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TONG QUAN

Viém da ré va dy than kinh mat myelin man
tinh (CIDP) 1a bénh ly dic trung béi mit cam
gidc va liét tién trién ting dan, thudng dnh hudng
dén kha nang van dong ctia ngusi bénh cing nhu
trong viéc thuc hién céc chiic ning s6ng hang ngay
mot cach doc lap. Vi khong c6 cic chit chi diém
sinh hoc dic hiéu, viéc chan doan CIDP dua hoan
toan vao phan dodn cta cic bac sy lam sang, triéu
chiing phat hién khi tham kham cing nhu cdc bién
d6i trén dién co va sinh thiét goi y tinh trang mét
myelin ctia ddy than kinh. Do dé, bénh nhén gip
cic r6i loan than kinh khac thuéng xuyén bi chan
dodn nham véi CIDP va dugc diéu tri bing liéu
phdp mién dich mot cich khong can thiét.

Bai danh gid nay sé mo ta chi tiét cach tiép
can mot bénh nhén c¢6 chdn doan nghi ngs CIDP,
tir cach phién giai két qua dién co va dich nao
tay trén nhtng trudng hop cé6 lam sang goi ¥,
phén biét cic bién thé khong dién hinh cho dén
sang loc nhiing bénh ly c6 thé giy nham lan véi
CIDP. Bén canh d¢, ching téi cang danh gid cac
phuong phép diéu tri hién dang dugc 4p dung bao
gém immunoglobulin dudng tinh mach (IVIg),
corticosteroids (CCS) va trao d6i huyét tuong
(PE), déng thoi huéng dan cach tiép can céc ca
bénh khang tri. Cudi cting, chiing tdi sé tap trung
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vao viéc theo doi ddp ting diéu tri bang cdch thang
diém tién lugng khach quan.
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Muc tiéu cta bai ddnh gid nay nham hé trg cic
bac si hiéu r6 vé 1am sang, dién co, dic diém sinh
bénh hoc, qua d6 gitp chin dodn chinh x4c CIDP
va phén biét chung véi nhiing ton thuong khac, c6
khd nang nhan dién cic bién thé va 1én ké hoach
diéu tri cho cdc bénh nhan CIDP.

1. GIOI THIEV

Viém da ré va day than kinh mat myelin man
tinh (CIDP) 12 mot réi loan ty mién méc phai gay
anh huéng dén chiic nang ctia ré va day than kinh
ngoai bién, 1am sang dién hinh véi liét d6i xiing ca
ngon va gdc chi, mdt phin xa gin xuong va tién

trién bénh vugt qua 8 tudn [1]. CIDP lan ddu dugc
mo ta va dat tén bai Peter. J. Dyck vao nim 1975
[2], t6n thuong dugc mé ta chu yéu tai céc sgi than
kinh 16n c¢é bao myelin dan dén triéu chingliét va
that diéu cam gidc. Ty 1é mic méi hang nam uéc
chiing khoang 1 trén 100000 nguoi. Ty 1é nhiém
bénh dao dong tuong doi I6n, tir 3 dén 8 ca bénh
trén 100000 ngudi do phu thudc vao tiéu chi chin
doan va ky thuit st dung trong dinh gia bénh
nhan [3-5].

CIDP la bénh ly viém mat myelin do trung gian
dai thuc bao, thuong lién quan dén doan gan hon la

doan xa cua day than kinh.

Hinh 1. Hinh dnh viém va “ci hanh” quan sdt dugc trén ldt cit ngang 6 dinh bdng parafin ciia hai bénh nhén dugc
chdn dodn CIDP. Bénh phdm dugc nhudm véi hematoxylin-eosin (A) va CD4S (B). Ton thuong ldp v6 sgi thin

kinh (endoneurial) quanh mach véi hinh anh viém trén nén “ci hanh” ciia bénh nhan CIDP. Ba ldt it lién tiép hinh

danh nhu¢m hematoxylin-eosin ciia cdc sgi thdn kinh 1én, trong dé 16p vé ddy (epineurium) va vé bé (perineurium)
(C) than kinh mang khdng thé ciia té bao T (CD3) (D). Hinh dnh “cii hanh” duge xdc nhén béi phan iing ciia né
v6i té bao Schwann (S-100) (E). Tham nhiém viém thudng gap hon & cdc bénh than kinh ngoai bién mc phdi [ 6].
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Thaim nhiém viém bén canh cic sgi than kinh
c6 myelin hodc quanh mach tai 16p vo déy than
kinh (epineurium). O giai doan sém ctia bénh,
mit myelin theo doan chiém wu thé (quan sat tét
nhét trén cdc sgi than kinh bi rdch). Tuy vy theo
thoi gian cting véi viéc mat myelin tiép tuc diénra,
ton thuong dang “ctt hanh” (c4c té bao Schwann
xép chéng lén nhau) sé xudt hién do tich lay su
tai cdu tric sgi myelin, tit d6 gy ra hién tugng
phi dai day than kinh. Hinh anh “ca hanh” trén
bénh nhan CIDP thudng xuét hién véi hinh thai
da dang (Hinh 2) do tSn thuong viém mét myelin
tiing doan - nam ké tiép cac s¢i thian kinh cé
myelin bao quanh béi hinh anh “ct hanh” — bén
canh c4c sgi than kinh c6 myelin binh thudng [6].
Su mat myelin khong dong déu giai thich Iy do tai
sao dién co dién hinh caa CIDP c¢6 sy phén tan
theo thoi gian. Co ché mién dich lién quan dén

dén con duong trung gian dai thuc bao cho thdy
dong kich thich cic yéu t6 B7-1 va B70-2 truc

tiép tdn cong cic t€ bao Schwann va epitope cua
myelin, mic du dich cu thé ctia qua trinh nay hién
con chua x4c dinh [7]. Syxudt hién ctia cic khédng
thé dic hiéu neurofascin -155 va contactin-1 cho
thdy con duong bénh hoclién quan dén cac khang
thé khdng nét va cin nét (nodal va paranodal)
trén mot s6 bénh nhéan. Tuy nhién, nhiing trusng
hop nay c6 dap tng diéu tri rit da dang. Diéu tri
rong rai, bao gém IVIg, immunoglobulin tiém
dusi da (SClg), corticosteroids (CCS) va trao déi
huyét tuong déu cho thdy hiéu qua trén thé bénh
CIDP dién hinh, mic dtt méi phuong phip déu co
nhting han ché riéng.

Chin dodn CIDP hién tai van con dya vao
lam sang va dugc tng h¢ bai dién co. O bai
danh gid nay, ching t6i sé trinh bay cac bay
trong chdn dodn CIDP va cung cdp cich tiép cin
trong thuc hanh. Tiép theo, ching t6i sé mo ta cac
phuong phap diéu tri hién tai va Iya chon diéu tri
pht haop.

Hinh 2. Cdc hinh danh “cit hanh” dugc quan sdt trén ldt cdt sinh thiét thdn kinh cd dinh béi epoxy nhudm xanh

methyl, cho thdy mot vai sgi than kinh ¢6 “cit hanh” bao quanh trong khi mot s sgi thdn kinh c6 myelin khong c6
cdu triic nay, cd thé thdy trén bénh nhan CIDP (mdc phdi) khi sinh thiét ré than kinh (A), CIDP (mdc phdi) (B)
va bénh thdn kinh ngogi bién phi dai khu trii cia ddy thén kinh giita (CIDP khu trii, mdc phdi) (C). Hinh thdi
da dang thuong phd bién hon & cdc bénh thdn kinh ngogi bién mdc phdi.

80| THAN KINH HOC VIET NAM | SO 33 - 2022

Website: hoithankinhhocvietnam.com.vn



2. BAY TRONG CHAN DOAN CIDP VA BIEU TRI
QUA TAY

Mic du tiéu chuin chian doan CIDP da dugc
thiét 1ap, dic biét la tiéu chi caa Hiép hoi than kinh
chau Au/Hoi than kinh ngoai bién (EFNS/PNS)
cing nhu lim sang tuong déi dé nhén biét doi véi
thé dién hinh, chdn doan nhim CIDP van tuong
déi phé bién, tir d6 dan dén viéc chi dinh liéu phap
mién dich khong can thiét. Chdn doan nham bénh
than kinh ngoai bién khic v6i CIDP dugc miéu ta
chi tiét trong mot nghién ctiu thyc hién bai Allen va
cong sy, trong d6 28 trén 59 (47%) bénh nhan dugc
chin dodn xdc dinh CIDP khong théa man cdc tiéu
chi vé 1am sang va dién co. Tac gia Allan cho rang16i
chin doan cha yéu do qua phuy thudc vao bit thudng
trong dan truyén than kinh mitc 46 nhe nhung dugc
gidi thich sai la do mat myelin, do ting khong c6 y
nghia protein trong dich nao tiry (DNT) va do danh
gid muic d¢ cai thién véi diéu tri mot cach cha quan
thay vi cac bang chiing khach quan.

Trén dién co, cic tén thuong thuong bi két luan
nhdm v6i CIDP bao gom suy gidm (t6c d6 dan
truyén va thoi gian tiém) phu thudc bién d6 & Bénh
ddy thdn kinh phy thudc d6 dai, suy giam (t6c d¢ dan
truyén va thoi gian tiém) khong phuy thudc bién do
& Bénh da day than kinh do dai thio duong, thay
déi thoi gian tiém doan xa don déc tai day than
kinh méc (ghi dién co tai co dudi cic ngén), va suy
giam dan truyén khu tru tai cic vi tri gay chén ép
day théan kinh thudng gip [11]. Do d9, c6 thé thay
dugc tdm quan trong cta phén tich dién co dya
vao bdi canh lam sang trén tiing bénh nhén cy thé.
Dong thoi, nén can nhic nhiing chin doan thay thé
khi bénh nhan c6 biéu hién lam sang khong dién
hinh, c6 bét thudng can lam sang khong dic hiéu
vakhong c6 bing chiing khach quan trong danh gia
dap ting diéu tri.

Ngay ca khi chdn dodn chinh xdc, viéc diéu tri

qua muic cic cang la moét vin dé quan trong ma
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nguyén nhén chu yéu la do cac béc si khong kién
quyét duing diéu tri dung thoi diém, do bénh nhan
c6 st phu thudc vé mit tam ly véi diéu tri (du khong
c6 chi dinh) va do trong cac trudng hgp CIDP man
tinh véi ton thuong sgi truc thi phat, diéu tri bing
liéu phdp mién dich thuong khong mang lai hiéu
qua [12-13].

3. ni\c DIEM LAM SANG CUA BENH NHAN CIDP
DIEN HiNH

Kiéu hinh kinh dién caa CIDP la bénh ly da ré
day than kinh vin déng va cam gidc, c6 tinh déi
xting, yéu két hop gitia géc chi va ngon chi, mat
phan xa gan xuong va khong c6 dau dang ké. Man
tinh dugc duing dé chi tién trién caa bénh vuot qua
8 tudn. Thiéu hyt vin dong ngon chi thudng chiém
uu thé, t6n thuong cam gidc chu yéu 1a do thin
kinh sgi 16n. Hién tugng nay dugc ly giai do cac
soi than kinh véi nhiéu bao myelin nhit sé bi t6n
thuong nang né nhat. Bit ké biéu hién 1am sang nao
mang mau sic khac véi bic tranh dién hinh trén
nén dugc can nhic bing mét nguyén nhén thay
thé hoidc do thé CIDP khong dién hinh (Bing 1).
Chédn dodn phén biét ddu tién can nghi téi [a Bénh
thdn kinh cdm gidc soi l6n thudn tiy véi that diéu —
mot phé bénh khic véi CIDP. Bén canh d6, bién
thé CIDP mang tén Bénh da ddy thdn kinh cdm gidc
mién dich man tinh (CISP) [14] cting nén dugc can
nhdc. Céc bénh ly than kinh ngoai bién da 6, khong
déi xiing va uu thé chi trén can nghi dén chdn doan
CIDP da 6 [15]. Ngoai ra, bénh nhan CIDP dién
hinh thuong khéng c6 cdc triéu ching bénh hé
thong kem theo nhu s6t, dau nhiéu, réi loan than
kinh thyc vat va mét méi [16].

4. DAC BIEM DIEN CO VA TEST BIEN SINH LY
Nhu da dé cap, mot bac si gidi nén xem xét

ky ludng cic ddu hiéu Iam sang trudc khi sit dung

dién sinh ly d¢€ phién gidi. Cac cong cu chin doan
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dya trén viéc mét myelin, vi du nhu b¢ tiéu chi cta
EFNS/PNS, chi nén dugc ép dyng khi t6n thuong
trén dién co cho thdy hinh anh mit myelin thuc
su. Tuy nhién, viéc xdc dinh mat myelin bang dién
sinh ly c6 thé bi han ché béi “hiéu ting tran nha”, khi
do6 dap ung van dong va cam gidc c6 thé thip hon
hodc khong xuét hién trong nhiing ca bénh khé do
mdt soi truc thi phat, phat tin theo thai gian hoic
chen dan truyén. Hon nifa, khi t6n thuong chi xuit
hién 6 ré than kinh, bénh nhén c6 thé khong c6 cac
biéu hién ctia mat myelin r6 rang trén dién sinh ly,

dic biét trong céc truong hgp mat séng F. Khi do,

dién co kim (EMG) 1a lya chon cén thiét d€ phan
biét. Mot bénh ly véi vu thé mat myelin (chen dan
truyén hoic phét tén theo thdi gian) nén dugc nghi
ngo khi thay ddi trén dién co kim la nhe hon mong
doi (giam keét tap vé6i duy nhit dién thé tiém don
vi van dong kéo dai nhe va duy nhit bat thuong
hoat dong tu phat réi ric), ké ca véi su xuét hién
ctia gidm bién d¢ dap ting van dong. Ngoai ra, cling
nén chd y raing mot sé bénh than kinh ngoai bién
mdt myelin c6 dic diém dién co thoa tiéu chi cua
CIDP nhung c6 dic diém lam sang cing nhu cin

lam sang khac biét.

Bdng 1. Can lam sang ho trg trong chdn dodn bién thé CIDP va cdc bénh ly gidng CIDP

DPac diém lam sang cic bién thé caa CIDP
hoac cicbénhly giong CIDP

Can lam sang hé trg chan doan

Bénh than kinh phy thudc chiéu dai vu thé cam
gidc hon van dong, Bénh than kinh ngoai bién uu

thé soi truc.

HbAl¢, acid methylmanoic, vitamin B12, TSH, kém, déng,

ceruloplasmin.

Bénh hach cam gidc/Bénh than kinh ngoai bién
do thodihéa (neuronopathy) cim gidc khong phu

thudc chiéu dai.

Khang thé SSA va SSB, sinh thiét tuyén nudc bot nho, khéng thé
khing Hu, khing CMRP, dién thé goi cam gidc, dich nao tay,
CHT ré than kinh.

Uu thé chitrén

Khéng thé khang GM1 vaNS6S (MMN), cong thiic mau, miu
ling, CRP, bo xét nghiém ANCA, ANA, bo khang nguyén nhan
tach chiét dugc (ENA), sang loc viém gan, sinh thiét than kinh,
xét nghiém gene (PMP22 néu nghi ngy HNPP)

Bénh than kinh mét myelin van dong va cim gidc

Xét nghiém gene (PMP22), cong thiic méu, sang loc protein
don dong, khang thé glycoprotein lién quan véi myelin, néng
do VEGE khao sat hé xuong,

Bénh than kinh da day va ré van dong va cam gidc

Sang loc protein don dong, chuéi nhe ty do huyét thanh,
NT-proBNP aspirate béo, xét nghiém gene TIR va " Tc-PYP,

Tix viét tit: ANA: khang thé khang nhan; ANCA: khang thé khang bao tuong ctia bach ciu doan trung tinh;
CRMP: protein trung gian dép ting collapsin; HbA1C: hemoglobin A1C; HNPP: bénh thin kinh ngoai bién di
truyén véinguy co liét do chén ép; MMN: bénh déy than kinh van dong da 6; PMP22: protein myelin ngoai bién 22;
TIR: transthyretin ; VEGEF: yéu t6 tang trudng noi mo mach miu

Ting protein dich nao tay khong phai diéu kién
bat budc véi da s6 chuyén gia CIDP. Tuy véy, do

ndy gitp cing c6 chin doan [17]. Ting protein
dich ndo tay khong c6 tinh dac hiéu, chung c6 thé

xudt hién & hon 90% bénh nhan CIDP, bt thuong  bi anh hudng béi tudi va cac bénh ly kem theo nhu
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déi théo duding va hep 6ng séng do thodi héa [18].
Tang gi6i han cua protein DNT 16n hon ngudng
45mg/dL (thuong st dung) sé lam ting do dic
hiéu trong chdn doan CIDP ma khong anh huéng
dén do nhay (stt dung diém cit SOmg/dL cho bénh
nhan < 50 tudi va 60mg/dL cho bénh nhin S0 tudi
[19]). Mic du CHT c6 thé phat hién tang kich ré
than kinh va phinh ddm r6i [20] cting nhu siéu
am giup phat hién phi dai than kinh gitta doan gan
va d4m réi ¢6 [21-22], qua d6 gitip cang c6 chdn
doan, CHT va siéu 4m sé khong dugc tip trung
trong bai danh gid nay.

Trong trudng hop cic ddu hiéu lam sang cho
thdy mét bénh canh CIDP dién hinh, sinh thiét
than kinh 1a khong can thiét. Tuy nhién, sinh thiét
than kinh nén dugc cin nhic trong cic truong hop
bénh than kinh ngoai bién tién trién nhanh hodc
khang tri, trong nhiing trudng hgp bénh da 6, hoic
khi viém mach, bénh mach mau nhiém bot hoic
khi nghi ngé tén thuong dang u.

5. CAC DAC DIEM GOI ¥ CIDP KHONG BIEN
HIiNH HOAC BENH LY GIONG CIDP

Trong phan tiép theo, chung tdi sé tap trung vao
nhting dac diém lam sang va xét nghiém ma bdc si
lam sang nén canh gic vi c6 thé 1a triéu chiing cta
CIDP khong dién hinh hodc bénh ly giéng CIDP
(Bang 1).

5.1. LAm sang tién trién nhanh (dya vao dinh
nghia)

CIDP la m¢t bénh Iy man tinh c6 thoi gian tién
trién vuot qud 8 tudn. Thé bénh tién trién chim
thuong gip & nguoi trudng thanh, trong khi thé
bénh véi cac dot tai phat — lui bénh thudng gip
hon & tré nho [23]. Hoi chiing Guillian — Barré nén
dugc nghi téi néu cic triéu ching dat dinh trong
vong 4 tudn tif thoi diém khai phat. Cac bénh nhin
Guillian - Barré c¢6 biéu hién lam sang dao dong

lién quan dén diéu tri cang can phan biét véi CIDP
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[24]. Chin doén CIDP con gip khé khin béi the
bénh khéi phat cdp tinh (A-CIDP) véi triéu chiing
xudt hién cdp tinh nhung tiép tuc tién trién qua
4-8 tuan. Hién tai, A-CIDP dugc dinh nghia la khi
c6 it nhét 3 dot tai phét sau 9 tudn [24]. A-CIDP
thuong khong dugc xem nhu mét thé CIDP khong
dién hinh (vén dya vao dic diém lam sang va dién
cd) cho du tinh chét khéi phét cép tinh ctia n6 rat
khong dién hinh. Du khé khin, nén chin dodn
sém va phan biét vé6i hoi ching Guillian-Barré vi
A-CIDP can diéu tri bang liéu phdp mién dich.
C6 mot vai dic diém lam sang khd nhay trong
viéc chidn dodn phan biét A-CIDP véi hoi chiing
Guillian- Barré. A-CIDP thudng c6 biéu hién it
trdm trong hon, khong can thong khi co hoc, hiém
khi anh huéng dén déay than kinh so va ¢6 dién co
biéu hién tinh trang mét myelin dién hinh hon khi
so v6i hoi chiing Guillian-Barré.

Céc bénh nhan trai qua mét dot bénh va c6
lam sang dat dinh trong 4-8 tudn sé dugc chin
dodn v6i mot nhom bénh riéng biét 1a Viém da
ré va ddy thdn kinh mdt myelin bdn cdp (SIDP) du
tuong déi it gip trén lam sang [25,26]. Céc bénh
nhan cé bénh than kinh ngoai bién khéi phat ban
cdp véi triéu ching run r6 rét, thit diéu, yéu ngon
chi, can chd y kiém tra dudi nhém CIDP lién quan
dén eo Ranvier (nodopathy), dic biét la khang thé
neurofascin-15S va/hoic contactin-1 [27], khi d6
cic protein nam trén hodc canh eo Ranvier la muc
tiéu cua khang thé IgG4, tao thanh mot thé bénh
CIDP it gap [28]. Cuéi cung, hiéu ting “wears oft”
lam céc triéu chiing CIDP x4u di c¢6 thé bi nhdm lan
v6i CIDP khang tri [29].

5.2. Bénh than kinh phu thudc chiéu dai uu thé
cam giac hon vin dong, bénh thin kinh ngoai
bién vu thé sgi truc.

Bénh thdn kinh ngoai bién phy thudc chiéu dai vu
thé cam gidc hon vgn dong c6 thé mic phai do nhiéu

nguyén nhin va thudng xuyén bi chdn doan nham
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v6i CIDP vi bt thuong dién co khong dac hiéu
dugc giai thich nhu mot tinh trang mét myelin.
bic diém nay tuong dong véi suy gidm téc do dan
truyén mic d6 nhe thuong gip trén bénh da day
than kinh do d4ai thio dudng phu thudc chiéu dai.
5.3. Bénh than kinh hach cam giac/bénh than
kinh ngoai bién do thoai héa (neuronopathy)
cam giac khong phu thuéc chiéu dai.

Chén doan bénh thin kinh hach cam gidc nén
dugc nghi dén khi bénh nhin khéi phat véi biéu hién
that diéu r6 rét cung t6én thuong than kinh sgi 16n
chiém vu thé. Hai nguyén nhén chinh caa bénh hach
than kinh cam gidcla bénh hach thdn kinh cdn uva hoi
chiing Sjogren. Ngoai ra, bién thé cam gidc cia CIDP
— CISP cang nén dugcluuy [ 14,30]. Mic du dién co
trén cac bénh nhan CISP it bién déi, thoi gian tiém
cam gidc ban thé thudng kéo dai, protein dich nao
tiry thudng tang va sinh thiét ré than kinh thit lung
cho thdy hinh anh mat cic s¢i than kinh cé myelin
kich thuéc 16n, hinh anh “ct hanh” (bing ching ctia
tinh trang mét myelin va tai cdu tric myelin dang
dién ra) va dai thuc bao tai 16p vo sgi than kinh [14].
5.4. Bénh day than kinh ngoai bién uu thé chi trén

CIDP da ¢ (bénh than kinh van dong va cam
gidc mét myelin bat d6i xting da 6 [MADSAM] hay
hoi chiing Lewis-Sumner) va Bénh day thdn kinh vin
dong da 6 (MMN) nén dugc can nhic trén nhiing
bénh nhéin c6 bénh than kinh chi trén khoi phét
bat doi xiing. Bat doi xing ¢ day dugc xem la tinh
trang yéu co khong can xiing, tting 6 va tén thuong
ngon chi khong tuong xiing, nguoc lai véi CIDP
dién hinh von thudng déi xing. P6i véi cac bénh
than kinh ngoai bién uu thé chi trén thé sgi truc,
bénh neuron vdn dong cang la mot chdn doan phan
biét, dic biét khi bénh nhan c6 teo co 1o rét va
bat déi xing. Khi cac triéu chiing két hop véi dau
vai nhiéu, nén nghi dén bénh viém than kinh dim
r6i ¢6 (teo cd ngudn gdc than kinh hay héi chiing
Parsonage - Turner) hoic viém mach.
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Dic diém mat myelin 6 bénh nhin CIDP da &
bao gom giam tdc d dan truyén, song F va thoi
gian tiém kéo dai, phan tdn theo thoi gian va chen
dan truyén. Cac dic diém nay ngugc hin so véi
MMN, khi ma “mdt myelin” chi biéu hién thong
qua chen dan truyén van dong. Tuong tu véi CIDP
dién hinh, sinh Iy bénh ctia CIDP da 6 la tinh trang
viém mdt myelin, khdc hin so véi sinh ly bénh cta
MMN von lién quan dén thodi héa sgi truc va mit
khong can déi céc sgi than kinh c6 bao myelin. Do6i
v6i bénh neuron van dong, dién co cho thdy giam
dan truyén van dong mic d6 nhe nhung suy giam
bién d¢ don vivan dong co 1o rét, cang nhu 6 hinh
anh gidt soi co trén dién co kim.

5.5. Bénh than kinh ngoai bién mit myelin vin
dong va cam giac

Hai nhém bénh chinh bao gém bénh thin kinh
ngoai bién mdt myelin van dong va cam gidc di truyén
hay Charcot-Marie-Tooth logi 1 (CMT1) va bénh
thdn kinh ngogi bién paraprotein huyét (paraprotein
1a cdc immunoglobulins dugc san xudt du thiia bsi
cac té bao huyét tuong hoic lympho B). CMT1
thuong c6 biéu hién 1am sang tién trién chdm hon
nhiéu. Khi thim kham, cic thiéu s6t van dong - cam
gidc uu thé & ngon chi, thudng xuyén két hop véi
bién dang pes cavus (ban chan hinh vom) va ngén
chan hinh bua, khai thac tién st gia dinh thuong
c6 ngudi mang bénh. Trén dién co, sy mdt myelin
thudng xuyén va dong bo (giong nhau gitia cdc day
than kinh va gitia cdc doan cuia cing mét déy than
kinh) va khong cé chen dan truyén ciing nhu phét
tan theo thoi gian, dong thoi thoi gian tiém séng F
khong kéo dai [32]. Hon nifa, sinh thiét than kinh
cho thdy hinh anh “ca hanh” 6 bénh nhan CMT1
thuong lan toa, khong da dang hoic da 6 nhu trén
bénh nhian CIDP [6].

Bénh day than kinh paraprotein huyét 1a nhém
bénh khong dong nhit va c6 lam sang giéng véi
CIDP dién hinh (Bang 2). Bénh ddy than kinh
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paraprotein huyét IgM véi kiéu hinh mdt myelin doi
wuing uu thé ngon chi mdc phdi (DADS) 1a mot bénh
than kinh uu thé cam gidc c6 lam sang thit diéu
va mit thang bang tu thé ro rét. Khiang thé MAG
(glycoprotein lién quan v6i myelin) xudt hién trén
mot ntta bénh nhén c6 bénh than kinh IgM. Bénh
nhin DADS duong tinh véi IgM thudng khéng
tri v6i liéu phdp mién dich CIDP tiéu chuin. Mic
dii gammopathy don dong trén bénh diy than
kinh IgM 6 ¥ nghia khéong r6 rang (MGUS), su
hién dién ctia gammopathy don dong IgG hoic
IgA (dic biét 1a lambda) va yéu t6 ting trudng nodi
md mach mau (VEGF) c6 thé lién quan t6i khéi
u myelin xo xuong, d6i khi quan sit dugc trong
héi chitng POEMS (polyneuropathy: bénh da day
than kinh, organomegaly: ting kich thudc tang,
endocrinopathy: bénh Iy hé n¢i tiét, M-protein,
skin changes: thay d6i da).

Ve 1am sang, hoi chiing POEMS biéu hién véi
bénh ly da ré va day than kinh mét myelin van dong
va cam gidc ning né tuong ty nhu CIDP. Bénh
nhén POEMS thuong c6 cdc triéu chiing ctia mét
bénh hé thong, mét moi, phui ro rét va thay daéi dic
tinh da. Véi 1am sang ting tiéu cdu trén cic bénh
nhén nghi ngd CIDP, héi chiing POEMS nén duigc
sang loc néu c6 sy hién dién ctia protein don dong
[37]. Trén lam sang, c6 thé nhan dién hoi chung
POEMS dya vao mot s6 goi y quan trong bao gém
kém dap tng véi liéu phdp mién dich hoic dau
nhiéu giy tan phé, von rat hiém gap véi CIDP dién
hinh. Nhiéu bénh nhin POEMS dugc chan doan
ban dau la CIDP. So véi CIDP, t6n thuong dién co
ctia bénh nhian POEMS biéu hién tinh trang mit
myelin va thodi héa sgi truc dong bo hon [38].
Sinh thiét than kinh trén bénh nhin POEMS cho
thdy thoai hoéa sgi truc va ting sinh mach méi véi it
hinh énh “ca hanh’, déng thoi miéc d6 mét myelin
ctng it hon so véi khi sinh thiét co trén bénh nhan
CIDP [39].
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5.6. Bénh da ré va day than kinh sgi truc van
dong va cam giac

Bén canh héi chiing POEMS, bénh ly da ddy thdn
kinh nhiém bot mang tinh gia dinh (FAP) chudi nhe
(AL) va transthyretin (TT'R) ciing c6 thé biéu hién
v6i bénh canh da ré va day than kinh uu thé soi truc
van dong va cam gidc [40,41]. Khéc v6i CIDP, bénh
than kinh nhiém bét thudng c6 triéu chiing cta than
kinh tu dong 16 rét (ha huyét p tu thé, réi loan nhu
dong rudt va réi loan chiic ning cuong duong) [16],
gay dau than kinh tién trién nhanh va khang tri véi liéu
phap diéu tri CIDP tiéu chudn. Ngoai ra, mét s6 bénh
ly khdc cting c6 1am sang m6 phong CIDP. Khi bénh
nhan c6 tién stiulympho (dicbiétla ulympho khéng
Hodgkin), stit can va triéu chiing khong déi xting, can
phai nghi dén bénh u lympho t& bao thdn kinh [42].
Bénh than kinh ngoai bién ré va ddm r6i cot song thit
lung c6 hodc khong lién quan t6i ddi thdo dudng cing cd
biéu hién nhu mét bénh ly da day va ré than kinh tién
trién, tuy nhién khac v6i CIDP, bénh nhan thudng
dau dit d¢i tai thoi diém khai phét [43]. Mic du vy,
bénh déay than kinh ré va dam r6i thit lung do dai
thdo dudng cting c6 thé khong dau, dac biét khi triéu
chiing xudt hién & ca tit chi, tén thuong soi truc doi
xting va sinh thiét than kinh c6 thé ¢6 hinh anh nhéi
mau va viém vi mach (bénh déy than kinh ré va dam
16i thit lung do dai thao dudng gay dau ciing c6 thé
c6 hinh anh nay) [44]. Véi nhiing bénh nhan viém
da ré va day than kinh uu thé soi truc vin dong cé
biéu hién l4m sang giéng CIDP nhung khong thoa
man tiéu chi trén dién co, nén diéu tri bang liéu phap
mién dich va danh gia dap ting mot cach khach quan
sau vai thdng, néu c6 tién trién sé tiép tuc liéu trinh.
Ngugc lai, diing diéu tri néu khong c6 cai thién.

6. CAC PHUONG PHAP BIEU TRl DANG Su
DUNG: TIEU CHUAN THUC HANH VA SO SANH
HIEU QUA

Nguyén tic diéu tri trén bénh nhan CIDP la dat
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dugc dot lui bénh hoic giup céi thién chiic nang va
o lyc mot cach c6 y nghia. Nhiéu bénh nhén can
diéu tri trong mot khoang thdoi gian dai, trong khi
mot s6 khac lai nhanh chéng lui bénh. Du dp dung
phuong phép nao, liéu va s6 lan diéu tri nén duogc
diéu chinh cho phtt hgp v6i mitc d6 nang ca bénh
nhén trén nguyén tic dem lai hiéu qua I6n nhét véi
liéu diéu tri thdp nhit.
6.1.1VIg

Céc khuyén cdo hién tai trong thuc hanh l4m
sang tit EFNS/PNS déu ung ho st dung liéu IVIg
thdp nhdt c6 hiéu qua két hop véi giam liéu theo
chu ky [9]. Tt ndm 1994, hiéu qua cua IVIg trén
bénh nhin CIDP da dugc mo ta trong mot nghién
ctiu bit chéo so sanh IVIg liéu 0,4g/kg moéi tuin
v6i trao d6i huyét tuong va ca hai phuong phap déu
cho thdy cai thién trén lam sang (danh gi thong qua
thang diém tén thuong than kinh NIS) [45]. Mot
thir nghiém chéo, nhém chiing — kiém soat, da trung

tam quy mo6 16n chiing minh hiéu qua cta IVIgliéu
1g/kg méi 3 tudn trong ci liéu trinh ngin va kéo
dai da dugc FDA chdp thuan [46]. Mot nghién ciu
da trung tdm, ngdu nhién gitta hai nhém IVIg va
methylprednisolone dudng tinh mach (IVMP) két
luén hiéu qua c6 tinh canh tranh khi stt dung IVIg
liéu 0,5g/kg moéi ngay trong 4 ngay, hang thing
trong 6 thing [47]. Qua d6 c6 thé thdy, hiéu qua
ctia IVIg ngay cang dugc chiing minh. Theo mot
dénh gid cta Cochrane nim 2013, muc d¢ tan tét
ctia bénh nhan CIDP sé dugc cai thién trong it nhat
2 dén 6 tudn véi NNT 1a 3 [48]. Tuy véay, khong phai
moi bénh nhin CIDP déu dugc husng loi tir IVIg.
Trén nhom bénh CIDP véi khang thé nét — cén
nét (nodopathy) neurofascin — 155 va contactin - 1
(thudc dudi nhom IgG4), IVIg khong ching minh
dugc hiéu qua do IgG4 hoat héa khong hoan toan
va ¢ tinh hdp dan yéu véi thu thé Fc cua té bao
hiéu lvc [49,50].

Bdng 2. Bénh thdn kinh ngogi bién paraprotein huyét giong CIDP

Du6inhém Réiloantébao | Pacdiém tén thuong | Rdiloan Triéu Chat chi diém
khingthédon |  huyét tuong TK ngoai bién TKTV | ching haiuich
dong bénh
h¢
thong
IgM kappa hoic | MGUS Mait myelin vu thé cam Khang thé MAG
lambda gidc, phu thudc chiéu
dai
Hoi chiing Bénh than kinh ngoai Co | Hemoglobin, tiéu cdu,
Wandenstrom bién tuong ty MGUS noéng do IgM, beta 2
macroglobulin —IgMién quan soi truc microglobulin
niéu nhiéu hon
IgA  hoiac IgG | Hoi ching | Bénh da ré va day than C6 | Tiéu cau (glam tiu
lambda POEMS kinh van dong va cam cau, VEGF) xét nghiém
gidc, ton thuong mit hé noi tiét
myelin nhiéu hon si
truc.
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Bitké dusinhom | Bénhnhiémbot | Bénh soi truc van dong - Co | Protein niéu 24h, cong
nao gém duy chudi nhe mic va cam gidc (hoic bénh (Thé | thiic mau, creatinin,
nhit chuéinhe | phai da ré va day than kinh) trang | alkaline phosphate,
phu thugc chiéu dai om yéu) troponin, peptid bai
ni¢u nao, hoac néng
do proBNP

AL: bénh nhiém bot chui nhe mic phai, BNP: protein bai niéu nao; DADS: bénh than kinh ngoai bién cim gidc van
dong mic phai uu thé ngon chi; glycoprotein lién quan myelin; MGUS, gammopathy don dong khéong c6 y nghia
khéng xéc dinh; NCS: khao sét dan truyén than kinh; NT proBNDP, peptide bai ni¢u nao; POEMS, bénh da day than
kinh, phi da ting, bénh Iy hé noi tiét, protein — M va thay déi dac tinh da; VEGE, yéu t6 tang trugng ndi mac mach mau.

Liéu IVIg t6i vu van dang dudc tiép tuc nghién
ctu, phd bién nhit la diéu tri méi 3 hoic 4 tudn
(dya trén tha nghiém ICE va IMC) va dudng nhu
day 1a liéu trung binh c6 hiéu qua & da s6 ngudi
bénh. Bén canh d9, trong diéu tri CIDP, nguyén tic
quan trong nhat la khong c6 mot liéu tiéu chudn
trén moi ngudi bénh ma can phai diéu chinh phu
thudc vao nhu cdu va dép ting cua tiing bénh nhan.
Mot vai nghién ctiu ung ho quan diém dung IVIg
dot ngot. Liéu nap tiéu chudn 2g/kg dugc st dung
va nhic lai sau 6 tudn néu lam sang khong 6n dinh
hoan toan. Sau d¢, bac sy sé danh gia mic do tién
trién va stt dung khoang thoi gian dén luc cai thién
nhu mét thong s6 cho nhiing lan diéu tri sau [S1].
Mot vai nghién ctu khic ang ho quan diém toi
uu hda liéu IVIg bing viéc stt dung nong do IVIg
nhu mot chit chi diém sinh hoc (chénh léch IgG
trudc va sau diéu tri), viéc 1am nay sé giup cé thé
héa diéu tri mic du ching khong tuong quan véi
céi thién 1dm sang mot céch t6t nhét [52-54]. Panh
gid tac dong kinh t& va lam sang gitta cic liéu diéu
tri, Rajabally va Afzal cho rang liéu ca thé hoa dem
lai hiéu qua diéu tri khong thua kém, dong thai tiét
kiém hon so véi liéu tiéu chudn [SS]. Cac nghién
ctiu hién dang dugc thuc hién tap trung vao ba liéu
khéc nhau, bao gém duy tri tdn s6 méi 3 tudn, gidm
liéu va ting tin s6 (<14 ngdy) [54-57]. Co sd cho
viéc stt dung IVIg dai han trén bénh nhén CIDP
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dua vao dugc dong hoc ctia chung [29-58]. Sau
khi truyén tinh mach, néng d6 IgG dat dinh ngay
lap téc va gidm dan trong vong 2 dén 4 ngay khi
IgG xam nhap vao khoang ngoai bao. Thoi gian ban
thai cta IgG dao dong tir 21 dén 30 ngay va chung
sé nhanh choéng giang héa khi di vao khoang noi
bao ma chia khda cho qua trinh nayla thu thé FcRn
ctia té bao ndi mach bao hoa, vén cé chitc ning bao
vé IgG tir qud trinh nhép bao va giang hoéa tiéu thé
[29]. Hon nita, c6 su khic biét 16n gitta chénh léch
nong do IgG tir “ddy téi dinh” khi so sdnh gita lieu
IVIg cao, thua (2g/kg mdi thang) véiliéu IgG thap,
mau tiém duéi da (0,5¢g/kg méi tudn) [59].

Trong qua trinh diéu tri, bénh nhan c6 thé xuit
hién cdc téc dung phu nhu dau d4u, ban ngoai da
[60] va nghiém trong hon ca 1a cic bién c6 gy
huyét khdi. Can cdn trong khi st dung IVIg & céc
bénh nhan c6 bénh mach vanh, tién st nhéi mau
co tim gan day, dot quy hoac cac bénh Iy huyét khoi
khic, tinh trang ting dong (mic phai hoic c6 tinh
gia dinh), st dung thudc trénh thai dudng uéng
hodc c6 ké hoach di du lich. St dung IVIg sé lam
ting nguy co ton thuong thin trén bénh nhan cao
tudi, c6 bénh than kem theo va tién st ti€u duong.
Cé thé dy phong phan tng di ung va dau dau
bang viéc diéu trj trudc d6 véi khang histamine,
corticosteroids hodc thudc khing viém khong
steroid. Mot nghién ctiu da cho thdy khong c6 su
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khac biét trong viéc hinh thanh cac bién c¢6 huyét
khéi gitta nhém diéu tri IVIg liéu hang ngay hoic
hang thing, tuy vay cic yéu t6 nguy co bénh mach
méu nén dugc sang loc trudc khi diéu tri véi IVIg
[61]. Chtic nang than ciing cin dugc theo d6i dinh
ky. Do sucrose c6 thé lam gia tang ton thuong than
va glucose gy ting dudng méu, nén st dung dung
moi ti cic dung dich ap luc thdm thiu thép.

6.2. Immunoglobulin duéi da

Trong qua trinh danh gid hiéu qua cua IVIg
[46,48], chung toilu6n tyhoiliéu immunoglobulin
c6 thé dugc st dung mot cach thuédn tién va it tac
dung phu hon kh6ng? Immunoglobulin tiém duéi
da (SClg) xu4t hién nhu mot Iya chon thay thé tiém
nang cho IVIg. Tinh hiéu qua va dé dung nap cta
SClg da dugc xdc nhan qua mot thit nghiém quoc
té€ nhém chiing c6 kiém soat, ngdu nhién, quy mé
16n [62]. Theo d¢, liéu cao (0,4g/kg) va liéu thip
(0,2g/kg) dugc st dung méi tudn tuy khong cho
thdy sy khdc biét gitta hai nhém vé6i nhau nhung
déu hiéu qua hon nhém ching. So véi IVIg, tac
dung phu tong thé cua SClgla it hon.

Tré ngai cht yéu trong diéu tri bing SCIg la gay
kich ting da phu thudc liéu nhung sé giam dan theo
thdi gian [63]. V6i nhiing bénh nhan khé tiép can
hodc c6 tac dung phu véi dudng truyén tinh mach,
6 hiéu ting “tat” cudi liéu hay don gian vi tinh tién
loi, can nhic Iya chon SCIg thay thé IVIg vé co ban
13 an toan va hop 1y [64]. Tuy vay, do chua c6 ddy
dua bang chiing vé l¢i ich caa SClIg trén CIDP chua
diéu tri, bénh nhan can phai 6n dinh véi IVIg trudc
khi chuyén sang SClg.

6.3. CCS (Corticosteroid)

Mic du khong thé phu nhan tinh hiéu qua cta
corticosteroid, méi ban tdm chu yéu véi liéu phap
nay xudt phat ti cic tac dung phu ma né gay ra, dic
biét khi dung kéo dai. Theo mdt trong nhiing tht
nghiém déu tién tién hanh bai Dyck va cong su
nam 1982, hiéu qua ctia prednisone da dugc chiing
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minh véi liéu cao 120mg st dung cich ngay trong
vong 3 thang [65]. Du cdi thién lam sang dugc
quan sat ngay sau khi bit dau diéu tri, cin 3 dén
6 thing dé dat dugc miic dép ung t6i da [66,67].
Khi diéu tri v6i CCS, ké hoach gidm dén liéu la vo
cung quan trong. Tuong tu nhu IVIg, bit dau giam
liéu CCS khi cic triéu chiing ngling ci thién va dat
dugc trang théi binh nguyén. C6 thé giam liéu CCS
5 dén 10mg méi 1 dén 4 tudn hodc chuyén sang st
dung cach ngay.

Ngoai prednisone dang uéng, CCS c6 thé dugc
st dung dudi cac cong thiic khac. Cac nghién ctu
dugc tién hanh so sanh hiéu qua va tinh dung nap
ctia liéu nap dexamethasone duong uéng, 40mg/
ngdy, 4 ngdy moéi thing véi liéu prednisolone
tiéu chudn. Theo d6, nhém bénh nhén st dung
dexamethasone cho thdy thoi gian lui bénh trung
binh 14 20 tudn (so v6i 39 tudn), ciing nhut it chuyén
nang sau khi diing diéu tri, it mat ngu va hoi chiing
cushing hon [67]. Mot nghién ctiu héi cdu don
trung tim so sanh methylprednisolone dudng tinh
mach (IVMP) liéu nap véi prednisone va IVIg
dudng udng hang ngay [68]. IVMP thudng dugc
dung véiliéu khai phét 1g/ngay trong 3 dén S ngay,
sau d6 la 1g méi tudn va gidm dén tin s6 cang nhu
liéu diéu tri. Khong nhiing dem lai hiéu qua lam
sang cao hon khi danh gia ¢ thang thi 6, bénh nhéan
diéu trj v6i IVMP cang cd it tac dung phu ting can
va hoi chiing cushing hon so v6i nhém prednisone
duong uéng hang ngay.

Téc dung gitta IVIg va corticosteroid cing dugc
dua ra so sanh. Thtt nghiém IMC trong 6 thing tai
chau Au da s6m mé ta tinh hiéu qua va dung nap
ctia IVMP 0,5g/ngay, 4 ngay/thing méi thdng so
véi IVIg 0,5g/kg/ngay, 4 ngay/thang mdi thing.
Thoi gian dén khi lui bénh cia nhém IVIg nhanh
hon, tuan thu t6t hon va it tic dung phy hon nhém
IVMP. Tuy nhién, thoi gian lui bénh ¢ nhém IVMP
dai hon (14 thdng) so v6i 4,5 thing ctia nhém IVIg.
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Khi danh gia ¢ thang thd 6 va sau do, ty 1é bénh
nhén van tiép tuc ddp tng diéu tri & nhom IVMP
cing cao hon. Bén canh d6, mét nghién ciu hoi
ctu so sanh lam sang gitta cic bénh nhén c6 thé
diing diéu tri va nhém bénh nhén phu thudc diéu
tri cho thdy nhom phu thudc diéu tri ddp tng t6t
hon véi IVIg, khang CCS va thudng c6 1am sang
biéu hién t6n thuong than kinh da 6. Tuy nhién,
trén nhiing bénh nhan cé thé diing diéu tri, ty 1é st
dung CCS la thudng xuyén hon [69].

Quan sat cai thién thoi gian lui bénh ¢ nhém
IVMP, nhiéu tic gia dit cau hoi vé vai tro caa viéc
két hop IVMP va IVIg ké tir lac khai bénh. D€ tra
16i cau hoi trén, mot thit nghiém nhiéu trién vong
(OPTIC) dang dugc tién hanh, theo d6 cic bénh
nhan dugc nhdn ngdu nhién hoic IVIg 1g/kg méi
3 tudn + 1g IVMP méi 3 tudn hodc IVIg 1g méi 3
tudn + gia dugc va quan sét trong 18 tudn [70].

Bén canh cic tic dung phu da duoc dé cép,
st dung CCS ciing tiém 4n nhiéu ruai ro nhu ting
duong huyét, dai thio duong do CCS, nhiém
trung, viém dudng rudt, gidm mat do xuong va
nhiéu bénh ly khéc, doi hoi phai giai thich cin ke
v6i bénh nhén ngay tir khi bit dau dung thudc.
Pham vi caa bai ddnh gid khong cho phép chung
toi tap trung vao nhiing nguy co nay nhung da dugc
tom tit ddy du trong céc hudng dan [71].

6.4. PE — Trao d6i huyét tuong

PE la moét phuong phép hiu hiéu trong diéu
tri cdc trudng hop CIDP khang tri khi khong dap
ung v6i IVIg hodc CCS. Hon ntia, PE con la mot
lya chon thay thé cho nhiing bénh nhin khong
thé duing IVIg hodc CCSs do nguy co gay tic dung
phu hoidc c6 chdng chi dinh. PE hoat dong dua
trén nguyén ly loai bo globulin mién dich, bé thé,
khéng thé va cytokine trong hé tudn hoan. Theo két
qua tui thtt nghiém gia dugc c6 déi ching (sham-
controlled), mu doi theo thdi gian nim 1986, so
v6i nhom chiing, bénh nhan PE cai thién & ca danh
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gid trén dan truyén than kinh cang nhu trén diém
NIS tai tudn thit 3 [72]. Mot thu nghiém chéo, gia
dugc c6 déi chiing theo thdi gian tién hanh 10 ndm
sau moét lan na cho thdy loi ich cta PE sau 10 lan
trao d6i duya trén diém NISs trung binh, stic co khi
ndm tay, muc d¢ tan tit trén lam sang va téc doc
dan truyén cing nhu bién dé trung binh don vi van
dong [45]. Mot nghién cdu chéo quan sét c6 d6i
chiing theo thoi gian so sanh PE va IVIg cho thdy
cd hai liéu phdp mién dich déu gitp cai thién triéu
chiing than kinh qua thang diém NIS va dién thé
don vi van dong. Cac tac gia két ludn rang, ca hai
phuong phép c6 hiéu qua tuong duong nhung IVIg
dugc va chudng hon do dé tiép can.

PE thudng dugc stt dung & nhiing bénh nhan
liét miic d6 nang, nhiing bénh nhan khang trj véi
CCS/1VIg hoic 1a mét bién phap ho trg khi CIDP
chuyén bién ning. Cac diliéu vé tinh hiéu qua caa
PE khi lya chon diéu tri dai han van con han ché.
Dang chuy, trong vong vai tudn hodc vai thing sau
khi hoan tat diéu tri, 1én t6i 50 t6i 67% bénh nhan
c6 biéu hién bénh tré lai. Tuy nhién, ca ba phuong
phép diéu tri CIDP (IVIg, CCS, PE) déu c6 phac
d6 st dung kéo dai do nguy co bénh tré nang néu
diéu tri mot thoi gian ngin réi diing dot ngot. Du
véy, PE d6i khi c6 thé st dung ngit quang don doc
hodc nhu mét liéu phip phdoi hop véi CCS trén
nhting bénh nhan ngoai tra.

Céc tac dung phu dang chu y caa PE bao gom
qua tai dich, dic biét ¢ nhiing bénh nhén suy tim
sung huyét, bénh gan, bénh thin cang nhu lam
ting nguy co nhiém khudn. Céc thudc tic ché ACE
nén dugc dung 24h trudc khi diéu tri [74].

7. THAT BAI TRONG BIEU TRI VA CAC THU
NGHIEM BANG THUC HIEN

Mot vai bénh nhan sé khong dap ting véi bat ci
phuong phép nao cho du IVIg, SCIg, CCS va PE
déu mang lai hiéu qua trong diéu trj CIDP. Khi lam
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sang khong cai thién, budc dau tién cin lam la xem
lai ch4n dodn ctia bénh nhan. Dya vao kinh nghiém
ctia ching t6i, trén bénh da ré va day than kinh
mdt myelin tién trién nhanh khong dap ting véi cac
liéu phap mién dich, cic bénh ly giéng CIDP nén
dugc can nhic thay thé ma thudng gip nhat Ia hoi
chiing POEMS. Khi d6, néng d6 VEGF va phuong
phép dién di c6 dinh mién dich (immunofixation
electroporesis) cin dugc thyc hién. Cic nguyén
nhén khdc cho viéc kém dap tng véi diéu tri cé
thé ké dén bao gom bién thé IgM DADS cua
CIDP hodc nhom bénh khang thé khang nét va
can nét (neurofascin-155 va contactin-1). C6 thé
két hop PE vé6i CCS hoic IVIg véi CCS néu bénh
nhén khang tri thudc thé CIDP dién hinh. Nhém
bénh nhéin c6 khang thé khing neurofascin-155
khong dép ting véi IVIg nhung tuong d6i nhay véi
rituximab va c6 thé 1a PE [75], trong khi nhém
c6 khang thé khéng contactin-1 dap ting véi CCS
tot hon so véi IVIg [ 76]. Rituximab xudt hién nhu
mot liéu phép ddy hia hen cho nhém bénh CIDP
khang tri hodc khong xéc dinh dugc khang thé mic
dt khong phai tit cd bénh nhin déu c6 lam sang
cai thién sau khi st dung [75]. Trén 28 bénh nhan
khong xac dinh dugc khang thé, Roux va cong su
quan sat thdy 75% dap ting véi rituximab du cho
dong mic véi réiloan huyét hoc hodc bénh ty mién
[77]. Thdi gian trung binh cho dén khi cai thién la
6 thang va trong 2 nim theo doi, chi duy nhit 2
bénh nhan yéu céu tdi diéu tri. Quan sit cic bénh
nhan CIDP khang tri duong tinh véi contactin-1 va
neurofascin-155 dugc diéu trj bing rituximab, lim
sang va nong d6 khang thé déu c6 cai thién.

Mot thit nghiém ngau nhién c6 d6i chiing tai
Nhat Ban dang tién hanh danh gid hiéu qua va tinh
an toan cua rituximab trén cic bénh nhan CIDP
c6 hodc khong c6 khang thé khang cin nét. Ngoai
ra, liéu cao cyclophosphamide ciing cho thdy cai

thién stic cd, chiic ning séng va cic chi s6 trén dién
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co v6i bénh nhan CIDP khéng tri, tuy nhién cin
gidi thich ddy du cac tac dung phu c6 thé xay ra véi
bénh nhan [78-80].

Dt liéu dénh gid vai tro cua cac thudc tic ché
mién dich khac hién con nhiéu han ché vi chi gisi
han & cdc chudi ca bénh, cic thi nghiém hoic cic
bang chung con tranh cai [81]. Vi dy, azathioprine
két hop cung prednisone khong cho thdy tinh
uu viét so v6i prednisone don tri liéu trong mot
nghién ctiu bi gisi han trong thdi gian ngin [82].
Hai thtt nghiém ngau nhién, gid dugc — ¢ kiém
sodt cho thdy fingolimod [83] va methotrexate liéu
thap [84] khong hiéu qua trén bénh nhan CIDP.
Céc thtt nghiém lam sang dang dién ra dang ddnh
gid vai tro ctia cac liéu phép dich téi thu thé Fc bao
thai (FcRn) (NCT04051944 va NCT04281472).

8. DANH GIA TIEN LUONG

CIDP la m¢t bénh ly khong dong nhat véi khac
biét 16 rét trong dap ting diéu tri [29]. Cac tan tat
kéo dai thudng it gip trong khi tién lugng x4u sé
xay ra khi tri hoan diéu tri [85]. Tién trién ty nhién
ctia CIDP dang dugc dinh nghia lai dya trén mot
nghién cdu da trung tdm [86]. Do hién khong c6
chat chi diém sinh hoc nao dic trung cho CIDP,
céc thong s6 vé miic d6 ning cta ton thuong than
kinh ngoai bién la rit can thiét khong chi gitp chin
dodn ma con dé theo doi dap tng diéu tri.

NIS (trude day dugc goi la Thang diém tan phé
do than kinh) 13 thang diém du tién dugc st dung
dé danh gid hiéu qua cua IVIg va PE trong diéu
tri CIDP [4S5, 72, 87]. Thang diém NIS bao gém
cic diém thanh phén lién quan dén vin dong, cam
gidc va phan xa co co v6i muc dich cung cdp mot
cong cu dinh lugng tiéu chuédn trong thim kham
than kinh ngoai bién, cho phép cé cdi nhin khach
quan trong danh gid dap ung diéu tri. Trong mot
nghién ctiu ban mu theo thoi gian va ddnh gia theo
tiéu chudn trén bénh nhan CIDP, thang diém NIS
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cang nhu NIS danh gia d6 yéu co dugc stt dung
dé ghi nhan bét thudng than kinh ngoai bién [88].
Ngoai ra, diém CMAP téng hop (t6ng CMAP ctia
céc day than kinh vin dong try, chay va méc) véi
bat thuong than kinh ngoai bién ciing cho thdy mai
tuong quan véi NIS. Diém NIS dugc hoan thién
dan theo thoi gian d€ c6 thé ép dung cho cic dang
khac nhau ctia bénh Iy than kinh ngoai bién, bao
gom bénh da day than kinh do dai thdo duong,
CIDP va gan day la bénh than kinh ngoai bién do
ling dong tinh bot TIR [89].

Trong thap ky qua, cac thit nghiém lam sang tap
trung vao danh gia tién lugng st dung da mé thic.
Cong cu dénh gia tién lugng két hop bao gom: (a)
tan phé (I-lRODS) va INCAT; (b) stc co (kiém tra
stic co khi nam, kiém tra stic co khi thyc hién dong
tac, thang diém téng hgp MRC); (c) danh gid ddng
di (danh gi4 thoi gian diing va di); va (d) danh gia
chit lugng cudc séng (EuroQoL, PGIC) [90,91].
Mic du huéng ti€p cén nay dugc dp dung trong
nghién ctiu thit nghiém, né ciing quan trong trong
lam sang.

Trong cic phuong phap danh gid trén, ba
phuong phdp yéu ciu sy chd y dic biét bao gom
do stic co khi nim, I-RODS va INCAT. Stic co khi
nam dugc thyc hién bing cach st dung hodc thiét
bi Jamar hodc Vigorometer, c6 gid tri t6t va nhanh
chéng trong danh gié tén thuong [90], gitp cung
cdp bang chiing khdc quan tén thuong than kinh va
c6 mdi tuong quan véi thang diém I-RODS [92].
Trong mét nghién ctiu tai Ha Lan trén 14 bénh
nhén CIDP, stic nim co c6 lién quan dén néng do
IgG 1 tuan sau khi truyén IVIg, qua d6 cho phép
cé thé hoa liéu IVIg va ctung cho thdy tinh da dang
trong dugc dong hoc ctia IVIg gitta cdc bénh nhén
[93]. I-FRODS 1a thang diém dénh gi4 tién lugng
dic hiéu véi CIDP va dugc st dung rong rai [94].
Bén canh d6, INCAT ciing la mot thang diém duigc
st dung nhiéu trong tién lugng bénh nhian CIDP
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mac du con ton tai nhiing han ché, vi du nhukhong
nhay véi cac thay d6i nho, khong cé kha nang ghilai
céc han ché van dong do yéu goc chi [95]. Su thay
déi triéu ching t6i thiéu (MCID) dugc st dung dé
danh gid hiéu qua trong thi nghiém ICE ciing vo
cung quan trong trong tién lugng bénh nhan CIDP
[96]. Theo d6, MCID dugc dinh nghia 1a “khéc
biét nho nhit vé mit diém s6 & cac khia canh ma
bénh nhin cho ring dem lai hiéu qua” [97].

9. CHUNG TOI DIEU TRI CIDP NHU THE NAO

Mic du thiéu sy dong thudn vé diéu trj dai han,
chiing t6i van sé chia sé cach minh tiép can véi mot
bénh nhén CIDP duya trén tinh hiéu qua trong thuc
hanh 1am sang qua nhiéu ndm. Cach tiép cin nay
khong mang tinh mé pham va nhitng phuong phap
tiép can khdc cing nén dugc nhin nhan mot cach
ngang bing.

Trong truong hop khong c6 chéng chi dinh,
thudc diéu tri dau tay ctia ching t6ila IVIg. Nhu da
noi, diéu tri mang tinh ca th€ héa chirkhong cé lieu
mac dinh va tin s6 stt dung c6 dinh cho tt ca bénh
nhan CIDP. Nhiing bénh nhén c¢6 lam sang ning
né va tién trién nhanh luén can liéu IVIg cao hon
so v6i thé nhe va tién trién chdm. Nhiéu chuyén
gia ing ho tin s6 3-4 tudn/liéu nhung tiy vao tinh
trang bénh c6 thé dung mau hoic thua hon. Liéu
phdp mién dich dya vao dép tng lam sang nén
dugc stt dung dé diéu chinh liéu sao cho phu hgp
v6i nhu cdu ctia méi bénh nhan [88]. C4c chuyén
gia c6 kinh nghiém vé diéu tri bénh than kinh co
nén danh gia bénh nhan dinh ky dya vao cic thang
diém tién lugng c6 gia tri véi muyc dich ca thé hoa
liéu, ddm bao phu hop va két thuc diéu tri dung
thai diém khi theo déi dai han.

Dua vao céc dit liéu trong diéu tri CIDDP, it cac
nghién ctu ban dau v6iIVIg cho dénliéu phap mién
dich va SClg gin day [4S, 59, 62, 88], trong nhiing
trudng hop ning, ching toi thuong diéu tri véi lieu
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nap 2g/kg trong S ngay, sau d6 dung 0,4g/kg méoi
tudn. V6i nhiing ca bénh nhe hon, c6 thé khong can
duing liéu nap ma thay bang liéu 0,4g/kg méi tuin
trong 4 tudn, sau d6 1a méi 2 tudn hoicliéu 0,4g/kg
2 tudn méi lan c6 thé can nhic khi lam sang ning
hon. Ching t6i sé duy tri cing liéu cho dén khi lam
sang duing cai thién hodc bénh nhén dat dugc trang
thai binh nguyén. Thay vi hi vong tinh trang cta
bénh nhan tré vé binh thudng, muc dich ctia diéu
tri 1a gitip bénh nhan cai thién dugc stic co va chic
nang song ma diéu nay c6 thé phat hién dugc qua
tham khdm lam sang. Céc bénh nhéin dugc theo
doi theo chu ky 3 thang trit trudng hop tién trién
nhanh sé dugc tdi khim thuong xuyén hon. Khi
dat dugc trang thai binh nguyén, can bat ddulén ké
hoach giam liéu tu tir, bat dau tir viéc ting khoang
thoi gian gitta céc liéu IVIg, thuong la mai 3 thing.
Khong c6 huéng dan ro rang vé téc do gidm nhung
v6i da s6 bénh nhan, ching toi thuong két thac
diéu tri tai mot giai doan bénh nao d6. Trang thai
lui bénh cé thé dugc duy tri sau khi ngting thudc,
nhung d6i khi, bénh nhan cén tdi st dung IVIg tu
hang tudn cho dén méi 6 tuan dya trén nguyén tic
“cd thé cabénh’.

Céan nhdn manh ring trong bai dinh gid nay,
chiing t6i chi tap trung vao cich tiép cdn da mang
lai hiéu qua tai c6 s& caa minh. Chung t6i khuyén
khich déc gia tham khao liéu IVIg khac nhu da liét
ké phia trén.

Phu thudc vao mitc d¢ nang cua bénh tai thoi
diém tham kham, chuing t6i c6 thé két hgp IVMP véi
IVIg. Co s& cho mén cocktail nay con thiéu thuyét
phuc dau rang nghién cttu OPTIC da sém cho thay
vai trién vong [70]. Chung téi duy tri liéu IVMP
1g/tudn cting véi IVIg 0,4g/kg/tudn. Tuy nhién do
ghi nhén nhiéu tic dung phuy, ching t6i phai nhanh
chong duing IVMP. Tac dung phu cang laly do khién
ching t6i tranh st dung prednisone duong uéng
hang ngay hoic cich ngay, nhung no lai cho thdy sy
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uu viét trén nhiing bénh nhén kho ldy dudng truyén
tinh mach hodc dung nap kém véi IVIg,

Trong trudng hop dép ting khong thoa dang véi
IVIg va/hodc CCS, thay d6i sang PE c6 thé xem xét.
PE hién van la phuong phép diéu tri dau tay véi nhiing
bénh nhén ¢6 lam sang dién bién x&du nhanh. PE c6
thé diéu tri tam thoi cho dén khi moét phuong phap
diéu tri hitu hiéu khic dugc tim ra. Néu can thiét,
chung t6i van két hop PE véi IVIg trén nhiing bénh
nhan khang tri. O nhiing bénh nhén nay, PE dai han
1a rdt hiéu qua, mic du thach thic dit ra khi truyén
tinh mach kéo dai va tang nguy co nhiém khuén.

Véinhiing bénh nhan CIDP khang tri véi phuong
phap diéu tri tiéu chudn, budc dau tién can lam la
xem lai chdn dodn. Phu thudc vao triéu ching lam
sang, chung t6i lap lai cdc budc thim khidm nhu da
liét ké ¢ Bang 1. Sinh thiét than kinh c6 thé can thiét
dé chdn doédn xéch dinh. Trén bénh nhan phat hién
khéng thé khang neurofascin-15S va contactin-1,
rituximab nén dugc lya chon. Rituximab va
cyclophosphamide cing cin dugc cin nhic trén
nhiing bénh nhén khang thé huyét thanh 4m tinh va
khong c6 nguyén nhan thay thé nao phu hop, hoic
trén cac bénh nhan c6 dap ting véi PEX mac duhiéu
qua diéu tri van con khd han ché.

10. KET LUAN

Chin doan CIDP vén dya vao lam sang, dugc
ho trg béi ddu hiéu mét myelin trén dién co tuan
thi cc tiéu chi chuin héa nhu ctia EENS/PNS. O
nhiéu ca bénh, phén tich dich nao tay, chup MRI,
siéu Am hoic sinh thiét than kinh c6 thé hé trg chan
doan. Panh gia dap ting véi cacliéu phap mién dich
can phai dya vao cac thong s6 khach quan. Van con
mot ching dudng dai phia trudc trong cong cudc
tim cac chat chi diém sinh hoc can thiét cho chan
dodn va diéu tri, cing nhu phat hién cac phuong an
diéu tri thay thé cho nhiing bénh nhan khang tri véi
phuong phap cé san hién tai.
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