nhu trudng hdp ting sgi huyet trude giai doan mét sdi huyet d
phu nit ¢6 thai, nhiém trung. Du sao trude khi quyét dinh thai dé didu tri ciing can ¢
nhiing xét nghiém nhu: dém tiéu ciu, ty 1& prothrombin, thoi gian thrombin, APTT,
nghlem phap tiéu Euglobuhn nghiém phap Ethanol va dinh ]Lto'ng fibrinegen thuc té
c6 thé theo doi trén ong mau dong khi dang ¢6 tiéu sgi huyét cap.

Kho khan hon ca 1a chian doan déng mau rai rac man tinh vi & bénh nhin nay
6 thé hoat tinh cac yéu t§ déng mau binh thuong hod#c tang, ké ca thrombin dé dap
ung tiéu thu trong déng mau rai rac. Thucng g benh nhén nay cbé nghiém phap
Ethanol ducng tinh va FDP ting, yéu t§ 4 tiéu cAu va béta thromboglobuhn tleu
cAu ¢6 thé ting.

Chén doan xét nghiém d giai doan dAu ctia déng mau rai rac, giai doan ting
dong, thuang co ddu hiéu cia thrombocytose, tang hoat tinh cac yéu t8 dong mau,
s0 lugng tiéu cau giam, thai gian thrombin kéo dai, mau c6 thé khéng déng.

Giai doan 4 c¢6 thé héi phuc tinh trang dong méau hodce x4u di néu bénh phat
trién theo hudng bat 1gi.

Trong thyc t& 14m sang c6 thé c6 tidu sgi huyét 1a chi y&u c6 khi 1a déng mau
rai rac va c6 thé tiéu soi huyét 1a tha phat can luu ¥ trong méi trudng hop cin 1ay
xét nghiém gi lam chinh. Khé khan nh4t 1a trudng hgp ¢6 két hgp ca hai, nhung ké
ca hai trudng hgp nay thi d6ng mau rai rac van 1a chi y&u, tiéu s¢i huyét thuong la
thit phat (D-Dimer ting).

4. DIEU TRI

Hé& chufng doéng mau rai rac trong l1dong mach thit phat sau nhiéu tinh trang
bénh 1y, ¢6 thé din dén réi loan déng mau ciing khong phai hoan toan gidng nhau 4
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mdi bénh nhan cho nén viéc xac dinh mét phac dé diéu tri cu thé chung cho bénh
nhan nhit 1a vdi viée diéu tri bing thudc chéng déng, du sao cing cé thé dé ra
nhing nguyén tic diéu tri sau:

4.1. Diéu tri bénh nguyén: rit quan trong vi dé 1a ngudn gdc dua dén xuat hién héi
chiing déng mau rai rac d bénh nhan.

4.2, Diéu tri thay thé: 1a didu cdn thiét co ban phai duge dang trong trudng hop cdp
tinh véi phuong phap nay c6 thé citu duge bénh nhin mic du khéng dt didu kién dé
xét nghiém dac hidu chén doan d& 6 thé diéu tri ding co ché bénh sinh.

Cé thé dang mAau tuoi, huyét tudng tudi, fibrinogen va khéi tiéu cdu dé bu lai
lugng mau da mit, cung c4dp thém cac yéu td déng mau, fibrinogen va tidu cau. Tuy
theo nhu cdu cua ting bénh nhin mé cung cip mau hodc cac ché phdm ca mau cho
thich hgp. Trong déng mau rai rac c6 AT III gidm thudng tién iugng xau, AT 111 duge
dung diéu trj thay thé, c6 thé dc ché khdi phat dong mau va cdi thién tinh trang déng
mAu rai rac.

4.3. Diéu tri theo co ché bénh sinh: chi nén 4p dung khi ¢6 triéu ching lam sang
va sinh vit chinh x4c trong c¢a chidn doan va theo d6i diéu tri. Néu khéng 6 bdo
dam vé xét nghiém thi t6t nhat 13 diéu tri thay thé, khéng nén quyét dinh dung
heparin va thude chéng dinh tiéu ciu dé ite ch& qua trinh déng mau citng nhu thuéc
chéng tiéu sgi huyét mot cach d& dang qua.

5. KET LUAN

Trong nhiing ndm gan day khéi niém ddng mau rai rac da din thay th& khai
niém tiéu sgi huy8t @it ra mdt vAn d€ cin suy nghi trong diu tri mbi khi ¢ héi
chitng xudt huyét cip. Véi két qua nghién ctu ngudi ta da xac dinh biéu hién déng
mau rai rac trong long mach ¢é trong rat nhidu tinh trang bénh ly. Cung vdi phat
hién déng méu rai rac phai xem cé tidu sgi huyét két hop hay khéng dé c6 thai do
diéu tri tich cuc.

Véi quan diém méi nay nhiéu tac gid cho rang viéc dung heparin du phong
trong mét s§ tinh trang bénh 1y 1a hgp 1y, tuy nhién cing con nhiéu § kién ban cai
v& viéc dung chéng dong chéng chay mau bdi vi khong phai cach diu tri nay luén
ludn c6 két qua. Ngay vé xét nghiém chin doan ciing dang duge quan tim nhidu véi
tién b ctia khoa hoe y hoc hy vong rdng trong thii gian sip t6i sé e6 nhitng phat
hién mdi lam phong phi thém vé van dé nay.
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TANG DONG VA HUYET KHOI

DAI CUONG

Binh thudng, mau luu hanh & trang thai thé dich nho sy can béng gitia hé
thong hoat hoa va e ché déng mau. Hé théng dc ché dong méu bao gém céc chat tic
ch& hoat hod tiéu cdu, cac chit te ché hoat hoa déng mau, hé théng tisu soi huyét,
Co thé ludn giit duge can béng nay nhd vao mdt hé théng kiém soat cac phan ung
déng mau. Binh thudng, khi x&y ra mot ton thuong mach mau, cic yéu td6 déng mau
sé ciing vdi ndi mac mach mau va tiéu cdu phdi hgp xay ra mdt loat cac phan dng
dé tao nit cAm mau la cuc dong tai vi tri ton thuong va chi giéi han tai @6 ma théi,
sau dé, cuc déng sé bi tiéu di nhd hé théng tiéu s¢i huyét duge hoat hod kip thoi va
via du.

Tinh trang ting déng mau xay ra khi cdn bing nay bi pha v& do ting hoat
hoa déng mau hodc do giam {tc ché dong mau, tidu s¢i huyét din dén cuc méu dong
bao vé lan réng qui gidi han ¢é lgi. Tinh trang ting dong mau duge chia lam hai
nhém: ting déng tién phat va ting déng thit phat.

— Tang d6ng tién phat thudng giy nén boi nhitng bat thudng vé s6 lugng
hoéic chit lugng cc yéu t& tham gia vao qud trinh dc ché déng mau, HAu hét nhitng
bat thudng nay la do dot bién gen giiy nén. Tinh trang ting dong tién phat rat dé
gay huyét khéi khi con tré tudi, tai phat nhiéu 14n, tén tai sudt ddi, c6 tinh chat gia
dinh va thudng géip huyét khéi ¢ tinh mach.

— Tang déng thi phat gy nén bdi mdt nhém céc y&u t6 mée phéi cd xu
hufdng hinh thanh huyét khéi bdi nhiing co ché phite tap va thuéng la da yéu t§ nhu
tiéu cdu, thanh mach, y&u t& dong mau, hé théng tiéu soi huyét... Tinh trang ting
- dong thit phat thuong gy nén huyét khéi déng mach nhu déng mach vanh tim,
déng mach nio... .

Mgt s0 tac gid goi tdng dong 1a tinh trang tién huyét khéi. Tuy nhién can luu
¢ rang huyet khéoi thucng it khi do mot nguyen nhén don dgc gy nén ma thudng la
héu qua cua sy két hgp clta mot s8 nhitng réi loan va yéu to nguy cd.

1. NHUNG CO CHE KIEM SOAT PONG MAU

H¢ thong kiém soat dong mau 13 mét phén clia hé théng cAc phan tng bao vé
vat chu. Hé théng nay diéu hoa tao su cin bing gitta hoat hoa va dc ché& déng mau
théng qua nhiing c¢d ché sau day:

1.1. Nhimg chat (tc ché& hoat héa tiéu cdu: hai chat chinh la:

- Céac prostaglandin (¢ ch& hoat hoa tiéu ciu: bao gbm PGE2 va PGI2 (con
duge goi la prostacyclin), duge téng hgp bdi t& bao ndi mae mach mau.
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— Oxyd nitric ( NO ): NO dugc tong hgp cht yéu & t&€ bao ndi mac va tiéu cau.
NO c¢6 tac dung tc ché& ngung tap ti€u cAu va lam gian mach.
1.2. Nhimg chat (rc ché cac yéu té dong mau da hoat héa (cac serin protease)

C6 rdt nhiéu chat tc ché protease trong huyét tuong, duge chia lam hai nhém
chinh: tc ché duong déng mau ngoai sinh va tic ché dudng déng mau noi sinh.
o Chdt ttc ché yéu t6't6 chize (dudng dd6ng mau ngoai sinh):

TFPI (Tissue Factor Pathway Inhibitor. Chat c ché dudng yéu té té chic ).
Nhiém vu cua TFPI 14 tc ché cac yéu t6 hoat hoa tham gia dudng déng mau ngoai
sinh la yéu t6 VIIa va yé&u t6 Xa bang cach tao phic hé TFPI-Xa-VIIa-TF, & trang
thai nay, cac yéu t6 VIIa, Xa bi bat hoat. Moi su thiéu hut TFPI vi bat cit 1y do nao
ciing dan dén tinh trang ting nong d6 VIIa va Xa, gy nén tinh trang tang dong,
tuy nhién it khi gdy huyét khéi, tdc mach.

o Chadt wc ché duong néi sinh

La nhiing chat tc ché dong mau sinh ly , gom:

- Antithrombin III (c6 tac gia goi la antithrombin )

AT III bat hoat hau hét cac yéu t6 dong méau da hoat hoa tham gia vao dudng
déng mau nodi sinh: Ila (thrombin ), IXa, Xa, XIa (so d 3.3) do tao phitic hgp bén
viing véi cac yéu t6 nay. Heparin ting cudng phan ting nay lén nhiéu lan.

XI —— Xla

lx—l-ma %

PF3

Prothrombin

Fibrinogen
S0 db 3.3. Tac dung clia AT Ill Ién déng mau
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— Protein C (PC): PC ¢6 nhiém vy tc ché hai déng yéu t& dong vai trd quan
trong trong dong thac déng mau 1a Va va VIIla, nho vay tranh duge tinh trang tao
fibrin qua mitc can thiét. Trong cd thé, PC tén lai § hai dang: dang tu do (khoang
40%) va dang lién két. Chi ¢ dang ty do, PC méi ¢6 tac dung e ché€ d6ng mau.

— Protein S (PS): PS 1a mét déng yéu t6 cia PC hoat hoa va nhu vay c¢6 vai
trd tudng tu PC trong di€u hod déng mau. Thiéu hut PS, gidng nhu thiéu hut PC
trong nguyén nhan giy nén tinh trang tang déng.

1.3. Déng chay cGia mau

Déng chay cua mau trong hé tuin hoan cé tac dung hoa lodng va cudn tréi
nhiing yé€u t8 hoat héa gua trinh déng mau qiéa mic tai chd tén thuong. Chinh vi
vay, khi xay ra hién tugng @ tré tuan hoan nhu bat déng 1au ngay, chén ép mach
mau... 3& dé dang tao huyét khéi, tic mach.

1.4. Hé théng tiéu sgi huyét

Binh thuong, hé théng tidu sgi huyét cé chite niing lam tan cuc déng sau khi
da hoan thanh nhiém vu cAm mau, tra lai sy luu théng binh thudng cho mach mau.
Trong truong hgp hé théng tiéu sgi huyét bi mat can bing , nghiéng vé phia giam
tiéu soi huyét sé€ din dén tinh trang ting déng, huyét khai.

2. NHUNG TINH TRANG TANG DONG TIEN PHAT
2.1. Thiéu hut antithombin Il (AT Iil )

AT IIT la chét vce ché sinh ly thrombin va mét s& yéu t8 déng méau hoat hoa
khée, thi€u hut di truyén s& lugng hoic chat lugng AT IIT dén dén ting cudng tao
fibrin khéng diéu hoa duge gy nén tinh trang ting déng.

AT IIT dugc téng hgp trong gan, binh thudng néng d6 trong huyét tuong 1a
150pg/ml.

Hai phenotyp cd ban cua thi€u hut di truyén AT III da duge ghi nhan. Nhiing
bénh nhan thiéu hut AT III typ I c6 tinh trang giam ndng &6 AT III chdc nang va
AT III khang nguyén trong huyét tuong. Trong khi d6, nhitng bénh nhéan typ II ¢6
nong d6 khang nguyén AT III binh thuéng nhung néng dd AT III chiic nang bi
giam. Kiéu di truyen dién hinh cGa thigu hut AT I1I 1a di truyén trdi nhiém sic thé
thudng. Tan sudt cha thidu hyt AT III cé triéu chimmg 1am sang trong quan thé
chung vao khodng 1: 2000 dén 1: 5000. Trong tong s8 tit ca cac bénh nhan téc tinh
mach , thidu hut AT III chiém khoang 1% nhung ty 1é nay lai 14 2,5% nhiing bénh
nhan tic tinh mach tai phat va / hodc & tudi con tré (<40 tudi).

2.2, Thiéu hut protein C (PC)

Thiéu hut PC s& dan dén ting cudng tao fibrin khéng di€u hoa duge do giam
sy bat hoat cla hai déng yéu td quan trong trong déng thac ddong mau 1a VIIla va
Va, giy nén tmh trang tang d6ng. Dang di truyén cua thidu hut PC 1a di truyen
trdi, nhiém sic thé thudng. TAn suit thidu hut PC § nhém nhiing bénh nhan tac
tinh mach 1a tir khoang 3% dén 4%.
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2.3. Thiéu hyt protein S (PS)

PS 12 mét ddng yéu té cia PC hoat hoa va nhu vay, thidu hut PS, gidng nhu
thiéu hut PC trong nguyén nhan gay mét diéu hoa tao fibrin gdy nén tinh trang
tdng déng. Chi ¢6 PS tyt do ( binh thudng chiém khoang 35 dén 40% PS téng) 1 c6
chitc niing ddng y€u td chia PC hoat hoa. Tan suit thifu hut PS & nhiing bénh nhén
téc tinh mach vao khodng 2 dén 3 %

2.4. Khang PC hoat hoa

O nhiing bénh nhén c6 khang PC hoat ho4, ¢6 dot bién diém dac hidu va don &
gen yeu t6 V. Dot bién nay duge g01 la " Yéu t6 V Leiden". Dét bién yé&u t6 V Leiden
¢6 tan suat khoang 3 d&n 7% 6 quin thé ngudi da tring va rat hi€m gap § ngusi da
den, ngudi chau A.

Ngoai ra con ¢6 mdt s6 tinh trang ting déng tién phat khac nhu dét bién gen
prothrombin, thiéu hut déng yéu t& II heparin, thrombomodulin..,
Mét bénh nhén ¢6 tinh trang téng déng tién phat sé dé dang bj huyet khéi,

huyét khdi nang 1én khi c6 mét yéu td gdy nén tinh trang ting déng mic phai két
hgp nhu ¢6 thai, nhiém trung, bat déng lau...

3. NHUNG TINH TRANG TANG PONG THU PHAT

Duge chia 1am ba nhém chinh, dya vao nguyén nhin giy nén tinh trang
tang dong.

3.1. Do bat thuong thanh mach gdp trong bénh X0 vita ddng mach, ting huyét
ap...Ton thuong t&€ bao ndi mac, téng sy hoat hod ti€u cau, din dén mdt loat nhiing
bién ddi phite tap khac giy nén tinh trang tang déng trong trudng hop nay.

3.2. Do bat thudng dong chdy: moi tinh trang giy @ tré dong chay clia mau nhu
bdt dong lau ngay, chén ép do khéi u, séc... Su 1t tré sé lam ting ndng do tiéu ciu va
cac yéu t6 déng mau.

3.3. Téng néng dd hodc mic dd hoat hod y&u t8 ddng mAu, gidm hé théng Gc ché
déng mau va hé théng tiéu s¢i huyét... gip trong trudng hop cé chit chéng dong
lupus, héi chiing than hu...

4. SINH BENH HOC CUA HUYET KHO!

Tuy theo loai huyét khéi ( tinh mach, déng mach hay vi mach ) ma ¢6 sy khac
nhau vé thanh phan huyét khéi cling nhu vai tro cla cae y&u td khac nhau trong
hinh thanh huyét khéi.

4.1. Huyét khéi ddng mach

Thanh phédn chi y&u clia cuc déng trong huye't khéi dong mach 1a tiéu céu,
sau do mdi 14 fibrin va nhitng thanh phan khac. Tén thuong thanh mach va hoat
ho4 tiéu cdu déng vai trd chii yéu trong téng dong gay huyet khéi déng mach. Cac

yéu té nguy cg thuong gép: tang huyét ap, dai thao dudng, rdi loan lipid, hit thude,
cao tudi..
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4.2. Huyét khoi tinh mach

Thanh phan chinh cia huyét khéi tinh mach 13 fibrin. Tang déng do gidm céac
chit tc ché sinh 1y déng mau (gidm AT III, PC, PS..) hodc tang hoat hoa cic yéu t&
déng mau (hoat hoa yéu t& déng mau bdi y&u t8 té chie sau phau that, tai bién san
khoa...) 12 nguyén nhan chinh gay huyét khai tinh mach.

Mét tinh trang bat dong, nhiém trung, ¢é thai...sé lam tang kha ning bi huyét
khéi tinh mach ¢ nhiing bénh nhan nay.

4.3. Huyét khdi & cac vi quan

Thuong gap & bénh nhéin cé hdi chimg déng mau rai rac trong 1ong mach (DIC
- Disseminated Intravasscular Coagulation), xuat huyét giam tiéu cdu huyét khai
(TTP - Thrombotic Thrombocytopenic Purpura)... thuong do mdt tinh trang téng
déng gay nén bdi da y&u t&: thanh mach, tiéu cdu, hoat hoé cac yéu t& déng mau
huyét tuong. Can luu y rang 8 nhitng bénh nhan nay, triéu ching ldm sang chu yéu
la moét tinh trang xudt huyét.

5. CHAN DOAN TANG PONG HUYET KHOI

Véi nhitng phuong tién, k¥ thuit hién nay nhu chup céng hudng tit, chup cit
16p, sidu &m mau... viéc chdn doan huyét khdi, tic mach khéng kho. Tuy nhién
chan doan nguyén nhin huyét khdi tic mach cing nhu mét tinh trang ting dong
lai quan trong va phie tap hon nhiéu.

5.1. Xét nghiém chin doan mét tinh trang tang dong tién phat

Mét bénh nhin tdc tinh mach, con tré tubi, tai phat nhiéu lan, c6 tinh chat
gia dinh trudc hét ching ta nén nghi dén mét tinh trang ting dong tién phat l1a
nguyén nhan gy huyét khéi tic mach va ti€n hanh cac xét nghiém theo hudéng nay:
dinh lugng AT III (cin luu ¥ 1a ban than huyét khéi cing da c6 thé giy giam AT I,
mat khéc trong mot s6 trudng hop ndng d6 AT III vAn ¢6 thé binh thudng nén cén
dinh Iugng ca AT I1I khang nguyén va hoat tinh); Pinh lugng khang nguyén va
hoat tinh cua P S, P C. Day la hai chat (c ché sinh 1y phu thudc vitamin K nén cac
din xudt ctia coumarin nhu syntrom... déu lam gidm néng d6 cda ching vi vy can
phai lam cac xét nghiém nay trudc khi diéu tri chéng déng dang nay cho bénh nhan;
Tién hanh cac xét nghiém phat hién mét tinh trang suy yéu hé théng tiéu sgi huyét:
giam plasminogen hoéc tang PAI 1 {chat 1tc ch& hoat hoa plasminogen)...

5.2. Xét nghiém chan doan mét tinh trang ting déng thit phat

— Xét nghiém phat hién tinh trang tang ndng 46, tang hoat hoi cac yéu t&
tham gia ddng mau: dinh lugng fibrinogen, yéu t6 VIilc, yéu t8 VII, d€m s8 lugng
tiéu ciu, danh gid mitc d6 hoat hoa tiéu cdu (ngung tap tidu cdu, dinh tiéu ciu..)...
Can Iuu ¥ 12 mét k&t qua rit ngin clia xét nghiém PT (prothrombin time) it ¢6 gia
tri trong chiin doan ting déng hon 134 APTT (Actvated Partial Thromboplastin
Time). '
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- Xét nghiém tim sy ¢6 mit cta chat khang d6ng lupus.

— Xét nghiém danh gi4d hé thong tiéu sgi huyét: dinh lugng cée sdn pham
thoai giang fibrin; Dinh lugng plasminogen, PAIL...

— Nhilng xét nghiém khac xac dinh nhiing bénh 1y gay tang déng thd phat
nhu cholesterol, dudng mau...

6. DIEU TRl HUYET KHOI

Cac thude diéu tri huyét khéi bao gém: cac thude khang tiéu cAu, cac thude
chong dong mau, cac tac nhan tiéu cuc déng. Chon thude nao cho hiéu qua cao nhat
can phai cAn nhéc k¥ cang va dya vao cac yeu t6: loai mach mau bi huyét khéi
(ddng mach hay tinh mach), vi tri, kich thudc ctta huyét khai va mach mau bi huyét
khéi, c6 yéu t& nguy cd lan réng hay khéng, ¢6 tai phat hay khéng... Ngoai ra con
phéi cAn nhéc giita lgi ich cia chéng huyét khéi va nguy cd chay mau.

6.1. Thudc khang tiéu ciu (Antiplatelet)

Thue ra tén goi thudc “khang tiéu cdu” khong phan anh chinh xic téc dung
cua thude nay. Pay la nhUng thube ¢é tac dung (e ché hoat ho4 tiéu cau invitro
nham ngin ngita, han ché tic mach. Nhém thude nay bao gom mét s8 thude chinh
duge su dung trong lAm sang: aspirin, dipyridamol, ticlopidin, cic tac nhan tc ché
receptor GP IIb/ I11a tidu cau...

* Aspirin:

— Co ché tac dung: Aspirin {c ché& khong héi phuc qua trinh chuyén acid
arachidonic thanh prostag]andm va thromboxan A2- 14 mdt trong nhiing tac nhén
gdy ngung tap tiéu cAu manh mé nhat- bdi e ch& men cyclooxygenase.

TIEU CAU
Phaospholipid
Phospholipase l
Acid arachidonic
Aspirin, — — =p» Cyclooxygenase l
Sulphinpyrazon

Prostaglandin G, (PGG,)
ho&c prostaglandin H2 (PGH,}

Thromboxan
Synthetase

Thromboxan A,

So dd 3.4. Minh hoa tac dung clha mét s6 thudc khang tidu ciu
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— Chi dinh: xuit phat tit tic dung chinh ca aspirin 13 tic ché ngung tap tiéu
ciu, thude ¢é hidu qua cao trong ngan ngita va diéu tri nhiing tinh trang ting déng
gay tdc mach ma & d6 sy hoat ho4 tiéu cdu déng vai trdo quan trong hon c¢é: bénh ly
déng mach vanh tim (nhéi mau co tim, dau that ngue khéng 6n dinh...);

- Liéu lugng: lidu chudn clia aspirin vAn dang ti€p tuc duge tranh cai, tuy
nhién sau nhiéu thi nghiém, liu aspirin dude khuyén cio thudng la 75mmg dén
325 mmg hang ngay Can huu ¥ 13 aspirin nén dude diéu tri hang ngdy dé ddm bao
ttc ché& nhiing tiéu cAdu méi duge tao thanh.

6.2. Cac thudc chéng déng mau
6.2.1. Chéng déng heparin

- Co ché tac dung: heparin gén véi AT II lam téng tac dung e ché dong
mau cua AT III 1&n rdt nhiéu lan, nhu vay cAn luu ¥ tinh trang didu tri heparin
khong hiéu lyc 6 nhitng bénh nhin thigu hut ning AT I11. Mét s8 dang thudng duge
st dung trong lam sang cla heparin: heparin chudn (Standard heparin, ¢é trong
lugng phén tu khoang 15.000- 18.000}, heparin trong lugng phan td thap ( trong
lugng phan t& 4.000 - 8.000).

Heparin thugng duge chi dinh trong cac tinh trang bénh 1y ting dong giy téc
tinh mach vi trong nhiing trudng hgp nay sy tédng cudng hoat hoa cac yéu té déng
mau dong vai tro chinh trong tidng déng, ngoai ra heparin ¢iing dude chi dinh trong
nhitng tinh trang tdc mach cap tinh khac nhu nhdi mau co tim , téc mach phéi...Do
heparin khéng hdp thu qua dudng tiéu hoa nén chi duge diéu tri qua dudng tiém
(t1ém dudi da, tiém tinh mach, truyén tinh mach lién tuc) ma khéng dude sit dung
bang dudng uéng.

- Xét nghiém theo ddi diéu tri: APTT, tuy theo loai heparin, dudng dua vao
ma khoang thdi gian 14y mau kiém tra khac nhau. Cin luu ¥ 1a kha nang dap ung
vdi heparin khac nhau ¢ nhing ca thé khac nhau , tham chi ¢ nhing thdi diém
khac nhau trén cing mét bénh nhén, chinh vi vay, cin phai chinh lidu diéu tri qua
két qua chia APTT. Thudng thi viéc didu tri heparin cho hiéu qud t6t nhat va an
toan nhat 14 khi ma liéu heparin lam cho APTT kéo dai gap khoang 1,5 dén 2 l4n so
v6i trude khi diéu tri. Khi xay ra tai bién chay mau & bénh nhéan diéu tri heparin,
dya vao cg ché: protamin gin vdi heparin manh hon AT III, tién hanh trung hoa
heparm bfmg protamm sulphat Cé khoang 1% dén 3% bénh nhan diéu tri heparin
xdy ra giam sd lugng tiéu ciu, vi vy nén kiém tra s6 lugng ti€u cAu trude va trong
thdi gian diéu tri.

6.2.2. Chéng déng dang coumarin (chong dong dudng ubhg, khang vitamin K):

- Co ché tac dung: vitamin K ¢6 tac dung carboxy hod cac yéu t§ déng mau
1T, VIL, IX, X, protein S, protein C va nhd vy ma cac yéu t8 nay méi gin duge Ca™
va c¢6 hoat tinh déng mau (nén ching dude goi 1a cac y&u 18 phu thudc vitamin K).
Dan xuft coumarin itc ch& sy khii ctia vitamin K oxy hoa, lam gidm chitc nang caa
vitamin K do d6 lam cAc y&u t& d6ng mau phu thude vitamin K khong ¢6 hoat tinh
dong mau.
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$a dd 3.5. Tac dung clia dan xuat coumarin

— Diéu tri va theo déi diéu tri: dAn xuft coumarin thudng duge chi dinh
diéu tri thay thé hepdrin khi hét giai doan c&p tinh v bit dau didu tri trong khi
bénh nhén con diéu tri heparin do din xu#t coumarin tac dung cham, ddy 1a thdi
gian dugc goi 1a “thdi gian di€u tri gdi ddu” kéo dai trong khodng 3 ngay. PT 1a xét
nghiém thudng duge sit dung dé€ theo ddi, danh gia hiéu qua diéu tri din xuat
coumarin vi xét nghiém nay nhay véi nhiing thay d6i cta cac yéu t& 11, VII, X la
nhiing yéu t& phu thudc vitamin K va bi tic ch& bdi cie din xuit coumarin. Cac
thit nghi¢gm lam sang cho th&y khi két qud cha PT tinh bing chi s§ INR
(International Nomlalized Ratio) nAm trong khoang 2,0 dén 3,0 cho hidu qua diéu
tri t6t nhéat. Can chu ¥ khi diéu trj din xu4t coumarin cho nhiing bénh nhan dang
diéu tri cac loai thudc khac vi ¢6 rat nhidu thusc anh hudng t6i tac dung cia thude
nay. Tai bién xay ra khi diéu tri din xuit coumarin qua lidu thudng gép la chay
mau: dai mau (vi thé, dai thé), chdy mau niém mac, xuit huyét dudi da, chay mau
trong cd...Thai d§ x trf phu thude miic d6 nguy hiém cta chay mau: tiém tinh
mach vitamin K1, truong hgp chdy mau nghiém trong, cin truyén thém huyét
tudng tudl déng lanh hoic cac y&u t6 déng mau phu thudce vitamin K cé déc. Ngoai
tai bién chay mau, c6 thé gap tai bién hoai ti da & bénh nhan diéu tri dan xuat
coumarin. Nguyén nhdn cla tai bién nay la sy giadm khéng déng déu giita cac yéu
t& phu thudc vitamin K: gidm sit nhanh va ning protein S va protein C trong khi
cic yéu td II, IX, X chi gidm nhe, do d6 gay nén mét tinh trang ting déng, tdc mao
" mach, hoal tu da.
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6.3. Cac tac nhan tiéu cuc dong

Céc tac nhan dude st dung phd bién hién nay trén lam sang gém streptokinase,
urokinase, T-PA, cac thudc nay ¢6 tac dung 1dm mat nhanh cac triéu ching do lam
tan cuc d6éng sém & nhiing trudng hgp huyét khéi méi hinh thanh. Cd ché tac dung:
thudc chuyén plasminogen thanh plasmin, c¢6 tdc dung tiéu cuc déng. Chua ¢6 mot
xét nghiém dic hiéu nao dude diing dé danh gia chinh xac hidu qua diéu tri. Tuy
nhién mét s8 tac gia khuyén nén kiém tra néng dd fibrinogen, céc san phim thoai
giang fibrinogen (FDP)... d& biét duge tinh trang tiéu huyét khoi c6 xay ra hay
khéng va x4y ra nhiéu hay it. Bén canh tai bién chdy mau do di€u tri qua liéu, c6
mdt ty 1& kha cao bi tai tdc mach sau khi diéu tri.

BENH HEMOPHILIA

1. MOT SO KHAI NIEM VE BENH

1.1. Bénh Hemophilia

Trong mau ludn cé sén céc protein gitip mau déng khi can thiét, dé 1a cac yéu
t& dong méau. Cac yéu t8 nay duge dat tén theo chit s6 La Ma tir y&u t8 I dén yéu t&
XI111.

Khi mach mau bj tén thuong, cac y&u t6 déng méau sé duge hoat héa va tao
nén cuc dong dé bit vét thuong thanh mach lam ngling chay mau.

Dé tao thanh cuc déng mau phéi qua gial doan tao nén mét phirc hgp do la
thromboplastin. Cé hai con dudng dé hinh thanh thromboplastin 1a con dudng ndi
sinh va con dudng ngoai sinh.

Con dutng hinh thanh thromboplastin néi sinh 14 mét ddy chuyén phan (ing
clia nhiéu y&u &, trong d6 6 su tham gia cha céce yéu td VIII, IX, XI (so 45 3.6).

Bénh hemophilia 13 bénh dé chay mau (méu khé déng) do thiéu (hay bat
thudng) cac yéu t8 tao thanh thromboplastin ndi sinh d6 1a cac yéu t& VIII, IX hay
X1 (sg d6 3.6).
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So do 3.6. Tom tat qué trinh tao thromboplastin ndi sinh

1.2. Dac diém di truyén cha bénh

Hemophilia 1a bénh di truyén lién quan d&n gidi, bénh hiu nhu chi gip & nam
gidi. D6 1a do gen bénh ndm trén nhiém sic thé (NST) X.

T& bao binh thudng c6 46 NST trong d6 c6 hai NST gi6i 12 XY 6 nam va XX & nit.
Cac NXT X ngoai chiic nang quyét dinh gid1 con chita cic gen kiém soat cac dac trung
khéc ctia cd the trong d6 cé gen chi dao tdng hgp cac yéu t& dong mau VIII va IX.

O nam gidi chi ¢6 mét NST X nén néu NST X mang gen bénh VIII hay IX
(gen chi dao tong hgp y&u t6 VII hay IX bi tén thuong) thi lugng yéu t& VIII hoic
IX téng hop ra khéng d do dé gay ra hemophilia.
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P61 v6i phu nit nho ¢6 hai NST X nén néu mdt NST X mang gen bénh thi con
NST X thit hai. Gen trén NST X thir hai nay ciing cho phép téng hgp VIII hay IX vi
vay phu nit rat it khi bi bénh,

Khi phan bao gidm nhifm dé tac nén giao ti (nodn hodc tinh trung) thi mot
noén hodc tinh trung chi chita bd NST don bdi, trong d6 ¢6 mot NST gidi. Quia trinh
thu tinh 14 k&t hgp nodn va tinh triung dé tao nén hop t (con) ludng béi ¢6 hai NST
gidi trong d6 mdt NST gisi tit bé va mdt NST gidi tit me.

Nhu vay néu ngudi phu nit ¢6 mdt NST X mang gen bénh (goi 14 nguoi mang
gen) tuy khéng bi bénh nhung cé thé truyén gen bénh nay cho con trai va ngudi con
trai nay sé bi bénh, néu truyén gen bénh cho con gai thi con gai cling sé& trd thanh
nguoi mang gen bénh.

Nguoi phu nit ¢6 hai NST X nén nhiing con trai va con gai nhan NST X binh
thudng sé khong bi bénh va ciing khong mang gen b&nh hemophilia. Kha néng
mac bénh va mang gen cita con trai va con gai khi me mang gen hemophilia dugc
trinh bay d so d6 3.7.

XY X@
7
I

f

I

|

|

!

!

I
!

x * ® O

- Kha naing sinh con trai khéng mac bénh 1a 50%

- Kha n#ng sinh con trai méc bénh hemophilia 1a 50%

- Kha nang sinh con gai binh thudng khdng mang gen bénh 1a 50%
- Kha nang sinh con gai mang gen hemophilia 1a 50%.

Sa do6 3.7 Kha nang truyén hemophilia khi me mang gen bénh

Trudng hop bd bi hemophilia va me binh thudng thi sé sinh ra t4t ca con
gai 14 ngudl mang gen bénh con tdt ca con trai khéng bi hemophilia (s¢ 45 3.8).
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- Tat ca con gai la ngudi mang gen bénh,
- T4t cd con trai binh thudng khéng bi hemophilia.

S0 dé 3.8. Kha nang truyén hemophilia khi bd bi bénh, me binh thudng
Trudng hgp hi€m giip: b bi hemophilia, me 14 ngudi mang gen bénh. Trudng
hgp nay c6 thé sinh ra con gai bi hemophilia vi mang 2 NST X bénh.

C6 khoang mét phan ba cac trudng hop hemophilia khéng tim thay lién quan
vé tién sit gia dinh. Pay c6é thé 14 do dot bién trong qua trinh phan chia té& bao
{giam nhiém) tao ra gen bénh.

1.3. M3t 6 thé bénh

- Hemophilia A: 12 bénh do thidu yéu t& VIIL, chiém gan 85% cac trudng hop
hemophilia (c6 ty 18 khoang 1/5000 tré trai),

— Hemophilia B: thigu y&u t6 IX (chiém gan 14% cac trudng hdp).

— Hemophilia C: thiéu yé&u td XI

. Khoang 1%
~ Va cac thé khae

1.4. Ty 1& méc bénh

Qua céc diéu tra, ty 18 mic bénh hemophilia gdn giéhg nhau & cac ving, cac
nudc d6 12 khodng 50 d&n 60 ngudi mic bénh trén 1 tridu dan. G Viét Nam, udc tinh
toan qudc ¢6 khodng 5000 ngudi bénh nhung chi méi phat hién va diéu tri khodng
20% cac trudng hop.

Tai Vién Huyét hoc — Truyén mau Trung udng cho ¢&n nam 2006 quan 1y 345
bénh nhin ¢ cic dia phuong khac nhau, trong d6 80% 1a hemophilia A, 20% la
hemophilia B.

1.5. Hau qua cua bénh

Bénh da phan ning, diéu tri khé khan, nhiéu ndi chua phat hién duge, xd tri
sai hay khéng ¢ diéu kién diéu tri nén ty 1é bénh nhén tan phé cao.
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2. TRIEU CHUNG LAM SANG

Dic diém 1am sang 1a chdy miu khé cAm & nhifu b phan cia cd thé cé cace
hinh thic:

— Ma4u chay khé ¢Am & vét thuong: dit tay, chan, nhé riang, bAm tu mau khi
bi nga.

- Khéi méu tu 6 khdp, d co: thudng xust hién nhiéu 14n ¢6 tinh lip lai 6 mot
cd, moét khdp.

— Chay mau 4 niém mac: d4i mau, di ngoai ra mau, chay mau chén rang, chay
mau miai.

~ Miic d9, d6 tudi bét ddu xuit hidn chiy mau tiy theo mic d4 bénh goi 1a
thé nang nhe.

—~ Vi tri chay mau:

+ Nhleu nhit la ty mau khép (70 - 80%) trong d6 khép g01 14 hay gap nhét
(50-80%) rdi dén khdp khuyu, ¢ chan va khdp hang.

+ Khéi mau ty trong co va duéi da (10 - 20%)
+ Chay mau vi tri khac (5 - 15%).
— Bién dang khdp, teo co: do chdy mau nhiéu 1An.

3. XET NGHIEM
~ Thdi gian mau chay, s& lugng tiéu cdu, thoi gian thrombin binh thudng.
- Thoai gian mau d6ng, Howell, APTT kéo dai.
— Dinh lugng VIII, IX giam (thy theo ting thé).

4. CHAN DOAN

4.1. Chan doan xac dinh
— Tré trai (bénh nhén nam)
~ (6 triéu ching 1dm sang 4 trén: chi ¥ chdy mau tai di, tai lai nhiéu lan.

- Tién s ban than va gia dinh: (ban than bj nhleu 14n, gia dinh c¢6 anh, em,
cau; anh, em con di bi bénh).

- Xét nghiém
+ Thai gian mau dong, Howell, APTT kéo dai.

+ Dinh lugng yéu t& VIIIL, IX: gidm dudi 30% (Nhiéu khi thdi gian méau
déng binh thudng do xét nghiém nay kém nhay).

+ Céc xét nghiém: thdi gian mau chay, PT binh thudng.
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4.2. Chin doan thé bénh

Binh thudng yéu td VIII § ngudi dao dong tir 30-200%. Truong hgp bi bénh,
lugng VIII, hay IX giam dudi 30%, cb thé chia ngudi bi hemophilia ra cic thé nang
nhe sau:

— Thé ning: néng db y&u t& VIII hay IX dudi 1%, thudng chay mau khi tré
mdéi tap di. Néu khong duge diéu tri t6t thi dAn téi bién dang khdp.

— Thé trung binh: ndng d yéu 18 VIII, IX tit 1 dén 5%. Chay mau tu nhién
ho#c sau chén thuong.

— Thé nhe: ndng d6 y&u t& VIII, IX tit trén 5 dén 30%.
Thudng xuit hién chay mau sau phau thuit, chén thusng.

4.3. Chin doan phan biét: cin phéin biét véi cac bénh c6 chdy mau khac

— Xuit huyét do gidm tiéu cdu: dé phén biét, ddy 1a bénh thudng gip & nd,
bidu hién 14 chay méau dudi da, xét nghiém c6 tiéu cdu gidm, thdi gian mau chay
kéo dai, thdi gian Howell, APTT binh thudng.

— R#&i loan déng méu do tiéu thu yéu t& déng mau: gip 6 ca nam va nd
thudng 14 bidu hién réi loan déng mau do mét s& bénh khac nhu nhiém triung, chédn
thudng ning.

— Bénh Willebrand: day 1a bénh di truyén, do bét thudng protein cé vai tro
cho hoat tinh cia y&u t& VIII. Biéu hién lam sang tuong tu nhu hemophilia, xét
nghiém hoat tinh yé&u t& VIII ciing bi gidm, ngodi ra thdi gian méau chay kéo dai,
ngung tap tiéu cdu véi ristocetin giam. Gen bénh Willebrand & trén NST thudng
nén bénh gip 4 ca nam va ni.

5. DIEY TRl HEMOPHILIA

5.1. Nguyén tac didu tri
— Tay theo thé bénh: hemophilia A, hay B.
-~ Tuy theo muc dé bénh: nhe, viia, ndng.

— Tay theo yéu cadu: bénh nhan dang chay méau nang, cin cAm mAu, cAn phiu
thuat.

s Diéu tri sdm (ngay khi cé chén thudng véi thé nhe) diéu tri dy phong véi
thé néng, phéi hop cham séc t6t bénh nhan.
5.2. Cac phuong phap diéu tri cu thé
5.2.1. Diéu tri thay thé (bu) yéu t6 thiéu hut
a. Cac ché ph&m mau

— Huyét tuong tuoi déng lanh (HTTDL): 14 huyét tudng tach tir mau toan
phin méi 14y (trong 6 gid) va dé lanh (& nhiét 46 Am 30°C). HTTDL c6 chia céc yéu
tg VIII, IX véi néng d6 tit 0,6 dén 0,8 don vi/ml,
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— Tia lanh y&u t§ VIII (tha VIII): 13 tda con lai sau khi lam tan déng cham
HTTDL, tha gom c6 yéu t& VIII (néng do tit 2 dén 5 don vi /ml) ngoai ra con c6
fibrinogen, véu td V.

— HTTDL b6 tha, 1a HTTDL da 14y ta, vAn edn lai yéu t& IX.
- Yé&u t6 VIII ¢b dac, chita ndng d6 y&u t8 VIII cao.

— Yéu t& VIII xt Iy nhiét, x{ 1y bing chat tdy (y&u t& VIII ¢b dac dude xi bit
hoat virus HIV).

~ Yéu t& VIII tai t8 hop: téng hgp nhd cong nghé sinh hoc, vu diém 12 ham
ludng cao, bao quén dé, khong cd cac y&u t6 nguy cd (virus, midn dich).

— Y&u t& VIII tix Ign.
b. Diéu trj cu thé

— V4i bénh nhdn hemophilia chua chin doan xic dinh duge thé bénh, néu
bénh nhan ¢6 nguy ¢o chady mau c¢6 thé dung HTTDL ...

~ Véi hemophilia B: dung HTTDL, HTTDL d4 b téa hay véu t6 X téng hop.

— Véi hemophilia A: dung HTTDL, tiia VIIL, yéu t& VIII ¢6 dac hay yéu t6
VIII tai t hap.

¢. Céch s dung va liéu ding

— Binh thuong 1ml huyét tudng chita 1 don vi (U) yé&u t& VIIL Tuy mie do
thi€u yéu t3 VIII va yéu cdu diéu tri ma tinh lugng yéu t8 cin truyén.

VIII; = (VIII, - VIIIb) x Pv

VIII; 1a s8 don vi VIII cin (don vi yéu t& VIII)

VIII,, 1a néng d6 VIII cdn dat (don vi yéu t& VIIVmI)

VIIIb 12 nong do VIII clia bénh nhan trude truyén (don vi yéu t§ VIII/ml)
Pv 14 thé tich huyét twong (ml) bing 5% trong lugng co thé.

Theo tinh toan thi cit truyén mdt don vi yéu t§ VIII cho mot kg thé trong co
thé lam ting ndng d¢ VIII 1én 2% (0,02 U/ml).

— Nong @6 VIII huyét tuong cin dat tity vao bénh nhan (vi tri chay mau, c6
yéu cAu phiu thuat hay khong).

Tinh trang bénh nhan N&ng do VIIl cdn dat Tén s& truyén
(%)
Chay mau khép, co 15- 20 Hang ngay
Chaén thuong 30-50 12 gids
Phau thuat, chan thuong nang, chdy mau so 80 - 100 12 gid
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— D&i v6i hemophilia nang va trung binh, nhat 12 ¢ tré em, cidn duge diéu tri
dy phong. Muc dich 14 nang néng do yéu td ludn ludn trén 1%. Trong nhiing trudng
hgp bénh nhin d3 c6 xuit huyét cii eling cAn diéu tri dy phong va két hgp cham séc
tdt, thudng c6 thé truyén 3 1an trong mdt tudn.

5.2.2, Diéu trj khi co khang yéu t6 VIil va dang chdy méu

— Liéu cao yéu t& VIII, tit ngudi, lgn.

- Trao d6i huyét tuong, liéu cao huyét tuong tudi.

— Y&u td VII hoat héa.

5.3. Kich thich giai phéng VIl (Desmopressin 0,3mg/kg)

5.4. Giam dau, an thin

5.5. Céc didu tri khac: corticoid, EAC...

5.6. Diéu tri ngoai khoa: khi cac di chitng lam bénh nhan dau dén, ¢dn hét siic chd
y chay mau.

5.7. Biéu tri hemophilia B

Ngoai cac ché pham huyét tuong binh thudng va xi ly bat hoat virus HIV
tudng ty y&u t& VIII, con ¢é thé dung PPSB (phitc hgp prothrombin gém yé&u t& II,
VII, 1X, X).

5.8. Biéu tri tai nha

Hién nay nhd phat hién bénh sdém, c6 nhiéu ch& pham diéu tri chit lugng va
an toan cho nén bénh nhéin vi ngudi nha bénh nhén c6 thé dude hudéng dan cach ty
chim séc, theo déi va diéu tri tai nha. 3 nhiéu nude, ngudi bénh duge cip hode mua
thude va ty sit dung theo hudng dan ctia bac si chuyén khoa, ho ¢6 cudc séng va
hoat déng nghé nghiép binh thucng.

6. CHAM SOC BENH NHAN
Ngay khi phat hién tré bi bénh can phai huéng d&n cho gia dinh:

Chon dé chgi cho tré phai chu y tranh cac loai ¢6 thé giy thucng tich. Cin
d4n anh chi em va ban bé clia tré vé& viée ludn chi ¥ giit gin tranh giy chdy mau cho
tré. C6 thé thiét k& quan 4o cé dém & cac vi tri d& bi va cham.

Tiém phong cin tiém dudi da, khong tiém bap va thong béo cho nhén vién y t&
dé luu ¥ tranh gdy chay mau khi tiém.

Tiém phong vacin viém gan.

Cham sdc ring miéng t6t, luu ¥ khi tré thay rang, tranh cac can thiép, gid

o P ~ - - ~ ~ - 2 - Y - At A
rang miéng sach, nén chon mot bac si chuyén khoa rang dé gidi quyét cac van dé
rang miéng cia bénh nhén..
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Nén tham gia tap luyén thudng xuyén, chon mén khéng d81 khang nhu tap
bai, di bd...

Chon nghé nghiép phu hgp khéng ¢6 nguy cd gy thudng tich va & vung ¢6 sin
céac ché pham diéu tri.

D&i v6i bénh nhan chua ¢6 cie di chiing: ¢dn tao didu kién sdng 1am viée thich
hgp, tranh cae chan thuong. Déng thdi bénh nhan dinh ky dén bénh vién kiém tra,
tu vAn, va diéu tri du phong.

D61 véi bénh nhan ¢6 di ching: bién dang khép, citng khép: cdn phéi hdp didu
tr: dy phong va tap luyén, thich nghi, tranh teo co.

7. CAC DI CHUNG, BIEN CHUNG
- Chay mau khép nhiéu lan nén bién dang khép, ciing khép, teo co.
— Tai bién khi can thiép phau thu4t
— Céc bién chiing do truyén méau va ché phidm nhiéu lan:
+ Bénh do virus
+ Xuat hién khang thé khang VIII (Trudng hop nay cin truyén khéi ludng
VIII 16n).
8. MOT SO VAN BE MO

- B4t thudng gen: hién nay ngudi ta biét nguyén nhan bénh hemophilia 1a do
cac bat thudng gen trén nhidm sic thé X. C6 cac bat thudng nhu mat doan gen, dao
doan gen lam khéng téng hgp dude yéu t& VIIIL.

Ciing ¢6 thé bat thudng do thay th& base nits & by ba m4 héa trén ADN tao
nén cac bd ba két thiic sém hon binh thudng nén yé&u t& VIII duge t6ng hgp khéng ¢
chiic nang hoan chinh.

M0di viing dia ly, dan téc ¢6 mot s& dic diém bat thudng gen, do vay ¢ thé xac
dinh loai bat thudng hay gap dé giip phat hién ngudi phu nit mang gen bénh, gép
phén chin doan sdm, chan doin trude khi sinh.

Ngoai viée xac dinh tryc tiép tén thuong gen (gen bénh), ngudi ta ciing phat
hién nhidu bién ddi dac trung cla gen yéu t& VIII,

Nhiing bién déi nay cé thé duge dung dé phét hién ngudi mang gen bénh
trong gia dinh bénh nhan hemophilia.

- Yé&u td VIII tai td hgp: an toan, tién ding tuy nhién hién nay gia thanh con dét.

— Diéu tri gen: dang nghién citu dé ¢6 thé dua gen VIII vao t& bao ngudi bénh
hemophilia A.

9. XAC PINH NGUOI ME MANG GEN BENH

Nhu did trinh bay & trén, ngudi me mang gen bénh khéng biéu hién bénh
nhing ¢6 thé truyén bénh cho con trai. Viée xac dinh ngudi me mang gen bénh vi
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thé& hét sitc quan trong nhdm gitp thiy thudc c6 161 khuyén di truyén cho nhitng
céap vg chong khi trong gia dinh ¢4 nguoi bi hemophilia.

Viée xac dinh bing xét nghiém dinh lugng yéu t& VIII, IX ¢ ngudi mang gen
chua that chinh x4c. Xac dinh bang phan tich gen (sinh hoc phén ti) cing con gip
khé khan. Tuy nhién, mot s6 trudng hgp cac déu hiéu tién su cb gia tri trong viée
xac dinh ngudi phy ni mang gen.

9.1. Nhimg ngusi phu nit dugc coi la chic chin mang gen hemophilia

-~ La con ca ngudi dan éng bi hemophilia.

— Sinhra hai con trai (hoéc hon) bi bénh hemophihia.

- Si{]h ra 1 con bi hemophilia va ¢6 anh trai, hay cdu hay mét ngudi dan éng
trong huyét théng bi hemophilia.
9.2. Nhimg ngudi phu nir dugc coi 1a c6 thé mang gen hemophilia

- C6 quan hé huyét théng phia me v6i ngudi bi hemophilia nhung khong c6
con trai bi bénh.

~ (€6 1 con trai bi hemophilia va trong gia dinh khéng ¢6 ngudi nao khac bi
bénh hemophiha.

Vai nhutng trusng hdp nay ¢6 thé thuc hién dinh lugng yéu t& VIII hay IX.
Néng d6 yéu t8 thudng giam ¢ ngudi mang gen bénh. Tuy nhién néng d§ binh
thuong cing chua loai trix duge, e nay can xét nghiém tim gen bénh,

10. MOT SO PIEM LUU Y

— Bénh nhéin nam, ¢6 tién st chdy mau lau cAm va / hodc dau cd (chay mau)
dau khép, tu mau, phai luu ¥ d&n hemophilia.

— Xét nghiém: thoi gian mau déng nhiéu khi khong kéo dai, phai st dung cac
xét nghiém: thdi gian Howell, APTT, dinh lugng yéu td (néu cb thé).

— Tu vdn vé bénh va chim s6c cho bénh nhén va gia dinh. Piy manh chiam
séc tal nha.
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Phan IV

AN TOAN TRUYEN MAU

HE NHOM MAU ABO, Rh, CAC HE KHAC
VA AN TOAN TRUYEN MAU

1. DAl CUONG VE NHOM MAU

Trén mang t&€ bao than cla co thé ngudi ¢6 nhiing protein déc trung va hhiing
protein nay cé dic tinh khang nguyén (kich thich cac co thé thidu né tao nén khang
thé). Trén mang héng ciu c6 nhitng khang nguyén héng ciu, trén mang bach céu,
tiéu cAu c6 nhitng khang nguyén bach cAu va tiéu cdu.

1.1. Cd s8 di truyén cta nhém mau

Cac khang nguyén nhém mau la cic san phdm protein trén mang héng cdu,
ma qua trinh téng hgp nhiing protein nay dude mi hoa bdi cac gen niim trén nhidm
séc thé, cac gen tip hgp thanh hé théng. Sy phéi hgp giita céc gen caa mot hay
nhiéu hé théng (kiéu gen) sé tao ra nhiing tinh trang (kiéu hinh) d6 12 nhém mau.
Vi dy ngudi nhém mau AB 14 do ¢6 ¢4 gen A va gen B trong hé nhém mau ABO;
ngudi nhém méau Le (a-b+) 14 ngudi déng thdi cé gen Le ctia hé Le le va gen Se cla
hé Se se.

o Mot sé khdi niem

— Alen: la mét dang trong nhiing dang c6 thé ctia mét hé théng gen. Mbi vi
tri dac thit trén nhién sic thé (NST) goi la locus chi c6 mét alen. Vi duy locus (vi tri
gen) cua h¢ ABO nam d NST s§ 9 va & d6 chi mét trong ba gen: A hoic B hoac O (A
la alen cua B va O, A va B la alen cia O).

Cac alen chiém cac locus hoan toan giéng nhau trén 2 NST tuong déng va khi
phén bao giam nhiém chiing phan ly déc lap véi nhau.
- Kiéu gen: 1a toan b thdong tin di truyén cho mét hé nhém mau cia mot ¢a
thé, néi 1én sy c6 mat cua cAc alen cta hé théng dé.
Muén xac dinh kiéu gen ngudi ta thudng suy dién tit kiéu hinh cha c4 thé

phdi hap véi nghién ciiu pha hé. Ngay nay c6 thé sit dung k§ thuat sinh hoc phéan tu
dé xac dinh kiéu gen.
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~ Kiéu hinh: 14 tinh trang dudc thé hién.

~ Nhom lién két: 1a tap trung cac gen 6 trén cing mot NST, thudng cung di
vdi nhau qua phan bao gidam nhiém.

1.2. Khang nguyén nhém mau

La cac khang nguyén c¢é mat trén mang hong cau, c¢é su khac nhau giiia ci thé
nay va ca thé khac va duge tap hop.thanh ting hé théng Ung véi cac don vi di
truyén khéac nhau, Cac don vi di truyén nay truyén tit thé hé nay sang thé hé khac
theo quy luit Menden.

Mgt diéu luu ¥ 1a nhiéu hé théng di truyén doc lap nhung c6 thé hoat déng
lién quan dé tao ra cic tinh trang nhém mau nhu hé ABO va Lewis.

Cac khang nguyén nhém mau c¢é kha ning kich thich sinh khang thé va co
mot s6 dde diém.
1.2.1. Khang nguyén htt va khdng nguyén bj che iap

Mot s6 khang nguyén khong do t& bao san xuit ra ma duge hat 1én mang té
bio tit mdi trudng trong co thé (huyét tuong) vi du khang nguyén hé Lewis.

Mot s& khang nguye.n khac bi che l4p va phai dung bién phap xu 1y vdéi men
tiéu protein méi cé thé phat hién dude bing khang thé tuong ving.

1.2.2. Khdng nguyén bg phdn va khdng nguyén phéi hop

- Mot phan ti khing nguyén c¢é thé ¢6 nhiéu vi trf g01 la quyét dinh khang
nguyen moi quyét dinh khéng nguyén sé kich thich ¢g thé la sinh mat loai khang
thé tuong Ung vi du khang nguyén X vao co thé la sé kich thich cg thé sinh ra
khéng thé chéng A, chéng B, chéng C (hinh 4.1)

Khang nguyén Khang the
A 9 a (chéng A)
Quyét dinh
B Khang nguyén @ b {chéng B)

C : .
_ 5) o {chéng C)

Hinh 4.1. Cac khang thé a, b, ¢ chéng lai cac khang nguyén X
- Hai khang nguyén véi hai khang thé ddc hiéu khac nhau nerng trong

khong gian khi hai khang nguyén nay két hgp véi nhau c6 thé tao ra mét cdu triic
méi va dugc xac dinh bing mdt khéng thé thit ba gol 14 khéng nguyén phéi hop.
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1.2.3. Phan ung chéo

Néu hai khang nguyén khéac nhau nhung ¢6 mét hogc nhiéu quyét dinh khang
nguyén giéng nhau 6 thé c6 sy phan fing chéo gita khang thé cla khang nguyén
nay chdng khang nguyén kia.
1.2.4. Khdng nguyén phé bién

Mbt sé khang nguyén trén héng cdu ngudi nhung ciing rit phd cap trong tu nhién.
1.3. Khang thé nhém mau (hdng céu)

Khang thé xust hién sau mi&n dich khac nhém, phan 1én 14 IgG hay IgM. Dic
biét ¢6 khang thé héng cdu xuit hién thudng xuyén va ton tai déu din ma khéng
qua mdt su midn dich cu thé nio goi la khang thé ty nhién.

1.3.1. Khdng thé tur nhién

La nhitng globulin mién dich ma ngudn géc dang duge tranh cii, chiing xuat
hién tit luc tré méi ra doi, khéng qua mét su kich thich cu thé. Cé thé do nhiing
khang nguyén nay rat phd bién trong thién nhién nhéat 1a vi khuan va da kich thich
hé mién dich tir trudc. Mot s6 khang thé ty nhién va déu din (luén luén tdn tai
trong ca cude séng), thudng 1a IgM nhu chéng A, chéng B, chéng A + B 1a khang thé
dd, hoat dong tét & nhiét d¢ lanh 4°C trong méi trudng nude mudi.

1.3.2. Khang thé mién dich

Xuét hién sau mét kich thich mién dich. C6 thai nhiéu lan va truyén mau la
nhiing nguyén nhan gy ra khang thé mién dich nhu khang thé chdng Rh, chéng
Kel, chéng Duffy...

Nhitng khéng thé nay thudng 1a IgG, hoat dong & nhiét d6 37°C va khéng gay
ngung ké&t, muén phat hién dude phai sit dung mét sé phuong phap.

Kha niing tao khang thé khéng giong nhau tit ca thé nay sang ca thé khac,
mét s6 ¢6 kha nang mién dich nhiéu hon, mét s6 ¢4 thé khac hinh nhu duge bao vé,
it ¢6 phan {tng mién dich, co ché cua hién tugng nay chua ro.

2. PHAN UNG KHANG NGUYEN - KHANG THE NHOM MAU
2.1. Trong cd thé

Khéang thé gén lén khang nguyén trén héng ciu & trong co thé c6 thé dan dén:

~ Lam ngung két héng cdu, pha v hdng cdu trong 1ong mach sau vai phit.

— (6 dinh 18n héng cdu va kéo theo két hop bé thé, 1am tan héng ciu

— & dinh 1én hdng cdu, lam thay d8i mang héng ciu, sau d6 cac hong clu
nay bi cac t& bao thuc bao ¢ hé lién véng tiéu diét (8 lach, gan). Nghién citu doi séng
cta héng cAu truyén vao c6 thé bist duge c6 khang thé chéng lai héng cdu 6 &
ngudi nhan hay khong.
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2.2. Trong éng nghiém

2.2.1. Phan ung tan héng cdu: véi su c6 mat clia bd thé
2.2.2. Phan ung ngung két

a. Co ché cia hién tuong ngung két

Binh thudng khi treo trong nudc mudi ding truong, cic héng cdu mang dién
tich &m “ddy nhau”. Khodng cach gilla cac hdng cdu 13 16n. Khi ¢6 mat khing thé
dac hiéu véi khang nguyén trén mang hong cdu thi khang thé s& ndi véi khang
nguyén bang luat tac déng khai va lam hdng cau ngung két.

Cac gia thuyét cita co ché ngung két: Ly thuyét Border: mang héng ciu ¢é
dién tich Am; nén sé kéo cac ion (+) vao xung quanh tac ddm may dién tich (+), hiéu
86 dién thé gitta “dam may” nay voi dung dich 14 hidu 8 dién thé zeta. Hiéu s6 nay
cang cao, hong cau cang xa nhau, khi gidm hiéu s& zeta sé lam héng cidu ngung két:
néu khang thé 1a IgM sé lam giam hidu sd zeta nhiéu, a4 lam héong cAu ngung két.
Khang thé IgG thudng chua di kha ning giam “zeta” nhifu nén héng ciu chua
ngung két ma phai ding mot s6 phudng phap xi1 1y.

b. Ngung két do ngubn gbc mién dich: sy két hgp gitta khang nguyén - khang thé,
sau do6 tao nén nhitng cum ngung két trong diéu kién thich hgp.

c. Ngumg két khéng do min dich: ¢6 mot s chat c6 thé tao nén su ngung két khong
dac hidu véi moi hdng cdu d6 la: cac chat tdy, cac cation kim loai, cae chat cé dién
tich hay trg nhu polybren, nhiing chit c6 nguén géc thuc vat nhu concanavalin A,
cac lectin,

d. Céac yéu té dnh hudng dén ngung két

Phan ting giltta khang nguyén hdng cédu va khang thé c6 thé ngung két dugc
hay khéng, tée d6 va cudng d6 ngung két phu thudc vao:

» Ddc diem khdng thé

- Bdn chit khang thé (khang thé ngung két va khang thé khéng ngung két):
Khang thé ngung két 1a khang thé ¢ kha nang lam ngung két hong cdu & méi
trugng nude mudi 0,9%, ngude lai nhitng khang thé khéng 1am ngung két héng ciu
0 mdi truong nudec mudi goi 1a khang thé khéng ngung két. Néi chung khang thé ty
nhién, déu dan thudng la IgM va la khang thé ngung két. Cac khang thé mién dich
IgG thuong khéng gy ngung két ma phai st dung cac bién phap khac.

~ Noéng d§ khang thé: danh gia mot khang thé ¢an dua vao tinh dic hiéu véi
khang nguyén, hiéu gia va ai luc. Néng d6 khang thé va ban chat khang thé lién
quan dén ngung ké&t: Ngudi ta thdy chi cAn 25 phan tii khang thé loai IgM gén lén
khang nguyén trén héng cau cé thé gy ngung két, trong khi d6 phai cin téi 200.000
phan ti IgG méi gay duge ngung két. Tuy nhién, mét sd khang thé néu néng &6 qua
cao ¢6 thé tic ché ngung két, tao hién tugng khu vue, muén phat hién can pha lodng &
ca¢ mie khae nhau.
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o Khdng nguyén

S& vi tri khang nguyén trén mot hong cau anh hudng dén ngung két néu s6 vi
tri khang nguyén (cac quyét dinh khang nguyén - noi khang thé gén vaoe) trén héng
cau qué thap (dusi 200.000 trén mdi héng cdu) thi hién tuong ngung két khé xiy
ra. Ngoai ra dac diém cta khang nguyén cling ¢6 vai trd tao ra ngung két (khang
nguyén dugde bd 16 dé tao ngung két, mot s6 khang nguyén bi che 14p phai nhd dén
cac bién phap nhu dang men 4€ tao ngung két).

Ty 1é khang nguyén trong phan {ng ciing quan trong va c¢dn tuong ung vdi

khang thé. Thuang khi dinh nhém mau ABO ngudi ta diing héng cdu pha trong nudc
mudi 2% (dé xét nghiém trong ng nghiém), va 5% (d& xét nghiém trén phién da).

¢ Cdc yéu t6'anh huong khdc

- pH: pH ti 6,9 - 7,2 1a t8t nhat cho phan ung ngung két; nhung thay dol
trong khodng 6-8 thudng it anh hudng. Mot s¢ khéng thé lanh nhu khang thé chéng
M ¢(hé MN) thudng yéu cAu méi trudng acid dé hoat dong.

-~ Nhiét do: mdi loai khang thé hoat dong t3t & mot nhiét do thich hop,
thuong ¢6 3 loai nhiét do:

+ O 4°C: thich hgp cho khang thé lanh (ph4n 1én IgM) thudng thude cac hé
ILH, ABQ, Lewis, MN, P.

+ O 22°C: khang thé lanh hoat déng tot § 4°C song 22°C van cho phan ting.

+ O 37°C: thich hgp cho khéang thé néng, thudng 1a IgG, thude chc hé Rhesus,
Kell, Kidd, Duffy.

— Luyc ion cua mdi trudng: néu lyc ion méi trudng ting sé tao didu kién ngung
két (lam giam dién thé zeta).

- U: binh thusng trong dinh nhém ABO véi phuong phap dung huyét thanh
mau, thuang thdy ngung két nhanh. Nhung d8i vdi nhiing khang nguyén yéu va
khang thé khéong binh thudng ngudi ta thay tinh trang can bang cua phan dng dat
duge sau 15 - 60 phit ¢ nhiét d thich hap.

~ L&c va li tAm: Phan ng trong 6ng nghiém thudng nén ly tdm 10-30 giay
voi tée do 1000 vong/ phit sau d6 14¢ nhe, tron déu.

— Sy ¢6 mit clla men va dai phan td:

Men tidu protein (papain, trypsin) phan gidi mét so protein trén mang héng
cau lam bdc'16 cac quyét dinh khang nguyén binh thudng vin bi che 14p, nén giup
nhiéu khang thé két hgp tao hién tuong ngung két.

Trong méi trudng dai phan ti, cac chiat dai phan ti lJam thanh yéu td cach
dién, lam tang hing s6 dién méi, nén giam dién thé zeta do d6 d& ngung két.

2.2.3. Phan ung ngung két nhan tao
Nhiéu khi khéng thé ¢& dinh 1én héng cdu song khong lam ngung két héng
cau dude ma phai diing cac bién phap nhin tao dé gidp héng ciu ngung két, nhaim

phat hién su ¢6 mat cia khang thé.
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a. Phan ing Coombs, Mourant, Race: ¢con got 1a nghiém phap anti gamma globulin.

Dung mét khang thé d#c hiéu chéng gamma globulin ngum dé lam ngung két
cac héng ciu di gin khang thé trén bé mit. Cac khang thé don gia (c6 mot vi tri
két hgp khang nguyén) ¢6 dinh 1én cac khang nguyén trén bé mit hong ciu nhung
chua du kha ning 1am ngung két héng cdu. Nhitng khang thé nay trg thanh khang
nguyén trong phan ting Coombs.

Cé hai loai phan iing Coombs:
- Phan ting Coombs tryc ti€p dé phat hién khang thé trén héng cdu
— Phan ung Coombs gian tiép phat hién khang thé ¢on tu do trong huyét thanh.

b. Phan img sir dung men tiéu protein: (trypsin, bromelin, papain)

Héng cdu duge xii 1y men sé& gxam dién lugng cho nén dién thé zeta giam do d6
dé ngung két vdi nhiing khang thé khéng lam ngung két tu nhién duge. Dong thai
vl mét sd khang nguyen bi che 14p, men s& tao didu kién bdec 16 do d6 c6 nhidu
khang thé két hop va x4y ra hién tugng ngung két,

Cén luu ¥ ton trong cac didu kién pH, nhiét d6 va thoi gian x 1y men.

Xit Iy men gitp phat hién mot s khang thé cua mot s§ khang nguyén nhu hé
Rh, P, Jk*, 8, Kell, I, Celano, Le®, Le® (khang nguyén an, khang nguyén yéu).
c. Phdn tmg trong méi trudng dai phén to

Mot s6 dai phan tu khi cho vio méi trudng sé lam tang hing s§ dién cla m01
trucng nén glam dién thé zeta cho nén khang thé dé& lam ngung két héng cau.
Albumin bd néng 4% 25% & 37°C sé gitip phat hién cac khang thé hé Rh.

3. HE NHOM MAU ABO
3.1. Lich sir phat hign

Phat hién ra hé ABO 13 mét c6ng hién 16n cho nganh Huyét hoc va Truyén
mau. Qua viée phén tich sy ngung két gitta hdng cdu caa ngurjl nay va huyét thanh
ngudi kia, nam 1900 Landstemer néu lén 3 nhém héng ciu, dya vao sy c6 mat cta
khang nguyén trén héng cau.

— Nhém A: trén hgng cdu cé khang nguyén A, bi ngung két bdi khang thé
chéng A.

- Nhom B: trén héng ciu ¢6 khing nguyén B, bi ngung ké&t bé khang thé
chéng B.

— Nhém O: trén héng cau khong cd khang nguyén A, khéng c6 khang nguyén
B, khong bi ngung két béi khang thé chéng A va chdng B.

Néam 1902 Decastello va Sturli phat hién nhém mau thd tu - nhém AB c6 ca
khang nguyén A va B trén héng ciu va bi ngung két véi ci chéng A va chéng B.
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3.2. Biac di€m bdn nhém mau chinh hé ABO

Hé nhém ABO ¢6 dic diém la trong huyét thanh clia mot ngum ¢6 cac khang
thé ty nhién chéng lai khang nguyén ving mait trén hong cdu clia ngudi d6; nhiing
khang thé nay tu nhién da cé va co sudt ddi.

— Ngudi khéng cé khang nguyén A trén héng cdu (nhém B va nhém Q) sé c6
khéang thé chéng A trong huyét thanh.

- NguBi khéng c6 khang nguyén B trén héng ciu (nhém A vi nhém Q) s8 ¢6
khang thé chéng B trong huyét thanh.

- Ngudi c6 ca khang nguyén A vd B (nhém méau AB) sé khong co6 khang thé
trong huyét thanh.

— Ngudi khong ¢6 khang nguyén A, khong ¢6 khang nguyén B trén hong ciu
(nhém O) thi trong huyét thanh ¢é ca khang thé chdng A va chong B.

Cé thé tém tit 3 bang sau (bang 4.1).

Bang 4.1. Dic diém cac nhdm mau hé ABO va ty [é & Viét Nam

Nhom Khang ‘nguyén Khang 'thé’ trong , Ty lé
trén hdng cau huyét thanh ¢ Viét Nam
_ A Chéng B 21,2
| B B Chéng A 30,1
AB AvaB Khéng 6,6
0 Khéng Chéng A va chong B 421

Do diic diém ndy, ngudi ta c6 thé st dung hai phuong phap dé dinh nhém méau
hé ABO.

— Phuong phap xéac dinh khéng nguyén bang huyét thanh mau (phuong phap
Beth-Vincent).

— Phuong phép xac dinh khang thé trong huyét thanh bang cach dung héng
cau mau (phuong phap Simonin),

3.3. Cac khang nguyén hé ABO

Nhu phén trén, hé théng ABO ¢6 hai khang nguyén va sy ¢6 mit cia ching §
trén mang héng cau quyét dinh tén nhém miu. Nhung khing nguyén A va B cling
c6 mot s bién tudng.

3.3.1. Cdc bién tudng cua khdng nguyén A

a. Nhom A, va A,; Nam 1911, ngudi ta xac dinh ¢6 hai khang nguyén A la A, va A,
ving voi hail alen khac nhau. Nhu vay trong nhém A thyc ra ¢6 hal nhém 12 A, va A,
va nhém AB ciing ¢6 hai loai 14 A B va A,B.
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Héng cau A, bi ngung két manh vdi khang thé chéng A trong huyét thanh
nguoli nhom B hay O, ngodi ra ciing bi ngung két véi chat chiét xudt tir dau
Dolichos biflorus.

Hong cdu A, phan ing kém hon v6i khang thé chéng A trong huyét thanh
nguol nhém B va nhém O. Ching khéng bi ngung két véi chat chiét xuét tir dau
Dolichos biflorus nhung lai bi ngung két do khang thé chéng H.

Ngudi nhém mau A, va A,B c6 thé c6 khang thé chéng A, tu nhién song ty 1é
thip (=1% véi A, va 25% véi A,B) va hidu gia thap, nhung khi nhan mau A, c¢6 thé
tao mién dich va giy tai bién néu truyén ti€p mau A, 14n sau.

b. Cac kiéu hinh A 'yéu’ Bén canh A, va A, nglIdl ta thdy mdt s6 ngudi cé hong ciu
thé hién khang nguyén A “yéu” vi ngung két yéu véi khang thé chéng A.

Ay Tan suit thap (0,06% & chau Au). Héng cdu ngung két mot phin véi
khang thé chéng A cua ngual B va O. Trong huyét thanh ngoai khang thé chéng B

cdn cé thé thdy khang thé chéng A,, trong chat ti€t (nude bot) citng ¢6 khang
nguyén A.

A*: Tan suit thdp. Héng cAu phan tng yéu hoic khéng phan ing vii khang
thé chong A ctia ngudi nhém B, phan iing rd hon véi chéng A ctia ngudi O. Nghiém

phap ¢ii dinh va tach véi chéng A duong tinh. Trong huyét thanh thuong gip khang
thé chdng A,.

A Héng cau ngung két cham véi chéng A va thanh dam nhé, nhiéu hong
cau ty do. Sy phén b vi tri khang nguyén trén héng cdu khéng déu, ti 0 - 200.000:
trong dich tiét khéng c6 chat A.

A”: Hong cdu khéng bi ngung két béi khang thé chéng A. Trong huyét thanh
khéng 6 khang thé chéng A; sd vi tri khang nguyén A trén héng ciu tit 200 - 1900,

Phuong phap xae dinh duy nhat 13 s dung k thuat ¢ dinh va tach véi khang thé
chéng A,

3.3.2. Cdc bién tudng yéu cua khdng nguyén B

~ By Hong cAu ngung két rat cham véi khang thé chéng B, trong 3 phat cho
hinh 4nh quan thé kép dién hinh. Huyét thanh khéng ¢6 chéng B. Trong nudc bot
cua ngudi tiét cé chat B.

- B™ Nghiém phap ¢6 dinh va tach véi chéng B dudng tinh rd. Khéng cé
chdng B trong huyét thanh. Cé chit B va H trong dich tiét.

- B Nghiém phap ¢6 dinh va tich véi chdng B duong tinh vita. Trong huyét
thanh ¢6 thé c6 chéng B véu. Trong dich tiét chi cé chat H.

3.3.3. Khdng nguyén H va hé Hh, kiéu hinh Bombay

~ Nhém O duge xac dinh 1a khong ¢6 khéng nguyén A va B trén bé mit hdng
cau. Nhung trong thyc t& c6 nhiéu chat & dong vat v thye vat lam ngung két héng
cau nhom O, khang nguyén giy ngung két 14 khang nguyén H.
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-~ Nam 1952, tai Bombay, Bhende phat hién ngudi ¢6 nhém mau la la: héng
cau khéng bi ngung két véi cic khang thé chéng A, B, H, trong huyét thanh c6
khang thé chdng A, B, H, 1am ngung ké&t hong cau tit ca cac nhém ké ca nhém O.

- Dén nay, nguoi ta biét ring khang nguyén H la tién thin cta khang
nguyén A va B. Khang nguyén H khéng chi ¢6 mit riéng 6 nhém O ma ca d nhém
A, B, AB nhung s8 vi tri khang nguyén khéng déu va phy thudc vao kiéu hinh
ABO, nén hé ABO ¢dn goi hé ABH.

— Sy ¢6 mat khang nguyén H 1a do hé théng gen Hh, d6 12 hé thong doc lap
vdi ABO, ngudi nhém Bombay la ¢6 kiu gen hh. Ngudi nhém O ¢6 gen H nén ¢
khang nguyén H, nhung khéng ¢6 gen A, gen B nén khong chuyén chit H thanh
khang nguyén A, khang nguyén B dugc.

3.3.4. Su phat trién va bién déi khdng nguyén A,B,H trong cudc séng
— Phat trién va phan bo
+ Khang nguyén A, B, H c6 mit & phéi thai 37 ngay va thé hién ddy da & 3 tuél.

+ Nhitng khang nguyén nay gap trong nhiéu t§ chitc ctia co thé va tu nhién.
Trit cac t& bao than kinh, xuong, vong mac con cac t€ bao khac: tieu cau, bach cau,
biéu bi... tuyén tiéu hoa déu mang khang nguyén A, B, H ting véi hdng cau.

~ Bién ddi trong cudc sdng:

Tinh chit khang nguyén la 6n dinh. Tuy nhién ngudi ta thdy khang nguyén A
yéu di d nhitng ngudi gid. Trong mét $8 trudng hgp bénh 1y nhu mét s8 16 x& mi c4p,
thiéu mau khong phuc héi, u lympho thi ¢6 hién tudng hong cdu A mét tinh ngung
két véi khang thé chéng A cda ngudi nhém B va O, tuy nhién nghiém phéap ¢ dinh
va tach van duong tinh.

Trudng hgp bénh 1¢ x& mi c6 bién déng khang nguyén thi khi lui bénh s& kém
phuc héi tinh khang nguyén, khi tii phat khang nguyén lai bién déng. Diéu nay
chua giai thich duge vi: khéng phai tat ca 1o xé mi déu ¢6 bién ddng khang nguyén
A B,H va cac hé théng khac khong bi anh hudng.

~ Nhiing khang nguyén B thu hoach dude: nguoi ta thiy mot s trudng hgp
¢6 hién tugng “nhiém” khang nguyén B, thuong gip d bénh nhédn bi ung thu dai
trang, truc trang, c¢6 td cung, tién liét tuyén, viém dudng ruét hoai tii, nhiing bénh
c6 vi khuan dac biét 14 Escherichia Coli 0-86 phat trién.

. Ngusi ta cho rdng vi khuén sinh ra men khit N. acetyl tac déng 1én khang
nguyén A lam mét goc N-acetyl va khang nguyén A nay trd nén nhay cam véi
khang thé chéng B. '

- Cac vi tri khang nguyén trén héng cau:

Ngugi ta thiy tuy theo cAc nhém mau, tuy tudi ma s lugng cac vi tri khang
nguyén trén hong ciu cé khac nhau. Theo nghién citu cia Economidou nim 1967 thi:

+ Va1 khang nguyén A:

Hong ciu ngusi 16n nhém A, ¢6 tit 810.000 - 1.170.000 vi tri khang nguyén A.
Hong cau A, tré so sinh: 250.000 - 370.000 vj tri.
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Héng cdu A, ngudi 16n: 240.000 - 290.000 vi tr.
Héng cdu A, cudng rau: 140.000 vi tri.
Héng cdu A, B ngudi 1én: 460.000 - 850.000 vi tri.
Héng cdu A,B cubng rau: 220.000 vi tri.
Héng cAu A,B tré sd sinh: 120.000 vi tri,

+ Vi khang nguyén B
Héng cAu ngusi 16n nhém B ¢6 610.000 - 830.000 vi tri khang nguyén B.

. Hoéng cau ngudi 16n nhém A,B ¢6 310.000 - 560.000 vi tri khang nguyén B.

+ V§&i khang nguyén H: Vi tri khang nguyén H nhiéu nhit d nhém O, giam
hon & cAc nhém A bién tudng va it d hong cdu A, A,B, B (c6 thé biéu thi ty 1é cac
khang nguyén trén héng ciu § cae dudi nhém A theo hinh 4.2).

'\Q A
KN H \-\

A" A A, A, A

Hinh 4.2. So d6 thé hién ty 1& khang nguyén A va H trén cac héng cau
3.3.5. Khdng nguyén hoa tan trong nuoc

- Ngudi ta thdy khoang 80% ngudi cé céc chidt khang nguyén hoa tan trong
nuéc bot tudng ing v6i khang nguyén hé ABH trén mang hdng cau: (khang nguyén
A va H ¢ ngudi nhém A; khang nguyén B va H § ngudi nhém B; khang nguyén A, B
va H ¢ nguti nhom AB, khang nguyén H 6 ngudi nhém ). Cac khang nguyén nay
bj ht bdi cac khang thé tuong tng.

Khang nguyén hoad tan nay con phat hién duge ¢ huyét tuong, huvét thanh,
tinh dich, nuéc tiéu va cac dich tiét dic biét 1a sia. Ngudi ta ching minh t& bao
niém mac tdng hop va tiét ra cac chit khang nguyén nay. Nhitng ngudi cé chat
khang nguyén hoa tan trong dich ti&t goi 1a nhitng ngudi ti€t. Khoang 20% ngudi
con lal khong c6 cac chit khang nguyén tudng dng trén héng ciu & trong dich tist
goi la ngudi khong tiét,

3.4. Khang thé hé ABO

3.4.1. Khdng thé tu nhién

Do dac diém cha hg nhém méau ABO la trong huyét thanh ¢é mit cac khang
thé tudng ing véi cac khang nguyén véng mit trén hdng ciu, cho nén cé:

Khang thé chéng A 6 ngudi nhém B
Khang thé chéng B 6 ngudi nhém A
Khang thé chéng A va chdng B ¢ ngudi nhém O.
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Khang thé chéng A, chéng B, chéng H & ngudi nhém Bombay.

Ngoai ra con ¢6 chdong A, d ngudi A, (= 1%) va A,B (= 25%). Dé la cac khang
thé tu nhién tic 12 khi sinh ra da ¢6, ¢6 ddc didm 1 cac IgM khéng qua dude mang
rau, thuong giy ngung két va khong lam vé hong cdu néu hdng ciu duoc pha loéng,
nhiét dg thich hop cho hoat ddng 1a 4°C, bi trung hoa khi dun néng 70°C, bi hiit bdi -
cac chat A, B hoa tan. Hiéu gia khang thé chéng A va B & ngusi nhém O thudng cao
hon hiéu gia chéng A & ngudi nhém B ho#c chéng B d ngudi nhom A. Ngoai huyét
thanh ra, khang thé con ¢ mit § sita, nude bang, nude bot, nude mét.

Qua trinh xuét hién va tién trién:
Cac khang thé chéng A, chéng B la ty nhién ttc 13 khéng qua mdt sy mién

dich cu thé nao. Ngudi ta cho ring trong thién nhién c6 nhiéu chit c6 “tinh déc
hiéu” A, B, H (mang héng ciu, mang vi khuin, thifc 4n...) v x4m nhap vio co thé

t¥ nhitng ngay d4u clia bao thai khién cd thé tao khang thé tuong ting.

Khang thé ty nhién xudt hién sau khi sinh va ting dan hiéu gia, dat cuc dai
vao 5-10 tudi, n dinh va dén tudi gia thi gidm dan.
3.4.2. Khdng thé mién dich

a. Diéu kién xudt hién: khang thé midn djch xust hién do mot sy kich thich midn
dich; cac diéu kién kich thich mién dich:

~ Mién dich déng loai: xuat hién do bt déng nhém mau gitta me va con;
héng cdu con mang khang nguyén ma ngudi me khéng c6, khi chuyén da, mét it
héng cAu con sang mau me giy dip dng mién dich & me.

Cing ¢6 thé do truyén mau sai nhém vi du truyén héng cdu A, B hay AB cho
ngudi nhom Q. Khang thé mién dich xu4t hién 8 - 15 ngay sau khi bi kich thich.

- Mién dich khac loai: kha phd bién nhu dd néu trén, khi tiép xvc v6i cac sinh
pham nguén géec déng vat, cac chat chiét tir da day lgn, cac huyét thanh (khang bach
héu, udn van) tit ngya (gidu chit A) cd thé sé sinh khang thé mién dich.

Cac khang thé mién dich (nhét la chéng A) thudng gip & ngudi nhém O,
nhiing ngudi nay ¢6 hiéu gia khang thé cao hon nhiéu nén néu khéng cdn than phat
hién ma truyén cho ngudi nhém A sé giy nguy hiém. Nhitng ngudi nhém O d6 goi
14 ngudi cho nguy hiém, khéng thé 1a ngudi cho méu phé théng.

b. Tinh chét cla khang thé mién dich chéng A va chéng B

- Ban chit la IgG, qua duge hang raoe rau thati.

— (6 thé két hgp bé thé va gay tan mau.

- Hoat dong t6t ¢ 37°C, khang bi huy & 70°C, khé bi trung hoa bdi cac chit
khang nguyén hoa tan.

C6 thé tém tit dic diém khang thé t¢ nhién va mién dich theo bing 4.2

290



Bang 4.2. So sanh d4c diém khang thé tu nhién
va khang thé mién dich chéng A va chéng B

P3c diém KT t nhién KT mién dich
Ban chat hoa hoc lgM I9G
Qua mang rau thai Khéng Qua dugc
Diéu kién 4°C Hoat dong (+} {-)
Phan ing @ 37°C + +++
Phan {mg & méi trudng albumin + ++
Phéan (ng & méi trudng mudi 22°C ++ ++
Bi (rc ch& bdi chat KN hoa tan Cb Khéng
Thai gian t6n tai . Sudt doi Né;’;g:’;?cgi ;2' ;iiéé [:n)(l]c
Bi bat hoat do 2 ME (2. Mecapto-Ethanol) + -

3.4.3. Nhiing chat giong khédng thé

Nhitng protein ciu tric don gidn cua thyc vat ¢6 khd ning lam ngung két
héng cdu goi la cac lectin:

- Chét chéng A, ti dau Dolichos biflorus: 1am ngung két rat manh héng ciu
A, va AB, ngung két rat y&u héng cdu A, va khong ngung két hdng cidu A,B, khéng
phén {ng v6i hong cdu B va O.

- Chét chéng H 148y tu cay Ulex europoeus, ngiy nay 14y tit huyét thanh mét
loai luon nudc 1g, chat nay gdy ngung két r&t manh héng cdu O,

4. HE NHOM MAU Rh
4.1. Lich s phat hién

Nam 1940, Landsteiner va Wiener d4 tiém mau cta khi Macacus Rhesus cho
thé va thu hoach duge khang thé chdng héng cdu khi. Khang thé nay ciing phan
ing v6i hong cdu clia khodng 80% ngudi da trdng. Nhiing ngudi ¢6 phan tng goi 1a
ngudi nhém Rh duong, nhitng ngudi khéng c6 phan tng (khéng c6 khang nguyén)
goi 1a ngudi Rh am.

Cling nam 1940 Wiener va Peter thdy mot s8 ngudi Rh &m ¢6 sinh khang thé
chéng Rh duong giy phan dng truyén mau khi truyén ciing nhém mau ABO

Sau ndy ngudi ta thay khang thé chéng héng cdu ngudi cia thd khac véi
khang thé chéng Rh clia ngudi. Tuy nhién ngudi ta vin gii tén khang thé cta ngudi
12 khang thé chéng Rh.

4.2. Khéng nguyén Rh va cac danh phap

Nam 1943 ngudi ta d4 phat hién bdn khang thé chéng lai béh khang nguyén
thugc hé Rh, trong d6 ¢6 hai khang nguyén lién quan {vi mét ca thé_ ludn ¢é it nhat
mét trong hai khang nguyén nay) duge dit tén 1a C va & cdn hai khang nguyén khac
khong lién quan, duge dat ténla D va E.
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Nam 1945 Mourant phat hién khang thé chéng e, e 14 khang nguyén lién
quan vdi B,

4.2.1. Danh phdp cua Ficher — Race (DCE)

Ngay tlit nam 1944 sau khi nghién citu 4 khang nguyén, Ficher d4 gia thiét hé
Rh do phidc hgp 3 gen lién két chit ché véi nhau trong d6 méi gen c6 cac alen. D6 1a
D va d 1a alen cGa nhau.

AlenciaClac

Alen cia E la e: Trinh ty locus cia hé phiic hgp gen nay 1a DCE, céc locus nay
ndm lién ké nhau, lién két chat ché va di truyén cang véi nhau. Vi du bd ¢6 phite
hgp Dce thi con, chiu ciing ¢6 phiic hgp nay.

Sau phat hién cua Mourant thi gia thuyét nay cang dude ing hé, tuy nhién
cho dén nay van chua tim thiy khang nguyén d va khang thé chéng d.

4.2.2. Danh phap cua Winer

Wiener cho riing hé Rh 1a hé ¢6 rit nhiéu alen, méi alen lai cho mét phic hap
cac yéu t6 khang nguyén. Vi du alen Rh1 sé tao ra khang nguyén phite hgp 1a D,C,e.

Tuy goi khac nhau nhung c6 thé lién hé giita hai loai danh phéap (bang 4.3)

Bang 4.3. So sanh danh phap Ficher — Race véi danh phap cia Wiener -

Gen (thec Wiener) Phuc hop gen (Ficher) Wiener Ficher
Rh1 DCe rh dce
Rho DZe rty dCe
Rh2 DTE rh” dCE
Rhz DCE rhY dCE

4.2.3. Cdc khang nguyén Rh va y nghia trong y hoc
a. Khang nguyén chinh

Nhu da trinh bay d trén, ta ¢6 5 khang nguyén chinh ctia hé Rh d6 1a khang
nguyén D, khang nguyén C va €, khéang nguyén E va e. Ngudi ¢6 khang nguyén D
dude goi 1a ngudi Rh (+), ngust khong ¢6 khang nguyen D duge goi la ngum Rh ().
Mot ngum binh thudng c6 thé ¢6 D hodc khong, c6 thé ¢ E hose e hodc ca hai, ciing
¢6 thé ¢6 C hodc € hofic ca hai.

Khi ngudi thiéu mot khang nguyén duge nhan mau c6 khang nguyén dé, thi
¢6 thé sé tao midn dich va gy tai bién truyén méu lan sau. Trong s6 nam khang
nguyén trén thi khang nguyén D ¢6 ¥ nghia nhat vi ¢6 khoang 50% ngudi Rh ()
nhan mau Rh (+) sé sinh khéang thé chéng Rh. Khang thé nay thudng 1a IgG nhung
c6 thé ngung két ca trong moi truong nude mudi, phan {tng sinh khang thé tang len
néu tiép tue duge tiép xic khang nguyén D.
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Khang nguyén D con cd val tro trong bénh tan mau tré so sinh. Nguoi me
Rh (-) mang thai Rh (+) c6 thé sinh khang thé chéng Rh do khi chuyén da c6 mét it
héng cdu mau con vao tuin hoan me kich thich tao khang thé va sé giy tan mau
cho thai Rh (+) 14n sau.

Céac khang nguyén khac ciing ¢é cd ché tudng tu nhung y nghia lam sang it
hon do khang thé y&u hon va it xuat hién.

b. Cac khang nguyén khac

Ngoai 5 khang nguyén trén, d&n nay ngudi ta phat hién rat nhiéu khang
nguyén Rh.

— Khéng nguyén D" va khang nguyén D tung phan

Ngudi ta thay ngusi D ¢é6 khang nguyén D nhung hong cAu khéng ngung két
v6i tat ca chéng D, trong huyét thanh ¢6 thé ¢6 khang thé chéng D. Hién nay ngudi
ta biét D" 1a mdt bién tuéng y&u cta D hay con goi 1a D khéng diy ¢ va c6 nhiéu
D* v6i miic khéng day dua khac nhau.

V& co ché di truyén ngudi ta thay D* xudt hién 13 do sy tudng tac vé di truyén
vi du ki€u gen DCe/dCe c6 thé tao D* nhung khi di truyén cho con DCe/Dce thi con
khéng cé D,

Trong thyc hanh truyén mau néu ngudi D* cho mau thi coi la Rh (+), néu
ngudi D' nhan mau thi coi la Rh (-).

- Khang nguyén D tiing phin

Ngudi ta cho ring khang nguyén D c6 nhidu phan, c¢6 ngusi ¢ cac phén, cb
ngudi thiéu mét hodc moét s8 phan. Trong s6 nhiing ngudi thiéu ¢6 thé ¢6 ngudi sé
sinh khang thé chéng lai khang nguyén D day dq, vi vay trong thuc hanh truyén
mau coi D timg phan nhu D¥

~ Khéang nguyén C* 13 san phdm cia mot bién tuéng ctia alen C va & Khi
mang thai con ¢é C¥, ngudi me khong c6 C* c¢6 thé tao khang thé chéng C" va gy
thiéu mau vang da tré sd sinh.

Ngoai ra ¢on cac bién tudng khéac cta C, cia E.

~ Khéng nguyén phiic hop: ngudi ta thay khi hai gen gén nhau c6 thé lién
két tao nén mdt khang nguyén. Vi du ngudi ¢6 kifu gen Dce ngoai cac khang
nguyén D,c,e cdn ¢d khang nguyén f, khang nguyén f chi ¢6 mat khi 2 gencva e di
véi nhau,

Tuong tu mdt s& khang nguyén phitc hgp khac di duge phat hién, nhu khang
nguyén G ¢ ngudi c6 D va C.

4.3. Tan suit mdt s6 nhém Rh

Theo céc nghién ciu thi § chau Au tin suit cac té hgp thuong gap 1a Dcee, dee,
DcE, 6 Trung Quée thudng gip Dee, DcE, réi méi dén dce, & Viét Nam thudng gip
cac kiéu genotyp, DCCee rdi Decee.
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4.4. Khang thé hé Rh

— Khang thé ty nhién: rit hiém gap, ngusi ta da gdp mét s8 ngudi c6 khang
thé IgM chéng E, hoat ddng & méi trudng nudc mudi va nhist do lanh. Ty 1é khang
thé tu nhién chéng E 1a rat thap.

Cac khang thé tu nhién chéng D 1a rat hiém

~ Khang thé mién dich:

Hau hét 12 IgG, ngoai trit mot t 18 thap khang thé chéng D mién dich 1a IgM.

Khang thé chéng D la thudng gép sau truyén mau Rh dudng cho Rh 4m hoac
ngucl me Rh 4m ¢6 con Rh duong.

Ngu’dl ta thay nhitng ngudi Rh Am nhan mau Rh dudng thi ¢6 50% ngudi sinh
khang thé chéng D.

Nhu‘ d& n6i § trén, phén 16n chéng D 1a IgG, tuy nhién cé thé lam ngung két
hong cAu trong méi trudng mudi va gy tai bién truyen mau ning.

Nhu vay khi truyén mau ean dinh nhém Rh va chi truyén Rh dudng cho nguoi
Rh duong.

Cac khang thé khac nhu chéng G, chéng C la kha thudng gap, d Viét Nam
thudng gip chéng C, do d6 cdn luu ¥ khi truyén mau nhiéu lan.

5. CAC HE THONG NHOM MAU KHAC

Ngoai hai hé théng c6 vai trd rat quan trong trong truyén mau la ABO va Rh,
nguedi ta con phéat hién hang chuc hé nhém méau, méi hé lai c6 rat nhidu khang
nguyen khac nhau. Co thé thi€u mét khang nguyén sé sinh khang thé tuong ung
néu truyén mau cé khang nguyén dé va lin truyén mau nhic lai sau sé giy phan
ng. Phat hién cac khang thé nay thudng bing nghiém phéap Coombs hay thuc hién
phan ing trong méi trudng albumin (keo). Sau day chi néu tén va khang nguyén
cua mét s6 hé thong.

5.1. Hé thdng nhém mau Kell
5.1.1. Khdng nguyén

Hé thong Kell ¢6 rit nhiéu khéng nguyén, nhitng khang nguyén nay chi cé
mit trén hong cau.

- Khéang nguyén K va k: K va k 14 hai khang nguyén do hai alen K va k cung
troi thé hién, tdn suit gen k rat cao.

- Khang nguyén Kp*® va Kp Kp® la 3 khang nguyén do cac gen cing & mot
locus (cac alen) trong d6 Kp® phd bién nhit (= 98%) 3 ngudi da tréng, va gin 100%
ngudi da den, Kp® chiém khodng 2% nguoi da tring, Kp® vd cang hiém.

Cac khang nguyén Kp ¢6 lién quan dén thé hién cia gen k vi vay ngudi ta coi
cing hé théng véi Kell (K,k) (locus Kp gin véi locus K k).

Ngoai ra con nhiéu khang nguyén khac nhu Js*, I, k™... ngudi ta cing d& gip
nhiing ngudi phenotyp khéng (khéng ¢6 khang nguyén he kell) tuy nhién rit hiém.
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5.1.2. Khdng thé
- Khang thé ty nhién chéhg K, k da duge phat hién tuy nhién rat hiém gap
- Khang thé mién dich chéng K rat thudng gip (chi sau ABO vi Rh).

Ngudi ta thay khang thé mién dich chéng K rit ¢6 ¥ nghia trong truyén mau
vi phan ing rit manh v6i hdéng ciu c6 khang nguyén K va giy tan mau. Ngoii ra
khang thé mién dich chéng K cén 14 nguyén nhén giy tan mAu tré sd sinh do bat
déng me con.

5.2. H& thong Lewis
5.2.1. Khdng nguyén

Cac khang nguyén hé Lewis 1a Le® va Le® ciing nhu hoat déng ca gen Le, le
da duge néu trong phan nhém mau ABO

5.2.2. Khdng thé

Khang thé chéng Le® va Le® thudng 1a khang thé tu nhién IgM, hoat déng & 37°,
thudng phai diing nghiém phap Coombs gian tiép dé phat hién. Khang thé chdng Le®
chi xuit hién d ngudi tiét ABH va khéng c6 Le?, Le® titc 14 ngudi le (a-b-).

Khang thé chéng Le® thudng xuét hién cing chéng H (gip 8 ngudi nhém
mau Al).

Du cac khang thé hé Lewis 1 IgM, tu nhién gén b8 thé va giy tan mau nhung
thudng hiéu gia thip nén it gy tai bién truyén mAu, hon nita néu truyén mau toan
phin ¢6 khang nguyén Le* hay Le® ldn ddu tién cho ngusi c6 khang thé tu nhién
tuong Ung thi khang thé von da it s& bi khang nguyén Lewis hoa tan trong huyét
tuong truyén vao trung hoa do d6 hdng cdu khéng bi pha huy. Chinh nhiing hdng ciu
c6 khang nguyén Lewis nay sé trd nén hdng céu Le (a-b-) sau vai ngay. Diéu nay
cling giup cho cac héng ciu truyén vao sé ton tai dit sau d6 khang thé mién dich xu4t
hién va tang hiéu gia.

Tuy nhién néu truyén mau cé khang nguyén Lewis cho ngudi da ¢6 khang thé
mién dich (do truyén mau hoac chita dé) thi nguy cd tai bién sé xay ra.

5.3. Hé théng P

Hé thing nhém mau P duge Landsteiner va Levine md ta tir 1927, nhung la
mot hé phitc tap nén ngay cang cé cic phat hién b sung vé ban chit, di truyén cta
khéng nguyén, dac diém khang thé, Hé nhém P duge dic trung béi 3 khang nguyén
la P1, P, P*

5.3.1. Khang nguyén

Khéng nguyén P 12 phd bign, chiém gin 100% ngudi da den va da tring,
khang nguyén P1 ¢6 mit trén hong cdu & 79% ngudi da tring, 94% ngudi da den;
khang nguyén P* r&t hiém gap
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Duya vao su c¢6 mat cia cde khiang nguyén P, P1 va P* ma ngum ta chia ra nam

nhém sau:

Nhém P1, ¢6 khang nguyén P, P1

Nhém P2, ¢6 khang nguyén P

Nhém P¥, c6 khang nguyén P1, P

Nhém Pj*, ¢6 khang nguyén Pk

Nhém p khéng ¢6 khang nguyén hé P

C6 thé tém tit theo bang dac diém cic nhém mau hé théng P nhu sau (bang 4.4)

Bang 4.4. Dac diém cac hé thdng nhém mau P

Nhém mau Khang nguyén Khing thé Tan suit
Da trang Da den
P1 P1,P Khéng 79% 94%
P2 P Chéng P1 21 8
P,k P1,p* Chéng P Rat hiém
Pt P* Chéng P R4t hiém
P Khéng Ché&ng PP, p R4t hi€m

5.3.2. Khédng thé hé théng P

Ngoai khang thé chéng P, chéng P,, chéng P* ngudi ta con gip khang thé
chong P.* phan ng véi hong cdu ¢6 it nhat mot trong cac khang nguyén P,P1,P¥,
khang thé nay gip 6 tit ¢d nhitng ngudi nhém Pk, thudng la IgM.

Khéng thé chéng P1 thudng gap & ngudi P2, 1a IgM hoat déng & nhiét dé lanh.
Khang thé chéng P, c6 thé gip & ngudi nhém Pk mic du hiém nhung ciing c6

thé gay tan mau manh.

5.3.3. Y nghia trong truyén mau

— Khang thé chdng P hiém giip nhung cling ¢6 thé gy tai bién truyén mau vi
phan ing manh

— Khang thé chéng P1 c6 thé gay phan dng truyén mau nhat 1a khi gén bd
thé. Tuy nhién nhleu trudng hgp truyén méau P1 duong cho bénh nhan ¢6 khang thé
chéng P1 lanh van khéng phan {ng

— Khang thé chong P,P1,P¥ hi€m giap nhung khi ¢6 m#t c6 thé gay tai bién
truyén mau, cin phai hét sttc chi ¥, khang thé nay ciing c6 thé giy tan mau tré
80 sinh.

~ Khang thé chéng P1 khong giy tan mau tré sd sinh do bat dong me con.
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5.4. Hé nhém mau i
5.4.1. Khdng nguyén
Hé nhém mau Ii gbm hai khang nguyén chinh 13 I va i

Diém dic biét cta hé théng Ii 14 sy thay ddi khang nguyén trong qua trinh
phét trién ca thé. Lic mdi sinh, héng cdu tré s¢ sinh ¢6 khang nguyén i, khang
nguyén i giam dan va khang nguyén I ting dan dé dén 18 thang tudi thi héng ciu
mang khang nguyén I va khang nguyén I tdn tai sudt doi.

Ngudi nhém i la ngudi dén tudi trudng thanh ma héng ciu khéng cé hodic cb
rét it khang nguyén I. Ty 18 ngudi nhém i rat hiém gip.

Cho dén nay ngudi ta da gip nhitng ngudi I-, i- goi 14 ngudi khéng ¢6 nhém Ii.
5.4.2. Khédng thé

- Khang thé chéng 1 1a IgM, gip ¢ hdu hét ngudi nhém i, khéng c6 vai trd
trong bénh tan mau tré sd sinh.

- Khang thé tu mién chong Ila khang thé phé bién nhit gay ra thifu mau
tan mau ty mién, 1a khang thé k&t hap bé thé. Khang thé chéng I thuong tang hiéu
gia khi nhiém tring nhat 14 nhiédm phé& ciu.

— Khang thé chéng i: thudng 13 IgM, ciing 6 thé IgG, c6 thé giy tan mAu trd
sd sinh.

5.5. h@ théng nhém mau Duffy
5.5.1. Khdng nguyén

Hai khang nguyén ¢ ban cua hé théng Duffy 1a Fya va Fyb. Day 14 hai khéng
nguyén do hai alen Fy* va Fy® d6ng tréi tao nén, vi vay ¢6 thé cé cac kiu hinh 1a Fy
(a+.b-), Fy (a+b+) Fy (a-b+, Fy (a-b-).

Ngoai ra nguoi ta con thiy c6 cac khang nguyén Fy3, Fy4, Fy5, Fy6

Nguich ta cho rang hai locus lién ké quy dinh cic khang nguyén hé Duffy, mét
locus gom céc alen Fy?, Fy Fy*, Fy trong d6 alen Fy", Fy* déu tao khang nguyén
Fy®, nhung Fy* taoc Fy® yéu, gen Fy la gen cAm. M6t locus khae gdm céc aten Fy3,
Fy4, Fy5, Fy6. Ngudi ta thiy cd méi lién két gitia hai locus vi du ngudi Fy (a-b-)
thudng co Fy3, Fy4,

Tan suit cic khang nguyén Duffy lién quan t6i ching tde: trong khi & ngusi
da tréng rit hiém Fy (a-b-) thi hau hét ngudi da den 1a Fy (a-b-). Trén 80% ngudi
Viét Nam la Fy (a+b-).

5.5.2, Khdng thé

Khang thé chéng Fy* va chéng Fy’ la khang thé mién dich thuong la IgG,
phit hién bing nghiém phap Coombs, khang thé chong Fy” xuét hién it hon nhiéu
so véi khang thé chong Fy®.
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Khéng thé chéng Fy® va chéng Fy® c6 thé 1a nguyén nhan gay tai bign truyén
mAau va tan mau treé sd sinh

5.6. Hé thong nhém mau Kidd
5.6.1. Khdng nguyén

H¢ théng nhém mau KiDD gém hai khéng nguyén chinh 1a JK* va JK® do hai
alen JK* va JK® d6ng trdi quyét dinh. Cac kiéu hinh ¢6 thé Ja: JK (a+b-), JK (a+b+),
JK (a-b+), JK (a-b-), trong d6 rit hi€m gip JK (a-b-).

Kha ning mién dich ctia JK* va JK® thap, nhit 1a JK.
5.6.2. Khadng thé

Hau hét 1a khang thé mién dich va hét khi khéng con kich thich khang
nguyén, phat hién bang nghiém phép Coombs gian tiép, c¢6 thé 1a nguyén nhan giy
tan méu trong truyén mau khong phi hgp KiDD nhung thudng x4y ra mudn.

5.7. Cac hé nhédm mau khac

Nhiéu hé khac nhu: MNSs gom cac khang nguyén M, N, S, s do céc gen M, N,
S, s @ong trdi quy dinh, khang thé nay hi€m gip.

Hé Lutheran gom nhiéu khéng nguyén, trong d6 chd ¥ khang nguyén Lu® va
Lu" ¢6 thé gAy tan bién truyén mau di rang rat hiém gip.

Hé Diego, Dombrock... vA nhiéu hé khéc, ¢6 vai tro it hon trong thuc hanh
truyén mau.

CAC BENH NHIEM TRUNG TRUYEN QUA BUGNG
TRUYEN MAU VA AN TOAN TRUYEN MAU

1. DAT VAN DE

Mau rat quan trong va can thiét cho su sdng, nhg ¢6 truyén mau ma nhiéu
ngudi bénh da duge ciu séng, hang nim toan thé giéi (176 nudc) cé trén 100 tridu
don vi mau duge thu thap dé truyén cho ngudi bénh, tuy nhién con s6 nay so véi
nhu cAu diéu tri vAn con rit thidu. M&i ndm cé khoang 500.00Q phu nit bi chét khi
sinh con, hau hét nhiing phu nit nay thudc cac nudc dang phat trién va trong s6 cac
trudng hgp trén ¢6 25% ngudi me khi sinh con bi chét vi mit mau ning. Mau cing
rit cin thiét dé cdp cttu cac trudng hgp chén thuong, céc tai nan va cac tham hoa
do thién tai va chién tranh. Mau quan trong nhu vay nhung truyén mau ciing c6
thé lam 14y truyén mot s8 bénh tit ngudi cho mau sang ngudi bénh néu cic nguyén
tac vé an toan truyén mau khéhg duge ton trong. Hién nay, hang nim trén toan thé
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gi6éi van con khodng 13 triéu don vi mau trén toan thé gidi duge thu thap nhung
chua duge sang loc bat et mét bénh nhiém tring nao. Cac bénh nhiém trang nay da
gdy nén cac héu qua rit nghidm trong, dic biét c6 mot s6 bénh duge giy ra bdi
virus dd anh hudng rdt 16n t6i sy sdbng cha hang triéu ngudi, nhu dai dich
HIV/AIDS da gay ti vong khoang 2,5 triéu ngudi/nim. Hién nay nguoi ta da phat
hién ¢6 r&t nhiéu can nguyén giy cac bénh nhiém trung truyén qua dudng truyén
mau nhu virus giy suy giam mién dich ¢ ngudi thuman immuno deficiency virus),
virus viém gan B (hepatitis B virus), virus viém gan C (hepatitis C virus), virus
viem gan D (hepatitis D virus), virus viém gan G (hepatitis G virus),
Cytomegalovirus (CMV), Epstein - Barr virus, virus gy ung thu t& bao lympho &
nguci (HTLV), Parvovirus, giang mai, s6t rét... Theo khuyén céo cia T8 chilc y t&
thé& gidi thi sau loai c&n nguyén bit budc phai duge sang loc cho ngudi cho mau la:
HIV, HBV, HCV, xo4n khuéin giang mai, ky sinh trang sét rét va xofn khuin
Czuzi. Tai Viét Nam nam loai e¢in nguyén bat bude phai sang loc trudc khi mau
dugc truyén cho ngudi bénh 1a HIV, HBV, HCV, xo0én khuén giang mai va ky sinh
triing sot rét.

2. MOT SO DAC DIEM SINH HQC CUA HIV, HBV, HCV VA CAC BIEN PHAP PHONG
LAY NHIEM

2.1. Virus gay suy giam mién dich & ngusi (HIV)
2.1.1. Lich sirphét hién HIV

~ N&m 1981, tai Los Angeles (M§) nha khoa hoc P. Carini da phét hién mét
sd truong hgp dong tinh luyén 4i nam bi v1ern phdi rit ning do Pneumocystis
Carinil.

— Théang 6 nim 1981, hac si Michael Gotleb da mé ta bénh nhan diu tién bi
héi chitng suy giam mién dich mic phai 6 ngudi tai Los Angeles.

-~ Thang 6 nam 1982, tai My d4 phat hién ba bénh nhan hemophilia bi AIDS,
ca ba bénh nhén nay déu khong cé cac yéu t8 nguy cd lién quan dén nghién chich
ma tuy va dong tinh luyén ai nhung déu c6 tién sl truyén mau.

— Nam 1983, nha bac hoc Luc Montagnier (Phap) va cong su d4 phat hién
va chitng minh HIV chinh ]a cin nguyén gy héi chimg suy gidm mién dich mée
phéi 6 ngudi.

- Thang 3 nim 1995 thi nghiém dé phat hién khang thé HIV dugc dua ra
thi trudng dé sang loc cho ngudi cho mau.

2.1.2. Céu triic va chu trinh nhan 1én cta HIV
a. Cu trac cla HIV

HIV thudc nhém Retroviridae, thuée ho Lent1v1rus ch klch thuac tir 100-
120nm. Duéi kinh hién vi dién td cdu trie HIV gdm:

- Phan vo (envelope): dude ciu tao bdi 16p 11p1d kép va cac glycoprotein mang
_ gbm gp110, gp120 gp40, gp41.
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- Phéan nhén: bao gdm céc protein 1 p24, pl7, p18, p51, p56, cac protein nay
tao nén khung cdu tric caa virus.

— Cac enzym cia virus gdm;

+ Reverse transcriptase: lam nhiém vu gin genome cta virus vao DNA caa
A » - ~ ~ - AT w 2 Iy
t& bao vat chu, sau d6 duge chuyén vao nhan t& bao dé sao chép.

+ Protease: déng vai trd quan trong trong viéc chon loc nucleotid dé tao dyng
cac protein chiic niang cho virus, gitp virus hodn thién va thoat ra ngoai té bao.

+ Integrase: cling vdi reverse transcriptase lam nhiém vu gdn genome cua
virus vao DNA cua té& bao vat chu.

— Genome cua HIV: 13 sgi RNA, gém 10.000 nucleotid va cé 9 gen, trong d6 cé
3 gen chu yéu la gag, env, pol.

+ Gen gag: ma hoa cho viéc tdng hdp protein nhén 1a p17, p24.
+ Gen env: ma hoéa cho viéc t6ng hdp protein mang 1a gp120, gp41.

+ Gen pol: ma ho4 cho viéc tong hdp 3 enzym 14 reverse transcriptase, protease
va integrase.

Ngoai 3 gen chinh, genome cua virus con 6 gen khae, ciac gen nay mé hoa cho
viéc téng hgp céic protein diéu hoa su sao chép.

HIV c6 ty 1é bién di kha 16n, trong qué trinh sao chép néu c6 su thay d6i mot
vi tri ndo d6 cha cac nucleotid 14 ¢6 thé tao ra mdt virus méi khac véi virus nguyén
ban. Céc virus méi s& n nau trong cac t&€ bao cta cd thé va trd thanh khang thude.
Tinh bién di cao cia virus chinh 14 nguyén nhin gy khé khan cho dleu tri va san
xuét vaccin phong HIV,

Hai loai virus 1la HIV-1 va HIV-2 da duge phéat hién, ca HIV-1 va HIV-2 déu 12
cidn nguyén gy bénh AIDS, tuy nhién HIV-2 thusng khé dude lan truyén hon va
khodng thdi gian ké tit ldc nhiém dén lic phat bénh 1a lau hon dang ké so véi HIV-1.
HIV-1 gap trén khip the gidi va duge phat hién nam 1983, HIV-2 gip chi yéu §
Tay va Déng Phi, Tay An b6 va duge phat hién nam 1986.

b. Chu trinh nhén 1én cla HIV trong t& bao lympho TCD4

Ciang nhu cac virus khae HIV phai séng va phat trién nhd nang lugng chuyén
hoa clia t& bao vat ch ma ching xam nhap vao. Trong t&€ bao chii chiing sé duge sao
chép va nhén 1én v6i mot s8 lugng 16n, cac virus nay duge thoat ra khoi t& bao va xAm
nhip vao té bao mdi. Chu trinh nhéan lén cia virus trong t& bao TCD4 nhu sau:

Virus huéng dén t& bao dich, gdn vio mang t& bao va hoa mang, virus tu do
lot vao t& bao chil, genome cla virus duge gdn vao DNA cta t& bao cht — ldc nay
DNA t& bao chd trd thanh DNA nhi€m HIV (DNA-HIV), qua trinh sao chép RNA,
hoan thién virus, tao vé va thoat ra ngoai té bao chi.
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2.1.3. Dién bién huyét thanh cua nhiém HIV/AIDS va cdc ddu 4n mién dich co gia
tri dé chéan dodn

Sau khi nhiém HIV, trudc khi xuét hien khang nguyén va khéang thé cla
virus c6 mgt thdi ky duge goi 1a gial doan clta sé clia bénh, giai doan nay thudng kéo
dai tir 2-6 tudn. Thoi ky nay chi ¢6 nhiing biéu hién lam sang nhu nhiém cac virus
khac (s6t, dau minh may, phat ban, sung hach lympho). Hién nay, bing ky thuat
thi trong giai doan nay ngudi ta c6 thé xéc dinh duge tryc ti€p genome clia virus
trong huyet thanh (HIV - RNA) hoic trong t&€ bao lympho (HIV-DNA) trong vong tit
1-2 tuéin sau khi nhiém virus.

Tiép theo théi ky clia s8 14 syt xu4t hién clia khang nguyén HIV p24. Thai gian
xac dinh duge khang nguyén HIV p24 trong huyét thanh 13 rat ngin, thudng khong
qua 1-2 tuin.

Khoang mét tuan sau khi xuat hién khang nguyén, khang thé HIV loai IgM
dugce phat hién. Dé ¢6 thé phat hién khang thé HIV loai IgM trong huyét thanh ctia
ngudi bi nhiém thudng phai sau 35 ngiy. Theo mot s§ tac gia khac véi nhitng loai
kit phéat hién HIV c6 d6 nhay va d6 diic hiéu cao nhu hién nay thi chi cdn 14 ngay.

M3t tuén sau khi khang thé HIV-IgM dugc phat hién thi khang thé HIV - IgG
s& duge xac dinh. Nong d6 khang thé nay s& duge ting ddn trong mau va sé tén tai
trong nhiéu nam.

2.1.4. Kha nang géy bénh

Khi HIV xa4m nhap v&io co thé, né téc dong chii yéu 1én cic t&€ bao clia hé mién
dich va tam réi loan trAm trong chic ning cia hé thong mién dich do dé lam thay doi
chiic nang cua dai thue bao, gay réi loan chitc ning cta lympho B, giy thay d6i s6
luong va chilic ning cac dudi nhém lympho, gidm chitc nang va sd luong t& bao NK,
gav giam t& bao T ddc, giy tén thuong cac cg quan tao lympho. V6i cac t6n thuong
cla cac t€ bao mién dich trén, da tao diéu kién thuan lgi cho cac nhidm tring cg hoi
va ung thu mot s¢ cd quan nhu ung thu trye trang, u lympho v.v... phat trién.

2.2, Virus viém gan B (HBV)
2.2.1. Lich su nghién cuu va phat hién virus viém gan B

— Ném 1885 Lurman da théng bao 919 trudng.hop viém gan sau khi tiém
chung vaccin dau mia.

— Nam 1963 Blumberg dua ra nhan xét vé bénh viém gan B ¢6 tinh chat
vung dia 1¥. Dén nam 1967 ong da thanh cong trong viéc dung ky thuit mién dich
khuyéch tan trén gen thach dé phat hién duge khang nguyén viém gan B ky hiéu 1a
khing nguyén Au (Australia). Khang nguyén nay cé ty lé thap & chau Au nhung cé
ty 1& kha cao ¢ chau Phi va chau A.

- Nam 1968 nguoi ta da chiing minh ring khang nguyan Au chinh la khang
nguyén bé mit caa virus gy viém gan B va dudc ky hiéu la HBsAg.

- Néam 1970 nha bac hoc Dane va cfng sy da phan 1ap dude virus viém gan B
hoan chinh goi 14 thé Dane.
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— Trong vong 10 ndm sau khi phat hién ra HBsAg nguoi ta da 1an lugt phat
hién thém cac khang nguyén, khang thé khac nhau cta virus, khang thé HBs c6 tac
dung bao vé phong ldy nhiém HBV, su phat hién nay da md dudng cho viéc st dung
vaccin phong viém gan B, '

2.2.2. C4u triic va chu ky nhén lén ctia HBV

a. Cau truc ctia HBV

Virus viém gan B (cdn duge goi 1a thé Dane) ¢6 dudng kinh khodng 40-42nm
thude nhém virus ¢6 nhan DNA, thudc ho Hepadnaviridae. C4u tric cua virus gém
cac thanh phan ¢g ban sau: v (envelope), nhan (core), cac khang nguyén bé mat,
khang nguyén nhan, sgi DNA va cic enzym cén thiét.

Khi phéan tich cau tric clia virus ta ¢d cac thanh phén sau:
— Phan v6 (envelope): gém hai 18p lipoprotein chita 3 logi protein la:

+ Protein nhé: gdm 226 acid amin, duge ma hoa bdi gen S. Day la protein
chi€m ty 1é& cao nh4t, mang tinh quyét dinh khang nguyén bé mit viém gan B.

+ Protein trung binh: gém 281 acid amin, dudgc ma hoa bdi cac gen S,-S.
Protein nay c6 tinh mién dich cao, cam thu d#c biét véi albumin, cé thé ds 1a thu
thé dé virus tiép cdn va xdm nhap t& bao gan.

+ Protein 16n: bao gdm 389-400 acid amin, dugc méd hoa bai cdc tién gen
$,15,,1S. Protein nay mang tinh quyét dinh khang nguyén bé mit viém gan B va
déng vai trd quan trong trong viéc lién két va xAm nhap vao cac té bao gan.

Ca 3 thanh phan protein nay déu 14 thanh phan cd ban c¢lia khang nguyén bé
mit viém gan B (HBsAg).

— V& hinh thai HBsAg c6 hai dang hinh ciu va hinh dng

- Phan nhan: mang déc trung clia khang nguyén HBc, khang nguyén nay cé
mit trong huyét thanh ctia bénh nhan kha sém, ciing véi khang nguyén HBc con cé
khang nguyén HBe, khang nguyén nay lién quan d&n kha ning nhin lén cta virus.

- Gen cua virus: 1a sgi kéo HBV- DNA
— Cac enzym: polymerase - DNA, protein kinase

— C4u triic hé théng gen didu hoa: cac gen diéu hoa gém co: gen C, tién C.
Céac gen nay ma hoa cac protein nhin. Cdn cac gen S, S,, S; 1am nhiédm vu m3 hoa
cAc protein mang.

b. Chu ky nhéan lén cGa HBV trong té bao gan
Chu ky nhan 1&én cia HBV trong té& bao gan bao gém céc giai doan sau:
- Giai doan tiép can, hod mang va 16t vo.

— Giai doan téng hgp s¢i DNA ngin.

Giai doan phién ma

Gial deoan nhén 1én.
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2.2.3. Chuygn déi huyét thanh cua nhiém virus viém gan B va cdc déu 8n mién
dich dé chan dozn

Dién bién huyét thanh cta nhiém HBV nhu sau:

Thoi ky 4 bénh cia nhiém HBV thay d8i tuy thudc vao titng bénh nhan, théng
thudng tir 45-180 ngay.

Dé chin doan nhifm HBV ngusi ta dya cht y&u vao cac ddu &n midn dich
dugc phat hién trong huyét thanh. Dé phat hién dude cac d&u &n midn dich nay
trung binh phai 56 ngay sau nhiém. Véi ky thuat smh hoc phén tit dé phat hién
HBYV - DNA ngudi ta da rit ngén duge thoi ky clta s6 ciia nhidm HBV tir 56 ngay
xudng chi con 25 ngay.

Céc dau 8n mién dich ctia nhiém HBV bao gdm: HBsAg, HBeAg, khang thé
HBc, khang thé HBs, khang thé HBe.

— HBsAg (hepatitis surface antigen): 1a khang nguyén b& mat viém gan B.

— Anti HBs (Anti hepatitis B surface): 1a khang thé chdng khang nguyén bé
mit cua viém gan B.

- HBeAg (hepatitis Be antigen): la mdt khang nguyén hoa tan. Xust hién
ngay sau HBsAg vai ngay.

- Anti HBe (anti hepatitis e): 1a khang thé chéng khang nguyén e.
- Anti HBc (anti hepatitis B core): khang thé chéng khang nguyén nhan cta virus.
— Gen cua HBV (DNA/HBV)

2.2.4. Kha nang gdy bénh

Nhiém HBV c6 thé giy viém gan B ca’p, viém gan man, xd gan, ung thu gan
va ngudi lJanh mang HBsAg. Cac hau qua cia viém gan B 13 rat trdm trong. Do vay
phai phong lay nhiém viém gan B mét cich hitu higu, dic biét 14 phong lay nhiém
viém gan B qua ducng truyén mau.

2.3. Virus viém gan C (HCV)
2.3.1. Lich sirnghién cuu va phat hién virus viém gan €

- Nim 1975 nguoi ta nhin th&y ngoai cac trudng hgp viém gan A, B ¢6
nhiing trudng hgp viém gan khéng A khéng B.

- Nim 1978 Héi nghi quéc t&€ théng nhat dit tén loai viém gan nay la viém
gan virus non-A, non-B,

- Ni&m 1988 Houghton phan lap va xac dinh duge ban chit clia virus viém
gan nay la HCV.

~ Nam 1995 - 2000 v6i sy phat trién clia k§ thuat sinh hoc phan ti (PCR) da
cho phép phét hién genome ciia virus va ky thuat phat hién khang nguyén nhéan
cua v1rus
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2.3.2. Céu triic cUa virus HCV va chu ky nhén 1én cua HCV trong té bao gan
a. Cau truc cda HCV

Vé ciu tric HCV ¢6 dudng kinh khoang 55-60 nm thude nhém virus cé nhan
RNA thudc ho Flaviridae gém cac thanh phin cd ban sau: vé, nhan, cac enzym cin
thiét va sgi RNA. Khi phan tich cAu triic cua virus ta cé cac thanh phén sau:

~ Phéan vd: gom 16p lipid va cac protein xuyén mang. Protein mang giip cho
virus tiép can té& bao dich. Cac protein nay dude goi 12 protein chiic nang.

— Phin nhan: gdm cac protein da duge phosphoryl hoa, @6 1a cac protein lam
nhiém vu d&iéu hoa va sao chép.

Hai enzym sau can thiét cho su sao chép caa HCV la polymerase va replicase
Chuoi nucleotid tit cac ving dic biét cua cac gen HCV da duge so sanh khi phan lap
HCV tif cac vung khac nhau trén thé gidi.

— Lép trong cling 14 sgi RNA gém 9400 acid amin va cic enzym gitip ma hoa
gen (gen C, E1, E2/NS1) dé téng hop cac protein clia virus, gen E1 ma ho4 téng hop
glycoprotein 33, gen E2/NS1 m# hoa tdng hop gp70, gen C ma hoa tong hgp protein
p22, gin véi RNA virus, gen NS3 ma hoa protease, gen NS4a méa hoa polymerase,
gen NS5b ma ho4 replicase.

b. Chu ky nhéan lén ctia HCV trong té bao gan: tugng tu nhu HBV.
2.3.3. Chuyén déi huyét thanh cta ngudi bj nhiém viém gan C

Sau khi bi nhiém HCV phin lén bénh nhan khong ¢6 nhiing biéu hién lam
sang (95% cac truong hop). Trong thoi gian 4 bénh, bénh rat khé xac dinh, tuy
nhién do ¢6 sy huy hoai t& bio gan nén chic néng gan va enzym ALT (Alanine
Amino Transferase) thudng ¢é nhiing bién d6i sém.

Khang thé HCV c6 thé xuit hién sém nhung phai sau 7-10 tudn tuy theo ting
loai kit chan doan.
2.3.4. Khd nang ldy bénh

HCV c6 thé giy viém gan cdp, viém gan man, xd gan va ung thu gan nguyén
phat. Tuy ty 1&é nhiém HCV trong quan thé khéng cao bing HBV nhung téc dd lay
nhiém viém gan C ngay cang ting trong quin thé va ty 1& trd thanh viém gan man
rit cao (50-70%). Ngudi ta con khdng dinh méi 1ién quan chiit ché giita viém gan C
va ung thu gan nguyén phat, do vay viéc phong lay nhiém HCV 13 rit quan trong
va can thiét dé bao vé sitc khoé cua cong ddng.

2.4. Pudng lay nhiém HIV, HBV, HCV

Nho cac nghién citu trong phong thi nghiém va céc diéu tra dich té hoc, nguoi
ta di biét ¢6 ba hinh thiic c¢d ban lay truyén HIV, HBV, HCV 46 la:

2.4.1. Ldy qua dudng tinh duc

Su lay truyén HIV qua dudng tinh duc di duge khéng dinh va chiém khoang
80% tdng sd trudng hgp nhiém HIV trén toan thé gidi. Lay truyén HIV qua dudng
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tinh duc 13 yéu t8 nguy co chinh cho viéc 1ay truyén HIV tai chau Phi. Lay truyén
HBV qua dudng tinh duc it gip hon. Lay truyén HCV qua dudng tinh duc chua
dudge xac dinh rd.

2.4.2. L4y qua dudng mau

— Khi ngudi cho mau di bi nhiém HIV, HBV, HCV ma khong duge sang lec
thi bénh nhan nhan mau sé ¢6 nguy cd rét cao bi nhiém HIV, HBV, HCV (trén
90%). Bénh nhan ciing ¢6 thé bi lay nhiém HIV, HBV, HCV trong giai doan nhiém
tring clta so.

- Do dung bom kim tiém chung ¢ nhiing ngudi tiém chich ma tuy. Day la
cach 14y truyén HIV, HBV, HCV nhanh va manh nh4t.

— Do bi kim tiém hoéc vat nhon dd ding cho bénh nhin ddm vao tay nhan
vién y té trong khi cham séc va lam tha thuat cho bénh nhan bi nhiém HIV/AIDS,
viém gan B, C.

~ Su dung cac dung cu tiém chich khéng tiét triing.

2.4.3. Qua duong me con trong thoi ky cé thai va cho con bu

Theo thong béo cia T chilc y t& thé gigi (WHO) thi ¢6 khoéng 25-50% tré so
sinh bi 1lay HIV ti me khi me bi nhiém HIV/AIDS. Su lay truyén 6 thé xdy ra
trong thdi ki mang thai, trong liic sinh dé va trong thdi gian cho con bu. Liy truyén
HCV theo dudng me con thudng khéng phd bién. Lay truyén HBV theo dudng me
con cling thuong gap.

Hiéu rd vé dudng lay truyén HIV, HBV, HCV s& giip ta gido dyc, tuyén
truyén tdt cho ngusi cho mau, gidp ho tu bao vé stc khoé cua chinh ho dé ¢6 thé cho
mau amn toan.

2.5. Cac ddi tugng nguy cd cao lay nhiém HIV, HBV, HCV

1. Ngudi nghién chich ma tuy

2. Gai mai ddm

3. Nhiing ngudi ¢6 quan hé tinh duc véi nguot bi nhiém HIV.

_ 4. Nhitng ngudi tiép xtc tryc ti€p véi mau hojc dich cd thé clia nhitng ngudi bi
nhiém HIV, HBV, HCV.

5. Nhitng ngudi nhan mau, ch& phdm mau va chay than nhén tao nhiéu lan.

2.6. Cac bién phap phong lay nhiém HIV, HBV, HCV
2.6.1. Phong ldy nhiém HIV, HBV qua dudng tinh duc

C6 thé phong lay nhiém HIV, HBV qua dudng tinh duc bang cach sit dung bao
cao su dé c¢é quan hé tinh duc an toan, giam bdt s& ban tinh va diéu tri sém céc
bénh lay truyén qua dudng tinh duc.

2.6.2. Phong ldy nhiém HIV, HBV, HCV & nhimg ngudi tiém chich ma tuy do ding
chung bom kim tiém

Tuyén truyén gido due dé moi ngudi bibt téc hai cia ma tuy va HIV/AIDS,
viém gan B, C. Khong dung chung bdm kim tiém va chi dling bom kim tiém mdt 1an
roi vit bo va thue hién chudng trinh trao d6i bom kim tiém.
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2.6.3. Phong ldy nhiém HIV, HBV, HCV qua duong truyén mau
1. Lya chon ngudi cho mau an toan

Té chic cude van dong hién mau nhan dao d& tim nhiing ngudi ¢6 nguy cd thap
lay truyén cac benh nhiém trang truyén qua dudng mau dé ¢6 nguén mau an toan.

- Tuyén chon nhitng ngudi cho mau tinh nguyén khong 1ay tién va khuyén
khich ngudi cho mau ty nguyén cho mau lai.

— Loail trit nhitng ngudi cho mau ¢é nguy ¢d cao théng qua viée phong van va
tuyén truyén gido duc ngudi cho mau.

- Sang loc nguoi cho mau mét cach k¥ cang véi:
+ Bé cau héi dé loai trif cac y&u t8 nguy co.
+ Tu van trude khi cho mau.

+ Tim hiéu tién sit bénh gém cac ddu hidu va triéu chitng c6 lién quan dén
cac bénh lay truyén, bénh nhiém tring.

+ Kiém tra sitc khoé clia ngudi cho mau

2. Sang loc HIV, HBV, HCV cho nguéi cho maw: T4t ca cac don vi mAu va cac
ch& pham mau trude khl truyen phai duge sang loc khang thé HIV, khang thé HCV,
HBsAg. Déng thdi cAn b8 sung thém cac k§ thuit mdi nhu ky thuat phat hién
enzym ALT, khang nguyén HIV p24, k§ thuat sinh hoc phan ti phat hién HIV-
RNA, HCV RNA HBV-DNA dé phong lay nhiém HIV, HCV, HBV trong qua gial
doan clia s6 clia bénh.

3. Tiét trung mAau va cac ch& phim mau bing cic phuong phap vat 1y, hoa
hoc, loc bach cau.

4. Ap dung truyén mau ty than va truyén mau ting phan

5. Chi dinh ding truyén méau theo phudng cham cén thanh phan nao thi
truyén thanh phan mau d6 va khéng cdn thi khéng truyén.

6. Can cé nhitng bién phap phong hd hitu hiéu cho cic nhén vién y té va
nhiing ngudi tiép xtic va chim séc truc tiép bénh nhan bi nhiém HIV, HBV, HCV.

2.6.4. Phong ldy nhiém HIV, HBV qua duong me con

Tat ca phu nit ¢6 thai phai duge tu van s6m vé HIV, HBV trong thdi ky mang
thai va khuyén khich ho lam xét nghiém HIV, HBV. Nhitng phu nit ¢6 thai ma HIV
(+), cdn phai dugde chan doan dé xac dinh nhu ciu diung AZT nhidm ngin ngita lay
truyén HIV cho con trudc va sau khi sinh.

2.6.5. Phong Idy nhiém HIV, HBV, HCV qua cdc dich vu y té
Tuén thu cac quy dinh tiét khil trang cdc dung cu cn dung lai.
3. GIANG MAI

3.1. Tac nhan nhiém trang

Bénh giang mai 12 do xodn khudn giang mai gdy ra (Treponema pallidum),
bénh dugc 14y chu yéu qua dudng tinh duc. Bénh ciing c6 kha nang bi lay truvé-
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qua dudng truyén mau va dic biét 1a truyén mau tuoi. Sau khi 14y mau néu mau da
duge bao quan & 4°C thi nguy ¢d nhiém triing ¢d ban di duge loai bd vi xodn khuan
giang mai nhanh choéng bi tiéu diét ¢ diéu kién nhiét d6 thap.

3.2. Chin doan phong thi nghiém

Cé thé ding kinh hién vi nén den dé quan sat trgc tiép xodn khuén tit dich
14y 0 v&t xude, tuy nhién phudng phap nay chi ¢6 thé tién hanh 3 giai doan nhiém
trung chic chin.

Phudng phap huyét thanh hoe van 1a phudng phap chan dodn chinh: ¢é hai
phucng phéap:

~ Phudng phap xét nghiém khéng dic hiéu (VDRL): st dung cardiolipin dé
phat hién khang thé chéng T-Pallidum. Phuong phap nay c¢6 thé cho k&t két qua
dudng tinh gia khoang 1% vi cardiolipin 14 mét thanh phén binh thudng ctia mé.

— Phuong phap xét nghiém dic hiéu (TPHA): dung T - Pallidum nhu la
khang nguyén dé phat hién khéng thé dic hiédu.

3.3. Y nghia trong thuc hanh truyén mau

Tai mét s6 nude ¢b ty 1& giang mai cao trong quin thé thinh thoang vin xuit
hién cac trudng hgp lay truyén giang mai qua dudng truyén mau. Tuy nhién véi
viéc loai trit ngudi cho mau cé nguy cd cao, sang loc giang mai cho ngudi cho mau va
bao quan mau trudc khi truyén thi cé thé han ché duge téi mic tdi da cac trudng
hgp giang mai lay truyén qua dudng truyén mau,

4. SOT RET
4.1. Tac nhan gay bénh

Bénh s6t rét 12 do ky sinh tring s6t rét gdy ra. Bénh duge truyén tir ngudi nay
qua ngudgl khac thong qua mudi Anopheles. Hang ném ¢6 khoang 150 triéu ngudi bi
sot rét va khodng 2 triéu ngudi chét vi sot rét.

C6 bdn loai ky sinh trung s6t rét khac nhau:
- Plasmodium vivax

—- Plasmodium ovale

— Plasmodium malariae

— Plasmodium faleiparum

Nhiém loai Plasmodium falciparum thudng ning va cé thé gy ti vong.

4.2. Chan doan phong thi nghiém

Cach chidn doan chic chin nhit 13 phuong phap soi mau tim trye tiép k¥ sinh
tring st rét trong héng ciu. Tuy nhién phuong phap nay khéng thich hop cho viée
sang loc véi mot s8 lugng 16n ngudi cho mau.

Gan day da c6 mét s6 thit nghiém phat hién khang thé bing k§ thuat ngung
két hoac ELISA.
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4.3. Y nghfa trong thuc hanh truyén mau

Nhiéu tai lidu da dé cap truyén mau la mot nguyén nhéan giy s6t rét va cha
yéu 12 loai P. falciparum.

Hién nay viéc sang loc s6t rét cho ngudi cho mau cé nhitng khé khin nhat
dinh do thi nghiém sang loc thich hgp thi chua duge s dung réng rai.

BACH CAU, CYTOKIN, CHAT TRUNG GIAN
VA GGC TIf DO TRONG MAU BAD QUAN

1. TAC DUNG CO LGOI CUA BACH CAU QUA PUGNG TRUYEN MAU

— Cung c&p t& bao mau cho ghép tuy: cac t& bao ngudn CD34 ¢6 thé thu
hoach duge ti mau ngoai vi, ti tuy xucng, tit mau cudng rén thai nhi cung cap cho
ghép tuy dong loal. :

— C6 thé truyén bach cdu trung tinh diéu tri cho bénh nhan bi gidm bach cfu
kém nhiém trung néing, khang véi tat cd khang sinh.

— Hoat hoa lympho véi khang nguyén ung thu - In - Situ st dung truyén
lympho min cdm dé diéu tri bénh ung thu.

- Sdn xuit mét sd cytokin kich thich sinh mau gay viém va dj tng.
2. TAC DUNG €O HAI CUA BACH CAU QUA BUONG TRUYEN MAU

2.1. Bach cdu |13 t& bao dich clia mdt s6 virus

Bach cau, trudc hét 1a lympho T4 (CD,), dai thye bao 14 nhiing t& bao dich caa
HIV. Néu ngudi cho miu khéng duge sang loc k¥ thi kha ning nhiém HIV do
truyén mau 1a rit cao. Ngudi ta tinh, mét ca thé nao d6 c6 1/10000 t& bao bi nhiém
HIV néu truyén mau ndy cho ngudi bénh thi khd nang 14y nhiém 1a 100%. Ngoai
HIV, HTLV ciing 14 virus c6 t€ bao dich 1 T lympho. D4y ciing 13 mot dudng l1ay
truyén bénh cia HTLV. Cac sdn phdm huyét tuong ciing 14 ngudn truyén bénh cla
nhiéu virus nhu cac virus giy viém gan, CMV, EBV...

2.2. Bach cdu gay anh hudng x3u dén chat lvgng mau bao quan bdi cac nguyén
nhan sau day:

2.2.1. Bach cau hat

Ddi s0ng ngin, trong mau bdo quan 48 - 72 gid ching chét va phéan huy, giai
phéng ra nhi€u thanh phan noi bao hoa tan vac huyét tuong tac dung 1én mang
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héng cdu lam gidm hiéu lyc cia hdng cdu nhit 12 cde men cia bach cdu. Mt khac
ching 1am thay d8i pH mau, cac chit hoa hoc trung gian nhu histamin, serotonin
duge gidi phéng tit bach cau toan, t& bao mast ¢6 tic dung giy di ing, giy s6c khi
truyén mau. Theo déi tiii mau bao quan da loc bach cdu va khéng loc bach cdu thay
rat rd cdc yéu td nay trong thanh phin huyét tuong.

2.2.2. Bach cau mono va lympho trong méu bdo quédn

C6 thé sdn xudlt ra cac cytokin tac hai d&n chat lugng ctia héng ciu bdo quin
va khi truyén méau nay cho bénh nhén gay nhiéu phan tng nhu s6t, rét run, dj tng,
sfc ... Nhiéu tai liéu nghién citu da chitng minh réng, dai thuc bao va lympho trong
mau bao quéan bj hoat hoa bdi cac chit mdi sinh trong tGi mau bao quan. Khi duge
hoat hoa, ching sé san xuit ra cic cytokin nhu IL-1, IL-2, IL-6, TNF. Két qua
nghién cttu cia Muylle (1994) vé& sy c6 mit cha cytokin néi trén trong tdi mau
khéng loc bach cdu va til mau ¢ loc bach cdu @3 chitng minh cho ¢ kién néi trén.

2.2.3. Gdy phan ung mién dich dong loai: khang nguyén bach cu hé HLA c6 thé
giy phan tng dich chéng bach ciu, lam gidm bach céu hat, giam tiéu cdu, giam
lympho sau truyén mau.

2.2.4. Bach cdu cua don vi mau truyén co thé gdy bénh ghép chong chi (Graft -
Versus - Host - Disease = GVHD).

3. CYTOKIN, CAC CHAT TRUNG GIAN VA MEN BACH CAU TRONG MAU BAO QUAN

Mau bao quan bao gbm: mau toan phan kh01 héng cdu nghéo bach cdu, khéi
tiéu cAu nghéo bach cau, huyét tuong giau tleu cau, huyét tuong. Cac t& bao mau cb
kha nang tao cytokin: mono, lympho, bach cdu trung tinh, hodc tao ra chat trung
gian c6 hoat tinh sinh ly: bach ciu hat trung tinh, toan, kiém, tiéu ciu.

Mau toan phén, khéi hong cAu bdo quan ¢ 4°C, khéi tiéu cdu, huyét tuong gidu
tiéu cdu bao quan § 20-22°C l4c lidn tue, huyét tuong bio quan & 35°C hoic 85°C.

3.1. Cytokin trong mau bao quan

— Khi nghién etiu miu bae quan, ngudi ta thidy bach ciu déng vai trd quan
trong tao ra cac cytokin (2, 4, 11). Két qua nay duge cong bé& diu tién bdi Muylle
(1994). Tac gia da tién hanh nghién ciu so sanh trén hai miu: Mau toan phén
khéng loai bach cdu, va mau méau c6 loc bd bach ciu, thay rdng sau 3-5 ngay mau
mau khéng loc bach ciu cb cac cytokin nhu: TNFaq, IL-1, IL-6 tang 18n gdp nhiéu
lan so vdi mAu c6 loc bach cAu (bang 4. 5) Sy xuft hién cac cytokin di song song vdi
glam pH cua mau bao quan, tir 7,39 xuong té1 7,07, trong khi d6 nhém ¢é loc bach
cau pH tir 7,36 xudng 7,12. R6 rang, néu loc bd bach cAu pH clia mau bao quan dudge
duy tri tét hon.
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Bang 4.5. So sanh mUc do cac cytokin trong ti mau bao quan

Khéng lgc bach cdu Loc bach ciu
':Igﬁ? 3 ngay | 5ngay T!gﬁiy 3ngay | 5ngay
86 lugng bach cau x10G/I 39 3.9 3,9 0,22 0,17 0,17
$6 Iugng tiéu cau x10G/l 1,2 1.2 1,2 1,1 1,1 1.1
pH 7,39 7,29 7,07 7,36 7,31 713
TNF-t 12 24 120 44 13 14
IL-t 55 43 1156 66 28 37
IL-6 <4 40 088 <4 <4 <4

(Theo Muylle 1994)

~ Céc nghién cttu gin day vé bach cdu trong khéi tidu cdu va huyét tuong
gidu tiéu cAu bdo quan trong 7 ngly cho thiy cac cytokin (TNFa, IL-1, IL-6, IL-8)
ting nhanh sau 2 ngay bao quan. Mic dd ting cac cytokin phu thude vao s lugng
bach cau ¢6 trong khoi tiéu cdu. Néu s8 lugng ge < 3.10° trong mét don vi tiéu ciu
thi lugng cytokin rat thap (H4.3A) trit IL-8, néu bach cAu con > 6x10° thi cac
cytokin déu ting rat nhanh trong khéi tiéu cu bdo quin (H4.3B) (9, 10).

240

Cytokin
g 200 IL-8
160
A 120
B0 N . . TNF
0]« e
¥ T » y T Y 1 Ngay bdo quan
0 1. 3 5 ?
—TTNF L1 —@iL8 3% |L-8
Cytokin 100000
{ngfl) 10000 — IL-6 IL-8
1000~
B 100 — (L-1
10 —
1 . . - . i A-__ATNF

T — Ngay bdo quin
o 1 3 5 7 :

Hinh 4.3. Ham lugng cac cytokin IL-1, IL-6, IL-8, TNF trong khdi tiéu ciu bao quan.

A: Khéi tiu cdu ¢6 3x10° bach cau;
B: Khéi tiéu cdu c6 6 x 10? bach cdu;
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3.2. Cac chat trung gian trong mau bao quan

Bén canh sy c6 mit cua cace cytokin, cac k&t qua nghién citu con cho théiy cac
ch4t trung gian c¢6 hoat tinh sinh ly ciing ¢6 mit trong huyét tusng mau bao quan,
myc d§ cua cac chit trung gian nhu histamin, serotonin phu thudce vao s6 lugng
bach cdu trong mau bdo quan. Nghién ciu cia Muylle (9), so sdnh 4 miu méu béo
quan. Mau toan phén (A), mau loc bach cdu so bd bing cach dé 14ng (B), loc bach
cAu qua bdng c6 thé loai duge khoang 60% bach cAu (C), miu loc bach ciu bang
mang loe, loal duge 95% bach cAu, cho thiy ham lugng histamin cao nhit ¢ méau
mau todn phan, thdp nhit ¢ miu loc bach cAu bing mang loc (H4.4). K& qua
nay cdng chitng minh bach cdu déng vai trd rat quan trong trong sy ¢ mit caa céc
cytokin va clc chit trung gian ¢6 hoat tinh sinh 1y trong mAu bdo quan
(2,10,11,16,17).

160 -

140 { X A
120 A +—B

——C
100 A 5
80 {

60 -
40 -

Plasma histamin (ug/m)

3 i ) il T - T

0 7 14 21 28

P

11— D Ngay bao quan
35 42

Hinh 4.4. So sanh sy ¢6 mat cla histamin trong mau bao quéan
bing cac phuong phap loc bach cdu khac nhau.

A: Khéng loc bach céu

B: Loc b&ng phudng phap dé lang ho#c ly tam

C: Loc bach cau qua béng

D: Loc bach cau qua mang loc dic hiéu, loai < 95% bach cau

3.3. Cac men bach cdu trong mau bao quan

Nghién eitu mau bao quan bang dung dich CPD-Al trong 42 ngay cho k&t qua
rit ddng luu ¥ v& cAc men bach ciu trong mau bao quan. Bach cdu dac biét 1a bach
cdu hat trung tinh va mono/dai thyc bio cé rat nhiéu men thudc nhém diét khuén,
tiéu dam... do doi séng clia bach cdu trung tinh rit ngin (14 ngay) nén trong mau
bao quan ngay trong tudn dau bach cAu hat ¢a chét, gidi phéng cac chit trung gian
ti cac hat dic bidu cua bach ciu vao huyét tuong mau baoc quan. Mic d6 cta cac
chit nay ciing ting theo thai gian bao quan, dic biét sau ngay 14 (H4.4 va 4.5).
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Cac két qua nghién citu tai Vién Huyét hoc - Truyén mau va B mén Hoa sinh
Dai hoc Y Ha N¢i cho két qua tuong tu.

Nghién cltu cha béc st Tran Thi Lién vé dic diém hoa sinh va t& bao mau ¢
mau bao quan gdm: mau toan phin, mau héng cdu loai bach ciu bang ly tdm va
khéi hong cdu loai bach cidu bing mang loc cho thdy  mau toan phén cac men bach
cau (acid phosphatase elastase LDH) téng r6 rét sau 2 tuan bao quan, trong khi
khéi hong ciu loc bach cAu thi lugng men thdp hon nhiéu - pH duy tri tét hon so véi
mAu mau toan phéan - cée cytokin (TNF, IL- 6) cling thay déi tuong tu (15).

Nghién citu cua bac si Nguyen Quang Hoa vé phan {ng truyén mau tai lam
sang cho thay, truyén mau cé glarn bach cAu thi phan tng s&t, rét run, man nguda, di
itng mé day giam di rat dang ké, an toan truyén mau dudc cai thién rat rd rét (14).

1200

11.082,0

150/‘I/

125

50~

42 ngay bao hanh

[JAcid phosphatase O Elastase  BAHistamin [ Serotonin

A. KHONG LOC BACH CAU
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90+
80+
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40+
301
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0 21 42 ngay bao hanh

[(JAcid phosphatase [Elastase E& Histamin Serotonin

B. CO LOC BACH CAU

Hinh 4.5. So sanh mic d gidi phong cac men bach cau va cac chat hoa hoc trung gian,
trong mau khong loc bach cau (A) va cé loc bach cau (B).
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Céc cytokin, cac chét trung gian va cic men bach cAu xuéit hién trong mau
bdo quan 42 ngay ¢6 anh hudng gi dén chat lugng cia mau bdo quan? Pay 1a mét
cdu hoi hét stic quan trong, gép phin tim giai phap bdo ddm an toan truyén mau
tot hon.

Nhu ching ta biét, cic cytokin, cAc chat trung gian nhu serotonin, histamin,
cac men bach ciu nhu: protease, elastase, phosphatase cé lugng rdt thap trong
mau, nay trong mau bao quan ting 1én gép hang chuc lan, su téing nay da giy cac
tac hai sau diy cho chit lugng mau bdo quan.

— Trude hét, do xudt hién mét s&8 men bach cdu Jam pH méau bdo quin gidm,
pH gidm géy nhiéu bat lgi trong d6 c6 mét bat lgi dang chd ¥ 14 tao didu kién hinh
thanh cac géc ty do ¢6 nhiéu tac hai.

— Mat khac men bach ciu, nhat 13 protease, cac go’c tu do, cac cytokin (TNF) tac
dong l1én mang hong cAu lam thay déi hinh dang v ciu trdc hoat ddng, lam cho hiéu
qua trao dbi oxy cia héng ciu sé bi anh hudng, chat lugng mau truyén sé giam st.

- Cac chat trung gian nhu serotonin, histamin, prostaglandin..., cac cytokin
xuéit hién trong huyét tudng bao quan s& gy cac phan {ing sét, di Ung khi truyén
mau, néu nhidu va d cac ca thé nhay cam c6 thé giy giam huyét ap, soc.

~ Ngoai ra, sy ¢6 mit cua bach cau con gdy nhiu tac hai khac nhu gay bénh
ghép chong chu do truyen maéu, giy phan ng mién dich déng loai lam giam bach
cé\u tiéu cdu sau truyén rnau gay bénh phéi cdp tinh do khang thé dac hiéu bach
cau lam két dinh bach cdu vi mach phéi. Sy c6 mat clia bach clu ciing ¢6 thé lam
lay nhiém HIV do truy@n mau trong giai doan ciia s6 khéng sang loc dudge.

Vi céc 1y do trén van dé tach va chuin hoa cac thanh phin mau, truyén méau
tiing thanh phan, van dé loai bd bach cfu bing ly tAm hoge loc bach cdu 1a mét van
dé c6 tinh chién luge trong an toan truyén mau (19).

4. GOC TU DO VA AN TOAN TRUYEN MAU

Trong 2-3 thap ky gin day, nhd cac tién bd vé k¥ thuit va do nhu cAu v& an toan
truyén mau nhiéu nuéc tién tién di tach duge hdu hét cac thanh phin mau. Nhi vay
truyén méu an toan, tiét kiém. Tuy nhién mét vin dé l6n dat ra 1a dé c6 ngan hang
méau 16n phai bao quan duge dai ngay cic san phAm mau, dic biét 12 cic san phim t&
bao nhu hdng ciu, bach cdu cac loai, tidu cdu, t& bao gbe sinh mau.

Khé khén 16n cho viée bao quan cic t&€ bao maw la ching déu séng, déu cb
nhu céu nang lugng. Nhu héng cdu cung cdp ATP cho hoat dong cua bom natri
dé duy tri ndng dd Na’ va K' gilta trong va ngoai té& bao, ngudn ning lugng nay
18y tit chuyén hoa glucose, hodc bang dudng glycolyse hodc biang dudng pentose
phosphat. Con d6i véi bach cdu hat va tidu cdu, d¥i séng ngén, trong thdi gian
bao quan ching ciing cidn nang lugng, nhat 13 tiéu cdu, bach cdu mono va
lympho. Nguén nang lugng nay ciing 18y ti phan gidi dudng trong méi trusng
bdo quan. Trong qua trinh chuyén hoa ning lugng xuat hién nhidu chit bat lgi
cho t& bao mau bao quan, trong d6 ¢6 cac gde tu do (Free Radicals). Vi vay viéc
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nghién citu cic ge tu do trong mau bao quan dé tim phuong phap han ché tac
dung cé hai ctia chiing, gép phan ning cao chit lugng clia mau bao quan la mét
yéu cdu cip thiét cho an toan truyén mau.

4.1. Vay gdc tu do la gi?

Géce tu do 13 cac nguyén ti hode nhém nguyén ti hay phan ti ma 16p dién ti
ngoai ciing cua ching ¢ chita dién tit khéng cap d6i, ching c6 thé mang dién tich
duong hodc Am ho#c khéng mang dién tich. Cac gbe ty do thudng gip: O, H,0,,
HO, 10,. Cac géc ti do nay cé hoat tinh hoa hoe rdt manh, luén cé xu hudng ldy
dién tit cia phéan t bén canh dé ghép i véi dién ti ddn (c6 doc) ctia né. Phan ti
mat dién td lai tré thanh gdc ty do, ctt nhu thé& phan @ng lan truyén tao thanh
chudi phan Gng.

4.2. Géc tu do trong hoat déng sinh Iy binh thudng cua co thé

Trong hoat déng s6ng cla t& bao, hd hap t& bao cb thé tao ra gde tu do, gbe tu
do dau tién dude tao ra 1a O°, do chuyén hod Hb thanh metHb, tiép d6 14 mét chudi
phan {ng xay ra (1,3,4,13).

. Hb.Fe*+ 0, > Hb Fe? + O,

- Hb Fe® + 0*, + Cl - Hb Fe?* Cl + O,

2H' + 0, + Hb Fe* 0, - Hb Fe¥* + 0, + H,0,
H,0, + 2Hb Fe**Q,-» 2 Hb Fe** + O, + 2HO"

Néu pH cang giam thi oxy hod cing tang, kha ning tao gdc tu do cang l6n.
Géc tu do duge tao ra do tia xa hode tia cuc tim, hodc bite xa cao tan, bifc xa ion hoa
déu c6 kha nang tao goc tu do. Nhu phin ti nude khi gap bdc xa ion hod ngay tite
khic ¢6 thé tao ra gde tu do H' va HO®. HO" theo cong thitc: H'+ O, » HO",. HO", ¢6
tinh acid nén ¢ diéu kién thuan lgi (pH trung tinh) HO®, lai phén thanh H* va O,
0°, lai phan #ng vl hydro tao ra hydroperoxyd (H,0,).

D6 12 hé théng hoat déng ¢ tinh chét diéu hoa giita hé oxy hoa va chéng oxy
hoa (anti - oxydants).

Hoat ddng sinh 1y cta co thé, ludn tao ra cac géc ty do, cAc gbc tu do tic dong
1én protein, lipid, DNA va hity hoai ching. Tuy nhién cd thé vAn ton tai, cac hoat
ddng séng van tiép didn hang ngay, hang gid... lugng cac goc ty do van sinh ra déu
din nhung ching dude duy tri & mitc rit thap khéng ¢6 hai cho co thé.

4.3, Co ché duy tri hoat dong cla géc tu do (Free Radicals)

Sau nhiu nghién ctu thuc nghlem va trén ngudi, cac nha kheoa hoc da chUIng
minh ring: bén canh qué trinh chuyén hoé tao ra cic goc tu do ¢6 hai cho cd thé, co
thé con c6 hé théng thi hai chong lai qua trinh nay va chéng lai cae gée tu do,
chung duge goi 12 chat chéng oxy hoa (anti - oxydants). Trong cd thé ngudi va dong
vat, chdt chéng oxy hoa cé hai logi: loai ¢6 ban ch&t enzym va loai khdng cé ban
chat enzym (13) (H4.6).
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Chuyén hod

cac chét
Hé théng @
{fc ché san xudt do:
- Polyphenol
- Sit . ®
- Thicl
H& théng khir: chuyén géc
! tu de manh sang géc ty do
O yéu do cac men:
Gic ty do - 80D~
- GPx*
-GR*
Duy tri 8 miftc thép Tang qua mic
L ' L
Cd thé binh thudng Huy hoai 18 chitc

Hinh 4.6. Co ché& hoat dong clia cac gdc s do

S d4 cho thiy gdc tu do sinh ra @, nhung ching luén bi huy bdi hai co ché: e
ché san xuit @ va khit O.

* SOD = Superoxyd dismutase; GPx = Glutathion Peroxydase, GR =
Glutathion Reductase.

4.4, Cac nghién ciu vé gdc tu do trong mau bao quan

Trong méu bao quan ciing ¢6 hai qua trinh hoat déng 46 khang: qua trinh
oxy hoé va qua trinh khit oxy ho4 ma san phim chung 13 cc gbe tu do. Qué trinh
oxy hoa ludn tao ra ning lugng va cac gbc tu do. Trong mau bio quar, k& ca céc san
phiam méau, cac goe tu do tang do nguyén nhin sau:



~ Thiéu ning lugng 1am cho hoat déng men chéng oxy hoa nhu SOD, GPx,
GR... giam dan theo thdi gian bdo quan,

- Mat khéac trong diéu kién thidu oxy, pH gidm cac gde tu do d& dang duge
san xuit.

- Hé théng chdng oxy hoa khong phai men (hé théng khi céc chit tu do)
cling giam nang.

T&t ca ba nguyén nhan trén lam cho géc tu do ting trong mau bao quan.
Gée tu do tang tac ddng 1&n hdng cdu bao quan, cliing véi cac cytokin, cac chit
trung gian hoa tan (serotonin, histamin, thromboxan...) lam bién d¢61 hinh
dang va cfu tdc cta mang héng cdu, ddn d&n tan héng cidu. K&t qua nay cé
nhiéu tac gia chitng minh. Aslan & Vién Truyén mau Budapest khi nghién citu
hoat tinh men chéng oxy hoa (anti - oxydants) trong mau bao quan nhan thay
men nay giam rd rét theo thdi gian bao quan (1), gidm men chéng oxy hoa lién
quan dé&n sy hinh thanh cic hoa chit trung gian va céc thay doi t& bao héng
cAu, bach ciu, tiu cdu trong mAau bac quan (theo dd thi vé mé tudng quan
nguoe). Vacek va cdng tac di chiing minh céc gbe ti do gy tan mau trong méau
toan phin bdo quan (7). Tuong tu nhu vay, mdt sd tdc gid nhan thiy trong
bénh tan méu ¢é vai trd cha cac goe tu do (12). Gan diy Vién huyét hoc -
Truyén mau phdi hgp vét Bd mén Hoa sinh truong Dai hoe Y Ha Né1, nghién
cttu mdt s§ dic diém hoa sinh, trong dé ¢é nghién cu vé cdc men chéng oxy
ho4 nhu SOD, GPx, GR céc tac gid da nhan th4y cdc men ndy déu gidm ro theo
thai gian bao quan (15,16,20), déng thdl trong huyét tusng mau bao quan ting
mét s8 chdt nhu: K*, MDA, Hb tu do, sit, cac chit nay do héng ciu v3 giai
phéng ra (15,16,20). Cac nghién ctu khac vé mé&i lién quan gilta sy giam céc
men chéng oxy hoa véi hinh thai hdng cidu, pH mau bdo quan ca 6 mau toan
phan va khéi héng cAu bdo quan déu nhén th&y hinh thai héng ciu thay déi
khi quan sat bing kinh hién vi 4nh sang thudng (15) va kinh hién vi dién td
tia quét (20). Trén anh kinh hién vi dién ti tia quét nhén thay b& mat héng
cAu xuat hién cac "gai", cidc "mun nudc¢”, hinh tron. Cac hién tugng tang theo
thdi gian bao quan va lam giam chét lugng hong cAu, hdng cdu dé& vd va khé
khan khi qua hé mao mach. Nghién cftu gin ddy ¢ia Pham Quang Vinh (21)
cho thdy stic bén hdng ciu trong khéi hdng cdu bio quan giam rd (P < 0,05) vao
ngay thit 14,

K&t qua trén day cho thay cac gdc ty do cliing véi cdc cytokin, cac chit trung
gian da lam cho chat lugng mau bao quan gidm, thdi gian séng cha hdng cAu ngin
lai (do hién tugng tan mau: hemolysis). Vi vay viéc nghién cttu tim mét dung dich
bAo quin mdi ¢6 kha ning han ché su hinh thanh cac cytokin, chéng cac goe ty do
va han ché gidm cic men chéng oxy hoa 1a cin thiét d€ duy tri ch4t lugng mau
bao guan.
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5. CAC BIEN PHAP HAN CHE TAC DUNG KHONG C6 LI CUA BACH CAU
TRONG MAU BAO QUAN

Chiing ta c6 thé han ché tac dung ¢6 hai clia bach cAu biing cac bién phap sau day:

- Truyén mau ting phan: nhu truyén khéi héng cdu gidm bach ciu, truyén
khdi tiéu cdu nghéo bach cau, truyén huyét tuong hoie ttia lanh yéu t& VIII, cac
thanh phdn nay rat it hoac khéng ¢6 bach cau.

— Loc bach ciu qua sang loc, phuong phap nay c6 thé loai bd bach ciu dat
hiéu qua trén 95% (H. 4.4)

— B4t hoat bach cdu bing tia i(a: phudng phap nay han ché duge bénh ghép
chdng chi nhung khéng ngan duge cdc tac hai khac.

6. BENH GHEP CHONG CHU DO TRUYEN MAU
(Graft-Versus-Host-Disease = GVHD)

6.1. Vai nét vé lich sir phat trién

- Tiu ndm 1916, Murphy d4 nhén thay khi thi nghiém tiém t& b tuy hoac
t& bao lach cua ga trudng thanh cho phéi ga thi thay lach caa phéi ga to 18n va cb
cac u hat (nodules) nhung 6ng khong giai thich hién tugng da thiy. Sau nay hién
tuong tuong ty di duge moé ta nho thi nghiém trén chuébt. Nhiéu_céng trinh nghién
cdiu tiép theo da dua ra gia thidt ring c6 thé ¢6 mét kha ning mibn dich nio d6 gay
nén hién tugng nay.

— Nam 1959 Mathe lan dau tién da mé ta bénh ghép chéng chl trén ngudi &
bénh nhan loxémi cdp sau ghép tuy. Cac didu kién dé cac bénh ghép chdng chi
phat trién d6 la t& bao dua vao co thé cé kba niang mién dich va cd thé nhén 4a bj
suy giam mién dich khéong 6 kha ning loai t& bao ghép. Tw day ngudi ta da khing
dinh vai tro cia GVHD trong ghép tuy khong thanh cong.

- Nam 1991 nhiéu tic gid di mé ta bénh ghép chéng chli do truyén mau.
GVHD trong truyén mau ciing nhu trong ghép tuy, cé thé gap ca GVHD c4&p tinh va
GVHD man tinh, cling g4p d cac bénh nhan suy giam mién dich manh.

- Samon da dua ra ba diéu kién lam cho GVHD xuét hién, d6 la:

+ T4 chitc ghép phai ¢6 t& bao c6 kha ning mién dich.

+ Cd thé nhan phai ¢6 khang nguyén

+ Co thé nhan khéng ¢6 kha ning loai td chic ghép (suy giam mién dich).

Cung trong thoi gian nay, Billingham da nhan thdy vé lam sang c6 hai thé cap tinh
va man tinh,

6.2. Bénh sinh cGa bénh ghép chéng chii

6.2.1. GVHD phu thugc vao sé lupng lympho trong cdc thanh phéan té bao mau
truyén vao

Bang phuong phap ly tam, si dung tai kép dyung mau, sau khi tach & diéu
kién t8t nhat hién nay, s6 lugng lympho cdn trong cdc thanh phan mau nhu sau
(bang 4.6).
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Bang 4.6. S6 luong lympho trong céac thanh phan mau (Theo AABB 1996)

Thanh phin mau $4 lvgng lympho/350ml
Ma&u toan phan 1-2 x 10°
Khéi héng cdu nghéo bach cau < 0,05 x 10°
Hong cau ria 1-2x 108
Héng cdu déng lanh da loai glycerol 5x 107
Khéi tiéu cau don 4x107
Khi tiéu cau tach bang may 3 x 108
{Plateletpheresis)
Huyét tuong cla tdi mau 1,5 x 10°
Huyét tuong tuoi déng lanh 0
Tha lanh yéu t& Vil 0

S6 lugng lympho trong tii mau cé val trd quan trong trong sy xuit hién
GVHD. Héng ciu dong lanh véi glycerol khéng gay bénh ghép chéng chu,vi lympho
trong phuong phap bao quan nay khéng tdn tai; Huyét tuong dong lanh, tua lanh
yé&u t6 VIII cling khéng gay bénh ghép chéng chii.

6.2.2. Thu pham gdy GVHD

GVHD giy nén 1a do t& bao T-lympho d6c ddng loai di gen (Cytotoxic
Allogengeous T-lymphocytes) cia ca thé cho dua vao co thé nhan ma co thé nay da
bi suy gidm mién dich. T& bao T-lympho d6c dude tao ra tit hai nguén sau day:

~ Trong truyén mau cé bach cdu, trong cic bach cdu ¢é mdt lugng rat it
(<0,01%) t& bao ngudn tao mau (CD34+) t& bao ndy vaoe co thé phat trién tao nén
lympho trudng thanh, cac lympho nay nhan biét khang nguyén cha cg thé nhan,
gay dap 1ing mién dich tao ra cac lympho déc (Cytotoxic T- lymphocytes), ching cé
kha nang tiéu diét pha huy t& bao dich theo co ché mién dich t& bao. Trudng hop
nay thucng tao nén GVHD man.

— Do chinh cac T-lympho &3 trudng thanh ti miu ngudi cho ¢ kha nang
mién dich, khi vao co thé dude hoat hod trd thanh cac t& bao T ddc 1am huy diét t&
bao cd thé, vi vay khac véi GVHD néi trén, ghép chéng chi trong trudéng hgp nay
thudng xuét hién sém hon va cdp tinh. Hién tugng nay dude ching minh & chudt,
khi tiém t& bac mau ngoai vi vao tinh mach phéi 17 ngay tudi thi 7 ngay sau d6
thay lach to, chudt suy mén va chét.

6.2.3. Co ché phd huy t6 chirc trong GVHD

Cd ché pha huy t8 chitc t& bao trong GVHD c6 thé giai thich nhu sau:
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— Pha huy truc tiép bdi t&€ bio T doc (Cytotoxic T Cells), T-CD, hoat hoa
(activated T- CDS) T& bao nay duge hinh thanh do qué trinh phat trién va hoat hoa
nhu da mé ta 6 phan trén, chung ¢6 kha ning nhan biét khang nguyén dic hiéu (co
thé nhan) nhd vai tro cka HL-A class I, chiing 1am chét t& bao dich (t€ bao co thé).

- Trong qui trinh quan hé giiia bao ghép va cd thé, t& bao trinh dién khang
nguyén (APC) va té bao T-CD, véi sy hd trg cia HLA-A DR (class II) ching san
xuét ra céc cytokin nhu IL-I, IL-2, TNF, INF, cac cytokin nay viia ¢6 tac dung
khuyéch dai dap ing mién dich, vira cé tac dung gy viém, pha huy té chic cd thé
(TNF, INF).

6.2.4. Nhdng diéu kién thudn 19i & GVHD do truyén mau

- Bénh ghép chdng chu xuét hién dé dang hon khi co thé nhan bi suy gidm
mién djch do:

+ Chiéu xa

+ Diéu tri hoa chat 1am phé huy t& bao

+ St dung cyclosporin A liéu cao va kéo dai.
+ Co thé bi nhiém CMV va EBV

~ Cac yéu td 1am sang c6 nguy cd gdy GVHD:

C6 nhiéu yéu t& 1Am sang la nguy co giy bénh ghép chéng chi do truyén
mau nhu;

+ Cac bénh nhan bi suy giam mién dich bam sinh/suy gidm mién dich hén
hgp bénh Wiskott- Aldrich, suy gidm t& bao T (bénh teo tuyén tc bam sinh).

+ Tinh trang tc ché mién dich do diéu tri hoa chét, tia xa & cic bénh nhan
ung thu mau (1dxem1 u lympho), ghép tuy déng loai, ghép cac c6 quan nhut than,
gan, cac ung thu té chitc dic (solid tumors...).

+ Suy giam mién dich do bénh HIV/AIDS
0 cdc bénh nhan néi trén khi truyén mau d& bi bénh ghép chéng chu.

+ Truyén méu tré sd sinh hodc truyén mau trong td cung (Inuterin
Transfusion). V& 1y thuyét ciing c6 thé dé& hinh thanh bénh ghép chong chu nhung
trong thue hanh lai it gip, ¢6 thé do hé thdng mién dich ctia co thé nhéan chua phat
trién nén chua c6 kiém soat mién dich. Do @6 c6 thé ¢6 tinh trang dung nap mién
dich (immuno tolerance) khi truyén mau cho d&i tuong nay.

6.3. Chan doan
6.3.1. Lam sang

Sau truyén mau 1- 5 tudn bénh nhan c6 cic biéu hién sau day:
— Bénh da: U, cuc d da, viém da.

- Réilogn tidu hoa: {a chay kéo dai, khong tac dung vdi khang sinh.
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— Tang men gan.
- (6 biéu hién giam sinh tuy hoac suy tuy toan b (pancytopenia).
— Hachto

Bang 4.7. Mot s dac diém lam sang bénh ly cia GVHD
trong ghép tuy va trong truyén mau

Thdi gian xuét hién 35-70 ngay 2-30 ngay

Phat ban xuat huyét (+) ()
Tang men gan {(+) (+)

Hbi chimg suy tuy Hiém gép {+) Cb 8 hau hét cac
(pancytopenia) truong hop {(++)
Pap (mg d&i vai diéu tri 80-90% Kho khan
Tit vong 10-15% 80-100%

6.3.2. Cac xét nghiém labo

— Sinh thidt da noi ¢6 ton thuong thay thAm nhidém bach ciu don nhan, ¢6 t&
bao huy hoai (két qua cha lympho doc )

- Xét nghlem lympho 6 mau ctiia bénh nhan (rec1p1ents) xAc nhén sy c6 mit
cua lympho cua ngusi cho (donor). Dé xac dinh chidn doan GVHD can lam céc xét
nghiém sau. So sanh gitta t& bao ngudi cho va ngudi nhén (bang 4.8).

Bang 4.8. Cac phudng phéap labo GVHD

Ngugi cho Ngudi nhan
Phudng phap s . . . | T&bao sgi non
Té bao ghép Mau Mau (fibroblast)
Di truyén t& bao (nhidm sic thé) + + + +
HLA-A, B, C + + + +
HL-A DR, DQ + + + +

Xét nghiém HLA c¢6 thé diing phuong phap huyé&t thanh giy ddc t€ bao dé xac
dinh HL-A ,B, C v xac dinh HL-A-DR, DQ, bing PCR, t& bao thAm nhiém & da
(néu cAn) xét nghiém nhiém sic thé so sanh giiia bénh nhan va ngudi cho mau ctng
¢6 gia tri cao trong chin do4n thudng thdy cac ddu higu da hinh thai.

6.4. Didu tri

Bénh sinh cua GVHD nhu da mé td J trén 1a do t&€ bao T lympho cla mau
ngudi cho gay nén phan ing mién dich t€ bio 1am huy hoai t& bao va t6 chilc ngudi
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nhén biéu hién & tuy, da, noi hach. Vi vay, diéu tri trong trudng hop nay phai ding
cac phuong phap ¢ ch& mién dich nhu khang huyét thanh chéng T lympho (ATG)
(cyclosporin A, corticoid).

Két qua diéu tri t&t 461 véi ghép tuy, con GVHD do truyén mau thi kho khan.
Ty 1& lui bénh rat thap.
6.5. Du phdng bénh ghép chong chd trong truyén mau

Nhu trén da trinh bay, thu pham chinh ¢ ddy la t€ bao T lympho doc
(Te-CDy), t& bao Th-CD, va t& bac NK. Vi vay, dé du phong bénh ghép chéng cht thi
phucng phap duy nhit 1a logi cac t& bao néi trén ra khéi don vi mau truyén hoic
bt hoat ching.

- Loai t&€ bao T lympho: ¢6 nhiéu phudng phéap loai t& bao T lympho:

+ Diing mang loc bach cdu: mang loc ¢6 thé git lai > 95 t&€ bao bach cAu,
trong 46 c6 t& bao T.

+ Duing khang thé chéng T- lymphe (ATG) nhung phuong phap nay qua dit
tién, khéng phit hgp véi thue t&

+ Sit dung hoa chit cyclosporin A, Phudng phap nay phiic tap va khéng an toan.

~ Bat hoat lympho bang tia xa: mau trude khi truyén cho bénh nhén, tai
méu duge chiéu xa (tia gamma).

NGUO1 CHO MAU AN TOAN:
- CHO MAU TINH NGUYEN
- KHONG Vi L1 iCH KINH TE

1. VISAQ VAN DONG CHO MAU TINH NGUYEN AN ToAgu, KHONG Vi LGOI [CH KINH
TE LA NHIEM VU CAP BACH BAO DAM AN TOAN TRUYEN MAU ?

1.1. Do nhu cau mau cho diéu tri bénh, cho c¢ip ctu, cho du phong tham hoa,
cho an ninh qudc phdng ngay cang ting. Nay toan quéc méi dat duge 25% nhu
cau mau. Do khéng ¢6 ¢ mau du trit, nén nhiéu trudng hgp cip citu do chan
thuong, do tham hog § cac bénh vién gip nhiéu khé khan d& din dén ti vong, mit
khac khéng c6 diéu kién chuan bi k¥ nén nguy co lay nhiém cao, khéng thyc hién
duge truyén mau ting phan gy nhiéu tac hai va lang phi.

1.2. Tinh hinh nhiém triing lién quan dén truyén mau

~ 88 ngudi nhiém HIV trong céng déng ngay cang tang dang la nguy co de
doa an toan truyén mau.
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— 86 ngudi nhiém virus viém gan B rat cao (15-20%), ¢6 ndi cao hon. S8 nay
khi cho mau khong duge sang loc tét sé 14 nguy co 1y nhiém do truyén mau.Virus
viém gan gdy nhiéu hiu qua nghiém trong: viém gan man, xo gan, ung thu gan.

1.3. Tinh hinh nghién chich chat ma tuy dang cé chiéu hudng gia ting trong doi
ngii thanh nién tré cé kha ning cho mau. S6 nay cin tién, ho sin siang cho mau dé
lay tién. 88 ngudi nghién chich ma tdy bi nhiém HIV chiém 70-80%. N&éu khéng van
dong dude ngusi cho mau tinh nguyén khoéng vi lgi ich kinh t&€ thi nguy co 1ay
nhiém HIV do truyén mau sé v cang ldn, mét ngudi nghién ma tdy nhiém HIV di
cho mau ¢é thé 1ay HIV cho nhiéu ngusi.

2. MUC TIEU CUA CUOC VAN DONG CHO MAU TINH NGUYEN: Vsi cac 1y do ké
trén, cuée van doéng cho mau tinh nguyén phai dat duge cac mue tiéu sau day:

1. Phai duge nhiéu ngudi cho mau dé c6 di méu trong diéu tri, c6 mau dy trit
cho ¢4p ciu, cho céce tham hoa, ¢ho an ninh va qudc phong. PAm bio cung cdp mau
tit 25% (hién nay) ting lén 50% (2005) va >80% (nam 2010).

2, Phai bao dam chat hugng va d9 an todn cao. Loai trit hoan toan nhiing
ngusi ¢6 nguy c¢d lay nhiém HIV di cho mau. Van déng ngudi cho mau an toan tiép
tuc cho mau {(cho mau nhac lai)

3. Duy tri duge ngudn ngudi cho mau an toan, bdo vé va cham sée sttc khde
ngudi cho mau. V4i tinh than “An toan truyén mdu bét dau tir t6i” tit ngudi cho mau
tinh nguyén.

4. Chuan bi ngudn ngusi cho mau trong tuong lai: huéng dan cho mau tu
trudng phd thong.
3. NOI DUNG VA BIEN PHAP VAN DONG HIEN MAU

3.1. T6 chuc va trién khai khan truong, cé hiéu qua ba quyét dinh cha Chinh phd
vé cung cap mau va an toan truyén mau

— Quyét dinh clia Tha tudng ngay 7/4/2000 vé van dong todn din cho mAau.

- Quyét dinh cua Thu tuéng ngay 28/12/2001 vé Chuong trinh an toan
truyén mau qudc gia giai doan 2001-2010.

- Quyét dinh ctia Thu tudng ngay 13/12/2001 vé xay dung 4 trung tdm
truyén mau khu vyc vay vén cta Ngan hang thé gidi. Thyc hién trong 5 nim
(2002-2007).

Néu thuc hién cé két qua ba quyét dinh nay, ching ta sé:
~ €6 mau cho diéu tri, ¢6 dy trii cho an ninh quéc phong, cho cac tham hoa.

- C6 di mau dat chit lugng va d6 an toan cao, dat tiéu chudn quéc t& théng
nhét trong toan qude, khi d6 nhan dan ta, ngudi nudc ngoai lam viée & nude ta sé
duge thy hudng chit lugng mau giéng nhau.

- Truyén mau cua nudc ta ciing sé hoa nhap duge véi truyén méau khu vuc va
thé gidi.
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3.2. Hoan thién mang ludi van dong hién mau va quy trinh, quy ché hoat dong
ctia mang ludi nay

Trude hét phai nhan thic rdng diy la viée cla toan dan, moi ngudi phai cé
trach nhiém tham gia.

- Phai ¢6 sy quan tam chi dao cua Dang va Chinh quyén.

— Phai ¢6 mang luéi t8 chic tit Trung uong téi dia phuong do hai nganh chiu
trach nhiém chinh: Héi chit thap d6 va Bo Y té.

- — C6 quy ché, néi dung va k& hoach hoat déng cu thé.

— Co kinh phi, nhan lue.

3.3. N&i dung va bién phap hoat dong cu thé

3.3.1. Mo réng céng tdc tuyén truyén gigo duc nham xdy dung niém tin va thdi d¢
cua cgng dong déi vdi hién méu

C6 chucng trinh quéc gia vé gido duc cong dbng, gido duc phé théng va kinh phi
thich hgp cho chuong trinh nay, goi 14 chudng trinh van déng hién mau nhin dao.

Cé d6i ngil can b duge dao tao, bao dam vé chit lugng, ¢6 kién thic tét, ¢
phuong phap giao tiép tot. Phai chon déi ngit nay tit cac ddi tugng nhu: gido vién,
nha bao, chuyén gia y t&, nhitng ngudi hoat déng xa hdi, hoat déng trong cac td chiic
quén ching... vi ho ¢6 ky niang truyén dat va gidng day tét, c6 phong cach dé lam
cho ¢ong dong tin tudng.

Chugng trinh gido duc nay phai dat duge muc tiéu: ngudi 16n khée manh sén
sang cho mau dé cung cdp mau cho hién tai, tré em phai la ngudn ngudi dd trit mau
trong tucng lai.

3.3.2. Chon duoc nguoi cho mau an toan

Vi bénh nhiém tring truyén qua dudng mau ngdy cang gia ting, nhat 1a
nhiém HIV/AIDS - nén bt bude chuong trinh hién mau phai chon dude ngudi hién
mau an toan thudéec nhém nguy cg 1dy nhiém thap, sang loc k§ ngudsi hién mau ¢é
bénh nhiém tring.

a. Lam cho ngudi hién méau higu rd

Cho mau khong hai cho cd thé. P& lam duge diéu nay phai ¢6 nhiéu ngusi
gudng mau cho mau ké ca ldnh dao va ngudi tuyén truyén vién. Phai ¢6 t6 chiic va
chi dao chit ché.

Ddng thai phai lam cho céng déng hidu ré ¥ nghia nhdn dao cao cd cha vide
hién mau citu ngudi, vita gitp citu duge tinh mang ho trude mét, vita khong dé ho
méc thém bénh 1au dai do truyén mau gay nén.

Dé lam dugc viéc nay phai lam cho ngudi hién mau khéng chi ¢é long nhan
dao ma con phai hiéu ré trdch nhiém clia minh ddm bdo an toAn tuyét d6i cho ngudi
nhin mau. Ngudi cho mau viét 15i bao dam vé stc khoe va chat lugng mau cua
minh hién cho ngudi bénh.
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Phat trién ¥ tudng t6t cia ngudi hién méau la néu minh bi bénh thi nhat dinh
khéng cho mau dé khéng 14y bénh cho ngusi khéc.

Phat trién van déng hién méu khong 15y tién, bao gém khau tuyén chon va
duy tri ngudn ngudi cho mau an toan trong céng déng. Lam cho moi ngudi hiéu r6
hién mdu nhdn dao khéng ldy tién la cdch an toan nhét, hidu qud nhdt dé ddp ing
nhu cdu cung cdp méu.

b. Cac budc sang loc phéi tién hanh hét suc nghiém ngét cé hai ddi tuong ngudi cho
mau thudng xuyén va ngudi cho mau 1éan dau.

— Tuyén truyén d€ ho hiéu ré ¥ nghia, trach nhiém cta viéc cho mau. Tu d6
ho tu nguyén cho mau nhén daoc néu c6 stic khoe, hoéic khéng cho mau néu cé
véu té nguy co.

— Kham sttc khée toan dién, phat hién dé loai trit cac truong hgp khéng du
diéu kién cho mau nham gilt an toan sitc khoe cho ho.

- Tu vn t8t cho ho trude khi cho mau dé tidp tuc loai trif cac yéu té nguy
o cao. :

— Sang loc t8t cac tac nhan gay bénh bang cach st dung cac ky thuat c6 dd
nhay va d¢ dic hidu cao, nhan vién xét nghiém cé tay nghé tinh sao.

c. Chinh phii cam két c6 chuong trinh, chinh séch mau va an toan mau quéc g:a trude
hét ia cham lo nguén ngudi cho mau an toan

3.3.3. Duy tri nguén nguoi cho mau an toan

Lam cho moi ngudi hiéu ring ngudi tinh nguyén hién mau, hi€n mau khong
lay tién va cho mau thudng xuyén la an toan hon ca trong phong lay nhidm HIV,
HBV, HCV qua dudng truyén mau. Do dé viéc duy tri s6 ngudi nay cho mau thudng
xuyén 1a rat can thiét cho an toan truyén mau.

Té chite thu gom m4u phai 1am cho ngudi hién mau cdm thay an toan trong
qué trinh hién mau bang viéc lam thuc t& ctia minh, cu thé la:

~ Vi tri, dia diém, noi 14y mAu thuan tién 48 dén, sach sé, lich sy, ¢6 trang bi
t&t, ¢6 siic hap din véi moi ngudi.

Céc chi sd sit dung dé gidm sat va danh gia phuong phéap thu gom mau va goi
nguai cho mau:

— 56 don vi mau thu nhan duge d médi dgt van déng.
- (Gia thanh méi don vi mau cua mbi dot.
~ Téng s6 don vi méau thu dude so v6i s6 nhan vién di thu nhan mau.

- 56 lugng don vi mau loai bo qua méi dgt va mdi 1an hoat déng luu dbng
ho#c ¢6 dinh.

- 86 lugng cic budi nhan mau luu déng.
- Hiéu qua &30 tao nhén vién 1am van d6éng cho mau.

-~ Ty 1& méu thu dude so véi yéu cdu dat ra.
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4. 76 CHUC VA QUAN LY CONG TAC VAN DONG HIEN MAU

4.1. Té chic mang lugi ban chi dao van dong hién mau tir Trung uong tdi dia
phuong (3 ¢dp: Trung udng, tinh, huyén) bao gdm céc thanh phéin: dai dién chinh
quyeén, y t&, chit thap do, thanh nién, phu nit, quan déi, cuu chién binh, khoa gido,
cac ¢d quan truyén thong dai chiing.

Chiu trach nhiém chi dao toan bd céng tac van déng hi€n mau § dia phudng
minh bao gém:

Lap k& hoach v& nhu cAu mau cia dia phusng.

— Chi dao cong tac tuyén truyén, van déng.

T§ chitc danh gia két qua

Quan 1y tai chinh néu c6
4.2. Quan ly ngudi cho mau an toin
- Lap hd so quan 1y, quan 1§ qua mang may tinh
— Phat hién ngudi c¢é yéu t6 nguy cd di cho mau.
- Déng vién ngudi cho mau an toan tiép tuc cho mau nhic lai, duy tri nguén

nguoi cho mau an toan.

4.3. T6 chirc cham séc va tu van sirc khée cho ngudi cho mau

~ Tiép don nhe nhang, lam cho ngudi cho mau thodi mai, tu hao duge lam
- mat viéc thién.

— Nhéc nhd ho chudn bi tét trude khj cho mau, nhit 13 ngudi cho mau l4n
dau vé tinh thdn, gide ngd d&m trudc, an trude khi cho mau.

- Bao mat cac thong tin vé bénh tat cho ngudi cho mau.

— Cham séc sau khi cho méau, nhat 1a ngudi ¢ biéu hién khéng binh thudng
khi cho mau. :

— Théng bao va tu van stic khoe sau cho mau,

4.4. Quan hé véi cong déng, tiép tuc tuyén truyén déng vién, thu mdi cho mau
nhic lai, tu vin bao vé sttc khde dé duy tri nguén nguoi cho méau an toan.

4.5. T chirc cac diém lay mau thuan Igi cho ngudi cho mau sach, thoang. lich su,

thé hién sy tran trong ngudi cho mau tinh nguyén, cé site hap dan nhu mdot dia chi
t6t cua nhitng ngudi 1am nhén dao.
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TIEU CHUAN CHO MAU AN TOAN

1. M3 PAU

Hé théng truyén mau néi chung trén toan thé gidi ¢é ba bé phan chinh.
1.1. Van déng tuyén truyén dé ¢6 ngudi cho mau va cho mau nhic lai

3 nudc ta bod phan nay duge dat dudi su chi dac cia Ban chi dae van dong
'ién mau tinh nguyén (chinh quyén la trudng ban; Chit thap d8, thanh nién, y t&la
phé ban va cac thanh vién khac).
1.2. Ngan hang mau: (hay Trung tAm truyén mau khu vuc) bao gém cé:
1.2.1.Thu gom mau |

- Tuyén chon ngudi cho méu, quan 1y ngudi cho mau (14n diu va nhic lai).

- Tu v&n ngidi cho mau

- Thu gom mau, thu gom huyét tudgng, thu gom t& bao ngudn sinh mau.

1.2.2. Xét nghiém sang loc
Thuyc hién cac xét nghiém sang loc theo quy ché truyén mau cua B Y té€ quy dinh.
- HBsAg '

Anti HCV

Anti HIV 1-2

— Gilang mai

Sét rét

* ALT (khi c6 diéu kién)

* Khang thé bat thudng.

X4c dinh nhom mau khac ngoai hé ABO. Khi ¢6 diéu kién va cac xét nghiém
khac khi diéu kién truyén mau doi hdi.
1.2.3. Diéu ché cdc thanh phan mau

N#m thanh phan mau chu yéu:

~ Khéi hong cdu (KHC)

~ Héng cAu rita (HCR)

— Huyét tuong tuoi déng lanh (HTTDL)
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- Tdaa lanh yéu t& VIII (cryoprecipitate)
~ Khéi tiéu cau (KTC).

1.2.4. Bao quan, luu trir va phan phoi mdu, ché pham mau
1.3. Hé théng truyén mau bénh vién: ¢6 hai bd phan

1.3.1. Labo xét nghiém truyén mdu: nhan mau va cc ch& phdm mau tit cic ngan
hang méu hay trung tdm truyén mau khu vyc, tién hanh cac xét nghiém hoa hgp
gitia ngudi cho va ngudi nhdn méu rdi phat cho cac khoa 14m sang.

1.3.2. Cdc khoa lam sang: dy tri mau va cac ché phdm mau cho labo xét nghiém
truyén mau. Thue hién truyén mau va ch€ phadm mau tai givong (lam nhém mau
tai givong bénh (ngudi bénh va tti mau hay ché phdm mau). Phan Ung sinh vat -
theo ddi truyén mau (nhiét 49, huyét ap, mach va cac phan ung khac). Khéng cé
mAu thi khéng thé ¢6 truyén mau.

Khéng ¢6 ngudi cho mau thi khéng thé ¢6 mau. Mic du khoa hoc da phat trién
song chua tao ra chit thay thé mau hoan toan. Do d6 van &€ ngudi cho mau (nguén
nguyén liéu) 14 vAn dé quan trong hang ddu ma nhiéu nude coi nhu cudc “cach
mang” trong hé théng truyén mau an toan.

2. NGUGI CHO MAU

Trong truyén mau cé song song nhiéu hinh thitc cho mau:

Cho méau chuyén nghiép

— Nguoi nha, ngudi than cho mau

— Cho mau tinh nguyén

- Truyén mau ty thin

Ngudi cho méau c6 thé cho:

+ Cho mau toan phan

+ Cho huyét tudng

+ Cho tiéu cdu hay cac thanh phén khac.

Du cho hinh thic ndo déu phéi dam bao nguyén téc la ¢é hidu qua trong diéu
tri dong thoi phai ddm bac an toan t6i da cho ngudi nhian mau va cho chinh ban
than ho (nguoi cho mau).

2.1. Ngudi cho mau chuyén nghiép

Ngudi cho méu chuyén nghiép hay diing hon 14 ngudi ban mau. Do hoan canh
nay hay khac ho phai séng bing nghé ban mau. Hién nay cdon tdn tai nhidu co s6
ldy mau nén ho di ban mau ¢ nhiéu ndi véi nhiéu tén khae nhau, thudng dau didm
bénh tat nén chit lugng mau khéng ddm bdo (tir huyét sic td thip va tiém 4n
nhilng nguy cd cao khong thé ludng hét).

Hién nay ty 1& nay van chiém ty lé cao d nude ta.
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2.2. Ngudi nha bénh nhan hodc ngudi than ban bé trong gia dinh bénh nhan

O hiu hét cac nude dang phat trién loai hinh nay chi€m ty 1& cao khi bénh
nhan can vai dén vi mau hay nhiéu hon ma ngan hang mau khéng cé du.

Loai hinh nay khuyén khich lic dau khi phong trao hién mau nhan dao mdi
bat dau, ngan hang mau chua c6 di lugng mau dy trit vi ¢é nhiing han ché sau day:

— Khi cdp citu ngin hang mau khong thé tién hanh tit ca cac xét nghiém
theo yéu cau (HIV, HBV HCV, giang mai, st rét v.v...)

- Nhiéu trudng hgp nhéan la ngudi trong gia dinh song thuc chit mua ban
mau dudi hinh thite khac, nhiéu khi gia ca cao gdp nhidu 1an (do ngan hang mau
khong ¢6 mau, con cai trong gia dinh khoéng cho mau).

— Nhiéu truong hgp ngudi than va ngudi trong gia dinh khi duge xét nghiém
ty 18 14y nhiém cac virus qua con dudng truyén méau cao nhu HBV ¢6 khi nhiém ca
HIV, giang mai v.v...

— Nguoi bénh doi hoi truyén nhiéu mau: ngoai mau ngin hang mau cap, mau
cla gia dinh ban bé cho, song ngudi bénh hiéu riang ho séng duge la do gia dinh cho
mau, khi khoi bénh ¥ thuc trach nhiém céng dan cing sé han ché.

— Khi méc bénh do truyén mau (vi dung cd mau ngin hang mau cdp va gia
dinh cho cing gay khé khiin ¢ho bénh vién giai thich).

— Nhiéu trudng hgp nhém mau nhLIng ngudi trong gia dinh va ban be bénh
nhan khéng phu hdp, ngan hang méau khé giai thich khi d6i mau.

2.3. Ngudi cho mau tinh nguyén khdng nhéan tién

Trong hé thong truyén mau hién dai, an toan, doi tugng nay sé 1a chi yéu va
ciing 14 muye tiéu ma nganh truyén mau ching ta phan dau phai dat dudge.

Theo quyét dinh ctia Thi tuéng Chinh phu s6: 198/2001/QD-TTg ngay
28/11/2001 chuong trinh an toan truyén méu giai doan 2001-2010 v& dy 4n dau tu
xfy dyng 4 trung tAm truyén mau khu vige vay vén cua Ngan hang thé gidi (WB).

Theo cac quyét dinh trén dén nam 2005 phai dat 50% va nam 2010 phai dat
70% nguoi cho méau tinh nguyén khong 14y tién. Day 14 nhiém vu hét sic nang né
va quan trong ma Nha nude giao cho nganh Huyét hoc - Truyén mau. Tuy theo moi
dia phudng dua vao hoan canh thyc t& nganh HHTM phéan ddu dé c¢6 nhiéu ngudi
cho méu tinh nguyén, nguy co thap cho mau va cho mau nhéc lai.

Xay dung duge nhu cAu mau va ché phdm mau thuc t& d cac dia phudng, cac
bénh vién dé Ban chi dao van ddng Hién mau nhén dao cac cdp van déng ngudi cho
mau; xay dung ngin hang mau séng kip thoi cung cip mau cho diéu tri cip ctu va
dé phong cac tham hoa.

2.4. Cho mau tu than

Day 1a loai hinh cho mau an toan nhat, nhat 14 cac nudc dang phat trién sé
ngudi cho mau con it, s6 lugng mau dép ing chua du. C6 thé cho trude khi mé,
trong khi mé (c6 chudng trinh cho mau ty than). Kinh phi chi cho viéc xét nghiém
sang loc cing dude giam dang ké.
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3. NHUNG TIEU CHUAN CHO MAU AN TOAN

Muc tiéu ctta y t&€ la chita cho ngusi bénh khéi bénh chit khéng lam cho ho
mAc thém bénh. Do d6 dé ¢6 don vi mau va ché phdm mau an toan thi nguyén lidu
(nguoi cho méau) phai dat nhitng tiéu chudn quée gia, qudc t& méi duge che mau.

D3i v6i nude ta ngudi cho mau phai dat tiéu chudn vé lam sang va xét nghiém
theo quy ché truyén mau clia B Y t& ban hanh (nam 1992 va hién nay dang b
sung stia doi).

3.1. Nhing tiéu chudn lam sang

3.1.1. Nguoi cho mdu phai Ia nhimg nguoi khoé manh, hoan toan tu nguyén, phai
sdn sang hop tac vdi thay thude (trd 131 nhiing cAu hdi theo quy ché truyén mau cia
B Y té&). Day la bién phap tu sang loc minh,

3.1.2. Nguoi cho mau phai ¢6 hé so theo déi sut khoé, vé thii glan cho mau (véi
ngudi cho mau nhéc lai) con véi ngerl cho mau lan dau phai cé gidy t& tuy than, dia
chi ré rang... d& ngin hang mau quan ly.

3.1.3. Tudi
Nam: Tt 18 dén 60 tudi
Ni: Tix 18 dén 55 tudi
3.1.4. Thoi gian cho mau: thdi gian téi thiéu gitta hai lan cho mau 1a 2,5 thang.

Bdi vél nam khéng nén cho qua 4 1an trong mét nam. D&i véi nit khéng nén
cho qua 3 l4n trong | ndm. D4i vdi cho huyét tuong, cho tiéu cdu thai gian quy
dinh khae.

3.1.5. §6 luong mdu cho: lugng mau t6i da clta m&i 1dn cho mau bing 1/13 lugng
mau (trong cd thé 6 khoang tit 4 dén 5 lit mau) hodc tinh mot cach khac tir 5 dén
7ml/1kg thé trong thi hoan toan khéng ¢6 anh hudng cho stc khoé. Hién nay ching
ta quy dinh don vi mau la 250ml va 350ml.

3.1.6. Nguot cho mau phai dat toi thiéu
Nam : 2 45 kg
Nu :> 40 ke
3.1.7. Huyét dp: phai 6 gi6i han binh thudng
HA t61 da < 160mmHg
HA 61 thiéu > 70mmHg
3.1.8. Nguoi cho mau phai: tuyét d6i an toan khéng c6 nguy cg lay bénh.

- Ngudi cho mau khéng duge méc cic bénh lay lan qua con dudng truyén
mawHBV, HCV, HIV, giang mai, 6t rét.
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- Ngudi cho mau khéng phai 14 ngusi nghién hiit tiém chich ma tuy.

— Ngudi cho mau khong phai la nguoi c¢6 quan hé tinh duc ddng gidi, khac
2id vdi ngudi ngoal hén nhan (mai dam, ldy nhiém HIV, tiém chich ma tuy).

— Nygudi cho mau khéng phai 14 ti nhan dang bi giam gif.

- Ngudi cho mau khong phai 1 ngudi vita nhan mau va ch& pham mau (dudi
1 nam) con > 2 ndm phai duge xem xét kiém tra xét nghiém mot cach than trong.

- Ngudi cho mau khéng phai 1a ngudi vita tiém chung vaccin, vita uéng thude
nhu aspirin v.v...

- Ngudgi cho mau khéng phai 14 ngudi cd tri trong ving ¢é nguy co sot rét
cao trong thoi gian > 6 thang.

— Ngudi cho mau khéng ¢6 cac tién st méc bénh tim mach, gan, than, hé hap
v.v... va cac bénh khac niia.
3.2. Nhimg tiéu chuin xét nghiém
3.2.1. Huyét sdc té: toi thidu:
120 g/l
110 g/l

IV

Nam

Na

IV

O cac co 8¢ 1dn c6 didu kién quy dinh chung cd nam va nit huyét sic t6 > 120 g/.

3.2.2. Cdc xét nghiém
-~ HBsAg: phai 4m tinh
— Anti HIV1-2: phai am tinh
- Anti HCV: phai Am tinh
— (iang mai (RPR, TPHA): Phai 4m tinh
- Ky sinh trung sét rét: khang ¢6
— Men gan: ALT (khi c6 diéu kién): phai ¢ giéi han binh thudng.
- Va mét s8 xét nghiém khac khi ¢6 nhu cau.

4. KET LUAN

Ngudi cho mau va nhiing tiéu chudn cho mau an toan déng vai tro quan trong
trong hé théng truyén mau an toan.

M5i nguoi dan nhéat 1a nhitng can bd 1am cdng tac truyén mau hiéu va thuc
hién dung nhiing quy dinh vé& ngudi cho mau sé& gép phan quan trong dam bdo an
toan cho ngudi bénh.
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KHAM TUYEN CHON NGUG1 CHO MAU

Hién nay cong tac truyén mau dang c6 nhitng budc phat trién rat manh mé,
dong gop rit hiéu qua trong viéc diéu tri va cap elu ngudi bénh. Song song véi sy
phat trién cta khoa hoc ky thuat cua nganh Y t& thi nhiém vu d&t ra cho nganh
truyén mau ngay cang trd nén ning né va cap thiét.

Kha nang diéu tri va cip cliu cta y t& cang ndng cao thi déi hol vé nhu ciu
mau ngay cang lon. 3 cac nude khi cong tac truyén miu dat d&n mét mic db phat
trién cao thi kha niang thu gom mau la rdt 18n. Trong khi dé d nude ta vdi so dan
trén 80 triéu ngudi thi yéu cAu vé mau la rédt ldn, nhung kha nang dap ing vé mau
cua ching ta edn qua th&p so véi nhu ciu.

Cong tac truyén méau dat duge hidu qua khi dap ting duge hai van dé

- Pam bao duge hiéu qua didu tri va an toan cho ngudi bénh (ngudi nhan
mAau) ca ngay trude mét cing nhu lau dai.

— Dam bao an toan siic khde cho ngudi cho mau, chit lugng don vi mau thu

dude va yéu td tac dong tich cyc dé ngudi cho mau ¢é thé cho mau lai va cho mau
nhiéu lan.

Nhu vay mét nhiém vy rat ning né va quan trong d61 véi nhiing ngudi 1lam
cdng tac truyén mau 14 eé duge nhidu ngudi cho mau va ho phai 1a nhung ngudi cho
mau an toan. Van dé nay da duge quén triét trong toan nganh véi gidi phap cu thé
la van dong toan dan cho mau va cho mau tinh nguyén khéng liy tién va 12 médt
cdng tac thuong xuyeén, lau dai.

Tuy nhién trong hoan cdnh cy thé & nude ta trong giai doan hién nay véi rat
nhiéu y&u t& khéng thuan lgi

~ Diéu kién kinh t& va x4 hoi.

— Y&u t& dén tri va théi quen sinh hoat. _

- Biéu kién mai trudng, dac diém khi hau tu nhién.

~ Su hiéu bigt va y thitc clia ngudi dan vé hanh déng hién mau.

Do vay dé ¢6 dude muc tiéu an toan trong truyen mau thi viée tuyén chen

nguoi cho mau 1a4 mot mat xich rdt quan trong néu khéng néi va then chét cua
nhiing ngudi 1am céng tac truyén mau.

1. TU VAN TRUGC KHI CHO MAU
1.1. Sy cén thist

Péy phai duge coi 1a bude dau tién va khéng thé thiu clia toan bd quy trinh
tuyen chon ngudi cho mau. Bang nhiéu cach tiép can (khi van déng ho#c ngay tai co
s0 truyen mau) dé€ dua dén ngudi cho mau cac théng tin lam sao cho ho hiéu dudgc khl
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nao ho khéng thé hoac khéng nén cho mau, bdi vi nhitng trudng hdp nhu vay cé thé
lam anh hudng dén sdc khoe cia ban than ho va eta nhing ngudi nhian mau.

Coéng tac tu van can phai dudc coi trong va tién hanh thudng xuyén do nhing
ly do sau:

-~ Ban than nhiing ngudi khi dén cho miu ¢é ¥ thic ty nguyén, nhung su
hiéu biét, trinh d6 van héa, nghé nghiép cia méi ngudi 14 rat khac nhau. Ho khéng
phai 14 ngudi lam trong nganh truyén mau, do vay cin phai duge huéng dan , ggi y
va giai thich tuong déi cu thé.

— Viée tu vin cang phai duge coi trong khi d6 1A nhiing ngudi cho mau co 18y
tién (ngudi cho mau chuyén nghiép), ngudi nhd, ngudi than bénh nhan dén cho
mau. Trong trudng hgp nay ho cho méau trong tinh trang c¢é mét sitc ép rat roé rét, su
hiéu biét han ché, do vay ho c6 thé ddu bénh dé dat duge muc dich cfia minh 14 c6
mau cho ngudi nha, ngudi than ¢la minh hodc ¢6 duge mot chiit kinh té.

Qua tu van ngudi cho mau ma chang ta ¢6 thé dat duge mot sd hidu qua ban
dau nhu sau:

— Co6 thé danh gia dude so bd tinh trang stc khée hién tai va tién si bénh clia
ngudol cho mau.

- Cung cip cac thong tin, gidi thich vé cac ydu td nguy co (ddl sitc khoe cua
ban thin, cia ngudl nhan mau), cac bénh lay truyén qua dudng mau va ca van
dong ho tiép tue cho mau sau 1an cho nay.

— (6 thé danh gia dude ¥ thite va mic d6 hidu bist cha ngudi cho mau vé cac
yéu L0 nguy co.

— Gl ¥, hudng dan dé ngudi cho mau c6 thé ty minh xac dinh khéng cho mau
khi ban than ¢6 yéu t& nguy cd, khéng an toan khi cho méau.

— Tu dé ngudi cho mau hiéu dude cac edng viée cdn thiét cha quy trinh tuyén
chon v& ¥ nghia ctia moi céng doan, déng thdi dé ho phéi hgp véi nhan vién truyén
mau mét cach day da.

Mot méat khac cla céng tac tu van 13 qua dé tao duge mél quan hé tét gitda
nhén vién truyén mau va ngudi cho mau, sy cin thi€t cia mau (ea s6 lugng, chat
lugng), ¥ nghia clia viéc hién mau dé ho tiép tuc cho.

1.2. N&i dung tu van ngudi cho mau
1.2.1. Hanh vi nguy co

Mot trong nhitng phan quan trong nhat cia viée tu vAn ngudi cho mau 13 giai
thich hanh vi nguy co 14 gi ? Khong bao gid duge nghi ring ngudi cho mau hiéu
duge mdt cach ddy du khai niém hanh vi nguy cd va sy nguy hiém d&i véi ngudi
nhan mau nhu thé€ nao. B3i vi ngudi cho méau c6 nhitng mic dé hiéu biét, nghé
nghiép khac nhau tham chi ngay ca khi ho 14 nhan vién y t&8 nén nhan thic vé khai
niém nay nhiéu khi khong c6 hosic khéng day da. Chinh vi vay su giai thich cua
nhan vién truyén mau hodc cac tai lidu s& cung cdp nhitng théng tin c6 ¥ nghia rat
quan trong véi ngudl cho mau.
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Khai niém vé giai doan cita s8 ciing cdn duge gidi thich cho ngudi cho mau.,
day 14 khoang thoi gian giita thdi diém nhiém HIV va théi difm ma s phat trién
cuia khang thé khang HIV dén muc c6 thé phat hién dudc. Khéng thé xic dinh duge
da bi nhiém hay chua tdi khi phat hién duge khang thé. Khéng gidng nhu xét
nghiém virus viém gan B, c4c xét nghiém sang loc HIV théng thuong chi dua vao sy
c6 mit cia mot néng 46 khang thé ¢6 thé nhan biét duge ma khong phai 1a khang
nguyén. Khoang thoi gian dai ngdn cha giai doan clia s8 thay déi véi mdi ca thé. Do
vAy ma c6 thé néi ring khi mét két qua ctia mat xét nghiém HIV 1a 4m tinh thi vin
khéng thé khang dinh ngudi cho mau nay khéng bi nhiém HIV.

Nguy cd lay truyén HIV qua dudng truyén mau cang tang lén néu ngudi cho
mau khéng hiéu biét day dn vé giai doan clta s6, hiéu sai 1dm ring mau cia ho 12
an toan khi ho khéng cé cAc bidu hién lam sang ctia bénh. Chinh vi vay viéc tu
quyét dinh khéng cho mau hoic tit tri hoan khéng cho mau caa ngudi cho mau khi
ho nhéan thay ban than c6 y&u t6 nguy cd y nghia hét sitc quan trong. Didu nay
khéng chi diing v6i HIV ma véi t4t ci céc virus va cdc bénh c6 kha nang lay truyén
qua dudng truyén mau.

Mét vdn dé ciing rit quan trong 1 cin gido duc ngusi cho mau dé ho khéng
dudc coi cic ¢d sd truyén mau 1a noi dé thuc hién viéc xét nghiém chinh xéc, an
toan, khéng mat tién dé ty kiém tra khi minh ¢6 nguy ¢d méc bénh.

Céac dang chi1 y€u clia hanh vi nguy co cidn duge quan tam d8i véi chiing ta la:

— Quan hé tinh duc bira bai, khéng an toan.

- Mai dam

- Tiém chich ma tay

Xam trd

- Quan hé tinh duc v8i ngudi ¢6 hanh vi nguy cd cao

Can chu y rdng mdi dia phudng tity theo nhiing déc didm sinh hoat x4 hdi, tap
tuc, dic diém dia Iy va méi trudng c6 thé cin dua thém vao tidu chuin tuyén chon
cua ¢¢ s¢ minh nhitng quy dinh khéc niia v& hanh vi nguy cd. Song song véi viée tu
vén vé hanh vi nguy cd cao, cin gido duc va van déng cho mau phai c¢6 cach séng
lanh manh dé tiép tuc cho méu lai, cho mau thudng xuyén, viée tu vin cdn rat chi
¥ v6i nhing ngudi cho mau ldn déu, nhung cling cdn thudng xuyén va nhéc lai véi
nhiing 1an cho mau sau.

1.2.2, HGi tién sursuc khoe

Bay la bude thit hai trong quy trinh kham tuyén chon ngudi cho mau, céng
vigc nay gidp ching ta duge mét s6 van dé sau :

— Cung clp cic thong tin ban ddu dé c6 thé quyét dinh ngudi nay cé thé cho
mau dudc hay khéng ?

- Cung cap mét hé so lau dai dé theo dbi ngudi cho méu, danh gia kha ning
dap ing clia ho, gitp hg c6 nhiing diéu chinh hgp 13.
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- Gitp ching ta cé thé ngin can kip thoi viéc cho mau néu ngudi cho dén
trong trudng hgp ho da bi loax trudc day.

— La co s8 phap 1y bao vé ching ta khi ngudi cho mAau ¢6 thé bi 6m dau tring
hgp sau khi cho mau.

Viée héi tién s y t& ngudi cho mau cin duge thyc hién bdi nhan vién chuyén
mén y t&, nhu viy bén canh viéc dua ra nhing ciu héi hgp ly, da dang con c6 thé
nhan biét duge nhitng dau hiéu lam sang vé tinh trang siic khée cua ngudi cho mau
va c6 thé dua ra duge quyét dinh ho c6 thé cho méau duge hay khéng, tri hodn cho
mau tam thdi hay vinh vién.

Cung véi cac cau hdi v& hanh vi nguy cg, ching ta nén dua viéc héi tién si y
t& ngudh cho mau thanh nhiing bang ciu héi dé viée diéu tra duge nhanh, hé thdng,
chinh xac va tranh thigu sé6t khong dang c6. Nhung cdn Iuu ¥ ring bang cdu héi cén
duge trinh bay bing nhiing tit ngit dé& hiéu nhat, déng thoi nhan vién y t& can phai
gitip d3 d€ ngudi cho mau ¢6 thé hidu duge cac cidu hdi mot cach chinh xac. Giai
thich kip thdi nhitng tit hodic thuat ngit y t& Cac bdng ciu hédi dé dam bdo tinh
phap 1§ cin cé chit ky xac nhin cta ngudi hoéi, ngudi duge hoi va ghi rd rang thai
gian thuc hién.

Cén chd ¥ rang viée hoi ngudi cho mau vé tién st bénh (ciing nhu cic hanh vi
nguy ¢d) cAn dAm bao nguyén téc giit dude bi mat ca nhén clia ngudi cho mau. Dé
didm bao duge nguyén tic nay, dong thoi dé cé duge théng tin tra 18i chinh xac viée
tién hanh cin phai dude dién ra modt cach t& nhi, kin d4o va phai c6 nguyén téc luu
trit bi mat, an toan. Cé nhu vay thi ngudi cho miu mdi c6 thé tin tudng & co sd
truyén mau ma dua ra duge thong tin chinb xac, mdi cé thé van dong ho dén cho
mau l4n sau. Va khi dd ¢6 mot sy tin cay véi ching ta thi ho s& van déng nhing
ngudi khac nita dén cho mau.

Trén day la nhing yéu t8 dién hinh, chung nhit ¢6 nguy cg tiém tang cé thé
anh hudng dén sic khoe ngudi cho mau.

Tuy nhién tuy theo dic diém kinh t&, xa hdi, tdp tuc, théi quen sinh hoat,
nghé nghiép phd bién... cia cu dan dia phudng ma mdi ¢o 86 truyén mau cé thé bo
sung cac yéu td khac nita.

2. KHAM TUYEN CHON TRUC TIEP NGUGI CHO MAU

D4y 14 budc bat budc phai thyc hién trude médi 14n cho mau, phai duge ap
dung & tit ca cac trung tdm truyén mau. Cac két qua kham va xét nghiém rit quan
trong cho viéc sang loc, Ita chon, theo d&i, quan 1y va van dong ngudi cho mau. Mt
khac cac két qua cé duge ¢6 tinh phap 1y cho hoat déng cia méi ¢d sd truyén mau.

Viéc kham tuyén bao gém céc cong doan kiém tra vé 1am sang va xét nghiém.
CAc tiéu chudn tuyén chon théng nhit ¢ hdu nhu tat ca cac qudc gia, tuy nhién méi
nude ¢6 b sung thém mot s diém dé phu hgp véi didu kién kinh t€, xa hoi, tu
nhién va dic dim chiing tdc cha minh. & Viét Nam, ta dua vao quy ché truyén
mau do Bo Y t& ban hanh (2006).
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2.1. Nhan théan
— Nguoi cho mau phai ¢6 nhan than r3 rang, gidy to tiy than diy da hgp phap.
— Ngudi cho mau khi dén cho phai duge 1ap hé sd theo dbi.

Quy dinh nay cang can phai duge hét stic chi ¥ trong hoan cidnh & nude ta
hién nay khi ngudn ngudi cho mau chli yéu 1a ngudi cho mau chuyén nghiép.

2.2. Tiéu chuan vé kham Idm sang
— Tudi: tit 18 dén 60 481 v6i nam va tir 18 dén 55 ddi véi ni.

Cén chd ¥ ring d gidi han cla tudi khéng ap dung 461 v6i nhiing ngudi cho
mau lan diu tién.

— Can niang : Nam trén 45 kg. Nit trén 42 kg

Huyét 4p: Huyét ap toi thiéu = 70mmHg
Huyét ap t6i da < 160mmHg
Mach: = 60 lan/ phit, khéng qua 100 lan/phit

— Kham 1am sang khéng c6 biéu hién bénh Iy va yé&u t& nguy co.

2.3. Tiéu chuan vé xét nghiém
2.3.1. Cdc tiéu chudn xét nghiém bdt budc

— Xac dinh nhém mau ABO

_ DPinh luong huyét sic t6 dat > 120 g/lit.

— Cac xét nghiém cdc bénh nhiém trung truyén qua dudng mau bao gbm:
HIV, HBV, HCV, giang mali, s6t rét phai c6 két qua 4m tinh, duge 1am bing nhiing
k¥ thuat va thudc thi theo quy dinh.

2.3.2. Cdc xét nghiém b6 sung khdng bat budc
~ Nhém méau Rh
~ Hematocrit : nam = 0,37 L/L, nit 2 0,30 L/L,

- D&m hong ciu, céng thiic bach ciu, mau léng

Chiéu, chup X quang tim phdi
— Dién tam dd
Céc xét nghiém thudc nhém nay khong yéu cdu bit budc, ¢6 thé 1am tuy theo

nhu ciu, kha ning ctia méi trung tdm truyén mau.

3. TRI HOAN NGUGI CHO MAU

Nhu da trinh bay v& vai trd quan trong ¢ta tién s bénh va kiém tra sitc khée
nguoi cho mau trong viéc xac dinh nén loai hay tri hodn ngudi cho mau. Ly tudng
nhét 12 nhitng ngudi c6 kha nang cho mau sé& quyét dinh tu loai ra nhd cic théng
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tin va tu van khi cho mau. Tuy vay nhiéu khi qua tu van hodc kham tuyén chon,
nhan vién truyén méiu van cdn phdi quyét dinh tri hodn tam thdi hodc loai vinh
vién nhiéu trudng hgp. Van dé nay cang néi cdm va khé khan d6i véi cac cd sd
truyén mau dua hoan todn vao ngudn ngudi cho mau chuyén nghiép, ngudi nha
bénh nhén cho mau va ludn & trong tinh trang thiéu mau.

Mét diéu thudng xuyén xuét hién dé 14 nhiéu ngudi cho méu rit lo ling, tham
tri hoang s¢ khi duge théng bao minh khéng du tidu chuin cho mau (loai tam thdi
ho#e vinh vién). Vi vy nén tién hanh viéc thong bao cho ngudi cho mau théng tin
trén mot cach tudn tut nhu sau:

~ Sau khi théng bao ding bao gid quén giai thich ngusi cho mau mét cach rd
rang, chin tinh 14 vi sao ho khdng di tiéu chudn cho mau.
+ Cho mau c6 thé gay nguy hiém cho sitc khde ciia ho
+ Nhiing don vi mau ma ho ¢6 thé nguy hiém dén ngudi nhan (hosic do bénh
tat ctia ho hode do nguy ¢d cic nguyén nhan nhiém trang cé thé ¢6 trong mau).
— Péng vién an i ngudi cho mau vi ho ¢6 thé rat hoang s¢ do nghi ring sic
khde ctia ho x4u hon thuc té.
— (Giai thich véi ngudi cho mau viée tri hodn nay la tam théi hay vinh vién,
néu 1 tam thdi thi eAn huéng din thdi diém quay lai kiém tra va déng vién ho tiép
tuc cho mau khi di diéu kién.

— Cung cdp théng tin vé ndi ndo ma ho c6 thé dén tu van, kham kiém tra.
Huéng dan cu thé, giéi thiéu, tao diéu kién cho ngudi cho mau dé ho ¢6 thé ¢6 duge
viée kiém tra va tu vAn nhanh nhit néu hgo mong mudn.

4. THEO DOI VIEC TUYEN CHON NGUOI CHO MAU

Day la cong viéc rat can thiét, viée thue hién tt cong doan nay sé tao duge
nhiing hiéu qua truéc mat cing nhu ldu dai sau:

— Theo d&i siic khde ngudi cho mau, tu vian duge kip thoi dic biét 14 nhiing
ngudi cho mau thudng xuyén.

— Gép phén tham gia van déng moi ngudi cho mau, lam ting dan sé lugng
ngudi cho mau thudng xuyén, ngudi cho mau tinh nguyén khéng 14y tién.

— Gidm dude s& lugng ngudi cho mau bi loai vinh vién, hodc tri hofin tam thai.

- Giam duge s8 lugng mau phai hiy do xét nghiém cac bénh nhifm trung
truyén qua duong mau cé két qua dudng tinh.

— Diéu hoa dude lugng mau phit hgp véi nhu ciu st dung.

Céng tac tuyén chon ngudi cho mau la mét viée hét sic quan trong, 12 nén
tang cta mdt cd sd truyén mau an toan va hidu qua. Day 12 médt cong viée phai duge
tién hanh thudng xuyén, lién tuc va c6 tiéu chuén, né sé gép phén rit 16n cho viée
tdng nhanh duge chat lugng va s lugng ngudi cho mau cing nhu nhitng don vi
mau, niang cao hidu qua chuyén mén ciia diéu tri va cip clu lam sang.
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LAY MAU (THU GOM MAU)

1. CHUAN Bl THU GOM MAU (xem thém sach k¥ thuat xét nghiém mau, 2005)
1.1. Khu vuc iy mau

— Dia diém 14y mau cin réng réi, thoang sach sé, di anh sing, mat vé mua
hé, &m vé€ miua déng (quat, may sudi, diéu hoa).

— Cung cip db nude sach, nha vé sinh thuin tién, ndi xe ra vao.

— Luu y phuong tién phong chéng chay né, 181 thoat hiém, dam bio an toin
cho ngudi cho méu, dic biét khi tap trung déng ngudi.
1.2. Dung cu - phudng tién 18y mau (xem ky thuat).
1.3. Nhan Iyc

2. KIEM TRA CAC THU TUC DANG KY CHO MAU VA TIEP NHAN NGUGI CHO MAU
2.1. Xac dinh ngudi cho méau
2.2. Tiép nhan ngudi cho mau

3. TIEN HANH LAY MAU: Mot s8 diém cdn chd §-

— Phai kiém tra d6i chifu ngay trude khi 14y mau céc thl tuc hanh chinh
" giita hé sd cho mau, chutng minh thu - éng 1dy méu xét nghiém - tdi 14y mau dé
tranh nham 1an hay d6i ngudi.

— Phai ludn giao tiép véi ngudi cho mau trong qué trinh ldy méau.

— Sau khi lay mau xong cin dé ngudi cho mau ndm nghi mét thoi gian ngén
va thay d61 tu thé& tit t¥ trude khi rdi khéi phdng l&y mau.

— Biét chim séc ngudi cho mau khi ¢b nhitng phan tng khéng mong mudn
xay ra nhi choang ngit, mét mdi..

- L&y méau vao tii déo 1a quy trinh 18y mau theo hé théng kin, cé thé thuc
hién 18y mau & nhiéu noi, khéng doi héi diéu kién vd triing phite tap va tén kém.

4. TU VAN VA CHAM S6C SAU CHO MAU

~ Sau khi cho méu, ngudi cho phai duge nghi ngd1 t61 thiéu 20 phut dé co thé

b6 sung lugng méu da cho va ngudi cho cin dude uong nude hoa qua hoidic mét bita
in nhe.

— Khi ngudi cho chodng vang hodc chéng mit thi dé ho nam ddu thdp, chan
cao dé tang cung ciAp mau cho nio.
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— Nén khuyén ngudi cho mau tu cham séc sau khi cho mau:
+ Uéng nhiéu nudc hon thudng 1é trong vong 4 gid trude va sau khi che mau.
+ (it béng cAm mau J chd choc ven khodng 12 gid.
+ Khéng uéng qua nhiéu rugu trude biia 4n sau khi che mau.

+ N&u chd choc ven chdy méu nén dua tay 1&n cao va an vao chd bong cim
mAau cho téi khi mau ngitng chay. Néu mau van chay thi ho nén quay lai ngin hang
mau d6 nhin vién y t& xi¥ tri.

+ Néu ho caAm thay choang vang hodc chéng mét, cac tridu chitng dai ding
thi ho nén quay lai ngén hang mau dé gip nhén vién y t&.

+ Tranh géng sic trong khodng 24 gid sau khi cho mau.

+ CA&m on ngudi cho mau v khuyén khich ho cho mau nhéc lai.

5. THEO DOI VA QUAN LY NGUGI CHO MAU
- Quan ly hd sd.
— Theo ddi sitc khde.

Theo d&i bénh nhidm tring.

6. NHUNG PHAN (NG BAT LQI CUA NGUGI CHO MAU, CACH XU TRi

H4u hét nguoi cho mau chiu dung khi cho mau déu rat tot, it khi xay ra cac
phan iing bat lgi véi ngudi cho. Mgt s cac phan {ng bat lgi d6 1a:

6.1. Nhiing truc tric & dong méau chay do chéch kim, ban tdc khi dong mau chay
qué cham. XU tri bing cach chinh lai vi tri kim, néu kim bi ban tdc thi bit bude
phai rit ra dé vudt phdn méu déng ra ngoai va tién hanh choc ven lai tit ddu. Chd
¥ trude khi rit kim can phai dang panh kep chit day 14y mau cho tii 14y mau trd
thanh hé théng kin.

6.2. Tu mau: do k¥ thuat choc khéng chuin xac, do thanh mach ndi choe méng. Xd
tri sau khi 18y mau bang ép nhe va giai trich dé ngudi cho méu yén tim, tranh
hoang mang lo sg. Gilt miéng bang ép khoang 2 dén 4 gid, nhic ngudi cho mau cé
thé van ddng tay binh thudng nhung nén tranh déng tdc manh nhu nang cac vét
nang, ¢é thé ding thude gidm dau, chdng phil né tai chd, nhic ho ¢6 thé quay lai co
sG truyén mau kiém tra néu he cam thdy chua yén tim.

6.3. Tai bién do choc vao ddéng mach: trudng hop nay rat hiém gip. Xd tri trong
trudng hgp thay mau chidy vio trong tdi ¢6 mau dd tuoi va rat manh, cin thao
ngay ddy ga ro, chat ddy 18y mau, rat kim va bang ép lai ngay d vi tri choc ven, dé
tay 1&én vi tri cao khoang tit 5 dén 10 phut, giit miéng bang ép khoang 4 dén 6 gid.
Béo cdo bée si phu trach, doéng vién va giai thich dé ngudi che mau an tim, chi
cho ngudi cho méau rdi cd s6 truyén méau khi ho: cadm thay hoan toan binh thuong.
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Xin 181 ho va hen ho quay lai vao mét dip khée, nhéc ho ¢ thé quay lai co sé
truyén mAau hodc trung tdm y t& gin ndi ho sinh s6ng néu ho cdm thiy cin thiét
hodc cdn e ngal.

6.4. Phan ung nhe: nhu lo lang, bdn chdn, mach nhanh, da mét nhot nhat, va mé
héi, choang vang, thd ngap, budn nén. XU tri 13 ngiing ngay viéce 14y mau, dé
ngudi cho mau nam diu thap, tao mdi trudng khéng khi thoing cho ngudi cho
méau, huéng dan ho thd déu va cham, ¢6 tii chila chit nén d€ dy phong ngay bén
canh. D& ngudi cho mau nim nghi ngoi that ddy dd, cho ho udng mét cde nude tra
dudng 16n. Cin ddng vién, gidi thich dé€ ngudi cho mau thiy ludn ¢é sy theo ddi
ctia nhan vién y t&€ dé ho yén tam. Cho ngudi cho mau ra vé khi thiy ho da hoan
toan binh thudng.

6.5. Phan (ng trung binh: véi cac biéu hién nhu ngdt xiu, mach cham; nhd, thé
nhanh néng, chin tay lanh, da nhgt nhat, v mé héi... Xit trf 13 ngling ngay viéc 1ay
mau, ha thip d4du ngudi cho mau, ndi 16ng quin ao, tao khéng khi thoang cho nguai
cho mau, kiém tra mach huyét ap. Cin déng vién, an i, giai thich va dé ngudi cho
mau thay ludn c6 su theo d61 cia nhan vién y t& dé ho yén tam. Chi cho ngudi cho
méu ra vé khi thiy ho da hoan toan binh thudng, dong thdi nén khuyén ho khong
nén cho mau nila. Ghi lai cac didn bién, thdi gian kéo dai... vao hd sd ngudi cho
mau. Trudng hop cdn thiét c6 thé nén 6 nhén vién dua ho vé.

6.6. Phan img nang: ngdt xiu, mit ¥ thiec, c6 thé kém theo co giat va khong kiém
soat duge bai tiét. Dé ngudi cho mau nam diu thip, ndm nghiéng d8 tranh sac
dudng ho hap, kiém tra mach huyét ap thudng xuyén. N6i 16ng quin 4o, tao
khong khi thoang cho ngudi cho méu, tao sy cach biét véi nhitng ngudi dang cho
méu xung quanh dé ho khéng hoang s¢ ¢6 thé din dén phan ung day chuyén.
Trong cac trudng hgp phan ing co giat kéo dai trén 5 phiit, day 1a trudng hgp cdp
cltu, cAn phai c6 bac si phu trach theo ddi chit ché, néu cin c6 thé tiém valium,
depersolon tinh mach. Ghi toan b cic difn bién vao hd so ngudi cho mau, dé
nguoi cho mau nghi ngoi cho dén khi héi phuc hoan toan méi duge rdi khéi cd 86
18y méu (phai c6 sy dong ¥ cia nhan vién y t&€ va kiém tra trude khi ho ra vé), giai
thich va dong vién ho mét cach cén than chu dao. Nén ¢6 nhan vién cd sd truyén
mau dua ho vé. T4t nhién nhitng ngudi nay phai duge giai thich 1a khéng nén va
khéng duge cho mau nita.

MJdi ¢o s3 truyén mau cin tao ra cho minh mét d6i ngii nhan vién cé trinh d%
chuyén mon cao, kha tét trong giao tiép, quy trinh 1am viéc that bai ban, nhu vay
mdi c6 thé dat duge hidu qua cao trong cdng viée, phat trién duge ddi ngi ngudi cho
méu ngay cing déng ca vé s6 lugng ciing nhu chat lugng, ngudi cho mAu an toan.
Cé nhu vay méi dat duge dén muc tiéu c¢la nganh truyén méau 1a c6 da duge lugng
mAau an toan chit lugng cho nhu ciu cdp ciu diéu tri ti nhitng ngudi cho mau tinh
nguyén, nhéin dao, nhic lai va khéng 18y tién.
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CAC CHE PHAM MAU VA SUDUNG LAM SANG

1. DAl CUONG

Truyén mau 1a mét liéu phap diéu tri rat c6 hiéu qua trong nhidu bénh ly va
d& goép phan hd trg quan trong trong didu tri va bao vé stic khoé cong dong. Ciing
nhu mot liéu phap y hoc khac, truyén mau cdn duge st dung ding dén, hdp ly
nhim phat huy t&i da hidu qua va han ché ti thidu nhitng tai bién truyén méu.

Nguyén tic cd ban ctia truyén mau hién dai 13 chi st dung loai ché phim mau
ma ngudi bénh can. Nhut vay, mau toan phan la mot ch& phédm trude day dude sit
dung rong rai trong nhiéu loai bénh chi nén si dung khi ngudi bénh cin déng thoi
ca héng cdu va huyét tuong, nhu trong ngoai khoa chay mau cép véi 8 lugng mat
mau 1,5 - 2 lit hay hon nita va mét s6 trudng hgp truyén thay mau.

Vai trd va l¢i ich'cta truyén mau cé thé nhic dén trong nhidu hoan canh, tinh
trang lam sang va muc dich cta thdy thuéc ciing nhut ngudi duge truyén mau.
Trong 86 d6 c6 nhiing diém dd duge cong nhan, ¢6 diém con gay tranh cii. Cho dén
nay, ngudi ta khang dinh rang truyén mau cé hiéu qua trong nhiing muc dich diéu
tri nhu:

1. Khéi phyc lugng huyét séc t6 nhim duy tri chiic ning van chuyén oxy ctia mau.

2. Khéi phuc thé tich mau nhim duy tri chite ning séng clla cd thé.

3. Khéi phuc kha ning déng cAim mau tranh cic nguy co mit mau tiép dién.

4. Trg gitp kha nang chéng nhidm tring cua co thé.

Trén thuc t& mbi nguoi bénh c6 nhitng nhu cdu didu tri rat khac nhau dién ra
trong nhiing tinh huéng rat phong phy, da dang, do vay thuc hanh truyén mau lam
sing can duge sy quan tdm va phéi hgp clia moi ngudi 6 lién quan tit ngusi cung
cfp dén nguoi st dung, tit y t4 didu dudng, k§ thuat vién dén béc si diu tri va ca syl
hgp tac cua ngudi bénh va gia dinh.

2. TRUYEN CAC CHE PHAM HONG CAU
2.1. Nhimg anh hudng cta truyén cac ché pham hdng ciu

2.1.1. Tudn hoan: & Viét Nam, theo quy dinh hi¢n hanh thé tich dinh danh mét don
vi mau la 250ml va 350ml. Do su c6 mat cla dung dich chdng déng va bao quan
mau, trén thyc t& mot don vi méu toan phéan cé thé tich 285ml hodic 400ml, trong
khi d6 mdt don vi khéi hong cdu cé thé tich tuong ung 1a 150ml hodc 250ml. Khi
truyén vao cd thé, thé tich mau ngudi bénh sé duge téng lén tudng tng va duy tri
kéo dai trung binh 24 gid sau truyén. Anh hudng nay kéo dai hon khi truyén mau
trén bénh nhéan suy gan, than gay quda tai tudn hoan va cé nguy cd gay suy tim cap.
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Nhu vay méu toan phén cé higu qué trong phuc hoi thé tich mau bi mAat, trong khi
khéi hong cdu giap lam giam nhe ganh ning tudn hoan trong khi vAn duy trl hiéu
qua didu tri thiu hong cau.

2.1.2. HOng céu: truyén cac ché phadm hdng ciu rat co hiéu qua trong mit hong cau
cip, nhung hidu qua 1au dai cin duge cAn nhée do sy gia cdi cia nhiing héng cau
truyén vao ciing nhu do sy dc ché& mét phdn kha ning tao héng cdu 6 ngudi bénh do
ban than viéc ting héng ciu do truyén mau.

Thoi gian séng clia mdi hong cau la 120 ngay. M&i don vi héng cau gbm cac
héng cAu ¢6 thoi gian s6ng khac nhau. Trong qua trinh luu tri, cac héng cu giam
d4n kha nang séng. Vao cudi thoi gian bao quan, trung binh c6 khoang 80% hong
chu song va Iutu lugng tudn hoan cla ngudi bénh sau khi truyén va nhitng héng ciu
nay thoai hoa dén véi ritia thoi gian séng vao khoang 30 - 50 ngay.

2.1.3. Cung cap oxy cho co thé: hing ciu 13 cac t& bao chia huyét sic t8 ¢ chile
néng chuyén van chuyén oxy cung cép cho cac t& chitc. Truyén cac ché phdm hong
cdu 1am tang lugng huyét sic t8 giip cii thién nhanh chéng mic cung cap oxy cho
cg thé va day 12 muc dich chinh cda liéu phap diéu tri nay. Tuy nhién dé phat huy
£t higéu qué nay cAn phai duy tri t5t chtc nang tim mach, hé hip cua ngudi bénh,

2.2. Mau toan phan
— Dic diém: 12 mé4u tinh mach 18y véi dung dich chong déng

~ Diéu kién bao quan va han ding: & 4°C trong 35 ngay véi chat chéng dong
citrat - phosphat - glucose - adenin.

— Chi dinh st dung: Chi dinh phu hgp nhat la:

+ Mat mau khéi lugng 16n (trén 30% thé tich mau, tuong dng véi mét trén
1000ml mau 6 nguoi ¢ than trong khoang 50kg).

+ Truyén thay mau
o Luuy:

_ Trong trudng hgp khéng c6 mau toan phén, c6 thé thay thé bing truyén
dung dich dién giai, dung dich dai phan t1t ho#c huyét tuong kém khéi héng cau.

~ Truyén méu d tré so sinh mét mau cdp nén st dung méau toan phén bao
quan dudi 5 ngay 48 tranh nhitng nguy cd r61 loan dién giat, rol loan chuyén hoa do
méu bao quan dai ngay va ddm bao t6t chitc ning van chuyén oxy clia hdng cau
truyén vao.

_ M4u toan phan loai bd mét phin huyét tuong co thé lam tang hiéu qua
diéu tri trong thay mau hodc trong tinh trang mat mau thé tich rat 1én (tuong
duong voi toan bd the tich méau ctua bénh nhén hodc hon niia.)

— Mau toan phan tuci thudng dude dé cao, nhung trén thuc t& rat kho dap
tng do mat kha nhidu thoi gian danh cho céc xét nghiém sang loc va sau d6 cén

3

phai nhanh chéng diéu ché céc thanh phan mau. Hon nita, méau toan phén tuoi chi

341



khiac mau toan phan da bao quan & thanh phén tiéu ciu, yéu t& dong méu VIII,
nhung lai c6 thé thay th& véi chit lugng tét han nhiéu béng ché& phidm tuong Ung.
Ngoai ra, chitc ning héng ciu cia mau bio quan dudi 5 ngay khéng kém méau toan
phan tuoi.

2.3. Khdi héng cau

— Dic diém: 1a mau toan phéan da loai bd phan 16n huyét tuong va c6 bd sung
dung dich nuéi dudng héng cau.

- Diéu kién bZo quan va han ding: § 4°C trong 35 ngay véi dung dich nudi
dudng héng cdu cé natri clorua - adenin - glucose - mannitol.

- Chi dinh si dung: thuong dugc st dung trong cac trudng hop thiu mau
man tinh. DAy la chi dinh bt budc khi bénh nhan ¢6 kém tinh trang suy tim, than,
ngudi gia yéu, mic bénh dai ngay.

* Luu y: Bénh nhan thi€u miu man tinh thudng dung nap tét véi tinh trang thiéu
mau do vay khéng nén truyén mau khi lugng huyét sic té trén 80g/l 0 bénh nhin
khéng ¢é bénh ly tim mach.

2.4. Khdi hdng céu loai bd bach ciu, tiéu cau

- Diac diém: la khéi héng ciu da loai bd bach cdu, tifu cdu. Miic loai bo bach
cAu, tiéu cau tuy thude ky thuat st dung. Loc bach cau bang bo loe bach cdu ¢6 hiéu
qua cao nhit.

— Diéu kién bao quan va han dung: tuy thude kg thuat si dung. Cé thé han
st dung kéo dai nhu cac ché phdm néi & trén khi duge difu ché trong hé théng kin
va vo trung hogc han st dung trong 24 gio sau diéu ché trong hé théng hé khéng
dam bao v6 trang.

— Chi dinh st dung: khé&i hong cau loai bd bach cdu, tiéu cdu cé thé lam gidm
céc tai bién truyén mau dang sét, rét, run, man ngita, mé day, budn nén, nén...xay
ra trong vong 8 gid sau truyén mau, Do vay chi dinh hgp 1y & cac bénh nhan thigu
mau duge truyén mau nhiéu lan da <6 tién sd phan ng truyén mau nhu trén. S8
lugng < 0,5 x 10? BC/dv khéi héng cdu ¢6 thé phong ngwa cac tal bién d6. Mue dich
nay ¢é the dat dude véi cac ky thuat loai bé bach cdu don gian bang cach ly tam.

— Phéng ngita nguy co gy mién dich hé HLA: cac bach cdu ¢6 mang céc
khang nguyén hé HLA trén mang t& bao. Khang nguyen hé HLLA khong chi ¢6 mit
trén t& hao bach cAu ma ¢é mét trén nhiéu loai t& bao, to ChlIC clia ¢d thé. Viéc sinh
ra cac khang thé hé HLA do truyén ché pham ¢6 chita bach cdu ¢6 thé gAy ra phan
Ung loai thai manh ghep ¢ cac bénh nhan cin ghép co quan, td chiie nhu ghép tuy,
ghép than, gan,. De dat dudc viéec phong ngita nay, s6 lugng bach ciu trong céc
dan vi khéi h6ng ciu cdn phai < 0,5x10" BC/dv va thuc hién duge bing cach st dung
cac bd loc bach ciu.

— Phong ngita bénh 1y ghép chdng chi d bénh nhan ghép cd quan, t6 chiic va
cac tinh trang suy gidm mién dich. le muc dich nay c6 thé st dung khéi hdng ciu
chiéu phéng xa dé bit hoat cac bach cAu lympho cén s6t lai.
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— Phong ngita mét s8 tinh trang bénh 1y do ldy truyén qua bach cdu nhu lay
truyén virus CMV, nhiém triing vi khuén Yersinia,...

o Lwu y: Kha ning loai bd bach cAu rat khic nhau tuy timg ky thuat si dung,’
trong khi yéu cau muc d6 loai bd bach cdu ciing rat khéac nhau tuy loai bénh Iy 1am
sang va nhu ciu diéu tri, do vay cin c6é su phdi hop chit ché giita nha san xudt va
thay thudc.

2.5. Khéi héng céu rida

- Dic diém: 13 khéi héng cdu rita nhiéu 14n bing dung dich nude mudi déng
truong nhidm loai béd hdu hét huyét tuong va sau d6 b8 sung dung dich muéi dé
hoa loang.

Diéu kién bio gquan va han ding: & 4°C trong 24 gi¢
Chi dinh sd dung:

+ Thiéu mau tan mau mién dich c¢6 hoat hoa b8 thé

+ Chi dinh hgp ly trong thiéu mau man tinh c6 tién s truyén mau di {ing véi
cac thanh phan huyét tuong.

o Luuy:

- Thiéu mAau tan mau mién dich ¢é nhidu loai, trong d6 & ngudi bénh c¢b
hoat ho4 b8 thé (trong hai chiing thidu mau tan mau kich phat ban dém) gip ty lé
khéng nhiéu.

— IgA 1a thanh phén c6 thé thiéu hut bam sinh gap d mét s§ ngudi binh
thudng khi c6 tiép xtc véi nhitng thanh phin thude, dich truyén cé 1an IgA ¢é thé
" sinh khang thé chdng IgA. Cac khang thé nay thudng giy phan iing di ing dang
phan vé khi truyén méu cé chita IgA. Truyén khéi héng ciu rida c6 thé tranh duge
tai bién nguy hiém nay.

3. TRUYEN CAC CHE PHAM TIEU CAU
3.1. Vai nét vé tidu ciu

— Tiéu cAu la mét trong nhitng thanh phan quan trong tham gia trong qua
trinh déng cAm mau nhim phéng ngita chdy mau. Thiéu tiéu cAu giy nén nhiing
bénh canh chay mau rat da dang.

~ Kha ning ngin ngita chdy mau cia tiéu cdu tuy thudc vao s& luong va tinh
trang chiic ning cla tiéu cau. Trén thue t& cac tinh trang chdy mau ¢6 lién quan
dén tiéu cau thudng ¢6 phéi hop phic tap giita nhitng mite d6 gidm s6 hugng va mitc
réi loan chifc ning tiéu cau cd tit trude hofic mdi xuit hién do ban than loai bénh ly
do, va/hodc do cée thude hodic phuodng cach didu tri trudc d6 gay ra.

- MB&i tidu cdu binh thudng c6 théi gian sdng khoang 9 - 10 ngay. Thdi gian
sbng cla tiéu cAu gidm trong rit nhiu loai bénh ly. Tidu cAu truyén vao ngudi
bénh con bi giam sut thoi gian séng con do nhiéu nguyén nhan khac nita. Mot s&
ngudi bénh c6 khang thé chdng tiéu cdu lam cho ddi séng tiéu cdu bi rit lai rat
ngén, tham chi cac tiéu ciu chi tén tai vai phit trong tudn hoan ngudi bénh.
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— Diéu tri du phong véi muc dich duy tri s6 tiéu cAu clia ngudi bénh khong
giam quéa 10 x 10%1. Tuy nhién, trén thuyc t& ¢6 mot s6 bénh nhéin cé thé dung nap
tét v4i s6 tieu cau thap tdi 5 x 1077,

3.2. Huysét twong giau tiéu cau

— DPac didm: 12 huyét tuong chita phén 16n tiéu cdu, bach cau didu ché& ti 1
dén 2 ddn vi mau toan phan tudi. Pay la ché& pham tidu cdu ¢ dang thé sd véi hiéu
qué diéu tri han ché. 86 lugng tiéu cdu tix 0,35 dén 0,70 x 10" TC/dv.

— Diéu kién bdo quéan va han dung: & 22°C khong léc, trong 24 gid ké tir lde
14y mau.

- Chi dinh st dung: khong c6 chi dinh chinh thic nao. Tuy nhién hién nay
vAn cdn duge mot s6 thay thude yéu cAu trong nhiing bénh 1y nhu s6t xudt huyét
Dengue.

—~ Luu y: Trong bénh 1y s6t xu&t huyét Dengue cé tinh trang c6 déc mau giy
r6i loan vi tudn hoan két hdp vdi gidm tiéu cAu. Huyét tuong gidu tiéu cdu ngoai
viée cung cap mot s& lugng tiéu cdu khéng 16n 1dm, nhung véi lugng huyét tuong
dang ké (200 - 250ml) ¢6 thé lam gidm cd dic mau, chdng sbc, cai thién vi tuén
hoan qua d6 gian tiép cai thién tinh trang ldm sing va ngin nglta nguy ¢o giam sd
lugng tiéu cdu gay xuit huyét nguy hidm.

3.3. Khéi tiéu ciu

~ Dac diém: 12 ch& phim tiéu cAu dam dic duge diéu ché tit nhiéu don vi mau
toan phan ho#c ti gan tach tiéu cdu tryc tiép cia mt ngudi cho. 54 lugng tiéu ciu
tw 1,5 dén 4,5 x 10" TC/dv.

- Diéu kién bao quan va han ding: bao quan & 22°C c6 dc lién tuc trong thoi
gian tit 24 gid (didu ché trong hé théng hd) dén 5 ngay (trong hé théng kin).

~ Chi dinh st dung: diéu tri va du phong chdy mau do giam s6 lugng vathoéc
chite ning tiéu cau.

— Cac loai khéi tiéu cdu: sau day 1a mot s6 loai khéi tiéu cau.
3.3.1. Khéi tiéu cdu hén hop

La khéi tidu cdu duge diéu ché tit 4 - 12 don vi mau toan phin cung nhém
mau ABO. St dung than trong do diéu ché ti nhiéu don vi mau (nguy c¢ nhiém
trung, cic bénh lay qua truyén mau, déng mién dich...). Gia thanh ré.

Thudng duge dung & bénh nhan mé méc bénh, it ¢6 nguy cd déng mién dich
hé HLA.
3.3.2. Khoi tiéu céu gan tdch tur déng (tir mét nguoi cho duy nhét)

La khéi tiéu ciu duge diu ché ti mdt ngudi cho mau bing may tach té bao tu
dong. Nguy co nhiém trang va lay truyén bénh liy qua truyén mau thdp. Gidm
nguy cd dong mién dich, gia thanh cao.
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Thuong duge ding & bénh nhan gidm tidu cAu mién dich, ¢6 nguy co dbng
mién dich hé HLA.

3.3.3. Khéi tiéu cau loai bach céu
La khi tiéu ciu da duge loai bd bach cAu bing nhidu k¥ thuat khéc nhau.
C6 thé 1am gidm nguy co ddng mién dich HLA, phan ing ghép chéng cha.

Thudng duge sit dung 6 bénh nhén gidm tiéu cAu do nguyén nhan mién dich,
bénh nhan ghép tuy, than.

3.3.4. Khoi tiéu céu hoa hop hé HLA

o nhung bénh nhan hiéu qua truyén tidu cau kém cin nghi dén nguyén nhéan
déng mién dich HLA va xem xét sit dung khéi tiéu cdu hoa hgp HLA duge lua chon
tlr ngudi cho 1a chi em rudt hoac tit danh sich ngudi cho da dinh nhém HLA.

3.4. Nhimg luu y trong truyén tidu ciu

- Truyén tiéu cdu ¢é hleu qua cao trong diéu tri va phong chay mau do giam
86 hmng hodic chat lugng tiéu cdu. Tuy nhién dé tranh cac chi dinh truyén tiéu ciu
khéng cén thiét cAn cdn nhéc chi dinh dua trén tinh trang chung ciia bénh nhéan (s6t,
nhiém trung, diéu tri hoa chit chéng ung thu,...) nguyén nhin chay rnau so  lugng va
chitc nang tiéu ciu cung nhu nguy cg giy dong mién dich do truyen tleu cau, nhat 1a
trudng hgp truyén tiéu ciu cho bénh nhan xuit huyét gidm tiéu cAu mién dich,

- Hiéu qua truyén ti€u cdu kém véi nhiing cuge truyén tiéu cdu eo thé do cac
nguyén nhin mién dich hoic khéng mién d1ch Céc nguyén nhan mién dich c6 thé
do dong mién dich véi khadng nguyén cha tiéu cau hoic khang nguyén HLA, hodc do
tu mién dich gip trong bénh xudt huyét giam tiéu cAu mién dich. Cac nguyen nhén
khong mién dich nhu gan, lach to, sit dung thudc hoa chat, ting tiéu thu tiéu clu, cac
r8i loan dong cAm mau v.v..

- C6 mét s8 trudng hgp giam s8 lugng hodc chat lugng tiéu cAu nhung chéng
chi dinh truyen tiéu cdu. Cac chdng chi dinh cé ¥ nghla tugng dé1 nhu: khong nén
truyén tiéu ciu du phong § bénh nhén cé rmen dich tiéu ciu, truyén tiéu cdu kém
higu qua, héi chitng ban xudt huyét gidm tiéu ciu tic mach,..

- Truyen tiéu cdu khong hoa hdp nhém héng cdu ABO: khang nguyen ABO
c6 mat trén tiéu cAu nén truyén tiéu ciu khong hoa hgp nhém ABO ¢6 thé lam glam
s8 lucng tiéu cAu luu hanh sau truyén mau. Tuy nhlen ding trude tinh trang séng
con cua bénh nhan, ¢6 thé chi dinh truyén tiéu cAu khéng hoa hgp nhém ABO mot

cdch an toan, nhat 14 khi da loai bé phan 16n huyét tuong khéng hoa hop véi héng
cAu ngudi nhan.

4. TRUYEN BACH CAU HAT

Cho dén nay mét s6 bénh nhén cé tinh trang ldm sang cai thién tét sau
truyén bach ciu hat. Tuy nhién, truyén bach céu hat h1en chua duge st dung rong
rai do con nhiéu van dé chua rd rang. Truyén bach cdu hat didu chd ti mdt ngudi
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cho mau bang k¥ thuat gan tach t& bao tu d6ng chi phi ton kém va tidu tén nhiéu
thdi gian cho cad nhan vién diéu ché ciing nhu ngudi cho mau. Truyén bach ciu hat
diéu ché tir nhidu don vi mau toan phéin cé nhiéu nguy co nhiém khudn va truyén
cic bénh ldy qua dudng truyén mau cling nhu ¢é nguy cd 1én gay déng mién dich hé
HLA. Céc van dé trén cin dude nghién citu khi cin nhic véi nhitng 1gi ich do truyén
bach ciu hat dem lai.

Chi dinh bénh nhan nhi&m tring ning khong kiém soat duge bang liéu phap
khang sinh ¢é giam ning bach ciu hat, s8 lugng dudi 0,5 x 10%1it. Truyén bach c4u
hat khéng ¢6 hiéu qua véi nhiém tring khu trd hodc do cdc nguyén nhin khong
phai vi khuan. '

o Luuy:

- Nén chon ngudi than clia bénh nhén 14 ngudi cho bach cau

— Bach cdu hat cAn dugce truyén ngay sau khi diéu ché.

- Truyén bach ciu hat thudng thuc hién trong 3 -6 ngay lién tiép dé dat hiéu
qua mong mudn...

- Truyén bach cAu hat ¢6 thé gap cac bién chitng phdi nhat 1a & nhiing bénh
nhAn cé tén thudng phéi. Biéu hién bao gém ho, khé thd, théd nhanh, sét.

5. TRUYEN CAC CHE PHAM HUYET TUONG
5.1. Vai nét vé huyét tuong

- Huyét tuong c6 chita nhiéu yéu t& dong mau tham gia qua trinh déng cAm
mau do vay thudng dude st dung trong cac réi loan ddng cdm méau do thidu hut mot
(bénh 1y bam sinh) hodic nhiéu y&u t& déng mau (d6ng mau rai rac nbéi mach, suy
gan, qua liéu thudc chéng déng).

— Céc ch& phidm didu ch& tir huyét tuong c6 thé gidp tang hidu qua didu tri
mot 56 bénh 1y réi loan déng mau nhat dinh.

5.2. Huyét tuong va huyét tuong tuci dong lanh

— Dic di€m: huyét tudng didu ch& ti méu toan phin tuoi (trong 6-8 gid sau
lay méau) la huyét tudng tudi ¢ néng &6 yéu t& V, VIII & mic binh thudng, khac
huyét tugng bao quan ¢é nong d§ y&u t& V, VIII giam thap.

— Piéu kién bao quan va han ding: bao quan § nhiét 6 ddng lanh -35°C thai
gian 2 ndm

— Chi dinh si dung: diéu tri va dy phong c4c réi loan déng mau do thiéu hut
mot hodic nhiéu yéu t& dong mau. '
e Luu y: CAn nhéc chi dinh truyén huyét tuong v6i muc dich khéi phuc thé tich
tudn hoan khi c6 thé st dung cac dung dich dién gidi, dai phan ti ¢6 it nguy co tai
bién hon nhiéu. Huyét tuong cing khong phai 1a nguén cung cip khang thé chéng
nhi&m tring t6t so véi viée st dung ch& pham gamma globulin.
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5.3. Tda lanh giau yéu t& VIl

— Dac diém: 1a ché pham duge didu ché tit nhidu don vi huyét tuong tuoi déng
lanh c6 chita lieu lugng cao y&u t8 VIII (y&u t§ chéng hemophilia A), khoang 300dv
yéu td VIII cho don vi taa VIII. Ch& phdm cdn chia lidu lugng cao fibrinogen.

- Diéu kién bao quan va han ding: bio quan ¢ nhiét d6 dong lanh
-35"C thdi gian 2 nam.

— Chi dinh s dung

+ Biéu tri va dy phdng chay mau do thidu hut y&u t5 déng mau badm sinh
(bénh hemophilia A, von Willebrand,...) hoic phéi hgp trong mdt sd bénh 1y khac
(d6ng mau ndi mach rai rac,...)

+ Diéu tri thiéu hyt fibrinogen bam sinh va mic phai.

e Lyu ¥: Bénh nhin mAc bénh hemophilia A ¢6 thi€u hut yéu td VIII véi nhlmg
mitc d6 khac nhau va diéu tri trong nhitng tinh trang lam sang khac nhau. Yéu t&
VIII sau khi truyén chi tén tai mot thdi gian ngdn trong co thé ngudi bénh (nia dai
song khoang 8 - 12 gid). Hon niia day 1a bénh 1y di truyén bam sinh nén cén diéu tri
sudt cude doi. Do @6, cdn can nhic chi dinh truyen dya vao dé tudi ctia bénh nhan,
muc d6 ndng cua bénh, nguy cd chay mAau trudc mit, nguy co tiém tang do stt dung
nhiéu cac ché pham mau, su 8dn ¢6 cua cac loai ché phdm, sy ¢6 mat ho#c khéng ¢6
khang thé chéng yé&u t& VIIL, tinh trang di ching...

TRUYEN MAU LAM SANG:
NGUYEN TAC VA CAC BUUC THUC HIEN

Truyén méu la moét phuong phap diéu tri bao gdm truyén méu toan phin hoac
cac ché phdm méu ti ngudi cho sang ngudi nhan (bénh nhan). Truyén mau 1a mét
nganh khoa hoc y khoa bao gém céc khau thu gom, sang loc, san xudt va bdo quan
ché& pham méu va truyén mau ing dung trong lam sang.

1. SO BO VE CAC HE NHOM MAU
1.1. Cac hé nhém hdng céu chinh ¢é y nghia trong truy&n mau lam sang

Trong rat nhiéu hé nhém mau héng cidu dude biét dén hién nay thi hé nhém
mau ABO va Rh ¢6 y nghia quan trong nhét trong 14m sang néu xét vé kha nang

gly phan dng tan mau. Mat s6 hé nhém mau khac cé tdn suat g4y tan mau it hon
(bang 4.9).
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Bang 4.9. Cac hé nhém mau ¢é y nghia quan trong trong lam sang

Hé nhém mau Kha ning giy phan g tan mau
ABO R4t thuong gap
Rh Thudng géap
Kell Cé thé gap
Duffy Co thé gap
Kidd Cé thé gap
Lutheran Hiém gap
Lewis Hiém gap

P Hiém gap
MN Hiém gap

li Rat hiém gap

o Cdc logi khdng thé ciia cdc hé nhém mdu: c6 hai loai khang thé chinh 14 khang
thé ty nhién va khang thé mién dich. Khang thé ty nhién c6 trong huyét tuong cia
ngudi khéng ¢6 khang nguyén nhém mau tuong ung va khoéng duge truyén mau ti
trudc hay ma&n cadm do c6 thai. Quan trong nhit 1 anti-A va anti-B caa hé ABO,
thudng 1a IgM va c6 khé ning phén tng t6t nhit & 4°C nén goi 12 khang thé lanh.
Khang thé mién dich hinh thanh do phan ting ctia co thé dap dng véi khang nguyén
héng cdu la sau truyén mau ho#c do méin cam trong thot gian mang thai. Cac
khang thé nay thucng 14 IgG va phan ving tét nhat ¢ 37°C (khang thé néng). Mot vi
du vé khang thé mién dich 1 anti-Rh.

e Hé nhém mdu ABO: diy 1a hé nhém méu ¢6 ¥ nghia quan trong nhét trong
truyén mau lam sang. Gen quy dinh cia hé nhém mau nay chida 3 allel: A, B va O.
Allel A va B c6 tac dung téng hop cac men diic hidu dé gén céc gdc carbohydrat dic
trung cho tiing nhém mau vao chat co ban H. Allel O khéng 1am thay d6i chat H n6i
trén. Nhém A c6 hai dudi nhém 13 Al va A2 dude xc dinh bing khang thé dac higu
anti-Al. Khang thé c¢ia hé ABO la khang thé ty nhién. Khang nguyén hé ABO cb
trén bé mit hong ciu va cac t& bao khac trong co thé (bao gom bach ciu va tiéu cdu
¢ling nhu trong cac dich cd thé) (bang 4.10).

Bang 4.10. Hé nhém mau ABO

Kiéu gen Kiéu hinh Khang nguyén Khéng thé ty nhién
0 Q0 O anti- A, anti- B
A AA hozic AQ A anti - B
B BB hoac BO B anti - A
AB AB AB Khéng co
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S¢ d6 truyén mau cd dién phu hgp hé nhém méau ABO:

A

- AB ™ aB

/

\B

B

* H¢ nhom mdu Rh: Hé nhém mau Rh do cac ¢dp gen allel Ce, Ee va D quy dinh
(hién chua thdy c6 allel d nén khéng ¢6 D tam goi 13 d). Khang thé clia hé Rh
thudng 12 khang thé mién dich thu dude sau khi truyén mau ho#c ¢6 thai lan truée
me ¢6 nhém mau Rh (-) ¢6 thai mang nhém Rh(+). Anti-D ¢6 y nghia lam sang quan
trong nhat vi gay ra hau hét phan {ing tan mau do b4t déng hé nhém mau Rh.

1.2. So lugc vé hé HLA (human leucocyte ahtigen system)

Bang 4.11. Hé HLA

Khang nguyén Lap | Lép i
HLA-A, - B, -C HLA-DR,-DP, - DQ
Cau tric Chubt polypeptid (do MHC ma hoa | Hai chudi polypeptid (« va § déu
tng hop va p2-microgtobulin do MHC ma hoa téng hop)
Loai € bao Cac té bao ¢é nhan, tiéu ciu Té bao lympho B, monocyt, dai
. ' thyc bao, té bao T hoat hoa

1.3. 8¢ lugc vé khang nguyén tiéu cdu: ngoai khang nguyén hé ABO va HLA 16p 1,
tiéu cAu con ¢6 cae khang nguyén riéng ky hiéu HPA 1-5.
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2. CAC CHE PHAM MAU CHIiNH

Mau toan phén

Khoi hong céu
Khéi bach ciu : Huyét tuong tudi

Khéi tiéu cau

Tla lanh yéu t6 VIII Albumnin

i Immunoglobulin

Yéu td VIl co diac va déng khd

3.QUY TRINH TRUYEN MAU CHUNG -

Ngin hang mau ¢é chitc ning thu gom mau ti ngudsi cho, sang loc cac bénh
14y qua dudng mau, sin xuat ché phim mau, bao quan ch& phdm mau va phat mau
theo véu cdu diéu tri bao gdm ca viée tién hanh cic xét nghiém hoa hgp mién dich
gitia ngudt cho va ngudi nhan. D& ddm bao c¢6 ch€ phdm mau an toan cin tuyén
truyén van déng hién mau nhan dao trong céng ddéng (c6 nguy cd thap hon vé cac
bénh lay qua dudng mau va chat lugng mau tdt hon ngum cho mau chuyen nghlep)
dAm bao sang loc t&t cac bénh lay qua dudng mAau, san xuit va bao quan ch& pham
mau dtng quy céach, loc bach ciu trong ché phdm mau...

Viée truyén mau duge tién hanh tai bénh phong hoic phong md do chi dinh
cua bac si diéu tri theo diéu Iénh truyén mau ctia B4 Y t& ban hanh nim 1992.

4. NGUYEN TAC TRUYEN MAU LAM SANG
Truyén mau lam sang nhm cac muc tidu sau:

~ Thuc hién truyén méau va ché phdm mau hgp 1y nhdm dat hidu qua diéu tri
cho bénh nhéan.

— Dam bdo an toain cho bénh nhan vé mit mién dich (hoa hgp nhom mau
han ché& t6i da viéc sinh khéng thé b4t thudng chong lai hong cdu, bach cau, tiéu
ciu va cac khang thé khac).

~ Pam bio an toan cho bénh nhan vé cac bénh truyén qua dudng mau.
HIV, HBV, HCV, CMV, giang mai hogc vi khudn khéc, st rét hoac cac ky sinh
trung khac...
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- Dam bao an toan cho bénh nhan vé cic bién ching khac nhu qua tai tudn
hoan, nhiém sic do truyén mau...

- Dam bao an toan cho nhan vién y t& thyc hién viéc truyén méu.

D& dam bao céc muc tidu trén, truyen méau lAm sing cin thuc hién ding theo
quy téc diéu tri cha nganh v t& cu the 12 diéu lénh truyén mau do B3 Y t&€ ban hanh
ném 1992 bao gom céc quy dinh vé thu gom, sang loc, bdo quan ché& phim mau, chi
dinh truyén mau hgp 1y va thyc hién viéc truyén mau dding quy cach.

5. CAC BUGC THUC HIEN TRUYEN MAU LAM SANG
5.1. Chi dinh truyén ch& pham mau

Nguyén tic chi dinh truyén ch& ph&m mau hién nay trén thé gidi va 8 nudc ta
14 chi dinh truyén méu hgp 1y trén co sd cac biéu hién 1am sang va xét nghiém caa
bénh nhan va uu tién truyén mau timg phéan.

5.1.1. Chi dinh truyén mdu toan phan: mau toan phin hién nay thudng chi duge
chi dinh cho cic bénh nhan mdt mau cip s6 lugng lén (thudng trén 30% thé tich
mau clia ¢d thé va 6 bidu hién séc glam thé tich khong bil duge bing céc dung dich
thay thé ). Truong hgp s6 hIdng cin truyén ngay khong i6n (2-3 don vi tro xudng)
thi nén thay béing khéi hong cAu. Mau toan phin cin phi hgp nhém mau ABO va
Rh. Viéc thay mau toan phan nhém O can hét sic han ché va véi s6 lugng khéng
16n (dudi 2 don vi).

5.1.2. Chi dinh truyén khéi héng cdu: khéi héng cAu dudge chi dinh cho cic bénh
nhin mat mau cip khéi lugng vita khéng bu duge bing céc dung dich thay thé va
cac bénh nhan mét mau man tinh. Khéi héng cAu duge chi dinh dya trén cac dau
hiéu mat bu vé tim mach va théin kinh cua bénh nhén va két qua xét nghiém mau
(Hb < 70 - 80 g/l). Khéi héng ciu can phl hgp nhém ABO va Rh. Viéc thay khéi
héng ciu O can hét siic han ché.

5.1.3. Chi dinh truyén khéi hong céu rda: khéi hong cau ria dude chi dinh cho cac
bénh nhan truyen mau nhiéu lan da ¢6 biéu hién di ung kiéu phan vé trude day, cac
bénh nhan ¢6 man cam véi protem la trong mau truyen va0, cac bénh nhin thidu
hut IgA bam sinh ¢6 khéng thé chong lai [gA. Hong cau ria cling cé thé duac dung
cho cic bénh nhén tan mau ty mién c6 hoat hoa bd thé kidu dai huyét sic t6 kich
phat ban dém. :

5.1.4. Chi dinh truyén mdu tu thén: truyén mau ty than thudng duge chi dinh cho
cac trudng hgp phiu thuat theo chu(jng trmh dinh trudc, Iy mau ngay trude khi
mé (bdu khi gAy mé) truyén lai vao cudi ca mé, hodc 14y méu truc tiép b1 mat trong
ca mé truyén lai cho bénh nhan. L&Ay mau du tri mot thoi gian trude mé 6 han ché&
14 gia thanh dit va khong 18y duge khéi lugng mau lén (thuong chi tir 2 - 4 dan vi).

5.1.5. Chi dinh truyén khéi bach cdu: khdi bach cdu duge chi dinh cho cac bénh
nhan ¢6 s6 lugng bach cAu trung tinh qua thap (dudi 0 ,5G/1) va c6 tinh trang nhiém
trung khong dap tng vdi diéu tri khang sinh,
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5.1.6. Chi dinh truyén khdi tiéu cdu: khdi tiéu cu duge chi dinh cho c4c bénh nhan
gidm tidu cdu ning c6 biéu hién xuit huyét nghiém trong hosc dé didu tri du phong
chay mau do giam tiéu cdu. Can truyén tiéu cdu du phong trong cac bénh gidm tidu
cau nhu suy tuy xuong, loxémi cdp sau diéu tri hoa chat co sé ludng tiéu cdu duédi
10 - 20G/1. Cén truyén tiéu cAu trong giam tiéu cdu mién dich c6 s6 luong tiéu ciu
dudi 10 - 20G/1 va/hoic ¢6 bidu hién xuit huyét nghiém trong ¢6 thé de doa tinh
mang bénh nhan (t6t nhat 1a truyén khdi tiéu cdu tit mdt ngudi cho bing cach tach
tiéu cAu ding may tach t& bao). Tiéu ciu c6 thé truyén cho cic bénh nhan 6 suy
nhuge chic ning tidu cAu. Tiéu cdu dudc truyén trong trudng hgp truyén mau khéi
lugng 16n dé dé phong bién chung chay mau do pha loang Trong Cac can thlep phau _
thuat trén bénh nhan ¢6 gidm tiéu cdu cin truyen tiéu cdu dy phong dé duy tri s&
lugng tiéu cAu bénh nhén it nhat trén 50G/). Tiéu cdu chi ¢6 khang nguyén HLA 16p
I nén it khi hinh thanh khang thé sau truyén nhiéu 1dn (do khang thé chi dugc
hinh thanh khi hé mién dich bi man cdm do khang nguyén HLA c& 2 16p I va II).
Tuy nhién mét khi dii c6 khang thé thi khang thé nay s& pha huy tiéu cdu va trong
trudng hop nay nén truyén khéi tiu cdu phi hgp HLA.

5.1.7. Chi dinh truyén huyét tuong dbng lanh: huyét tusng tudi déng lanh dudge chi
dinh dé thay thé& cac y&u t6 déng mau trong cac trudng hdp nhu d6ng mau rai rac
trong long mach, hemophilia B, trong trudng hgp truyén mau khéi lugng 1n, didu
tri qua liéu warfarin... Can chi ¥ 14 hoat tinh yé&u t8 VIII giam rit nhanh trong bao
quan huyét tuong. Trong trudng hop bu thé tich mau nén dung cac dung dich keo
cao phén tu hon 1a huyét tuong tugi déng lanh.

5.1.8. Chi dinh truyén tua lanh yéu t6 VIl va yéu té Vil déng khé: tia lanh yéu t6
VIII va yé&u t& VIII déng kho duge chi dinh trong bénh hemophilia A va bénh von
Willebrand. Taa lanh yéu t6 VIII cdn dude truyén cho cdc bénh nhin thidu
fibrinogen ning (ching han trong thiéu fibrinogen b4m sinh ho#c déng mau rai rac
trong long mach).

Albumin ngudi (4,5 hoéic 20%): dudge chi dinh nhu mot dung dich bii thé tich
hoice cho cac bénh nhén cé giam n4ng albumin mau nhu trong bénh xo gan.

Immunoglobulin: duge sit dung cho cic bénh nhin ¢é giam immunoglobulin
-, - 3 s - - w . Py - - - -9 . -~
mau ning dé chéng nhiém virus hofic vi khuan, hosc trong céc bénh gidm tiéu ciu
mién dich...

5.2, Phat mau
- Thu tuc hanh chinh:

Ngudi phat mau phai kiém tra k§ 14n cudi ce ndi dung ghi trén nhan tuai
mau. D31 chidu véi tén bénh nhan, nhém mau cia bénh nhan trén phidu linh mau
{c6 chit k¥ clia bac si chi dinh truyén mau) va trén tdi mau phai phi hgp. Ghi dd
clc ndi dung trén phidu phat mau, ngay gid hoan thanh cic tha tuc phat mau va
ghi rd ho tén. Nhan vién co 3 diéu tri inh mau phai ghi tén va gid linh vao phidu
linh mau va s6 theo dot phit mau clia ngdn hang mau. N&u phat hién bit cit bat
thudng nao vé cac diém néu trén phai ngitng ngay va bao cdo cho béc si phu trach
phong truyén mau nghién citu gidi quyét.
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— Dinh nhém mau va phan dng hoa hdp mién dich tai phong phat mau cua
ngan hang mau:

+ Dinh nhém mau ABO bing huyet thanh mau: nguyén tic la dung khang
thé da biét (trong huyé&t thanh méu) dé xac dinh khang nguyén héng cau. Huyét
thanh mau duge diing 1a huyét thanh chita anti-A, anti-B v anti-A va B.

+ Binh nhom méau ABO bing héng cdu miu: nguyén tdc la dung khang
nguyen héng cau da bidt dé€ xac dinh khang thé trong huyét thanh. Hai loai héng
cAu mau duge diung 1a héng cdu A va B.

- Theo nguyén tic néi trén cing cé thé xac dinh nhém mau Rh ctia ngudi cho
va ngudi nhan.

- Lam phan ing chéo nham xac dinh sy hoa hdp gita ngudi cho va nguoi
nhéan (tuy theo ch& ph&m mau ma lam céc phan ing cin thiét ): phan ding chéo giita
héng cAu ngudi cho va huyét thanh ngudi nhin, gitda hong cAu ngudi nhan vi huyét
thanh ngudi cho, 6 di€u kién nhiét d6 phong va 37°C, xi 1y héng cdu biing men thuy
phén protein (d Viét Nam thudng diing bromelin) va phan tng Coombs gian tiép.

Tim khang thé bat thudng d6i véi cac bénh nhan truyén mau nhidu lan va da ting
¢6 phan fdng truyén mau.

5.3. Cac budc truyén mau Iam sang tai bénh phong

Sau khi mau hodc ch& phdm mau duge phat v& bénh phong dé truyén, kip
truyén mau cdn thuyc hién ddy 40 céc budc sau trong quéi trinh thyc hién
truyén mau:

1. Bac si chi dinh truyén mau cdn giai thich ky cho bénh nhin vé tac dung
clta viée truyén ch& phdm mau va céc tai bién co thé Xay ra.

2. Kiém tra diéu kién bdo quan va cach truyén ché& phdm mau xem ché& phim
mau dé phat ¢6 con gilt duge tdc dung diéu tri va ddm bio an todn cho bénh nhan
khéng (v1 du: tia lanh y&u t8 VIII ¢6 duge bae quan ding quy cach va thai gian cho
phép ké tit khi phat mau dén khi truyén hay khéng, ché phdm mau c6 duge dam
bao d9 vd tring cho dén khi truyén mau khéng).

3. Kiém tra tii méu vé chat lugng va phat hién cac bat thudng nhu thay déi mau
séc clia ché phAm mau, ¢6 hién tugng tan mau, khéng toan ven bao bi dyng mau..

4. Kiém tra tii mau vé& cac ndi dung duge ghi trén nhan nhu: ngay lay mau,
han sd dung, nhém mau, tén bénh nhan...

5. D61 chiéu tén bénh nhan duge truyén méau va nhém mau ghi trén tdi mau
vl tén va nhém mau clia bénh nhan theo bénh an, thé nhém mau va truc tiép héi
bénh nhén tai giudng (xac dinh ding bénh nhan duge truyén mau ). Can luu ¢ ring
da s0 tai bién truyén mau xay ra 1a do cic sai s6t v& hanh chinh khi phat mau va
khi truyén mau tai giudng bénh (truyén nhdm téi mau, nham bénh nhén..))

6. Kiém tra xem bénh nhan da timg duge truyen mau chua, c6 phan ng truyén
mau trude day hay khong, nhic bénh nhan dai tidu tién trude khi truyén mau.

7. Kiém tra tinh trang lam sang ctiia bénh nhan trude truyen mau bao gébm do
mach, huyé&t ap, tdn s6 thd, nhiét d6...Ghi két qua vao phi&u truyén mau.

353



8. Tién hanh dinh lai nhém mau ABO (va nhém Rh) ctia bénh nhédn va nhém
mau tit tdi mau tai giudng bénh bang phudng phap huyét thanh miu. Mau bénh
nhén phai duge 18y tryc tiép ngay trude lde truyén mau tai giudng bénh. Mau tu tii
mau phai duge iy ti doan ddy han gin ngay d tii mau (khong 18y tryc tiép ti tai
mau). Ghi két qua vao phiéu truyén mau.

9. Lam phan Ung chéo gilta mau bénh nhén va mau tit tdi mau tal giudng
bénh. Ghi két qua vac phiéu truyén mau,

10. Né&u ¢6 bat ky bat thudng nao trong cac diém noéi trén déu khéng duge tién
hanh truyén mau va phai cling véi ngan hang mau kiém tra lai.

_ 11. Sau khi x4c dinh ding nhém maéau cua bénh nhan va tul mau thiy phu
hop va phan itng chéo tai giuong khéng c6 hién tugng ngung két ciing nhu khéng cé
bat thudng nao trong cic diém ndu trén thi ti€n hanh truyén mau. Trude khi
truyén cén kiém tra xem kim truyén cé chéch ven khéng va c6 khi 3 trong day
truyén khéng. Cho t6c dé mau chay theo y 1énh ctia bac si chi dinh truyén mau.
Can cho chdy cham va theo ddi sat tinh trang bénh nhan trong 15 phit ddu vi da
phéan céc phan {ing truyén mau cip tinh dién ra trong thdi gian nay. Khi thuc hién
thu thuat truyén mau can chd ¥ dam bao v6 trung t61 da cho bénh nhan bing cach
bao quan tiai mau trude khi truyén ding quy cach, lam sach va sat khuin k¥ noi
chge ven, di ging tay v6 trung khi lam thu thuat. Diéu nay ciing gép phan dam béo
an toan cho nhan vién y té thuc hién tha thuat truyén mau tranh cac bénh lay qua
dudng mau,

12, Ghi phi&u truyén mau dién bién qui trinh truyén mau trong sudt qua
trinh truyén va ghi gid bit dau, két thic truyén mau, cac phan dng phu néu cé va
phuong phap xu tri. Phidu truyén mau phai c6 diy du chit k¥ clia nhan vién phat
mau, bac s1 va y tA truyén mau. Trong qua trinh truyén mau cdn thudng xuyén
kiém tra tinh trang lam sang ctia bénh nhin &€ phat hién tai bién truyén mau sém
va xu tri kip thol.

13. Tiép tuc theo ddi bénh nhan trong 24 gid sau truyén mau va luu tdi mau
trong tG lanh dé d6i chiéu néu ¢6 phan ng truyén mau xay ra.

14, Xét nghiém céng thttc mau (SLHC, néng d6 Hb, He) v lam cac xét
nghiém phéat hién tinh trang tan mau (bilirubin TP, TT, GT, HST niéu) hoac hinh
thanh khang thé mién dich sau truyén mau néu bénh nhan ¢é biéu hién tan mau
mudn sau truyén mau, lam cac xét nghiém dinh ky kiém tra cac virus truyén qua
dudng mau (HBV, HCV, HIV) cho cac bénh nhén truyén mau nhiéu lan. Déi véi cac
bénh nhan truyén mau nhiéu 1an ciing cn lam dinh ky xét nghiém st huyét thanh
va dong hoc sit dé phat hién sém bién chiing nhiém sit do truyén mau.
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5.4. Cac phan dng truyén mau

Bang 4.12. Cac phan (mg truyén mau

Phan (mg sém

Phan img mudn

Tan mau do bat ddng nhém mau

Phan {ng do mau nhiém khudn

Phan ing s6t, di (Ing (do protein la hoac
khang thé hé HLA clia bach cau, tiéu cdu )

Quia tai tudn hoan
Tac mach khi

Nhiém déc citrat

Tang kali mau

Bat thudng dong mau do truyén mau khdi
Iugng 16n (pha lodng cac yéu t6 ddng mau)

Nhiém céc virus truyén qua dudng mau: HBV,
HCV, HIV, CMV

Nhiém khudn: giang mai, Brucelia

Nhiém ky sinh tring: st rét...
Nhiém sat do truyén mau nhiéu lan

Man cadm vdi mdt s6 thanh phan cha ché
ph8m mau truyén vao: vi du hinh thanh khang
th& mi&n dich hé Rh, khang thé khang bach
cdu, tiéu cau...

Bénh ghép chéng chi do t€ bao lympho ¢la
mau truyén vao chéng lai co thé ngudi nhan
{thudng dang bi suy giam mién dich)

TAI BIEN DO TRUYEN MAU, CACH XU TRi

1. PHAN LOA! CAC TAI BIEN TRUYEN MAU

1.1. Phan loai cac tai bi€n truyén mau theo thdi gian biéu hién

1.1.1. Tai bién som (cép)

— Phan Ung tan mau:

+ Tan mau ¢édp tinh do truyén mau

+ Tan mau mudn do truyén mau
— Phan tng di ing

~ Phan {ing s6t khéng do tan mau
~- Mau nhiém khuén

— Téc mach khi
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Nhiém ddc citrat
— Tang kali mau
- B4t thuong vé dong mau (sau truyén mau khéi lugng 1én)
~ Qua tai tuin hoan
1.1.2. Tai bién muén
— Nhiém virus:
+ Viém gan B, C, D...
+ HIV, HTLV-1
+ CMV, EBV
~ Xoén khudn giang mai
— Ky sinh triing s6t rét
— Nhiém sét
- Phan ting do d6ng mién dich
1.2. Phén loai cac tai bién truyén mau theo cd ché bénh sinh
1.2.1. Do mién dich
- Phan Ung tan mau
+ Phan #ng tan mau cap tinh do truyén mau
+ Phan itng tan mau mudn do truyén mau
- Phan ting s6t khéng do tan mau
— Phan tng di tng
- Phan ng do déng mién dich
1.2.2. Do nhiém trung
—- Nhiém virus viém gan: B, C...
- Nhiém virus CMV, EBV, HIV, HTLV ~1
- S6t rét
- Giang mai

- MaAau nhidm khuan

1.2.3. Do truyén médu khéi luong Idn
— Nhiém dbc citrat

- Téang kali mau
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- Qua tai tuin hoan

- Béat thuong vé dong mau (sau truyén mau khéi lugng 16n)
1.2.4. Tai bién khdc

~ Nhiém sét

— Téac mach khi

2. MOT SO TAI BIEN TRUYEN MAU THUGNG GAP
2.1, Cac tai bién truyén mau do mién dich
2.1.1. Phan ung tan mau cdp do truyén mdu

a. Bénh sinh: thuong do truyén méu toan phin hoac khéi héng cau khéng tuong
déng vé nhém mau ABO. Khang thé khang A hodc B (1a IgM) vén ¢6 trong huyét
tudng bénh nhin giy ngung két héng cau ¢é khang nguyén tuong iing truyén vao
gdy tan mau ndi mach cap tinh.

b. Biéu hién 1am sang: biéu hién sét, rét run, dau lung (do thifu méau va co clng cd
chit khéng phai do suy thin), khé thg, suy hd hap, vo niéu, ha huyét ap va sic, dai
huyét séc t6. Thoi gian bit ddu va mic d0 ning cia cac triéu chitng trén nhidu khi
khong phy thudc vio lugng mau truyén vao do su hoat hoa bd thé va céc co ché giy
soc kiéu phan vé. Bidu hién lam sang clla tan mau ¢ap sau truyén mau thudng dién
ra theo 3 giai doan: giai doan s6c, giai doan vé nidu va giai doan hdi phuc (dai nhiéu).

c. Chdn doén: bidu hién 1am sang xudt hién sém mot vai phat hodc vai gis ngay sau
- truyén mau. Xét nghiém miu mau bénh nhéan va don vi mau nghi ngd phat hién
khéng tusng ddng hé nhém mau thudng la hé ABO. Cac xét nghiém danh gia tinh
trang tan mau nhu bilirubin (cao nh4t 3 - 6 gid sau con tan mau cip), huyét sic to
trong huyét thanh duong tinh. Nghiém phap Coombs trye tiép dudng tinh cho thay
c6 sut gAn khang thé 1én hdng cau.

d. Nguyén tic diéu tri: lap tic ngliing truyén méau. Piéu trj tic ché phan tng mién
dich - di Ung, ndng huyét ap, duy tri dudng thd phit hop va ddm bao loc mau tai
than bing truyén dich, thuéc lgi tiéu, chay than nhan tao khi cAn. Thu héi don vi
mau truyén vA miu mau bénh nhan dé xac dinh lai nhém mau va lam lai phan ting
chéo. Xét nghiém bilirubin mau, huyét sic td niéu, thay méu néu thiy cin thiét.

e. Du phéng: dam bao quy trinh phat mau chinh xac bao gém tuin thi cac quy dinh
hanh chinh nhu ghi nhdn méau dung, xac dinh ding chat mau va bénh nhan cin
truyén mau, lam &u cac xét nghiém x4c dinh nhém mau ngudi cho va bénh nhan va
phan ing chéo khi phat mau ciing nhu tai giudng bénh.

2.1.2. Phan ung tan mau mudn sau truyén mau

a. Bénh sinh: do c6 hién tugng mién dich th phat chéng lai cac d6ng khang nguyén
héng cdu (vf du nhu hé Rh, Kell, Kidd...). Khang thé bt ddu tao ra sau khi ngusi
bénh ti€p xuc vdi khang nguyén la trong mau truyén vao 1 -2 tuln.
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b. Biéu hién Jam sang: thudng khéng c6 biéu hién 1am sang dic hidu cho tan mau
ma chi ¢6 hién tugng giam néng d6 hemoglobin khéng do cac nguyén nhan khae.
Trong trudng hgp ¢6 con tan mau niang do hiéu gia khang thé cao bénh nhan c6 thé
¢6 cac biéu hién dae trung nhu st rét run, vang da, thifu mau...

c. Chén doén: biéu hién lam sang ctia thidu mau khéng gidi thich duge nguyén
nhan sau truyén mau va (hoiic) biéu hién lam sang clia con tan mau. Xét nghiém:
bilirubin huyét thanh ting, c¢6 huyét séc t trong huyét thanh, nghiém phap
Coombs trye t1€p dudng tinh (thuong véi 1gG), nghiém phap Coombs gian tiép (phat
hién loai déng khang thé méi trong huyét thanh ngudi bénh) dudng tinh.

d. Nguyén téc diéu trj: do mitc 46 ctia tai bién nay thudng nhe nén cé thé khong cin
diéu tri tich cyc trit trudng hop ¢6 cac bidu hién ning nhu khi ¢6 biéu hién than.

e. Du phong: chon ngudi cho mau tuong déng vé ca cac hé nhém méau khac ngoai hé
ABO cho céc truong hgp bénh nhén ¢é nguy cd cao (nhu truyén mau nhiéu 1an), Xét
nghiém sang loc khang thé (nghiém phap Coombs gian tiép) dé phat hién cac déng
khang thé méi xut hién trong mau ngudi duge truyén mau.

2.1.3. Phan ung s6t sau truyén mau khéng do tan mau

a. Bénh sinh: do khéng phu hgp nhém bach cdu va tiéu ciu cla mau ngudi cho va
ngudi nhan (Hé HLA). Khang thé va khang nguyén tuong tac din dén giai phéng
cac chat gay sdt. '

b. Bi€u hién lam sang: sbt c6 thé kém theo rét run hoac khong xay ra trong hoic
ngay sau truyén mau.

¢c. Chén doan: chan doan xac dinh sau khi loai trit cac nguyén nhan khae giy sét (vi
du tan mau, nhiém khuan...). Viéc khing dinh nguyén nhan thuong rat dat nén
trén thuc t& chi véu 14 ding chén doén loai tru.

d. Nguyén tac diéu tri: tam nglng truyén, diéu tri triéu chiing biang thudc ha sét,
tién hanh cic xét nghiém chdn doan nguyén nhéan s6t.

e. Dy phong: truyén khéi hdng cAu, méau toan phén... dd loai bé bach ciu bing b
loc bach cau.

2.1.4. Cdc phadn ung di ung do truyén mau
a. Mé day
- Bénh sinh: do cac di nguyén c¢é trong huyét tudng va cic ché phim mau

khac c6 chita huyét tuong din dén gidi phéng histamin ti cac mastocyt bi khang
thé (IgG, IgE) bao phu. Bénh hay gip trén ngudi cé tién si di 1ing.

— Biéu hién 1am sang: ndi sdn ngdia (mé day).

- Chan doan: biéu hién lam sang dic trung (mé day sin ngita) biéu hién sém
sau khi truyén méau hojc ngay sau khi dang truyén mau khong kém theo cic triéu
ching khac.
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- Nguyén tdc didu tri: tam nging truyén méau (thudng khéng cin ngitng
truyén mau hin néu chi ¢6 ndi mé day don thudn) vi diéu tri chéng dj ing bing cac
thudc khang histamin (hién nay hay ding loai khang histamin thé hé 3).

- Du phong: vdi nhitng ngudi 6 co dia di dng va c6 noi mé day nhidu i4n cén
loai bd huyét tuong khi truyén mau (truyén héng ciu rita) dé loai trit cac di nguyén
hoa tan,

b. Phan tng phan vé

— Bénh sinh: thu’dng gip hon ¢ nhitng ngudi cé thi€u hut IgA badm sinh do d6
c6 thé tao ra khang thé khang IgA. Tuy nhién ty 1é phan {ing phan vé trén bénh
nhén truyén mau thudng la rit it.

- Biéu hién lam sang: la bidu hién cua s0c phan vé nhu khé thd, tut huyét
ap, co thit phé qudn, nbdn, dau bung, v md héi, dai tiu tién khong tu chi, .. thudng
xay ra rit sém sau khi bat ddu truyén mau.

— Chan doan: dya vao triéu chdng lam sang dién hinh cta s6c phan vé xay ra
sdm ¢6 thé ngay khi vira bit ddu truyén mau.

- Nguyén tic didu tri: ngitng truyén mau ngay. Diéu tri theo phac d6 chéng
séc phan vé vdi adrenalin, corticoid, thudc khang histamin, difu tri nang huyét ap,
duy tri loc mau & than va hé tro hd hap.

~ Dif phong: cac bénh nhan duge phat hién thidu hut IgA bam sinh va ¢o
khang thé khang IgA hodc c6 séc phan vé trude d6 do truyen mau cidn dude truyén
mau tlit ngudi cho ciing thiéu IgA. Riia hdng cdu dé loai bé huyét tuong. Dang
truyén mau ty than trong phiu thuat theo chuong trinh.

' 2.1.5. Phan ung do dng mién dich

a. Bénh sinh: do co thé bénh nhin ¢6 phdn dng mién dich véi cac ddng khang
nguyén cé trong ché phéqm méu truyén vao (khang nguyén héng cdu, khang nguyén
HLA, khang nguyen tiéu cAu dic hiéu). Phan tng midn dich véi khang nguyen
héng cau thuong xay ra sau truyén mau hofc mang thai ¢6 bat dong vé khang
nguyén héng cdu (vi du ngudi ¢6 nhém mau Rh(-) sau khi duge truyén mau Rh(+) sé
sinh khang thé anti-D giy phan itng mién dich & 14n truyén mau Rh(+) sau). Phan
itng déng mién dich chéng lai khang nguyén tiéu cdu bao gém cac khéng nguyén
thude hé HLA (hay gap trén cdc bénh nhén truyén mau nhiéu lan) va khang
nguyén dac hiéu tiéu cdu. Déng mién dich véi khang nguyén HLA trén tiéu cau gay
tinh trang khong dap ing véi truyen tleu cau. Déng mién dich véi khang nguyén
dic hiéu tiéu cdu thuong gay giam tiéu cAu mién dich 6 tré sd sinh.

b. Bi€u hién 1am sang: déng mién dich véi khang nguyén hong ciu gdy tan méu cip
noac tan mau mudn sau truyén mau. Déng mién dich véi khang nguyén HLA trén
tidu cdu gy tinh trang khéng dap dng véi truyen mau biéu hién bing triéu chlIng
Xuat huyet khong glam hodc nang 1én va s6 lugng tiéu cdu khéng téng sau truyén
khéi tidu cAu. Gidm tiéu cdu midn dich & tré so sinh biéu hién bing hdi chitng xudt
huyét rat sém sau khi sinh véi cac biéu hién xuit huyét ning nhu xuit huyét néo -
mang nio, xudt huyét tiéu hoa... -
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c. Nguyén téc d'feu tri: diéu tri tinh trang tan mau trong dong mlen dich véi khang
nguyén hong cau. Déi véi giam tiéu cdu m1en dich G tré s¢ sinh can truyen tiéu cdu
khong bi khang thé cha me pha huy nhu tiéu cAu ctia chinh ngudi me rita sach.

d. Du phong: d61 vdi ddng mién dich véi khang nguyen hé HLA trén tiéu ciu cAn
chon ngudi cho phu hdp HLA. Dé&i véi giam tiéu cAu mién dich § tré so sinh ¢6 thé
cin nhéc kha nang mé dé dé tranh xuAt huyét do chan thuong khi dé.

2.2. Cac tai bi&n truyén mau do nhiém triing

2.2.1. Viém gan do truyén mdu

a. Tac nhan gay benh: HCV, HBV, HDV. Hay gép nhit va viém gan do HCV.

b. Bi€u hién lam sang terdng gap viém gan khéng c6 hodc ¢é it biéu hién vang da.
Bénh nhan c6 thé c6 biéu hién mét moi, kém #n, réi loan tiéu hoa, dau khdp, s6t
nhe... Truong hgp c6 vang da thuong biéu hién lam sang ning hon.

¢. Chan doan

- Chan doan xac dinh viém gan: ¢in cét vao triéu ching 1am sang va xét
nghiém dic hiéu cho héi chitng huy hoai t& bao gan nhu ting men gan (SGPT,
SGOT) va cac héi chiing sinh hoa khac cia tén thuong nhu mé gan...

— Chan doan nguyén nhan giy bénh chu yéu dua vao cic ddu 4n huyet thanh
cu thé nhu saw:

+ Nhiém HBV;
HBsAg Anti- Anti- HBeAg  Anti- Giail doan bénh
HBs HBc HBe
+ . + o+ - Nhiém HBV cap
+ . + +/- +/- Mang HBsAg man
+ . - . Nhiém HBV trude day hodc

tiém chungHBsAg
+ Nhiém HCV: Anti-C (+) dang ho#c da nhiém HCV
+ Nhiém HDV: Anti-HDV (+/-) nhiém HDV cip
Anti-HDV(+) nhiém HDV man ho#c da ting nhiém HDV

d. Nguyén tac diéu tri: ¢chi y&u 1a didu tri ndng 44

e. Du phong: viém gan C c¢6 khuynh huéng chuyén sang thé man tinh din dén xo
gan. Mét s6 it hon bénh nhan nhiém virus viém gan B ciing chuyén sang thé man
tinh va xo gan. Vi thé dy phong nhiém viém gan qua dudng truyen mau 1 van dé
cip thiét. Dy phéng nhiém HBV va HCV bing sang loc ngudi cho mau (anti-HCV-
va HBsAg). Khéng c6 xét nghiém sang loc thudng quy cho HDV ma loai trit thong
qua sang lgc HBV,
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¢. Nguyén tic d:eu tri: diéu tri tinh trang tan mau trong dong’ mlen dich véi khang
nguyén hong ciu. D&i véi gidm tiéu cdu miédn dich 6 tré sd sinh eén truyen tiéu cdu
khéng bi khang thé cla me pha huy nhu ti€u cdu ¢la chinh ngusi me rita sach.

d. Dy phong: d61 véi ddng mién dich véi khang nguyen hé HLA trén tiéu ciu cin
chon ngusi cho phu hdp HLA. D& véi gidm tiéu cAu mién dich d tré so sinh ¢6 thé
can nhac kha nang mé dé dé tranh xuat huyét do chan thuong khi dé.

2.2. Céc tai bién truyén mau do nhiém triing

2.2.1. Viém gan do truyén mau

a. Tac nhan gay bénh: HCV, HBV, HDV. Hay gip nhit va viém gan de HCV.

b. Bigu hién lam sang thuang gdp viém gan khong c6 hodc ¢é it biéu hién vang da.
Bénh nhén c¢é thé e bidu hién mét moi, kém &n, rdi loan tiéu hod, dau khép, s6t
nhe... Trudng hop ¢6 vang da thudng biéu hién 1am sang ning hdn.

c. Chén doan

— Chén doan xac dinh viém gan: cin cit vao triéu chitng lam sang va xét
nghiém dac hiéu cho hdi ching huy hoai t€ bao gan nhu ting men gan (SGPT,
SGOT) va cac hoi chiing sinh hoa khéc cla tén thuong nhu mé gan..

- Chén doan nguyén nhéin giy bénh chix yé&u dya vao cac ddu 4n huyet thanh
cu thé nhu sau:

+ Nhiém HBV:
HBsAg Anti- Anti- HBeAg Anti-  Giail doan bénh
HBs HBc HBe
+ - + o+ . Nhiém HBV cép
- + +/- +/- Mang HBsAg man
. + - - . Nhiém HBV trudc day hoac

tiém chungHBsAg
+ Nhiém HCV: Anti-C (+) dang hodc da nhiém HCV
Nhiém HDV: Anti-HDV (+/-) nhiém HDV cap
Anti-HDV(+) nhiém HDV man ho#c dd titng nhiém HDV

+

d. Nguyén téc diéu trj: chli y&u la diéu tri nang d6

e. Dy phong: viém gan C c¢6 khuynh huéng chuyén sang thé man tinh dan dén xo
gan, Mot s8 it hon bénh nhan nhiém virus viém gan B ciing chuyén sang thé man
tinh va xd gan. Vi thé du phong nhiém viém gan qua dudng truyén mau la van dé
cdp thiét. Du phong nhiém HBV va HCV bing sang loc ngudi cho mau (anti-HCV-
va HBsAg). Khong c6 xét nghiém sang loc thudng quy cho HDV ma loai trit théng
qua sang loc HBV.
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2.2.2. Nhiém CMV va EBV

a. Biéu hién lam sang: da s6 bénh nhén khong c6 bidu hién lam sang. Cac bénh
nhén ¢6 suy giam mién dich c6 thé ¢6 cac biéu hién nhiém virus nhu nhidm trung
bach ciu don nhéan, viém phéi do CMV...

b. Chén doan: cht yéu dya vao cac ddu 4n huyét thanh vi du ddo ngude huyét
thanh véi CMV ti (-) sang (+) sau truyén mau.

c. Nguyén tac diéu tri: chi diéu trj chong virus bang ganciclovir va didu tri triéu
chitng khi ¢6 biéu hién 1am sang.

d. D¢ phong: truyén ché pham méu tit ngudi cho 4m tinh véi CMV cho bénh nhén
chua nhiém CMV. Khéng cén sang loc EBV do ra't higm khi c6 biéu hién lam sang.

2.2.3. Nhiém HIV va HTLV-1

a. Tac nhan géy bénh: hién nay nhiém HIV-1 thudng cé ty 1é thap do sang loc HIV
thudng quy (nguy co khoang 1!100000 1;’1000000) Lay nhiém chd yéu gip & giai
doan cda s6. Nhiém HTLV-1 chi y&u gip 6 cac vang dich té (Nhat Ban, chau Phi...)

b. Biéu hién 1am sang nhiém HIV giy bénh AIDS sau truyén mau. Nhidm HTLV-1
c6 thé gay loxémi cap dong lympho T hodc u lympho.

c. Nguyén tdc diéu tri: hién chua cé phuong phap diéu tri dic hiéu nao ¢é thé dat
duge khoi bénh.

d. Du phong: sang loc ngudi cho mau nhiém HIV va HTLV-1.

2.2.4. Nhiém ky sinh tring sét rét

a. Tac nhén gay bénh: P. falciparum, P. malariae, P.vivax, P.ovale

b. Biéu hién ldm sang: bénh nhan bi bénh s6t rét.

¢. Nguyén téc diéu tri: bing cac phac dd didu tri sot rét thong thudng c6 dap ing tot.
d. Du phong: xét nghiém s6t rét cho ngudi cho mau dé sang loc.

2.2.5. Nhiém xodn khuén giang mai

a. Téc nhan gay bénh: Treponema pallidum

b. Bré’u hién 1am sang: U bénh 4 tuin dén 4 thang, thuo‘ng biéu hién giong giai doan 2
cua bénh giang mai dién hinh (sdn da lan toa va t6n thuong hach bach huyét).

c. Nguyén tac diéu tri: phac 48 diéu tri giang mai thong thuong..

d. Du phong xét nghiém sang loc giang mai, ha thap nhiét d6 mau bdo quan dé giét
xoén khudn.

2.2.6. Mau nhiém khudn .

a. Tac nhan gay bénh: thuong 1a cac vi khuin Gram am (Pseudomonas. E. coli...),
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b. Bidu hién Iam sang: thudng 14 rit ning bao gébm sdc nhiém khuin do ndi déc to,
déng mau rai rac ndi mach...

¢c. Nguyén tac diéu tri: bing khéang sinh phé rng lifu cao va thay ddi tuy theo khang
sinh d6. Diéu tri bién chitng séc va déng mau rai rac néi mach.

d. Du phong: dam bao vo tring quy trinh 14y mau, diéu ché& va bdo quan ché phidm
mau va sang loc ngudi cho mau.

2.3. Tai bién do truyén mau khai lugng I1én

2.3.1. Qud tai tudn hoan

a. Bénh sinh: do truyén mét khoi lugng 16n mau véi tée ¢d nhanh giy qua tdi tuan
hoan nhét la trén cac bénh nhan sin ¢6 bénh tim hoac phai.

b. Biéu hién 14m sang: 1a bi€u hién cta suy tim phai: phi phéi cép, xanh tim, khé tha...
c. Nguyén téc diéu tri: ngimg truyén mau, dung thude 1¢i tiéu, thd oxy...

d. Dir phong: khéng truyén mau qua nhanh nhit Ia trén cac bénh nhan cé nguy co
qué tai tuadn hoan nhu bénh tim, phéi...

2.3.2. Nhiém déc citrat

a. Bénh sinh: do tac dung phu cta citrat ding dé chéng déng mau truyén vao nhu
giam calei mau.

b. Biéu hién lam sang: rbi loan chitc ning tim do giam calci mau.

c. Nguyén téc diéu tri va du phéng: khong truyén trén 1 don vi mau méi 5 phit. Bu
calci bing clorua calci hodic gluconat calei néu cé bién chitng do gidm calei.

2.3.3. Tang kali mdu

a. Bénh sinh: tang kali mau do ting kali chiia trong m4u truyén vao sau qua trinh
bao quan. :

b. Biéu hién idm sang: bidu hién than kinh co do ting kali mau.

c. Nguyén tic diu tri va du phong: theo déi lugng kali trong qué trinh truyén miu
khél luong 16n. Truyén mau tugi hodc ria hong cu trude khi truyén. Diéu tri thai
kali néu can.

2.4. Bién chimg khac
Nhiém sdt do truyén mdu nhiéu lin:
a. Bénh sinh: tich tu sit trong t6 chitc gay tén thuong cac hé co quan bi nhiém sit.

b. Biéu hién l&m sang: thutng thay sau khi truyén khoang 30- 50 don vi mau. Tuy
nhién biéu hién nhiém sdt thiy trong cic ¢d quan qua xét nghiém cén sém hon
rthidu. Biéu hién l4m sang nhu sam da, tén thudng céc hé ¢d quan nhat la tim, gan,
hé néi tidt...
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c. Chén doan: tién sl truyén méu nhiéu lin, ddu hiéu lam sang ctia nhiém sit va
cic x8t nghiém cho thay tang kho dy trit sit trong cg thé.

d. Nguyén tic didu tri va duf phong: chi dinh truyén mau cé can nhic, tim cac phudng
phap diéu tri khac nhu ghép tuy xudng cho cac bénh nhin méc cac bénh d6i hoi
truyen mAu nhiéu lan nhu thalassemia hay suy tuy xudng. S dung céc tac nhan
thai sat dé lam gidm tinh trang nhifm sit.

TRUYEN MAU TU THAN VA UNG DUNG

Hién nay an toan truyén mau cta toan thé gidi dang gip khé khan 16n, dé la
nhu cdu mau ngay eang gia tang, va an toan truyén mau phong lay nhiém cac bénh
nhiém tring, nhat 12 phang lay nhiém HIV. § nuéc ta diy ciing 1a hai vin dé néng
béng nhat cla céng tac truyén mau va an toan truyén mau. Truyén mau tu than
chinh 1a mot gidi phap tang ngudn cung cdp mau va an toan truyén mau

Truyén mau ty than l1a truyén mau ma ngudi che méu va ngudi nhan mau la
cing mot ci thé. Nghia 1a 14y méau cia ban than truyén lai cho chinh ban than
minh, do dé dudc goi 1a truyén mau tu than (Autologus Transfusion). Truyén mau
ty than da c6 khoang 100 nam truée didy. Nhung khoang 10 nam trd lai day né duge
nhéc loai va duge cot 14 mdt trong cée chién luge dam bao an toadn truyén mau trén
toan thé gidi.

Truyén méu ty than c6 1gi va bat 1gi gi? Day 12 diu ¢d ban cAn bidt trude khi
xay dung chién lude nay.

1. VE LGOI iCH CUA TRUYEN MAU TU THAN

- Bao ddm phong lay nhidm céc bénh nhiém tring qua truyén mau nhu HIV,
HBYV, HCV, giang mai 14 nhiing bénh nhiém tring nguy hiém ma bing phucng
phap sang loc huyét thanh chua dam bao duge 100% an toan.

— Bao vé va loai trit dugce cic phan tng mién dich déng loai do bat déng nhém
méau hé ABO, Rh ... hé HLA, bénh ghép chéng chi do truyén mau.

— Loal trit dugc cde phan dng: sbt, di Gng.

- Tiang thém ngudn cung cdp mau an toan nhit 13 trong didu kién nudc ta
dang thi€u ngudn nguoi cho mau.

Khong géy tai bién gi cho ngudi bénh khi 14y m4u va truyén mau cho ho.
Kich thich sinh héng cau.

Vét thudng chéng héi phuc va sdm thanh seo.

V& kinh t&: gidm b6t duge khoan chi phi cho xét nghidm an toan truyén méu.
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2. VE BAT LGI CUA TRUYEN MAU TU THAN

— Phan iing khi 14y mau nhat 13 v4i trudng hgp 14y mau trude phiu thuat.

Cé thé khic phuc duge bing chuin bi tu tudng tot cho ngudi bénh va c6 su
phéi hgp chit ché gitta phau thuat vién va ngudi truyén mau.

- Gay phttic tap thém cho nha phau thuat va truyén mau vi phai lam coéng
tac tu tudng, chuin bi bénh nhén.

— Ngay phau thuat ¢6 thé tri hodn viée bdo quan mau nay gip khé khan.

T4t ca nhitng bat 1gi nay c6 thé khic phuc duge bing cach ¢6 hgp tac chit ché
giia 3 thanh phan: ngudi phau thuat vién, ngudi lam truyén mau va bénh nhan
(cho va nhan mau).

C6 mdy loai truyén méu ty than: Theo tai lidu ctia Hé truyén méu My
(AABB) gan day, ngudi ta chia thanh 4 loai:

+ Cho mau trudc phiu thuat (preoperative donation): Loai nay thudng ap
dung cho cac phau thuat ¢é chudn bi, phiu thuat theo k& hoach dinh truéc, trong
truong hop ndy, ngudi phiu thuit vién c6 thé du kién lugng mau dung trong phiu
thuat dé 14y mau trude phiu thuat.

+ Pha lodng mau trong phiu thuit (intra - operative hemodi - lution), &
d4y mau cia bénh nhan sé dugc 14y ra ngay trong lic bét ddu phiu thuat, pha
lodng réi truyén lai trong phau thuat.

+ Thu gom méau trong phiu thuat (intra operativi blood collection), trong
trudng hgp nay mau duge thu gom tit cac vi tri phau thudt réi truyén tra lai cho
bénh nhén.

+ Thu gom mau sau phau thuit (postoperative collection): Mau chay ra tix 6ng
dan luu sé& duge thu gom trong diéu kién vo triing va truyén tra lai cho bénh nhan.

3. CAC KY THUAT TRUYEN MAU TU THAN

3.1. Cho mau trudc phiu thuat

Cé thé day 1a muc dich chinh cla truyén mau tu than vita gidp ta gidi quyét dude
tinh trang khan hi€m ngudi cho mau vira dam bao an toan truyén mau, dd tén kém.

3.1.1. Doi tuong dp dung rét rong réi
Tudi c6 thé ap dung cho ca tré em, ngudi trudng thanh va ngudi cao tudi.
Gidi: Nam, nit déu c6 thé ap dung tét.
Bénh cin phiu thuat: phAu thuat tim mach, than, chinh hinh, khéi u.
3.1.2. Chudén bj trudc khi cho mau

Théng bao cho_bénh nhén, néi chuyén, giai thich che ngudi bénh nhin yén
tdm va phéi hgp véi thay thude, tranh sy sg héai xay ra khi 14y mau.

364



3.1.3. Kiém tra cdc xét nghiém

Binh lai nhém mau ABO, céac xét nghiém bénh nhiém tring khéng can thiét.
Nhung néu c6 nghi ngd bénh 1ay truyén cho nhén vién y t& thi c6 thé xét nghiém
nhu HIV, HBV hodc néu duge sy ddng § ca bénh nhan thi ¢6 thé si dung ngudi
nay thanh ngudi cho mau déng loai thi c6 thé phai kiém tra cic bénh nhidm tring
sau 3 ngay bao quan mau dé lya chon.

3.1.4. Lich ldy mdu va s6 lugng mau 18y ra

Diéu nay phu thude vao yéu cdu clia phiu thuat vién va tinh trang cta bénh
nhan. G day chi néu lén mdt s6 nguyén tic co ban cin thye hién.

Ngay phiu thuat phai cach 14n l&y don vi mau cudi ciing it nhat la 72 gig,
Theo nguyén 1y tao mAu va tuin hoan thi thdi gian thich hgp cho phau thujt 1 sau
2 tudn ké tit ngay 14y don vi mau cudi cang.

Ham lugng huyét sic t& cho phép: tuy thude vao tinh trang cta bénh nhan.
Theo tai liéu ctia nganh Truyén mau My (AA-BB) thi khéng nén 14y mau d ngudi cb
hematocrit < 33%. Tuy nhién ho khuyén ring tuy tinh trang bénh nhan ma c6 thé
18y ca nhiing ngudi c6 hematocrit cao hon hode thip hon 33%.

Khdi lugng mau 14y duge tinh theo kg cén nang cia bénh nhin thudng lay
5-Tml/kg tudng duong 5% (khoi lugng méu toan cd thé).

Ngudi thay thube phi chju tréch nhiém vé sitc khoé cho ngusi cho mau 13
nguoi bénh. '

VEé phap ly, tii mau phai dude kiém tra vé cac tidu chudn an toan nhu la mot
tdi mau dong loai, bao gém cac an toan: vé tudng déng nhém mau, vé bénh nhiém
trang, phai ¢6 két qué huyét sic t& va hemetocrit ctia chai mau, khéng giy trd ngai
gi cho ngudi nhan déng loai.

Chi nén dung cho cac déi tugng ngudi bénh sau: phAu thu4t chinh hinh, tim
mach, phu nit ¢6 chita dé bi chdy mau.
3.1.5. Bdo quan va vén chuyén

Vé bao quan ¢ hai each:

— Béao quan 8 4 - 8°C dung lai ngay cho bénh nhan hosic dé cham lai, trong
trudng hdp nay ¢6 thé bdo quan trong 6 tuin 18 theo lich mé. Tuy nhién & diéu kién
nudc ta chi nén gid 4 tuan I8 theo lich mé.

- Bao quan lau dai (hai thang, hang nim) trong truong hgp nay phai bao
quan véi glycerol va giit trong t& lanh siu am 196°C hoéc trong nite 1ong (liquid
nitrogen), thudng ap dung cho ngudi gii mau lau dai ho#c bao quan cac mau thube
loai nhém mau hiém nhu Rh™, mau nhém AB.
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3.1.6. Truyén méu tra lai cho bénh nhéan

- V& nguyén téc vin phai kiém tra lai cac phan tng tuong déng nhém mau
nhu truyén mau ddng loai khong duge bd qua.

— Khéng phai bat hoat lympho qua tia gamma.

Phai kiém tra céc thanh phin bach cdu, héng ciu ly giat trong don vi mau,
tuy né khéng c6 nguy hai 1én vé 1dm sang nhu truyén mau déng lodi, nhung khi c¢6
ham lugng cao thi truyén cho ngudi bénh ciing ¢6 thé xay ra tai bién.

3.1.7. Théng bdo vé két qua cho co sd truyén mau

Théng bio niy bao gdm: sd lugng di dang, phén con lai can gui tra lai cho
kho mau.

Két qua vé 1am sang va cac phan dng néu cé xay ra trong qua trinh truyén
mau tu thén.
3.1.8. Vén dé strdung chéo mdu tu thdn

Mau ty than 18y trude mé, c6 khi khéng cAn diing dén, vay ¢ thé ding cho
ngudti khic duge khong?

V& nguyén téc 12 c6 thé duge nhung phai thoa man cac diéu kién sau day:
— Phai dugc su ddng ¥ c¢ia ngudi cho mau ty thin va ngudi nhan mau.

— Phai lam d0 cace xét nghiém an toan, bao gdm nhém méu, cdc xét nghiém
bénh nhiém triing nhu HIV, HCV, HBV, giang mai, s6t rét.

- L&y mau phai bdo dAm v6 trung cing véi cac didu kién chudn vé tii, chit
chéng déng.

- Phai dan nhéan ghi tén bénh nhin nhu mét tdi mau binh thudng.

3.2. Pha lodng mau trudc phau thuat

Pha lodng méu trude phiu thuit 12 mét phuong phap truyén mau tit thin
bing cach 14y ra mot vai don vi mau & thoi diém ngay truée khi bit ddu mé va
truyén bt ddp cho bénh nhéan bing dung dich thay thé. $6 mau 14y ra sé truyén tra
1ai cho bénh nhén trong khi mé hodc sau mo, khi vé giudng bénh.

3.2.1. Loi ich cua truyén mdu tu than béng phuong phdp pha lodang

— P6 nhét ciia mau giam, do d6 mau pha lodng cé tac dung ting tudn hoan,
diic biét 12 tudn hoan vi mach, ting trao d6i oxy & t& chitc.

— Khé&i hong ciu giam lam gidm ginh ning tuan hoadn cho bénh nhin ngay
tit lidc bat dAu md do 14y méu pha loang, khéi lugng tuéin hodn gidm sé gitip cho
tuin hoan nio, than tét hon trong thdi gian phau thuat.

— L&y mau & théi gian ngay trde khi bit ddu mé gitp bdo toan duge mgt phan
tiéu ciu va y8u t6 déng mau, do d6 khi truyén tra lai cho bénh nhin két qua tot.
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3.2.2. Chon loc bénh nhédn cho phuong phdp nay

Phau thuat chung: Cho cac phiu thust m&t méau nhiéu khodng 1-2 lit, Hb c6
trén 120g/lit, khong ¢6 bénh vé tim mach, khong c¢é bénh vé phdi, cao huyét, bénh
61 loan ddng mau hodc bénh ¢6 biéu hién thi€u mau co tim.

3.2.3. Nhiing yéu cédu cédn c6 dé dp dung phuong phap pha lodng

— Nawm chic khéi lugng mau, hematocrit cia bénh nhan trude mé, dé c6 dy
kién 14y khéi lugng mau thich hop.

- Nhung néu tinh trang bénh nhan cho phép cé thé 14y nhiéu hon nhung
khéng qua 15% khéi lugng mau toan cd thé (theo AABB standard).

- Dan nhén c¢n than: bao gdm tén, s& giudng bénh, ngay 14y, ngudi 14y mau.
Tuy nhién phai ghi rd: "Chi ding cho truyén mdu tu than".
3.3. Truyén mau ty than blng phuong phap thu gom mau trong phiu thujt

Thu gom mau va truyén lai trong md 1a cach 18y lai mau da chay ra & vi tri
md, hofic xoang réng chta mau khi v& phu tang. Phudng phap an toan va khéng
nguy hai cho bénh nhén, dang duge ap dung trong phiu thuat tim, chinh hinh, tai
bién san phu, chan thudng vd lach, con goi 1a phudng phap truyén mau hoan héi.

3.3.1. Cach thu gom
a. Cach thi céng

- Diing bom tiém hoac 6ng hiit, cach ndy lam v8 héng cdu, khéng ddm bao
v trung.

- Dung mubi hodc cde nho mic mau, mau nay loc qua phéu c6 4-5 14n gac vo
tring; roi truyén lai cho bénh nhan qua dAy truyén miu ¢é bau loc.

b. Dang may hat: may hit vao, ¢ diac hong ciu rdi pha loang qua bau loc
truyén lai khéi héng cAu trong nude mudl sinh ly. Cach nay thi doi séng héng ciu
14y lai khong kém truyén méu ddng loai..

Mau thu gom bing may nay ¢6 dac diém sau:
- Yé&u t6 d6ng mau.va tiéu ciu rat it.

— Lugng huyét sic t& tu do it cho nén khéng hai cho than.

3.3.2. Cdc nguy co cd thé gdp, cdch khdc phuc

— Téac mach do cuc méau dong nhd: khic phue bing 2 ldn loc, qua gae nhu da
md ta ¢ trén va loc qua bau loc cua day truyén mau.

— Viém théan cap do hemoglobin tu do thai qua than trong diéu kién HA giam,
luu lugng méau qua thén giam, khic phuc bing céch ly tAm kiém tra lugng hematocrit,
néu > 15% thi van an todn. Tuy nhién nhidu cd s§ da truyén theo cach nay ma chua
gép tal bién tai than. Thém vao d6, thudng 4 cc bénh nhin nay ngudi phiu thuat vién
va bac st gy mé - hoi stte vAn cho truyén dich kha diy du.

367



— Nhiém trang do thu gom méu trong chu trinh hd: néu phong mé vé tring
t0t, cac dung cu thu gom dude vé khudn, sau mé thay thude thudng cho khang sinh
phd réng trong 3 ngay dau, nén nguy cd nay it xay ra.

3.3.3. Bdo quan

Néu thu gom trong diéu kién v6 trung thi miu cé thé bio quan va dung
truyén lai cho bénh nhén trong 6 gid. Néu bao quan & 2 - 8°C thi dung dugc trong
24 gig. Nhung muén bao quan can dan nhén, ghi tén rit cian théan.

3.4. Thu gom mau sau phau thuat

Cach nay ngudi thu gom méu qua cac dudng din luu sau md. Néu thu gom ddm
bdo vb trung c6 thé truyén lai cho bénh nhan qua mang loc dé loai bd cac can ngung
két ctia t€ bao. Mau nay e6 thé truyén lai trong khoang 6 git bao quan.

SUY GIAM MIEN DICH

1. KHAI NIEM VE SUY GIAM MIEN DICH

Suy giam mi&n dich hay ¢dn goi 1a thiéu hut mién dich 13 tinh trang bénh ly
ma cd thé bj giam mdt bd phén hodc todn b kha nang dap ‘ng mién dich d6i vdi
cac yéu td gdy bénh.

Cé thé phan chia l1am hai loai suy gidm mién dich: suy gidm mién ‘dich bdm
sinh (Primary lmmuno Deficiency) va suy giam mién dich méc phai (Acquired
Immune Déficiency = viét tiat 1a AIDS).

1.1. Suy gidm mién dich bam sinh 13 suy gidm do c&u tric bat thutng cla ¢d quan
mién dich trong thdi ky phét trién phéi, thudng gap 3 héi ching mién dich sau day:

~ Hoéi chitng teo tuyén e bam sinh, gy suy giam mién dich trung gian té&
bao do thidu T lympho, ¢6 tén 13 hdi ching Di-George.

— Héi ching khéng ¢6 t& bao ngudn cha B lympho, giy suy giam mién dich thé
dich bidu hién 12 khéng c6 gamma- globulin, mau c6 tén 13 héi chitng Bruton.

‘ - Hbi chiing suy giam mién dich hén hgp, giy suy gidm midn dich ca t& bao
va thé dich, dién hinh 14 hoi ching Wiskott - Aldrich.
1.2. Suy giam mién dich méic phai

La loai suy gidm mién dich ¢6 nguyén nhan thudng do hiu qua ctia nhidm xa,
thude chéng ung thu nhiém déc hosic nhiém trung ning. Trong d6 cé héi chitng suy
giam mién dich méc phai do virus HIV.
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2. SUY GIAM MIEN DICH MAC PHAI DO NHIEM HIV
2.1. Bénh sinh clia suy giam mién dich méc phai do nhiém HIV
2.1.1. Té bao T4 (CD4) la dich cia HIV

Gidng nhu nhidu loal virus khac nhiém HIV 1a do su gan ctia HIV vao cac
receptor cla té€ bao dic hiéu. Receptor d6 chinh 13 CD,. Nho ¢6 CD, ma gp 120 caa
mang HIV lién két duge v6i t& bao dich va xAm nhép vio t& bao nay. T¢ bao dich cua
HIV 1a t& bao T giip d6 (Helper T Cells), ngoai nhém t& bao T4 ¢ mat dé CD, trén bé
mit cao nhat con ¢ cae t& hao khéce ciing ¢6 CD, nhung mat d6 ctia CD, it hon, d6 14 t&
bao monocyt, t&€ bac B lympho, dai thuc bao, t& bao ndéi mach...

2.1.2. Co ché xam nhdp cua HIV vao té bao CD,

Ngudi ta cho riang protein ctia HIV (gp 120) nhay ¢dm véi khang nguyén CD,
do d6 protein HIV (gp 120) da lién két v6i khang nguyén CD, trén bé mat té& bao.
T lympho tao thanh mét phite hgp, phiic hgp nay 1am bién d6i khang nguyén CD,,
do d6 1am giam dan sy hién dién cha khang nguyén nay trén bé mat t& bao CD,
giam, din dén gidm chiic nang nhan dién khing nguyén cua té& bao T-CD,. Thuc
nghiém chitng minh rang & giai doan ddu ctia AIDS thi s8 lugng céc t& bao nhifm
HIV ¢6 khang nguyén CD, chi€m ty 1& cao, nhung dan din khang nguyén nay
khéong c6 mét trén t& bao nhidm, mac di s8 lugng t& bao nhiém HIV ¢é thé van tang
l1&n diéu dé chiing to HIV tac déng 1én su hién dién CD, trén bé mat t& bao nhidm
HIV, do d6 1am cho mat d6 CD, trén mang té bao giam xudng, dan dan lam cho t&
bio T4 méit chiic nang mién dich ¢lia minh.

~ 2.1.3. Vai tré cua cdc san pham do nhiém HIV

Cac san phdm nay bao gdm: cac protein efia HIV tu do ngoai t& bao va cac san
pham huy hoai cia t& bao nhidm HIV. Cac sdn phidm nay da hoat hoa B lympho,
tdng san xudt cic globulin mién dich.

Ciling vi vay 6 bénh nhan AIDS c6 hién tugng rot loan san xudt gamma -
globulin, Pang cha ¥ 1a sy tdn céng cia HIV vao t& bao CD, d3 ¢6 anh hudng truc
tiép dén san xuat interleukin - 2 (I1-2); Gamma interferon do d6 lam &nh hudng 1én
dén phan tng khuyéch dai cha syt phan chia va biét hoa lympho, dén chiic nang cha
dai thuc bao, céc t€ bao NK, dén kha ning kiém soat ciia té& bao Ge ché (CDy) hau qua
lam giam nghiém trong dap (ng mién dich t& bao va réi loan mién dich thé dich.

2.2. Dac di€m mién dich g bénh nhan bi AIDS

Toan bd réi loan mién dich cha AIDS do nhidm HIV duge tém tAat nhu sau:

Cac rdi loan ¢6 tinh chéat héi chiing:

— Giam lympho.

- Gidm chon loc té bao T4 (CD,).

— M4t hodc gidm phén {ing qua min chim véi vi khusn va cac hoa chit gay
di ang.
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- Tang globulin mién dich, nhat 1a IgG va IgA.
— Tang san xuit khang thé tu nhién cba lympho
— Tang phitc hgp mién dich.

2.2.1. Thay déi chiic ndng cua dai thuc bao

Dai thuc bao monocyt cé nhiéu chitc ning trong dap ng mién dich, phan iing
béo vé& o6 thé ndi chung. Trong mién dich dic hiéu ching déng vai trd té bao trinh
dién khang nguyén (APC), tham gia vao phan itng ddc t&€ bao trung gian khang thé
(ADCC), san xuit cytokin. Trong bénh AIDS, cic chiic ning trén cia dai thuc bao
d€u bi giam st nghiém trong. Ngoai ra dang chi ¥ 1a chiic ndng san xuat IL - I dan
dén gidm cac yéu td kich thich sinh cac t& bao mau va t& bio mién dich thude tuy
xudng. Chic nang cia thu thé-FC, C3 trén bé méit dai thuc bao ciing bi giam, do d6
lam giam kha nang chong vi khudn, giam phan Gng viém, nhat 1a phan tng viém
cua céc ¢d quan cé nhidu dai thuc bao nhu phéi (dai thuc bao phé nang); dudng tiéu
hea (dai thuc bao phue mac); da (te baoc Langerhans) dodé cac ¢80 quan nay sdm bi
céc nhidm tring cd hoi nhu lao phéi, tn thudng da..

2.2.2. Réi loan cdc chiic ndng B lympho

M6t trong cac rd1 loan chitc ning B lympho & bénh nhan HIV la su hoat hoa
khéng dic hidu caa té bao B (hoat hoa khong phai hoan toan do su kich thich cta
khéng nguyén) din dén rét loan san xuit gamma globulin mau. R&i loan mang tinh
chit chon loc ca thé, vi du ham tugng ehia IgG ting trong mau nhung chi ting IgG1 va
IgG3, trai lai [gG2 va IgG4 lai gidm hodc binh thudng. Chinh vi giam IgG2 nén bénh
nhin AIDS rit nhay cam vdi céc loai nhiém trung nhu phé& ciu va tu ciu vang
(S-Aureus) trong céc trudng hgp nay difu tri bing gamma globulin sé ¢6 hiéu qua cao.

Xuét hién céc khang thé tu mién dich nhu khang thé chéng tiéu ciu, chéng
bach céu trung tinh, khang thé chéng lympho, nhung lai khéng phat hién thdy
khéang thé chéng nhan va yéu td dang thap.

Cé phiic hgp mién dich tuan hoan (Immune Complex - IC) ddy 1a hau qua cla
su ¢6 mat ca cac khang thé. Do ¢6 phitc hgp mién dich nén c6 cac biéu hién cia
bénh 1y midn dich nhém III (qua mén do phitc hgp mién dich). Biéu hién cta né
gidng nhu phan {ing di ng nhung khong phat hién thay IgE.

e Cdc rét loan c6 tinh chdt chiic ndng:

Gidm kha nang chuyén dang lympho.

Gidam phan dng déc té bao ciia t& bao NK, t& bao déc va t& bao ADCC.

i

Giam kha nang tao khang thé véi khang nguyén méi.
— Giam chitc ning cta dai thuc bao/monocyt.

e Cdc rét loan khdce:

— Tang Alpha Interferon, ting beta - 2 microglobulin.
— Cé khang thé chéng lympho.

— (6 yéu t6 Gc ché& dap iing mién dich.
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2.2.3. Thay déi vé sd luong va chut ndng cua cdc dudi nhom (subsets) lympho

Nhu trén di néu bénh sinh caa AIDS do nhiém HIV xdy ra chi yéu & t& bao
CD, (t&€ bao T gitp dd), vi vay cac thay ddi cla cac duéi nhém T lympho ciing chi
y&u do nguyén nhén nay.,

S8 lugng CD, gidAm n#ng, binh thudng cé 40 - 65%, chiém 1000 té& bao trong
mm® mau, ¢ bénh nhan bi AIDS c6 thé giam téi 10 - 5%; ¢6 trudng hdp khong phat
hién thay. Ngudc 1ai s6 ludng t& bao CD; (t& bao T c ché) ting cao, Su tang vé ty 1&
chi cé gia tri tudng dbi vi do su giam CD, tao nén. Cé khi té& bao CD, tang té 35 -
40%, cb trudng hgp tang 1én tél 50 - 60%. Do d6 ty s6 CD,/CD; dao ngudge (binh
thuong tit 1,5 - 2,5). Trong AIDS ¢6 thé gidm téi 0,9; ¢6 trudng hgp con 0,5 hodc
thap hon niia.

Trong qua trinh dién bién cia bénh, do giam CD, nén viéc sinh san CD; ciing
bi Anh hudng, khi héi ching AIDS phat trién toan dién thi CDs cling gidm theo, din
dén giam toan bd cac dudi nhém cia lympho (ké ca T va B) ta ¢6 tinh trang gidm
lympho chung (total lymphopenia).

Giam nghiém trong chiic ning ctaa té& bao CD,. Trude hét 1a giam chlc ning
tiép nhan khang nguyén, giam kha niang san xuat IL-2 din dén giam hop tac té bao
vGi dai thuc bao va B lympho, lam giam kha nang khuyéch dai cia cac dong t& bao
nay trong dap dng mién dich.

Cdvché' chung cua réi loan chiic ning B lympho la do thi€u CD,, IL-2 va yé&u t§
phat trién t& bao B (BCGF), do d6 mat kha ning diéu hoa va kiém soat ciia ¢ hai
nhém CD, va CD, 481 v6i B lympho trong tac khang thé mién dich.

~ 2.2.4. Gidm chut ndng va sé luong té bao NK

Té& bao NK (Natural Killer cells) va thé bao K (Killer cells) ¢é chiic ning diét
té& bao ung thu va t& bao mang virus. Trong bénh AIDS s& lugng NK ting hodc binh
thudng, nhung chitc ning diét bé tao dich giam rd rét. Giam té& bao NK 14 do trong
huyét thanh c¢tia bénh nhan AIDS cd khang thé phan vng chéo véi NK, do d6 lam
cho t& bao nay suy gidm; ngoai ra c¢on do phitc hdp mién dich d& phong tod thu thé
Fc trén bé mat cha té bao NK, do dé 1lam mat chic ning ddc té bao trung gian
khang thé (ADCC) ca t& bao nay.

2.2.5. Giam té bao T dgc(Cytotoxic T Celis)

Té bao T dbc o6 vai trd chinh trong tiéu diét t& bao dich mang khang nguyén dac
hiéu bao gém ca t& bao dich mang virus. Vi vay, t& bao T ddc déng vai trdo quan trong
nhat trong viée khéng ch& sy x4m nhap ctia virus va cic vi khudn khac vao co thé.

Trong héi ching AIDS, vi tén thuong t& bao CD4 nén giam dap Ung mién dich
t€ bao, gidm t& bao T dée ddc hiéu, mic dé gidm ning hodc nhe nay tuy thude vao
dién bién clia bénh. Ngoai gidm t& bao gay déc, con thiy giam céc lymphokin din
dén giam phan Gng mién dich trung gian t& bao, nhu cac phan {ing qua man cham
véi tuberculin hodc DNCB (Dinitro Chlorobenzen), giam yé&u t& dc ché di tan dai
thic bao (MIF),
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2.2.6. Tén thuong cdc co quan tao lympho

e Suy gidm tuy xuong: hoi chitng AIDS ¢6 hién tugng giam rd rét cac dong
héng cdu, bach cAu hat, tiéu cdu va lympho. Ciing ¢6 thé th4y hién tugng gidm toan
bd hodc tiing ddng t& bao riéng biét. Cé thé giam sinh tuy chld y&u do hai nguyén
nhan sau day:

— Do hau qua clia gidm bach ciu don nhan dai thuc bao va gidm lympho do
d6 thidu IL-1 va IL-3. Day 1a hai loai interleukin quan trong kich thich sinh san cac
dong t& bao tuy.

- Do tac dong cta cac y&u td thé dich trong huyét thanh nhu cac sdn phdm
cua HIV va cac t€ bao nhiém HIV. Cac yéu t8 nay Gc ch& kha ning sinh san cta t&
bao nguén tai tuy. Cé nhiéu nghién cGu da ching minh rdng huyét thanh bénh
nhan AIDS ¢6 yéu t8 dc ché tao clone té bao trong nudi c&y tuy in-vitro.

o HIV va hé théng hach lympho
Bénh 1y cia hé théng hach cé thé chia hai giai doan sau day:
~ Giai doan sung hach

Kha néng phéan dng clia B lympho d8i véi khang nguyén HIV kha manh, bao
gbm ca hién tugng ting sinh san, phi dai cac trung tAm mdm, do d6 hach to & nhidu
vi tri trong co thé, d& nham véi u hach.

— Giai doan teo hach lympho

V€ hinh thai thay cac viing trung tAm cta lympho ¢ hach (ving cin vo, vo
sdu); d lach (viing tuy trang quanh dong mach lach) khong phat trién. Khi AIDS c6
biéu hién toan phat va ning thi khéng chi ving trung tAm cta T lympho ma ci
trung tAm cha B ciing khéng phat trién, do d6 cic hach lympho bi teo nha.

— Mot 88 bénh nhin bi ung thu hoa hé théng hach (Kaposi carcinoma hoic
lymphoma). Trong trudng hgp nay hach vin tiép tuc sung to.

3. HAU QUA CUA ROI LOAN MIEN DICH TRONG AIDS
3.1. Xuit hién cac bénh nhiém trung cd hi

Hau qua cla suy gidm mién dich trong bénh nhan AIDS dude thé hién & tinh
trang giam cén, giy yéu nghiém trong, do bi nhim tring c¢d hoi nhat 1A nhidm
trung dudng hé hap, nhiém trung ngoai da, nhlem tring dudng tiéu hoa, nhiém
nam, nhiém protozoa.

O nudc ta, cac bénh nhin AIDS thubng gip cac didu hiéu st nhe kéo dai,
gdam cin, gy y&u, kém theo cac bé&nh 1y phéi nhu lao ph01 viém phdi man, céc
biéu hién dudng tiéu hoa nhu ia chay kéo dai, nhiém ndm § da, vung rang miéng,
hach to khéng ré nguyén nhan. Cac bién phap diéu tri khéng c6 két qua. Trude
mét bénh nhin nhu vay can phai nghi dén héi ching AIDS va gui di kham dtng
chuyén khoa nay.
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3.2. Ung thu mdt s8 ¢o quan: hach lympho, truc trang...

3.3. Thiéu mau suy tuy

Nguyén nhan de virus HIV tdn céng t& bao gdc sinh mau, do diéu tri hoa chat
HIV/AIDS, do thiéu dinh dudng.

DAM BAO CHAT LUONG TRONG CONG TAC
XET NGHIEM HUYET HOC VA TRUYEN MAU

Cung nhu cic hoat déng khac, hoat dfng truyén méau va xét nghiém huyét hoc
cling ¢6 san pham.

San phdm cfia mdt hoat déng 12 két qua cudl cing do hoat déng d6 dem lai.
D&1 véi c4c hoat dong sdn xudt thi san pham cé chit lugng c6 nghia 13 dap ting mébt
cach t6t nh&t muc dich st dung san phdm dé. Déi vdi cong tac xét nghiém huyét hoce
thi sian phém la két qua xét nghidm. Chat lugng xét nghlem duge dam bao 6 nghia
12 két qua phdn 4nh kip thdi, chinh xéc va r6 rang cac chi s8 huyét hoc & bénh nhan
ma ldm sang yéu ciu.

Céng tdc truyén mau duge dam bao chat lugng ¢6 nghia 14 mau va thanh

phdm truyén cho bénh nhén dap éng t5t nhat nhu cdu diéu tri va han ché dén miic
- thap nhat cac két qua khong mong muén.

1. MOT SO KHAI NIEM VE DAM BAO CHAT LUONG

1.1. Chinh sach vé chit lugng

Bat ky mét hoat dong gi mudn c6 chit lugng phai ¢6 chinh sach pha hgp, 46 1a
chinh sach quan tam dén chat lugng. Chinh sach ¢6 tac dung chi dao va dinh huéng
uu tién dén chit lugng.

1.2. Quan ly chét lugng hay hé thdng chat lugng

Bao gom t4t c& céc hoat dong nhim cé san pham dat chat lugng tot. Nhitng
hoat dong nay duge soan théo bing van ban bao gém ci nhitng quy dinh vé quy
trinh va qua trinh hoat dong. Viéc xem xét chat lugng sdn phim hay chat lugng két
qua xét nghiém duge coi 14 quan trong dua trén cac hoat dong tit dau tu, dao tao...
dén b8 trf nhén luc.

1.3. bam bao chét lugng

Nhfxng hoat ddng kiém tra, xem xét va danh gia cic quy trinh, qua trinh nham
két qua c6 chat lugng, titc 1a sin phérn dap Ung t6t muc dich san xuit né, bao gém
viéc 46 ra cAc bién phép, cac khiu dé chit lugng cha san phim duge coi 14 t6t nhat.
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1.4. Kiém tra chat lugng

~ Gom céc kiém tra, danh gia dinh ky hay dét xu&t viéc thyc hién quy trinh,
kiém tra chit lugng cua phuong tién san xuit, cia dung cu hay nguyén liéu cho
dén san pham. Bao gém kiém tra chat lugng ndi bd va danh gia chit lugng tit ngoai.

1.4.1. Kiém tra chét luong ndi bé

Kiém tra dinh ky c6 k& hoach, ¢6 bién phap va kiém tra viéde thyc hién kiém
tra. Kiém tra trinh d¢ nhén vién, kiém tra thuc hién quy trinh. Kiém tra chat lugng
san pham (kiém tra két qud xét nghiém, chat ludng méu hodc ché pham).

1.4.2. Danh gid chét lupng tir ngoai

St dung mot trung tim doc lap gii mAu xét nghiém dén nhiéu phong xét
nghiém, sau d6 thu thap két qua va xi 1y bang thuat toan, dé danh gia chit lugng
cua céc phong xét nghiém khac nhau. Hoic mot trung tAm bén ngoai dén cac cd so
san xuat 14y san pham ngiu nhién va phén tich chat lugng.

1.5. Ghi chép va thdng ké

Viéc ghi chép két quéa c6 tinh khoa hoc, thong ké két qua xét nghidm hang
ngay, hang tuin, hang thang cling gitp phat hién nhitng sai s6t co thé xay ra.

1.6. Viéc thanh tra, kiém tra

~ Cang la mét hinh thiec dé dam bao chét lugng xét nghiém hoic chat lugng san
pham mau qua danh gia thie trang t§ chitc, danh gia viée thyc hién cac quy trinh,
quy dinh, kiém tra sén pham tai chd.

1.7. Tu danh gia lai

La viée ty xem x€t lai qua trinh thyc hién hodc xem xét lai tiing khau da duge
tién hanh ¢6 trao d6i dé phat hién nhiing khau ¢6 thé sai sét.

Né1 tém lai, chit lugng cua thanh phan mAu, hay thiyc t& hon la két qua cia
hoat déng truyén mau (bao gdm tit tuyén chon, sing loc, thu gom méu, chiét tach,
bao quan va truyén mau lam sdng) va két qua cua xét nghiém ciing nhu mét san
phidm clla mét qud trinh san xuat phy thue vao nhiéu yéu t6: tit ning luc té chitc
va chinh sich cua toan hé thong dén chit hugng cia nguyén liéu, loai quy trinh ky
thuat duge ap dung, chat lugng cua trang bi, ning luc cia nhan céng... Do d6 hoat
déng dé dam bao chat lugng bao gdm tit nhitng hoat ddng c6 tinh vi mé dén viéce
thuc hién cac bién phap cu thé cho quy trinh cu thé.

2. DAM BAO CHAT LUQONG XET NGHIEM HUYET HOC

Muc tiéu ctia xét nghiém 13 dap ing duge yéu cau lam sang. Do vay cong téac
dam bdo chit lugng xét nghiém huyét hoc 12 thuc hién nhitng viée cdn thiét dé ddm
bao két qua kip thdi, ¢é d6 tin cay cao. Trong cong tac xét nghiém huyét hoc c6 bén
_hoat déng dam bac ~hit lugng.
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2.1. Kim tra chat lugng ndi bo (ndi kiém tra)

La c4c hoat déng clia labo nham dam bao xét nghidm cé dd tin cay.

- Kiém tra dd x4c thdc: Vi du: stt dung mau chuéin (v4i may dém t& bao). -

— Kiém tra d6 lap lai:

Vidy: + 1 méiu duge kiém tra 2-3 14n (kiém tra tinh 6n dinh)

+ Ngay sau xét nghiém lai cAc mAu cla ngay trudc

— Kiém tra phuong tién va sinh pham: vi du may do pH, may li tam.

- Kiém tra bing ky thuat khac.

Dé tién hanh néi kiém tra, ngudi chiu trach nhiém chat lugng xét nghiém cua
labo phai nghién citu k¥ quy trinh ky thuat, dit ra céclché' d6 kiém tra thuong quy
¢6 tinh dinh ky, d6ng thaoi dé ra cac bién phap giéi quyét cac tinh huc’fng khéc nhau.

Né&u st dung cac phuong tién xét nghiém cé quan 1y bang phan mém, can dat ra
trong chuong trinh cac bao ddng cdn thist d& nhac viée ndi ki€m tra.

Vi cac labo théng thudng nhiéu khi dé bé qua cong tac ndi kiém tra nén cin
dit ra mét nguyén tic, vi du ngudi chiu trach nhiém chat lugng xét nghiém té& bao
mau trude khi ky trd két qua xét nghiém phai k¥ vao td két qua xét nghiém lai cac
miu ngay trude, dong thoi khi xay dung quy trinh cho mdt ngay lam viée can cé
muc tiéu kiém tra chat lugng néi bd.

2.2. Banh gia chat lugng tir ngoai

C6 cd quan chat lugng dude thuc hién ding quy chufn dbc lap té chitc kiém
- tra dinh ky hodc d6t xuit bing cich giti miu xét nghiém dén cac labo trong hé
théng va thu thap, xt 1y két qua.

- Tac dyng cua danh gia chit lugng tit ngodi 1a théng nhat duge hé théng
hay néi cach khac lam cho cac phong xét nghiém khac nhau cing dua ra mét két
qua tudng tu d8i véi mét mAu nghiém.

- V6i hé thong chat lugng xét nghidm chit ché, ngudi ta yéu ciu ciac phong
xét nghiém phai tham gia vao hé théng danh gia chat lugng.

Vi du:

Labo tham chigu

5

Labo tham chiéu dinh ky giti mAu dén cac labo 1, 2, 3, 4, 5 va sau d6 thu thap -
két qua, xt ly. Labo nao c6 két qua tach rdi xa cac labo khic thi cdn xem lai.

Cac labo 1, 2, 3, 4, 5 chi duge phép hoat ddng néu c6 gidy chitng nhan chat
lugng dinh ky cta labo tham chiéu.
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2.3. Giam sat quy trinh
Mot phong xét nghiém hoat ddng phai co cac quy trinh:
Quy trinh t§ chite, sép xép.
Quy trinh dao tao nhin lye.
Quy trinh thyc hién cdng viéc: tit sdng dén chiéu, ai lam gi, ai chiu trach nhiém.
Quy trinh tién hanh k¥ thuat.
Quy trinh luu, ghi chép, trd két qua.

* Viéc kiém tra thudng xuyén xem c6 theo ding quy trinh nay la diéu cdn
thiét, cAn ¢6 nhan vién kiém tra viéc thuc hién quy trinh.

* Thudng xuyén phai xem xét lai va ban bac khau nao chua thyc su tt cdn
stia chia.

Quy trinh t6 chic labo tao mdt ddy chuyén (hay dudng di) clla mét xét nghiém
sao cho hep 1y, ti€t kiém nhan lyc, tiét kiém thai gian va tranh moi nham 14n, sai
s6t, quy trinh sdp x&p nhan lyc ¢€ dam bao két qua xét nghiém dude thuc hién
khich quan va duge ngudi cé trach nhiém kiém tra, danh gia.

Khi xay dung quy trinh t6 chiic labo cAn luu ¥ dén t&t ca cac khau tit dia
diém, hinh thic, diéu kién nhan bénh phim dén tra két qua.

Quy trinh dao tao nhén luc: Pao tao nhan lyc phai dude ludn chd ¥, vira dé
cing c& kién thitc chuyén sau, vita cAp nhat cdc hidu biét tng dung méi. Thudng &
mgt phong xét nghiém cé nhiéu loai céng viéc tif don gian dén phie tap. Can bé khi
vé nhan cong tac duge bé tri cong vide vi sé duge dao tao din trong ca qua trinh dé
thye hién nhing céng viée ngdy cang cao.

Quy trinh thyc hién c¢éng viéc va quy trinh ti€n hanh ky thuat cé méi lién
quan rit chat ché. Tuy nhién, dé thuc hién dung ky thuat mét khéi lugng xét
nghiém ldn lai phai dap Ung vé mit thoi gian nén yéu cau bd tri cong viéc khoa hoc
dé moi lao déng déu duge tan dung va cé hiéu qua.

Khi xiy dung quy trinh ky thuat xét nghiém cdn huu ¥ d&n cac diéu kién lién
quan nhu cach 14y bénh phdm, thdi gian gii bénh phim té&i da, didu kién van
chuyén, luu giit bénh pham...

Sau khi cé6 két qua xét nghlem viée ghi chép s6 sach luu theo miu thong
nhat, khoa hoc dé sao cho cé thé kiém tra danh gia duge. Ngum ta ciin cui ké&t qua
tiing théng s§ sau d6 1ap d6 thi. Nhidu khi dya vao db thi c6 thé giip nhan ra quy
luat bénh t4t hay phat hién sai sét trong xét nghiém. Vi du méy dém té& bao trong
mét thoi gian dai cho thay tdt ca bénh nhan déu c6 MCV (thé tich trung binh héng
cau) trén 100f], lie nay néu vé db thi cho thay 44 thi di lén va duy tri mii g do cao dé
ho#c cang ngay cang cao. Khi d6 cdn xem ngay lai chét lugng cia xét nghiém, chat
higng ctia may dém.

2.4. Tiéu chuan va chuin hoa
La dit ra cac tidu chudn clia can bg, cla trang bi, clia k§ thuat 8 tuan thu.
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Tiéu chudn va chusn hoa khong phai giong nhau cho t4t ca cac labo ma tuy
¢ip, mic d6 phuc vu.

Tuy difu kién trang bi ma dit ra tiéu chuén cta labo cdn dat. Chuin ho4 dat
ra yéu clu rit cao, nhiéu théng s6 dugc kiém tra chit ché. Tuy nhién di la laho
huyét hoe dit § miic d6 nio cing phai ¢6 cac tiéu chudn chit ché dé dam bao két qua
xét nghiém dat d6 tin cay cén thiét.

Chuan hoa 1a dung cac phuong phap, quy trinh, vat liéu da biét, 43 duge danh
gia 14 tot dé ap dung trong céc labo.

Nhiéu théng s6 dit ra cho viée chudn hoa clia labo xét nghiém;:

~ Chuén tham chiu: mgt chat, mét thist bi, mdt quy trinh dugce goi 14 chuén
khi no dap ing dude nhiing yéu ciu chit ché vé chat lugng, v& do tin cay khi tinh
dén moi yéu té.

- Vat liéu tham chiéu: vat liéu dd duge nhiéu trung tdm nghién citu danh gia
phu hop cho mat xét nghiém dac tha dung dé lam chuén.

- Phuong phap tham chiéu: ky thuat duge mé td chinh xac, ro rang cho mét
xét nghiém cu thé duge hoi ddng chuyén mén xem xét va xéc nhén, phutdng phap
nay diung dé danh gia cac phudng phap labo khac. Phlidng phap chuin quéc t& 1a
phudng phap duge thiét 1ap nhd héi dong khoa hoe quéc té.

- Lya chon phuong phap xét nghiém: dua vao phLIcing phap chudn tham
chiéu, céin ¢ vao diéu kién kinh t&, trang bi, lao dong dé lua chon phuong phap su
dung hang ngay thich hgp vita ddm baoc mic d6 chinh xac cdn thist via tinh dén
yéu t& tiét kiém va kha thi. Vi du: phuong phép chufin dé xét nghiém tham do bénh
hemophﬂla 14 dinh lugng yéu té VIII hay yéu t6 IX bang cic ky thuat nhay, truc
tiép. Mot labo déng mau tuyén tinh c6 thé can cit vao didu kién thyc té xét thiy xét
nghi¢m APTT la hgp ly, vita kinh t&, cé thé thue hién duge, lai khéng b6 sét bénh
nhan du khong phai xét nghiém khing dinh. Mbt labo tuyén huyén cé thé phai
ch&p nhéan sit dung phuong phap xét nghiém thai gian Howell.

- Nhiéu théng s6 dugc chuén hoa khéc nhu kit chan doan, didu kién chuén,..
T4t ca phai duge tinh dén d& lam cin ci cho cdc théng s6 cu thé ctia labo chon lua
sui dung.

3. MOT SO BIEN PHAP DAM BAO CHAT LUGONG TRONG TRUYEN MAU
3.1. Chu trinh truyén mau
- Ngudi cho mau: ngudi cho khoé manh, tu nguyén
— Tuyén chon: kham, tu van ngudi cho
- L&y mau: ky thuat 14y, diéu kién va dung cu 14y mau
— Sang loc bénh nhiém trang: cic trang bi, kit va k§ thuat duge 4p dung.
~ Diéu ché cac thanh phin mau
- Luu trit va phan phéi
- Phat mau cho bénh nhén va thyc hanh truyén mau.

377



3.2. Yéu cdu cua an toan truyén mau
— Khéng lam liy bénh
— Khéng giy phan ting (mién dich va khdéng mién dich)

- Khéng lam anh hudng siic khoé clla ngudi nhan mau, nguoi cho mau va
nhan vién truyén mau.

- C6 hiéu qua chita bénh.

3.3. Mot s6 bién phap dam bao chat lugng
3.3.1. Xdy dung va dam bdo quy trinh

Quy trinh tit tuyén chon ngudi cho dén kham va 14y méau phai duge xay dung
va loai trit cac yéu t6 nham c6 ngudi cho hoan todn manh khoé, 18y mau an toan.

- Déi tugng cho mau: quan 1y duge ngudi cho mau, chd y 1dy ¢ nhém it nguy
¢o lay nhiém bénh truyén qua dudng mau nham an toan cho ngusi nhan, ngudi cho,
nhan vién.

— Quy trinh va thi tuc ghi chép: nhidm kiém tra dugc sitc khoé ngudi cho,
quén 1y dude ngudi cho, khéng nhidm 1in méau ngudi nay véi ngudi khac nhung van
dam bao thuan tién, tranh phién ha.

—~ Quy trinh nhan mau vao kho, thu tuc giao - nhan.

— Quy trinh sang loc: tit t6 chite thyc hién k§ thuat dén quy trinh dao tao can
bd, quy trinh chon kit, quy trinh xi Iy chat thai bé va tra, théng bao két qua.

— Quy trinh san xuit dé khong bi 14y nhiém ti ngoai, khong 14n mau ngudsi
nay vél mau khae, thanh phz‘in nay véi thanh phan khac. Thanh phdn mau phai
duge san xuat kip thdi, san pham ¢6 cac théng tin can thiét.

— Quy trinh luu trit, phat méau, quy trinh truyén méau lam sang: lam viée gi

trude, viée gl sau, khi linh cdn chd ¥ gi, khi phét cdn yéu cdu gi, khi truyén mau
phai theo quy trinh da duge xem xét va théng nhit.

3.3.2. Ap dung mot sd bién phdp tu kiém tra

— Ty kiém tra phudng tién, dung cu: can, dung cu xét nghiém, dat k& hoach
ki€m tra dinh ky ¢6 s& theo dai.

— Ty kiém tra kit xét nghiém va may.

— Tu kiém tra dinh nhém béng 4p duyng dinh nhém hai phuong phap, hai
nhén vién doc 1ap. Kiém tra hang ngay cac sinh pham st dung vé tinh dic hidu, d6
nhay, c6 sb, gidy theo dai, ¢6 ngudi chiu trach nhiém ky tén.

— Kiém tra méau, san phidm mau.

Khi céng tac truyén mau co st dung hé théng phdn mém quan ly, can dit cac
ché& do tu kiém tra trong chudng trinh dé 1am sao khi c6 b4t ky mét sat s6t nao sé c6
hé théng bao dong. Vi du, ma s6 cia mdt don vi méu tit mdét ngudi cho lai cé hai
nhém khac nhau & hai ché ph&m (vi du khdi héng cdu c¢6 nhém A, huyét tudng cb
nhém B) thi sé& ¢é bao dong xuit hién.
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3.3.3. Tham gia hé théng chét luong
— Hé théng kiém tra quy trinh.
- Hé théng kiém tra sdn phim mau.
- Hé thong kiém tra ch&t lugng sang loc.

Dé ¢6 mau va ché pham mau dat chit lugng t6t cAn c6 mdt trung tam hoat
dong doc 1ap, c¢6 nhiém vu td chic danh gia chat lugng cua cac trung tim truyén
mau trong toan hé théng. :

Can clt vao quy trinh, phuong phap chuin da duge x4y dung, hang nam hay
hang quy theo dinh ky, trung tAm nay d&n xem xét viée ap dung quy | trinh, phuong
phap. Déng thdéi hang quy hay hang thang trung tAm nay gui cde mau xét nghlem
vi du dinh nhém khé, mau huyét thanh cidn sang loc dd biét mat d6 quang cu thé
(v6i k¥ thuat ELISA sang loc virus) t6i cac trung tdm truyén mau.

Sau khi nhan duge k&t qua, trung tAm chat hrdng sé thong bao lai va dé xust
hudng diéu chinh. Trudng hgp nhiéu lan ¢6 sai s6 hay sai sé c6 hé théng khéng thé
diéu chinh thi trung tam chat lugng c6 thé yéu ciu cac co quan chie nang dinh chi
hoat déng cua trung tAm truyén mau nay.

3.3.4. Ap dung cdc tiéu chuan chat !u’ghg dit tiéu chuan cu thé (quy dinh cda
Nha nudc) déng thai timg khu vic yéu cau thém.

3.3.5. Ap dung ky thuat moi trong sang foc, pho bién kién thir (dao tao) surdung
médu. Can c6 ké hoach dao tao cu thé, ti don gidn den phic tap, @€ c6 doi ngu can
bé thanh thao viia ¢6 tay nghé cao vita c6 hiéu bi&t cin thist dé co thé xu ¥ 6 moi
tinh huéng.

3.4. Tiéu chuin GMP (Good Manifacturing Practice)

Hién nay trong linh vue truyén mau ngudi ta nhic nhiéu dén viée thuc hién
tiéu chudn GMP. Vay GMP 1a gi ?

GMP (Good B \"Iamfactumng Practice) la moi hoat déng trong ca dich vu nhim cé
san pham dat duge muc dich san xudt ra né (c6 thé goi 1a qué trinh thiuc hanh t6t).

Muye dich cua céng tac truyén mau 12 hiéu qua chiia bénh & ngusdi bénh. Mudn
nguoi bénh duang mau, ché pham mau dat hiéu qua cao (nhan dung cal minh can va
an toan) thi phal ¢6 syt phol hop cua tit ca cac hoat dong trong ca day chuyen cac
cong tac tu quan 1y chat lufdng, kiém tra chat hIdng va tinh thanh thao cua can bg,
d€n viéce té chite thye hién, t8 chitc dao tac tuyén lya nhéan vién ciing nhu cac can
thiép c6 tinh kiém tra chit ché, cia dudng 16i chinh sach d4u tu pha hgp.

Khéng thé kiém tra chat lugng hét cic thong s6 cho tit ca cac san phiAm do
vay dinh gid mét ¢d s6 san xuét, mdt ngan hang mau tét 1a dua vao viée co 38 d6 c6

da.t GMP hay khong ? Céc trung tdm truyén mau lén trén thé giéi hién nay dang c6
ging dat GMP.
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MOT SO CHI sﬁ HUYET HOC
NGUG1 VIET NAM BINH THUGNG GIAI DOAN 1995 - 2000

(Tiéu ban Huyét hoc - Truyén mdu, B Y té)
Ha NGi - 3/2003

Chi s6 sinh hoc ngudi binh thudng ¢ gia tri khéng chi d61 véi ciae nghién citu
sinh hoc, nhan ching hoc va quan trong hon, d6 1a cac chi s dinh hudng dé danh
gia trang thai bénh 1y trong chan doan bénh.

Ngay tix 1975 B Y t& da trién khai chuong trinh nghién ctu chi s§ sinh hoc
ngudi Viét Nam, trong d6 ¢6 cac chi s& huyét hoc. Hon 20 nam qua, nudc ta ¢6 nhiéu
thay ddi: tit chién tranh chuyén sang hoa binh xay dung kinh t&, nhd chinh sach d6i
méi vAd mé clia doi song kinh t& cha d&t nudc ngay cang phat trién, khoa hoc k¥
thuat hang ngay duge d6i méi. Trong Y hoc nhiéu ky thuat va trang bi cing da duge
trién khai ap dung. Trong d6 cac ky thuat va trang bi cho nganh huyét hoc dang ¢6
thay déi 16n. T6i nay nhidu bénh vién trung udng, tinh va mét s6 huyén da cé may
d&m t& bao tut ddng thay cho cac thao tac bing tay. Cac may nay bét ddu trién khai
tit 1995 t6i nay. Thém vao d6 céc chi s8 c¢dng b8 1975 mdi chi 1a cac chi 88 cho Ha
N6i va mdt s6 tinh mién Béc, chua c6 dai dién chung cho ca nudc.

Do vay, viéc danh gia lai cic chi s6 sinh hoc, trong d6 ¢6 cac chi s8 huyét hoc
la yéu cau cip bach. K&t qua mdi niy con c¢6 thé cé gia tri gép phan phue vu cho
chién luge stic khoe va con ngudi trong thé ky thi 21 ciaa nudc ta.

Sau day 12 mot s6 chi s§ huyét hoc ¢ ngusi Viét Nam binh thudng duge xac
dinh bang may dém t& bao ty ddng duge tién hanh trong giai doan 1995-2000 la dé
tal nhanh cua dé tai doc lap cdp Nha nude do trudng Pai hoec Y Ha N&i lam cha
nhiém dé tai va quan ly. Pa duge nghiém thu nam 2001, sau ¢6 nam 2002 Tiéu ban
Huyét hoc - Truyén méau di chinh 1y va hoan thién.

Bang 4.13. Khang nguyén nhém mau hé ABO

STT Dan toc A B o B
Kinh
1 ~ n=4025 21,14 28,34 45,08 5,44
Edé (Daklak)
_________ 2_._. _..h=540 29.2 31,9 23,6 15,3
Dao {Bac Thai)

__________ o n=t12 3060 | 2121 "7 6.42
4 Séan Dlu_(Bac Thai) 26.60 26.10 1731 o
___________________ n=619
5 Méng (B&c Thai) 13.70 156 " -

n = 683
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Bang 4.14. Hé Rh (Khang nguyén D)

. Khang nguyén {%)
Dan toc . -
Khéang nguyén D* Khangnguyén d
Kinh
_________________________ n=tes ) ®® B
San Diu
______________________ n=30 1% °
Mdng
n =300 100 0
Téng cdng: 2083 99,977 0,023
Bang 4.15. Cac khang nguyén (Gen) hé Rh
) Khang nguyén (%)
Dan tée
D d c c E e
Kinh 100 C 95,31 47,5 33,12 94,68
n =320 ' ' ' '
Bang 4.16. Ty |& c%p gen hé Rh
Cap khang nguyén (%)
Dan toc
CcC cc Cc EE ee Ee
Kinh
n =320 52,18 4.7 41,25 34 66,56 28,12
Bang 4.17. Khang nguyén hé Kell, hé Duffy, hé Didd, hé S, s
Heé Duffy (n=192) Kidd {n = 204) Kell (n = 181) | S,s (n = 95)
Khang
. F F F F Jk Jk Je | Jk
" (v | (arbe) | @54) | (arb) |(avb) | (@rbe) | b | (@b | KK | KK | Kk {88 Ss | s
Kinh 86,46 | 11,74 0 1.8 [1877| 263 (4161|3699 | 0 C (100112843904
Bang 4.18. Cac chi s8 hong cau & mau ngoai vi
2 . HC Hb Het MCV MCH MCHC HC mang
i R T T (in) @ | wa | @ (%)
Sasinh | “MN9 | 424046 | 149:50 | 04431006 | 105:7 | 3641 | 336:21
_________________ s _ | - R
. = 234 4,88£0,38 | 126110 0,38+0,02 7915 25,042 332418
Mau gido.| N o .
@8 [ g
h=218 4,8540,44 | 127+10 0,38+0,03 80+5 26+2 333136
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Hoc Nam |4 78:044 | 128410 | 0,388+0,029 | 81:6 | 26+2 | 332+5
dusng | =399 | oy L
(7-17) N
! 4,80+0,49 | 128+0 | 0.388:0,029 | 816 32945
n = 394
Nam ,
Lao dong | n= 4673 | 505038 | 15126 | 044:003 | 884 | 30:20 | 339:17 | 12:04
a50) - [ T I A S DU S
o035 | 466£036 | 13515 | 041:0,03 | 874 336115 | 1,747
Nam
_ 443:036 | 141+13 | 0412003 | 9115 347:+10 | 1,040,5
Nghi huu | M=38 | 777" R B DS
(60 - 80) NiT
n =36 4.38+0,26 13248 0,37+0,02 B814 34316 1,310.4
Bang 4.19. Cac chi s bach ciu d mau
2. BC BC trung BC acid BC mone | Lympho
Tuoi Gici (G) tinh (%) (%) (%) (%)
5d sinh Chung 14,9
n=50 | (82-27.5) 49 1 40
o Nams | 10430 | 45:11 7,545 12,9 44,6£9.5
Mau giao | n=s3% | R I
(2-6) Nt
B 10,1£4.,5 42,7410 8,745 12,5 46,6£9.0
n=218
‘ N_aggg 97424 | 459189 | 9,20:57 12,3 43,8479
Hocduosng| N=9%9 | = | ... .
(=17) Nu 9,2+2,1 47,1194 8,315,4 11,3 45,9+8,0
N n = 394 1 — 1 k] — 1 1} —_ 1} * ) - 1
Nam 8,0+2,0 57,4+8,4 3,242.,6 38405 | 35+72
Lac dong n = 4945 e e B e -
aesey |- N T T B R D
_ 8,142,0 57,448, 1 2,8+2,1 3805 | 356164
n = 3326
, Nf“g‘s 6,10,8 64,747 3,943 1,741,7 30,547
Nghi huu | n=
(60 - 80) Nt
=16 6,141,2 61,77 2,842 1,00:1,09 | 32,318
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Bang 4.20. Cac chi sé tiéu cdu 3 mau ngoai vi

, S8 lugng D& ngung tap tiéu cau
Tudi Gigi :
(Gh) ADP 10pm (MA%) | Collagen 1 mg/ml (MA%)
Nam
. s 344 + 91
Maugiso | N=234 | T
(2-6) NiT
N =218 360 + 98
Nam
(7 _ 1?) e | b
Nu 338 + 103
n = 394 -
Laodong | oo 263 + 61 66,69 + 6,25 65,97 + 7,1
(18 - 59) .......................... N._ .............. [ [
U
N = 3306 274 + 63 67,26 + 6,8 65,06 + 6,3
Nam
Nghi huu n=38 233+ 48
(60 - 80) ................... Nh .......................................................... 67.0 i 6,5 65.5 i 6'7
L
n =36 267 + 63

Bang 4.21. S6 lugng t€ bao cé nhan tuy xudng va té bao géc sinh mau

Gia tri

Chi so (G/l)
T& bao ¢é nhan tuy (n=79) 57,36 + 15,50
Té bao gdc CD34” tuy {n=79) 1,219+ 0,798

Bang 4.22. Cac chi s6 dong hdng cau tuy (n = 79)

Cac chi so

Gia tri

% $8 lugng
HC ¢é nhan 19,14 £ 3,3 13,17 £ 3,86
Nguyen e T 0.,09 o S
O aris T
PPeY

10,7437

1,25+ 0,31

48,20 + 13,67

4,80 + 0,50 (T/l)

0,347 + 0,149
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Bang 4.23. Chi s cac dong bach cau trong tuy (n = 79)

Gia tri

Cac chi s

% S6 lugng (GIL)
BC hat 59,2475 30,99+10,16
U s coriso
Moro 0,760,71 0,44+0.44

Bang 4.24. Chi s6 cac giai doan trudng thanh dong bach cau hat (n = 79)

. Gia tri
Céc chi s .
Yo S$6 lugng (G/L)
Nguyén tuy bao 0,69+0,689 079079
T|en tuy T e e 0751075
Tuy 3o mmg POl 407 +3.49
o w bamrung th .................................... 529 23,70
bla trund;lnh ________________________ 5,53 3,30
Boan wad | 7 zams T e iAT
Bban trung tlnh 22031485 |
Ty & trudng thanh I R O 17 t 0 13

Bang 4.25.

Cac dudi nhém lympho tai tuy (n= 79)

Cac chi s6

Gid tri

% & lugng (GL)
Lympho B (CD19) 23,8+ 8,97 2,131 £ 0,697
Té bao NK (CD16+ CDS6) 11862408 | 136610528
e e Ry
Lympro (T CRY DTS e
""""" - T CD8 31,18 £9,14 2,606 +1,972
- _CD4/CD8 0,71 0,22

Bang 4.26. Cac chi s6 dong mau tiéu cau tuy (n = 79)

Cac chi sd

Phan tram MTC

Nguyén MTC

0,72 £0,69

MTC uu base

9,26 +4,51

45914773

MTC nhan Iro

13,62 16,55
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Béang 4.27. S§ lugng t€ bao CD34 (Hemmopoietic stem cells)

STT Mau xét nghiém - Gia tri {G/1)
1 Mau ngoai vi (63) 0,22 +0,07
2 Mau day rén tré sd sinh (50) 0,24 £0,13
Tuy xuong {11) 1,219 +0,798
Bang 4.28. Cac chi s6 héng céu, tiéu cAu mau ngoai vi
Gisi HC HGB HCT MCV MCH MCHC TC
igi
T g/l 1" fl Pg gl G
Nam 4,3-5,8 139-163 0,3879",_5_0 83,5-92 28-32 322-356_"__ _ 141-385
N{r 3954 125-145 | 0,35-0,47 | 83-90,5 27-31 321-351 148-400
Bang 4.29. Céac chi s8 bach cdu mau ngoai vi
SLBC Cdng thirc bach cdu
Gl BC trung tinh BC acid BC mono Lympho
Gl | o % ol | % G/ % o | %
4-12 16-8,9 41-74 0-1 0-8 01-086 3-5 0,8-59 20-49
Bang 4.30. Cac chi 68 s8 lugng t€ bao tuy (G/)
Té& bao tuy Té& bao goc L s
¢ nhan cS34° HC cé nhan BC hat Lympho Mono
25-85 0-2,8 4,3-15,5 10-51 2,7-165 0-13
Bang 4.31. Céac chi s8 dong héng cau tuy
L . Nguyén | Nguyén | Nguyén | HC HC Ty lé
Cacoht | HOco | NOUSEH | ‘ca | HCda | HCua | Iudi | trudng | trudng
Base sac acid % thanh | thanh
Ty 16 (%) | 13-26 0-0,5 0-5 211 | 347 | 9% | 3858 | 0206
S‘i‘(gfi’)”g 43155 0016 |00739]| 0879 |26117
Bang 4.32, Cac chi s6 dong mau tiéu cau
Cac chi s& Nguyén MTCwa | MTC cod hat chua | MTC c6 hat dang MTC
nhan MTC base sinh tiéu cau sinh tiéu cdu nhan tra
TV 18 (%) 0-3 1-18 30 - 60 10 - 50 0-26
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Bang 4.33. Cac chi s6 bach ¢au tuy

Cac chi sé Gia tr -
% 86 lugng
Nguyén tuy bao 0-1 0-1.58
_____ Snairo - o
rysommgim - S
Hau tuy bao trung tinh 5.12 2-899
e O = 220555
scamumas T o
BC doan trungtinh | 25.41 7,18-36,88
) 540
_______ s RTYT
TS 2 e
Csaes | oo
R oxs 51
e e
22.0- 40,3 120-4,.24
______ e o 1o

Bang 4.34. Chi s6 lang mau ngudi binh thudng (n = 520)

Mau iing (mm/gid)
Gidi
Gidi 1 Gig 2
Nam <6 <25
N <12 <35

Bang 4.35. Chi s& thdi gian mau chay, mau déng (n = 130)

— Thoi gian méau chay < 3 phut 30 giay

- Thei gian mau déng: 6 phuit - 9 phut 30 giay.
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LICH S PHAT TRIEN TRUYEN MAU THE G101
VA NHUNG TIEN BO VE TRUYEN MAU § VIET NAM

1. LICH SU PHAT TRIEN TRUYEN MAU THE GIOI

T4t ca cac thanh cong cta truyén mau déu duge bat dau d thé ky XIX, va phat
trién manh & thé ky XX. D& di dén thanh c¢éng ngay nay, truyén mau da trai qua bao
thang tram. B4t dau tir thé ky XVII, khdi dau bing 161 kéu ciu truyén méau cha
Florentin & Franecisco-1654 (12). 18i kéu citu nay da thitc tinh su chd ¥ ca nhidu
ngudi d8n ciu sdng cac bénh nhin thidu mau bang truyén mau. Nén tadng cho nghién
eitu v& truyén mau duge bat dau tir két qua nghién ciu giai phau cha Williams
Harvey 6ng da chiing minh ring mau chay trong hé tun hoan, cé hai hé théng: déng
mach ddy mau di va tinh mach dua mdu trd lai tim. Nhd vay ¢6 thé 14y mau ra khéi
cd thé va cling ¢6 thé dua mau vio hé tudn hoan qua hé théng mach mau.

Tit hiéu biét trén diy, nhém nghién ciu cta Richard Lower (1662 oxford, M¥)
dd nghidn ciu thyc nghiém bang cach truyén cac dich v6 hai vao tinh mach clia
déng vat, réi 6ng 14y mau tu than truyén cho chinh déng vat dé, tat ca déu vé hai.
Sau d6 nhém nghién cGu di 14y mau tit ddng mach cta ché A truyén tryc tiép vao
tinh mach cho ché B. Sau truyén méau, ché B van song. K&t qua nay di duge ding
tai ¢ bao Philosophical Transfusion of the Royal Society (London 1665). Cang trong
thdi gian nay, cac nha nghién ctiu ¢ London ciing tién hanh cac nghién ciu tuong
tu. O Phap, duge su bao trg cda Vua Louis XIV va Vién Han lam khoa hoc Paris,
Danis d& tién hanh d4u tién truyén mau déng vat cho ngudi. Danis dd 14y mau caa
cltu non truyén cho ngudi d6 14 mét chau trai 15 tudi bi thidu mau (1667), c6 két
qua. Két qua nay da khich 18 nhiéu ngudi nghién citu 14y mau cia ddéng vit khac
loai (Heterogeneous Transfusion) truyén cho ngudi, nhu mau dé, mau bé non.
Nhung tiéc thay, day chi 1a mét trudng hgp diu tién, cdc nghién ciu sau nay déu
that bai, hau hé&t bénh nhan td vong do phan (ing truyén mau gy nén. (17)

Qua nhifu nidm ban cii vé truyén mau ddng vat cho nguoi, va cai chét cia
bénh nhin do truyén mau 13 bing chiing d¢8 Chinh pha cac nude khéng cho phép
nghién cltu vé truyén mau ddng vat cho ngudi. Tt diy truyén mau da hi lang xuéng
va ngl dai trong 150 néim (ti nd¥a cudl thé ky XVII d&n hét thé ky XVIII).

o Sang thé ky thi XIX: Nam 1818 Blundell (1790 - 1877) da 1am séng Jai
truyén mau. Ong da tién hanh truyén mau triye tidp & ngudi sang ngudi. Dung kim
choc vao dong mach ngudi cho, qua ddy dan mau chay vao tinh mach ngudi nhan.
Sau d6 éng da cai tién truyén mAu bing xiranh trén sic vat, két qua cho thay cé
thé ap dung trén ngudi. Cang thoi gian dé6 ¢ Phap Dumas tién hanh truyén mau
dong vat cho d6ng vat, két qua déng vat duge truyén mau chét sau 6 ngay. Nhiédu
nghién citu khéc cting cho két qua tuong tu (4,17).
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Cac két qua trén da giap cho Blundell dit ké hoach chi tiét truyén mau ngudi
cho ngudi. Ngudi ddu tién 13 modt bénh nhan ung thu, sau truyén méu 2 ngay bénh
nhin t vong, may thay, diay 14 mét bénh nhén ung thu c¢6 udng thach tin dé ty ti,
nén cai chét nay qua di nhanh chéng. Ngudi thit hai 13 mét phu nii chdy mau sau
dé, truyén mau cé két qua. T4t cd Bundell da truyén mau ngudi cho 10 ngudi khic
béng xiranh, 5 ngudi séng va 5 ngudi td vong. Cac bénh nhan déu duge ghi chép ti
mi va éng da két luan réng, truyén mau déng vat cho ngudi 1a khong dude, truyén
mau ngudi cho nguoi c6 két qua § mét s6 bénh nhin. Két qua nay phu thude vao
nhi¢u yéu té trong dé ¢é yéu td k§ thuat, mau déng, bom tiém truyén mau va su
khae nhau gitta cac ca thé trong cing mét loai...Day 1a két luan rit quan trong cho
nghién cttu ti€p theo (12).

o Tdi thé'ky XX: Van dé bi 4n cla truyén mau di duge md ra.

Céng trinh khoa hoc ¢6 gia tri nhat, lgi ich nhat trong truyén mau la sy phat
minh ra cac khang nguyén hé héng cAu va nhém mau ctia Karl Landsteiner (ngudi
40, 1868 - 1943).

- Nam 1900, khi nghién citu quan hé gifta héng cdu va huyét thanh caa
ngudl, Landsteiner nhan thay huyét thanh cia mt s6 ngudi 1am ngung két hong
cAu clia cac ca thé khéac, nhung hdng ciu ctia mot s6 ngudt khac lai khéng bi ngung
két. Sau hang ngan thi nghiém, nim 1901 éng d& k&t luan huyét thanh ctia nhém
ngudi (ky hidu A) gay ngung két héng cdu ciia mét nhém ngudi khae (ky higu 1a B),
nhung khong giy ngung k&t hdng cAu ctia ngudi cing nhém A; hdng ciu cha ngudi
nhém A lai bi ngung ké&t bdi huyét thanh ngudi nhém B. Huyét thanh caa nhém
ngudi thi 3 (ky hidu 1a C) lai gdy ngung ké&t héng ciu cila cid ngudi nhém A va B,
héng cdu ctia nhém C lai khong bi ngung két béi huyét thanh cla ngudi nhém A va
B. Tit 6 6ng d& xay dung duge 3 nhém ngudi cé dic diém ngung két riéng va goi la
nhém A, B, C (nh6ém C sau nay goi 12 0). Dé 12 ngudi c6 hong cau A thi trong huyét
thanh khong ¢6 ngung k&t t& A (nhém A); ngudi ¢6 hdng cdu B thi khéng c6 ngung
két t& B; ngudi c6 ca ngung két t& A va B trong huyét thanh thi hdng cau khéng ¢6
khang nguyén A va B (nhom 0). (10) M6t nam sau (1902) Decastello da chiing
minh nhém thit 4, héng cAu cha ngudi nay khéng c6 ngung két t& A va B, nhung lai
¢6 ca khang nguyén A va khang nguyén B. Nhu vay Landsteiner va hoc trd da xay
dung duge 4 nhém mau A,B,AB va O, goi tit 14 hé nhém mau ABO. Tu diy éng da
dua ra quy téc truyén mau clia hé nhém mau ABO. Tiép theo (1913) Otten berg da
ching minh rang, thi nghiém trude truyén mau (Preliminary blood testing) da béo
vé& duge cac phan Gng do truyén mau va ciing tir ddy céng tac truyén mau da phat
trién manh. C6é thé coi phat minh cla Landsteiner va cdc cdng tac cua éng nhu
ngon dén sang chidu vao phong t61. Béi vi 6ng da md ra cac diéu bi 4n truyén mau
ngudi cho ngudi gAy ti vong va tao dyng cac hudng nghién citu mdéi: Mién dich
huyét hoe, mién dich ghép, di truyén, ngudn gée loai ngudi va y hoc phap ly. Gia tri
16n hon 1a ciu hang triéu tridu ngudi thifu mau nhd quy téc truyén mau clha
Landsteiner. V4i phat minh vi dai nay Landsteiner d3 dudce tang Gidi thiuidng Nobel
y hoc, 1930 (12)

— TWd nam 1927 - 1947 Landsteiner va hoc tro phat hién thém cac hé nhém
mau ngoai ABQO, d6 14 M, N, P... vA v&0o nam 1940 phat hién hé Rh (Rhesus). Pong
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thdi tac gia da tao duge trén thuc nghiém khang thé chéng Rh bing cdch mén cdm
héng cdu khi cho thd, réi thidy huyét thanh thd giy ngung két > 85% héng cau
nguoi, nhém nay c6 khdang nguyén Rh, goi 14 Rh duong (Rh*); S8 con lai (khéng
phén dng) 1a nhém héng cdu khéng ¢6 khang nguyén Rh, goi 124 Rh 4m (Rh).

— Cuéi d3i (vio khoang 1940 -1950) Landsteiner va hoc trd phat hién di
truyén nhém mau giia b8, me va con. Déng thdi qua nhiéu thi nghiém 6ng da dua
ra k&t luan: cac hé M, N, P va Rh khéng c6 khang thé tu nhién, khang thé chéng
khéng nguyén nay chi c6 thé nhan duge ti me chita dé nhiéu 14n, hodc ngudi dude
truyén mau nhiéu lan. Vi vy ngay nay ching ta goi d6 13 khang thé mién dich, con
khéang thé dic hiéu cha hé nhém mau ABO 14 khang thé tu nhién, ching ¢6 sdn tit
thdi ky phat trién phéi (10,12,16).

— Ciing trong thdi gian nay, Landsteiner va Weiner da thu hoach huyét
thanh thé dugde min cdm bdi hdng cdu khi Rhesus (Rh*) so sanh véi huyét thanh
cua bénh nhin gay phan {ing truyén mau ngoai hé ABO, két qua thiy phan dng (+)
va Am tinh tudng ty nhu huyét thanh tho khang héng cau khi (Rhesus). Day 12 co
s@ dé cac tac gid ban tdi kha ning dung globulin mién dich Rh bao vé bénh tan mau
d tré so sinh. DAy la tién bd mdi, dudc coi nhut ¢dng trinh thé ky trong cdng tac bao
vé stic khoé con ngudi (17).

¢ Chéng déng mau trong truyén mau 1a ¢éng viéc 16n

Do nhu cdu mau cho diéu tri ngdy cang ting, Braxton (1869) dua ra dung dich
chdéng déng bing phosphate. Sau d6 Weil (1915) dua ra dung dich citrat, dung dich
nay ding sudt thdi gian dai chién thd nhéat. Tl nam 1936 do nhu cdu bao quan dai
ngay dung dich citrat dudc thay thé bing dung dich acid - citrat dextrose (ACD)
~ (11). Téi Pai chién thé gidi 14n thid hai, Loutit (1943) d& phét trién coéng thitc ACD
(acide - citrat - dextrose) dé chéng déng lugng méu 16n v mau c6 thé bdo quén §
nhiét d% lanh dai ngay hon, tac gia da dung ty 1& 70ml ACD chéng dong 450 ml
mau. Ty 1é nay duge dung sudt trong thé chién thd hai. Sau @6, trong nhiing
ndm 1970 do nhu ciu bao quan mau dai ngay hon, chit chéng déng méi CPD (Citrat
Phosphate Dextrose) thay th&€ ACD. Thap ky cubi thé ky XX dung dich ¢6 thé bao
quan mau dai ngay hon (385 - 42 ngdy) da duoc sit dung CPD - A (Citrat - Phosphate
- Dextrose - Adenine). Nhu vay su phat trién clia cdc chit chéng déng da gép phin
lam cho truyén mau an toan hon va phat trién thanh cac ngin hang mau c6 kha
ning trit mau. CPD gid mau 21 ngay, CPD - Al bao quan duge 35 - 42 ngay & nhiét
d6 2 - 6°C. Cho tdi nay chit chéng déng va kha nang nubi dudng hdng cdu, tidu ciu
cua chit chéng déng vAn dang 14 vdn dé hap dan cac nha nghién ciiu trong linh vyc
an toan truyén mau.

< V&n d€ nguoi cho mau va ngdn hang mau

Ngian hang mau diu tién dude xay dung tai mét bénh vién & Chicago (1936).
Nhung ngudi cho mau vin 14 mdt van dé tréd ngai. Cing nam d Nga cang ¢6 ngan
hanh mau, Yudin 1dy mau ti¥ ti thi, nhiing ngtudi dét ti hoic chan thuong. Day 1a
mdt ngudn mau cé thé ding duge nhung rat han ché. Tuy nhién thanh cdng nay
ctia Yudin dé ¢6 tac dung manh d&n viée xay dung ngan hang mau (trit mau). O dai
chién th& gi6i thit hai do nhu cAu mau qua 1én, nam 1940 d My, nudc ddu tién da td
chiic chuong trinh thu gom mau qua héi chit thap dé. Tit 86 nhiéu bénh vién da t6
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chitc thu gom mau va bao quan mau nhu mét ngan hang mau (17). Ngudi cho mau
duge Hoi Chit thap d6 hé trg. Nhg viy ngudi cho mau tinh nguyén ngay cang ting,
thu gom méau ngay cang duge nhiéu hon, cac dung cu thu gom mau do d6 cing phat
trién nhanh chéng. Ngudi ta da dting kim 16ng vao day chit déo va chai thuy tinh
dé thu gom mau, ¢6 ndi sang tao ding bink Vacum dé& hit mau. Nhung cach thu
gom nay tao ra cic dbc t8 (pvrogen) trong chai méu giy nhiéu phan {ing khi truyén
méu. Trong chién tranh vin chuyén mau bang chai thuy tinh khé khin, nén Murphy
va nhiéu tac gia khac 6 My da diung tdi san xudt ti chit déo polyvinyl 14y mau thay
chai. Ciing néun dé Gibson da chitng minh tdi lam ti plastic déo hdn, v6 hai hon so véi
nhua polyvmy] dic biét dé dang tach huyet tuong sau khi dé lang hodc ly tAm. Ngay
titc khac cac nuée tién tién da thay chai bang tdi plastic (1952 - 1960) va cung ti day

van dé tach cac thanh phan mau va truyén mau titng thanh phin da néi 1én trong
truyén mau.

Nam 1947 Cohn da thanh céng nghién cttu tach cac thanh phan huyét tuosng
béng ethanol lanh (cold ethanol) (6). Nho phat minh nay, éng da tach duge y globin,
albumin va fibrinogen tit huyét tuong. Céc san pham nay c6 kha ning st dung cho
di€u tri bénh.

Ciing trong thoi gian ndy, nhd tdi déo, tia lanh VIII da dude phén 1ap va tua
VIII ¢6 déc thu gom ti nhi€u plasma ctia ngudi binh thudng cing dude sin xuit.
San phidm nay di trd thanh phudng phap diu tri "vang" cho bénh nhin
hemophilia A.

- Cac bénh nhiém trung - mdt trd ngai 16n cho an toin truyen mau di dudc
khéc phuc

Bén canh cac thanh céng vé phat hién ra cac khang nguyen nhém mau (hé
héng cén), cac cai tién vé dung cu thu gom mau bao gbm ca cac chong dong mau,
kha ning tach céac thanh phan méu, van dé ngudi cho mau, nita cudi cia thé ky (tor
nam 1950 - 2000) da c6 cac phéat hién méi vé bénh nhidm trang, hé khiang nguyén
bach cau (HLA), tiéu cAu (HPA), cac ky thuit méi va hién dai vé an toan truyén
mau, déc biét 1a céng nghé chiét tach cic thanh phian mau, va van dé truyén miu
titng phén, chiét tach t€ bao gdc tao mau va van dé ghép t& bao gdc, ghép td chic va
cd quan. T4t cd cic phat minh d6 d# gitip hién dai hoa nganh truyén mau.

- V& céc bénh nhidm trang truyén qua dudng truyén maw Lan ddu tién
Beeson (1943) da md td m6t bénh nhan bi viém gan sau truyén mau, va thiy ring
s0 lugng truyén mau cang tang thi viém gan sau truyén méu ciing ting theo ro rét
(18). Cac nhan xét v& l1Am sang néi trén 14 ¢d sd cho cac thanh cong vé nghién ciu
ecdc virus truyén qua dudng truyén mau. Trong thdi gian nay mét loat cic virus cé
kha ning truyén qua dudng truyén mau dd duge phat hién nhu HAV, HBV, HCV,
HGV, HIV... Trong d6 HBV, HCV, HIV 13 eac virus nguy hiém nhét cho an toan
truyén méu, dude dic biét quan tdm (18),

- V& virus viém gan B (HBV): Tu 1962 Allen va mdt s6 tac gid khac nhan
thdy viém gan sau truyén mau lién quan dén ngudi ban mau (Paid doror) (9). 1965
Blumberg (Australia) bing ky thuat tha trén thach, da phat hién trong huyét
thanh bénh nhén viém gan cé protein méi, éng goi 1a khang nguyén "Au" (5), tiép
theo Dane (1970) phat hién trong huyét thanh bénh nhén viém gan ¢6 hat giéng
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virus (virus - like) goi 14 thé Dane (7), sau nay dudc xac minh d6 1a gen ctia HBV c6
nhin thudc nhém DNA. Cac thap ky 60 - 80 cac nghién cGu vé HBV trd nén séi
dong, duge coi 1a chign luge toan cau phong chéng viém gan B. Nhiéu nha khoa hoc
da tap trung nghién citu vé€ ciu trie, vé k§ thuat phat hién va sang loc mau, vé
vaccin phong chéng HBV. Thanh cong cda Nhat Ban vé vacein chéng viém gan B da
néi 1én toan thé gidi va duge coi 1a mot thanh cong diu tién vé vaccin chéng ung thu
(ung thu gan), ngay nay ta dang ap dung vaccin nay.

- V& HIV, ngay diu thap ky 90 (1981): Ngudi ta nhan thay mét s6 bénh nhan
u lympho ¢é suy giam mién dich, bénh nay thuéng gip ¢ nhém ngudi an chai kidu
lau xanh va d bénh nhan hemophilia do truyén mau nhidu lan. Thang 12 nam 1982
nhan thdy modt tré em ti vong do hdi chidng nhiém triing cd héi sau truyén mot don
vi tiéu cdu. Sau nay phat hién ngudi cho tiéu cAu nhidm HIV. T cac di kién trén,
thang 3 nim 1983 8 My da thay déi tiéu chuén chon ngudi cho mau nhu khéng 14y
mau 8 nhiing ngudi nghién chich ma tuy, gai lang choi. thang 4/1984 Montagner
(Phap) va Gallo (M§) da cong bd két qua phin lap virus HIV. Déng thdi xac dinh
cac duong lay cua HIV, trong d6 c6 dudng truyén mau do 14y mau cha ngudi cho
mau nhiém HIV ma khéng duge sang loc trude. Tit d6 vAn dé tuyén chon ngudi cho
mau va sang loc mau trd thanh nguyén tic bat bude trong truyén mau (16).

— HCV, sau khi phat hién HAV va HBV: Véi cac x6t nghiém chin doan xéc
dinh (anti HAV, HBsAg) trén l4m sang van c6 bénh nhin bi viém gan nhiém tring
ma khéng phai A va khéng phai B, viém gan nay thudng gip sau truyén mau,
khoang gita nhitng nam 70 thé& ky trudc trén co sd xét nghiém sinh hoa va bénh ly
t€ bao gan, nguth ta da xac dinh va dit tén viém gan virus non A non B
(NANBV).Vao nam 1978, Alter va cdng tac da dung huyét thanh ngudi tiém cho
chimpaze va nhan thiy chimpaze bi viém gan vdi cac biéu hién sinh hoa va bénh 1y
~ giéng ngudi, ddng thdi bing kinh hién vi dién tl ho da phat hién thay trong bao
tudng t& bao gan cé cac vi tiéu thé gidng virus, dudng kinh tir 30 -60nm. Téi 1988
duéi sy chi dao cua Houghton, Alter phdi hop Bradley (CDC) va Ezzel di phan lap
va xéc dinh duge ban chit caa virus nay, ching ¢6 nhan thudc ho RNA lién quan
dén ho Flavi - virus. Déng thdi 1989 ho da lai tao thanh céng duge dong vé tinh clia
virus tit E- coli chung C - 300-3. T két qua nay tac gia da thiét k& duge ky thuat
Elisa chan doan HCV bing cach s dung khang nguyén C - 300 - 3 dé phat hién
khang thé chéng HCV trong huyét thanh cla bénh nhan viém gan (8). Tu day
(1992) sang loc HCV ngudi cho mau da trd thanh mét nguyén tic bdo ddm an toan
truyén mau. Trong cac nam 1990 - 1995 véi su phat trién cta ky thuat phan td
(PCR), genom cta virus HCV d3 dugc xac dinh d6 1a RNA - HCV. Téi 1998 ¢ mot sd
nude tién tién (Dtc, Anh, Phap, My) da ap dung k¥ thuat ndy sang loc HCV ngudi
cho mau, cang véi HIV va HBV.

< Khang nguyén bach cdu HLA Mt trd ngai 16n cho truyén mau va ghép co
quan da duge gidi quyét:

Cung vdi cAc thanh edng vé cac khang nguyén nhém mau (9,15), vé cac bénh
nhiém tring qua dudng truyén mau (18), y hoc di cftu dude sinh mang hang tridu -
triéu ngudi khong bi lay cac bénh nguy hiém nhu HBV, HCV va HIV do truyén
mau, cac nghién ciu v& phan ing mién dich trong ghép da phat trién manh. Lin
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dau tién Gorer (1939, Anh) nhan thay phan ting thai ghép & chudt khéc loai, nguge
lai néu 4§ 2 chudt déng ching thi khéng ¢6 phan tng. Sau d6, 1950 Jane Dausset va
Payne (Phéap) da phat hién trong huyéi thanh ctia cdc bénh nhan duge truyén mau
nhiéu 14n va huyét thanh clia phu nit chita dé nhiéu 14n c¢6 khang thé gay ngung
két bach cau, 6ng goi 12 ngung két t5, cling trong thdi gian nay Van Road (H2a Lan)
Ivanyi, Rapaport (Anh) ciing nhin thiy két qua tuong tu (1958). V& mit di truyén
ngung két t& nay c6 tinh da dang va dng cho rang trén bé mit bach ciu ¢ khang
nguyén da tao ra ngung két td d6, ong goi khang nguyén nay 12 khang nguyén bach
cau ngudi (human leukocyte Antigen = HLA). Nam1967 Dausset v cong téc nhan
thay viing di truyén cda HLA nam & viing tay ngin clla nhiém sic thé thi 6. Viing
nay ¢6 3 khu vyc dac trung cho cac nhém khang nguyén khae nhau, duge goi la lép
(class) I, I va 111, Méi 18p lai c6 cac dudi 16p (subclass), nhu 16p I¢6 HLA - A, B, C
16p II ¢6 HLA - D, DR, DQ..., duéi lép la cac gen déic trung (allel), vi du HLA - A c6
HLA - A;- A,, A,... cho téi nay phat hién duge khoang 150 allel khac nhau, chiing
dong vai trd quan trong trong phan ing thai ghép. Nim 1960 Fredmann nhin thiy
ngung két 18 ¢4 vail tro trong phan tng thai ghép, ghép da bi thai sém néu trude dé
nguoi nhan dude truyén mau (duge man cadm véi bach cdu). 1964 Terasaki thiét ké
duge ky dde t& bao dé phat hién HLA, goi 1a ky thuat vi dde té bao lympho (micro
lymphotoxicity assay) véi k¥ thuit nay cac nghién ctiu vé HLA d4 phat trién manh.

Jam 1965 Hoi nghi quéc t& ddu tién vé HLA da duge t& chie tai Phap. Hoi nghi da
théng nhat cac tén goi: MHC, HLA, class, loci, Allel. Vi théng nhat st dung ky
thuat ctia Terasaki dé nghign ctu HLA (14). Nhd cac phat minh néi trén ghép to
chiic va cac cd quan da bude thém mdt bude méi, véi nguyén tic chon ngudi cho ¢6
khang nguyén HLA, ABO tucng déng. Cing trong thdi gian nay (1977)Dausset da
chiing minh tinh di truyén cla HLA trong bénh 1y. Ong nhan thay c¢é mét s& bénh
thudng gap & nhém ngudi c6 HLA nhat dinh. Ching han ngudi bi viém cét séng
dinh khdp t8i 90% c6 HLA. B,; (2). V&i tat cad cong lao va phat minh vé HLA,
Dausset da duge tang Giai thuong Nobel y hoc ndm 1988.

Thanh tyu vé khang nguyén HLA da lam cho ghép c¢d quan va t6 chitc phat
trién 18n mét budec mdéi, dem lai két qua ghép cho nhiéu ngudi bénh, trude hét 1a
ghép thin va ghép tuy xuong.

% Vin dé bach ciu trong truyén mau:

Trong thap ky cudi clia thé ky XX, vai trd bach ciu trong an toan truyén mau
did dugc d€ cap. Bach cdu trong mau bao quan tao ra nhiéu chat giy sét, gay di Gng
nhu prostaglandin, histamin, serotonin, ¢ytokin... lam cho chét lugng don vi mau
thay d6i, pH giam, chit lugng trao ddi oxy clia héng cdu gidm sit, c6 thé gay bénh
ghép chéng chi (GvHD), giy gidm bach cdu, tiéu cdu do mién dich dong loai sau
truyén mau. Déng thai loai bach ciu con ¢6 tac dung lam giam nguy o6 14y nhiém
HIV do 1dy mau J giai doan clia s6 huyét thanh ma sang loc huyét thanh khong cé
higu Iuc. D& nang cao chit ludng an todn truyén méau, cac nha nghién citu da dua
ra phuong phap loai bach cau (1,4), phuong phap ¢6 hiéu qua nhat 13 loai bach cau
bing mang loc bach cdu trude bao quan, hodc bt hoat bach cdu trude truyén mau,
phudng phap bat hoat bach cdu chi ¢ thé phong duge bénh ghép chéng chi. Nhung
khéng phong duge cic hau qua khac (16).
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< T€& bao gde Gng dung trong diéu tri bénh:

Mot trong cac thanh tuu 16n cta th& ky XX va dang dugde phét trién & thé ky
XXI 14 van dé té& bao goc (Stam cells) dng dung trong diéu tri bénh. T nhing nam
70 cta thé ky trude ciing vdi cac hiéu bigt vé€ khang nguyén bach cAu HLA, cac chit
{tc ché mién dich va cac cytokin tao mau, ghép tuy t€ bao gboc sinh mau dd phat
trién thém mot bude méi, Khi d6 ghép tuy duge tién hanh bang 18y toan bo t& bao cb
nhan phan 1ap ti tuy truyén cho bénh nhan. Téi nhitng ndm 1990 va 2000 ghép té&
bao gbe sinh mau da bude thém mot bude nita, dé 1 ghép tuy bing t& bao c¢6 ddu 4n
CD3,, t&€ bao nay tach ti tuy xudng, méu gidy rén, méau ngoai vi, két hgp véi
phudng phap lam sach t& bao géc 1én mot bude méi. Téi nay, nhiing ndm diu cia
the ky 21, van dé t& bao gde trong didu tri khéng chi ding & ghép tuy t& bao gbe
sinh mau ma con phat trién réng hdn nhu ghép t& bao gde (Stem cells) cho bénh
nhin bi bénh tim, bénh nio, bénh dai thiao dudng... cling di c6 cac két qua budc
dau. Dé tai nay dang hap din nhiéu nha nghién ciu trén thé gidi va ca Viét Nam
ta, hy vong sé nudi ciy thanh cdng t& bao gdc va hiéu rd ban chit céc eytokin dic
hiéu cac ¢d quan nay.

2. TRUYEN MAU & VIET NAM CAC TIEN BO VA HIEU QUA

— Trudc nim 1954: O Viét Nam do quédn d6i Phap td chic ddu tién tai bénh
vién Dén Thuy (Quéan y vién 108 hién nay), cung ¢Ap mau cho quin d6i Phap. Sau
d6 1a mot vai bénh vién & Sai Gon ciing do quén 461 Phap t8 chic va quan 1y.

— Tu 1954 - 1974: Sau hoa binh (1954), ta tiép quan Tha d6, quan déi ti€p quan
Bénh vién Pén Thuy (Phap goi 1a bénh vién Lanessan) va déi tén 12 Quan y Vién 108.
* Trung tam truyén méau van duge bao toan va hoat dong bdi cic cin bd cii 4 lai. 1956
BS. Vii Triéu An dude phin cong phu trach trung tAm nay. Cb thé coi day 1a cd sd truyén
mau dau tién cha nude Viét Nam Dan chii Cong hoa (19). Ciing nam 1956 Bénh vién
Viét Ditc md Khoa LAy mau va Truyén mau, réi Bénh vién Bach Mai GS. Bach Qudc
Tuyén thanh lap Khoa Lay mau vao nidm 1970, cho téi nay 1a Vién HHTM Trung udng
(tir 31/12/1984). Truyén mau clia ta liic nay chil yéu phuc vu cho chién tranh, phuc vu
cho quan d6i, chil yé&u 1a truyén mau toan phan, 18y mau bang chai thuy tinh va truyén
trong ngay. Chua c6 phuong tién bao quan va tach cac thanh phan mau.

— T nam 1975 - 1992: Nhu ciu mau gia ting, nguén mau thu duge cha yéu
la tit ngudi ban mau (>90%). Phuong tién thu gom mau bang chai (chu trinh hd) an
toan truyén mau cha yéu la lam phan ng chéo va dinh nhém, tim don vi mau
tuong déng. Bénh nhiém tring chi sang loc: st rét, giang mai, mdt vai co s sang
loc HBV. Truyén mau phat trién d hau hét & cac bénh vién trung udng va bénh vién
tinh, truyén mau toan phén chiém 100% chua ¢é chudng trinh quée gia vé an toan
truyén mau.

~ T nam 1993 - 2005: Truyén méau Viét Nam phat trién toan dién theo
hudng phat trién ciia truyén mau hién dai cia khu vyc va thé gidi.

+ Van ddng cho méu tinh nguyén quy md toan qudc bat dau tir 24/1/1994.
M6t nam sau (1995) B6 Y té va Héi Chit thap do quyét dinh 14y ngay 6/1 14 ngay
bau ¢t khoa quéc héi dau tién 1946 lam ngay déng vién toan dan tham gia hién

393



mau, téi nidm 2000 Chinh pht quyé&t dinh ddi sang ngay 7/4 ngay siic khodé toan ciu
gianh cho an toan truyén mau lam ngay c6 déng hién mau toan quéc, nhd vay da
lam tédng luong mau cho diéu tri gadp nhiéu lan, giam ngudi cho mau chuyén nghiép,
tang ngudi cho mau tinh nguyén, tai Vién Huyét hoc - Truyén mau dat dudc > 65%.

+ Xay dyng gia tién mét don vi mau (1/1995) do lién Bo Y t& - Tai chinh -
K& hoach dau tu quyét dinh, day 13 gia tién mét don vi mau déu tién. Nhd quyét
dinh nay truyén méiu nudc ta tién thém mét bude méi.
+ D&i méi cac trang bi thu gom va bao quin mau:
« Thay chai bang tui chit déo (1/1995) nhu quéc t&
. Thay giddng bing ghé& 14y mau nhu qudc té (¢t 1/1996)
. Ta lanh bdo qudn mau va huyét tuong (1996) (chuong trinh vién trg
khong hoan lai cua Chinh phit Luxembourg).

+ Sang loc dl 5 bénh nhiém trung theo y&u ciu cua Té chic y t& thé gidi
trén pham vi toan qudc:

« HIV, giang mai, s6t rét (tir 1993)
«  HBV (tir 1994)

« HCV (1t 1996). Téi 1999, 100% don vi mau di duge sang loc da 5
bénh nhiém tring d tit cd cAc bénh vién tuyén tinh va huyén cb
ding mau.

Da loai >1000 ngudi di cho mau ¢6 anti HIV+, hang van nguoi HCV +, HBV,
bdo dam an toan truyén mau.

+ San xudt va chudn hoa cac ch& phdm mau (d8 tai nghién cdu sdn xuit
ché phim méau cdp Nha nudc 1996 - 1999 va dy 4n nghién citu sdn xuit va chudn
hoa ch& pham mau 2000 - 2002 cia Vién Huyét hoc - Truyén mau), bao gém:

. Khoi hdng cau nghéo bach cau,
«  Khgi ti€u clu pool, tiéu cdu tir 1 ca thé
. Huy#&t tuong tudi, huyét tuong tudi dong lanh

. Tuaa lanh yéu t& VIII, déng thdi véi su ra d0i trung tdm diéu tri
hemophilia (1999) va gia nhap hdi hemophilia quéc té (2000) da dem
lai nguén hy vong 1dn cho bénh nhan hemophilia.

«  Khéi bach ciu hat trung tinh: san phdm nay d& citu séng nhiéu bénh
nhén nhiém trang khang thude (vé6 phudng citu chiia).

+ Phat trién truyén mau Jam sang: chi dinh va st dung hgp Iy mau va cae-
san phAm mau. Tai Vién Huyét hoc - Truyén mau TW, sau khi nghiém thu dé tai
nhanh c&p Nha nudc vé sdn xudt cac san phim mau (1996 -1999) va du 4n cdp Nha
nudc v€ sdn xuit va chudn hoa cac san phadm mau sit dung cho didu tri (2000-2002),
téi nay truyén mau ting phdn & Vién Huyét hoc - Truyén mau TW va cac bénh vién
phu thudc ngin hang mau Ha Néi da dat 100%, hién dang phat trién téi cac tinh va
thanh phé khéc trong toan quéc. Day 1a mét thay ddi 16n vé nhan thic va théi quen
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truyén mau todn phén d cac bénh vién, ddng thdi tao ra bude ngoit trong cong tac
cham s6c bénh hemophilia 6 nude ta ti ndm 1999. Nhd phat trién clia truyén mau,
ghép tuy té& bao goc tao mau di tién hanh & 3 bénh vien lén: Bénh vién Huyét hoe-
Truyén mau thanh phd& Hé Chi Minh (1995), Bénh vién trung uong Hué& (2004),
Bénh vién Quan déi 108 (2005).

— Gi1a1 dogn 2001 - 2015: Muc tiéu chinh 14 hién dai ho4 nganh truyén méau,
sém hoa nhép véi truyén mau khu vue va thé gidi. DE thyc hién muc tiéu nay,
chuing ta da:

+ X4y dung chuong trinh an toan truyén mau quéc gia da dyoe Tha tuéng
phé duyét thang 12 ndm 2001, theo hudng t4p trung: mét ngan hang mau cung cap
cho nhiéu bénh vién, nhdm nang cio chat lugng cac san phadm mau va hiéu qua
truyén mau lAm sang ¢6 mau du trid dé bat ky khi nfio cAn 1a ¢6 mau, ké ca tuyén
huyén va tuong dudng. Chudng trinh nay ti€n hanh theo hai budc: bude 1 tap trung
tuyén tinh, cit thu gom méau va sing loc mau 6 bénh vién huyén va tudng ducng;
buéde 2 tap trung xdy dung ngin hang mau khu vuc tap trung tit 3 - 4 tinh 14an can,
du kién khoang 15 Trung tdm truyén mau trong toan quée.

+ Xay dung ngin hang mau khu vuc méu tai Ha Néi, Hué, Thanh ph8 Ha
Chi Minh, Can Tho, bing vén vay cta ngan hang. Du an nay dugde Thu tudng
phé duyét thang 1/2002. Nham muc dich phan ddu 2010 - 2015 toan quéc théng
nhat mot chat lugng mau theo tidu chuén chdu Au. Bido dam an toan truyén
mauy, ¢6 dG mau cho diéu tri, cho cdp citu, ¢6 mau dy tri cho thdm hoa, an ninh,
Qudc phong, tién t6i xod bd hinh thite ty cung, tu c&p méu & cac bénh vién hién
nay tiung budc hién dai hod truyén méau 6 nudc ta, sém hoa nhap véi truyén mau
khu vic va thé gidi.
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