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TOM TAT

Muc tiéu: Suy tiy xuong (STX) la bénh hiém gap, Phac
dé ATG (antithymocyte Globulin) va CSA (Cyclosporin A) diéu
tri hang 1 cho cac bénh nhan STX I6n tudi va STX tré tudi
khéng cé ngudi cho té bao goc . Tai bénh vién Bach Mai, phac
dé ATG va CSA da dugc tiing dung trong diéu tri cho cac bénh
nhan STX. Chua c6 bdo cdo két qua diéu tri cho déi tugng nay.
Vi vay, chung t6i thuc hién nghién cdu nay véi muc tiéu: Banh
gia két qua diéu tri STX bang phac dé ATG va CSA.

Pdi tuong va phuong phap nghién ciru: M6 t3, theo
doéi doc. Gém tat ca cac bénh nhan STX dugc chan doéan va
diéu tri phac d6 ATG va CSA tai bénh vién Bach Mai ttr 1/2020
dén 6/2024.

Két qua: Nghién cliu trén 22 bénh nhan STX dugc diéu
tri phac do6 ATG va CS, trong d6 12 bénh nhan dung ATG ngua
(Thymogam) va 10 bénh nhan dung ATG thé (Grafalon) két
qua thu dugc la: Thai diém 3 thang sau diéu tri, ty 1é dap ung
toan bd 1a 52% (lui bénh hoan toan 9%, lui bénh moét phan 43
%). Thai diém 6 thang, ty & dap ng toan bé 1a 79% (lui bénh
hoan toan 21%, lui bénh moét phan 58%). Thai diém 12 thang,
ty 1é dap ung toan bo la 81 % (lui bénh hoan toan 25%, lui
bénh mét phan 56%). Chua ghi nhan cac bénh nhan tai phat
sau diéu tri. Trong nhom cac bénh nhan diéu tri ATG ngua, ty
lé dap ung tai thai diém 12 thang la 10/10 bénh nhan Co6 1
bénh nhan bi t& vong do tinh trang nhiém khuan nang. Cac
tadc dung phu chu yéu ctia phac do la suy than muc dé nhe,
phi dai lgi.

Két luan: Phac d6 ATG va CSA cho thdy c6 hiéu qua
diéu tri vai tdc dung phu cé thé chap nhan trén lam sang khi
nghién ctu trén cac bénh nhan suy tdy xuong tai Trung tam
Huyét hoc - Truyén mau bénh vién Bach Mai.

Tirkhéa: Suy tay xuong, phdc dé ATG va CSA.
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1. DAT VAN DE

Suy tly xuong (STX) la bénh ly co quan
tao mau, hiém gap. Phan I6n cac trudng hop
déu khong ré nguyén nhan. Tan suat gap nhiéu
nhat & d6 tudi tir 15 — 25 tudi va tir 65 - 69 tudi.
Bénh dac trung bdi giam cac dong té bao mau
ngoai vi kém theo tly nghéo té bao, khéng c6
tang sinh xa, té bao non ac tinh, hinh thai té€ bao
thay d6i khong dang ké. Bién chiing tirvong clia
bénh lién quan dén xuat huyét va nhiém khuan.

Uc ché mién dich liéu phap véi ATG
(antithymocyte Globulin) va CSA (Cyclosporin
A ) la phuong phap diéu tri hang 1 cho doi
tugng khong du diéu kién ghép hay khong cé
nguon té bao gbc tao mau phu hgp. Ba co nhiéu
nghién clu trén thé gidi va Viét Nam ap dung
phuong phap diéu tri nay cho bénh nhan, cac
nghién ctu déu cho thay hiéu qua phac do la
kha tot vai ty 1é dap (ng toan bo sau 6 thang
diéu tri dat tur 50 - 70% va ty 1é séng thém toan
b6 trong 3 nam dau sau diéu tri 1én tGi trén 90%
[1-3]. Bénh vién Bach Mai la bénh vién da khoa
dac biét cing da ap dung phac dé diéu tri nay
cho cac bénh nhan STX, chua cé bao cao vé két
qua diéu tri cia phac d6 ATG va CSA trén doi
tugng nay. Vi vdy ching téi nghién clu dé tai
nay véi muc tiéu nham danh gia két qua diéu
tri Suy tly xuong bang phac d6 ATG va CSA tai
Bénh vién Bach Mai.

2. POITUONG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CUU

2.1. Thiét ké nghién ciru: M6 ta, theo déi doc

2.2. B6i tugng nghién cu: Tat ca cac bénh
nhan suy tly xuong vé can dugc chan doan tai
Trung tam Huyét hoc va Truyén mau bénh vién
Bach Mai theo huéng dan chan dodn Bo Y té.

e Két hop tiéu chuan & mau ngoai vi va
sinh thiét tay xuong:

- Ma&u ngoai vi ¢6 hai trong 3 tiéu chuan
sau: + Hemoglobin < 100g/L; + Ti€u cau(TC) <
50G/L; + Bach cau trung tinh(BCTT) < 1,5G/L.

- Mat dé té bao tay trén sinh thiét con
dudi 25%.

- Khong thay tang sinh xo, té bao blast. Hinh
thai cac t€ bao tao mau thay d6i khong dang ké

e Loai trir cdc nguyén nhan khac gay gidm
3 dong: Thiéu acid folic, vitamin B12, lupus ban
dé hé théng, HIV, PNH, STX bam sinh, thuéc

e Khong cé ngudn té bao gbc phu hop,
khéng déng y ghép té bao géc.

Tiéu chuan loai tri: Bénh nhan khéng tuan
thu phac do.

2.3. Chon mdu: Nghién ctu tién hanh chon
mau toan bd (N=22).

2.4. Chi sé nghién curu:

Nhémbiénsé |  Tén bién sé Pinh nghia Loai | Congcu
’ bién so thu thap
Hb: >90 g/I- nhe; 60-90g/I:
vUa; <609/l nang;

. Muic d6 giam té Tiéu cau: > 20 - nhe; .
Dic didm xét ‘U'C d? glam tc?' ieu cau > 0-n ev ’ H6 so
nahiam bao mau tai thoi 10-20 — viia; <10 - ndng; Thu hang banh 4n

ghic diém chdn doan | BCOTT: > 0,5G/L — nhe; 0,2-0,5 -
G/L- vUa;
<0,2 G/L- nang
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Pac diém lam
sang

Xuat huyét

Nhe: Xuat huyét duéi da, niém
mac khéng anh hudng dén
huyét dong

N&dng: Xuat huyét nao, xuat
huyét tang anh hudng taéi
huyét dong

Thu hang

H6 so
bénh an

K&t qua diéu tri

LB, LBHT, LBMP,
KLB tai 3 thang, 6
thang, 12 thang

LBHT: Lui bénh hoan toan,
v6i Hb> 110 g/I, TC> 150 G/L,
BCTT>1.5G/L

LBMP: Lui bénh mét phan véi:
Khong phu thudc truyén mau
Khéng dap ung tiéu chuan
STX muc d6 nang va LBHT
KLB: Khong lui bénh, khi
khéng dap uing cac tiéu chuan
LBHT va LBMP

LB: gbm LBHT va LBMP

Nhi phan

Ho6 so
bénh an

- Thdi gian tai phat
(thang)

- Thai gian sau khi dap Ung
diéu tri, bénh tai phat phai
Vvao vién truyén mau

Bién
khodng chia

Hé6 so
bénh an

Bién chuing

- Suy than

- Phi dai loi
-Tang huyét ap

- Ddi thao dudng
- phan vé

-Suy than do 1,d6 2, do 3:
muc loc cau than >30 ml/phut
- Suy than d6 4, do 5: Muc loc
cau than <30

- Phi dai lgi loai trd nguyén
nhan nhiém khuan

- Huyét ap> 130/70 mmHg

- Glucose déi> 7 mmol/I

- Phan vé do 1: may day, phu
mach, ngua

- Phan vé do 2: Kem theo triéu
ching kho thé.

- Phan vé d6 3: Khé thé nhiéu,
tut huyét ap, réi loan y thic

Nhiém khuan nhe

Nhiém khuan: Sét, CRP tang,
c6 6 nhiém khuan trén 1am
sang

Nhiém khuan
nang

C6 biéu hién nhiém khuén
va c6 thay déi diém Sofa cap
tinh> 2 diém

Bién nhi
phan

Hé6 so
bénh an
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2.5. Quy trinh nghién ciru

- Chan doan va diéu tri theo hudng dan
chan doén va diéu tri BO Y té 2022 [4].

- Xét nghiém huyét hoc, hda sinh, vi sinh,
chan doan hinh anh dugc thuc hién tai Bénh
vién Bach Mai

- Phac d6 diéu tri ATG va CSA

- Liéu lugng: horse ATG (thymogam)40 mg/kg/ngay trong 4 ngay dau
tién hodc rabit ATG (Graflon) 3,5 mg/kg/ngay trong 5 ngay

hATG hoac rATG - Cach dung: 8h00, truyén tinh mach cham trong it nhat 4 gi& (si dung
Paracetamol 1g/ngay, dimedrol 10mg/ngay trudc truyén 30 phut dé du
phong phan ng tiém truyén)
- Liéu lugng: 10 mg/kg/ngay chia 2 lan cach nhau 12 giG trong 6 thang dau
CoA (duy tri néng d6 thuéc trong mau tir 200-400 ng/ml). Giam 25% liéu dang

uéng méi 3 thang trong 18 thang ti€p theo véi nhiing BN c6 dap tng.
- Cach dung: 9h00 va 21h00, uéng.

- Qui trinh theo déi, chdn dodn bién chung,
ddnh gid ddp (ing diéu tri

Bac si tham kham lam sang hang ngay
trong qua trinh BN nam vién, phat hién cac bién
ching cta bénh.

Xét nghiém: téng phan tich TBM lam tdi
thiéu 2 1an/ tuan, Sinh héa mau (Glucose, ure/
creatinine, dién giai d6, GOT/GPT) tuy tinh trang
BN c6 thé lam hang ngay.

Cac xét nghiém khac tuy tinh trang lam
sang BN c6 chi dinh

Khi tinh trang bénh én dinh kham dinh ki
xét nghiém TBM va sinh héa mau hang thang
danh gia dap ung diéu tri. Khi c6 biéu hién nghi
ngd chuyén dong té bao lam lai tay.

2.6. Dao di'c nghién citu: Thong tin cla
bénh nhan dugc bdo mat va chi sir dung cho
muc dich nghién ctu. Bénh nhan va/hodc ngudi
nha dugc giai thich rd vé muc dich nghién ciu,
quy trinh diéu tri, cdc nguy cg va lgi ich tiém
nang, va tu nguyén déng y tham gia nghién ctu.

3. KET QUA

Bang 1. Dic diém nhém déi tuong nghién ciu

Chiso Gia tri

Do tudi: (X + SD) 35+14(16-64)
Gidgi: Nam/N 12/10(55/45%)
Muc d6 bénh STX muc d6 trung binh (n/ %) 2/ 9%

STX muc d6 nang (n/ %) 14/ 64%

STX murc d6 rat nang (n/ %) 6/ 27%
Loai ATG hATG (Thymogam 250 mq) 12

rATG (Graflon 20 mg) 10
Dai huyét sac té kich phat phoi hop (n/ %) 5/23%
Thdi gian theo doi
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Mirc d§ giam té bao mau thoi diem chan doan
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nhiém khuan

xudt huyét

mkhong biéu hién ®nhe ™ ning

Bi€u d6 2. Biéu hién xuat huyét va nhiém khuan théi diém trudc diéu tri

Bang 2.Ti lé dap ung diéu tri chung tai cac théi diém 3 thang 6 thang 12 thang

LB LBMP Khong dap Ung T vong/ tai phat

Dép Ung diéu tri sau 11 (52%) 9 (43%) 9 (43%) 1 (5%)/0

3 thang (n=21)

Dap Ung diéu tri sau 15 (79%) 11 (58%) 3 (16%) 1(5%)/0

6 thang(n=19)

Dép Ung diéu tri sau 13 (81%) 9 (56%) 2 (13%) 1 (6%)/0

12 thdng(n=16)
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Trong s6 21 bénh nhan diéu tri ATG va CSA
¢6 1 bénh nhan tvong sau 12 thang theo d6i. Ti
[& lui bénh sau 3 thang la 52%, trong d6 lui bénh

mot phan 1a 43 %. Thoi diém 12 thang ti lé dap
ung tang lén 81%. Khong ghi nhan cac trudng
hgp tdi phat.

Bang 3.Ti lé dap ting diéu tri cia nhém dung rATG va CSA

LB LBMP Khong dap ing | Td vong/ tai phat
Dép Ung diéu tri sau 3 thang 2 (20%) 1(10%) 7 (70%) 1(10%)/0
(n=10)
Dép Ung diéu tri sau 6 thang 4 (38%) 3 (38%) 3 (38%) 1(12%)/0
(n=8)
DPép Ung diéu trisau 12 thang | 2 (40%) 1 (20%) 2 (40%) 1(20%)/0
(n=5)

Trong s6 10 bénh nhan diéu tri véi rATG va
CSA , ta thai diém 3 thang ti & lui bénh 13 20 %,

tilé tirvong la 10 %. Thai diém 12 thang, ti lé dap
Ung la 40%.

Bang 4.Ti lé dap ng diéu tri cha nhém dung diung hATG va CSA

LB LBMP Khong dap iing | Tdr vong/ tai phat

DAD G L hi

ap ung diéu tri sau 3 thang 9 (81%) 89 (%) 2 (%) 0/0
(n=11)

Ve e oA . h’
Dép Ung diéu tri sau 6 thang 11(100%) 8 (89%) 0 0/0
(n=11)

7 ’ oA . 12
Bap ting dieu tri sau 11(100%) | 8 (89%) 0 0/0
thang (n=11)

Trong s6 11 BN diéu tri phac d6 hATG va CSA, tai thai diém 12 thang ti 1& lui bénh 13 100% trong

do lui bénh mét phan la 89%.

Bang 5. Mét sé tac dung phu ciia phac dé

Chisé n %
Suy than do 1, 2,3 10 45
Suy than 4,5 0 0
Dai thao dudng 2 9
Phi dai loi 6 28
Tang huyét ap 3 14
Phan vé do 1 3 14
Phan vé do>1 0 0

Trang 54
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4.BAN LUAN

Suy tly xuong (STX) la nhém bénh ly hiém
gap, nhom tudi hay gap la 15 - 25 tudi va tu 65
- 69 tudi. Véi do tudi > 60 tudi, phac dé ATG va
CSA c6 ty 1é dap ung thap, nguy co that bai lién
quan dén bién chiing ctia phac dé. Trong nhom
nghién ctu dé tudi trung binh 13 35 tudi, tudi
cao nhat la 64 tudi. Quan thé dai huyét sic t6
kich phat phoi hgp & cac bénh nhan STX gap
khodng 25 %, la yéu t6 tién lugng lién quan tdi
dap ung diéu tri & cac bénh nhan suy tly xuong.
Ti lé nay kha tuong déng véi bao cao clia nghién
clu véi 5/22 bénh nhan c6 quan thé Déi huyét
sac t6 phdi hgp. C6 hai ché phdm ATG thudng
dugc st dung trén lam sang trong diéu tri STX
la ATG ngua (Horse ATG - Thymogam 250 mg)
va ATG tho (rabit ATG - Grafalon). Mot s6 nghién
ctru cho thay ATG ngua cho tilé dap ting cao han
va nhanh hon véi véi ATG thé. Trén thuc hanh
lam sang, chung t6i lua chon hang 1 la ATG ngua
cho cac bénh nhan STX. Khi ATG ngua khéng cé
san sé dugc thay thé bang ATG tho.

Giam cac dong té bao mau ngoai vi la dac
trung ctia bénh. Cac bénh nhan STX thudng dén
vién do tinh trang thiéu mau, xuat huyét hay
nhiém khuan. Trong nghién ctiu, cac bénh nhan
vao vién trong tinh trang thiéu mau nang hoac
vlia, khéng cé trudng hop thiéu méau nhe (biéu
dé 3.1). V& muc dé xuat huyét chi cé khoang
5% bénh nhan xuat huyét nang, con lai la xuat
huyét nhe (bi€u dé 3.2). Tuong Uing vai s6 luong
tiéu cau thai diém vao vién 1a 78% bénh nhan
6 s6 lugng tiéu ciu < 10 G/L, 22 % c6 s6 lugng
tiéu cau <20G/L (bi€u d6 3.1). Nguyén nhan xuat
huyét do gidm ti€u cau tling la nguyén nhan tu
vong cho cac bénh nhan STX. Tuy nhién, hién
nay su san c6 cac ché phdm mau da giam ti &
tir vong do bién chiing nay. Két qua bang 3.1
cho thay & cac bénh nhan STX, c6 sé lugng bach

cau hat trung tinh giam kha nhiéu véi 69% bénh
nhan c¢6 s6 lugng bach cau doan trung tinh <
0,5G/L. Tuy nhién ti l&é bénh nhan khong c6 biéu
hién nhiém khuan tai thoi diém trudc diéu tri la
56 %, ti |é bénh nhan nhiém khudn nang la 9%.
So vdi ti 1& nhiém khuédn & cac bénh nhan giam
bach cau sau diéu tri hda chat thap hon nhiéu.
Diéu nay co thé giai thich thé trang bénh nhan
t6t hon so véi cac déi tugng héa tri mau, chic
nang mién dich cla cg thé con tét. Tuy nhién,
nguyén nhan ti vong cac bénh nhan suy tay
xuong hién nay chd yéu do tinh trang nhiém
khuéan nang.

Daénh gia két qua diéu tri ctia phac d6 ATG
va CSA, qua bang 1 cho thay ti 1& lui bénh (gém
lui bénh hoan toan va lui bénh mét phan) tai
thai diém 3 thang, 6 thang, 12 thang sau diéu
tri 1an lugt 1a 52%, 79%, 81%. Trong d6 lui bénh
mot phan tuong Ung la 43%, 48%, 56%. Chua
ghi nhan trudng hgp nao tai phat trong qua
trinh theo doi. C6 1 trudng hop ti vong do tinh
trang nhiém khuan nang, gidm bach cau trung
tinh nang. K&t qua nay kha tuang déng so véi
mot s6 nghién clu trén thé gidi [5] va cao hon
so vGi mét s6 nghién cttu trong va ngoai nudc
[6]. nhu tac gia Pang Hoang Hai (2020) nghién
cliu trén 60 bénh nhan do tudi 1-64 tudi ty lui
bénh toan bo thai diém 3 thang, 6 thang, 12
thang la 35%,50%,65%. Su khac biét vé c& mau
c6 thé dan tdi su khac biét nay. Khi phan tich
riéng tiing nhém ATG ngua va ATG tho két qua
c6 su khac biét gitra hai nhom. Két qua diéu tri
clla nhédm dung ATG ngua cao hon vdéi ty 1é lui
bénh tai thoi diém 3 thang, 6 thang, 12 thang
la 81%, 100%, 100%. Cé mébt s6 nghién clu cho
thay ATG ngua cé hiéu qua hon so véi ATG tho.
Tac gia Phillip Scheinberg [7] thuc hién nghién
clu pha 3, két qua thu dugc ty lé dap ung diéu
tri tai thai diém 3 thang, 6 thang cla nhom
dung ATG ngua la 62 % va 68%, trong khi nhém
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dung ATG ngua la 33 va 37%. Tuy nhién, mot s
tac gia khac lai cho thay khéng c6 su khac biét &
hai nhém [8]. Nhu vay, Két qua diéu tri phac dé
ATG va CSA cho thay c6 két qua dac biét & nhém
dung ATG ngua

Vé tac dung phu ctia phac d6 ghi nhan cha
yéu suy than do <3, phi dai lgi. cac tdc dung phu
khong de doa tinh mang cling nhu anh hudng
nhiéu dén chat lugng cudc song ctia bénh nhan.

5. KET LUAN

Nghién ctiu 22 bénh nhan STX dugc diéu tri
Phac d6 ATG va CSA cho thay c6 hiéu qua diéu
tri v3i tac dung phu c6 thé chap nhan trén 1am
sang khi nghién ctu trén cac bénh nhan suy tuy
xuong tai Trung tam Huyét hoc - Truyén mau
Bénh vién Bach Mai.
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ABSTRACT

OUTCOMES OF CYCLOSPORIN A AND ANTITHYMOCYTE GLOBULIN
FOR APLASTIC ANEMIA AT BACHMAI HOSPITAL

Objective: ATG plus CSA is a standard treatment for patients with aplastic anemia not suitable
for allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. With an aim generate more data on the
efficacy of this regimen we have conducted a descriptive study.

Participants and Methods: A longitudial observation study on patients with aplastic anemia
treated with ATG and CSA at Bachmai Hospital from 1/2020 to 6/2024.

Results: Analysed 22 patients with aplastic anemia treated with ATG and CSA, in which 12 ones
used horse ATG (thymogam), 10 ones used rabit ATG (Grafalon). Overall response rates were 52 %,
79%, and 81% at 3-, 6- and 12-months post-treatment initiation, respectively. Complete response
was achieved in 9%, 21%, and 25% at 3-, 6- and 12-months, respectively. No ones relapsed after
treatment. In horse ATG, overall response is 100 % at 12 month. Most common side effects were mild
kidney failure and swollen gums.

Conclusion: The finding of this study reveals that the regimen of ATG and CSA is effective and
safe in treating patients with aplastic anemia especially horse ATG and CSA at Bachmai Hospital.
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