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TOM TAT

Ban xuét huyét gidm tiéu céu huyét khéi la tinh trang Idm sang déc trung béi thiéu mau huyét tén va ban
xuat huyét gidm tiéu cdu. Co ché bénh sinh lién quan téi sw thiéu hut enzyme ADAMTS13 géy nén huyét
khéi vi mach, kéo theo sw gidm s6 lwong tiéu ciu. Diéu tri chinh bao gébm thay huyét twong két hop voi
corticoid liéu cao. Cac trwérng hop ban xuét huyét giam tiéu cdu huyét khéi khéng tri cdn néang bac diéu tri
bang thuéc trc ché mién dich. Ban xuét huyét gidm tiéu cdu huyét khéi co thé nguyén phat hoac thir phat
sau nhiém trung va twong déi hiém gap trong sét xuat huyét Dengue, song déu c6 nhiing biéu hién kha
giébng nhau. Viéc truyén tiéu céu trong diéu tri sét xuét huyét Dengue cé thé l1am trdm trong thém bénh
canh ban xuét huyét gidm tiéu cau huyét khéi. Chung téi néu trurong hop Iam sang ban xuét huyét giam
tiéu cau huyét khéi khang tri trén bénh nhén sét xuéat huyét Dengue, diéu tri thanh céng tai Khoa Héi strc
tich cuc, Bénh vién Quéan y 175 t6i quy déng nghiép.

T khoa: Ban xuét huyét giam tiéu cau huyét khéi, sét xut huyét Dengue.

ABSTRACT

Thrombotic thrombocytopenic purpura (TTP) is a clinical condition characterized by hemolytic anemia and
thrombocytopenic purpura. The pathophysiological mechanism involves a deficiency of the ADAMTS13
enzyme leading to microvascular thrombosis and a decrease in platelet count. The main treatment includes
plasma exchange combined with high-dose corticosteroids. The cases of immune-mediated TTP may
require escalated treatment with immunosuppressive drugs. TTP can be either primary or secondary after
infections and is relatively rare among patients with Dengue hemorrhagic fever, but both conditions share
similar clinical manifestations. Transfusion of platelets in the treatment of Dengue hemorrhagic fever can
exacerbate the TTP. We presented a clinical case of refractory TTP in a patient with Dengue hemorrhagic
fever who successfully treated in the Intensive Care Unit at the Military Hospital 175.
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'Bénh vién Quany 175

1. DAT VAN PE

Ban xudt huyét gidm tiéu ciu huyét khéi
(Thrombotic thrombocytopenic purpura - TTP) la tinh
trang hiém gép, ti 1& méc khoang 3/1.000.000 nguoi
trwdng thanh méi ndm [8]. Tinh trang nay cé thé do
bam sinh hodc thir phat sau nhiém trung, nhiém virus
va str dung mot s thude. Co' ché bénh sinh ctia bénh
lien quan t6i sw thiéu hut enzyme ADAMTS13 gay
nén huyét khéi vi mach, kéo theo sw gidm sé luong
tiéu cu. Chan doan TTP dwa vao ngii chirng kinh
dién (sbt, gidm tiéu cau, thiéu mau huyét tan, rdi loan
than kinh, réi loan chirc nang than). Tuy nhién, khéng
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phai BN nao ciing cé day du ca 5 triéu chirng trén.
C6 thé dwa vao diém PLASMIC dé danh gia nguy
co mac TTP. Vé can lam sang, cac xét nghiém chan
doan TTP gém: gidm tiéu cau, hemoglobin < 8 g/dL,
haptoglobin gidm; xét nghiém soi mau ngoai vi trén
lam kinh phét tim thy cac manh v& héng cau, ting
s6 lwong hdng cau lwéi va vang mat cac tiéu cau; xét
nghiém chirc nang than suy giam, test Coomb truc
tiép am tinh va can nhac xét nghiém murc dd hoat
doéng ctiia ADAMTS13 va cac chét e ché [11].

Sét xuét huyét Dengue (SXHD) Ia bénh g&p phd
bién tai Viét Nam, thuwdng gia tang vao mua mua.
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Bénh biéu hién & cac mirc dd khac nhau va gay ra
nhiéu bién chirng nguy hiém, cé thé dan t&i tir vong
néu khoéng dwoc chan doan va x& tri kip thoi. Theo
Rossi F.C, cé rat it trwdng hop TTP trong bénh canh
SXHD dwoc ghi nhan va bao cao [9]. TTP va SXHD
déu gay gidm tiéu cdu mirc dd ndng, nhwng phuong
phap diéu tri lai hoan toan khac nhau. Bénh vién
Quény 175 da diéu tri thanh cbng ca bénh phurc tap
hiém gap c6 chan doan TTP trong bénh canh SXHD
v&i dac diém gidm tiéu cdu manh, réi loan d6ng mau
nang keém theo tan mau ndi vi mach.

Chuing t6i néu ca lam sang TTP trong bénh cénh
SXHD d& quy ddng nghiép cung tham khao.

2. GIOI THIEU TRUONG HOP LAM SANG

- Bénh nhan nam, 21 tudi, tai D&k L&k; tién st
khée manh.

- Bénh st¥: trwdc nhap vién 2 ngay, bénh nhan (BN)
c6 biéu hién sét, mét, diéu tri truyén dich, ha sét tai
Trung tam Y té& dia phwong, nhung khoéng dd, tri giac
gidm dan. BN dwoc chuyén tuyén dén Bénh vién Pa
khoa khu vuc diéu tri v&i chan doan SXHD, theo doi
thé ndo ngay thir 4, ton thwong da co' quan. Tai day,
BN duoc diéu tri khang sinh, truyén dich va truyén
1 khéi tiéu cau. Tuy nhién, tinh trang bénh dap trng
kém, tri giac khong cai thién. BN duoc chuyén tuyén
dén Bénh vién Quan y 175 trong tinh trang tinh trang
Glasgow 9 diém; sbt cao lién tuc; xuat huyét dusi da
rai rac toan than va chay mau mi, suy ho hap.

Tai day, BN dwogc chi dinh lam xét nghiém can
lam sang, két qua: test Dengue IgG(+)/IgM(+); tiéu
cau gidm mirc dd nang (15 G/L); tdn thwong hay
hoai t& bao gan (AST/ALT: 1.010/386 U/L); MRI so
ndo c6 hinh anh viém mang ndo; X quang cé hinh
anh viém phdi, tran dich mang phdi 2 bén mac do
vira; siéu &m c6 hinh anh tran dich da mang (phéi,
bung, tinh hoan).

- Chan doan: SXHD thé n&o ngay th&r 9, bién
ching réi loan chirc ndng da co quan, viém phdi
bénh vién, tran dich da mang. Chi dinh diéu tri:
th®@ may xam nhap, khang sinh (meropenem,
vancomycin), bu dich, truyén tiéu cau, bu albumin...

- Dién bién 1am sang va diéu tri (tai ICU):

+ Ngay th(r 2: sau truyén 2 khdi tiéu cau, tinh
trang gidm tiéu cau van tiép tuc, tén thwong than
kinh c6 xu hwéng ndng hon, xuét hién co giat toan
than, PLASMIC 6 diém. Xét nghiém lai: tiéu cau:
24 G/L, héng cau lwéi: 0,49 G/L, hemo-globin: 7,3
g/dL, hematocrit: 21,8%, bilirubin (toan phan/truc
tiép): 7,4/19 umol/L, LDH: 2.727 UJ/L, creatinin:
83,1 mmol/L, eGFR: 109 ml/ph/1,73m?, manh v&
héng cau (+), Coomb tryc tiép (+).
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BN duoc hdi chan vién (cé chuyén khoa huyét hoc)
va théng nhét chan doan: theo déi TTP/SXHD. Chi
dinh diéu tri: dirng truyén tiéu ciu, thay huyét twong
(Therapeutic plama exchange - TPE) bang huyét
twong twoi ( liéu lwong: 4000ml - 1,5 lan huyét twong
BN), két hop methylprednisolon 1g/ngay x 3 ngay.

+ Ngay tht 3: sau thay huyét twong twoi 2 lan
va diéu trj corticoid theo phac dd, thay sb lwong
tiéu cau va tinh trang xuat huyét cé cai thién. Tuy
nhién, sau 5 lan TPE, tinh trang gidm tiéu cau va
xuét huyét tai dién.

Tiép tuc hoi chan chuyén gia: théng nhat nhan
dinh TTP khang tri; chi dinh sr dung rituximab liéu
lwong 550mg/tuan. Sau khi bd sung rituximab 1an
1, tiéu cau tang vé sb lwong nhwng van con tinh
trang xuat huyét phé nang nang.

+Ngay thir 7, tinh trang nhi&m tring bénh vién tién
trién, viém phéi, ARDS mirc dd nang do Acinetobacter
Baumannii va Klebsiella pneumoniae, nhiém khuan
huyét do Klebsiella pneumoniae da khang KPC va
OXA-48 (+), suy hd hap do xuét huyét phé nang
khéng dap (rng véi thd may téi wu. BN dwoc can
thiép trao ddi oxy qua mang ngoai co thé phwong
thire tinh mach - tinh mach (VV-ECMO), khang sinh
(ceftazidime/avibactam + colistin + gentamycin), tiép
tuc TPE va loc mau lién tuc, rituximab theo phac do,
hé tro mién dich bang globulin 5 mi/kg/ngay x 3 ngay.

+ Ngay thr 15: BN dwoc rat ECMO, mé khi
quan va cai thé may.

+ Ngay thtr 20: BN dwoc chuyén tlr Khoa Hoi
strc cap clru dén Khoa Vat |i tri liéu, tiép tuc diéu tri
phuc hdi chirc néng.

Dién bién thay dbi sb lwong tiéu ciu trong qua
trinh thay déi phac dd didu tri (hinh duoi)

MGEY 1 NGAYZ NGAY4 NGAYS MNGAY 7 NGAY 12 NGAY 15 NGAY 22

Biéu db thay déi sé Iuong tiéu cau
trong qua trinh diéu tri.

Ngay 4 s6 lwong tiéu cau co cai thién sau TPE 3
l&n va corticoid liéu cao, tuy nhién, lai gidm nhanh
sau 1 ngay; ngay 7 st dung ritucimab va TPE lan 5
thay sb lwong tiéu cau tdng dan; ngay 15 sau TPE
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12 14n va rituximab lan 2; ngay 22 tiéu cau 6n dinh
& gia tri binh thwong sau nguwng TPE 1 tudn va
corticoid gidm dan liéu.

+ Ngay the 38: BN khéi bénh, xudt vién va
khéng dé lai di chirng.

3. BAN LUAN

TTP Ia tinh trang vi mach huyét khéi, dic trung
b&i huyét khéi giau tiéu cau vi mach, thiéu mau
huyét tan vi mach cé thé gay tén thwong cac co
quan. Co ché bénh sinh cta TTP 1a sw thiéu hut
emzyme phan cat yéu t6 Von Willebrand (VWF) -
ADAMTS13 lam céc phan t& vVWF 1&n bat thuwong,
dan dén két tap tiéu cau hinh thanh huyét khi vi
mach va gidm tiéu cau. Hoat dong cia ADAMTS 13
< 10% thwdng gap & cac trwong hop TTP cép tinh;
tuy nhién, moét sé it truong hop TTP ¢c6 hoat déng
cla ADAMTS13 =2 10% [7]. Do d6, sy gidm hoat
ctia ADAMTS13 < 10% khéng phai 13 tiéu chi bét
budc dé chan doan TTP [3].
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Co ché hoat déng cta enzyme ADAMTS13
(ngudn: TTP: A moving target - Scientific figure
on research gate).

BN trong b&o c&o nay dwoc chan doan la SXHD
thé n&o vé&i dich té, Iam sang phu hop va IgG/IgM
Dengue (+). Bénh canh |am sang ndi bat véi tén
thwong than kinh, gidm tiéu cau nadng. Sau khi
truyén 2 khéi tiéu cau, tinh trang gidm tiéu cau
cang tré 1én trdm trong hon, xuat huyét phé nang
va co giat tr ngay diéu tri thir 2. Danh gia thang
diém PLASMIC dat 6 diém (nguy co cao mac TTP),
chang t6i da chan doan TTP va tién hanh diéu tri
ngay bang TPE va corticoid. Két qua xét nghiém
ADAMTS13 sau dé la 44%, mirc dé giam khong
nhiéu do BN d& dwoc TPE 1an 1 trwdce khi dwoc gl
mau di. Xét nghiém nay ma&i chi dinh lwong dwoc
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murc d0 hoat dong clia ADAMTS13 ma chwa dinh
lwong dwoc tw khang thé khang ADAMTS13. Xét
nghiém Coomb tryc tiép (+) yéu do bénh nhan da
duwoc truyén hong cau lang truéc dé.

Diéu tri TTP wu tién hang dau 1a liéu phap TPE két
hop corticoid. TPE nén duoc bat ddu sé'm trong vong
24 gity dau ké tir khi phat hién, néu cham tré s& lam
gidm co hdi dap (rng. Thé tich huyét twong thay thé
theo khuyén céo ctia Uy ban Anh quéc vé tiéu chuan
trong huyét hoc (The British committee for standards
in haematology) béng 1,5 1&n thé tich huyét twong clia
BN sé lam giam ti 1é t&r vong. Trong trwdng hop cac
co s& khong thuc hién dwoc ki thuat TPE, viéc truyén
huyét twong véi liéu 30 mi/kg/ngay nén duwoc khoi
dong va chuyén tdi noi cé kha nang TPE cang sém
cang tét [11]. Corticoid str dung prednisolon uéng 1
mg/kg/ngay hodc methylprednisolone 1g/ngay truyén
tinh mach trong 3 ngay.

Trong diéu tri TTP, mét diéu lwu y la du tiéu ciu
giam thap va gay ra chady mau, nhung khéng khuyén
cdo truyén tiéu ciu. Viéc truyén tidu ciu lam cho
tinh trang Iam sang ctia BN x4u di ngay sau d6. Biéu
nay co thé giai thich do khi truyén tiéu ciu vao, cac
yéu t6 VWF khdng 16 khéong dwoc phan cat gay két
dinh tiéu cau ngay lap tirc, dan dén huyét khdi vi
mach [1]. Viéc truyén tiéu clu trong TTP ciing gay
ra ti 1& huyét khéi dong mach va ti 1é t& vong cao
[4]. Trong khi d6, d6i véi SXHD, gidm tiéu cau < 50
G/l va c6 chdy mau nang la cé chi dinh truyén tiéu
cau. Nghién clru ctia Benhamou va cong sw ciing
chi ra réng, viéc truyén tiéu cau I&p di 1ap lai c6 lién
quan dén sw suy giam tinh trang 1am sang va ti & t&r
vong cao [1]. Do d8, néu khoéng phat hién dwoc bién
chirng TTP trong bénh cdnh SXHD, viéc diéu tri sé&
rat nguy hiém va dan t6i tir vong nhanh chéng.

TTP khang tri bao gdm cac trwéng hop sau [5]:
khéng dap (rng lam sang sau 5 14n TPE (khéng dap
&ng hodc dap &ng lam sang khéng day du); xuét
hién béat ki dau hiéu 1am sang hodc dau hiéu sinh
hoc ndo ctia TMA trong diéu tri hodc trong 30 ngay
sau khi két thic diéu tri (TPE ho&c Caplacizumab);
tai phat TTP sau mét thoi gian thuyén giam.

Khéng dap trng hodc dap ¢ng lam sang khong day
da duoc dinh nghta 1a khéng dat dwoc ti 1é tiéu cau >
150 G/l va ti Ié LDH < 1,5 Ian va/hodc xuét hién cac
d4u hiéu tén thwong méi hoac tién trién cla cac co
quan thiéu mau cuc bd sau 5 Ian TPE [5]. Rituximab -
mot khang thé don dong khang CD20 - dwoc khuyén
cao st dung trong trwedng hop TTP khang tri hodc tai
phat [5], [6]. Rituximab c6 thé rut ngén thoi gian cai
thién lam sang, thdi gian nam vién, gidm nguy co tai
phat TTP trong nam sau khi st dung thudc. S&r dung
rituximab s&m trong 3 ngdy dau sau khi chan doan

Tap chi Y HOC QUAN SU, SO 365 (7-8/2023)



HOI NGHI KHOA HOC HOI SUC, CAP CUU, CHONG BOC TOAN QUAN NAM 2023

dwoc coi la phwong phap dau tay trong diéu tri TTP [2],
[6], [12]. Rituximab dwoc diéu tri sém ngay sau TPE
v6i liéu truyén tinh mach 375 mg/m? da/tuan trong 4
tuan lién tiép [6]. V&i TTP khang tri, ngoai rituximab thi
caplacizumab ciing 1a mét lwa chon méi dé diéu tri [10].

V& diéu tri trén BN nay, khi duwoc chan doan TTP,
ching t6i da dirng truyén tiéu cau, nhanh chéng TPE
bang huyét twong twoi va str dung methyl-prednisolon
1 g/ngay x 3 ngay. Ban dau, BN cé dap (ng véi bién
phap diéu trj trén; tiéu cau tang t 15 G/L Ién 51 GI/L.
Tuy nhién, sau 5 |an TPE, tiéu cau BN lai gidm nhanh
chong tir 51 G/L xudng con 23 G/L, dan dén tinh trang
chay mau nhiéu vi tri trAm trong hon, kéo theo réi loan
déng méau nang hon. Tinh trang xuat huyét phé nang
kho cdm va nhiém khudn bénh vién tién trién, viém
phéi do nhiéu tac nhan da khang, hau qua & gay ra
ARDS mirc dd nang, khéng dap (rng voi thd may,
ching t6i phai hé tro VV- ECMO va dét ra chan doan
TTP khang tri, ¢6 chi dinh phdi hop thém rituximab vei
liéu tiéu chuan 375 mg/m? da/tuan, diing ngay sau TPE
dé tranh thai trir thubc. Dén ngay thir 14, tinh trang BN
cai thién rd rét, tiéu cau tang 1én 116 G/L, cac vi tri chay
mau tam cam, tri giac tinh hon, khéng xuét hién co giat
sau khi giam an than dé tién hanh rit ECMO va cai thé
may. Tdéng cong, BN da duwoc TPE 12 lan, tbng thé tich
huyét twong thay thé 1a 34.200 ml.

4. KET LUAN

TTP la mét bién chirng hiém gap trong bénh
canh SXHD, tuy nhién, diéu tri lai rat khac nhau.
Diéu tri TTP kinh dién bao gébm TPE phéi hop
corticoid, chéng chi dinh v&i truyén ché pham tiéu
cau; néu c6 dau hiéu cha TTP khang tri, can phdi
hop diéu tri khang thé don dong. Nhitng BN mac
TTP can dwoc theo dbi va diéu trj tai cac co s& hoi
strc chuyén sau dé co nhivng bién phap x i kip
thoi khi bénh cé cac bién chirng nang xay ra.
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