TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

BAN XUAT HUYET GIAM TIEU CAU HUYET KHOI
DIEN TIEN PHUC TAP, PAP I’PNG VOl RITUXIMAB:
BAO CAO CA LAM SANG
Nguyén Tién Pat"*’, V6 Hoang Long?

'Bénh vién Pa khoa Trung wong Can Tho
’Bénh vién E

Ban xuét huyét gidm tiéu cdu huyét khéi (TTP) la bénh ly huyét khéi vi mach hiém gép, de doa tinh mang.
Méc du, céc chién luoc diéu tri hién dai da cai thién dang ké tién long bénh, viéc kiém soét céc triong hop cé
dién tién phtrc tap van la mét thach thire trong thue hanh 1dm sang. Ching téi béo cdo trudng hop bénh nhan
nam 64 tudi, tién st khée manh, nhép vién vi sét va tiéu chéy. Dién tién ldm sang nhanh chéng xau di véi biéu
hién than kinh khu trii, kém gidm tiéu cdu ndng va bang chirng thiéu mau tan méu vi mach. Tinh trang gidm tiéu
céu tai dién sau khi ban dau phuc hoi trén 150 x 109/L va 5 lan trao déi huyét tuong (TPE) phdn éanh mét dién
tién huyét hoc khéng 6n dinh va dap (ng chuwa day di véi liéu phdp ban dau; déng thoi, hoat d6 ADAMTS13
gidm néng cing ¢ chan doan TTP. Viéc bé sung rituximab kip thoi két hop tdng cuong TPE mang lai cai thién
ré rét véi sw phuc héi sé luong tiéu cdu va hdi phuc hoan toan tinh trang than kinh. Ca bénh nay nhdn manh

tdm quan trong cta viéc nhan dién sém TTP va vai tro cla rituximab trong céc trurong hop c¢é dién tién phirc tap.
T khoa: Ban xuét huyét giam tiéu ciu huyét khéi, trao déi huyét twong, rituximab.

. DAT VAN BE

Ban xuét huyét gidm tiéu ciu huyét khéi
(Thrombotic Thrombocytopenic Purpura — TTP)
la mot bénh ly huyét khéi vi mach (Thrombotic
Microangiopathy — TMA) hiém gép, de doa tinh
mang ngudi bénh. Ty 1&é méc TTP cép tinh dao
dong t khoang 1,5 dén 6 trwong hop trén 1
triéu ngudi méi nam, vai ty 1&é cao hon & niy giGi
(2 — 3 1an) va ngudi da den (1&n dén 8 1an). Néu
khong dwoc chan doan va diéu tri kip thoi, TTP
co ty 1& t&r vong Ién dén hon 90%. Tuy nhién,
véi lieu phap trao ddi huyét twong (Therapeutic
Plasma Exchange - TPE) va cac bién phap ¢
ché& mién dich hién dai, ty 1& nay da giam xuéng
con khoang 10 — 20%. Mac du vay, TTP van la
thach thirc 1&n trong thwe hanh 1am sang do
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nguy co tai phat cao (khoang 20 — 40% tay thoi
gian theo doi) va tinh trang khang tri (refractory
TTP) chiém khodng 10 — 30% céc ca bénh.'2
Sinh bénh hoc ciia TTP chi yéu lién quan
dén sy thiéu hut nghiém trong hoat d6 enzyme
ADAMTS13 (A Disintegrin and Metalloprotease
with Thrombospondin Type 1 Motif, 13).'2
ADAMTS13 déng vai tro thiét yéu trong viéc
phan cét cac da phan ti |&n bat thweong ctia yéu
t6 von Willebrand (ultra-large von Willebrand
factor — ULVWF) duoc gidi phong tiv t& bao noi
mo.% Khi hoat @ ADAMTS13 suy gidm nghiém
trong (< 10%), cac da phan t&¢ ULVWEF tich tu
trong tuan hoan, dan dén nguwng tap tiéu cau
tw phat va hinh thanh cac cuc huyét khéi giau
tiéu cau trong vi tudn hoan. Piéu nay gay ra
thiéu mau tan mau vi mach (microangiopathic
hemolytic anemia — MAHA), gidm tiéu cau néng
va tén thwong da co quan, dac biét 1a hé than
kinh trung wong, tim va than."? Phan 16n cac
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trwdng hop TTP & nguwoi trwdng thanh la do
nguyén nhan mién dich (Immune Thrombotic
Thrombocytopenic Purpura — iTTP), trong do
cac tw khang thé khang ADAMTS13 trc ché
hodc lam tang thanh thai enzyme nay."?2

Viéc khoi tri lieu phap TPE két hop voi
corticosteroid cang sém cang tét 1a nén tang
trong diéu tri TTP cép tinh."* Tuy nhién, mot bd
phan bénh nhan khéng dap ng véi phac dé
didu tri tiéu chuan, dwoc xép vao nhém TTP
khang tri. Tinh trang nay dwoc dinh nghia khi
s6 lwong tiéu cau khong tang trén 50 x 10°%/L
sau it nhat 5 budi TPE, hodc sb lwong tiéu
cau gidm xubng dwdi 50 x 10%L sau khi ban
dau phuc hdi trén 150 x 10%L."* Bén canh do,
TTP bung phat dwoc hiéu 1a tinh trang gidm
tiéu cau tai dién sau khi da dat dwoc dap &ng
huyét hoc ban dau trong cing mét dot bénh,
thwong xay ra trong vong 30 ngay ké ti khi
ngwng hoac gidm cwdng d6 TPE. Trong thuwc
hanh 1am sang, ranh gi¢i gitba TTP khang tri
va TTP bung phat khéng phai lic nao cling ré
rang, d&c biét & nhirng trwdng hop co dién tién
huyét hoc khong 6n dinh trong qua trinh diéu
tri. Di véi TTP khang tri hodc tai phat, viéc bd
sung cac liéu phap &c ché mién dich khac la rat
can thiét. Rituximab, mot khang thé don dong
khang CD20, da dwoc chirng minh c6 hiéu qua
dang ké trong viéc cai thién ty 1& thuyén giam,
gidm tan suét tai phat va giam ty & t& vong &
bénh nhan TTP."67 Ca lam sang nay mo ta mot
trwdng hop bénh nhan TTP c6 dién tién huyét
hoc khéng 6n dinh, v&i dap (rng chuwa tdi wu véi
liéu phap TPE va corticosteroid, da dat cai thién
rd rét sau khi bd sung rituximab, qua dé nhan
manh vai trd cla liéu phap nay trong xt tri cac
trwong hop TTP ndng cé dap tng diéu tri ban
dau han ché.

Il. GIO'I THIEU CA BENH
Bénh nhan nam, 64 tudi, tién str khde manh,
nhap vién vao ngay th& 5 cla bénh vi sét va

tiéu chay. Bénh kh&i phat cap tinh 5 ngay truéc
nhap vién v&i sét cao dot ngdt, lién tuc, nhiét
do dao dong 39 — 39,5°C kém cam giac rét run.
Cung thoi diém, bénh nhan xuét hién tiéu chay
2 — 3 1an/ngay, phan 16ng vang, khong 1an nhay
mau. Nguwdi bénh ty mua thubc ubng tai nha
(khéng rd loai) nhwng triéu chirng khong cai
thién. Mot ngay truéc nhap vién, sbt van kéo
dai, mét maéi tang lén va xuét hién dau quan
bung tirng con trén nén dau am 7 ving quanh
rbn, mirc d6 tang dan.

Tai thoi diém nhap vién, bénh nhan tinh
tao, tiép xuc tét; nhiét dd 39,5°C; cac chi sb
sinh hiéu khac trong gi¢i han binh thudng.
Th&m kham |am sang ghi nhan nhidu chim
xuét huyét dudi da, kich thwéc 1 — 2 mm, mau
dé tim, khong méat mau khi &n, phan bé rai rac
toan than, tap trung nhiéu & hai chi dwdi. Xét
nghiém ban dau cho thay giam tiéu cau ning
(7 x 109L) kém thiéu mau déng séc dang bao
murc dd nhe (hemoglobin 10,0 g/dL; hematocrit
29,7%; MCV 90,2 fL; MCHC 33,7 g/dL). Sé
lwgng bach cau 10,3 x 109L, trong dé bach
cau trung tinh 7,6 x 10%/L. Xét nghiém sinh hoa
ghi nhan AST va ALT tang nhe (58 U/L va 49
U/L). Bilirubin toan phan tang (42,4 umol/L) voi
wu thé bilirubin gian tiép (31,3 umol/L). Néng
dé lactate 3,18 mmol/L va procalcitonin 0,24
ng/mL. Xét nghiém déng cAdm mau thudng quy
(PT, APTT) va chrc nang than trong gi¢i han
binh thwdng. Cac xét nghiém sang loc sét xuét
huyét Dengue (NS1, IgG/IgM) déu am tinh.
Siéu am 6 bung va X-quang nguc thang khéng
phat hién bat thuwong.

Trong qua trinh diéu tri, bénh nhan dwoc
truyén 3 don vi khéi tiéu ciu gan tach 250 mL
cung nhém trong 3 ngay lién tiép. Qua trinh
truyén dién ra an toan va chwa ghi nhan phan
trng bat lgi. Ngay thr 3 sau nhap vién, bénh
nhan doét ngdt xuat hién nhiéu con co giat toan
thé kiéu co clrng — co giat, véi mat y thirc, clrng
co toan than trong vai giay, sau do la cac cw
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dong giat nhip nhang & tr chi. Con kéo dai mang ndo am tinh, liét nlra ngudi phai, strc co
khodng 1 — 2 phat va tw hét, sau con bénh 0/5. Céc chi sb sinh hiéu trong gi¢i han binh
nhan con lo mo va dap ng cham, tang tiét thwong. Cac két qua can 1am sang dwoc trinh
dam nhét. Tham kham ghi nhan ¢ mém, dau bay & bang 1.

Bang 1. Két qua can lam sang tai thoi diém ngay th 03 sau nhap vién

Can lam sang Két qua
Hemoglobin (g/dL) 8,3
MCV (fL) 91,1
MCHC (g/dL) 31,4
PLT (x 10%L) 18
Huyét b WBC (x 10°L) 8,8
Neutrophil (x 10%/L) 6,744
%RETIC (%) 4,05
Dong héng cau: Hinh anh thiéu mau héng cau dang séc, kich thuwéc
khéng déng déu, da hinh dang, ty 1& manh v& héng cau # 5%.
Dong tiéu ciu: Sé lwong gidm, chwa ghi nhan bat thuwéng vé hinh thai.
Dong bach cau: Chwa ghi nhan bat thudng vé sé lwong va hinh thai.
PT (%) 106
INR 0,96
Déng mau APTT (giay) 28,8
D-dimer (ng/mL) 3230
Fibrinogen (g/L) 3,85
Nghiém phép Goombs Nghiém phap Coombs truc tié’p /i\m tinh
Nghiém phap Coombs gian tiép Am tinh
Xét nghiém sang loc NS1Ag mién dich tw déng Am tinh
sot xudt huyét Dengue  |gM/IgG test nhanh Am tinh
Xét nghiém sang loc ~ ANA Am tinh
cac bénh Iy tu mién Anti-dsDNA Am tinh
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Can lam sang Két qua
Urea (mmol/L) 6,7
Creatinin (umol/L) 83
eGFR (mL/phat/1,73 m?) 85,99
Sinh hod AST (U/L) 58
ALT (U/L) 30
Bilirubin TP/Bilirubin GT (umol/L) 47,1/34,6
Haptoglobin (g/L) <0,1g/L
LDH (U/L) 769

Vi khuén nuéi cdy (mau)

Am tinh

Céng huwdng tir so ndo

Chwa ghi nhan ton thuwong

Dwa trén dac diém |am sang va thang diém
PLASMIC dat 6/7 diém — phan anh nguy co
cao thiéu hut nghiém trong enzym ADAMTS13,
bénh nhan dwoc chan doan theo déi TTP va
dwoc chuyén dén Khoa Hbi strc tich cuc —
Chéng déc. Mau méau dwoc lay dé dinh lvong
hoat d ADAMTS 13 trwéde khi khéi tri TPE voi
huyét twong twoi déng lanh liéu 60 mL/Kg can
nang, 1 lan/ngay, két hop methylprednisolone
1000 mg/ngay trong 3 ngay dau — giam liéu
theo dap trng 1am sang va sé lwong tiéu ciu.
Bénh nhan dbéng thdi dwoc bd sung acid folic
5 mg/ngay, s dung khang sinh phd rong
(meropenem 3 g/ngay; vancomycin 2 g/ngay),
thong khi co hoc hd tror va cac bién phap hoi
strc tich cwe khac. Sau khi khéi tri TPE, tri giac
bénh nhan cai thién, sb lwong tiéu cau ban dau
¢6 xu hwéng tdng qua céc lan diéu tri.

DPén ngay th(r 8 sau nhap vién (sau 5 lan
TPE), s6 lwong tiéu ciu cta bénh nhan gidm
tréd lai (38 x10°%L). Két qua xét nghiém cho thay
hoat d6 ADAMTS13 giam nang (0,5%), khong
phat hién khang thé rc ché ADAMTS13. Bénh
nhan dwoc chi dinh diéu tri bd sung rituximab
véi lidu 375 mg/m?2 da/tudn trong 4 tudn, déng

thoi tiép tuc TPE véi tAn suét 2 14n/ngay. Sau
khi tang cwdng diéu tri, sé lwong tiéu cau ting
dan va tré vé& binh thwéong sau tdng cong 19 1an
TPE. Béng th&i, LDH gidm dan vé binh thuwéng
va Hb én dinh. Song song d6, tinh trang 1am
sang cai thién ro rét: bénh nhan tinh tao, tri giac
hoi phuc hoan toan, strc co hai bén dat 5/5.
Bénh nhan dwoc rat ndi khi quén va xuét vién
vao ngay thtr 18. Tai thdi diém nay, bénh nhan
da hoan thanh 2/4 liéu rituximab va tiép tuc diéu
tri ngoai tri d& hoan tat liéu trinh.

Sau xuat vién, bénh nhan dwoc theo doi
ngoai tri chat ché vai lich tai kham hang tuan
trong thang dau, sau dé hang thang trong 3
thang tiép theo va dinh ky méi 3 — 6 thang trong
nam dau. Tai thoi diém 3 thang, sb lwong tiéu
cau dwoc duy tri 6n dinh (320 x 10%L), hoat d6
ADAMTS13 cai thién (45%). Sau 6 thang, cac
chi s huyét hoc tiép tuc duy tri trong gi&i han
binh thwéng, khdng ghi nhan dau hiéu tai phat.
Bénh nhan dwoc khuyén cao theo doi hoat dé
ADAMTS13 dinh ky; trong trwdng hop hoat dd
gidm sau (< 10%) hodc giam dan kéo dai, co
thé can nhac diéu trj rituximab dw phong nhadm
gidm nguy co tai phat.
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NGAY DIEU TRI

Biéu d6 1. Dién bién s6 lwong tiéu cau qua qua trinh diéu tri

| | | |
N-5-> NO NO (Nhap vién) N3 N4 > N7 N8 N9 > N17  N18 (Xuat vién)

- S6t - 86t - Co giat @ Tii gidc cai thien ® Tinh
-Tiéu chay - Tiéu chay - Mat y thiee ® Strc co 5/5
- Cham XH - Liét ntra nguoi

- PLT W -PLTVY ®PLT ™M PLT ¥V ®PLTM @OPLT M
- %RETIC ¥ (Giam lai sau 5 lan TPE)
- Haptoglobin ¥ -ADAMTS13 0,5%
-LDH 4
- Manh v& HC 5%

- Nhiém khuidn -Nghi nge' TTP
huyét (PLASMIC = 6 diém)

@ Chan doan xac dinh TTP

- Truyén 3 khéi - TPE (khdi tri N3), 1 lan/ngay

tiéu cau gan -Corticosteroid
tach 250 mL

© Rituximab (khéi tri N8), 1 1anituan - Xuat vién
® TPE 2 lan/ingay
® Corticosteroid

Tai phat/Xau di @ Cai thién/Phuc hdi @ Chan dodn xac dinh TTP @ Khéi tri rituximab

Hinh 1. Dién tién 1am sang, can 1am sang va dap tng diéu tri

Il. BAN LUAN

T géc do 1am sang, phu hop véi co ché
bénh sinh da biét, TTP cé phd biéu hién da
dang va khdéng con gidi han trong ngi chirng

kinh dién gém sét, gidm tiéu ciu, thiéu mau
tan mau vi mach, réi loan than kinh va suy
than. Cac triéu chi*rng nhw dau ngwc, dau
bung, budn nén hoac tiéu chady cé thé gép,
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gop phan lam bénh canh tré& nén khéng dién
hinh.2 Tuy nhién, trong dai da sb cac trwdng
hop, gidm sb lwong tiéu cau va tan mau vi
mach van |4 hai dac diém ndi bat va cé gia tri
then chét trong dinh hwéng chan doan.2é O
ca lam sang nay, su két hop gitra thiéu mau
dang sac dang bao, cac bat thworng xét nghiém
goi y tinh trang tan huyét va sy hién dién cua
manh v& héng cau trén lam mau ngoai vi phu
hop véi héi chirng tan mau vi mach, mét dac
diém cbt 16i ctia cac bénh ly thudc nhom TMA.2°

Thach thtrc chan doan dwoc dat ra khi cac
biéu hién ban dau nhw sét cao, tiéu chay, gia
tang ndng dd lactate mau va gidm tiéu cau ndng
co thé goi y cac bénh canh nhiém trung, dac biét
la nhiém khuan huyét tiéu diém tlr dwdng tiéu
hoa. Tuy nhién, & ngwoi bénh nay, sb luvong
bach cau trong gi¢i han binh thwdng (10,3
x10°%L), bach cau trung tinh khéng ting cao ré
rét (7,6 x10%/L) cung néng dd procalcitonin thap
(0,24 ng/mL) khién gia thuyét nay tr& nén kém
phu hop. Sy khéng twong x&ng gitva mrc dé
biéu hién 1am sang va dap trng viém cho thay
can nguyén nhiém khuan, néu cé, khé doéng
vai tro trung tam trong bénh canh hién tai. Hon
nira, két qua cdy mau am tinh vao ngay thi ba
sau nhap vién cang lam gidm kha nang ngudn
gbc do vi sinh, déng thoi cling ¢b dinh huwéng
chan doan theo cac nguyén nhan khéng nhiém
trung, d&c biét 1a nhdm bénh Iy huyét khéi vi
mach.

Trén nén tang loai trv dan cac can nguyén
nhiém trung, viéc mé& réng chan doan phan
biét sang cac bénh ly khac la can thiét. Trong
bdi canh dich té tai Viet Nam, sbt xuat huyét
Dengue ciing can dwoc can nhac do sy chdng
l&p v& biéu hién l1am sang. Tuy nhién, két qua
xét nghiém NS1 Ag mién dich tw déng va
Dengue virus IgM/IgG am tinh, cung v&i cac
d&c diém da dwoc ghi nhan, khéng Gng hd co
ché bénh sinh clia Dengue, qua dé tiép tuc thu
hep chan doan. Song song dd, khi xem xét

sau hon, cac xét nghiém déng mau trong gioi
han binh thuwdng khéng Gng ho chan doan hoi
chirng déng mau ndi mach lan toa (DIC), trong
khi chirc nang than duwoc bao ton khién kha
nang hoi chirng tan huyét ting ure mau (HUS) it
duwoc nght dén. Dong thei, sw hién dién cta hoi
chirng tan mau vi mach ciing khéng phu hop
v&i gidm tiéu cau mién dich (ITP) don thuan.
Nhw vay, mac du da twng bwédc loai triv
cac nguyén nhan thwdng gap, viéc dinh huwéng
chan doan ban dau van gdp nhiéu khé khan,
chd yéu do sw chong lap gitra biéu hién nhiém
khuan va cac diu hiéu sém cla bénh Iy huyét
khéi vi mach. T& géc dd thuc hanh, diéu nay
dat ra yéu cau phai duy tri mirc dd canh giac
cao dbi véi TTP ngay tir giai doan sém. O’ bénh
nhan gidm tiéu ciu néng (< 30 x 10%/L), chi can
xuéat hién bat ky dau hiéu nao goi y tan mau
(nhw tang bilirubin gian tiép hoadc thiéu mau
khong giai thich dwoc) cling can chi ddng nght
dén va loai trlr TTP ngay tlr thoi diém nhap
vién. Viéc thwc hién phét mau ngoai vi khan
cap va can nhac khéi tri trao ddi huyét twong
khi nghi ng& cao nén dwoc tién hanh sém, thay
vi ch& doi sy xuét hién clia cac biéu hién mudn
nhuw rdi loan than kinh. Cach tiép can nay khéng
chi giup tranh truyén tiéu ciu khéng can thiét
ma con rut ngan thdi gian dén diéu tri d&c hiéu.
Diéu nay dic biét c6 y nghia trong trwérng hop
cla chung to6i, khi viéec nhan dién TTP chwa
dwoc dat ra ngay tlr ddu da gép phan lam tri
hoan can thiép thich hop. Bén canh dé, mét sé
xét nghiém quan trong phuc vu chin doan phan
biét, bao gdbm nghiém phap Coombs va céac
chi s déng mau nhw fibrinogen va D-dimer,
chi dwgc thye hién vao ngay thir ba sau nhap
vién. Nhin lai toan b dién bién, cac xét nghiém
nay chwa dugec trién khai sém trong giai doan
d4u, co thé gép phan lam kéo dai thdi gian dinh
hwéng chan doan. T kinh nghiém nay, viéc
chi dong thwe hién sém cac xét nghiém nham
danh gia hdi chirng tan mau vi mach va loai trie
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DIC & bénh nhan gidm tiéu ciu can dwoc nhan
manh trong thyc hanh 1dam sang.

Trén co s& tébng hop dir liéu 1am sang va
can lam sang, dac biét thang diém PLASMIC
dat 6/7 diém (Bang 2), nghi ngd TTP da dwoc
dat ra sém, tao co s& khdi tri trao ddi huyét
twong (TPE) khan cép trwdc khi co két qua
xét nghiém xac dinh. PLASMIC la cbng cu
lam sang don gidn nhwng co gia tri dw doan
cao dbi voi tinh trang thiéu hut nghiém trong
hoat d6 ADAMTS13, gitp hé tro quyét dinh
didu tri kip thdi trong bbéi canh xét nghiém
ADAMTS13 thwdng cham tré va chwa san
c6 rong rai tai Viéet Nam." Trong ca bénh
nay, chan doan dwoc khang dinh khi hoat do
ADAMTS13 gidm sau (0,5%). Theo cac huvéng
dan hién hanh, mirc ADAMTS13 < 10% trong
bdi canh thiéu mau tan mau vi mach va gidm
tidu cau khong rd nguyén nhan khac 13 tiéu
chuén cét 16i dé chan doan TTP va phan biét

v&i cac thé TMA khac.29° Mac du, khéng phat
hién khang thé &rc ché ADAMTS13, diéu nay
khéng loai trir chan doan TTP méc phai do co
ché mién dich (immune-mediated Thrombotic
Thrombocytopenic Purpura — iTTP). Cac
nghién clru cho thdy c6 khodng 10 — 20%
bénh nhan iTTP khéng phat hién duwoc chét
(rc ché tai thoi diém chan doan, nhiéu kha
ndng do khang thé khong Gc ché truc tiép
hoac sw thanh thai nhanh cta phirc hop mién
dich khéi tudn hoan.2 Trong trwdng hop nay,
cac xét nghiém sang loc bénh tw mién (ANA,
anti-dsDNA) khoéng ghi nhan bét thuong, goi
y iTTP don thuan; tuy nhién, viéc theo d&i dai
han van can thiét do kha ning xuét hién bénh
tw mién phdi hop vé sau. Do d6, két qua khang
th& am tinh khoéng lam thay déi dinh huwéng
chan doan ma can dwoc danh gia trong tong
thé cac di¥ liéu 1am sang va can lam sang vén
da goiy manh mé TTP.

Bang 2. Thang diém PLASMIC"

Tiéu chi

Trén bénh nhan

PLT <30 x 10%L

PLT = 18 x 10%L

%RETIC > 2,5%

%RETIC = 4,05%

C6 mét trong

. . ... Bilirubin GT > 34 pmol/L
cac dac diém

Bilirubin GT = 34,6 pmol/L

Haptoglobin khéng do duwoc

Haptoglobin < 0,1g/L

Khéng c6 bénh ly ung thw hoat déng trong
1 nam trwdec doé

Khéng c6 bénh ly ung thw hoat déng trong
1 nam trwdc do

Khéng cd tién sir cy ghép co quan hodc
té bao gbc tao mau

Khoéng cd tién sir cAy ghép co quan hodc
té bao gbc tao méau

MCV < 90 fL

MCV =911 fL

INR<1,5

INR = 0,96

Creatinin < 177 ymol/L

Creatinin = 83 pmol/L

* 0 — 4 diém: Nguy co thép; 5 diém: Nguy co trung binh; 6 — 7 diém: Nguy co’ cao

Viéc khéi tri sém liéu phap TPE két hop
corticosteroid & ngw®i bénh nay phu hop voi
khuyén cao hién hanh va phan anh ding ban
chét cip clru ctia TTP. TPE ddng vai trd trung

tam trong diéu trj khéng chi théng qua viéc loai
bd cac tw khang thé khang ADAMTS 13 ma con
loai bd cac da phan t&r vVWF c6 hoat tinh cao va
cac phtrc hop mién dich lwu hanh, déng thoi
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bd sung enzyme ADAMTS13 chic nang. Tac
dong da co ché nay giup nhanh chéng kiém
soat qua trinh hinh thanh huyét khéi vi mach va
cai thién twdi mau co quan, qua dé lam giam
dang ké ty 1& t& vong khi dwoc trién khai kip
thoi.4'2 Tuy nhién, hiéu qué cta TPE cha yéu
mang tinh kiém soat cap tinh va khong tac dong
truc tiép dén qua trinh sinh tw khang thé. Do do,
viéc phéi hop corticosteroid la can thiét nhdm
&c ché dap &ng mién dich nén tang, dic biét
trong giai doan s&m cla bénh.2'3 Bén canh cac
liéu phap dac hiéu, diéu tri hé tro cling déng
vai trd quan trong trong téi wu héa két qua diéu
tri. Viéc bd sung acid folic trong bdi canh tan
mau giup dap ng nhu cau tang sinh héng cau
va hd tro phuc hdi huyét hoc, méc du khong
anh huéng truc tiép dén co ché bénh sinh cua
TTPR.21

Mot dac diém dang chu y trong ca bénh nay
la tinh trang gidm tiéu cAu tai dién sau giai doan
cai thién ban dau, goi y dién tién huyét hoc
chwa 6n dinh va kha nang dap (ng chuwa téi
wu v&i TPE. Didu nay cho thay TPE don thuan
c6 thé chwa du dé kiém soat hoan toan qua
trinh tw mién nén tang, tr d6 d&t ra nhu cau
phdi hop thém céc liéu phap (rc ché mién dich
khac. Trong nhirtng ndm gan day, vai trd cla
rituximab trong diéu tri TTP da c6 sy thay ddi
dang ké&. Néu trwéc day thube cha yéu duoc
st dung trong cac trwdng hop khang tri hoac
tai phat, thi hién nay, nhiéu khuyén céo da tng
hé viéc can nhac s dung sém hon ngay twr giai
doan cép tinh, dac biét & nhirng bénh nhan cé
nguy co cao.’?' Co s& clia cach tiép can nay
dwa trén kha ndng &rc ché té bao lympho B, lam
gidm san xuét tw khang thé khang ADAMTS13,
tr d6 hd tro phuc hdi hoat dd enzym va kiém
soat hiéu qué qua trinh hinh thanh huyét khéi
vi mach.25 C4c bang chirng 1am sang cho thay
viéc bd sung rituximab trong diéu tri TTP cép
tinh gitp dat ty 1& thuyén giam cao, c6 thé vuot
trén 80 — 85%, ddng thoi lam gidm dang ké

nguy co tai phat so v&i cac phac dd khong st
dung thuéc nay.® Bén canh dé, cac dir liéu gan
day cling ghi nhan viéc str dung rituximab s&m
trong giai doan cap hodc nhw mét chién luvgc
dw phong c6 thé cai thién tién lwong dai han.'
Trong trwdng hop cla chung t6i, rituximab
dwoc khéi tri sau khi xuat hién gidm tiéu cau
tai dién (ngay thir 8), phan anh cach tiép can
con than trong trong thyc hanh lam sang. Tuy
nhién, tlr géc d6 hdi cru, viéc can nhac st dung
s&m hon & nhirng bénh nhan cé biéu hién than
kinh hodc gidm sau hoat 46 ADAMTS13 c6 thé
mang lai lgi ich rd rét trong viéc rut ngén thoi
gian dap (ng va han ché cac dién tién phic
tap. Trong béi canh thwc hanh tai Viét Nam,
khi caplacizumab chwa phd bién va kha néng
tiép can xét nghiém ADAMTS13 con han ché,
rituximab tr& thanh mot lwa chon bd tro thue
té va co gia tri. Thoi diém khdi trj rituximab can
dwoc ca thé hoa dua trén nguy co l1am sang
va dong hoc dap tng tiéu cau, thay vi tri hodn
dén khi xuét hién cac dau hiéu dap ng chua
tdi wu v&i diéu tri ban diu. Cach tiép can nay
khoéng chi phu hgp véi xu huwdng cap nhat clia
cac hwdng dan quéc té, ma con co y nghia thuc
tién trong viéc t6i wu hoa két cuc diéu tri trong
diéu kién ngudn lwc con han ché. Ngoai ra, do
TPE c6 thé loai bd mot phan rituximab khoi
tuan hoan, thuéc nén dwoc sap xép truyén sau
phién TPE trong ngay, v&i khoang cach hop ly
trwéc phién TPE tiép theo, nham han ché téi da
sw thanh thai thuéc va téi wu hoéa thai gian lwu
hanh trong co thé.

M6t khia canh khac can dwoc xem xét than
trong trong quan ly bénh nhan 13 viéc truyén
tiéu cau trong giai doan dau nhap vién. Trong
bbi cdnh TTP, truyén tiéu ciu nhin chung khong
duoc khuyén céo thwdng quy do nguy co lam
nang I&n qua trinh hinh thanh huyét khéi vi
mach. V& mét co ché, viéc bbé sung tiéu ciu
ngoai sinh cé thé thic day thém hién twong
ngwng tap tiéu cau trong vi tudn hoan khi cac
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da phan t&r VWF chwa dwoc kiém soat. Cac
hwéng dan hién hanh nhan manh réng truyén
tiéu cau chi nén dwoc can nhéc trong céac tinh
hudng dac biét nhw xuat huyét de doa tinh
mang hodc trwéc cac thd thuat xam Ian cép
ctru.%1214 Trong trwdng hop nay, bénh nhan da
dwoc truyén tiéu cau khi chan doan TTP chua
dwoc xac 1ap ré rang va tinh trang gidm tiéu
cau nang kém biéu hién xuat huyét dwdi da lan
réng. Sau khi xac dinh chan doan, viéc truyén
tiéu cau da khong dwoc tiép tuc. Tinh hubng
nay cho thdy nhitng kho khan trong nhan dién
va xt tri TTP & giai doan s&m khi bénh canh
con chwa dién hinh. Ngoai ra, cac con co giat &
trwdng hop nay duwoc xem 1a biéu hién thi phat
cép tinh cla réi loan twdi mau nao do huyét
khdi vi mach. Sau khi diéu trj d3c hiéu va kiém
soat dwoc bénh nén, bénh nhan khéng con ghi
nhan con co giat tai phat va khéng phat hién
tdn thwong c4u tric trén hinh &nh hoc. Do do,
khong chi dinh diéu tri chéng co giat duy tri, phu
hop v&i nguyén tac xd tri cac con co giat thiv
phat cap tinh trong than kinh hoc 1am sang.

IV. KET LUAN

Ca lam sang cung cap mét minh ching rd
rang vé thach thirc kép trong quan ly TTP:
kh&i phat 1am sang khoéng dién hinh va dién
tién huyét hoc phtrc tap véi dap ng chwa 6n
dinh trong giai doan diéu tri sém. Viéc nhan dién
kip thoi hdi chirng tan mau vi mach, két hop véi
cac cong cu danh gia nguy co nhw thang diém
PLASMIC va xac dinh hoat d6 ADAMTS13, co
y nghia then chét trong dinh hwéng chan doan
va khdi tri diéu trj d&c hiéu.291°'2 Trong trwéorng
hop nay, tinh trang gidm tiéu ciu tai dién sau
dap (rng ban dau v&i trao dbéi huyét twong cho
thdy nhu cau tang cudng chién luoc diéu tri va
phdi hop thém liéu phap &c ché mién dich.6712
Viéc bd sung rituximab da mang lai dap tng
lam sang rd rét, gép phan kiém soat bénh hiéu
qua va cai thién két cuc. Tw géc d6 thuc hanh,

trwdng hop nay nhan manh tdm quan trong
cla viéc duy tri mirc d6 canh giac cao dbi voi
TTP ngay t giai doan sém, ddng thoi cho thay
vai trd cla viéc ca thé hoa chién lwoc diéu tri,
bao gdm can nhéc thoi diém str dung rituximab
nham ti wu hoa hiéu qua diéu trj va cai thién
tién lwgng bénh trong thywc hanh |am sang thyc
te.
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Summary

THROMBOTIC THROMBOCYTOPENIC PURPURA WITH
A COMPLICATED CLINICAL COURSE SUCCESSFULLY TREATED
WITH RITUXIMAB: A CASE REPORT

Thrombotic thrombocytopenic purpura (TTP)is arare, life-threatening thrombotic microangiopathy.
Although modern therapeutic strategies have significantly improved patient outcomes, managing
cases with a complicated clinical course remains a challenge in clinical practice. We report the
case of a 64-year-old previously healthy male who presented with fever and diarrhea. His clinical
condition rapidly deteriorated, with focal neurological deficits, severe thrombocytopenia, and
evidence of microangiopathic hemolytic anemia. Recurrent thrombocytopenia following an initial
recovery to > 150 x 10%L after five sessions of therapeutic plasma exchange (TPE) reflected an
unstable hematologic course and a suboptimal response to initial therapy; concurrently, severely
reduced ADAMTS13 activity supported the diagnosis of TTP. The timely addition of rituximab,
combined with intensified TPE, resulted in a marked improvement, with recovery of platelet counts
and complete resolution of neurological manifestations. This case highlights the importance of early
recognition of TTP and underscores the role of rituximab in cases with a complicated clinical course.

Keywords: Thrombotic thrombocytopenic purpura, therapeutic plasma exchange, rituximab.
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