HUONG DAN THUC HANH LAM SANG
CHAN DPOAN, KIEM SOAT, VA PIEU TRI
VIEM GAN VIRUS C

(Theo hwéng din cia Hiép Hoi nghién ctru bénh gan Hoa KY)

Viém gan virus C (HCV) 12 mét van dé su khoe quan trong ctia cong dong va 1a
mot nguyén nhan hang dau cta bénh gan man tinh. O M¥, trung tim phong ngira
va kiém soat bénh uéc doan rang c6 hon 2.7 triéu nguoi dang bi nhiém HCV.’
HCV dang 1a nguyén nhan hang dau gy tir vong do bénh gan & My.° Vi vay Hiép
Hoi Tiéu Hoa Hoa Ky, Hiép Hoi Nghién Cuau Bénh Gan Hoa Ky da dua ra huéng
dan 1am sang nham cung cip cho cic nha 1am sang cic phuong phap dé chan
doan, diéu trj va ngin ngura viéc nhiém HCV.

I.KIEM TRA VA TU VAN

1.Kiém tra

Nhitng phuong phap tdi vu dé phat hién nhiém HCV 1a sang loc nhiing quan thé
dan s6 voi tién sir c6 nguy co va kiém tra nhimg ca nhan duoc lya chon véi mot
yéu t6 nguy co dugc xac dinh. Vi viée dat cau hoi can than, mot yéu td nguy co
ciia HCV c¢6 thé dugc xac dinh ¢ hon 90% cac trudng hop. Ngudn ldy dau tién cia
HCV 1a mau hay cac san phdm cua mau bi nhiém HCV. G My, viéc sir dung thude
chich 14 hinh thirc quan trong nht ciia sy lay nhiém, bat ky ai da ting tiém xi ke
thi nén duoc kiém tra. Nhitng nguoi cling nén duge kiém tra néu ho nhan truyén
mau hay nhitng thanh phan cia mau hodc ghép co quan trudc nam 1992, thoi diém
ma nhitng xét nghiém nhay duoc dung 1an dau tién dé sang loc nhiing ngudi cho
d6i v6i khang thé HCV. Ké tir thoi diém do, viéc nhiém HCV do truyén mau thi
hiém. Nhirng ngudn khac c¢6 kha ning 1y nhiém HCV bao gdm quan hé tinh duc
v6i nguoi bi nhiém, hay nguoi c6 quan hé tinh duc véi nhiéu ngudi, kha ning
thuong xuyén tiép xic véi mau bi nhidm trong nhimg nhan vién chim soc stc
khée, va qua trinh xung quanh luc sanh.



Mic du, ti 16 nhiém HCV thi cao hon 16 rang & nhiing nguoi c¢6 quan hé tinh duc
v6i nhiéu nguoi, thi viée 1ay truyén qua dudng tinh dyc & nhimg ngudi mot vo mot
chong 14 hiém. Do d6, trong khi binh thuong tu van dbi v6i nhitng nguoi bi nhiém
HCV phai thong bao cho nhitng nguoi ban tinh ctia ho hién nay vé tinh trang
nhiém HCV cua ho,viéc kiém tra nhirng nguoi ban tinh dugc thuc hi¢n dau tién
cho sy ddm bao an toan. Khong can phai han ché nhitng hoat dong binh thuong cua
nhitng thanh vién trong gia dinh ngoai trir nhitng diéu c6 thé gay ra chay mau, nhu
dung chung dao cao rau hay ban chai. HCV khong lay truyén qua viéc om nhau va
dung chung dung cu trong nha. Tuy, su quan hé tinh duc mot vo mot chéng c6 mot
nguy co thap bi lay nhiém HCV, nhu di dugc thong bao & trén, nhu cd nguy co
cao hon ¢ nhimg ngudi c6 quan hé tinh duc voi nhidu ngudi. Nhitng nguoi bi
hemophilia (bénh mau khong dong) nén duoc kiém tra viéc nhiém HCV néu da
nhan nhitng san phdm vé mau trudec nim 1987, thoi diém ma qué trinh bat hoat
virus dugc thuc hi¢n. Cling dé nghi kiém tra viéc nhiém HCV dbi véi nhirng nguoi
c6 bang chung trong viéc ting aminotransferase (alanine va/ hay aspartate
aminotransferase; ALT/ AST) khong giai thich duoc 1a van dé khac, nhiing ngudi
da dung duoc thim phan mau, hay nhiing nguoi bi nhiém HIV.

Nhiing tinh hudng khac bi nghi ngd ¢6 nguy co lay truyén HCV 1a nhiing thao tac
y té thong dung nao do6 ( cham ctru, rach vét thuong...), tiém chich, xdm minh, va
tham chi viéc cét toc. Mot vai nghién ctru vé viéc nhidm HCV da bao cdo co lién
quan dén viéc xam minh . Hau hét cic nghién ctru vé tiém chich thi thay khéng
khac nhau giita tiém chich o tai va tiém chich ¢ nhiing noi khac cta co thé. Nhung
két qua khong nhat quan trong hinh thitrc nghién ctru, nhitng két qua cudi cliing vé
viéc quan sat cac nguy co lién quan dén viéc nay thi viée tiém dudi da 13 c6 van dé,
mic du nguy co nay néu trinh bay thi duong nhu 1a thap. Do d6, khong can kiém
tra thuong quy cho nhitng nguoi c6 xdm minh hay dugc tiém chich, dic biét néu
nhimg qua trinh d6 duoc thuc hién & nhitng noi duoc cap phép. Bang 1, dugc cap
nhat tir nhirng khuyén cdo da dugc cong bd boi Trung tam kiém soét bénh, Atlanta,
Georgia, thi phac thao ra danh sach nhitng nguoi nén duoc kiém tra thuong quy
viéc nhiém HCV. Trong mét vai tinh hudng (vi du: nhitng ngudi dung thube chich,
nhimg ngudi bi mau kho cam), thi ti 16 nhiém HCV 1a cao (khoang 90%); trong
nhimg truong hop khac (vi du: nhitng ngudi duoc truyén mau trude 1992), ti 18 bi
nhiém trung binh (khoang 10%). Pdi véi nhitng ngudi con lai (vi du: nhimg ngudi



dung kim chich, nhitng ngudi quan hé tinh duc v6i ngudi bi nhiém HCV) thi ti 18
kha thap (2- 5%).

2. Tw van

Nhitng ngudi dugc phat hién bi nhiém HCV nén duoc tu van dé biét cach ngin
ngira sy lay nhiém virus cho nguoi khac. Viéc thuc hién 1am sang nén khuyén rang
tat ca nhiing ngudi da dugc xac dinh bi nhiém HCV duoc gido duc rr?lng viéc lay
nhiém dén nhitng ngudi khac thong qua tiép xic vi mau ciia ho va vi vy ho nén
can than dé tranh nhimg biéu hién ¢ thé cta kha ning nay. Nhung 1oi khuyén nay
ap dung ddi véi tat ca nhitng ngudi bi nhiém HCV: day 1a diéu quan trong dic biét
cho nhitng nguoi ding thude tiém chich- ho 13 ngudn l1ay chinh cho viéc nhiém
HCV. Nhirng tinh hubng dugc yéu cau tu van duoc thé hién & bang 2.

Bang 1. Nhing nguoi dwoc dé nghi kiém tra HCV

e Nhimng nguoi da tiém chich thudc gan diy va ca trong qua khu tir 1au, bao
gém nhing ngudi duoc tiém du chi mot 1an

e Nhiing nguoi lién quan dén ti 1¢ nhiém HCV cao la:
- Nhing ngudi nhiém HIV

- Nhiing nguoi bi Hemophilia ma nhan nhiing yéu té dong mau trudc
1987

- Nhitng ngudi da timg tham phan mau
- Nhiing nguoi c6 tang aminotransferase khong giai thich dugc.
e Nhimg ngudi trude ddy da truyén mau hay ghép co quan, bao gom:

- Nhitng nguoi duge xac dinh da nhan mau tr mot nguoi cho mau ma
gan day da dugc kiém tra ¢ nhiém HCV

- Nhitng nguoi d3 nhan truyén mau hay cic san pham vé mau trudc
thang 7/1992

e Nhing tré em dugc sanh boi nhitng ngudi me nhiém HCV




e Nhitng nhan vién lam vé cham soc suc khoe, cap ctru va an toan cong cong
sau khi bi kim dam hay da bi tray xudt ti€p xuc véi mau c6 HCV duong tinh

e Nguodi quan hé tinh dyc hién nay bi nhiém HCV."

(*) Mdc di ti 1 nhiém la thdp, nhung mdt xét nghiém dm tinh & nguoi ban tinh
cung cdp sw bdo dam, nén kiém tra tinh hinh cia ngueoi quan hé tinh duc trong
thuee té 1dm sang.

Khuyén cao:

Nhitng nguoi nhiém HCV nén dwoc tw vdan dé lam thé ndo tranh truyén cho
nguoi khdc, nhw dwoc hwéng dan trong bang 2

Bang 2. Tw van dé tranh lay truyén HCV

e Nhitng ngudi nhiém HCV nén dugc dé nghi tranh dung chung ban chai danh
rang va dung cu cao rau va nha khoa va phai dugc canh bao dé bing bat ky
vét thuong chay mau dé tranh mau cta ho dinh vao nguoi khac.




e Nhiing ngudi ndy nén dugc dé nghi khong dung nhitng thude chich khong
khong dung qui cach. Di voi nhimg nguoi tiép tuc dung thudc tiém nén
duoc tu vin dé dé tranh st dung lai hay dung chung 6ng chich, kim tiém,
nudc, bong gon, hay dd dung ca nhan khac; phai lau sach chd tiém bang gac
con mai; va phai bo nhitng 6ng tiém va kim tiém sau khi ding mot 1an

e Nhimg nguoi bi nhiém HCV nén duoc tu van 13 nguy co ldy nhiém qua
duong tinh dyc 1a thip va viéc bi nhiém nay ban than né khong phai 1a mot
1y do dé thay ddi nhitng quan hé tinh duc (vi du: di voi nhitng ngudi quan
hé trong thoi gian dai thi khong can phai bat dau dung bién phap ngira bang
bao cao su va nhitng nguoi khac nén luoén luoén thuc hién quan hé gidi tinh
an toan)

e Nhimg ngudi nhiém HCV nén duoc khuyén khong hién mau, cac co quan co
thé, cac mo khéc hay tinh dich

ILXET NGHIEM KIEM TRA

1.Cac loai xét nghiém

Viéc st dung céc xét nghiém duge mo ta & bang 3, c¢6 nhiéu loai c¢6 thé phuc vu dé
phét hién viéc nhiém HCV. Trong thuc hanh 1am sang, phuong tién thong thudng
dé kiém tra ban dau 13 khang thé HCV (anti-HCV), sau dén dung HCV ribonucleic
acid (RNA) dé chtimg minh c6 virus trong méau. Boi vi hau hét nhitng nguoi dang
bi nhiém HCV c6 miic HCV RNA trong gi6i han ciia nhiing xét nghiém dinh
luong va bai vi viée dinh lugng HCV RNA thi can thiét dé biét cho viéc trude dicu
tri va viéc theo doi diéu tri, nhiéu chuyén gia van str dung thudng quy viéc dinh
luong hon 1a dinh tinh HCV RNA dé xac dinh su ton tai virus trong mau.Tuy
nhién, nhitng xét nghiém dinh luong HCV RNA néi chung khong thi khong c6 vé
nhay; do d6, mot vai chuyén gia thich st dung mdt xét nghiém dinh tinh hon hoac
nhu mot kiém tra dau tién hay dé khang dinh két qua khang thé HCV duong tinh &
nhitng bénh nhan c6 két qua am tinh ddi v6i xét nghiém dinh luong. Mot xét
nghi¢ém RNA nhay am tinh & mét bénh nhan c6 khang thé HCV thi biéu thi diéu
kha thi nhat 13 viéc nhié HCV d3 hét. Nhitng giai thich khac 1a xét nghiém mién



dich anti-HCV duong tinh 1a sai, xét nghiém HCV RNA am tinh 1a sai, hay hiém
hon 1a mot nguoi c6 virus trong mau khong lién tuc hay voi luong thap.

Xét nghiém mién dich tai t6 hop co6 gia tri gidi han trong thuc hanh lam sang
nhung c6 thé chimg minh nguyén nhan ciia mot xét nghiém mién dich anti-HCV
duong tinh & mét ngudi voi HCV RNA khong phat hién duge. Mot két qua vét
mién dich am tinh chi ra ring két qua xét nghiém mién dich anti-HCV duong tinh
d3 c6 1a mot két qua duong tinh sai va viéc kiém tra thém nira 13 khong can thiét.
Mot két qua vét mién dich dwong tinh véi 16n hon hay bang hai lan trong d6 HCV
RNA khong thé phat hién khi dung mot xét nghiém dinh tinh dugc cap phép cho
thay rang viéc nhiém HCV di duoc giai quyét va viéc kiém tra tiép theo khong can
nira.

C6 nhing trudng hop trong d6 anti-HCV am tinh ma khong loai trir duge nhiém
HCV ¢ nhitng bénh nhan c6 nghi ngd bénh gan. Nhiing truong hop ndy bao gom
nhiém HCV cép tinh hay nhiing tinh trang bi tc ché mién dich. Kiém tra HCV
RNA c6 thé duge dung dé khang dinh viéc nhiém HCV cip tinh sau dot cap bdi vi
HCV RNA c6 thé duoc phét hién trong 1 dén 2 tuan, trong khi khang thé HCV ¢6
thé dugc phat hién trung binh 14 8 tudn sau d6. Xét nghiém HCV RNA c6 thé ciing
hiru ich dé kiém tra viéc nhiém HCV ¢ nhiing ngudi c6 khang thé HCV am tinh
ma nhirng ngudi nay duoc biét c6 nhitng tinh trang lién quan dén viéc giam san
xuat khang thé, nhu nhiém HIV va thim phan maiu man.

2.Nhirng xét nghiém HCV RNA

2.1.Nhiing xét nghiém dinh tinh

HCV RNA c6 thé dugc phat hién trong méau khi ding nhiing k¥ thuat khuéch dai
nhu phan tng chudi polymerase (PCR: polymerase chain reaction) hay khuéch dai
su sao chép trung gian (TMA: transcription- mediated amplification). Trung tam
quan 1y thudc va thyc pham (FDA: the Food and Drug Administration) da céng
nhan 2 xét nghiém PCR —co ban cho viéc phat hién dinh tinh HCV RNA: (1) Xét
nghi¢m virus viém gan C Amplicor, version 2.0, va (2) Xét nghi€ém virus viém gan
C Cobas Amplicor, version 2.0 (Roche Molecular Systems, Branchburg, NJ),
chung c6 gi6i han thip ctua ngudng phat hién 13 x4p xi 50 IU/ml. Nhimg xét



nghi¢m khong dugc cong nhan cd kha nang thuwong mai khac duge dung & mot vai
cac phong xét nghiém chan doan.

2.2.Cac xét nghiém dinh lwong

Céc xét nghiém dinh luong (Bang 3) xac dinh s6 luong cia HCV RNA trong mau
dugc dung bang nhitng ki thuat khuéch dai bia (PCR, TMA) hay k¥ thuat khuéch
dai tin hiéu (xét nghiém chudi DNA). Gia tri HCV RNA trong mau gitp cho viéc
tién doan kha ning dap ung diéu tri, va sy thay d6i gia tri HCV RNA trong qua
trinh diéu tri dugc dung dé theo ddi dap tng. Cac két qua nén duoc bio cao dén
nhitng t6 chimg qudc té dé tiéu chuan hoa cac dir liéu. Du vay, cac khoang dao
dong thi khac nhau va nhing két qua co6 thé khé dé so sanh giita nhiing xét nghiém,
cling nhu ch thich ¢ bang 4. Boi su thay di trong cac gia tri HCV RNA duoc
dung dé theo ddi dap tng diéu tri , nén diéu quan trong luc bt dau diéu tri 1a co
dugc gia tri thuc sy thi hay hon 1a mét chi dinh duoc yéu cau don thuan 1a gia tri
vuot qua gidi han trén cia ngudng phat hién, vi 1y do d6 thinh thoang nhiing gia tri
HCV RNA ¢ trén nguong cua xét nghiém c6 kha nang hi¢n nay. Thém vao do, xét
nghiém dinh luong twong tu nén duoc dung trong diéu tri dé tranh nham 1an. Chi
xét nghi¢m dinh luong ma dugc chép nhan hién nay béi FDA 1la HCV RNA
Versant version 3.0 (Bayer Diagnostics Tarrytown, NY) (Bang 3)

2.3.Genotype HCV.

Cé6 6 genotype HCV chinh. Mac du vay, genotype khong tién doan dugc hau qua
ciia bénh ma no tién doan duoc kha ning dap tng cua diéu tri, va trong nhiéu
truong hop, xac dinh dugc thoi gian diéu tri Xac dinh genotype cé thé duoc thuc
hién bang phan tich chudi truc tiép, bang su lai gibng dao ngugc dé tham do sb
nucleotide dic hiéu cta genotype, hay bang cach dung nhiéu dang doan ngin gidi
han. Hai xét nghiém chua dugc FDA cong nhan ma c6 kha nang hién nay dung
trong 1am sang: (1) Kit genotype Trugene HCV 5’NC (Visible Genetics, Toronto,
Canada), kit nay dua vao su sip xép chudi truc tiép sau d6 dugc so sanh voi dir
liéu mot chudi tham khdo, va (2) xét nghiém line- probe (Inno LiPA HCV II,
Innogenetics, Ghent, Bi), xét nghi€ém nay dua vao su lai giéng nguoc cua PCR
amplicons trén mdt manh nitrocellulose dugc phii boi nhitng thanh gém nhiéu
nucleotide dic hiéu genotype. Mot khi genotype dugc xac dinh thi viéc kiém tra
khong cau 1ap lai nita. Nhitng xét nghiém thuong mai hién nay that bai trong viéc



xac dinh genotype trong mot ti 1€ nho (< 3%) nhiing bénh nhan HCV duong tinh,
va mot ti 18 nho twong tu (1- 4%) c6 thé biéu hién cac genotype pha tron.

Bang 3. Nhirng xét nghiém dinh lwong HCV RNA huyét thanh

Xét nghiém 11U/ L chuyén K¥ thuat Khoang dao
doi dong (IU/L)

HCV Amplicor, version 0,9 copies/ml Manual competitive 600- 500.000

#2.0 rtPCR

HCV Cobas Amplicor 2,7 copies/ml Semi-automated 600- 500.000

Version # 2.0 competitive rtPCR

HCV RNA  Versant 5,2 copies/ml Semi-automated ‘braned 615-700.000

Version # 3.0 DNA’ assay

LCx HCVRNA dinh 3,8 copies/ml Semi-automated 25-2.630.000

luong competitive rtPCR

SuperQuant 3,4 copies/ml Semi-automated 30- 1.470.000

competitive rtPCR

*Nhirng khuyén cdo

1. Nhitng bénh nhan bi nghi ngd nhiém HCV man tinh nén duogc kiém tra

khang thé HCV

2. Viéc kiém tra HCV RNA nén duoc thue hién &

a. Nhing bénh nhan c6 mét 1an anti-HCV duong tinh



b. Nhitng bénh nhan diéu tri thuc chong virus ding xét nghiém dinh
luong

c. Nhiing bénh nhan ma c6 bénh gan chua giai thich dugc voi xét
nghiém anti-HCV am tinh va ho 13 nhimg ngudi bi suy giam mién
dich hay bi nghi ngd nhiém HCV cép tinh

3. Genotype HCV nén duoc xac dinh ¢ tat ca nhitng nguoi bj nhiém HCV
trude khi duoc diéu tri dé xac dinh qué trinh diéu trj va kha niang dap tng

3.Loi ich ciia sinh thiét gan

Vai tro cia sinh thiét gan trong diéu tri nhitng bénh nhan viém gan virus C man thi
hién nay con dang tranh cii. Trong nhiing thir nghiém 1am sang vé diéu tri ban dau
ctia viém gan virus C, mot sinh thiét gan duoc xem nhu mot théng sé quan trong
dé giup d& viéc huéng din quan 1y va diéu tri, dic biét tai thoi diém khi dap tng
dbi v6i diéu trj 1a thap. Gan day hon, véi nhiing tién bd trong hiéu qué diéu tri, gia
tri cta sinh thiét gan d3 duoc dit cdu hoi boi vi nhitng nguy co tiém tang cta thi
thuat va su lo lang vé nhiing sai sét cia viéc 1dy mau. Piéu nay da thac ddy mot vai
diéu dé nghi ngd su can thiét cia sinh thiét va dua ra dé xuét 1a thu thuat nay co thé
khong can thiét nhu mot khoi dau dé diéu tri. Tuy nhién, béi vi diéu tri hién nay thi
hi€éu qué cua vi¢c sach virus chi khoang 2 $6 nguoi dugce diéu tri, va boi vi diéu tri
thi lién quan dén kinh té va nhiing tac dung phu nén cé nhitng nguoi thi thich hop,
nhirng ngudi ma viéc diéu tri c¢6 thé duoc tri hodn cho an toan.

Viéc sinh thiét gan cung cp nhiing thong tin vé giai doan cta xo héa mé soi va
mirc d6 ctia viém gan, nhiing dic diém mo bénh 1y ma diéu nay thi hitu ich cho ca
bénh nhan va nguoi thuc hién trong viéc tién doan dién tién tu nhién cta bénh va
vi thé cuc ky lién quan dén diéu tri. C6 ba hé théng diém cho viéc xac dinh mirc d6
ctia viém (grading) va pham vi ctia xo hoa (giai doan) da duoc dit ra, 2 trong s6 d6
— hé théng diém Metavir va hé giai doan Ishak duogc nhan sy quan tdm nhat.
Nhiing chi tiét ctia cac hé théng nay duoc trinh bay & bang 4. Viée sir dung mire do
x0 hoa nhu 1la mot yéu td co ban cho diéu tri, nén viéc diéu tri noi chung duoc dé
nghi nén viéc sinh thiét gan cho thiy diém Metavir > 2 hay diém Ishak > 3. Mot
vai chuyén gia, trong viéc can nhic sy can thiét diéu tri, ciing danh gia mtc do cua



viém gan. Tuy nhién, khong c6 nhitng huéng dan duoc dé ra nhu thé nao dé phdi
hop muc d xo hda gan va tinh trang viém. Hon nira, viéc do luong sy xo hoa gan
va dac biét 1a tinh trang viém gan, co thé bi sép dat do sai soOt cua viéc léy mau va
boi sy kho khan trong viée gidi thich mé bénh hoc. Trong hau hét cac nghién ctru,
pham vi cia xo hoa gan la mot tién doan phu thudc vao dap tng cua diéu tri. Cac
bénh nhan véi mic dd xo hoa nhe nhang hon dap ung diéu tri ndéi chung tét hon so
v6i nhitng bénh nhan c¢6 xo hoa tién trién nhiéu hon (xo hoa bic cau hay xo gan).
Tuy nhién, viéc can thiét diéu tri ¢ nhitng bénh nhan nay thi thdp hon ¢ nhiing
bénh nhan bi xo héa nhiéu hon. Hiéu qua kinh té ciia viéc diéu tri nhitng bénh nhan
ma khong c6 xo hoéa gan (trén sinh thiét) thi dugc nghi ngd bai vi tham chi tién
luong cua khong diéu tri cling tuyét voi, diéu nhin manh & day la sy quan trong
cua chinh xac giai doan mirc do ndng cua bénh gan. Sy phat hién cua lam sang, xét
nghiém va X quang c6 thé xac dinh nhiéu bénh nhan xo gan, nhung khong c6 bénh
nhan c¢6 muc dd it hon su xo héa. Do d6, & nhitng ngudi khong c6 bang ching 1am
sang chic chan xo gan thi viéc sinh thiét gan 13 hitu ich cho viéc cung cdp nhiing
thong tin vé mic d6 ton thuong gan lién quan dén nhiém tring man tinh, cho nén
thu thuat ndy van 1a cach tién doan tdt nhat vé tién lugng. Mac du, cac marker xo
hoa gan c6 kha nang thuong mai hdéa nhung hién nay chung khong du do chinh xéc
dé tién hanh thuc hién chung thudng quy. Cho dén khi cac marker nhay cam co thé
phat trién c6 thé dugc phat trién ma sé xac dinh tat ca cac giai doan xo hoa va phan
anh thong tin di duoc xac dinh tir sinh thiét gan, thi thuit nay van 1a thong s6 duy
nhat dé xac dinh sy tram trong cua ton thuong tir nhiém HCV trong nhiéu bénh
nhan.

Sau khi cAn dong nhitng yéu t6 nguy co, nhimg thuin loi va gia thanh cua viéc
diéu tri HCV hién nay va cua sinh thiét gan, hau hét cic nha 1am sang chuyén khoa
dé nghi thuc hién thuong quy sinh thiét gan & nhitng bénh nhan c6 nhiém HCV
genotype-1 dé dugc huéng dan diéu tri. Tuy nhién, nhiing bénh nhan bj nhiém
HCV genotype-2 va 3 ¢6 mot kha nang cao vé dap umg va do d6 mot vai nguoi ting
ho viéc diéu trj tit ca cac bénh nhan ma khong can chu ¥ dén sy trAm trong cia
bénh gan ma khong can viéc sinh thiét gan. Di voi nhitng bénh nhan khong bi hay
bi it xo hoa (vi du: Metavir < 2 diém, hay Ishak < 3 diém), viéc diéu tri ¢ nhiing
bénh nhan niay nén dugc tri hodn, sinh thiét gan c6 thé hiru qua dé theo ddi tién
trién cta bénh gan. Mot giai doan khoang 4 dén 5 nam gitra nhitng 1an sinh thiét
c6 thé can dé do sy thay d6i ddi v6i nhirng bénh nhan nay.



Cho du sy phan b xo hoa gan c6 khuynh huéng x4u di ¢ nhitng ngudi c6 muc cac
aminotransferase mau tang hon la ¢ nhiing ngudi cd6 muc cac aminotransferase
binh thuong, 14% dén 24% cac bénh nhan véi gia tri binh thuong ton tai kéo dai
c6 nhiéu hon xo hoa khoang ctra trén sinh thiét gan. Nhitng ngudi nay co thé co
bénh gan tién trién theo thoi gian cho du sy ton tai kéo dai cua gid tri
aminotransferase binh thuong. O nhiing ca thé co gia trj aminotransferase binh
thuong va xo héa gan rong (cau xo héa hay xo gan), viéc diéu tri nén dugc can
nhic, va sinh thiét gan 1a phuong phap kha thi duy nhat dé cung cap thong tin can
thiét dé huéng dan quyét dinh nay. O nhitng bénh nhan nhiém man tinh va c6 céac
dau hiéu 14m sang cua xo gan tién trién, viéc sinh thiét gan c6 thé hd trg it hon cho
su nhan manh vé 1am sang va c6 thé c6 nguy co hon so v6i nhitng bénh nhan khoe
manh hon.

Bang 4. Nhirng hé thong diém mé hoc

Giai doan Hé Metavir H¢ ISkak”

0 Khong xo hoa Khong xo hoa

1 Sy phat trién xo hoéa Sy phét trién mo soi & mot vai
quanh khoang ctra vung tai khoang ctra, c6 hay khong

c6 nhiing xo hoéa nho

2 Nhiéu xo héa P-P (> 1 xo Su phat trién mo sgi & hau hét cac
hoa) khoang ctra v&i c6 hay khong co
nhitng xo héa nhd

3 Nhi€u xo hoa P-C (> 1 xo Su phat trién mo6 s¢1 ¢ hau hét cac
hoa) khoang ctra v&i cau noi cura- cura
xuat hién thuong xuyén

4 Xo gan Su phat trién mo sgi ¢ khoang cira
v6i dau hiéu cau noi (P-P hay P-C)

5 Dau hiéu cau ndi (P-P hay P-C) voi
nhimg ndt (xo gan khong hoan




toan)

6 Xo gan

P-P (portal- portal): cua- cura; P-C (portal- central): cua- trung tam

*Nhirng khuyén cdo

1.Khoéng quan tam dén mirc ALT, mét sinh thiét gan nén lam khi viéc d6 anh
hudng dén viée diéu tri c6 duge khuyén cdo hay khong, nhung sinh thiét thi
khong bat budc ddi v6i diéu tri lan dau tién.

2.Mot sinh thiét gan c6 thé cung cap thong tin cho viéc tién luong .

IILPIEU TRI VIEM GAN SIEU VI C

1.Sw can thiét phai didu tri

Céc nghién ctru vé dién tién tu nhién da chi ra rang 55 dén 85% nhiing ngudi bi
viém gan virus C cdp van con nhiém HCV. Trong nhitng nguoi ndy, 5 dén 20% da
dugc bao cao 1a din dén xo gan trong thoi gian khoang 20 dén 25 nam. Nhimg
ngudi nhiém HCV lién quan dén xo gan thi c6 nguy co cao tién t6i bénh gan giai
doan cudi (mot nguy co xap xi 30% trong vong trén 10 nim) ciing nhu carcinoma
té bao gan (HCC) (mdt nguy co xap xi 1 dén 2% mdi nam). 15% dén 45% s6 bénh
nhan ¢6 viém gan C cip tinh, nhitng ngudi da khoi (HCV RNA khong bi phat hién
trong mau ctia ho) thi khong 1a dbi tugng ddi véi nhitng bién ching lau dai va
khong can diéu tri. Tuy nhién, trong thuc hanh 1dm sang ndi chung viém gan C cap
thi khong thudng duoc phat hién; cha yéu cac bénh nhan da sin c6 viém gan virus
C man. O nhirng trudong hop tdn tai sy nhidm bénh kéo dai, sy tién trién dén xo gan
1a diéu duoc quan tam dau tién, dugc luu tim thuong xuyén kéo dai hon thap nién,
va xdy ra thuong xuyén hon ¢ nhitng nguoi bi nhiém lac tudi gia hon (dic biét 13
dan 6ng), d6 1a nhitng ngudi udng hon 50 gram alcohol mdi ngay, 1a nhitng ngudi
béo phi hay nhiém md& gan trim trong, va nhitng ngudi déng nhiém HIV. Xo hoa
khoang ctra nhiéu hon trén sinh thiét (Metavir > 2 diém hay Ishak > 3 diém) 1a mot



tién déan quan trong vé viéc tién trién trong tuong lai ctia bénh gan va sy can thiét
cua diéu tri HCV.

Viéc nhiém HCV ciing c6 thé lién quan dén sy thay d6i ctia nhitng biéu hién viém
gan thém vao, diéu chil yéu cua biéu hién nay 1a viéc dung nap nhimg protein mau
bat thuong duoc goi 1a cryoglobulin. Nhimg két qua bénh hoc, cryoglobulin hdn
hop trong mau da dugc dé cap, thi phat trién tinh trang viém mach mau, ma tinh
hinh nay lién quan dén nhimg biéu hién da va su ton thuong co quan dudng rudt
ma anh hudng phan 16n dén than. Viéc biéu hién cryoglobulin mau c6 triéu ching
thi 1a mot chi dinh cho viée diéu tri chéng virus HCV, khong can xem giai doan
ctua bénh gan.

2.Muc tiéu va két qua didu tri

Muc dich diéu tri dé ngan ngua bién chirng cta nhiém HCV; @6 1a dat dugc chu
yéu viéc diét sach sy nhiém khuan. Theo do, nhirng dap ung diéu tri thi mé ta mét
cach thuong quy 1a két qua cua viéc kiém tra HCV RNA. Viéc nhiém HCV dugc
coi la da bi diét khi ¢6 dap tng virus kéo dai (SVR), duoc xac dinh khi khong cé
HCV RNA trong huyét thanh boi mot xét nghiém nhay tai thoi diém két thiic diéu
tri va 6 thang sau do. Nhitng nguoi ma dat dugc SVR thi luén luén c6 mat tinh
trang giam dang ké sém mizc HCV RNA trong mét vai nghién ctru 1a giam 2- log
hay mat HCV RNA & tudn 12 trong khi diéu tri, dd duoc coi nhu mot dap Gng
virus sém (EVR: early virologic response). Viéc tiép tuc khong ¢ phat hién duoc
virus tai thoi diém két thuc diéu tri duoc coi nhu viée dap tng ltc két thuc diéu tri
(ETR: End of treatment response). Mot bénh nhan dugc coi nhu tai phat khi HCV
RNA da khong phat hi¢n trong khi diéu tri nhung lai dugc phat hi¢n lai sau khi
khong tiép tuc diéu tri. Nhimg ngudi ma mic HCV RNA van 6n dinh trong diéu tri
dugc coi la nhitng nguodi khong dap ung, trong khi nhitng ngudi ma miac HCV
RNA gidm (vi du > 2 log), nhung khong bao gio am tinh, dugc coi nhu 1a nguoi
dap trng mat phﬁn. Su cai thién trong mo hoc gan, bao gé)m su cai thién xo hoa, da
dugc quan sat & nhiing bénh nhan nhan interferon hay pegylated interferon
(peginterferon) trong sy phdi hop véi ribavirin, dic biét & nhitng bénh nhan nay c6
SVR dbi voi diéu tri.

Bang 5. Cac thudc dwoc sir dung trong diéu tri viém gan virus C man



Generic (Tén thwong mai)

Liéu dé nghi

Su phdi hop peginterferon véi ribavirin

Peginterferon alfa-2a (40 kd) (Pegasys, Hoffman- La
Roche, Nutley, NJ)

Peginterferon alfa-2b (12 kd) (Peg-Intron, Schering-
Plough Corporation, Kenilworth, NJ)

Ribavirin  (Rebetol, Shering-Plough Corporation,
Kenilworth, NJ; Copegus, Hoffmann-La Roche)

Cac phac dd dung trong nhitng hoan canh 1am sang
cu thé

Peginterferon alfa-2a (40 kd) (Pegasys) don tri liéu

Peginterferon alfa-2b (12kd) (Peg-Intron) don tri li¢u

Interferon alfa-2b + ribavirin (Rebetron, Schering-
Plough Corporation)

Interferon
Alfa-2a (Roferon-A, Hoffmann-La Roche)

Alfa-2b (Intron-A, Schering-Plough Corporation)

180 pg SQ mot lan/ tuan,
khong phu thude can nang

1,5 pg/kg SQ mot 1an/ tuan

800- 1200 mg PO hang ngay
(chia hai lan/ngay), liéu phu
thuéc vao tinh trang nhiém
ddc, genotype, va can ning
bénh nhan

180 pug SQ mot lan/ tuan,
khong phu thudc can ning

1,0 pg/kg SQ mot 1an/ tun

Interferon alfa-2b SQ 3 mU
ba 1an mdi tuan.

Ribavirin 1.000mg PO mdi
ngay < 75 kg hay 1.200 mg
mdi ngay néu > 75 kg (chia
1am 2 14n)

3 mU SQ ba lan mdi tuan

3 mU SQ ba lan mdi tuan



Consensus (Infergen, InterMun, Brisbane, CA) 9 ng SQ ba lan mdi tuan; 15
ug ba 1an mdi tuan d6i véi
nhirng nguoi khong dép tng

Chir viét tdt: kd (kilodaltons); SO (subcutaneously) dwéi da; mU (million units);
PO (per mouth).

3.Piéu tri HCV tdi wu: Peginterferone Alfa va Ribavirin

C6 nhiing cai thién that su trong nhiing thanh cong cua diéu tri HCV (Hinh 1), va
c¢6 nhiéu diéu tri hién nay da dugc cong nhan boi FDA (Bang 5). Trong nhiing thir
nghiém 1am sang ngiu nhién, ti 16 SVR tong cong tit ca cao nhat da dat dugc véi
su phéi hop tiém dudi da hang tuan peginterferon alfa tic dong dai va ribavirin
udng, phac dd nay hién nay 1a diéu trji chuan.

Peginterferon duoc san xuit bang cich néi mot phan phan tir polyethylene glycol
tro vé1 phan tir interferon, do d6 gidm d¢ thanh thai than, thay doi chuyén hoa, va
gia ting thoi gian ban hay cta phan tir peginterferon. C6 hai san pham dugc cap
phép & MY, peginterferon alfa-2b 12-kd (Peg-Intron, Schering-Plough Corporation,
Kenilworth, NJ) va peginterferon alfa-2a 40-kd (Pegasys, Hoffmann-La Roche,
Nutley, NJ). Do thoi gian ban huy kéo dai ctia ching nén cac san pham nay c6 thé
dung duoc bang dudng tiém dudi da mot 1an mdi tuan. Trong nhitng thir nghiém co
kiém chirng, ngau nhién 16n, ti 16 SVR cao hon di c6 duoc voi su phéi hop tiém
hang tuan peginterferon alfa va udng ribavirin hai 1an mdi ngay so véi interferon
alfa dung bang duong tiém 3 1an mdi tudn cing phdi hop véi ribavirin hay
peginterferon alfa dung don doc. Trong nhitng thir nghiém nay, peginterferon alfa-
2b v6i lidu theo can ning (1,5 pg/kg di duoc cong nhan ctia FDA) va phdi hop
cung ribavirin 800 mg; peginterferon alfa-2a dugc duoc dung mot lidu thich hop 1a
180 pg dya theo di diéu chinh can ning, liéu cao hon ribavirin (1.000 mg néu < 75
kg va 1.200 mg néu > 75kg). Trong thir nghiém c6 kiém soat, ngiu nhién thtr ba,
180 pg peginterferon alfa-2a dugc dung véi ribavirin liéu 800 mg hay cao hon,
diéu chinh theo can ning. Bdi vi hai hop chat peginterferon alfa khong duoc so
sanh trong thir nghiém c6 kiém chung, ngiu nhién véi viéc sir dung cung lidu
ribavirin, nén nhitng hiéu qua lién quan cta ching khong thé danh gia duoc. Tuy



nhién, c6 nhitng chi dinh twong tu vé dap tGng diéu tri va nhing tic dung phu.
Nhiing thong tin nay cho thdy sy tin tuong vé tinh hiru ich dbi véi nhiing khuyén
cdo diéu tri duoc thiét 1ap ma khong phai luon lap lai ddi voi ca hai cdu trac
peginterferon. Vi du, thiét ké ctia nghién ctru peginterferon alfa-2a thi chi c6 kha
ning xac dinh rang qua trinh diéu tri 6 thang 1a thich hop dbi voi nhitng ngudi
nhiém HCV genotype 2 hay 3. Tuy nhién, nhitng khuyén cdo di mé rong dé bao
gbm tat ca nhitng chét peginterferon.

4.Hi€u qua va nhirng tién lwong cia dip irng

Ti 18 dap tng noi chung dbi véi peginterferon phdi hop ribavirin, va viéc dap ung
tiy theo genotype va mirc HCV RNA truée diéu tri, duoc trinh bay ¢ hinh 2, 3 va
4. Kha ning dat dugc SVR c6 thé duoc tién déan bang nhitng biéu hién cta bénh
nhan trude diéu tri, cling nhu boi EVR. Trong tat ca nhitng nghién ctru tién ciu,
genotype 1a yéu t6 tién lwong manh nhét cua viéc dap tng. Trong nhitng nghién
ctru ¢6 kiém chung, ngdu nhién ciia peginterferon alfa-2b va ribavirin, ti 1& SVR thi
cao hon & nhitng bénh nhan c¢6 nhiém HCV véi genotype-2 hay genotype-3, gia tri
HCV RNA trugc diéu tri thap hon (Hinh 2), ngudi tré tudi hon, can ning it hon, va
khong c6 xo hoa cau va xo gan. O nhitng ngudi di duoc diéu tri voi peginterferon
alfa-2a cung v&i ribavirin, nhimg khac biét phu thudc lién quan dén SVR bao gdm
genotype khong phai 1a 1 (Hinh 3), tudi dudi 40, va can ning co thé dudi 75
kg.Phan 16n cdc bénh nhin trong nhimg thir nghiém dau tién phdi hop cua hai
peginterferon 1a nhitng bénh nhan nhiém nhiing genotype khong phai 1a mot thi 1a
nhitng bénh nhan bi nhiém genotype 2 hay 3, nhung mot sd luong nhé bi nhiém
genotype 4, 5 va 6. Trong hai thr nghi€ém dugc nghién ctru , nhitng bénh nhan bi
nhiém genotype-1 c6 SVR 1a 42% dén 46%, trong khi ti 1& dap ung & nhiing bénh
nhan c6 genotype 2 hay 3 thi cao hon — 76% dén 82%. Trong nghién ctru ma
peginterferon alfa-2a dugc tang 1€n thi cac thong tin da dugc phan tich sau do béi
su phoi hop genotype va sé luong virus. Nhitng ngudi co genotype 1 va sb luong
virus cao (> 2 x 10° copies/ml, twong dwong khoéang 800.000 IU/mL) 1a nhimng
ngudi duoc nhan sy phdi hop cua peginterferon alfa-2a va ribavirin ¢6 SVR 1a
41%, trong khi ti 1¢ & nhiing bénh nhan nhiém genotype-1 va sb luong virus thap
(< 2 x 10° copies/mL) dugc diéu tri cung phac d6 thi ti 16 SVR 13 56%. Nguoc lai,
& nhitng nguoi nhiém genotype 2 va 3 ¢6 sd luong virus cao ma duge diéu tri bang



peginterferon alfa-2a va ribavirin thi ti 1¢ SVR 1a 74%, trong khi v&i nhitng nguoi
nhiém genotype 2 va 3 c¢6 sb luong virus thap duoc diéu tri cung phac dd co ti 18
SVR 1a 81%.

O nhitng bénh nhan My gbc Phi c6 nhiém genotype-1, ti 16 SVR thap hon mét cach
r0 rang so vo&i nhitng nguol Caucasians, Madc du nhitng uwdc déan thi hién nay
khong c6 kha ning cho viéc phdi hop peginterferon alfa va ribavirin.

S5.Dap ung virus sém (EVR)

Trong nhitng nghién ctru vé peginterferon alfa-2a phdi hop véi ribavirin, kha ning
udc doan SVR dua vao EVR d3 danh gia. Pugc xac dinh ¢ tuan tha 12 véi viée
gidm it nhét 2- log so v&i gia tri ban dau cta mitc HCV RNA, 65% bénh nhan c¢6
EVR dat duoc mot SVR chic chan. C6 su dao dong giita nhitng nguoi khong co
EVR 13 97% thét bai dén dat duoc SVR. Nhiing thong tin twong ty di dugc ghi
nhan & trong nghién ciu dung peginterferon alfa-2b cung voi ribavirin. Gitra
nhitng nguoi dugc diéu tri c6 EVR, 72% cubi cung dat duoc SVR; vo6i nhiing
ngudi khong dat duoc EVR thi khong mot ai co thé dat duge SVR.

6.Nhirng hiéu qui ciia thoi gian diéu tri va Liéu Ribavirin

Thoi gian diéu tri toi wu va liéu ribavirin da dugc nghién ctru & mot thir nghiém co
kiém chung ngiu nhién, da trung tdm, trong nghién ctru ndy tit ca nhimg ngudi
dugc nhan peginterferon alfa-2a & mot liéu 180 pg trong khi nhitng bénh nhan
trong 4 nhém duoc nhan hodc 24 hay 48 tuan ribavirin véi liéu 800 mg hay cao
hon, liéu phu thudc can ning 1a 1000 mg hay 1200 mg mdi ngay (Hinh 4). Cac dit
liéu dugc phén tich dua vao tinh toan khong chi 1a genotype HCV ma con s6 lugng
virus trude diéu tri (> hay <2 x 10° copies/mL) ctia nhitng ngudi cé genotype-1. O
nhitng bénh nhéan c6 genotype-1 v6i mirc virus trong mau thip, SVR thi cao nhat ¢
nhirg nguoi duge nhan liéu ribavirin cao hon va nhimg ngudi dugc diéu trj trong
48 tuan (61%). Phac d6 nay ciing tdi wu cho nhitng bénh nhan c6 genotype-1 va s6
luong virus cao: 46% dat dugc SVR. Nguoc lai, & nhitng bénh nhan c6 genotype-2
hay 3 thi khong can quan tdm dén s6 luong virus trudc diéu tri, va khong co su
khac biét dugc phat hién véi 4 phac dd diéu tri, nén dé nghi réng peginterferon
alfa-2a phdi hop ribavirin & liéu 800 mg duoc dung trong 24 tuan 1a thich hop.



7.Nhirng tac dung phu

Mot cach tong quat, ti 1 va céac loai tac dung phu cia peginterferon alfa phdi hop
vo1 ribavirin thi tuong ty nhu nhiing tdc dung phu da dugc xéac dinh cua interferon
phéi hop véi ribavirin. Khoang 75% nhimng anh hudng nay dugc diéu tri khi xay ra
1 hay nhiéu hon nhitng anh hudng phu sau day:

1. Nhitng tac dung phu dién hinh lién quan dén interferon alfa nhu giam bach
cau, giam tiéu cAu , trAm cam, suy giap va cudng giap, kich thich, rdi loan tri nhd
va tap trung, r6i loan thi giac, mét, dau co, dau dau, budn nodn, nén, do da, sbt nhe,
sut can, mat ngl, mat thinh luc, U tai, xo héa mé k&, va thua téc. Nhitng triéu
ching “giéng cim” va tram cam xuat hién mot cach thuong xuyén thi it hon co ¥
nghia & peginterferon alfa-2a phdi hop véi ribavirin so véi interferon alfa-2b phéi
hop véi ribavirin.

2. Nhiing tac dung phu dién hinh lién quan dén ribavirin nhu thiéu mau, mét,
ngua, ndi san, viém xoang,quai thai, gout. Bdi vi ¢ tinh trang bat thuong liic sanh
do viéc dung ribavirin cho nén bt budc nhitng ngudi dung thudc phai dung nhing
bién phép tranh thai mot cach nghiém chinh trong suét qua trinh diéu tri va trong
thoi gian 6 thang sau diéu tri.

Ta vong duoc bao cao trong viée c6 lién quan dén dung interferon alfa va
ribavirin bao gé)m tu tir, nhdi mau co tim, dot qui va nhiém trung huyét.

Nhitng yéu t6 ting truong nhu epoetin va yéu td kich thich nhom té bao hat (G-
CSF: granulocyte colony- stimulating factor) duoc dung dé trung hoa nhiing tac
dung phu cua ribavirin va interferon, theo thir ty. Tuy nhién, hi¢n nay khong du
thong tin dé khuyén cdo viéc dung thudng quy nhitng chit nay nhu 1a mét phuong
tién dé han ché hay viéc giam lidu peginterferon va ribavirin thi t6t hon trong thuc
hanh 1am sang.

Nhirng tac dung phu c6 khuynh huéng ning né hon ¢ nhiing tuin dau tién cia
diéu tri va thuong co thé giai quyét bang thube giam dau nhu acetaminophen (< 2,0
gram mdi ngay) hay nhiing thuéc khang viém nonsteroic; thudc chéng trim cam
nhu serotonin khéng duoc dung; va thinh thoang 14 nhimg yéu td ting trudng.

8.Sw lwra chon bénh nhin dé diéu tri




Nhitng khuyén cdo hién nay vé diéu tri nhitng nguoi viém gan virus C man tinh thi
dugc thu thap tir nhitng thong tin da duoc tp hop & nhing thir nghiém c6 kiém
chtng, ngiu nhién duoc ding ky dd dé cdp trudc day. Tuy nhién, nhiing ngudi
tham gia vao nhitng nghién ctru ndy di dugc chon loc mét cach can than dé loai
nhitng nguoi v6i nhitng diéu kién ma co thé c6 kha ning that bai trong dap ung
diéu tri. Qua it thong tin c6 kha thi cho nhimg ngudi bi nhiém HCV, nhitng nguoi
c6 tinh trang dong thoi hai bénh nhu trAim cam - nhiing tinh trang ctia nhimg nguoi
viém gan virus C tién trién nhanh — chua dugc dua vao nhiing thir nghiém c6 kiém
chung cling nhu tré em. .....

Bang 6. Pic diém ciia nhitng bénh nhan dwoc chip nhén diéu tri

... 18 tudi
...glatrt ALT

... Sinh thiét cho thdy viém gan man v&i xo hoa khong dang ké (khoang ctra: hé
Metavir > 2 diém; hé Ishak > 3 diém)

... bénh gan (bilirubin toan phan huyét thanh < 1,5g/dl; INR < 1,5; ...> 3,4 g/dl;
tiéu cau > 75.000 k/mm’; va khong c6 bang chimg ctia bénh ndo gan hay ascites)

... chi s6 sinh hoa va huyét hoc (Hb >13 g/dl d6i voi nam va > 12 g/dl d6i véi nit;
bach cau da nhan trung tinh >1,5 k/mm’; creatinine ... 5 mg/dl)

... doi véi nhiém HCV
... nhung tinh trang kiém soat tot

... duogc di€u tri va dé thuan loi di€u tri

..tdt cd bénh nhan c6 xét nghiém HCV RNA dwong tinh

*Nhirng khuyén cio




1.Su chon lya diéu tri 1a peginterferon phdi hop véi ribavirin .
2.D6i v6i nhitng bénh nhan da c6 san mo hoc gan, viée diéu tri duoc chi dinh &
nhirng nguoi c6 xo hoda khoang ctra nhi€u hon .

3. Quyét dinh diéu tri nén dya vao dic thu tung ca thé: muc d6 nang cua bénh

gan, kha nang nhing tac dung phu trim trong, kha ning cta dap ung diéu tri, va

Bang 7. Dac diém cua nhirng ngwdei ma viéc diéu tri nén dwgc dua vao dac thu
cua tirng nguoi

...gi4 tri ALT binh thuong

... truéc diéu tri (nhimg nguoi khong dap Gng va tai phat) bao gébm hodc
...interferon dung ddc 1ap hodc phdi hop véi ribavirin, hay bao gdm chi dung
...interferon

... nhimg ngudi st dung thude khong c6 chi dinh(ma tay: illicit) hay ruou nhung
san sang tham gia mot chuong trinh ... (nhu chuong trinh methadone) hay chuong
trinh gitp d& nguoi ubng ruou

... bang chimng sinh thiét khong c6 hodc xo hoa chi it (xo hoa khoang cira: Metavir
<2 diém; Ishak < 3 diém)

...viém gan virus C

... vo1 HIV

.18 tudi

... bénh than (c6 hay khong tham phan mau)
...X0 gan

...nguo1 nhan ghép

Chii y. Tat ca bénh nhin cé6 HCV RNA dwong tinh



Bing 8. Pic diém ciia nhitng ngwoi ma viée diéu trj 1a chong chi dinh hién nay

Bénh trAm cam 1a chi yéu, va khong kiém soat duoc
Nguoi nhan ghép than, tim, hay phoi

Viém gan ty mién hay nhiing tinh trang khac ma duoc biét c6 thé bi nang hon boi
interferon va ribavirin

Cuong giap khong diéu tri

C6 thai hay khong san sang/ chua c6 kha niang chap nhan bién phép tranh thai day
du

Bénh dong thoi hién tai ning nhu ting huyét ap ning, suy tim, bénh mach vanh
dang ké, dai thao dudng kiém soat kém, bénh phdi tic nghén

Dudi 3 tudi

Puoc biét 1a nhay cdm cao d6i vaoi cac thuoc diéu tri HCV

Chii y. Tat ca bénh nhan c¢6 HCV RNA dwong tinh.

*Khuyeén cao:

Nhiém HCV genotype-1

1. Viéc diéu tri v6i peginterferon phdi hop véi ribavirin nén kéo dai trong 48
tuan, liéu ribavirin ding 1a 1.000 mg d6i véi nhitng nguoi < 75 kg va 1.200 mg
d6i v&i nhitng nguoi trén 75 kg .

2. Pinh luong HCV RNA huyét thanh nén dugc thuc hién lic bat dau diéu tri,
hay ngay trudc diéu tri, va tai tuan tha 12 cta diéu tri .

3 Viéc diéu tri co thé khong tiép tuc ¢ nhiing bénh nhan khong dat dap tng
virus sém (EVR ) & tudn 12, mic du vy viéc quyét dinh nén tiy ca nhan dua
vao sy dung nap diéu tri, sy trAm trong cua bénh gan co san, va su thé hién cta
vai murc do dap g sinh hoa va/ hay dap tng virus hoc.



4. Nhirng ngudi ma viéc diéu tri duoc tiép tuc sudt 48 tuan, va gia tri dinh
lugng HCV RNA cua ho ¢ thoi diém d6 1a 4m tinh, thi nén dugc kiém tra
lai HCV RNA 24 tuan sau d6 dé chimg minh bang 1a c¢6 dap Gng virus
bén viing ( SVR).

Nhiém HCV Genotype-2 hay genotype-3

1. Viéc diéu trj voi peginterferon phdi hop véi ribavirin nén thuc hién trong 24
tuan, liéu ribavirin dung 12 800 mg .

2. Nhirng nguoi duge diéu tri lién tuc day da 24 tuan, va dinh luong HCV RNA
ctia nhitng ngudi ndy tai thoi diém d6 1a 4m tinh, thi nén dugc kiém tra lai HCV
RNA sau 24 tuan dé chimg minh c6 SVR ..
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Hinh 1- Piéu tri viém gan C



H genotype 1 H Genotype khoéng 1
M HCV RNA < 2x10(6) m HDC RNA > 2x10(6)

dap g virus keo dai (%)
I
(]
1

PeglFN alfa-2b IFN alfa-2b 3mU
1.5pg phéihop 3 lan moi tuan phoéihop
RBV800mg RBV1.0-1.2¢g

. Hinh 2. Ti 18 d4ap wng virus kéo dai véi diéu tri peginterferon alfa-2b (PegIFN) va
ribavirin (RBV) trong 48 tuan dua theo genotype va nong d¢ virus.

100 -
90 - m genotype 1

80 - 76 mGenotype 2/3
70 -
60 -
50 -
40 -
30 -
20 -
10 -

DPaping virus kéo dai (%o)

PeglFN alfa-2a  PegIFN alfa-2a IFN alfa-2b
180ngphéihop  180pgphoihop 3mU phéihop
RBV1.0-1.2¢ placebo RBV1.,0-1.2¢g

Hinh 3. Ti 1§ dap Gng virus kéo dai véi diéu tri peginterferon alfa-2a (PegIFN) hay
interferon alfa-2b (IFN) va ribavirin (RBV) theo genotype.



H genotype 1, 86 luong virus nhiéu

B Genotypel, s6 luong virus thap

100 - Genotype2/3
gl 78 78
80 - 73 7
70 A 61
60 -

46

DPaping virus kéo dai (%o)

50 1 41

40 - 35

30 4 26

20 1 16

0 A : : : .

‘ Peg IFN alfa-2a pllﬁi hgp RBY ————>

800 mg 1.0- 1,‘2g 800 mg 1,0—1,2g
X 24 tuan x 24 tuan x 48 tuan x 48 tuan

Hinh 4. Ti 1¢ dap tng virus hoc kéo dai ¢ nhimg nguoi nhan diéu tri v0i peginterferon
alfa-2a (PeglIFN) va hai liéu khac nhau ribavirin (RBV) trong 24 hay 48 tuan.

IV.PIEU TRI NHUNG BENH NHAN THAT BAI O LAN PIEU TRI
TRUGC

Tiép can v6i nhitng nguoi da that bai diéu tri dau tién dua vao ban chat cia dap
ung ban dau, dua vao tiém nang cua diéu tri dau tién, va dua vao nhirng yéu td cua
ky chu - virus. Hai loai bénh nhan dugc xac dinh: nhitng nguodi khong dép ung va
nhiing nguo1 tai phat.

1.Nhirng nguwdi khong dap vng va nhirng newdi dap wng mét phin

Mot cach téng quat, SVR ¢6 thé dat duoc béng diéu trj véi peginterferon alfa va
ribavirin & 25% dén 40% nhirng nguoi da that bai vai diéu tri interferon alfa don tri
liu va vao khoang 10% ¢ nhiing nguoi thit bai véi interferon alfa va
ribavirin. Trong mot nghién ciru ma viéc dap ung trong diéu tri dwgc danh gia cn
than, SVR chi dat duoc ¢ nhitng ngudi dap tng mot phan. Khong c6 SVR & nhiing



nguoi khong dap ung. Theo nhu ghi chép ¢ nhiing thir nghi€ém ¢ nhiing nguoi
trude day diéu tri khong kiém soat thi nhimng yéu to lién quan dén mot kha ning
cao cua dap tmg ddi véi diéu tri bao gdm genotype khong phai 1a 1, miic HCV
RNA ban dau thap hon, mtc d6 xo hoa thap hon, va chung toc ngudi da tring

2.Nhirng nguoi tai phat.

Nhitng nguoi ma tai phat sau mot dap tmg ban dau thi noéi chung s& dat dugc mot
dap ung trong mot diéu tri khac. Trong mdt nghién ctru nhitng bénh nhan bj tai
phat sau mot phac do diéu tri voi interferon khong co ribavirin, thi gin mot nira dat
dugc SVR sau khi diéu tri lai voi interferon alfa va ribavirin trong 24 tuan. Ciing
nhimg yéu t6 d6 da dugc xac dinh & nhitng nghién ctu trude ddy, genotype 2 va 3
va 86 luong HCV RNA thép, duoc tién doan 13 c6 mot két qua kha quan. Mdc du
nhimg nghién ctru dung peginterferon alfa va ribavirin dé diéu tri nhiing truong
hop tai phat thi chua dugc hoan tat, nhu no dua vao dap ung diéu trj t6i vu s& dat
dugc voi phac dd hiéu lyc nhét c6 thé nay.

3.Diéu tri duy tri

Trong khi viéc tiéu diét HCV RNA 14 tiéu chuan dau tién cho viéc diéu tri nhiing
ngudi bi viém gan virus C man, thi c6 bang ching tich gop rang viéc diéu tri co thé
c6 mot yéu td tot nira 13 viée 1am cham lai sy tién trién cta xo héa — do d6 lam
cham lai sy tién trién dén xo gan — hay c6 kha ning dao nguoc nhiing xo gan giai
doan sém. Mot vai nghién ctru da chimg minh rang, mic du khong cé su dap tng
virus trong diéu tri, su cai thién mo hoc ¢ thé van xdy ra.Thém vao do, nhiing
nghién ctru cho thdy rang nhitng bénh nhan dugc diéu tri c6 that bai d6i voi diét
sach virus thi ti 1é tién dén xo gan ciing duoc giam hay dugc dao ngugc, va ciing
c6 mdt ti 1¢ nho hon phat trién bénh ung thu gan nguyén phat. Mic du c¢6 nhiing
thong tin tha vi va goi ¥ nhu vy, gia thuyét 1a viéc diéu tri s& 1am cham lai dién
tién ctia bénh thim chi néu khong diét dugc virus viém gan C that sy van chua
duoc kiém chimg trong nhitng nghién ctru ¢ kiém soat tot. Nhu nhitng nghién ciru
dang duoc tién hanh, nhung cho dén khi chiing duoc hoan thanh va phéac dé diéu tri
duoc thanh 1ap thi khéng c6 mot khuyén cdo nao co thé duge dé nghi c6 su theo
doi ddi véi gia tri cta viée duy tri diéu tri.



4.Cac khuvén cao

1. Viéc diéu tri lai voi peginterferon phéi hop ribavirin nén dugc can nhic ddi
vo1 nhitng nguoi khong dap ing hay nhitng nguoi tai phat, 1a nhitng nguoi co
xo hoa dang ké hay xo gan va nhitng nguoi di diéu tri trude d6 khong phai
dung pegylated interferon .

2.Viéc diéu tri lai véi peginterferon phéi hop ribavirin véi1 muc tiéu diét HCV
khong duogc chi dinh ¢ nhitng bénh nhan d3 dap tng that bai ddi véi mot dot
diéu tri trude day béng peginterferon va ribavirin, tham chi vo1 ca mot loai khac
cua peginterferon dugc str dung .

V.PIEU TRI NHUNG NHOM BENH NHAN PAC BIET

Hau hét nhimg thtr nghiém diéu tri HCV duoc huéng dan viéc ap dung ddi véi
nhitng cong déng bénh nhan duogc lua chon ky; diéu nay gay nén kho khan cho
viéc tién doan sy an toan va hi¢u qua cua vi¢c diéu tri hién nay trong nhiéu thiét
ké. Trong khi chd doi nhitng phat hién trong tuong lai tip trung vao nhitng bénh
nhan chwa dung chi dinh s& cung cép nhing thong tin hd tro, theo ddi dién tién tu
nhién va viéc diéu tri tdi wu cho nhirng bénh nhan nay, mdt vai khuyén cao noi
chung dugc dya vao ¥ kién cac chuyén gia c6 thé duoc dua ra.

1.Diéu tri nhirng ngwoi voi gia tri Aminotransferase huvét thanh binh thwong

Viéc quan 1y nhimg ngudi c6 gia tri aminotransferase huyét thanh binh thuong thi
quan trong boi vi trén 60% nhiing ngudi cho méau lan dau tién va nhiing ngudi
dung thudc tiém chich bi nhidm HCV dugc bao céo 1a cb gia tri binh thuong. Mot
van dé trong viéc hinh thanh nén nhitng khuyén cao cho viéc quan 1y nhimng nguoi
c6 gia tri aminotransferase binh thuong 13 viéc xac dinh gidi han trén t6i da cta gia
tri binh thuong, mot gia tri ma phai duoc thiét lap & mdi mot phong thi nghiém.
Ciing nhu vay, gia tri ALT thi khac nhau theo tudi, chung toc, gidi tinh, va khdi co
thé, d6 1a mot diém nhdn manh cho tuong lai vé thach thuc xac lap nén thé nao
dugc coi 1a “binh thuong”. Du vay, vi muc dich cho viéc thdo luan nay, mdt nguoi
dugc coi la c6 giad tri ALT binh thuong khi c6 trén hai lan duoc x4c nhin nam
trong gii han binh thuong ciia mot phong xét nghiém da dwoc ching nhan nhiéu
hon 6 thang.



Hién nay, chua c6 mot su thdng nhat vé viéc nhitng ngudi bi nhiém HCV ¢6 gid tri
ALT dugc xac dinh binh thuong c6 nén diéu tri hay khong. Mgt mat khac, nhiing
ngudi van ton tai ALT binh thudng néi chung co6 bénh gan trim trong it hon da
dugc quan sat so voi nhitng ngudi co gia tri aminotransferase bat thuong. Du vay,
mot vai ngudi tin rang sy dién tién cia bénh gan thi khong bat thudng & hau hét
nhitng bénh nhan nay, va nhiing tac dung ngoai ¥ mudn lién quan dén viéc diéu tri
hién nay anh hudng rat nhiéu dén viéc co thé xay ra thi vié¢c diéu tri hién tai s&
thanh cong. O mét khia canh khac, viéc sinh thiét & nhiing nguoi cod gid tri
amintransferase binh thudng cé phat hién xo hoa bac cau hay xo gan 1a tir 1 dén
10% cac truong hop, va xo hoa it nhét 1a khoang ctra & mot ti 1€ cao hon. Mac du,
hau hét nhimg nguoi nhiém HCV voi xo héa tdi thiéu thi hiém khi din dén bénh
tién trién, nhung nhimg bénh gan tién trién vé mat 1am sang va md hoc co bang
ching cu thé cho du van ton tai gia tri aminotransferase binh thuong. Thém vao do,
ti 16 dap Gmg ctiia nhom ndy ddi véi interferon alfa va ribavirin thi twong ty nhu
nhitng céa thé co gia tri bat thuong, va mot bao cao gan day vé ALT duogc tach ra
khoi nhitng két qua khac tir viéc diéu trji don tri liéu interferon thi khong duoc ciing
cb.
*Khuyén cdo

Viéc quyét dinh ddi voi diéu tri ban dau véi interferon va ribavirin thi khong

xem xét dén mirc aminotransferase huyét thanh ma dya vao ting ca thé nhu

d6 ning ctia bénh gan dya vao sinh thiét gan, tiém ning cia nhiing tic dung

phu trim trong, kha ning dap ung, va sy hién dién cua nhiing tinh trang déng
thoi hai bénh (Muc do, I11).

2.Chén doan va diéu tri ddi véi nhirng tré em bi nhiém HCV

Mot u6e doan khoang 240.000 tré em & My c¢6 khang thé ddi véi viém gan virus C.
Ti 1& nhiém huyét thanh 13 0,2% & nhiing tré em dudi 12 tudi va 0,4% i véi tré tir
12 dén 19 tudi. Nhitng nghién clru cit ngang chi ra rang virus trong mau thi hién
dién & 50% dén 75% tré em. Tré em cd nguy co nhiém HCV gdém nhiing tré dugc
sanh ra bdi nhitng ba me bi nhiém HCV va nhiing tré dugc nhan mau hay nhiing
san pham mau trudc nam 1992. Ti 1& hét virus ty nhién thay ddi theo tudi da ghi
nhan duoc va xay ra né chung trong nim dau tién sau khi xay ra viéc bi nhiém.



Hién tai, nhimg truong hop nhiém HCV méi ¢ tré em thi dau tién 13 két qua cia
viéc lay nhiém xung quanh qua trinh sanh dg.

Co6 mét s khac biét trong viéc nhiém HCV ¢ nhiing nguoi 16n va tré em. Tré em it
c6 kha nang hon co biéu hién triéu ching, nhiéu kha nang hon dé sach virus mét
cach ty nhién, va nhiéu kha ning hon dé c6 gia tri aminotransferase binh thudng
hay gan véi binh thuong; chiing ciing c6 ti 1¢ thdp hon dién tién dén bénh gan giai
doan cudi. Cac dit liéu cho thiy rang nhiing ton thuong mé hoc dic trung caa HCV
Xay ra voi tan so twong tu ¢ tré em ciing nhu ¢ ngudi 16n. Tuy nhién, xo hoa xung
quanh khoang ctra thi chiém da sb, xay ra khoang 70% cac tré trong hai nghién
clru, va xuét hién su tién trién theo tudi va thoi gian bi nhiém. D6 1a mot tha vi dic
biét trong dién tién ty nhién cia HCV ¢ nhiitng tré em bi nhiém thong qua qua trinh
xung quanh viéc sanh dé. Mic du cac thong tin chi dé cap dén nhiing bénh gan nhe
& hau hé cac tré em trong subt hai thap nién dau tién cua viéc bi nhiém, nhung mot
s6 it thi dugc biét vé kha ning vé bénh tat va tir vong co lién quan dén bénh gan
trong ca thdi gian sanh dé cta dira bé bi nhiém. Khi truéng thanh, thach thic 16n
nhat 1 xac dinh nhimg nguoi thich hop dé diéu tri. Trong khi diéu nay c6 thé goi ¥
rang bénh nhe c6 lién quan xay ra & hau hét tré em giai doan dau bi nhiém va kha
nang c6 nhimng diéu tri trong twong lai t5t hon so véi nhiing diéu tri thudng quy, thi
no ciing c6 1y do twong dwong dé chip nhan rang mot dira tré thong thudng cd kha
nang bi nhiém hon 50 nam va vi vay viéc diéu tri thudng quy 1a sy dam bao.

FDA da cong nhan viéc dung Rebetron cho vi¢c diéu trj viém gan virus C & tré tu 3
dén 17 tudi. Viéc cong nhan nay dua vao cac thong tin tir nhitng thir nghiém diéu
tr1 da ching minh c6 so sdnh sy dung nap va hi¢u qua cua interferon dung don doc-
va interferon dung cting véi ribavirin - & nhitng tré em bi nhiém HCV so véi nhing
ngudi truong thanh. Nhimng nghién ciru ban dau da danh gia interferon nhung diéu
tr1 don doc. SVR dat dugc trong khoang tir 33% dén 45%, thi tot b'fmg hoac hon so
v6i viee diéu tri & ngudi truong thanh duoc quan sat véi don tri liéu. Mot phan tich
ctia 11 nghién ctru di duoc bao cao thi SVR gop tat ca 1a 35%, sap xép tir 25% ddi
v6i nhitng ngudi cd genotype 1 dén 70% dbi v6i nhitng ngudi khong phai bi nhiém
genotype 1. Nhitng tac dung phu it gap mdt cach dang ngac nhién. That vay nhiing
tré em thé hién sy dung nap interferon t6t ma khong c6 nhitng anh huéng phu
nghiém trong. Co6 thé 1a mot tac dung phu cua interferon ddi véi can niang; viéc
tang can s& biéu hién gia ting ngay khi viéc diéu tri & thoi gian két thuc.



C6 mot vai nghién ciru di dung phdi hop diéu tri trong diéu tri tré em. Trong mot
nghién ctru, nhitng tré¢ em tudi tir 5 dén 11 da duoc diéu tri voi 3M U/m? interferon
tiéu chuan 3 1an mot tudn va ribavirin hang ngay voi liéu 8, 12 hay 15 mg/kg can
ning. Nhitng két qua ban dau chi ra rang ti 1& dap tng virus hoc kéo dai 1a 31% ddi
v6i nhitng tré co genotype 1, va 38% cho tit ca. Viéc thiéu mau huyét tan phu
thudc liéu trong nghién ctru Cohort thi thap hon so voi nhitng nghién ciru dugc bao
c4o O ngudi truong thanh. Liéu 15 mg/kg cin ning ribavirin dugc dénh gia trong
mot thir nghiém 16n hon bai vi néi lién quan dén SVR cao nhét va nhiing tac dung
phu so sanh dugc khi so sanh véi ribaviriin liéu thap hon. Nghién ciru thi dang
khich 1 va goi ¥ mot SVR tang va nhiing tic dung ngoai ¥ mudn it hon khi diéu tri
phéi hop chuin dugc dung diéu tri d6i véi tré em so voi ngudi truong thanh. Mot
dang dung dich ribavirin gan ddy da dugc cong nhan dung cho tré em, thi hiru ich
dic biét cho nhing tré em qua nho dé nudt nhitng vién thubc dang nang . Capsules
khong bao gio nén md dé xem thanh phan bén trong cua ching.

Viéc cho rang nguy co lay nhiém HCV tai thoi diém sanh no 13 1% dén 5%, va ti 18
bi nhiém HCV tr me 1a 1,2%, diéu nay thi quan trong dé can nhic nhitng phuong
phap dé giam sy lay nhiém d6i v6i tré méi sanh. Theo d6, mot vai cac nha nhi khoa
yéu cau khong dung viéc theo ddi sy lot dau tré va dé nghi viéc dé nén dién ra
trong 6 gid khi mang 6i v& dé tranh 1ay nhiém khi ngudi me dugc biét b nhiém
HCV. Bé1 vi ¢c6 mot vai dir li€u cho théy ré'mg viéc sanh hd tro dbi voi nhirng ba
me bi nhiém HCV bang phiu thuit cesarean nhur 1a mot bién phap dé giam viéc lay
nhiém HCV xung quanh thoi gian sanh dé, nhung hau hét cac chuyén gia khong dé
nghi phuong phap nay. Ciing viy, c6 it cac bang ching cho thay rang HCV lay
truyén qua viéc ba sita me; vi vdy nhimg ba me bi nhiém HCV khong can tranh
nudi bang sita me. Cudi cing, viée lay nhiém ngang HCV tir tré em sang tré em thi
hiém. Hoc vién nhi khoa cta My khong khuyén c4o viéc han ché viée di hoc hay
tham du nhiing hoat dong thong thuong bao gém ca nhitng mon thé thao c6 va
cham.

*Nhirng khuyén cao

1.Viéc chan doan va kiém tra ( bao gém sinh thiét gan) cua nhiing tré bi nghi
ngd 1a HCV man nén tién hanh nhu d6i véi ngudi 1on (Mic d, 11-2).



2. Bai vi ti 1é cao vé viée sach virus HCV trong nam dau doi va mic d6 lo
lang co thé gay ra boi xét nghiém duong tinh sém ¢ nhitng tré em duogc sinh
bdi nhirng ba me bi nhiém HCV nén viéc kiém soat thuong quy dbi véi nhitng
bé so sinh nay khong duoc dé nghi. Viéc kiém tra anti- HCV ¢6 thé thuc hién
& 18 thang hay sau d6. Néu viéc chan doan sém hon duoc yéu cau thuc hién
thi PCR d6i véi HCV RNA c6 thé thuc hién tai thoi diém thim kham tré dau
tién lac 1 dén 2 thang tudi hay sau d6 (Mtc do, I).

3.Tré tir 3 dén 17 tudi bi viém gan virus C va dugc can nhéc 13 nhitng tng cr
vién thich hop cho viéc diéu tri, ¢6 thé nhan diéu tri vdi interferon alfa- 2b va
ribavirin, viéc dung nhiing thudc nay déi véi cac tré nay l1a kinh nghiém cho
viéc diéu tri tré em (Mtre do, I, I11).

4. Chéng chi dinh diéu trj d6i voi nhitng tré em dudi 3 tudi (Mirc do, I11).

3.Chan do4n, dién tién tir nhién, va diéu tri ciia nhitng ngudi dong nhiém HIV

Xap xi 25% nhiing nguodi nhiém HIV & thé gidi phuong Tay c6 nhiém viém gan
virus C man. O My, trén 10% nhitng ngudi c6 viém gan virus C man c6 thé dong
nhiém HIV, mot uéc doan dua vao nhiing gia dinh réng co 2,7 triéu nguodi bi
nhiém HCV va c6 xap xi 250.000 ngudi bi nhiém HIV ciing bi nhiém HCV. Tir khi
viéc diéu tri chéng virus trudc mot cach hi¢u qua vao nam 1996, bénh gan da tro
nén 13 mot nguyén nhan quan trong hon vé 1y do bénh tat va tir vong & nhiing
ngudi bi nhiém HIV.

Boi vi ti 18 bj dong nhiém HIV/ HCV cao va bai vi viée qua 1y ctia mdi tinh trang
nhiém nay c6 thé khac nhau ¢ nhitng ngudi bi ciing nhiém hai virus nay nén tat ca
nhitng nguoi bi nhiém HIV nén dugc kiém tra HCV, va tat ca nhirng nguoi bi
nhiém HCV ¢ nguy co nhiém HIV nén dugc kiém tra HIV. Khi & nhiing ngudi
khong bi nhiém HIV, phuong phap thong thuong 13 kiém tra 1an dau tién véi khang
thé HCV va xé4c dinh két qua duong tinh voi kiém tra RNA. Tuy nhién, khoang 6%
nhitng ngudi HIV dwong tinh khong ¢ biéu hién khang thé khang HCV; vi vay,
HCV RNA nén duoc kiém tra & nhitng nguoi HIV duong tinh v6i bénh gan khong
giai thich dugc nhitng nguoi ¢6 anti-HCV am tinh.

Viéc khan cap diéu tri nhitng ngudi bi dong nhiém thi nhiéu hon ¢ nhitng nguoi
nhiém HCV don doc. Qua trinh dién tién ciia bénh gan thi nhanh hon & nhiing



nguoi dong nhiém HIV/ HCV, 1a nhitng nguoi co xdp xi gap 2 1an nguy co cua
bénh xo gan. Viéc diéu tri HCV c6 thé cai thién kha niang chiu dyng viéc diéu tri
HAART vi viéc nhiém HCV gia ting nguy co doc gan khi HAART.

Mic du, c6 khong it cac thong tin vé nhitng hiéu qua diéu tri dbi v6i nhitng ngudi
d6ng nhiém HIV/ HCV so voi nhitng ngudi chi nhiém HCV, thi kha nang dat dugc
SVR van thap hon ¢ nhitng nguodi ddong nhiém HIV/ HCV. Boi nhitng yéu tb lién
quan dén viéc dap Gmg diéu tri kém (vi du: s6 luong virus cao, xo gan va chung toc
ngudi My gbe Phi) dugce tim thdy khong can ddi ¢ nhitng nhém dan sb bi nhiém
HIV, nén ban than viéc nhiém HIV thi khong ro rang anh hudng dén viéc giam téi
mot muc do nao do ti 1€ SVR, va gia taing mdt murec do nao do uc ché mién dich (vi
du, sb lugng té bao lympho CD4 < 200/mm’) 1am giam dap tng hon nira.

Khong c6 mot thude nao duoge cong nhan béi FDA cho viée diéu trj viém gan virus
C ¢ nhitng nguoi nhidém HIV, va cho dén thang 2/ 2004 khong mot nghién ctru nao
cong bd viéc str dung phic d6 chong virus hiéu qua nhat (peginterferon alfa phoi
hop ribavirin) & nhitng ngudi dong nhiém HIV/ HCV. Tuy viy, nhitng thong tin
ban dau tir ba nghién ctru 16n cho thay hét strc thuyét phuc ring ti 16 SVR cao hon
& nhitng ngudi nhiém HIV  dugc nhan diéu tri peginterferon alfa va ribavirin so
v6i nhitng ngudi duge nhan diéu tri interferon alfa chan va ribavirin. Trong mot
nhom nhitng nghién ciru thir nghiém 1am sang AIDS, 133 ngudi truong thanh ngau
nhién duoc nhan hodc interferon 3 mU/ 3 1an mot tuan hay peginterferon alfa-2a
180 pg mdi tudn phdi hop véi ribavirin (600 mg mdi ngay lac ban dau, sau d6 gia
tang néu dung nap dugc thudc).""® Ti 16 SVR trong nghién ciru nay 1a nhu sau
(peginterferon so voi interferon chuan): genotype 1- 14% so vdi 6%; genotype
khong phai 1- 73% so voi 33%. Mo hoc cua gan da dugc quan sat & 35% la nhiing
nguoi da that bai dé dat duoc dap ung virus hoc & tuan 24. Khong mdt tac dung
phu khong mong mubn nao trén viéc kiém soat su sao chép HIV da dugc quan sat
thiy va viéc diéu tri di phai nging chi & 12%. Trong mot nghién ctru tuong tu &
Chau Au, 416 bénh nhan dé)ng nhiém HCV/ HIV da ngau nhién dugc nhan hoic
peginterferon alfa-2b (1,5 pg/kg mdi tuan) phdi hop voi ribavirin (800 mg mdi
ngay) hay interferon alfa-2b (3mU ba 1an mdi tuan) trong phdi hop cing ribavirin
"'SVR da dat dugc 27% & nhiing nguoi ding peinterferon alfa
va 19% & nhitng ngudi nhan interferon alfa chuan. Nhiing dap tng chuyén biét
genotype 1 dd khong dugc ghi nhan trong phan tich tir muc tiéu dén diéu tri. Trong
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nghién ctru ndy c6 xap xi 40% ngudi c6 xo gan hay so hoa bic cau, va nhiing tac
dung phu tram trong dugc ghi nhan & 31% ddi tuong va 16% c6 suy gan tién trién.

Trong mdt nghién ctru thr ba, 868 nguoi da ngﬁu nhién dugc nhan hoac interferon
alfa -2a chudn (3M U , ba lan mdi tudn) phdi hop RBV (800 mg mdi ngay),
peginterferon alfa-2a 180pug mdi tudn phdi hop véi placebo hay peginterferon alfa-
2a 180pg mdi tudn phdi hop véi RBV 800 mg mbi ngdy; ti 16 SVR riéng tir nhém
13 12%, 20% va 40%. Dbi v6i nhitng nguoi bi nhidém genotype 1, ti 16 SVR 1a 29%
v6i diéu tri peginterferon alfa va ribavirin, trong khi ti 16 SVR duoc quan st 1a
62% & nhitng nguoi bi nhiém genotype 2 hay 3. Thudc di ngimg st dung trong
25%; 15% 1a do tac dung ngoai ¥y mudn. Phan trim té bao lympho CD4+ trung
binh thi khong giam. Su khac biét vé nhitng nguoi duoc dua vao nhitng nghién ctru
nay c6 thé gop phan dua dén nhiing khac biét vé tinh hiéu qua va sy an toan da
duoc ghi nhan, va nhitng két qua nay sé can phai xem xét lai khi dugc cong bd cu
thé. Tuy nhién, nhitng thong tin ban dau xuat phat tir nhitng nghién ctru vé ca
peginterferon alfa-2a va alfa-2b diéu cho thiy rang peginterferon alfa phéi hop véi
ribavirin hién nay 1a phuong phap diéu trj t6i wu cho hau hét nhiing ngudi dong
nhiém HIV/ HCV.

O nhitng ngudi nhiém HIV, lidu t6i wu cia ribavirin va peginterferon alfa va thoi
gian tot nhét cho diéu tri HCV c6 thé khong gidng ddi voi nhitng khuyén cdo cho
nhitng ngudi khong nhiém HIV, nhung cac thong tin cho diéu nay dua vao nhiing
khuyén c4o cu thé thi chua c6. Cho dén luc c¢6 nhitng thong tin dé huéng dan khac,
thi nhitng liéu ribavirin va peginterferon bat ngudn tir nhitng thir nghiém ¢ nhiing
bénh nhan chi don nhiém HCV duoc khuyén céo cho nhiing bénh nhan ddng
nhiém khi ho dung nap dugc trén 14m sang. Hau hét cac nghién ctru hién tai da
diéu tri nhitng bénh nhan nhiém HIV trong 48 tudn, va mot vai nghién ctu dang
duoc tiép tuc thi dang danh gia nhitng qua trinh diéu tri lau hon (vi du, 18 thang).
Dot diéu tri duoc lam ngén lai v&i 24 tuan peginterferon alfa va ribavirin ddi vai
nhirng nguoi ¢d genotype 2 hay 3 da dugc nghién ctru 1a khong thoa dang ¢ nhiing
nguoi dong nhiém véi HIV.

Mot van dé chua chic chan 13 mutc s6 luong té bao lympho CD4+ nén duoc yéu
cau dé diéu tri viéc nhiém HCV duogc hay khong. Mic du trong mot vai nghién
ctru, kha ning cta nhimg ngudi ddng nhiém HIV/ HCV dat duoc mot SVR thi cao
hon & nhitng ngudi c6 sd luong té bao lympho CD4+ cao hon (vi du, > 350 -



500/mm’) so voi nhimg ngudi co s6 luong té bao thip hon, va mic du nhimg nguoi
c¢6 sd lugng thap hon 100 dén 200/ mm’ d3 bi loai ra khoi trong nhiéu nghién ctru,
khong co ngudng dudi tuyét d6i cua sé luong té bao lympho CD4+ ma 13 chdng
chi dinh diéu tri.

C6 nhitng lién quan vé d6 an toan thém vao trong diéu tri & nhitng bénh nhan dong
nhiém HIV/ HCV. Thiéu mau lién quan dén ribavirin c6 thé 1a mét van dé 16n hon
d6i voi nhitng bénh nhan dong nhiém c6 HIV so v4i nhitng ngudi chi don nhiém
HCV boi vi ti 18 bi thiéu mau truéc d6 cao va nhimg du trit tay bi gidi
han.Ribavirin trc ché inosine- 5- monophosphate dehydrogenase, 13 mét hiéu qua
c6 kha nang hoat hoa (ddI) anti-HIV va gia ting doc t6. Boi vi ndng do lactate
mau tang cao co triéu chimg va tham chi 1a nguy hiém d3 dugc ghi nhin & mot vai
ngudi dong nhiém dugc st dung ribavirin va ddI, nén cac nha san xuat da khong dé
nghi viéc ding ribavirin ¢ nhitg nguoi dang dung ddI néu ¢6 yéu cau diéu tri dong
thoi. Mic du, in vitro ribavirin ¢6 thé di khang vd&i12°,3” —dideoxynucleotides nhu
zidovudine, zalcitabine, va stavudine, nhung su tuong tdc quan trong vé mat 1am
sang thi khong dugc ghi nhan. Néu nhimg chit d6 duoc dung véi ribavirin, thi
nhitng bénh nhin dugc diéu tri nén dugc theo ddi can than vi nhimg van dé co kha
nang xay ra.

Diéu tri interferon alfa gdy nén dén viéc giam sb luong té bao bach ciu trong mau
va s6 lugng té bao lympho CD4+ tuyét doi ¢ lién quan dén liéu dung, nhung phan
trim té bao CD4 néi chung van khong d6i, va viéc st dung diéu trj thi lién quan
dén viéc giam khoang 0,4- log gia tri HIV RNA, dugc coi 1a mot yéu té tot truc
tiép c6 kha thi d6i vai viée sao chép HIV.

Van con tranh cdi vé viéc nhitng ngudi dong nhiém HIV/ HCV nao nén chip nhan
diéu tri chéng HCV boi nguy co cao hon dan dén xo gan, va nhiing ngudi nay phai
dugc can nhéc véi ti 16 SVR thap hon va nhitng mbi lién quan vé d6 an toan bd
sung. Cling nhu truong hop nhitng nguoi chi nhiém HIV, nhitng quyét dinh diéu tri
bi anh hudng boi két qua cua sinh thiét gan, didu ma duoc giai thich & quan niém
cua nhiing yéu td khac ma c6 thé 1am gidi nhiing diéu thuén loi cua diéu tri (vi du,
giai doan ctia nhiém HIV hay viéc sit dung ruou) va nhiing tinh trang bénh kém
theo (vi duy, trdm cam) ma c6 thé 1am gia ting doc tinh cua diéu tri. Néu duogc chi
dinh, diéu tri HIV nén dugc uwu tién trude khi dua ra diéu tri HCV. Nhiing bénh
nhan véi bénh gan mat bu (Child’s B hay C) khong 14 nhimng Gmg ctr vién cua diéu



tri, va nén can nhic trong viéc ghép gan. Nhitng thuan loi d6i voi ghép gan cho
nhitng bénh nhan 13 nhitng nhitng bi nhiém HIV duoc danh gia dudi day.

*Cac khuyén cio

1. Kiém tra anti-HCV nén duoc thuc hién & tat ca nhimg ngudi bi nhiém HIV
(Muc do, I1I).
2. Kiém tra HCV RNA nén duogc thuc hién dé xac dinh viéc nhiém HCV &
nhitng nguoi bi nhiém HIV ma anti- HCV duong tinh, ciing nhu & nhiing
ngudi Am tinh va c6 bang ching bi nhitng bénh gan khong giai thich dugc
(Muc do, I1I).

3.Viém gan virus C nén dugc diéu tri & nguoi bi dong nhiém HIV + HCV,
nhitng ngudi ma kha ning bénh gan ning né va viéc dap tmg diéu tri thi cho
thiy anh hudng nhiéu dén nguy co bénh tat do nhing tic dung bat loi cua didu
tr1 (Muc do, I11).

4 Piéu tri ban dau viém gan virus C ¢ hau hét cac bénh nhan nhiém HIV la
peginterferon alfa va ribavirin trong 48 tuan (Mtrc do, III).

5. Cho thay kha ning cao c6 nhiing tac dung bat loi, nhitng bénh nhan dong
nhiém HIV + HCV diéu tri HCV nén duoc theo ddi sat (Mirc do, III).
6.Ribavirin nén dugc st dung than trong dbi véi nhitng bénh nhan c6 du trir
tiy gi6i han, va & nhimg nguoi ding zidovudine va stavudine. Khi ¢ thé thi
nhitng bénh nhan dung ddI nén duoc chuyén sang mét thubc chdng virus
tuong dwong trude khi diéu trj dau tién voi ribavirin (Mac do, III).

7. Nhitng bénh nhan nhiém HIV voi bénh gan mat bu c6 thé 1a nhiing ing cir
vién cho viéc ghép gan (Muc do, III).

4.Diéu tri nhirng ngwdi bi bénh than

C6 mot quan hé duoc cong nhan gitta nhiém HCV va than. Viéc nhiém HCV co
lién quan dén cryoglobulinenia ma diéu ndy din dén viém tiéu can than ting sinh
mang (membranoproliferative glomerulonephritis). Vi vay, nhiing nguoi bi bénh
than trong qua khi thi c6 mot nguy co gia ting bji HCV thong qua truyén mau, viéc
tiép xtc v6i nhitng dung cu lay nhiém HCV trong qua trinh loc mau, va hiém 13 &
thoi diém ghép than. Vi vdy, viém gan virus C 12 mot bénh gan thong thuong nhat



¢ nhitng bénh nhan chay than nhan tao, nhung ti 1¢ méc bénh chinh xac cta viéc
nhiém HCV ¢ trong cong ddng nay thi chua dugc biét. Thong tin tir Cuc theo di
qudc gia vé bénh lién quan dén tham phén (the National Surveillance of Dialysis —
Associated Disease) & My nam 2001 phat hién mot ti 1& ¢ khang thé HCV trung
binh 1a 8,6% v&1 mot vai trung tdm ti 1€ dugc ghi nhén cao nhu 1a 40% (Nhiing
trung tim quan 1y bénh, thong tin khong céng bd). Tuong tu, nhitng nghién ciru tir
nhitng trung tdm tham phan tu nhan & nhitng ving khac nhau trén thé gidi da bao
cao ti I¢ 1a khoang tr 5% dén 50%. O nhirng bénh nhan lam tham phan, viéc nhiém
HCV c¢6 lién quan dén mét gia ting mirc d6 vira phai dbi véi nguy co tir vong. Co
mot sy lién quan twong hd 14 viém gan virus C c6 tic dung ngoai y mudn ddi voi
bénh nhan trong thoi gian dai va viée ton tai cia mo ghép sau khi ghép than. Nhu
1a mot két lun, nhirng cd géng diéu tri hién nay tap trung vao viéc loai trur virus &
nhitng bénh nhan 13 nhitng ngudi cé thé 1 tmg cir vién cho viéc ghép than.

C6 nhiéu tinh huéng diéu tri nhiém HCV & nhirng bénh nhan c6 bénh than can phai
can nhac. Nhimng diéu d6 bao gom (1) Nhitng ngudi bi viém vi ciu than gy nén
HCV khong thim phan (hidu hét 13 nhimg ngudi c6 lién quan dén
cryoglobulinemia); (2) Nhitng ngudi loc mau bi nhiém HCV; (3) Nhitng ngudi co
bénh than nhe hon tién d6 phat trién cta nhiém HCV thém vao; va (4) Nhiing
ngudi bi nhiém xung quanh hay sau khi ghép than. Van dé sau cung s& dugc thao
luan trong mgt chuong sau.

Mic du, viée diéu tri nhitg nguoi bi cryoglobulinemia lién quan dén viém vi cau
than dan dén viéc cai thién bénh than nhu dugc xic dinh boi giam muc
cryoglobulin, yéu t6 thap, va creatinine, su tai phat 1a pho bién, tham chi véi viéc
sit dung diéu trji phdi hop. Tham chi c6 nhitng bao cdo vé viéc xdu di cua
cryoglobulinemia bai diéu tri interferon. Viéc diéu tri phdi hop peginterferon va
ribavirin chua dwuoc ghi nhan. Nhimg phuong phap diéu tri khac bao gén dung
coriticosteroids, cyclophosphamide, plasmapheresis , va viéc dung khang thé don
clone ddi véi nhitng té bao B (rituximab).

Ngoai ra, con nhirng quyét dinh diéu tri nhirng bénh nhan mic bénh thén, nhirng
nguoi dang phai loc mau con khé giai quyét. Nhitng quyét dinh nay thi phic tap
boi su lién quan dén nguy co gia ting cua viéc thuc hién sinh thiét gan dé xac dinh
Iy do can thiét phai diéu tri, va doc tinh gia ting tir diéu tri boi vi nhiing diéu tri
HCV 1am d6 thanh loc than bj suy giam. Tiéu chuan cho diéu tri nhitng bénh nhan



dang tham phan ciing nhu nhimg ngudi ¢ ton thwong than mirc do it trAm trong 1a
phai giam tién trién ciia bénh gan va/ hay diét sach HCV ¢ nhiing nguoi c6 thé sau
d6 can phai ghép than. Tuy nhién, c6 mot vai nghién ctru giup phan biét nhiing
bénh nhan nao 13 rat c6 kha ning can thiét diéu tri. Bénh gan c6 kha ning tram
trong khong thé loai trir boi su hién dién nhitng gia tri ALT binh thuong. Nhing
nguoi loc mau véi so hdéa mot cach co ¥ nghia trén sinh thiét gan thi it kha ning
cho gia tri ALT bat thuong so véi nhitng ngudi bi nhiém HCV véi hinh anh mé
hoc twong ty ma khong c6 bénh than."**'* Nguy co gia ting theo 1y thuyét vé van
dé chay mau ¢ nhimng bénh nhan loc mau ma 1am sinh thiét gan, nhung nhiing
nghién ciru vé sinh thiét gan & nhitng bénh nhan nay di duoc bao cdo 1a hiém
nhiing tac dung phu nghiém trong tir thu thuat nay.'*> '* Theo d6, sinh thiét gan co
thé thuc hién ¢ nhitng nguodi bi ton thuong vé than khi viéc diéu tri cho nhirng
bénh nhan nay dugc tin tudng 1a uvu tién cao hon.

Ribavirin thi chéng chi dinh & nhém bénh nhan nay bdi vi thudc nay thi khong
dugc ddo thai trong qua trinh thim phan quy udc va tinh trang nay giy nén viéc
thiéu mau phu thudc vao lidu. Trong mdt nghién cuu, liéu ribavirin nhé dugc s
dung va tinh trang huyét tin nghiém trong da xay ra. Kha nang huyét tan trong qua
trinh diéu tri voi ribavirin thiy c¢6 su tuong quan voi do thanh thai creatinine ban
dau. Cho nén, ribavirin chéng chi dinh & nhiing bénh nhan suy than, va, viéc diéu
tr1 c6 hira hen hay khong khi diéu tri interferon alfa don tri liéu. Nhiéu nghién clru
nho dd dugc cong bd bao gdm tir 6 dén 37 bénh nhan duoc dung nhimng thube
interferon khac nhau. Ti 16 SVR trong nhiing nghién ctru nay dao dong tir thap 1a
14% dén cao 1a 71%. Hon nita, viéc diéu tri lién quan dén ti 1& cao nhirng bién
ching phu ning né (chiém 26% cac bénh nhan), nén duoc yéu cau giam lidu va
giam tong lidu thubc. Pegylated interferon thi hiéu qua hon interferon ¢ nhiing
ngudi ¢ chirc ning thin binh thudng, va c6 thé ciing ¢ vai tro trong diéu tri
nhitng ngudi nhiém HCV dang thdm phén, nhung liéu nén dugc giam xudng. Cac
nghién ctiru ding san pham nay van con dang thuc hién.

Viéc diéu tri nhitng bénh nhan c6 ton thuong chirc ning than tir nhe dén trung binh
(vi du, khong phai thim phan) phai dwa vao ting ca thé. Chuc ning than cang gan
mirc binh thuong thi sé an toan hon dé dung ribavirin. Ribavirin hién nay khong
dugc khuyén cdo d6i véi nhimg ngudi c6 d6 thanh thai creatinine dudi 50
mL/phut, va viéc diéu trj nhimg ngudi tén thuong than & mic do nhe dén trung



binh van con 1a nghién ctru. Véi viée theo doi viée dung peginterferon, lidu khuyén
c40 cho nhimg ngudi tham phan (135 pg SQ/ mdi tuan) chi c6 gia tri ddi véi
peginterferon alfa-2a.

*Cac khuyeén cao

1. Quyét dinh thuc hién sinh thiét gan & nhitng bénh nhan mic bénh than nén
dua trén tirng ca thé: danh gid lam sang vé su can thiét diéu trj va su can thiét
giai quyét sy trAm trong cua bénh gan (Mtrc do, I11).
2. Nhitng bénh nhan duoc chon loc voi ton thuong than hay bénh than giai
doan cudi va HCV c¢6 thé duoc diéu tri véi interferon (Mtrc do, 11-2).

3.Piéu tri bang peginterferon alfa- 2a don diéu tri véi lidu 135 pg SQ/tudn
cho nhiing bénh nhan tham phan mau dugc can nhéc, véi su theo di sat doc
tinh cta interferon. Tuy nhién, mot khuyén cdo chic chin dé danh gia viéc
str dung don tri liéu peginterferon thi phai chd nhitng két qua ctia nhitng thir
nghiém 1am sang c6 kiém soét dang thuc hién (Mtrc do, III).

4 Nhitng bénh nhan ¢ suy than thi khong nén diéu tri v6i ribavirin (Mt do,
I1-2).

5.Diéu tri cho nhirng ngwoi bi xo gan mit bu

Viéc ghép gan 1a chon lya diéu tri cho nhirng bénh nhan xo gan mat bu, duoc xéac
dinh khi hon mét bién chirng lam sang cua bénh gan man nhu ascites, bénh canh
ndo, chay mau do gidn tinh mach xuit phat tir ting ap khoang ctra, v&/ hay ton
thuong chtrc ning tong hop ctia gan. Viée tai nhiém ctia gan ghép véi virus viém
gan C 1a quy ludt va bénh tién trién sau ghép ctia mo ghép la thong 1&. Viéc tiéu
diét virus trudc khi ghép lién quan dén mot kha ning nho ciia viéc nhiém sau ghép,
cung cép mot dong co manh dé diéu trj nhiém HCV trude khi ghép, cling nhu khi
nhitng nguy co diéu tri trudc ghép cho phép. C6 mot mong mudn 1a 1am cham lai
qua trinh tién trién dén xo gan va tham chi 13 cai thién muc do mat bu cta bénh
nhan, do di dugc chimg minh viéc tc ché virus trude ghép mot cach hiéu qua &
nhitng bénh nhan bi xo gan do viém gan virus B. Mat khac, ddi véi nhirng bénh
nhan bi xo gan mat by, diéu tri chéng virus viém gan C duoc chi dinh 16 rang &
nhitng bénh nhan ¢ xo gan lién quan dén HCV con bu véi chirc ning téng hop cua
gan con dugc dam bao, 1a nhitng nguoi con cé sé luong té bao tiéu cau va té bao



bach cau thich hop dé chap nhan duoc diéu tri (Bang 6). Nhitng bénh nhan nhu vay
d3 dugc tinh dén mot cach dic thu trong nhiing thir nghiém duoc ding ky cho diéu
trt HCV, mac du c6 mdt vai nghién ctru tdp trung dac bi¢t vao nhoém dan $6 nay.

C6 mot vai thong tin dd duoc cong bd vé nhitng nguy co va thuan loi cho diéu trj
chéng virus ¢ nhitng bénh nhan bi xo gan mat bu- nhitng nguoi co nhiing bién
chtmg 1am sang ctia bénh gan va/ hay 13 nhimg nguoi ¢ giam té bao dong mau va/
hay giam té bao bach cau nhiéu hon so v&i nhitng ngudi duoc xac dinh & bang 7.
Trong nhitng nhém nay, viéc diéu tri 1a c6 kha ning nguy hiém bdi vi viéc gia ting
kha ning cta viéc nhiém de doa dén cudc sdng. Ciing ¢6 lién quan dén diéu tri c6
thé thuc day tinh trang mét bu cia viém gan, béi da dugc ghi nhan do interferon
alfa & nhimg bénh nhan bi xo gan lién quan dén viém gan virus B mat bu."’ Hai
nhém duoc diéu tra cd trong tam ddc biét trén nhitng yéu td nguy co va thuan loi
ctia diéu tri chéng virus trong nhém dan sé nay. Trong nhom dau tién, viéc diéu tri
da duoc bat dau véi interferon alfa va ribavirin, voi khoi dau béng mdt nua lidu
ciia mdi thir va sau d6 tang liéu thudc 1én tiy theo su dung nap mdi 2 tuan mot.
Mic du c¢6 mot ti 1& cao nhing tac dung phu (27%), 39% c6 mot dap tng véi diéu
tri mdt cach tuyét voi, va 21% dat SVR (11% & genotype 1 va 50% & genotype 2
va 3), tit ca nhitng nguoi nay van con virus ty do sau khi ghép. Xap xi mot nira caa
102 bénh nhan dugc nghién ctru c6 Child’s A, cu thé 1a xo gan con bu trén lam
sang, mac du mot nura con lai trong nghién ctiru nay c6 mirc d§ nang hon cua tinh
trang mat bu ctia bénh gan. Piém trung binh Child’s — Pugh — Turcotte ciia nhiing
bénh nhan nghién ctru 1a 7. Nghién ctru thtr hai thi su khuyén khich it hon
nhiéu.Nhiéu tng ctr vién c6 kha ning da bi loai khoi nghién ctru boi vi nhitng bat
thuong vé huyét hoc nghiém trong, va nhiéu ngudi trong sé ho thit sy di nhan
dugc viée diéu tri v6i két qua xau, bao gdm nhiing tac dung phu lién quan dén
diéu tri de doa cudc sdng nghiém trong. Nhitng bénh nhan duogc tuyén chon vao
nghién ctru thir hai nay chi yéu c6 bénh gan mat bu nang né hon (phan 16n 1a xo
gan Child’s B va C) so véi nhitng ngudi ¢ trong nghién ctru dau tién, d6 1a tinh
toan c6 kha thi cho nhitng diéu khéac biét & két qua. Khong c6 nghién ctru c6 dugce
mot nhom so sanh ma cho phép danh gia mot cach can than vé su an toan va hiéu
qua cua viéc diéu trj & nhém dan s nay.

Nhiing tac dung phu vé huyét hoc bao gdm nhu thiéu mau, giam té bao neutrophile
va giam nhiing té bao dong mau la nhitng diéu thuong xuyén hon ¢ nhitng ngudi bi



X0 gan so voi nhitng nguoi khong bi xo gan, va xay ra dac bi€t & nhiing nguoi co
bénh gan mat bu trén 1am sang. Viéc diéu tri yéu cau than trong va theo doi sat, va
giam bét lidu s& thong thuong hon; didu nay c6 thé 1an luot anh huong dén dap
g diéu tri. Diéu nay dan dén viéc gia ting str dung nhitng yéu td ting trudng nhu
epoetin, G-CSF, va yéu t6 kich thich nhém Bach cau hat — dai thuc bao (GM- CSF:
Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor) dé gitp chdéng lai nhitng tac
dung ngoai ¥ mudn ndy, mic du nhimg thong tin hd tro cho van dé nay con han
ché. Du vay, viéc dung epoetin duong nhu 13 thich hop dé duy tri mot hemoglobin
hop 1y trong van dé thiéu méau do ribavirin, nhung khéng c¢6 mot nghién ciru nio
danh gia tac dong trén ti 16 SVR.' Nhu 1a mot két ludn, hiéu qua cua viéc can
thiép nay khong duoc xac dinh rd. Tuong tu, nhitng nghién ctru da khong thiét ké
dé danh gia anh hudong cua G-CSF hay GM-CSF trong viéc 1am giam nhiém bénh
& nhitng bénh nhan bi nhiém HCV, nhiing ngudi dang nhan sy diéu tri.

*Cac khuyén cao

1. Nhitng bénh nhan bi xo gan mét bu thi nén duoc can nhic viéc ghép gan
(Muc do, 1, I11).

2.Viéc diéu tri chdng virus c6 thé dugce bat dau voi mot lidu thap ¢ nhitng
bénh nhan co tén thuong gan muc dd nhe, mién 13 viéc diéu tri duoc thuc
hién bdi cac bac si lam sang cé kinh nghiém, véi sy theo doi than trong
nhitng tac dung bat loi, tot nhat 13 véi nhitng bénh nhan di sin sang chap
nhan ghép gan (Muc dog, 11-3).

3. Nhitng yéu t6 ting truong co thé duge dung dé diéu tri van dé lién quan
dén thiéu mau (epoetin) va giam bach cau (G-CSF, GM- CSF) va c6 thé giéi
han viéc can thiét phai giam liéu khang virus ¢ nhiing bénh nhan xo gan
mét bu (Mtc do, I1I).

6.Diéu tri d6i véi nhirng bénh nhin sau khi ghép co quan dic

Ti 1&¢ nhiém HCV & nhitng ngudi nhan ghép co quan dic dua vao co quan ndi tang
dugc nhan. Hién nay, 40% dén 50% nhiing nguoi nhan gan c6 nhiém HCV, trong
khi d6 ti 1é ndy o nhitng ngudi nhan ghép tim, phdi vai than thi thap hon. Trong
nhitng nguoi nhan moé ghép cung loai, chi yéu viéc nhiém xay ra trudc khi ghép va



su ton tai virus sau khi ghép, va viéc ton tai ndy thudng lién quan dén bénh gan
tién trién. Tuong ty nhu vay, virus HCV trong mau ton tai ¢ nhitng ngudi nhan
ghép co quan khac voi viéc nhiém trude khi ghép va c6 thé gay nén sy dién tién
nhanh cua bénh gan ¢ nhitng ngudi cd xo hoa tién trién. Thém vao d6, nhiing
ngudi nhan ghép tim, phdi hay tuy xwong voi viéc nhiém HCV sau ghép co thé
nhan duoc viéc nhiém cua ho nhu 1a mot két qua cuia nhitng mé ghép, mau hay san
phém vé mau bi nhiém, dic biét 1a trudc nam 1992, thoi diém viée sang loc thuong
quy ddi véi HCV duoc ap dung.'® Béi vi sau d6, nguy co bi nhiém HCV trong qué
trinh ghép mé 1a rat thap.

U'c ché mién dich duogc sir dung dé ngan ngira viéc thai ghép c6 kha niang dong vai
tro trong viéc bénh gan ning 1én da dugc ghi nhan & nhitng bénh nhan bi nhiém
HCV sau khi ghép. Su ton tai cia md ghép bi giam ¢ nhiing ngudi bi nhiém HCV
so v6i nhitng ngudi nhan ghép gan khong bi nhiém va ciing giam & nhitng nguoi
nhan ghép than sau 10 nam. Hi€u qua 1au dai ctia nhitng nguoi nhan ghép tim hay
phoi ¢6 nhiém HCV thi chua duoc biét, nhung c6 nhitng bao cdo truong hop bi
bénh gan nang hay tham chi tir vong, diéu nay cho thdy rang ¢ nhitng ngudi nhan
ghép céc tang dic khac thi trc ché mién dich 1a c¢6 hai. Interferon c6 thé thic day
véc thai ghép mo than. Vi vay, & nhiing truong hop khong co thuédn 191 16 rang tir
diéu tri, va v6i su lo ling thuc ddy thai ghép, viéc nhiém HCV khong nén diéu tri &
nhitng bénh nhan nhan ghép tim, phdi hay than.

Nguy co thuc diy thai ghép cta interferon & nhitng bénh nhan nhan ghép gan xuét
hién thap. Trong khi d6 bénh gan lién quan dén HCV ¢ nhém bénh nhan nay thi
tién trién nhanh hon mot cach rd rang so voi nhitng ngudi ¢6 hé mién dich hoan
thién, nén nhiéu chuyén gia chu truong diéu tri chéng virus. Viéc diéu tri c6 thé
dugc bat dau wu tién trudc khi c6 su tién trién cua viém gan tai phat lai trén sinh
hoa va mé hoc, hay dugc bit dau ngay khi viém gan tai phat dugc xac dinh. Nhiing
thong tin ban dau vé diéu trj wu tién trong vai ngay hay vai tuan cua ghép cho thiy
ermg doc té 1a khong thé chép nhan duoc.'” Hau hét cac thu nghiém dugc bdo céo
vé diéu tri chong virus sau ghép déu tir nhitng nghién ctru quan sat khong c6 kiém
soat hon 1a nhitng thir nghiém tién ctru ngau nhién, c6 kiém chtng. P6 1a mot kho
khin dé xac dinh cu thé nhiing yéu t6 nguy co va nhitng yéu té c6 loi cta diéu tri.

Mic du su can thiét phai diéu tri HCV hiéu qua ¢ nhiing truong hop sau ghép gan
1a rd rang, nhirng két qua cua viéc diéu tri du vao interferon thi néi chung la khong



nhu mong doi. Hau hét cic thir nghiém 1am sang da cong bd viéc sir dung
interferon don diéu tri hay phdi hop véi ribavirin, va nhimng thir nghiém dugc cong
bd dung pegylated interferon thi hoan toan han ché. Ciing nhu nhitng dan s6 bi ton
thuong hé mién dich nhu nhiing nguoi ddng nhiém HIV/ HCV, interferon va
ribavirin dugc dung nap kém hon va hiéu qua thi thip hon ¢ nhimg bénh nhan c6
hé théng mién dich hoan thién. Mic du mac HCV RNA khong bi phat hién dat
duoc trong sudt qua trinh diéu tri thi ti 16 SVR cling giam. Mot nghién ctru ban dau,
khong ngau nhién d bao cdo mot ti & 25% SVR sau 6 thang ctia qua trinh diéu tri
bang ribavirin don doc. Su an toan va kha ning dung nap dugc chap nhan. Viéc cai
thién mo6 hoc xuit hién it hon lién quan vé&i nhitng dap Gng virus hoc & nhiing
nguoi co hé mién dich tbt Viéc dap ung thép mot phén boi vi sy dai dién nhiéu
nhitng bénh nhan sau ghép gan la nhiing ngudi dugce tién doan khong dép trng, nhu
genotype 1 va luong virus cao. Khi & truong hop nhitng nguodi mién dich tét, viée
dap ung diéu tri thi hiéu qua hon & nhitng bénh nhan c6 genotype 2 hay genotype 3
hon 13 nhitng bénh nhan bi nhiém genotype 1.

Nhitng van dé khong mong mudn cua riéng ribavirin thong thuong thi lién quan
dén thiéu mau, thich hop nhét nhu 13 két qua cua tinh trang trc ché tao calci niéu —
giy boi sy khiém khuyét ciia than. Khi bénh nhan di tién trién dén xo gan, thi sy
mat bu trir cia gan 1a thong thuong. Nhitng két qua cta viéc ghép lai & bénh nhan
HCYV thi n61 chung 1a kém. Céc nghién ctru dung pegylated interferon va ribavirin
thi dang tién hanh dé cai thién cho tuong lai nhitng diéu tri thich hop sau khi ghép.

*Cac khuyén cao

1.Viéc diéu tri bénh lién quan HCV sau khi ghép gan nén duoc than trong,
boi vi nguy co gia tang nhiing tdc dung phu va nén duogc thuc hién dudi su
giam sat cta bac si ndi khoa ¢ kinh nghiém trong van dé ghép mé (Muc do,
11-2).

2.Diéu tri chéng virus néi chung chéng chi dinh & nhimg ngudi nhan ghép
tim, phoi, va than (Murc do, III).

7.Diéu tri nhirng nguwoi viém gan virus C cip tinh o

Béi vi dién tién thong thuong cia viém gan C la dién tién dén viém gan man
tinh, va bai vi chi nhidu nhat 50% nhiing ngudi bi viém gan man dap tng diéu tri,
c6 diéu thu vi trong viéc xac dinh va diéu tri nhitng nguoi bi viém gan C cap. Tuy




nhién, nhitng tac dong dwa dén nhitng nghién ciru dbi v4i diéu tri nhimg bénh nhan
viém gan C cap da bi can tré boi tac dong chil yéu vé nhitng ngudi bi nhiém cap
tinh khong biéu hién triéu chimg va vi vay khong tim thiy nhitng cha ¥, do vay sb
luong trong céac loai truong hgp nho. Hon nita, nhitng ngudi cé triéu chung céd
nhiéu kha ning hon dé khoi nhiém bénh mot cach tu nhién. Thém vao do, khong
c6 xét nghiém chan ddan dic hiéu cho viém gan virus C cap. Nhiing van dé nay
din dén nhitng gidi han cho van ban khuyén cao hién nay dbi véi viée diéu tri
nhitng ngudi bi viém gan C cip, mot tai liéu bao gdm nhimng nghién ctru nhiing
truong hop khong duge kiém chimg dugc, ma nhimg truong hop nay dugc nhén su
thay d6i vé ché d6 diéu tri vao nhiing thoi diém khac nhau sau viéc nhiém cap tinh.

Nhiing thong tin tir 17 nghién ctru, str dung nhiing chat interferon alfa khéc
nhau don tri lidu dd quan sat thiy rang 62% nhitng nguoi duge diéu tri dat duoc
SVR, trong khi d6 12% nhiing bénh nhan khong duoc diéu tri da khoi bénh mot
cach tu nhién sau mot thoi gian.'™ Nhimng thong tin twong tu tir mot phan tich —
phat hién ti 1€ 32% SVR trong nhitng bénh nhan duoc diéu tri, so sanh véi 4% ti 1é
khoi bénh ty nhién trong nhitng ngudi khoéng duoc diéu tri.'®* Nhimg nghién ciru
sir dung liéu interferon cao hon (5- 10 triéu don vi mdi ngay) trong it nhat 12 tuan,
hay cho dén khi cac enzyme huyét thanh tré vé binh thuong, bao céo ti 1¢ dép ung
virus kéo dai 1a 83% dén 100%. Nhitng diéu nay 1a nhiing két qua mot cach rd
rang, nhung c6 nhitng nhiéu van dé chat luong quan trong. Hau hét cac nghién ctru
khong duoc kiém ching, va chi yéu 1 nhitng ngudi bi vang da 13 nhimg ngudi c6
ti 1& hoi phuc tu nhién cao hon nhém khac; trong mot vai trudng hop viée diéu tri
da duoc bat diu sém sau khi dugce chan déan, viéc diéu tri tri hodn 1a khoéng co6 co
hoi khoi bénh ty nhién, va diéu tri nhitng ché do khac nhau tir tiéu chuan diéu tri
hién nay.

Do d6, nhimg van dé duéi day nham dé giai quyét viéc theo ddi diéu tri d6i voi
viém gan C cép: (1) Cai gi 1a thoi diém t6i wu dé diéu tri 1an ddu dem lai tac dong
hoi phuc bénh tu nhién cua viéc nhiém HCV cép la dugc? (2) Céi nao la ché do
diéu trj t6i wu dugc dua ra trong nhiing ché do diéu tri khac nhau di dugc dung
trong nhitng nghién ctru di duogc bao cao? (3) Cai nao la thoi gian diéu tri thich
hop ?

Maic du c6 mot vai hiru ich nhung nhiing thong tin khong hoan toan dugc dem
dén tir mot nghién ctiru duge cong bd gan day ctia Dirc. Nhimng cdu tric khac nhau
cua diéu tri (ché do hiéu qua nhét tai luc do) — don tr1 li€u interferon, interferon
phdi hop véi ribavirin, peginterferon ding don doc, peginterferon phdi hop voi



ribavirin — da dugc ap dung ddi v&i 60 bénh nhan dugc chan doan 13 viém gan
virus C cp. Phan 16n (85%) c6 biéu hién triéu chung. Viéc diéu trj interferon don
doc hay phdi hop voi ribavirin ngay tir ddu dwa vao chan doan & 6 bénh nhén.
Nhitng nguoi trong 54 ngudi khong duoc diéu tri ngay 1ap tire thi co 37 (68%) sach
HCV RNA tu nhién trong trung binh 8,4 tuan sau chan doan. Mudi ba nguoi trong
s6 ho sau do tai phat, con lai 24 (44%) ton tai HCV RNA am tinh. Khong mot ai
ma khong c6 triéu chirng viém gan virus C cép s€ sach virus modt cach tu nhién,
trong khi 52% nhiing nguoi c6 mot dot ¢é triéu chung s€ mat virus mot cach tu
nhién, thong thudong trong 12 tuan. Viéc diéu tri d6i v6i nhitng nguoi khong mat
virus mot cach ty nhién duogc bat dau tir 3 dén 6 thang sau dot cép cua bénh, da
dem lai viéc dap trng virus hoc kéo dai trong 81%. Téng tat ca, 91% sach virus mot
cach tu nhién hay thong qua diéu tri. Cac chuyén gia két luan rang ddi voi nhiing
nguoi ¢ triéu chimg viém gan cap, viéc diéu tri nén tri hodn trong 12 tuan dau tién
dé cho sy khoi bénh mdt cach ty nhién va tranh viée diéu tri khong can thiét,
nhung d6i v6i nhitg ngudi khong triéu ching viém gan thi viéc diéu tri nén duoc
bat dau sém khi c6 thé. Trong khi chd viée cong nhan cia nghién ctru khong kiém
soat ndy thi dung nhimg phdi hop diéu tri khac nhau, duoc chimg minh rd rang 14 ti
l¢ dap ung diéu tri cia viém gan cip thi rat cao — tham chi vé&i don tri lidu
interferon — 1a mot chimg minh tinh xac thyc dé can nhic diéu tri nghiém tac trong
khoang 2 dén 4 thang trong hau hét cac truong hop dé chd doi sy khoi bénh mot
cach ty nhién. Piéu gi duoc dua ra 13 thoi gian tam thoi cho khuyén cdo thi s& can
phai dugc bo sung bdi nhiéu thong tin sau nay.

*Cac khuyén cao

1. Viéc chan doan viém gan C cip ¢ nhitng bénh nhan c6 mot dot cip mdi,
bénh gan chua gidi thich dugc nén dugc xac dinh boi viec do HCV RNA
huyét thanh (Mirc 46, 11-2).

2.Mic du c6 nhitng két qua tuyét voi da dat duoc trong nhitng nghién ctru
khong kiém chimg da dugc bdo cao trong viéc st dung don diéu tri
interferon chuan, thi van thich dang dé can nhic viéc dung peginterferon boi
vi viéc kiém soat d& dang ctia n6 da dugc chimg minh (Mirc d, I11).

3. Khong khuyén céo cho viéc bd sung ribavirin, va vi thé viéc quyét dinh s&
can can nhac trén timg truong hop (Muc do, I1I).



4. Thiéu nhimg thong tin vé nghién ctru c6 kiém ching, khong cé nhiing
khuyén céo khang dinh vé thoi gian diéu tri ban dau; tuy nhién, mot cach
hop 1y nén tri hodn viéc diéu tri trong 2 dén 4 thang sau dot cap dé cho phép
su thuyén giam bénh mot cach ty nhién (Muc dg, I1-3).

5. Khong c6 mot khuyén cédo khang dinh vé khoang thoi gian diéu tri can
thiét doi véi viém gan C cap; tuy nhién, mot cach hop 1y 1a diéu trj tiép tuc
trong it nhat 6 thang (Mtrc do, 11-3).

8.DPiéu tri ddi véi nhitng ngwoi dung dang dung thudc tiém giy nghién

Viéc sir dung thude tiém chich khong c6 chi dinh 1a hinh thirc chiém wu thé cia lay
nhiém HCV, dugc tinh toan vao khoang hon 60% nhing trudng hop méi & nhing
nuéc Phuong Tay. Nhiéu c4 nhdn, nhitng nguoi di bi nhiém HCV tir viée dung
thudc tiém chich ma nhitng ngudi nay da khong con tiép tuc tir nhitng nim thuc
hanh trudce khi viéc quan 1y y té ctia nhirng bénh nhiém trung nay duoc bit du, va
nhitng hudng dan tiéu chuan & bén trén dugc phac thao va ap dung. Tuy nhién, c6
mot sy phan bd rong khip vé viéc dung thude khong c6 chi dinh ma n6 bao gém &
tat ca nhitng ngudi & moi tang 16p kinh té xa hoi va né thay d6i nhiéu khia canh:
viéc str dung c6 dang cong tiép tuc hay khong hay o thoi diém qua khir xa; c6
khong viéc dung thubc khong c6 chi dinh 13 thinh thoang hay mot su can thiét
khong thé kiém soat mdi ngay; heroin, c6 hay khong cocain hay mot chét khac da
dugc st dung; va viéc ¢6 hay khong viéc st dung bﬁng tiém chich hay mdt hinh
thirc khac. Thém vao d6, nhiéu ngudi dung nhimg thude khoéng co chi dinh 13 trung
gian gita cac van dé nay. Do d6, diéu quan trong 1a phai cAn nhic nhiing van dé
clia timng ca nhan ma c6 thé anh huong dén nhimg nguy co va thuan loi cta diéu tri
nhiém HCV & cac c4 thé co dung thudc khong co chi dinh hon 14 tao ra nhiing
khuyén cao cting nhic.

Viéc dung methadone hay buprenorphine 1a mét phuong phap hiéu qua dé giam
viéc dung thudc khong cé chi dinh va giam nhiing bién ching ciia nd. Mic dung
mot vai nghién ctru in vitro cho thiy rang opiates 1am giam viéc san xuét
interferon alfa noi sinh, nhung c6 rat nhiéu nghién ciru & nguoi ding methadone thi
thdy rang thudc giam khong c6 ¥ nghia théng ké kha nang SVR, hay khong 1am
thay d6i liéu interferon alfa hodc ribavirin. Vi vy, dung methadone khong c6 anh
hudng truc tiép dén diéu tri nhiém HCV.,



Nhiing thuan l¢i cia diéu tri bi gidm mot cach rd rang néu mot ngudi bi tai nhiém;
viéc tai nhiém duoc ghi nhan sau khi khoi bénh mét cach ty nhién (khong can diéu
tri) & nhitng nghién cru trén nguoi va ca ¢ nhiing nghién ciru trén vugn. C6 bang
chiing réng viéc tai nhiém co it kha nang tr¢ thanh man tinh & nguodi va vuon,
nhirng ddi tuong da sach viéc nhiém bénh mot cach tu nhién trudce day. Tuy nhién,
khong hiéu c6 hay khong su c6 191 dugc mong mudn sau khi diéu tri lam sach
virus.

O nhiéu ca thé nhitng ngudi c¢6 tiém chich nhiéu nhiing thudc khong duoc chi dinh
thi ¢c6 mot sb luong it nguodi tu nguyén chiu diéu tri HCV va diéu nay thi gidm di
nira khi viéc diéu tri va phong ngira yéu cau phong tranh thai, va phai duy tri sy
tham kham sau dé dinh ky. Vi du, trong mot nghién ctru da trung tim, gan %
nhimg nguoi tré tudi bi nhiém HCV c¢6 dung thudc tiém chich co tinh trang tram
cam trung binh va ning. S6 luong d6 ting 1én véi viéc dung kim tiém interferon
alfa (ciing nhit sy gia ting trim cam) s& gdy nén viéc tai s dung lai thube tiém
chich. N6i chung lai, nhitng yéu t6 nay c6 thé giam nhing diéu c6 loi va gia ting
nhitng yéu t6 nguy co ddi véi diéu tri. Tuy nhién, mot vai ngudi dung thude tiém
chich khong dugc chi dinh ciing sin sang va c6 kha ning chip nhéan diéu trj viéc
nhiém HCV.

C6 mot s6 yéu td duoc xac dinh 1a nhitng yéu t6 thuén loi va nguy co ddi voi didu
tri HCV & nhitng nguoi dung thudc khong co chi dinh. Cac yéu té nhu giai doan
ctia bénh gan va genotype HCV thi twong ty nhu & nhitng ngudi khong dung thude
khong ¢6 chi dinh. Tuwong ty nhu nhitng bénh nhan khong ding thudc khong ¢o chi
dinh, viéc diéu tri HCV chi dugc can nhic cho nhiing ngudi san sang diéu tri, co
kha nang duy tri vi¢c theo doi sat, va thuc hién viéc ap dung nhitng phuong phap
phong chéng thai. Ddi voi nhitng nguoi tiép tuc tiém chich nhimng thudc khong
duoc chi dinh, dic biét néu ho dung chung kim ti€ém va dung cu pha thude khac,
diéu d6 co kha ning rang nguy co diéu tri thi gia ting hon thuan loi thAm chi néu
ho “san sang va tu nguyén” diéu tri. Déy 1a su that cho du su c6 loi doi véi stre
khoe cong ddéng vé viée giam lay nhidm ddi voi nhitng nguoi khac. O nhiing ca
nhan nay, nhitng tic dong nén tap trung vao la cung cap viéc diéu tri hd trg. Tuy
nhién, c6 thé cé nhiing trudng hop ngoai 1¢, va diéu quan trong 14 phai tiép tuc theo
ddi nhitng ngudi nay boi vi hau hét cac yéu td dé quyét dinh sy sin sang diéu tri
nhu 1a cuong do va ban cht cua viéc dung thudc va murc do trAm trong cua trAm



cam, su thay ddi theo thoi gian. O mit khac, khong c6 mot tai li€u nao chi ra réng
viéc dung thubc gy nghién c6 kiém soat va lau dai anh huong truc tiép dén nguy
co x4u hay yéu td c6 loi cua viéc diéu trj HCV; vi vay, vi¢c diéu tri nén duoc can
nhéic dua véao genotype HCV, giai doan ctia bénh, va nhiing yéu td khac nhu nhirng
ngudi khong ding thude gay nghién.

Kha niang ma mot ngudi van duy tri dung thude hay van sin sang dung thudc diéu
tri lién quan dén qua trinh hoi phuc va su cai thién vé ban chat véi thoi gian.
Chinh vi dién tién tu nhién ctia viéc nhiém HCV 13 tir tir nén d6 13 1y do cu thé dé
tri hodn viéc diéu tri cho dén khi viéc duy tri dung thudc duong nhu kha thi va dé
kiém soat két qua trude diéu tri cho thay kha nang diéu tri HCV c6 nhiéu diém c6
loi. Viéc phtc tap cua diéu tri HCV va nhitng quyét dinh diéu tri ¢ nhitng ngudi
dang dung thudc gdy nghién duoc nhdn manh dén gia tri cua nhiing trung tam tu
van tdm than va viéc lam dung thudc c6 kinh nghiém va viéc san sang theo doi can
than va déu din vi nhirng anh hudng x4u co thé xay ra ddi véi viée diéu tri HCV.

*Cac Khuyén cao

1.Viéc diéu tri nhiém HCV khong nén chan chir ¢ nhitng ngudi hién dang
dung nhimng thudc khong c6 chi dinh hay nhiing nguoi dang c6 chuong trinh
duy tri methadone (thudc ngii gy té thay cho morphin, heroin), cho phép ho
duoc diéu tri HCV va ho ¢6 kha nang va san long dé duy tri viéc theo doi sat
va thuc hién bi¢n phap tranh thai (Mtrc do, III).

2. Quyét dinh diéu tri hay khong nén duoc can nhic gitta nhitng thuan loi va
nguy co bt loi thiy trude dugce ddi véi mdi ca nhan (Mirc d, I1I).

3. Viéc tiép tuc dugc hd tro véi nhitng trung tam tu van tdm than va cai
nghién 13 mot sy bd sung quan trong dbi véi viée diéu tri nhiém HCV &
nhing nguoi dung nhimng thude khong c¢é chi dinh (Muc do, III).

VI.QUAN LY VA THEO DOI TONG QUAT

Mot hd tro quan trong ddi véi diéu tri HCV 1a sy hudng dan phwong phéap cho
nhitng bénh nhan bi bénh man tinh dé c6 thé giup giam hay tham chi ngin ngira su
tién trién qua trinh xo hoa vé sau, khong phu thudc diéu tri. Quan trong nhat 1 van
dé vé nhitng anh hudéng xiu cta ruou. Co mot sd nghién ciru di dugc bao cdo vé su
lién quan 1én gitta viéc s dung nhidu rugu va su phat trién hay qua trinh tién trién



cia xo hoa gan va tham chi 1a sy phat trién cia HCC.Hon nita, viéc dung qua
nhiéu ruou c6 thé gia ting sy sao chép HCV RNA va anh hudng dén dap ung diéu
tri. Tuy nhién, viéc tranh luan van con vé muc udng rugu ma né cé hai mot cach rd
rang d6i voi nhitng ngudi bi nhidm HCV. C6 mot su tin tudng 16n rang viée st
dung hang ngdy hon 50 gram rugu 1a c6 mot kha ning cao gy xu di sy xo hoa,
nhung c6 nhiéu bao cao vé nhitng mirc udng ruou thap hon sé luong nay ma da cé
tac dong c6 hai dbi véi bénh gan. RS rang d6i v6i nhitng nguoi dung nghién ruou,
can mot su ¢b géng cam két diéu tri viéc lam dung va phu thudc ruou trudc khi bét
dau diéu tri, nhung nhiing diéu tri thi khong chéng chi dinh cho nhiing ngudi co
ubng ruou thinh thoang hay nhitng nguoi co tién can nghién ruou. Mic du quan
diém khong thdng nhat van con, nhung dudng nhu cé 1y do dé khuyén céo hoic 1a
ngung hodn toan viéc udng ruou trong khi diéu trji hodc han ché viéc dung rugu ddi
v6i nhitng nguoi thinh thoang udng trong sudt qué trinh dot diéu tri.

Béo phi va bénh gan nhiém md& khong do rugu thém vao duge tin rang doéng mot
vai tro trong sy tién trién xo héa & nhitng ca nhan bi nhiém HCV. Do d6, dung dan
1a phai tu van cho nhitng nguoi thira can qua (duoc xac dinh bang viéc gia ting chi
s6 khéi co thé qua 45 kg/m®) dé ¢ gang giam can. D6 1a mot 101 khuyén ding din
cho vi nhitng anh huéng xau cua né khong chi ddi véi bénh gan ma con ddi véi
nhing bénh khac lién quan dén tinh trang qué thira can.

C6 nhitng bao cdo rang su thém vao viéc nhiém viém gan virus A ¢ nhitng nguoi
bi bénh gan man tinh, dac biét 1a nhitng ngudi bi viém gan virus C, c6 lién quan
dén tinh trang viém gan t6i cap Theo d6, ¢ khuyén cdo ddi voi nhitng nguoi viém
gan C man ma khong c6 bang ching vé su ton tai tir trude khang thé viém gan
virus A thi nén dugc st dung vic xin viém gan A. Mic du khong c6 khong c6
khuyén cdo dic biét vé su c6 loi ddi voi chung ngtra chéng lai viém gan virus B,
nhung diéu nay di duoc chimg minh 13 nhitng ngudi déng nhiém viém gan C va B
c6 tién luong x4u hon so v6i nhitg ngudi chi nhiém HCV, cho nén viéc chung
ngira vac xin viém gan B nén dugc thuc hién ¢ nhitng ngudi ¢6 nguy co bi 1y doi
v6i viém gan B néu nhu ho chwa c6 ton tai trude d6 khang thé dbi véi viém gan B.

Hinh 5. Nhiing budc ké tiép nhau dé kiém soat va diéu tri nhitng bénh nhan bi
nhiém HCV man, genotype 1.



Bénh nhan chic chén anti-HCV (+)

)
Pinh lugng HCV RNA
Xac dinh genotype HCV: néu genotype 1

]

Nhiéu hon xo hoa 4—‘ Sinh thiét gan duoc dé nghi ’—» Khoéng c6 xo hoa, hay chi

khoang cira, x0 hoa khoang cura.
Diéu trj khoi dau Céan nhac khong diéu tri

\ Piéu tri: peginterferon phdi
hop ribavirin 1,0g < 75kg;
1,2g > 75kg

1 |
Dinh lugng HCV RNA ¢ tuan 12
1 | 1 |
HCV RNA giam it nhét 2 log HCV RNA khong giam dugce 2 log
I 1
Diéu tri tiép tuc tong thoi gian 48 tudn Can nhic ngimg diéu tri

Dinh lugng HCV RNA ¢ tuan 48 (Két thic diéu tr)
va & tudn 72 (dé x4c dinh SVR)

A 4

Hinh 6. Nhitng budc ké tiép nhau dé kiém soat va diéu tri bénh nhan bj nhiém
HCV man, genotype 2 hay 3.

ETR (end of treatment response): Pap tng ltc két thuc diéu tri

SVR (sustained virologic response): Pap ung virus hoc kéo dai



Bénh nhan dugc xac dinh anti-HCV (+)

|

Dinh lugng HCV RNA
Xéc dinh genotype HCV: néu la genotype 2 hay 3

|

Sinh thiét gan khong bat budc

|

Diéu tri: peginterferon + ribavirin 800mg
trong 24 tuin

|

Pinh lvgng HCV RNA & tudn 24 dé xac dinh ETR

| | |
HCV RNA (+) HCV RNA (-)
Diéu trj that bai Dinh lugng HCV RNA & tuén 48 (24 tuin
sau két thuc diéu tri) d€ xac dinh SVR

VILKET LUAN

Nhitng mé ta & trén 13 nhitng thong tin hién nay dang kiém tra, chan doan, quyét
dinh dé theo ddi diéu tri, va nhiing diéu tri khuyén cdo ¢ nhitng bénh nhéan bj
nhiém viém gan C man tinh. Hinh 5 va 6 tom tit nhiig budc ké tiép nhau dugc
khuyén cdo dé kiém soat va diéu tri nhitng ngudi bi nhiém man tinh viém gan C, &
nhirmg bénh nhan ma viéc diéu tri duoc xem 1a phu hop 1d rang. Nhu nhimg luu ¥
moi day, nhimg diéu nay 13 két qua cua nhitng huéng din d3 dugc chap nhan hién
nay; diéu nay cho thay ring cac bac si ndi khoa néi chung co thé sai léch trong ké
hoach diéu tri va van giit nguyén trong pham vi nhiing tiéu chuan diéu tri duoc
chap nhan.

Van dé diéu tri viém gan C man 13 qué trinh 1au dai va phuc tap. C6 nghién ctru
lam sang cho hiéu qua cao trong linh vuc ndy, va nhiing thong tin méi xuat hién
v6i tan sudt ngdy cang nhiéu. Nhitng thé hién & day 1a tinh trang hién nay cia su
khéo 1éo trong kiém soat va diéu tri nhitng nguoi bi viém gan virus C man tinh.
Tuy nhién, nhimg khuyén céo ndy s& can kiém tra lai va cdp nhat trong tuong lai



khi c¢6 thé nhiing thong tin quan trong va chic chan dé nhiing thong tin nay tré nén
co hiéu luc.



