Huwéng dan thuc hanh 1am sang cia EASL-EASD-EASO
vé diéu tri bénh gan nhiém mé& khéng do ruou™

Hiép hoi nghién cuu beénh gan chau Au (EASL)*, Hiép hoi nghién ctru
bénh dai thao duong chau Au (EASD) va Hiép hoi nghién ciru béo phi chau Au (EASO)

Mé dau

Hudng dan thuc hanh 1am sang dé xuat cac khuyén céo trong viéc chan doan, diéu tri va theo
ddi bénh nhan bi bénh gan nhiém m& khong do ruou (NAFLD) va la cong trinh cia mot nd
luc chung caa Hiép hoi nghién ciu bénh gan chau Au (EASL), Hiép hoi nghién ciru bénh dai
thao duong chau Au (EASD) va Hiép hoi nghién ctu béo phi chau Au (EASO). Cac hudng
dan nay cap nhat mot tuyén bb vé quan diém dua trén Hoi nghi dic biét caa Hiép hoi nghién
ctru bénh gan chau Au (EASL) nam 2009 .

Dit liéu da duoc truy xuat bai su tim kiém mé rong co so dir ligu PubMed cho dén thang 4
nam 2015. Céc tuyén bd cudi cung duoc phan do theo mirc do chung ctr va do manh cua
khuyén cdo, c6 thé duoc diéu chinh theo cac quy dinh cua dia phuong va/hoic nang luc cua
nhom (Bang 1) . Dac biét, viéc sang loc bénh gan nhiém md khong do rugu & dan so ¢ nguy
co nén & trong bi canh cac ngudn luc hién co, xem xét ganh ning déi véi hé théng cham soc
stc khoe qudc gia va cac diéu tri hiéu qua con han ché hién nay. Tai liéu nay nham muc dich
cho ca viéc s dung thuc hanh 13n thic dy viéc nghién cau va kién thac vé bénh gan nhidm
mé& khong do rwou & ngudi 16n, vai sy tham chiéu dac biét dén bénh gan nhiém ma khéng do
ruou & tré em bt cu khi ndo can thiét. Muc dich cudi ciing 1a dé cai thién viéc chiam séc bénh
nhan va nhan thic vé tim quan trong cua bénh gan nhiém m& khong do ruou, hd tro cac bén
lién quan trong qué trinh dwa ra quyét dinh bang cach cung cap dir liéu dua trén chang ca va
cling dwa vao xem xét ganh ning diéu tri 1am sang ddi vai hé thong cham soc strc khoe.

|.Pinh nghia

Bénh gan nhiém m& khong do ruou (NAFLD) duoc dic trung bai sy tich tu chat béo & gan
qué mire di kém voi su khang insulin (IR) va duogc xac dinh bai sy hién dién cia nhiém md &

> 5% té bao gan theo phan tich md hoc hoac boi phan doan chat béo theo mat do proton
(cung cap mot udce tinh phong chirng vé phan khéi lwgng chat béo ¢ gan) > 5,6% dugc danh
gia bing quang pho cong huong tur proton (1H MRS) hoac chup cong husng tir (MRI) chon
loc dinh luwgng chit béo/nude. Bénh gan nhiém ma khong do ruou bao goém hai tinh trang
bénh ly khac biét voi cac tién lugng khac nhau: gan nhiém ma khong do rugu (NAFL) va
viém gan nhiém ma khong do rugu (NASH); truong hop thir hai bao gém mot phd rong vé
mtrc d6 ning cua bénh, bao gdm xo hoa, xo gan va ung thu biéu mo té bao gan (HCC) (Bang
2).

Viéc chan doan bénh gan nhiém mé khong do rugu doi hoi loai trir ca nguyén nhan thi
phét va viéc udng ruou hang ngay > 30 g ddi voi nam gisi va > 20 g ddi vai phu nir. Viéc
udng ruou nhiéu hon giGi han nay chi ra bénh gan do rugu. Mdi quan hé giira ruou va ton
thwong gan tuy thuéc vao mot sé dong yéu té (loai dd udng co ruou, cach thic udng ruou,
thoi gian udng ruou, tinh nhay cam c& nhan/di truyén), 1am cho cac ngudng dinh lugng binh
thuong it nhat 1a tiy y mot phan. Dac biét, nhitng bénh nhan uéng luong ruou vira phai van



c6 the d& bi bénh gan nhidm m& khong do rwou néu ho c6 céc yéu td nguy co vé chuyen hoa.
Pang luu ¥, tac dong tong thé cua cac yéu té nguy co vé chuyén hoa dén tan suat nhidm ma
dudng nhu cao hon so véi tac dong tong thé cua ruou & nhirng bénh nhan nay. Chan doan xac
dinh viém gan nhidm m& khong do ruou doi hoi phai sinh thiét gan.

Bang 1. Phan d§ ching cir dwgc sir dung trong Huéng dan thuc hanh 1am sang cia
EASL-EASD-EASO doi véi bénh gan nhiem mé khong do ruwou (NAFLD) (phong theo

hé théng GRADE ).
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Bang 2. Phé ciia bénh gan nhiém mé khéng do rwou (NAFLD) va cac bénh dong thoi.

Bénh Phan nhom Cac bénh dong th&i thwéng
gap nhat

Bénh gan nhiém Gan nhiém m& khéng do rwou ° Bénh gan nhiém m& do ruou

m& khéng do rwou  (NAFL) (AFLD)

(NAFLD)*

° Bénh gan nhiém mé& do thudc
° Gan nhiém mé& lién quan dén
virus viém gan C (genotype 3)
° Cac trvdng hop khac
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Viém gan nhiém m& khong do
regu (NASH)

» Viém gan nhiém mé& khong do
ruu giai doan som: khéng
xo' hda hoac xo hda nhe (FO-
F1)

» Viém gan nhiém mé& khong do
rwou kem xo hda: Xo hoda co
y nghia (= F2) ho&c tién trién
(= F3, bac cau)

« Viém gan nhiém mé& khong do
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« Bénh nhiém sac td sat mo
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* Bénh & bung

* Bénh Wilson

e Teo mé m& do khéng
co/giam betalipoprotein méau

« Thiéu nang tuyén yén, thiéu
nang tuyén giap

* Thiéu &n, dinh dwéng
dwong tinh mach

« Sai s6t bdm sinh vé chuyén
héa (Bénh Wolman [thiéu
hut lysosomal acid lipase])

* Con duogc goi la bénh gan nhiém m& khong do rugu nguyén phat va lién quan vei cac yéu t6 nguy
co vé chuyén héa/cac thanh phan caa hoi chitng chuyén hoa:

1. Vong eo > 94/> 80 cm ddi véi nam gidi/phu nir nguoi da trang.

2. Huyét ap dong mach > 130/85 mmHg hoic duoc diéu tri dbi véi ting huyét ap.

3. Glucose liic d6i > 100 mg/dl (5,6 mmol/l) hoic dwoc diéu tri d6i v6i bénh dai thao duong type
2 (T2DM).

4. Triacylglycerol huyét thanh > 150 mg/dl (>1,7 mmol/I).

5. HDL cholesterol (cholesterol ty trong caol) < 40/50 mg/dl ddi véi nam gidi/phu nit (<
1,0/< 1,3 mmol/l).

* Con duoc goi 1a bénh gan nhidm m& khong do rwou (NAFLD) thi phat. Luu y rang bénh
gan nhim ma nguyén phat va thir phét c6 thé ton tai dong thoi ¢ timg bénh nhan. Bénh gan
nhiém m& khong do rugu va bénh gan nhlem m& do ruou (AFLD) c6 the ton tai dong thoi ¢
nhitng di twong c6 cac yéu td nguy co vé chuyén héa va théi quen udng ruou trén gisi han
an toan.

N C6 thé xay trong trudng hop khong xo gan va khong c6 bang ching mo hoc cua viém gan
nhiém md khong do ruou (NASH), nhung co cac yéu té nguy co vé chuyén hoa cho thiy
viém gan nhiém ma khong do ruou "burned-out" (khdng hoat dong).

Khuyén céo

« Nhirng bénh nhan cé cac yéu té nguy co vé khang insulin (IR) va/hodc cac yéu té nguy
co vé chuyén héa (ttrc 1a béo phi hodc hoi chirng chuyén hoa [MetS]) nén dwoc thuc
hién cac tha thuat chan doan vé bénh gan nhidm m& khong do ruwgu (NAFLD), tay thudc
vao sy biéu hién chat béo & gan qua mac (A1)

* Nhirng nguwoi bi nhiém m& nén dworc sang loc vé cac nguyén nhan thir phat cta bénh
gan nhiém mé& khoéng do rwou, bao gébm danh gia can than vé Iuo’ng reou tiéu thu. Nén
ludn xem xét twong tac gitra lwong rwou tiéu thu trung binh va cac yéu té chuyén héa &
gan nhiém mé& (A1)

« Can xac dinh cac bénh gan man tinh khac c6 thé ton tai dong thoi véi bénh gan nhiém
m& khdéng do rwou vi dieu nay cé thé dan den ton thwong gan nang hon (B1)




I1.Ty 1 Ivu hanh va ty 18 miac méi

Bénh gan nhiém m& khong do ruou 12 rdi loan gan thuong gap nhét & cac nudc phuong Téy,
anh huong dén 17-46% nguoi 16n, voi nhiéu khac biét tuy theo phuong phap chin doén,
tudi, gii tinh va chang toc. Bénh song song véi ty & luu hanh caa hoi chiang chuyén hoa
(MetS) va cac thanh phan cua n6, con lam ting nguy co bi bénh tién trién hon, ca & nguoi lon
va tré em. Bénh gan nhiém m& khong do rugu cling hi¢n dién & 7% nguoi co can nang binh
thudng (gay), thuong gap hon & nit gidi, lic tré tudi va co cac enzym gan binh thuong. Tuy
nhién, bénh gan caa ho c6 thé tién trién.

Ty Ié mic méi bénh gan nhiém mé khong do ruou hiém khi duoc danh gia. Ty 1& nay 1a
20-86/1000 nguoi-ndm dya trén su tang cac enzym gan va/hodc trén siéu am (US), va
34/1000 ngudi-nam boi quang pho cong huong tir proton (*H-MRS) .

Sy can thiét phai sang loc bénh gan nhidm ma khong do ruou trong cong dong da duoc dit
thanh van dé do chi phi xét nghiém tryc tiép va gian tiép cao, gia tri du doan cua cac xét
nghiém khdng xam lan thap, nguy co cua viéc sinh thiét gan va thiéu céc diéu tri c6 hiéu qua .
Tuy nhién, dang tién trién caa bénh gan nhiém mé khong do rugu (tac 12 viém gan nhiém mé&
khong do ruou), dic biét khi di kém véi xo hda tién trién, nén duoc xac dinh & nhitng bénh
nhan c¢6 nguy co (> 50 tudi, bénh dai thao duong type 2 [T2DM] hoic c¢d hoi chimng chuyén
hoa), do ¥ nghia vé& mat tién luong. Cac nghién ctu vé loi ich chi phi duoc xac nhan ddi véi
céc chuong trinh sang loc m& rong dugc hét sic mong doi. Tuong ty nhu vay, mic du su
phan nhém gia dinh c6 xay ra, viéc sang loc theo gia dinh thuong khong duoc khuyén céo,
ngoai trir truong hop cd cac bénh di truyén da duoc xac dinh (vi du thiéu hut lysosomal acid
lipase).

Khuyén céo

« Nén sang loc tat ca nhirtng ngwdi bi nhiém mé& vé cac dac diém cda hoi chirng chuyén
héa, khéng phu thudc vao enzym gan. Tt c& nhitng nguwdi cd enzym gan bét thwéng
dai dang nén dwoc sang loc v& bénh gan nhiém mé& khéng do rwou, vi bénh gan nhiém
mé& khoéng do rwou 1a ly do chinh gay tdng enzym gan khéng mong muén (A1)

« O’ nhirng ddi twong bi bénh béo phi hodc hoi chirng chuyén héa, viéc sang loc vé bénh
gan nhiém m& khong do ruvou bang xét nghiém enzym gan va/hoac siéu am nén la mot
phan cla viéc kiém tra thwong quy. O nhwng nguwoi co nguy co' cao (> 50 tudi, bénh dai
thao dudng type 2, co héi chirng chuyen héa), khuyén céo nén phat hién trworng hop
bénh tién trién (tirc 1a viém gan nhiém mé khong do rwou kém xo héa) (A2)

I11.Sinh bénh hec: Lbi séng va gen

Mot ché do an nhiéu calo, thira chat béo (bdo hoa), carbohydrat tinh ché, d6 udng ngot c6
duong, luong tiéu thu fructose cao va ché do an phuong Tay, tit ca déu di kém voi ting can
va béo phi, va gan day hon 1a bénh gan nhidm m& khong do ruou. Tiéu thu nhiéu fructose c6
thé lam ting nguy co bi viém gan nhidm m& khéng do ruou va xo hoéa tién trién, mac du sy
lien quan c6 thé bi nham Ian do lwong tiéu thu calo qua mac hoac 16i sbng khong lanh manh
va théi quen it van dong thuong giap hon trong bénh gan nhiém m& khong do ruou.

Khuyén céo



« LOi song khong lanh manh dong vai tro quan trong trong sy xuat hién va tién trién cla
bér)h gan nhié[n m& khéng do rwou. Viéc danh gia ché do ?n va thoi quen hoat déng thé
chat Ia mét phan cua viéc sang loc toan dién bénh gan nhiém mé& khéng do ruou (Al)

Mot sé gen bién doi di truyén cua bénh gan nhidm md khong do ruou di duoc xac dinh |
nhung mot s6 it di duoc xac nhan manh mé& (Bang 1 bo sung). Su lién quan di truyén dic
trung nhat 1a voi PNPLA3 (patatin-like phospholipase domain-containing 3), duoc xac dinh
khoi dau tir cac nghién ctu su lién quan voi toan bo genome va duoc xac nhan & nhiéu doan
hé va chung toc dudi dang mot gen bién doi vé muace d6 ning caa bénh gan nhidm m& khong
do ruou trén toan bo phd cua bénh vé mé hoc . Gan day, gen TM6SF2 (transmembrane 6
superfamily 2) da dwgc bao cao 1a mot gen bién ddi di truyén khéac cua bénh va cé thé co loi
ich 1am sang hd trg su phan tang nguy co d6i vai ty 16 mac bénh lién quan dén gan so véi ty
I& mac bénh tim mach.

Bién thé PNPLA3 rs738409 ciing truyén tinh nhay cam va anh hudng dén mo hinh mé hoc
cua bénh gan nhiém mé& khong do rugu va su xo hoa ¢ tré em va thiéu nién béo phi . Mot
diém sé nguy co viém gan nhiém m& khéng do ruou dya trén 4 da hinh d3 duoc xé4c nhan &
tré¢ em béo phi c6 tang enzym gan .

Khuyén céo

« Nhirng ngwdi mang cac bién thé PNPLA3 1148M va TM6SF2 E167K c6 ham lwong chét
béo gan cao hon va tdng nguy co bi viem gan nhiém m& khong do rwou. Bénh gan
nhiém m& khong do rwou do cac bién thé nay khéng lién quan cé hé théng véi cac dic
diém khang insulin. Viéc xac dinh genotype c6 thé dwgc xem xét & nhirng bénh nhan
dwoc chon va cac nghién ctru ldam sang nhung khéng dwoc khuyén céo thwong xuyén
(B2)

IV.Sinh thiét

Sinh thiét gan la can thiét dé ghéq doan viém gan nhiém m& khong do rwou (NASH) va la thu
thuét duy nhat dang tin cay dé chan doan phén biét gan nhiém m& khong do rugu (NAFL) v6i
viém gan nhiem m& khong do ruogu, bat ké nhirng han ché do thay do6i khi lay mau .

Gan nhiém ma khong do ruou bao gom: a) nhiém m& don doc, b) nhiém md kém viém ticu
thuy gan hogc khoang cura, khong céng phdng té bao gan, hodc c) nhiém m& kém cing phong
té bao gan nhung khong viém . Chén doan viém gan nhiém mé& khong do ruou doi hoi su hién
dién dong thoi cua nhidm ma, cing phong té bao gan va viém tiéu thuy gan . Cac dic diém
md hoc khac c6 thé quan sét thay trong viém gan nhiém mé khéng do rugu nhung khong can
thiét cho viéc chan doan: viém khoang cira, tham nhidm bach cu da nhan, cac thé Mallory-
Denk, cac thé té bao cua su chét té bao theo chuwong trinh, cc nhan khong bao trong suét,
nhiém mé vi khdng bao va ty thé khong 16. Xo héa quanh mao mach hinh sin ciing thuong
xay ra, nhung khong phai 12 mot phan cua céc tiéu chuan chan doan; thuat ngir viém gan
nhiém m& khong do rugu “ranh gi¢i” (“borderline”) gay nham 1an, khong can thiét va nén
duoc bo di. Thuat toan FLIP duoc thiét ké theo thoi gian 1am ting sy dong thuan cta nguoi
quan sat va xac dinh chinh xac mtrc d cing phdng té bao gan . "Viém gan nhiém m& khong



do ruou "burned-out” (khdng hoat dong) mo ta su thodi lui cua bénh tién trlen (nhlem ma,
viém hoic cang phdng té bao gan) & nhitng bénh nhan c6 céc yéu té nguy co vé chuyén hoa.

Hé thdng tinh diém sé hoat dong caa bénh gan nhidm md khong do ruou (NAS) khong nén
duoc sir dung dé chan doan viém gan nhidm m& khong do rwou ma dung hon 1a dé danh gia
mirc d6 nang ctia bénh, mot khi chan doan da dugc thiét 1ap bing cach danh gia bénh Iy tong
thé. Miac du diém sé hoat dong cua bénh gan nhiém mé& khong do rugu c6 tuong quan vdi
danh gia aminotransferase va mo hinh can bang noi modi ve su khang insulin (HOMA-IR) ,
ching c6 gia tri tién luong thip . Biém s6 vé nhlem md&, hoat dong va xo hoa (SAF) 1a mot
lya chon thay thé voi d6 tai 1ap tot va cung cap mot mé ta chinh xac va toan dién hon. Viéc
dinh giai doan xo hoda tiy thudc vao phan loai Kleiner (dugc st dung trong mot mé hinh don
gian hoa vé su nhidm m&, hoat dong va xo hoa) .

O tré em, viém gan nhidm m& khong do ruou thé hién nhiéu dic diém duoc quan sat thay
& nguoi I6n, mac di sy phan bé cac ton thuong c6 thé khac biét. Viem khoang cua 1a dac
diém thuong gap, nhung cling c6 thé duoc quan sat thiy & ngudi 16n bi bénh nang hon . Cang
phdng té bao gan va cac thé Mallory-Denk chi thinh thoang dugc quan st thay trong viém
gan nhiém m& & tré em, va viém khoang cira man tinh chiém wu thé . Dya trén mé hinh md
hoc dic biét, diém s6 vé md hoc dic hiéu (diém sé md hoc trong bénh gan nhidm m& khéng
do ruou & tré em - PNHS) da duoc xac dinh nham phan loai tét hon vé céc tré em bi/khong bi
viém gan nhiém ma khong do ruou .

V.Dinh gia khong xam 14n

Céc chi diém khdng xam 14n nén nham muc dich: i) trong cac co so diéu tri ban dau, xac dinh
nguy co cua bénh gan nhiém mé khong do ruou & nhitng nguoi ¢6 ting nguy co vé chuyén
hda; ii) trong cac co s¢ diéu tri bac hai va bac ba, xac dinh nhiing bénh nhén c6 tién lugng
xau hon, vi du viém gan nhiém mé& khong do rwou nghiém trong; iii) theo ddi tién trién cua
bénh; iv) du doan dap (ng véi cac can thiép diéu tri. Pat dwoc nhitng muc tiéu nay cé thé lam
giam sy can thiét sinh thiét gan.

Nhiém mé

Ly do can ban. Sy nhiém ma nén duoc ghi nhan bat ct khi ndo bénh gan nhidm ma khéng do
ruou bi nghi ngo Ia bénh nguyén phat hoic 1a tinh trang dong thoi. N6 ciing du doan bénh dai
thao duong, bién cd tim mach va tang huyét ap dong mach trong twong lai. Trong thuc hanh
lam sang, dinh lugng ham luong chat béo khong dugc quan tam ngoai trir dudi dang mot yéu
t dai dién cho hiéu qua diéu tri, va do d6 thuong khong duoc khuyén céo.

O tiring bénh nhan, dic biét 1a ¢ cac trung tim diéu tri bac ba, su nhiém m& nén duoc xac
dinh bang chup hinh anh, tét nhat 1a siéu &m, vi k¥ thuat nay hién c6 rong rai hon va ré hon
tiéu chuan vang 1a chup cong huong tir (MRI) (Bang 2 bd sung). Siéu 4m c6 d6 nhay han ché
va khong phét hién nhiém m& mot cach dang tin cay khi < 20% hoic ¢ nhitng ngudi ¢6 chi
s6 khéi co thé (BMI) cao (> 40 kg/m?) . Mic di phu thudc vao ngudi quan sat, siéu am (hoic
chup cat 16p vi tinh [CT] hoic chup cong huéng tir [MRI]) 12 ky thuat chan doan manh mé
nhiém md trung binh va niang va cung cap thong tin thém vé gan-mat, vi vay siéu am nén
duoc thuc hién dudi dang xét nghiém chan doan dau tay. Tuy nhién, d6i véi nhitng nghién
ctru sang loc quy md Ién hon, cac chi diém sinh hoc trong huyét thanh duoc wa thich hon, do
tinh kha dung va chi phi cua viéc chup hinh anh anh huéng dang ké dén tinh kha thi (Bang 3
bd sung). Biém sé nhiém mé& duoc xac nhan tét nhat 1a chi sé gan nhiém ma (FLI), diém sb



SteatoTest® va diém sé chat béo ¢ gan trong bénh gan nhiém m& khéng do ruou; tit ca déu
da duoc xac nhan bén ngoai trong nhom bénh nhan ndi chung hoac ¢ nhirng nguoi béo phi do
3 va dy doan c6 tinh thay dbi cac két qua/ty 18 tir vong do chuyén hda, gan va tim mach.
Nhitng diém sé nay c6 lién quan véi su khang insulin va du doan dang tin cay su hién dién,
khong phai mirc d6 niang, cua nhiém m& . Mot ki thuat chup hinh anh khéc - thong s giam
am duogc kiém soat (CAP), c6 thé chan doan sy nhiém ma, nhung kha ning con han ché trong
viéc phan biét cac cap d6 vé mod hoc va chua bao gid dugc so sanh véi sy nhidm ma duogc do
bang quang pho cong huong tir proton (*H-MRS). Ngoai ra, dir liéu tir nhitng nghién cuu so
sénh thong sb giam am dugc kiém soat voi siéu am khong di dén két luan duoc. Do d6 can co
thém dit liéu dé xac dinh vai trd cua théng sé giam am duoc kiém soat.

Khuyén céo

« Siéu am la tha thuat chan doan dau tay dwoc wa thich hon dé chup hinh anh bénh gan
nhiem m& khong do rwou vi n6 cung cap thdng tin thém cho chan doan (A1)

« B4t c khi nao cong cu chup hinh anh khéng co san hoac khong kha thi (vi du cac
nghién ctru dich té quy mé I&n), cac chi diém sinh hoc trong huyét thanh va diém so la
Iwa chon thay thé co6 thé chap nhan dwoc trong viéc chan doan nhiem m& (B2)

+ Udc tinh dinh lwgng chét béo trong gan co6 thé chi dat dwoc bang ky thuat quang phd
cong hwdng tlr proton (*H-MRS). Ky thuat nay cé gia tri trong cac th&r nghiém lam sang
va nghién ctru thwe nghiém nhwng dét tién va khéng dwoc khuyén céo trong bbi canh
lam sang (Al)

Gan nhiém mé, Viém gan nhiém mé khéng do rirou (NASH)

Ly do can ban. Viéc chan doan viém gan nhiém md khong do ruou cung cap théng tin tién
lwong quan trong va chi ra sy ting nguy co tién trién xo hoa, xo gan va c6 thé cd bénh gan di
kém (ung thu biéu md té bao gan - HCC). N6 ciing c¢6 thé thuc day theo ddi chit ché hon va
c6 thé 1a mot nhu cau I16m hon vé diéu tri manh hon.

Céc danh gia 1am sang, sinh ha va chup hinh anh khdng thé phan biét viém gan nhidm mé&
khong do ruou voi nhiém m&. Cac manh cytokeratin-18 (CK-18), duoc tao ra trong qua trinh
chét caa té bao (ca&c manh M65) hoic chét té bao theo chwong trinh (cAc manh M30), c6 do
chinh xac vira phai trong viéc chian doan viém gan nhidm m& khong do ruou (d6 nhay 66%,
tinh dic hiéu 82%). Nhitng thay ddi vé CK-18 song song véi su cai thién vé md hoc nhung
khong thé hién tét hon so véi alanine transaminase (ALT) trong viéc xac dinh nhimg ngudi
dap tng vé mo hoc. Cho dén nay, céc xét nghiém khéng xam lan khong duoc xac nhan trong
viéc chan doan viém gan nhiém mé khong do ruou.

Khuyén céo

* Viém gan nhiém m& khong do rwgu phai dugc chan doan bang sinh thiét gan cho thay
sy nhiém m&, cang phong té bao gan va viém tieu thuy gan (A1)

Xo hoa



Ly do cdn ban. Xo héa 1a yéu té tién luong quan trong nhat trong truong hop bénh gan nhigm
m& khong do ruou va twong quan véi cac két qua va ty I¢ tir vong lién quan den gan [24]. Su
hién dién cua xo hoa tién trién xac dinh bénh nhan can dugc nghién ctru sau vé gan, bao gom,
trén co s timg truong hop, sinh thiét dé khang dinh va cac diéu tri manh. Ciing can theo doi
dién tién xo hoa & cac khoang thoi gian thay doi.

Nhiéu chi diém huyét thanh da cho thay d6 chinh xac vé chan doan chip chan dugc nhu
dugc xac dinh boi dién tich dudi duong cong dac trung hoat dong cua bd phan thu nhan
(AUROC) > 0,8 (Bang 3 b sung) . Diém s6 xo hoa caa bénh gan nhiém m& khong do ruou
(NFS) va chi sé FIB-4 (fibrosis 4 calculator) da duoc tham dinh bén ngoai ¢ nhitng nhém
bénh nhan bi bénh gan nhidm mé& khong do ruou khac biét vé chung toc, véi cac két qua dong
nhat. Biém sb xo hoa cua bénh gan nhidm m& khong do ruou, chi s6 FIB-4, ting xo hoa gan
(ELF) va FibroTest®) dy doén ty Ié tir vong toan bo, ty Ié tir vong tim mach va ty I tir vong
lién quan dén gan. Piém sé xo hoa cua bénh gan nhiém m& khong do rugu (NFS) du doan dai
thao duong xay ra bat ngo va nhiing thay d6i vé NFS lién quan vai ty I tir vong. Cac xét
nghiém thé hién tét nhat trong viéc phan biét xo hoa tién trién (> F3) so véi xo hoa khong
tién trién nhung khong c6 y nghia (> F2) hoic bat ky xo hoa (> F1) so véi khong bi xo hoéa.
Diéu quan trong 1a c4c gia tri du doan am tinh (NPV) dé loai trir xo hoa ning cao hon so voi
cac gia tri du doan duwong tinh twong tng (PPV) [36,37]; do d¢ cac xet ‘nghiém khong xam
14n ¢ thé duoc sir dung dang tin cay trong phan ting nguy co hang dau dé loai trir bénh nang.
Tuy nhién, cac gia tri dy doan tiy thudc vao ty 1é luu hanh va phan 16n cac nghién ciru nay da
duoc tién hanh & cac trung tam bac ba 13 noi xac suit xo hoa tién trién trudc xét nghiém cao
hon so vai trong cong dong.

Trong s6 cac ki thuat chup hinh anh, ki thuat do d6 dan hoi thoang qua thé hién tét hon
dbi vé6i xo gan (F4) so véi xo hoa nang (F3). Ky thuat do do dan hdi co ty 1& két qua duong
tinh gia cao hon so véi cac két qua &m tinh gia va gia tri du doan am tinh (NPV) cao hon so
véi gié tri du doan duong tinh (PPV), do d6 kha niang chan doan xo hda bit cau hodc xo gan
khong du cho viéc dwa ra quyét dinh 1am sang. Nhuoc diém chinh cua k§ thuat do d6 dan hoi
thodng qua la cac két qua khong déng tin cy khi c6 chi s6 khdi co thé (BMI) cao va/hoac do
day nep gap nguc cao. Trong mot loat khao sat & ngudi chau Au khéng chon loc, quy md lon,
1én dén 20% nhitng trudng hop tham kham di c6 két qua khéng dang tin cay, chu yéu o
nhitng bénh nhan béo phi bi bénh gan nhiém mé& khong do ruou. Pau do XL nén duoc st
dung & nhitng bénh nhan nay dé giam ty I¢ that bai ma van con cao (35%) .

Khéng c6 sy ddng thuan vé cac ngudng hoic chién luoc dé sir dung trong thuc hanh 1am
sang khi ¢ giang dé tranh sinh thiét gan. Mot sé dir liéu cho thdy su két hop ky thuat do do
dan hoi va cac chi diém huyét thanh thé hién tt hon so véi chi ding mot trong hai ki thuat.
Diéu quan trong la dir liéu theo thoi gian twong quan voi nhing thay d6i vé mirc d6 nang
theo md hoc va trong cac phép do khong xam 1an 1a can thiét khan cap.

Khuyén céo

+ Cac chi diém sinh hoc va diém sb xo hoa, cling nhw do d6 dan héi thoang qua, la
nhirng tha thuat khéng xam 14n chap nhan dwoc trong viéc xac dinh cac trwdng hop
c6 nguy co xo hda/xo gan tién trién thdp (A2). Viéc két hop cac chi diém sinh
hoc/diém sb xo héa va do do dan hdi thoang qua cé thé dwa dén bd sung tinh chinh
xac cho chan doan va cé thé tranh phai thwc hién mét sé trwéng hop sinh thiét gan dé
chan doan (B2)




« Theo dbi sy tién trien xo hoa trong thie hanh 1am sang c6 the dwa trén sw két hop cla
cac chi diém sinh hoc/diém sé xo hoéa va do d6 dan hdi thoang qua, mac du chién
lwoc nay doi héi phai co sw thdm dinh (C2)

« Viéc xac dinh xo hoa hoac xo' gan tién trién bang cac chi diém sinh hoc huyét
thanh/diém so xo hoa va/hoac do dd dan hoi thoang qua it chinh xac va can phai
dwoc khang dinh bang sinh thiét gan, theo bdi canh lam sang (B2)

« O nhirng bénh nhan dwoc lva chon c6 nguy co cao tién trién bénh gan, viéc theo doi
nén bao gom sinh thiét gan lap lai sau it nhat 5 nam theo doi (C2)

Xét nghiém khong xam ldn trong bénh gan nhiém mé khéng do ruwou (NAFLD) & tré em

Ban tuyén bd vé quan diém cua Hoi Tiéu hdéa, Gan hoc va Dinh dudng Nhi khoa chau
Au (ESPGHAN), Uy ban Gan hoc gan day di mod ta céc tiéu chuan chan doan bénh gan
nhiém mé& khéng do ruou & tré em . O tré em béo phi, nén ludn nghi ngd bénh gan nhidm ma
khong do rugu: ndng d6 aminotransferase ting va kha ning ting 4m ¢ gan dang danh gia siu
hon va loai trir cAc nguyén nhan khéc vé bénh gan. Do do nhay kém cua cac xét nghiém nay
& tré em thira can/béo phi, céc chi diém khong xam lan va nhiing ky thuat chup hinh anh 1a
budc chan doan dau tién.

Khuyén céo

O tré em, cac ky thuat dy doan xo hoa, bao gém do @6 dan héi, chup hinh anh theo ky
thuat tao hinh xung lwc xa am (ARFI) va cac chi diém sinh hoc huyét thanh c6 thé gitp
lam giam so6 lwong sinh thiét (B2)

VI.Réi loan chuyén héa thwong gip lién quan véi bénh gan nhiém mé khéng do rwou
(NAFLD)

Bénh gan nhiém mé& khong do ruou cé lién quan chat ché véi khang insulin khong chi & gan
ma cOn ¢ co va cac md md , va con véi hoi ching chuyén hoa, duoc xac dinh 1a mot nhém
cua bit ky 3 trong 5 ddc diém sau di kém voi khang insulin: giam dung nap glucose lic doi
(IFG) hoac bénh dai thao duong type 2, tang triglycerid mau, giam lipoprotein ty trong cao
(HDL-cholesterol) (diéu chinh theo giéi), ting vong eo (diéu chinh theo chung toc) va huyét
&p cao . Do tat ca cac thanh phan cua hoi chang chuyén héa tuong quan voi ham lugng chat
béo & gan, khdng phu thudc vao chi sé khdi co thé, su hién dién caa hoi chung chuyén héa &
bat ky bénh nhan nao nén din dén mot danh gia vé nguy co bi bénh gan nhiém m& khdng do
ruou va nguoc lai sy hién dién caa bénh gan nhidm md khong do ruou nén dan dén mot danh
gia tat ca cac thanh phan cuaa hoi chiing chuyén hoa.

Su tich ty triacylglycerol ¢ gan di kém véi chuyén hoa nang luong ¢ gan bat thuong va
giam (rc ché san xuét glucose ¢ gan va lipoprotein ty trong rat thap qua trung gian insulin ,
dan dén tang duong huyet tang triglycerid mau va tang insulin mau. O nhimg nguoi khong b1
dai thao duong, san pham glucose ltc doi (tinh bang mmol/l) va insulin (tinh bang mu/ml),
chia cho 22,5 (HOMA-IR) c6 thé déng vai trd nhu 1a dai dién cho su khang insulin [48] va do
d6 1a mot lva chon thay thé chap nhan duoc cho xét nghiém dong hoc dét tién hon va ton thoi
gian hon. Su tién trién caa bénh gan c6 lién quan véi cac bat thuong vé chuyén héa ton tai dai
dang hoic x4u di, bao gdm HOMA-IR . Tuy nhién, gia trji cita HOMA-IR tiy thudc vao kha



nang tiét insulin dé thich tng voi khang insulin, dat ra van dé vé tinh phi hop cua né trong
truong hop dai thao duong rd rét. Hon nira, cac xet nghiém do insulin rat thay doi va khong
c6 sy dong thuan ndo ve nguong xac dinh khang insulin bang cach st dung HOMA-IR.

Khuyén céo

« HOMA-IR cung c&p mét woc tinh dai dién vé khang insulin & nhitng ngui khong b dai
thao dwdng va do do cd thé dwoc khuyén cao voi dieu kién la cac gia tri tham chiéu da
duoc thiét 1ap (AL)

« HOMA-IR c6 str dung han ché dbi véi viéc chan doan bénh gan nhiém mé& khoéng do
rwou & nhivng bénh nhan cé cac yéu td nguy co vé chuyén hoa. N6 co thé khéng dinh
dd nhay insulin thay ddi, do d6 ting hd chan doan bénh gan nhiém mé& khéng do rwou
lién quan véi khang insulin trong trudng hop khdng chéc chan vé mat chan doan (vi du
nhiém m& dwoc xac dinh bang siéu am véi thé trong binh thwdng) (B2)

« Trong thoi gian theo ddi, HOMA-IR c6 thé gitp xac dinh cac bénh nhan cé nguy co bi
viém gan nhiém mé& khoéng do rwou hodc sw tién trién xo héa & nhirng trwdng hop dwoc
chon. Sy cai thien HOMA-IR trong gidm can c6é thé chi ra sy cai thién vé chuyén hoa c6
thé c6 lgi déi véi bénh gan nhiém m& khéng do rwou (C2)

Béo phi

Chi sb khéi co thé va vong eo, mét do ludng vé béo phi noi tang, lién quan rd rét véi su hién
dién cua bénh gan nhiém md khong do ruou va du doan bénh tién trién, dac biét ¢ nguoi cao
tuol Mot ty I€ 1on cac bénh nhan xo gan khong rd ngudn gbc co ty I¢ cao cac yéu t6 nguy co
vé chuyén hoa , cho thy da sb cac truong hop xo gan khéng rd ngudn gbe 1a viém gan nhiém
m& khong do ruwou "burned-out” (khdng hoat dong). Cac bénh di kem thuong gap cua béo phi,
nhu dai thdo dudng type 2 va ngung tho Ilc ngu , hoi chung budng tring da nang va cac rdi
loan noi tiét khac (giam ning tuyén sinh duc), dwa dén ty 1¢ luu hanh va mic d6 nang cua
bénh gan nhiém md khong do ruou cao hon.

Diéu quan trong Ia cac bénh nhan co chi s khdi co thé < 30 kg/m? (hodc tham chi < 25
kg/m?) nhung c6 sy tich tu chat béo noi tang hoac md mé réi loan chic ning co thé biéu hién
bénh gan nhiém mé& khong do ruou c6/khong co cac enzym bat thuong [44,55]. Khai niém
nhitng ngudi béo phi "khoe manh vé chuyén héa" hién dang duoc sir dung nén duoc xem xét
than trong do ho c6 thé cho thay biéu hién gen twong ddng véi nhitng bénh nhan béo phi bi
thay d6i vé& chuyén hoa va cé thé co xét nghiém gan thay do6i va cac két qua sic khoe bat lgi
khi dugc khao sat theo thoi gian .

Khuyén céo

« Theo d6i la diéu bat budc ddi véi trwdng hop béo phi, d6 1a phenotype chinh va la tinh
trang nguy co doi bénh gan nhiem m& khdng do rwou, dugc thuc day bdi sy khang
insulin va cling lam tang nguy co’ bénh tién trien (A1)

« Hau hét nhitng nguwdi gay bi bénh gan nhiém m& khong do rwou cho thdy sw khang
insulin va sw phan bd chat béo co thé bj bién ddi méc du ho c6 rdi loan chuyén hoa it
nang hon so v&i nhixng ngwdi thira can bi bénh gan nhiém mé& khong do rwou. Tuy
nhién, can theo ddi do tién trién bénh c6 thé co (B2)
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Bénh dai thao dwong

Nhitng bénh nhan dai thio duong type 2 1a ngudi khang insulin, thuong béo phi, réi loan
lipid mau, cho thdy ting enzym gan va c6 xu hudng tich tu chat béo & gan khong phu thugc
vao chi sé khéi co thé . Ty 18 luu hanh bénh gan nhidm mé& khéng do rugu ciing cao hon &
nhitng ngudi c6 nguy co bi dai thao duong type 2, duge xac dinh la glycosylated hemoglobin
Alc (HbAlc) 5,7-6,4% (38,8-46,4 mmol/mol), giam dung nap glucose lac doi (IFG) (glucose
lac do6i: 100-125 mg/dl [5,55-6,94 mmol/I]) va/hoac giam dung nap glucose (IGT; glucose:
140-199 mg/dl [7,77-11,04 mmol/I] tai thoi diém 2 gio cua nghiém phép dung nap glucose
duong uéng [OGTT] vai 75 g). Nguy co dai thao dudng va dai thao duong type 2 lién quan
chat ché véi mue d6 nang cua bénh gan nhiém ma khong do ruou, tién trlen dén viém gan
nhiém mé& khong do rugu, xo hoa tién trién va phat trién ung thu biéu mé té bao gan , khong
phu thudc vao cac enzym gan . Nguoc lai, bénh gan nhiém M& khong do rugu dugce xac dinh
bang siéu am lién quan v6i nguy co gap 2-5 1an vé phat trién dai thao duong type 2 sau khi
diéu chinh ddi voi mot sé yéu té gay roi loan chuyen hoa va 16i song Do d6 nén thuc hién
nghiém phap dung nap glucose dudng ubng chuan héa véi 75 g dbi voi nhitng ngudi ¢6 ting
nguy co bi bénh dai thao duong .

Diéu tri bang insulin 1am ting lwong chit béo trong co thé, nhung né duong nhu khong
thac diu hoac 1am x4u di bénh gan nhiém m& khéng do rugu & nhitng bénh nhan dai thao
duong . Trong khi viéc truyén insulin cap thoi 1am ting ham lwong chét béo ¢ gan phu thudc
liéu & nhitng bénh nhan dai thao duong type 2 , viée diéu tri bang insulin 1au dai cai thién sy
khang insulin cia mé m& va do do lam giam dong acid béo khong este hoa va ham lugng
chat béo & gan.

Khuyén céo

« O nhitng ngwdi bi bénh gan nhiém m& khoéng do rwou, viéc sang loc bénh dai thao
dwong la diéu bat budc, bang cach xac dinh glucose mau luc déi hodc ngau nhién hoadc
HbAlc (Al) va néu c6 sén thi thwc hién nghiém phap dung nap glucose dwéng udng
[OGTT] chuén héa véi 75 g & nhirng nhém cé nguy co cao (B1)

« O nhirng bénh nhan dai thao dwong type 2, sy hién dién cua bénh gan nhiém mé& khong
do rwou nén dwoc xem xét bat ké n(“)ng ddé enzym gan, vi nhirng bénh nhan dai thao
dudng type 2 c6 nguy co cao Ve tién trieén bénh (A2)

VI1.Thuit toan va theo ddi chan doan

Viéc tinh c& phét hién nhidm m& nén dan dén danh gia toan dién tién st gia dinh va c4 nhan
vé c4c bénh lién quan voi bénh gan nhiém ma khong do rugu va loai trir cAc nguyén nhan thu
phat caa nhidm mé&. Kiém tra vé chuyén hda phai bao gom danh gia than trong tat ca cac
thanh phan caa hoi chang chuyén hoa . Tuong ty nhu vay, su hién dién cua béo phi/dai thao
duong type 2 hoac su phat hi¢n tinh co ve tang enzym gan ¢ nhitng bénh nhan c6 cac yéu tb
nguy co vé chuyen hoa nén thuc day viéc sang loc khdng xam lan dé dy doan nhiém mg,
viém gan nhiém m& khong do ruou va xo hoa (Bang 3).
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Cac chi diém thay thé cua xo hoa (NFS, FIB-4, ELF hoic FibroTest) nén duogc tinh toan
d6i vai mdi bénh nhan bi bénh gan nhidm m& khong do ruou dé loai trir xo hoa ¢ ¥ nghia
(> F2). Néu khong thé loai trir xo hoa c6 ¥ nghia, cic bénh nhan nén duoc gidi thiéu dén mot
phong kham chuyén vé gan dé do d6 dan hoi thodng qua; néu xac dinh xo gan c6 ¥ nghia, nén
thuc hién chan doan cudi clng bang sinh thiét gan (Hinh 1). Tt ca cac truong hop déi thao
duong hodc c6 nguy co déi thao duong nén duoc gisi thiéu dén mot phong kham chuyén vé
dai thao duong dé duoc diéu tri tdi wu. Nhirng truong h0’p tang nguy co dai thao duong nén
dugc dua vao trong chuong trinh thay dbi 16i sdng c6 cau truc Nhitng truong hop béo phi
nén dua bénh nhan vao mot chuong trinh giam can co cau trac/hoac gidi thigu dén mot
chuyén gia vé chang béo phi. Cubi cuing, tat ca cac truong hop nén dugc kiém tra toan dién
vé bénh tim mach (CVD).

Bang 3. Pé cwong danh gia toan dién cac bénh nhan nghi ngo bi bénh gan nhiém mé
khéong do rwgu (NAFLD).

Mipc do Bién so

Kh&i dau 1. Lugong rvou tiéu thu: < 20 g/ngay (phu ni), < 30 g/ngay (nam gici)
2. Tién s ca nhan va gia dinh vé bénh dai thao dwdng, tang huyét ap va
bénh tim mach (CVD)
. Chi sb khéi co thé (BMI), vong eo, thay ddi vé thé trong
. Nhiém virus viém gan B/viém gan C
. Tién st dung thuébc lién quan dén nhiém m&
. Cac enzym gan (aspartate va alanine transaminases (y-glutamyl-trans-
peptidase))
. Glucose mau lic déi, HbA1c, nghiém phap tang dwdng huyét dwong
udng (OGTT), (insulin lic d6i [HOMA-IR])
8. Dém huyét cau toan phan
9. Cholesterol toan phan va cholesterol lipoprotein ty trong cao (HDL-
cholesterol), triacylglycerol, acid uric trong huyét thanh
10. Siéu &m (néu nghi ngd tdng enzym gan)

oo, W

\‘

M& rong* 1. Xét nghiém doé b&o hoa ferritin va transferrin
2. Xét nghiém vé bénh & bung va bénh tuyén giap, hoi chirng budng
tri’ng da nang
3. Xét nghiém phat hién tdng enzym gan (bénh Wilson, bénh tw mién,
thiéu hut a1-antitrypsin)

*Theo XAC SUat uu tién hodc danh gia 1am sang.
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C6 cac yéu té nguy co vé chuyén hoa

Siéu &m
(céc chi diém sinh hoc vé nhieém ma)Y
Céc enzym gan?
= —

.rP"-f- --h"m
_ — T
C6 nhiém mé Khéng nhiém mé
Cac enzym gan Cac enzym gan Cac enzym gan
binh thuong bat thuong® binh thuong

Céc chi diém xo hoa
trong huyét thanh:‘

Y
, %
Nguy co thap® Nguy co trung
binh/sao®
\ ~ |
Theo d61/2 nam Gici thicu dén chuyén gia  Theo d&i/3-5 nim

L L ¥
Céac enzym gan/ Siéu &m/Céc

, e R e ~ Xac dinh céac bénh gan man tinh khac
céc chi diém vé xo hoa enzym gan

Danh gia chuyén sau mac d6 nang cua
bénh
Quyét dinh thyc hién sinh thiét gan
Bit dau theo doi/diéu tri

Hinh 1. So' d6 quy trinh chin do4n dé danh gi4 va theo ddi mitc d ning ciia bénh khi cé nghi
ngo bénh gan nhlem m& khéng do rugu (NAFLD) va cac yéu t6 nguy co vé chuyen héa. 1Céc chi
diém sinh hoc vé nhiém m&: Chi s6 gan nhidm m&, SteatoTest, Thang diém nhiZm m& cua bénh gan
nhiém m& khong do ruou (xem Bang). 2C4c xét nghiém gan: ALT, AST, yGT. 3Bét ky trudong hop
tang ALT, AST hodc yGT. *Cac chi diém xo hoa trong huyét thanh: Thang diém xo héa ctia NAFLD,
FIB-4, c4c xét nghiém bén trén thi truong (FibroTest, FibroMeter, ELF). SNguy co thap: chi ra khong
x0 hoa hodc xo hoa nhe; Nguy co trung binh/cao: chi ra xo hoa c¢6 ¥ nghia hodc xo gan (xem cac
Bang).

Viéc theo ddi téi wu nhitng bénh nhan bi bénh gan nhiém m& khong do ruou van chua xéac
dinh. Nguy co tién trién ca bénh gan va cac tinh trang chuyén hda c6 tir truée ciing nhu chi
phi va khéi lwong cong viéc ddi voi cac chuyén vién y té can phai duoc xem xét. Viéc theo
ddi nén bao gdom xét nghiém sinh hoa thuong quy, danh gia cac bénh di kém va theo ddi
khong xam 14n vé sy xo hoa. Nhirng bénh nhan viém gan nhiém mé khong do ruou khéng co
cac yéu té nguy co chuyén hda xau di, nén duogc theo ddi ¢ cac khoang thoi gian 2-3 nam.
Nhitng bénh nhan bi viém gan nhiém m& khong do ruou va/hoic xo hoéa nén dugc theo doi
hang ndm, nhitng bénh nhan xo gan lién quan dén viém gan nhiém md khong do rugu nén
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duoc theo in ¢ nhitng khoang thoi gian 6 thang. Néu duoc chi dinh trén co sé timg truong
hop, sinh thiét gan co thé duoc 1ap lai sau 5 nam.

VII1.Lich sir tw nhién va bién chirng
Sy tién trién bénh

N6i chung, bénh gan nhiém m& khong do ruou 1 bénh tién trién cham, ca ¢ ngudi 16n va tré
em, nhung xo hoa tién trién nhanh & 20% truong hop . Ty 16 tién trién twong tng vai 1 giai
doan xo héa mdi 14 nam & gan nhiém m& khong do ruou va mdi 7 nim & viém gan nhiém
m& khong do ruou va ting gap doi boi ting huyét ap dong mach . Viém gan nhiém m& khong
do ruou di kém véi ty Ié tir vong chuan hoéa tang 1én so v6i nhdm bénh nhan néi chung va
bénh gan 1a nguyén nhan thuong gap thu ba gay ra ta vong sau bénh tim mach va ung thu.
Bénh gan nhiém ma khong do rugu dugc chan doan bang siéu am khong di kém vai ty 1€ tir
vong tang , gia dinh la do sy tién trién thanh viém gan nhiém mé& khéng do ruou va xo hoa 1a
hiém gap dbi voi nhiém m& don thuan .

Khuyén céo

« Nhirng bénh nhan viém gan nhiém m& khong do rwou bi xo hoa di kem véi tang huyét
ap nén dwoc theo doi chat ché do nguy co tién trien bénh cao hon (B1)

Bénh gan nhiém m& khong do rugu ¢ tré em 12 mdi quan tdm do kha ning c6 cac bién ching
nang lién quan dén gan mudn vé sau . Xo gan lién quan dén viém gan nhiém ma khong do
rugu da duoc bao cdo xuat hién sém tu 8 tudi .

Bénh tim mach

Ty I¢ Iuu hanh va ty 1€ mac méi bénh tim mach cao hon trong bénh gan nhiém m& khong do
ruou SO Vi cac ddi chung phi hop va duoc thuc day bai su két hop giira bénh gan nhiém ma
khong do ruou va nhiing thanh phan caa hoi chiang chuyén héa (Bang 4 bd sung). Bénh tim
mach la nguyén nhan gay tir vong thuong gap hon so véi bénh gan trong bénh gan nhiém ma
khong do rwou . Trong hau hét cac nghién cau, céc chi diém sinh hda cua xo vita ddng mach
(giam HDL cholesterol, tang triacylglycerol) hodc viém (protein phan tng C (CRP) nhay cam
cao), va ting ndng do cua yéu té tro dong/prothrombin thuong gap hon trong bénh gan nhiém
mé& khéng do ruou so véi & nhitng ngudi khéng bi nhidm m& . Cac tén thuong tién xo vira
dong mach nhu tang do day noi trung mac dong mach canh; voi hoa dong mach vanh, dong
mach cha bung va van dong mach chu; rdi loan chic nang noi md va khong dap ang vé chic
nang cua thanh dong mach thuong gép hon ¢ bénh gan nhiém ma& khéng do ruou va, trong
mot sé nghién ctru, tuong quan véi mirc d6 nang vé md hoc. Nhing khiém khuyét khac nhu
bit thuong vé siéu 4m tim va dién tdm d6 (ECG) va thay doi Chuyen hoa nang lugng ¢ tim
cling da dugc mo ta . Ching khdng phu thuge nhiéu vao cac yéu té nguy co truyen théng,
thoi gian méc bénh dai thao duong, su kiém soat duong huyét, viéc diéu tri bang thudc va cac
thanh phan caa hoi ching chuyén héa. Trong nhém bénh nhan néi chung, nhidm mé dugc
phét hién bang siéu 4&m va nhitng chi diém dai dién cua nd (vi du chi sé gan nhidm ma - FLI)
di kém véi nguy co cao hon vé ty Ié tir vong do bénh tim mach trong thoi gian dai , va nguy
co ting thém & bénh viém gan nhiém md khong do rugu va xo hoa tién trién .
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Sy d6ng thuan chung 1a bénh tim mach nén duoc xac dinh & bénh gan nhiém ma khéng do
ruou bat ké sy hién dién cua cac yéu té nguy co truyén théng. Nguoc lai, viéc sang loc bénh
gan nhiém ma khong do ruou nén dugc thuc hién & nhitng nguoi cé nguy co méc bénh tim
mach cao. Méi lién quan giira y-glutamyltransferase (GGT) trong huyét thanh va ty 1& mac
méi bénh tim mach da duoc thiét 1ap theo thoi gian mic du né khéng du cho viéc thiét lap
cac dé cuong theo ddi. Pang chu v 1a cac yéu t nguy co bénh tim mach va chuyén hoéa ciing
duoc béo cao & thiéu nién va tré em bi bénh gan nhiém mé& khong do rugu .

Khuyén céo

» Cac bién chirng tim mach thuong quyét dinh két qua ctia bénh gan nhiém m& khong do
rwou va viéc sé}ng loc hé tim mach la diéu bat budc & tat ca moi ngwdi, it nhat la bang
viéc danh gia yeu td nguy co chi tiét (Al)

Ung thw biéu mo té bao gan

Céc nghién ciu dich t& quy mé 16n da lién két lap lai ching béo phi va bénh dai thao duong
type 2 véi nguy co ung thu biéu md té bao gan va su xay ra ung thu biéu mo té bao gan cling
da duoc bao cao ¢ bénh gan nhiém m& khong do ruou/xo gan khong rd ngudn gbc. Ty 1é méc
méi tich liy ung thu biéu md té bao gan lién quan vai bénh gan nhidm m& khong do ruou
(cao hon > 10 1an ¢ dai thao dudng type 2 va béo phi) thay doi tly theo nhém bénh nhan
nghién cau (tién st tu nhién, dua trén nhdm bénh nhan so vai cac doan hé duya trén 1am sang
c6/khong c¢6 xo hda hoac xo gan) tir 7,6% luc 5 nam & nhitng nguoi bi xo hda nang hoac xo
gan dén chi 2,5% & mot loat 16n hon dugc theo ddi trong 5,6 ndm .

Vao llc chan doan, nhitng bénh nhan bi ung thu biéu mé té bao gan lién quan véi bénh gan
nhiém md khong do rugu 16n tudi hon nhitng bénh nhan bi ung thu biéu mo té bao gan khdng
lién quan végi bénh gan nhiém m& khong do ruou, ¢6 nhiéu bénh di kém ngoai gan hon nhung
ty 16 mic méi xo gan thip hon (chi 2/3 céc truong hop) (Bang 5 bd sung). Tuy nhién, ung thu
biéu md té bao gan lién quan dén bénh gan nhiém mé& khong do rugu co thé duoc chan doan
& nhiing giai doan tién trién hon, do su theo ddi co hé thdng it hon va duoc diéu tr it hon. Dir
liéu mau thudn da duoc béo cdo vé sy song con. Hién nay, bénh gan nhiém m& khong do
ruou 12 chi dinh hang thi hai vé ghép gan lién quan dén ung thu biéu md té bao gan & My .

S6 luong lén cac truong hop mac bénh gan nhidm m& khong do rugu ¢ nguy co ung thu
biéu mo té bao gan lam cho viéc theo ddi ¢ hé théng phan 16n khodng thé thuc hién duoc.
Céc da hinh cua gen PNPLA3 rs738409 C>G c6 lién quan véi ting nguy co ung thu biéu mo
te bao gan va cd thé cung cap phan tang nguy co theo bénh nhan dé theo ddi ung thu biéu mo
té bao gan chi tiét trong bénh gan nhiém m& khong do rugu nhung van chua duoc xem xét vé
mat chi phi-hiéu qua (Bang 1 b sung).

Khuyén céo

* Mac du bénh gan nhiém m& khéng do rwou 1a mot yéu td _nguy co déi véi ung thw biéu mo
té bao gan, no cling c6 thé phat trién trong giai doan tién xo' gan, va nguy co nay tang
thém do sy hién dién cda da hinh PNPLA3 rs738409 C>G, hién nay khéng cé bat ky
khuyén céo nao c6 thé duwoc dua ra vé thoi gian theo dai va vé chi phi-hiéu qua (B1)
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Céc roi logn ngoai gan khac

Bénh than man tinh (CKD) ¢4 thé dugc phat hién & 20-50% bénh nhan bi bénh gan nhiém mé
khong do ruou (NAFLD), dic biét 1a trong viém gan nhiém md khong do ruou dugc ching
minh bang sinh thiét . Bénh gan nhidm m& dugc xac dinh bing siéu &m mang nguy co bénh
than man tinh xay ra bt ngo duoc diéu chinh gap 1,5-2 lan trong bénh dai thao duong type 1.

Bénh gan nhiqém m& khong do rugu ciing lién quan véi ung thu dai-truc trang [81], bénh
xuong do chuyén hoa (thiéu hut vitamin D, lodng xuong) [62,82] va cac bénh chuyén hda
hiem gap (loan dudng ma, bénh du trir glycogen).

IX.Piéu tri

Ly do cdan ban. Viéc diéu tri thanh cng viém gan nhiém mé& khong do ruou cai thién cac két
qua, tac la lam giam ty 1€ te vong lién quan dén bénh viém gan nhiém ma khong do rugu,
lam giam tién trién dén xo gan hoic ung thu biéu mo té bao gan. Viéc giai quyet C4c ton
thuong mé hoc xac dinh viém gan nhidm mé& khong do rugu hién nay dugc chap nhan Ia mot
tidu chi thay thé, dic biét 1a trong cac thir nghiém 1am sang. Chi c6 mét vai thir nghiém ngau
nhién c6 d6i chung dugc thiét ké thich hop, véi sy cai thién/thodi lui viém hoai tr gan
va/hoic xo héa nhu 1a két qua chinh (Bang 4).

Thay déi ché dé an va 16i song

Ly do can ban. Bang ching dich t& hoc cho thdy méi quan hé chit ché gitra 16i séng khdng
lanh manh va bénh gan nhidm mé khong do ruou , 1am cho viéc diéu chinh 16i séng Ia bat
budc & tat ca cac bénh nhan (Bang 5). Pang luu y, viéc udng ruou hang ngay 1én dén 30 g
(nam gigi) hoic 20 g (phu nit) khong du dé gay ra nhidém m& do rugu va tham chi co thé bao
vé chong lai bénh gan nhiém mé khong do rwou, viém gan nhiém mé& khong do ruou va xo
hoa khi so véi kiéng ruou hoan toan.

Sy giam can véi luong tuong d6i nho 1am giam chat béo & gan va cai thién khang insulin ¢
gan . Trong mét thir nghiém ngau nhién c6 ddi ching thi diém vé liéu phap nhan thirc-hanh vi,
su can thiép 16i song da dwa dén két qua giam can nhiéu hon, lam giam thuong xuyén hon vé
viém gan nhiém m& khong do ruou va giam bét nhiéu hon muc ranh gigi (p = 0,05) vé diém
s6 NAS (diém sb hoat dong cua bénh gan nhidm md khong do ruou) . Trong mot phan tich
hau kiém (post hoc), su giam can > 7% da di kém véi su cai thién vé mé hoc. Trong mot
nghién ctru 12 thang khéng co ddi ching véi 261 truong hop sinh thiét theo cip, su giam can
duoc tao ra boi 16i séng da di kém vai giam viém gan nhiém m& khong do ruou (25% tong s6
cac trudng hop) ma khong 1am cho su xo héa x4u di .

Nhiing tiép can thuc té két hop viéc han ché vé ché d6 an véi ting dan cac bai tap luyén
aerobic/tap luyén suc chiu dung duoc ua thich hon va nén duoc diéu chinh theo ting ca nhan.
Hién khong c6 dit liéu vé anh huéng dai han ddi véi tién st tu nhién cua bénh gan nhigm ma
khong do rugqu.

Bang 5. C4c yéu to cia cach tiép can 16i song toan dién véi viée diéu tri bénh gan nhiém
mé& khong do rwgu (NAFLD).

Linh vuc Can thiép dé nghi Tai liéuy van ho tro

Han ché vé « Khiém khuyét nang lwong 500- Han ché calo thic day gidm can va
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nang lvong

Thanh phan
chét dinh
dwdng da
lwong

Lwong tiéu thy
fructose

udng rwou

Ubng ca phé

Tap Iuyén/hqat
dong thé chat

1000 kcal, dé tao ra sy giam can
500-1000 g/tuan

« Muc tiéu gidm can tdng cong
7-10%

« Tiép can duy tri dai han, két hop
hoat dong thé chat theo nguyén
tac cua diéu tri nhan thdrc-hanh vi

« Lwong tiéu thu chat béo tir it dén
trung binh va carbohydrat tw
trung binh dén cao

« Nhi*rng ché d6 an ketogenic it
carbohydrat hodc nhiéu protein

« Tranh cac dd udng va thuwc phadm
chwra fructose

« Duy tri nghiém ngat viéc udng
rivou dwdi nguwdng nguy co (30 g
& nam gioi; 20 g & phu n)

» Khong c6 gidi han nao lién quan
dén gan

« Céc hoat dong thé chat aerobic
cuwong do trung binh 150-200
phat/tuan trong 3 — 5 dot thwong
dwoc wa thich hon (di bé nhanh,
dap xe tai chd)

* Tap luyén strc chiu dwng ciing co
hiéu qua va thuc day stre chiu
dwng cta khung co-xwong véi
nhirng tac déng dén cac yéu td

giam chét béo & gan, khéng phu
thudc vao thanh phan chat dinh
duéng da lwong trong ché do an
Mét sw can thiép manh mé vé 16i
sbng trong 12 thang v&i sy gidm
can trung binh 8% dan dén giam co
y nghia bénh gan nhiém mé&

Chéat béo & gan tang lén cung voi
sy tich tu chat béo toan than, nhung
phan I&n cac anh hudng cé loi vé
chuyén héa dwoc duy tri va sy tién
trién thanh bénh dai thao duwéng
type 1 dwgc lam cham lai .

Viéc tuan tht ché do &n vung bia
Trung Hai da dwoc bao cao lam
gidm chét béo & gan dwoc xac dinh
bang k¥ thuat quang phé céng
hwéng tlr proton (*H-MRS) khi so
sanh v&i ché do an it chat béo/nhiéu
carbohydrat trong mét so sanh cat
ngang.

Trong nhém bénh nhan ndi chung,
mot mbi quan hé da dwoc bao céo
gitra viéc tiéu thu nhiéu fructose véi
bénh gan nhiém mé& khéng do rwou
Trong cac khao sat dich té hoc,
lwong rwou tiéu thu trung binh
(rwou vang) dwdi ngwdng nguy co
lién quan véi ty 1& mac méi bénh
gan nhiém m& khéng do rwou thap
hon, viém gan nhiém mé& khong do
rwou thAp hon va tham chi xo héa
thap hon vé md hoc

Kiéng rwou hoan toan bat budc
trong xo' gan do viém gan nhiém mé&
khéng do rwou dé 1am gidm nguy
co ung thw biéu mb té bao gan

C6 tinh bao vé trong bénh gan
nhiém mé& khong do rwou, nhw &
bénh gan do cac nguyén nhan khac,
lam gidm murc d6 nang vé md hoc
va nhirng két qua lién quan dén gan
Hoat dong thé chét tuan theo méi
quan hé liéu lwong-hiéu qua va
manh mé (chay) hon la tap luyén
vira phai (di bd nhanh) mang lai lgi
ich day da, bao gdm dbdi véi viem
gan nhiém m& khéng do rwou va xo
héa.

Tuy nhién b4t ky sy tham gia vao
hoat déng thé chét nao hoac tang
cwong hon cac mire trwde day déu
tbt hon viéc tiép tuc khong hoat
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nguy co vé chuyén hoa doéng
« Ty lé cao vé mét mdi do khong

hoat dong va budn ngl ban ngay

lam giam viéc tuan tha tap luyén

Khuyén céo

« Cac chuong trinh ¢6 cau triic nham muc dich thay ddi 16i séng hwéng dén ché do an lanh
manh va hoat déng thé chat thworng xuyén dwoc khuyén cao dbi véi bénh gan nhiém mé
khong do ruou (C2)

 Nhirng bénh nhan khong bj viém gan nhiém mé& khong do rwou hodc xo' hoa chi nén
nhan duoc sy tw van vé ché do an tot cho stre khée va hoat dong thé chat va khéng nén
co dieu tri bang thudc nao doi vai tinh trang gan cua ho (B2)

« O nhitng nguwdi bi bénh gan nhiém m& khong do rwou thiva can/béo phi, mét sy giam
can 7-10% la muc tiéu ctia hau hét cac can thiép ve 16i song va dwa dén sy cai thién vé
enzym gan va mo hoc (B1)

« Cac khuyén céo vé ché dd an nén xem xét viéc han ché ndng lwong va loai trir cac thanh
phan thuc ddy bénh gan nhiém m& khéng do ruwou (thwc phdm ché bién, thirc &n va dé
ubng giau fructose bd sung). Thanh phan chéat dinh duwéng da lwong nén duoc diéu
chinh theo ché do &n vung Pia Trung Hai (B1)

+ Ca tap luyén aerobic va tap luyén strc chiu dwng lam giam co hiéu qua chét béo & gan.
Lwa chon viéc tap luyén nén dwoc diéu chinh dwa trén sy wa thich cta bénh nhan dé
duwoc duy tri dai han (B2)

biéu tri bang thusc

Ly do can ban. Biéu tri bang thudc nén dugc chi dinh ddi véi viem gan nhidm méd khong do
ruou tién trién (xo hoa bat ciu va xo gan) nhung ciing duoc chi dinh d6i vai viém gan nhiém
mé& khong do rugu giai doan sém cé ting nguy co vé tién trién xo hoa (> 50 tudi; bénh dai
thao duong, hoi ching chuyén héa, ting ALT ) hoic viém gan nhiém m& khong do ruou
dang hoat dong véi hoat dong viém hoai tir cao . Hién nay khong c6 thube nao dang duoc thir
nghiém & cac thir nghiém pha I1I va duoc phé duyét boi cac co quan quan ly dbi voi viém gan
khong do ruou. Do d6 khong c6 diéu tri dac hiéu nao co thé dugc khuyén cdo mot cach chic
chan va bat ky tri liéu bang thudc ndo déu 1a sir dung ngoai chi dinh dugc phé duyét (dé xem
Xxét, xem Bang 4). Do an toan va kha nang dung nap la nhimg diéu kién tién quyét thiét yéu
dbi vai viée diéu tri bang thudc, do céc bénh dong thoi di kem véi viem gan nhiém m& khong
do ruou va viéc sir dung nhiéu thudc, mot ngudn tiém tang cua tuong tac thudc-thude.

Nguwoi nhay cam insulin

C6 bang ching hiém gap ddi voi hiéu qua vé mé hoc cua metformin trong viém gan nhidm
mé& khong do ruou . Tac dung cua metformin di véi chit béo & gan 1a yéu, do khong c6 kha
ning phuc hdi nong d6 adiponectin trong huyét thanh thai gian ngan . Mot sé di liéu tién 1am
sang hd trg hoat tinh chong khéi u cia metformin déi véi ung thu gan , trong khi viéc chiing
minh ty 1¢ giam ung thu biéu md té bao gan & ngudi bi gii han chi ¢ cac nghién ciru hdi ciu
va khong du ddi véi cac khuyén céo dua trén bang chang.
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Thiazolidinedione 1a chat ddng van thu thé hoat héa boi yéu té ting sinh peroxisome
(PPAR)y vai cac tac dung gay nhay cam insulin. Thir nghiém PIVENS di so sanh
pioglitazone lidu thap so voi vitamin E so vdi gia dugc trong 2 nam & nhitng bénh nhan
khdng bi bénh dai thao duong rd rét. Pioglitazone di cai thién tat ca nhimg dic diém mé hoc
(ngoai trir xo hoa) va dat duoc sy giam viém gan nhiém md khong do ruou thudng xuyén hon
so Vi gia duoc . Loi ich vé md hoc xay ra cung su voi su cai thién ALT va diéu chinh mét
phan su khang insulin. Céc két qua tuong tu da duoc béo céo & 2 thir nghiém ngau nhién c6
dbi chitng quy md nho hon va thoi gian ngan hon . Diéu tri kéo dai bang rosiglitazone, 1&n
dén 2 nam, da khong dwa dén su cai thién thém vé md hoc , mic du diéu nay chua duoc thir
nghiém chinh thuc voi pioglitazone. Nhing tac dung phu cua cac glitazone dang duoc quan
tAm: ting can, gdy xuong & phu nir va hiém gap la suy tim sung huyét. Bt ké hd so vé an
toan va kha ning dung nap, pioglitazone c6 thé duoc sir dung d6i véi cac bénh nhan bj viém
gan nhiém mé& khong do ruou duoc lya chon, dic biét trong trudng hop bénh dai thao duong
type 2 ma thudc nay cé su dung da duoc dang ky.

Cac thubc tuong tu incretin, tic dong dén su anh huong 13n nhau gitra glucose va insulin
da cho thy nhitng két qua cé lgi d6i véi enzym gan trong céc nghién ciru trude khi dua ra thi
truong . Mot thir nghiém thi diém nho vé viéc tiém liraglutide hang ngay da dap ang két qua
md hoc vé viéc 1am thuyén giam viém gan nhidm mé& khong do rwou ma khong lam cho su
x0 hoa x4u di .

Thudc chéng oxy héa, thudc bdo vé té bao va thuéc ha lipid

Trong thir nghiém PIVENS, vitamin E (800 IU/ngay) da cai thién nhiém m&, viém va cing
phdng té bao gan va dua dén sy thuyén giam viém gan nhiém ma khong do ruou & 36% bénh
nhan (21% & nhém gia duoc) . Giam ALT co twong quan Véi sy cai thién vé mé hoc va
nhitng bénh nhan khong dap tng vé mé hoc da khong giam ALT . O thir nghiém TONIC trén
tré em , vitamin E khong 1am giam aminotransferase, nhiém m& va viém nhung di cai thién
su cang phong té bao gan va tang gip d6i toc do loai bo viem gan nhiém ma khéng do rugu
so véi nhom gia dugc. Nhitng két qua nay trai nguoc vei cac tha nghiém trude day, ma hau
hét khdng c6 tac dung ¢ ca nguoi 16n va tre em. Co méi quan tdm vé& d6 an toan dai han cua
vitamin E, chi yéu la sy tang ty 1é tir vong toan bo , trong dot quy xuat huyét va ung thu tién
ligt tuyén & nam gioi trén 50 tudi . Vitamin E c6 thé dugc sir dung ¢ bénh nhan viém gan
nhiém ma khong do ruou khong bi dai thao duong va khong xo gan nhung can c6 cac nghién
ctru sau hon trudc khi ¢ thé dua ra cac khuyén céo chic chan.

Acid ursodeoxycholic (UDCA) da dugc nghién ctu trong mot sb thir nghiém ngﬁu nhién
c6 doi ching, ¢ cac lieu khac nhau va kéo dai dén 2 nam, nhung chi cho thay moét so6 cai thién
vé sinh héa ma khéng c6 cai thién vé mo hoc .

Mbt chat dong van thu thé X farnesoid tong hop - acid obeticholic, da cai thién su khang
insulin trong dai thao dudng type 2 . Trong thir nghiém FLINT pha IIb, diéu tri 72 tuan bang
acid obeticholic & nhitng bénh nhan viém gan nhiém m& khong do ruou khong xo gan, da cai
thién tat ca cac ton thuong do viém gan nhiém m& khéng do ruou trong khi cai thién su xo
héa . Nhitng van dé chinh vé d6 an toan va kha niang dung nap 1a ting lipoprotein-cholesterol
ty trong thap (LDL-cholesterol) va ngta.

Dit liéu so bo tir cac nghién ciru nho hoic khong ddi chimg da cho thiy céc acid béo khong

bdo hoa da n-3 (PUFA) ¢6 thé lam giam chat béo ¢ gan , nhung 2 thir nghiém kiém tra PUFA
doi vai ket qua vé mo hoc da khong co tac dung . Dir liéu hién c6 veé pentoxifylline va orlistat
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con han ché hoic khong thuyét phuc . Ngoai ra, dir liéu vé cac thudc 1am ha lipid con nghéo
nan; cac thur nghiém gan day véi ezetimibe van khdng c6 két qua [101,103], trong khi céc
statin van chua duoc thir nghiém day du. Viéc sir dung chung trong truong hop gan nhiém
m& khong do ruou la an toan, khong co tang nguy co nao vé doc tinh dbi véi gan va tham chi
c6 thé 1am giam c6 y nghia cac aminotransferase .

Nhiing thuéc méi day hta hen véi cac dic tinh chdng viém, chdng xo hoa va nhay cam véi
insulin (thuéc dong van kép PPARw/S), thubc d6i khang thu thé chemokine kép
[CCR]2/CCR5 va chat lién hop acid béo/acid mat) va thudc chéng xo héa (khang thé don
dong tuong tu oxidase khang lysyl [anti-LOXL2]) cling dang duoc thir nghiém trong cac thu
nghiém ngau nhién c6 d6i chirng pha mudn trong viém gan nhiém ma khong do ruou.

Khuyén céo

« Piéu tri bang thuéc nén danh cho nhirng bénh nhan bj viém gan nhiém mé& khoéng do
rwou (NASH), dac biét ddi véi nhivng ngwdi bi xo hda dang ké (giai doan F2 va cao
hon). Nhirng bénh nhan bj bénh it nang hon nhwng cé nguy co cao tién trién bénh (tirc
la bi bénh dai thao dwong, hdi chirng chuyén hoa, tdng ALT dai dang, viém hoai to
nang) cling cé thé la déi twong dé ngan ngtra tién trién bénh (B1)

« Trong khi khong cé khuyén céo chac chan nao cé thé dwoc dua ra, pioglitazone (hau hét
di¥ liéu vé hiéu qua, trlr dai thao dwdng Type 2 ngoai chi dinh da dwoc phé duyét (off-
label) hoac vitamin E (d6 an toan va kha nang dung nap tét hon trong thoi gian ngan)
ho&c sy két hop cla ching cé thé dwoc st dung ddi véi viem gan nhiém m& khong do
reou (B2)

« Chua rd thoi gian diéu tri tdi wu; & nhitng bénh nhan co6 tdng ALT luc ban dau, nén
ngng diéu tri néu khdng c6 sy gidm nao vé aminotransferase sau 6 thang diéu tri; &
nhi*ng bénh nhan c6 ALT binh thuéng lic ban dau, khdng cé khuyén céo nao co thé
duwoc duwa ra (C2)

« C4c statin c6 thé dwoc sir dung dang tin cay dé lam gidm LDL-cholesterol va ngan nglra
nguy co tim mach ma khong c6 loi ich hoac tdn hai nao déi véi bénh gan. Twong tw nhw
vay, cac acid béo bao hoa da n-3 lam gidm ca lipid trong huyét thanh va & gan, nhung
khéng c6 di¥ liéu nao Gng ho viéc st dung ching d&c biét dbi véi viém gan nhiém m&
khéng do rwou (B1)

Thiéu sat

Sy tich tu sat & gan c6 lién quan véi khang insulin va thiéu sat cai thién su khang insulin .
Trong bénh gan nhiém mé& khong do rugu, ndng do ferritin cao thudng gap, khi ¢é su bdo hoa
transferrin thay d6i, khdng phu thudc vao cac da hinh cua gen trong bénh nhiém sic t st mo
c6 tinh gia dinh. O nhitng bénh nhan nay, chuong trinh trich mau tinh mach dé 1am giam sy
dur trir sat xudng gan voi su thiéu sat da cai thién diém sé NAS (diém sé hoat dong caa bénh
gan nhidm m& khong do rugu) ma khong 1am sy xo héa xau di , nhung can c¢6 dir liéu nhiéu
hon.

Bénh gan nhiém mé khéng do rieou (NAFLD) ¢ tré em
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O tré em, ché do an va tap luyén lam giam nhidm m&, nhung khong anh huéng dén sy cing
phong té bao gan, viém va xo héa . Mic di mét sé lidu phap str dung thude, nhu vitamin E va
metformin va b sung ché do an, bao gdm céc probiotic va DHA di cho thiy anh huong co
loi ddi véi su cang phong té bao gan, nhiém m& va viém, cac ton thuong xo hoa khang tri va
két qua dai han trong viém gan nhim mé& khong do ruou & tré em van con nghéo nan .

Khuyén céo

« Ché d6 an va hoat dong thé chét cai thién nhiém mé& va viém gan trong viém gan nhiém
m& khong do rugu & tré em, nhung khong c¢6 tac dung co lgi nao dbi véi sy xo hoéa da
trng dwoc chirng minh. Khong cé diéu tri bang thubc nao da ching minh c6 hiéu qua
ddi v&i sy xo hoa trong viém gan nhiém mé& khéng do rwou & tré em (B1)

Phdu thugdt giém can (chuyén héa)

O nhiing bénh nhan khong dap tng véi cac thay doi vé 16i séng va diéu tri bang thudc, phau
thuat giam can 12 mot lva chon dé 1am giam can va nhiing bién chiing vé chuyén héa, vai céc
két qua 6n dinh vé dai han . Cac chi diém thay thé cho thiy phau thuat giam cn c6 hiéu qua
dbi voi tén thuong gan lién quan dén bénh gan nhidm md khong do ruou va ciing co bang
chimg ban dau vé su cai thién viém hoai tir va xo hoa . Mot nghién ctru doan hé gan day véi
thoi gian theo ddi 1 ndm di x4c nhan rang su giam can lién quan véi phau thuat giam can da
loai bo viém gan nhiém ma khong do rugu & 85% bénh nhan va cai thién xo héa & 34% bénh
nhan , mac du loi ich c¢d thé c6 nén duoc 1am can bang véi cac bién chirng chu phiu va sau
phau thuat. Hién khong c6 dir liéu chin chian nao vé hiéu qua trong dwong cua cac thu thuat
giam can khac nhau di vai chat béo & gan.

Khuyén céo

« Bang céach cai thién béo phi va bénh dai thao du’o’ng phau thuat giam can (chuyen héa)
lam gidm chét béo & gan va c6 thé lam gidm sy tién trién cta viém gan nhiém mcy
khéng do rwou; di liéu theo thdi gian da cho thdy moét sw cai thién & tat ca cac ton
thwong vé mé hoc ctia viém gan nhiém mé khong do ruou, bao gébm ca sy xo héa (B1)

X.Ghép gan

Xo gan lién quan véi bénh gan nhidm m& khong do ruou la mét trong 3 chi dinh hang dau
cho viéc ghép gan. Thoi gian séng con 3 nim va 5 nim khong khac nhau ¢ nhimg nguoi bi
bénh gan nhiém ma khong do ruou so vaéi khong bi bénh gan nhiém ma khong do ruou; Bénh
gan nhidm mé& khéng do ruou co nguy co tir vong cao hon do cac bién chung tim mach va
nhiém khuan, trong khi nguy co that bai vé ghép gan thip hon . Ty I tir vong toan bo lién
quan véi chi s6 khdi co thé va dai thao dudng, véi 50% truong hop co chi sb khdi co thé > 35
kg/m? chét trong vong 1 nam sau ghép . Thét bai vé ghép gan (theo thu tu 12 10% va 45% lic
10 nam va 20 niam ) & nhitng bénh nhan béo phi hiém khi lién quan véi xo gan lién quan voi
viém gan nhiém ma khong do ruou tai phat (2%) .

Khuyén céo
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« Ghép gan la mét tha thuat dwoc chap nhan & nhirng bénh nhan bj viém gan nhiém mé
khong do rwou va bénh gan giai doan cubi, v&i thoi gian séng con toan bé twong dwong
v&i cac chi dinh khac, mac du ty 1é t&r vong do tim mach cao hon. Nhirng bénh nhan bi
viem gan nhiém mé& khéng do rwou bi suy gan va’hoac ung thw biéu md té bao gan la
nhirng déi twong cho viéc ghép gan (Al))
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