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|.Xét nghiém dé phat hién nhiém virus viém gan C (HCV) va & xo héa gan
1.Xét nghiém huyét thanh hoc

Su phoi nhiém virus viém gan C (HCV) thyng duoc xacdinh king cach xét nghim dé tim
cac khang thdac hiéu (khang th khang HCV), & dung xét nghdm mién dich enzyme hic
xét nghém mién dich héa phat quandg dugc chip thuin (EIA haic CIA). Tuy nhién, cac
khang té co the khéngduoc phat hén trong vai tdn dau tién sau lay nBm bandau (giai
doan ara $) ¢ bénh nhan buc cké mién dich hdic ¢ bénh nhan niim HCV da khvi trong
nhieu nam..

Gan day, xét nghim khang nguyén 16i HCV ban trénittreong cho thy mot mbi tuong
quan 6t véi xét nghém HCV RNA. Trong nét sd trudng hop, nhing xét nghém nay c6 th
thay tté cho xét nglim HCV RNA, nhing dod¢ nhay gisi han, vai trd quan tmg aia cac
xét nghém nay cé th 1a & viéc xacdinh ngroi cho mau trong giadoan ara $ chuyén doi
huyét thanh. Gdi han phat hén acia kit thr khang nguyén 16i i@ HCV aia Ortho
Diagnostics la 44 fmol/l va Abbott Diagnostics [d&n3ol/l. Nhirng xét nghim nay hén tai
dat tién va c6d mot sb nudc han ché nhang cé tie c6 o cac mrde chau A tronguiong lai gin

2.Xét nghiém phéan tir
Xéacdinh genotype HCV

X&c dinh genotype HCV itu ich trong cac nghiénira vé dich € hoc va én thiét cho visc
rng ding 1am sang tdiéu theo trng ca nhaéi voi viém gan C man tinh (CHC) . H¢n nay,
HCV da duoc phan lai thanh 6 genotype chinh, cétliugc chia ra thanh cac subtype. Cac
genotype 1, 2 va 8ugc phan b rong réio khu we chau A — Thai Binh fong, trong khi
genotype 4 ch yéu gioi han ¢ viing Trungbang va genotype 6 aéhyéu gioi han ¢ ving
pong Nam A.

Liéu phap pbl hop pegylated interferon (peginterferordng ribavirinda trng ladiéu tri
chuin (SOC)dé diéu tri viém gan C mn tinh vada dat duoc cac Kt qua cai thién, sr dung
tri liéu theo genotype va thedpung bing cach xadinh genotype i@ virus vadapung %



mit virus hoc trong khidiéu tri.

Mot thi nghEm lai véi cacdoan do (line probe assay) &hhé mai duoc thiét ké véi ca 5°
UTR va oligonucleotidetac hiéu 16i da dugc chrng minh la kiic phuc dugc sr mat kha
nang phan kit HCV genotype 6¢-l .

Xét nghém dinh tinh HCV RNA

HCV RNA duoc sr dung trong véc xacdinh nhém virus ép tinh hac man tinh,danh gia
cac miu khang tk khang HCV khéng xadinh, theo doi vatanh giadap tng Wi tri liéu
khang virus. Xét ngkm HCV RNA néndugc xem xét éng raid nhirng kénh nhan cé nguy
co cao b nhiém virus, nleng nhing ngroi nay co i co6 khang th khang HCV am tinh hic
khéng xaadinh vi by dang trong giaioan dau cia nhEm HCV dip tinh hac bi tc ché mién
dich (nhr bénh nhantang tim phan hac bi nhiém HIV).

Céac xét nglim dugc sr dung dé dinh tinh HCV RNA bao §m xét nghém phan ung
chubi polymerase (PCRY diém két thac va khéch dai qua trung gian phién ma (TMAYv
giéi han phéat hén 1a 50 1U/ midéi véi PCRé diém két thac va 10 1U/mbdi véi TMA. Mic
du két qua xét nghém TMA du doan nhéu hon vé dapuang virus &n vitng (SVR), not két
qua TMA duong tinh duy nht néndugc dién giai mot cach thn trong, vi lBnh nhan co6 &
qua TMA duong tinh c6 th dat dugc dapung virus &Bn viing.

Gan day, Wi su gioi ghiéu 3(ét nghém RT- PCRdinh krgng nhay hon, cac xét ngkém dinh
tinh co tie khdng con én thict nira.

Xét nghém dinh krong HCV RNA

Tai lugng virus HCV drong nhr khong lién quan i hoat tinh aia bnh va s tién trién deén
man t[nh. Mot nghién ¢u da ch ra moi lién quan gia ti luong HCV va & phat trén ung
thu bicu mo € bao gan (HCC) trong & nghién ¢u doan ¢ dua vao éngdong .

Pang chu y, 4 luong virusda duoc ching minh 1 ndt chi bao tiénrong v két qua diéu
tri. Viéc theo ddi i luong virus trong khitiéu tri ciing dd dwgc ching minh 1a u ich trong
tri liéu HCV theo tng ca nhan. Trié¢u theodaping dra tréndap ung Ve mat virus hpc co
thé cung @p théng tin @ thoi giandiéu tri tol wu va giap bi da hoa hu qui-chi phi va gim
thiéu cac tac dng phi . Mot nghién ¢u gin day da cho tlﬁy nong dé6 HCV RNA sau 3 tén
dleu tri bang peginterferondng ribavirin (giaidoan din dau) co ke dy doan khong niing
vé két qua diéu tri ma con ¢ sy phét trén khang théc v6i su bo sung nét chit tc ché
protease vao éhio diéu tr .

Xét nghtm RT- PCRduoc gisi thiéu ¢in day wi mot pham vi dinh krong V& dong hoc
rong nhay, dac hiéu, chinh xac va co tintap lai. Cobas Ampliprep/Cobas Tag-Man la xét
nghim RT-PCRduoc duyét lan ddu boi FDA. Tuy nhién, véc ttng cding ong rai xét
nghiém naydoi hoi phai theo déi én than bénh nhan ndm HCV-4 vi xét nghim co the
danh gia thp nongdo HCV RNA trong miu HCV-4 drong tinh .

Nhitng xét nghtm c6d6é nhay caoda dugc bao cao, ninxét nghém dinh tinh HCV RNA
VERSANT (HCV Qual [TMA], Siemens Healthcare Diagtios, Saint Denis, Phap)ov
gigi han phat hén 1a 9,6 IU/ml va xét nghm TagMan 2.0 (Roche Diagnostics)igidi han



dinh lwong la 25 IU/ml va dii han phat hén 1a 9,3 1U/ml [26, 27]. Mt xét nghém RT-
PCR Ila xét ngdm Abbott Real-Time HCV (RealTime HCV; Abbott Moldat, Des
Plaines, IL, USA) i gi6i han dinh lrong 1a 12 IU/mlda duoc Cuc Quan ly Dugc pHim va
Thuc prim My (FDA) phé dugt dé theo ddi Bngdo HCV RNA trong khidiéu tri nhe mot
s hd tro trong viec quan |y diéu tri HCV . Nhirng xét nghdm nay hiu ich trong tiec hanh
lam sangy cac rge chau A.

3.Vét mau kho

Sy hap thu kém 1t liéu xét nghém HCV & nguoi sir dung ma tlyduong tiém (naroi st
dung ma tay dng tiém; ngoi st dung ma tdy quauong tiém tnh mach: IDU) & ot van
dé. Vét mau kho (DBS)uoc ldy miu bing cach & dung mdt dao chich dung a1t lan vadé
6n dinh & nhiét dé phong, c6 th duoc sr dung nhr tiéu bin chin doandau tay va thich &p
cho muc dich chin doan ding nhr giam satdic biét khi thiét bi lanh khéng c6 &. Viéc lay
mau vét mau khé cé té ting arong sr gidm sat y& cong éng V& HCV & nhitng ngroi sir
dung ma tdy qualuong tiém Inh mach va cé th cho phép phan & giira nhirng ngroi da
khoi nhidm virus,dang nhém virus va néi day b nhiém virus. Tuy nhién, & thuat khuéch
dai acid nucleic trong & mau khd (NAT) khéngiuoc khuyén cdodé theo ddidapng diéu
tri, do sr giam 10 Bn Vé tai luong virus .

4 Panh gia ar xo hoa gan

banh giégf xo h6a gan la an dé quan tong trén Iam sandé ra quyt dinh. Mic du sinh
thiét gan \an con la “tiéu chén vang’dé danh gia s xo hoa gan, cac plong phap #p cin
khéng xam 4n thay ti¢ ddi véi su xo héa ganduoc cho la c64m quan tong cao. Ning

phueong phéap nay baodm .
Chan doan hinhanh khéng xaman (vi da chup do dan i thoang qua).

Bang xét nghgm cac clt chi diém trong mau khong xanar (vi du chi s6 ty I¢ aspartate
aminotransferaseé cau (APRI), FibroTest, FTBROSpect Il, Hepascore, 6Meter, va
FibroFast).

Mic du cac cht chi diém khoéng xamdn vado d6 dan oi thoang qua tu ich dé xac
dinh cH nhitng kénh nhan khoéngibxo héa hdc hi xo hoa tén trién, mpt thuat toan theo
ting hréc két hop cac cht chi diém khéng xaman va/hdic do 4o dan i thoang qua cé th
lam ting do chinh x&c @a chin doan va lam gim s lugng sinh thét gandang K [33-35],
Hon nira, dr liéu tich kiy cung ép bang ching cho ty cac plrong phap khéng xamim
danh gia s xo héa gan cé thdugc ap ding i mot thoi diém duy nhit haic 1ap lai dé dem
dén ar khac bét c6 y nghia \é tién lrong trong véc dr doan cac kt qua lam sang, co va
khéng cadiéu tri chdng virusd bénh nhan viém gan Can tinh (CHC) . Thét toan Kt hop
cac plrong phap khéng xanim cho thrc hanh 1am sangin chra duoc thiét 1ap.

Tuyén I dong thuin: Nhiém HCV va xét nghin
1. Xét nghm khang th khang HCV néniuoc tién hanh lang xét nghim mén dich
enzyme (EIA) hix xét nghém men dich hda phat quang (CIA) éhé thir 2 haic thir 3
da duoc chap thuin tim khang th khang HCV (11-2)*.

2. Nhing miu xét nghém am tinh ¥i EIA/CIA @& duoc chip thuin c6 thé dioc bao céo



la khang tlé khang HCV am tinh. Tuy nhiénircleu y ring nhing ngroi dang thim
phan mau haéc nhing ngroi dong nhem Wi HIV c6 the c6 HCV RNA dong tinh,
nhung khéang th khang HCV am tinh (11-2).

3. Nhing miu phin iing trong ngt xét nghém EIA duy nhit @& duoc chip thuin co th
duoc bao cao |"5‘, khang thkhang HCV dong tinh, Wi diéu kién 1a t 1¢ tin hiéu trén
nguong du caode du doan drong tinh thit (I11).

4. Doi véi nhitng miu khdngdat d@én ngréng nay hdc co phin iing gin Wi nguong, nén
Xxem Xxét it xét? nghém HCV RNA nfay va/haic dat duoc npt mau theo doi théndoi
voi ca khang tld khang HCV va xét ngéin HCV RNA NAT (lII).

5. Xét nghgm HCV RNAJ0I héi nhém ching nhiém virus thich bp (11-2).

6. Mgt mau/aliquot riéng khdng cé ngm goc tir cAc nau thir khacduoc wa thichddi voi
xét nghém HCV RNA (lI-2).

7. Xét nghém dinh keong HCV RNA én duroc béao céo bng IU/ml (tiy clan bao gm
ban sao (copies)/ml) (111).

8. Theo dGi &i luong HCV trong khidiéu trj 1a diéu quan tpng doi véi dieu tri theodap
wng de xacdinh phrong phap va thi giandieu tri (1).

9. Xét nghém genotypeia HCV ladiéu quan tong dé danh gia thi gian diéu tri va higu
qua cia tri lieu khang virus. \dc i dung cac clit moi nhdm dén @ vang 5' UTR va
vung I8idwroc khuyn cdodé phan bét mgt s6 subtype ga genotype 6, ghbién ¢ viing
Pong Nam A,it genotype 1 hix Ib (11-2).

10.Tham gia vao dwng trinh dam hio chit lupn doi véi tat ci cac
xét nghém ladieu ly twong (11-2).

11. Xét nghém dam hio chit lwong mji bé dwroc dodi héi doi Véi tat ca xét nghém (11-2).

12.Xét nghém \ét mau kho ¥ mdu dicoc lay p&ng dao dung wit lan vaén dinh ¢ nhiét
dé phong co th tang arong sr giam sat yd cdng éng & HCV ¢ nhieng ngroi sir dung
ma tay quaifirong tiém tnh much (11-2).

13.Céac phrong phap khdng xanih ganh gia & xo héa gan Bu ich @é xac dinh k¢énh
nhan khéng bxo hda hdic bi xo hda tén trién va co tid demdén sr khac bét co y
nghia \é tién krong trong véc dw doan cac Kt quz lam sangs bénh nhan viém gan C
mgn tinh (CHC). Mt thuat toan theo #ng hroc két hop cac plrong phap khong xam
lan c6 the 1am ting dé chinh xac ga chin doan va lam gim $ lwong sinh thét gan
dang ¥ (11-2).

I1.Phong ngira nhiém HCV

T6 chirc Y t& Thé gisi uoc tinh Bing codén 170 tréu ngroi trén the gisi c6 the bi nhiém
HCV , wi ty 1€ lvu hanhs vungbong Nam A la 2,2% va vung Tay Thai Binh Dong la



3,9% . Tuy nhiéray |a nlitng udc tinh thd wi sy khac bét dang K vé ty & luu hanh trong
cac tnh, ngay é trong cung mt nuéc.

Chi c6 thé dat duoc ar phong nga thit sr d6i véi HCV bang vaccine d phong cé Hu
qua, nhrng cac thr nghiém vaccinedangé trong phaséau haic dang dén tién [43], Dodo,
muc tiéu hén tai cua viec phong nga HCV la lam gim giam sr lay tru;én thdéng qua vic
xacdinh va lam gim céac ¢u t6 nguy ®. Nguy e lay truyén bit ngtﬁn tr viéc tiém ching
qua da hac niém mac, vi viy mot sb type @ia cac nhém co nguyya:an phai dugc xacdinh,
nhue nhitng ngroi ¢6 tiém chiing qua da hac niém mac haic ¢6 tép xico chd da b dut véi
mauda b nhiém virus (tép xdc i nha, céng Vic chira fing) .

O nhitng nréc dang phat tén , nhdm c6é trusn mau va & dung ma tay qualuong tiém
tinh mach la ntirg nhom lay tru&n quan tong, nheng nhirng nhom lay trugn bd sung bao
gom cham éu, x5 15 co thé, thuc hanh tiém khéng an toan va lay #uoytrong giadinh.

An toan trugn mau

Vao rim 1992, g radoi xét nghém hap thu mién dich lién Kt enzyme (ELISA) th hé thir
2 tim khéang th khang HCVda laai bo phan lon ar lay truyén HCV bing cach sangot
nhiing ngroi cho b nhiém virus. Xét nghim acid nucleiaia lam gim nguy © lay truyén
HCV xudng con 0,1-2,33 Gi triéu don vi mau hén . Tuy nhién, @ liéu toan éu vé an toan
truyén mau cho tﬁly xét nghém bing phrong phap ELISA tim khang ¢hkhang HCV la
khéngdu, dic biét & nhitng nréc c6 ch sb phat trén con ngoi thap — ch 51,3%don vi mau
duoc thir ¢é tim HCV .

Nguoi sir dung ma tay quauong tiém itnh mach (IDU)

Trén toan au, c6 & thaydoi ty 18 luu hanh HCVu6c tinh& nhitng ngroi sir dung ma tay
quaduong tiém tnh mach - 10-100%5 vung Nam vaong Nam A va 34-93% vungbong
A va vung Théi Binh Bong .

Trong ndt xem xét c6 B thong, Hagan vadang sr da tim thy khéng co s lién quan rd
rang gira ty 1€ luu hanh HCV ¥i thoi gian sr dung ma tly dng tiém hdc Vi tudi coa
nguoi s dung. Hon nira, srtang nguy © nhlem HCV duoc tim thiy & nhirng ngroi s dung
ma tuy khéng phi dang tiém i cac y¥u t nguy @ sauday: dung chungng hit cocaineta
(ty b chénh hdu chinh la 3,6, khang tin cy (CI) 95% la 1,3-9,8), c6 cac hinkm trén da
(ty sb chénh hu chinh la 3,5, khang tin dy (CI) 95% la 1,3-9,1) va i > 34 (ty sb chénh
hiéu chinh 1a 3,9, khang tin @y (CI) 95% la 1,3-11,6) . Vi HCV c06 &Hay truyén qua kim
tiém vadng tiém ding nhr qua ding a1 pha clé thudc, mot cau i quan tong 1a cé phi
quy dinh \é tiét khudn dung ai tiém c6 héu qua trong vic lam gim sr 1ay truyén hay
khéng. Mot xem xét @a phan tichdng hyp da Kt luan ring khong catu bing ching cho
thiy sr can thép nhr vay c6 hiu qua . Mac du nguy o tuong dbi cua ‘nhEm HCV cé lién
quan \bi dung ax pha cld thuc tr 2,0 - 5,9, 6 han ché vé “vd khuan” tir chrong trinh
traoddi kim tiém vaéng tiém .

1.Tham phan mau
Céacdon vi thim phan mau éi tiéng V& cacdot boc phat HCV ma #n nhr chic chin do vi

pham V& an toan . Trung tam &in soat nh it My (CDC) da ban hanh cac khéry céo ¢
kiem soat lay nlim ¢ cacdon vi nay , nleng mdt cuoc khao sat thrc tien da phat hén la sr



tuan thi khuyén céo ardi mirc ti uu . Tuy nhién, \ic khng c6 niim HCV msi & cacdon
vi tham phan mau c6 thdat dugc bang cach tuan thnghiém ngt cac bén phap thn trong
vé V¢ sinh chung .

2.CAc thi thuat y té

Theo @ v dir liéu Hep-Net ¢ nhigm HCV dip tinh, 15% trong hop nhém HCV dip tinh
la do c4c th thuat y t, trong khi 13% trong hop khéac gay radi cac tn throng do kim
dam . Caaiot boc phat nay khéng thtranhdugc do st vi pham cac bén phap thn trong
an toan chan va bao gm c viéc lay mau nhiu lo, 1y mau mau mao mch, cac th thuat
ngaai khoa , @i soi duong tiéu héa , thaic phéng x va cac th thuit vé ung thr.

3.Thuc hanh tiém khéng an toan

Pay la ot linh wre it duge ghi nkin, nhing fét quan tong ¢ cac mée dang phat tén. Mot
danh séch tc hanh tiém khéng an toad dugc tém it boi Kermode . Trong dt phan tich
téng hop, thrc hanh tiém khéng an todwoc tim thiy la lan Hng khip cac méc dang phat
trién va chém > 50% cac riii tiém. Hon nira, & chau A, 82% céac i tiém da thec hién
dugc xem 1a khéngan thiét .

4.Céc thec hanh khéc

Mot phan tich dng hop cho thy 1a xo 16 co thé c6 lién quan i ty sb chénh & 1,7-2,74&
viéc mic phii HCV. Mot phan tich dng hyp khéac ¥ 124 nghién ¢u cho thy viéc xam

mang hi ty sd chénh la 2,8 (khing tin @y (CI) 95% la 2,4-3,2) & mic phi HCV. Cui

cung, ndt phan tich Gng hop Vé cac nghién @u trén cham eu cho trﬁy nguy @ vua phai

vé nhigm HCV Wi ty sb chénh la 1,3-3,36i mdi quan & co thé co ddi vai truong hop ¢
hon 10dot cham ¢u.

5.Lay truyén trong gia dinh, quadwong tinh duc va chu sinh

Mot phan tich Gng hop cho thy ty b chénh @a sr lay truyn HCV sang anh em étiva

nhitng ngrdi tiép xuc trong giatinh aia kénh nhan riic binh gan man tinh b nhiém HCV la

9,8 (khaing tin dy (CI) 95% la 0,9-vdan), trong khi wi con aia ngroi Nhat mang HCV la
1,8 (khaing tin dy (CI) 95% la 1,2-2,6). Cadoi thc nam dong nhr nhay cam hon doi tac

nit vé nhiém HCV (ty sb chénh la 20,5; khimg tin @y (CI) la 6,1-84,1). 7 I¢ lay truyén

truc tiép 1a 6,2% trong @t nghién ¢u doan k& gdm 1.787 &p me-con va nd lay thai khong
bao vé . Piéu nayda duoc xacdinh trong ngt phan tich Gng hop . Nguy @ lay truyén qua
duong tinh dic c6 tié gay ra tranh Ign, va nét phan | tichdng hop cho thy khéng cé nguy
co nao trong tong hop quan B tinh dic khac géi 6n dinh, nhrng ting nguy © & nhing

nguoi co nhiu ban tinh va namidng givi c6 HIV dwong tinh. Mot nghién &u dich € hoc

huyét thanhd 1.527 ph nit mai dam tr Han Quc d& bao caostlé lvu hanh HCV ch1,4%

va khbng cédng nguy © do hat dong tinh dic, trong khi nét nghién ¢u ¢ 1.699 nam
ddng tinh khéng péi nguoi st dung ma tdy quatuong tiém tnh mach, cH 1,5%duoc xét

nghiém c6 khang té khang HCV dong tinh, cho thy khéng c6 ing nguy © ¢ namddng

tinh khdong phi nguoi sir dung ma tay quauong ti€m tnh mach .

Tuyén b dong thuin: phong ng-a nhiém HCV

1. Tat cd cac nréc phii gidi thiéu sr sang be tong quat nkkng ngroi cho maudé tim khang



thé khang HCV bng xét nghim EIA haic CIA thé hé thir 3 haic thir 4*. Can phii thuc
hién cac quy trinh Km tra throng Xuyéndé dam hio tuan thi tgi cac @ so xét nghém
mau. Gin cé nhéu d liéu hon \é hiéu qui-chi phi @ia xét nghém acid nucleiaé sang
loc phy quét cac 8n phim mau (11-2).

2. OCac @ 6y ¥, dieu ain thiét 1a tuan thi cac bén phap tkin trong chung ¥ kiém soét
nhiém trung. a@n phii thic hien cac quy trinh lém tra throng xuy@ndé dam hio sr
tuan thi. Piéu ndy @n bao @m viéc s¢ dung cac vit liéu duoc tiét trung ding it lan
hodc duroc tiét tring thich lap doi véi cac thi thugt xam kn, |am sch va tit trang thich
hop déi véi cac ding as (H-2).

3. Vi sr truyen HCV qua nfing ngeoi sir dung ma tdy quafwong tiém tnh much cé xu
hwéng ting 1énd viing chau A-Thai Binh:ng, ain nghién ¢u cac chén lwoc hiéu
qui dé 1am gm s lay truyen HCV ¢ nhom nay. Niing ngeoi dang ti qua cac thi
thugt ¢ da/niém mc nhe X6 16 co thé, xam minh va chamue ain duoc khuyén & sr
tang nguy o lay truyen HCV (11-2).

4. Nguy @ lay truyen quadwong tinh dic chva 1, nheng viec s dung bign phap tranh thai
bang mang ngn de lam gizm khi nang lay truyn co the la diéu thin trong ¢ nhing
nguoi c6 nhieu bgn tinh (111).

5. Thyc hanh tiém khongan thiét va khong an toara duwgc si dung 1ong réi ¢ cac negc
dang phat trén. Dieu quan tpng la lam gim cac nai tiém khong an thiet (11-2) va thuc
hién cac nai tiém hing cach 8 dung cac quy trinh an toafuoc khuyn cao.

l1I.L ich s tw nhién cia nhiém HCV
1.Nhiém HCV ciép tinh

O My, khaing 17% @a it ca cac trrong hop méi nhigm HCV mbi nam hién dién dudi dang

viém gan @p tinh c6 tréu ching, dra trén caarge tinh ir nghién ¢u Sentinel Countiesia

CDC. Tuy nhién,t 1¢ chung ¥ nhiém HCV va dodo la viém gan Cép tinhdang gim din

trong tré gigi phuong Tay noi chung. ¥ I¢ thuc vé viém gan ép tinhg vung chau A- Thai
Binh Dwong chra duoc biét rd va é@n dugc nghién ¢u, mic du ngroi ta hiéu ring & nhiéu

nudc trong khu we, nhém HCV dang gia ing va chra dat dén dinh aia nd, khéng néién

viéc giam xudng .

Thoi giant bénh trung binh khang 7 tiin , va tinh tang kénh trén 1am sang trongib hét
truong hop c6 dén tién bandau lanh tinh. Suy ganab phat it it gap va ay ra < 1% knh
nhan . Cac énh nhan tirong c6 vang da,dmh giong cum bén ndn hdc nén vadaud goc
phan tr vang ling trén bén pdi . Tuy nhién, trong it s6 nghién ¢u, bao ¢m mdt nghién
ctu ¢ Nhat , vang dada dugc béo cdo chd mot s luong nhd bénh nhan va éng do
bilirubin huyét thanh 6i da trong khéng 3-8 mg/dl. Costing Mra phii vé ndng do enzyme
gan khi so i cac nguy&n nhan gay viém gaipdinh khac, vi d viém gan A hac nhém
virus E.

Viéc chin doan nhEm HCV dcip tinh \dn con 1a mt van dé vi khéng c6 xét nghim cui
cung. Cac khang thloai IgM type phét trén ching ki khang nguyén 16iia HCV nhrng
chdng éng c6 tk¢ ton tai trong nhém tring man tinh. Tuy nhién, trong & nghién &u , xét



nghiém hang lat vé cac khang th IgM khang khang nguyén I8iia HCV ¢6 tk duoc i
dung dé xacdinh sr hién dién cia nhEm HCV dip tinh. Clin doan xacdinh nhém HCV
cap tinh ch c6 tré duoc thuc hién néu bénh nhanda duoc x&c nfin 1a cé khang thkhang
HCV/HCV PCR am tinh trgc khi tinh tang k&nh trén lam sang drthanh c6 HCV PCR
dwong tinh trong thi gian b bénh trén 1am sang va sdo phat trén khang té khang HCV
trong vong 12 tin. HCV RNA c6 tié phat hén duoc ¢ huyét thanh trong vong 1-2 4 sau
khi phoi nhidm, ting din din vadat d&én dinh trwéc khi phat trén cac tréu ching. Nhém
tring é@p tinh ding lién quan &i sy bién dong aia ng dd HCV RNA va rong do HCV
RNA thip .

Mot s lwong kenh nhandang K bi nhifm HCV dip tinh (I18ndén 50%) c6 th dugc du
kién € sach virus tr nhién trong vong 12 &im dau khoi phat Bnh trén I1am sang. Caéy t6
quyét dinh dugc dé ngh truge day & s lam sich virus tr nhién 1 Bnh nhan cé téu ching
vang da, 1a ngoi da ting , Bnh nhan &, bi nhiém HCV genotype 3 , va c&dng dé HCV
thip . Gan day hon, mot chi diém di truyen manh 1a caada hinh IL28B c6 lién quandv su
lam HCV sau nkim trung ép tinh. Mot sb nghién ¢u dua trén caaioan i bénh nhan theo
thoi gian c6 & lam sich virus tr nhién hédc nhirng ngroi bi nhiém HCV dip tinh da ghi
nhan vai tro co ¢i cua allele CC @a da hinhdon nucleotide (SNP) rs12979864 vi tri
IL28B trong vic lam ach nhém HCV, va tac dng nay drong nhr khong phr thudc vao
cac théng & sinh hyc khac lién quadén ty 16 lam sich HCV cao bin. P c6 béo céo la 50-
80% k&nh nhan viém gan Cip tinh § phét trén nhém virus man tinh . Genotype IL28B
thuan loi duoc biéu hién qua nitc & bénh nhan bnhiém HCV khéng phi 1 so \6i HCV-1,
ca nguoi da téing [94] va ngoi chau A, va co thgop phn vao ¢ 18 cao fon vé sy phan b
HCV khong phi 1 trong khu wc chau A .

2.Nhiém HCV man tinh

Trong nhém HCV man tinh, g tién trién xo héa gan cim nhing hing dinh trong nhiu
truong hyp . Mot o nghién &u cho thy ty I€ tién trien xo hoéa la 0,10-0,13 Uam ¢ cac
bénh nhéan khénguoc diéu tri.

Ty 1& xo gan t néndang K sau 20 am nhm virus. Mot s6 nghién &u uéc tinhdén 20-
30% kenh nhan phat #h bénh gan t#n trien din d&én xo gan va ung tin biéu md € bao gan
(HCC) . Ty 1€ ung thr bleu mé € bao gan t néndang K sau 30 @am nhém virus . C4c §u
t6 lién quan Wi tién trién cia bkenh bao gm thoi gian nhém virus, ti tai thoi diém bi
nhidm virus, quan &tinh dic, wng nrou , tc cké mién dich (vi di, ddng nhém HIV hoic
nguoi nhan ghép 4ng) , béo phi @& khang insulin ddng nhEm cac virus khac ,ihg
aminotransferase va caéuwts di truyén . Mic du rong dd ALT tiang cho tly ton theong
gan, mngdo ALT binh throng khong lai trir bénh gandang K . Si tién trién dén xo gan co
thé duoc dr doan Bt nhit trén @ so cac théng & mé hoc nhr haat dong viém hai tir va giai
doan xo hoa . Mot khi bénh nhan phat &h xo gan, ung th biéu mé € bao gan phat én vao
khoang 1-7% ndi nam va ting 1énd bénh nhan coang rong do alpha-fetoprotei mic oo
ban .

Tuyén b dong thuin: lich st t nhién @a nhigm HCV

1. Viém gan C dp tinh 1a ngt thiec thé dwoc nhin biét rd. Trong giaidogn viém gan ép
tinh, @in theo ddi Bnh nhan ¥ s 1am sich virus i nhién. Ning bénh nhan viém gan
cap tinh ¢6 tréu ching va nh nhan & c6 nhéu khi nang lam sch virus. C6 th thuc
hién chin doan xacdinh nhém HCV dp tinhé bénh nhanda biét cé khang th khang



HCV/RNA am tinh, 1a ning ngeoi phat trien bénh co tridu ching va to nén c6 HCV
PCR drong tinh va sau6 c6 khang th khang HCV dong tinh.Bén 50% kgnh nhan b

nhiém HCV @p tinh c6 ti sach virus i nhién, thvong gip nhit trong vong 12 tén dau

cua benh co treu ching. Mot genotype CCua SNP rs1297986@iitv; tri IL28B da Xuit

hién nhe mot yéu to quyét dinh munh mé vé s 1am sich HCV tr nhién. & lam sich virus
ti nhién @ng c6 nhéu khi ndng ¢ bénh nhan co tdu ching, 1a phe niz va 1a naroi bi

nhiém HCV genotype 3.

2. Nhiém HCV man tinh, ting ming dg ALT huyt thanh cho thy ton thwong gan tén trién.
Tuy nhién, Bingdg ALT binh tirong khong lai trir benh gandang k. Ty ¢ X0 hda gan
la 0,10-0,13 U/dm ¢ bénh nhan khéngwoc diéu tri.

3. Trong nhém HCV man tinh, ngoi ta da nhin biét rd uong reou qua nhéu va s dé
khang insulin c6 lién quansitien trién aia bénh. Khuyn céo inh nhan nén déng nrou
it hon so Wi hudng din cia To chic y & thé gioi va kiém soat tinh wng béo ph| valé
khang insulin qua ¥t luyén tdp va can thip bang clé dg an dé dat dwoc chi so khoi co
thé (BMI) ly trong (11-2).

4. O bénh nhan x gan lién quan & HCV, nguy o gan nat bu khaing 3-4% mdi nam va
1,4-6,9% mi nam doi véi ung thr bicu md € bao gan. Trong nBm HCV nan tinh, @n
c6 mt chiwrong trinh gidm saté phat hén ssm ung thr bieu mé € bao gan. Cac ththudt
xam kn haic khdng xamdn cé thé di doan tién trién huedng dén sr xo hda gan va &
gan. Viec dinh giaidogn x héa hing chup dé dan hi thoang qua cé hix khéng c6 sinh
thiét gan co tid cho phép d doan 3¢ xuit hién ung the bieu mé € bao gan (11-2).

IV.Piéu tri nhiém HCV

Trugc khi ban luan vé cac phrong phapdiéu tri dic hiéu, mot s6 diém chung én dugc thyc
hién Nén ngn cin viéc udng rrou trong khidiéu tri. Nén khuyén ning kenh nhan khong
mién dich Wi virus viém gan A va virus viém B (HBV) tiém ehg viém gan A va viém gan
B . Sinh thét gan liru ichd mot sd bénh nhan. Cac ththuat khéng xaman nhr chup do dan
héi thoang qua va cac éhchi diém vé& xo hda gan cé ban trénittreong ding c6 tié cung
cap théng tin quan éng v xo hdéa gan vaimng din viéc diéu tri. Bang 1 trinh bay cac
chéng cH dinh diéu tri khang HCV.

Pinh ngha dap tng Wi diéu tri khang virusduoc biéu thi & Bang 2.Dap tng virus &n
vitng (SVR) la trong quan dt nhit vé cac thaydoi co loi va n6da duoc chig minh la c6 tac
dung c6 bi sauday : (1) lam thodi tén xo hoa ; (2) 1am gim dang I ty & ung thr biéu mé
té bao gan ; (3) gim ty 1¢ cAc bén ching khac, bao @m ci suy gan, vong lién quanién
gan vair vong khong lién quarien gan ; va (4) @ thi¢n chit luong cwe $Hng [132]. Céc
van dé cu thé lién quandén diéu tri nhiém HCV cip va man tinh bay gv 8 duoc giai quyeét.

Bang 1 Chdng cH dinh sr dung peginterferon alfa va ribavirin [7]
Chdng cH dinh tuyét dbi

Hién c6 hdc da hi rdi loan tam thin haic trdim cam ning

Co git khéng kém soét

Gan nit bl

Phu nir c6 thai (ribavirin)

Suy chirc nang than (ribavirin)




Bénh tim ring (ribavirin)

Chdng cH dinh trong déi
Tién st bj tram cam
Pai thaoduong khdngdugc kiém soéat
Tang huyt ap khongiuoc kiém soat
Bénh vong mc
Bénh vay nén
Viém tuyén giap tr mién haic céc 6i loan tr mién khacdang hat dong bao ¢m viém gan
tu mien
Bénh tim co tréu ching haic bénh mach mau #&ng (ribavirin)

Thiéu mau/Bnh mach mau do thiu mau ac bd (ribavirin)

Céc tinh tang doi hoi than trong dic biét ddi véi viéc ar dung interferon
Giam bach ciu trung tinh (8 luong bach ciu trung tinh < 1.500tbao/(ul)
Giam tiéu ciu (s lugng tiéu ciu < 85.000/pl)

Ghép &ng

Tién ar bénh tr mién
C6 tr khang tugn giap
Tudi > 70

Bang 2 Binh ngha caadapung di véi diéu tri va rongddo HCV RNA

CAc chir viét tit Thuat ngir binh ngha

LVL Tai luong virus thp HCV RNA < 400.000 1U/ml

HVL Tai lvgng virus ca HCV RNA > 400.000 IU/rr .

RVR bapung virus nhanh Khong phat hin dugc HCV RNA (< 50 IU/ml) sau 4 @n

dieu tri

eRVR Paptng virus nhanh Khoéng phat Hin duoc HCV RNA 6 tuan 4 vag tuan 12
mé rong

EVR bapung virus ¥m CEVR haic pEVR (xem ddi day)

CEVR bapung virus ¥m Khong phat hin dugc HCV RNA (< 50 IU/ml) sau 12 fun
hoan toan diéu tri

PEVR bapung virus sm it nhat giam 2 logio vé HCV RNA (1U/ml) so Wi muc
mot phan co ban sau 12 tén diéu tri

NR Khdng cédapung Giam duéi 2 logho vé HCV RNA (1U/ml) so Wi muc
(baptng vé héu) co ban sau 12 tén diéu tr

LVR hoic DVR Papting virus mén haic  Giam nhiéu hon 2 logo vé HCV RNA (IU/ml) nheng HCV

EOTR, ETR, hac
ETVR

dapung virus clAm

DPaptng cwi diéu tr

(Vé virus hoc)

RNA c6 the phat hén duoc sau 12 tin diéu tri va HCV
RNA khéng phat iin dugc sau 24 tén dicu tri

Khoéng phéat Hin duoc HCV RNA vao cii diéu tri

SVR Daping virus Bn vitng  Khong phét hin dugc HCV RNA (< 50 1U/ml) 24 tén sat
khi két thucdiéu tri o
Relapse Tai phat Khoéng phat hin dugc HCV RNA vao céi diéu tri, nheng

tai xuit hien HCV RNA sau khi &t thacdiéu tri
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Dapng mjt phan haic  Giam nhiu hon 2 logo vé HCV RNA (1U/ml) 50 \6i mic

khongdapung mjt phan - co ban ldc 12 tén aia viec dicu tri, nhung HCV RNA
HCV co tte phat hén duoc ¢ tuan 24

Bung phat Tai xuat hign HCV RNA vao it ky thoi diém nao tron
thoi gian diéu tri saudapurng virus hoc

1.Viém gan C dp tinh

Trong trrdng hop nhém HCV dp tinh, HCV RNA trong hudt thanh throng duoc phéat hén

trugc khi xuat hién cac khang thkhang HCV va thong 1a chi bao clin doan duy nht caa
tinh tang nay. Nndm HCV dp tinh throng to thanh nan tinh, dac biét & nhitng ngroi

khéng c6 tréu chrng. Tuy nhién, & nhiém virus i phuc tr nhién Iéndén 50% $ bénh

nhan cé tdu ching . Nr gisi, SNP @a gene IL28B thin loi va nhém HCV genotype
khéng phi 1 gia ing @ hoi giam bénh tr nhién.

Viéc giam bénh tr nhién drong nhr it ¢ khi nang sau 12 tin nhém virus .Piéu tri viém
gan Co giai doan ép tinhda din dén ty 1¢ dapung virus kéo dai (SVR)t hon so 6i diéu
tri & giai doan man tinh. Muc tiéu @a diéu tri khang virusy bénh viém gan C4p tinh la dé
phong ngra sr phét trén viéem gan C mn tinh .

Cac nghién i sr dung interferon théng thong ding nhr cac nghién @u sr dung
peginterferon alfa trong 244n da dat duoc nhiing ty 1é cao & dapung virus &Bn viing &
bénh nhan viém gan Cip tinh. Vic bd sung ribavirin vao interferon alfa o pegin-
terferon alfadad khongdwa dén ar cai thién dang K vé cac ¥ 1é dap tng virus Bn viing .
HCV genotype 2, 3 va dap tng %t hon HCV genotype 1 va ¢ sr dung peginterferon
alfa c6 tit lam giéim thoi gian diéu tri xubng con 12 tan ¢ cac knh nhan nkim HCV c6
nhiing genotype naybiéu tri du phong ting interferon khongiuoc khuyén céo trong cac
truong hyp tn theong do kimdam vi ¥ 1é chung & nhiém virus thip .

2.Viém gan C man tinh (CHC)

Muc tiéudiéu tri khang virusdoi véi viéc nhiém HCV man tinh ladé phong nga cac hin
chang lién quandén gan, bao onm a ung thr biéu md € bao gan (HCO), dng cachdat
duoc dapting virus Bn vitng. Cac gu t6 lién quan i dapung virus Bn vitng duoc liét ké
& Bang 3. Céac §u t6 1am sang, sinh hoa, di tréty, virus hoc vadiéu tri ¢ duoc chrng minh
la coanh hrong dén két qua diéu tr .

a.Cac SPNim gene IL28B va éu phap interferon

Mot sb nghién &u vé s két hop genome-wide aimg minh &ng cac SNP i@ Vit chi gan
genelL28B (interferon lambda 3) c6 lién quaivdiaptng virus Bn vitng d6i véi diéu tri
bang peginterferon alfa va ribavirié bénh nhan viém gan C an tinh . Ning SNP nay
ciing lién quan &i sy lam sich HCV tr nhiénd bénh nhan ndm HCV ciip tinh. Mac du s
phan 16 cacda hinh genél.28B khac nhau gia cac nhém aing ©c khac nhau trén égioi
co thé giai thich mdt phan tinh khéngddng nHit trong cacdap tung Wi diéu tri dua trén
interferon gita cac nhdm aimg ©c khac nhau, sinhde aia nhing bén thé di truyén nay
chua duoc hiéu r6. Cac SPNi@ genelL28B lién quan rd ¢t vai ty 1 dap tng virus Bn
vitng ¢ cac nh nhan nlm HCV genotype 1 hm 4 vaduoc diéu tri két hop bing
peginterferon alfa va ribavirin. Tuy nhién; B&n quan gka cac bin thé genelL28B vadap
trng diéu tri & cAc Bnh nhan nm HCV genotype 2 h@ 3 \in dang con tranh in. Nhing
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bién thé cia genelL28B lién quan i dong hpc cia virus At som khi dangdiéu tri & cac
bénh nhan viém gan C an tinhduoc diéu tri dua trén interferon alfa, va 18y t du doan
manh nHit v& dap ung diéu tri ¢ cac Bnh nhan nlm HCV genotype 1. Céac &i thé cua
genelL28B tiép tuc anh hrong dén daptng virus [Bn viing chrng nao interferonin con
dugc bao ¢m trongdleu tri khang virus cbng lai HCV. Tuy nhién, taaiong nay co th
duoc giam dang K khi ché do diéu tri khéng cé interferon érnén co &n.

Bang 3 CAc yu 1) lién quan i dapung virus Bn viing
Céc yu t6 l1am sang
Chi s5 khéi co thé, thé trong
TWi
Gidi tinh
Sy dé khang insulin
Dong nhém véi HBV hoic HIV
CAc yu t6 sinh héa vaénh ly
ALT
GGT
Giaidoan xo héa gan
Céc yu t6 di truyén
Ching Hc: Chau A
Céc SNP lién quansvgene IL28B (interferon lambda 3): genotypeattiyi
Céc yeu t6 virus hyc
HCV RNA: i luong virus thp (< 400.000 1U/ml)
HCV genotype: khéng phl
Nhitng thay tié I6i HCV genotype 1: 70 wild
HCV genotype 1 NS5A 2209-2248, aiit bién ISDR: ding dot bién
HCV genotype 1 NS5A 2334-2379, IRRDR
Céc yeu t6 diéu tri
Tuan thi diéu tr: liéu va thyi gian
bapung virus nhanh
Chura tirng diéu tri
ISDR d6 nhay cua interferon-viing xadinh ,IRRDR sy dé khang interferon/ribavirin-viing
xacdinh .

b.Nongdd ALT binh throng

Khoang 25% i8nh nhan nim HCV man tinh c6 Bngdé ALT binh throng. C6 pli nhiing
bénh nhan nayan diéu tri hay khdng @n con la ndt van dé tranh Idn. Pau tién, ching ta
nén Kt dau tr mot cau i thé nao 1a Bng dd ALT binh throng. Binh nghia theo quyréc
vé nong d6 ALT binh throng duoc thiét 1ap vao niiing rim 1980 dra trén 95% dands
“binh thedong” ma c6 tik ¢4 bao ¢m nhing kénh nhan bviém gan man tinh chra dwoc
chin doanduoc haic bénh gan nlm md khéng do wou. Ngroi ta da biét 1a mot ty 1é dang
ké nhitng ngroi nay cé 6n therong ganda dugc ching minh \ mat mé e & F2) ma g
tién trién vao khang 50% @a ty 1¢ gip & cac [Enh nhan cé éng do ALT ting cao. Vi vy,
moét s nha nghién eu cho &ng dinh ngha theo quyrdc vé& ndng dd ALT binh throng cn
duoc sraddi . Chodén nay, ch c6 mbt thir nghiém ndiu nhién cédbi chirng khio séat héu
qua cia liéu phap peginterferon alfédieg ribavirin di voéi nhitng knh nhan cé éng do
ALT binh throng lién tc. Theo bao céoytlé dapng virus kéo dadat dugc saudiéu tr,
trong trong hop nhém virus c6 cac genotype 1, 2#003, trong tr nhau gira cac Bnh
nhan cé Bng do ALT binh throng va ng d6 ALT bat thuong. Ngoai ra, éng do ALT
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giam con 10 1U/ls cac enh nhandugc diéu tri va \an giir mic thip ¢ cac [gnh nhan cdiap
ung virus k&n virng.

Céc kenh nhan khéngdxo héa gan (FO) hic o hda gan éi thiéu (FI) khong nkt thiét
can liéu phap khang virus. Tuy nhiém hén nlin duwoc loi khuyén ¥ cac vin dé sau:

1. Lich st ty nhién gia bénh, déc biét kha ning xiy ra va thi gian dr kién vé bat ky cac
bien chzng lién quanien gan co th co.

2. Hiéu qui cia cac plrong phapdiéu tri hién co.
3. Chi phi aia cac plrong phapdiéu tri hién co.

4. Téac ding phe ciia cac plrong phapdiéu tri hién c6 va g can thiét tiép tuc tranh thai sau
khi s dung ribavirin.

c.biéu tri chuin hién nay (SOC)

Ty Ié thanh cong &a viéc diéu ti HCV da cii thién hon nika tr tuyén 1o dong thuin aia
Hiép hoi Nghién cru bénh gan Chau AThai Binh Drong (APASL) rim 2007. & két hop
tiém drsi da peginterferon alfa taoidg kéo dai 1dn/tudn két hop Vi viéc ubng ribavirin
hang ngay latiéu tri chuan hién nay,dac biét ddi véi cac Bnh nhan niim HCV genotype 1
(va 4) . LBu khuyén cdo @a peginterferon alfa-2a 1a 180 pghwa @ia peginterferon alfa-
2b 1a 1,5 pg/kg th trong. Liéu ribavirin 1.000 mg/ngaguoc khuyén caoddi véi nhing
nguoi can ring dén 75 kg va 1.200 m@bi véi nhitng ngrdi can riing trén 75 kg .

Hai dgng peginterferon

C6 hai én ptaim peginterferon alfda duoc cip phép hgn codé sir dung: peginterferon alfa-
2a va alfa-2b. Co ot < tai lieu lién quanden cac héu qui khac nhau wa hai interferon nay
(Bang 4). Mot phan tichdang hyp bédo céo la peginterferon alfa-2a lién quéancac ¥ 1é dap
ung virus kéo dai éi cao hon so \6i peginterferon alfa-2b .

Than trong

Truéc khi bit dau diéu tri bang interferon va ribavirin,an than trong dic bigt dé xac dinh
nhiing kenh nhan co tiéICé» nguy o cao h cac tac dng phu (Bang 1); khuyén céo theo doi
trong khidiéu tri cha yeéu dé phong ngra cac tac gng pha nghiém tong .

Than trong dic biét di véi viéc diéu tri bang interferon va ribavirin baocdg cac vn dé
sauday .

- Nhiing ngroi s dung ribavirin pi thuc hién viéc tranh thai nghiém rigtrong qua trinh
diéu tri va trong 6 thang sau khétkthicdiéu tri.

Céc tac dng phu thuong ning hon & nhiing tuan dau dieu trj va throng c6 the dugc X tri
bang thibc giam dau va thdc chong tlam cam.

- Céc tac dng phu do ribavirin va interferon c6 éhduoc kicm soét Bing erythropoietin va
yéu 6 kich thich dong éch cGu hat (GCSF).
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Céac &nh nhan ndm HCV genotype 2 va 8a co ¢ 1¢ dapung virus kéo dai trén 80% .
Khuyén cdo cac &nh nhan nlim HCV genotype 1 nédugc diéu tri trong 1 m va céac
bénh nhan nidm HCV genotype 2 hw 3 nénduoc diéu tri trong 6 thang. Cacidliéu gin
day cho thy 72 tuin diéu tri c6 thé c6 hiu qua hon 48 tuin d6i véi cac Bnh nhan nkim
HCV genotype 1 (va 4) cdapting chim dbi véi liéu phap interferon/ribavirin (@g 5). Vi
sd luong kénh nhan caiapung chim la nt, cn c6 mot sb nghién &u quy mé bn trong
tuong lai tirge khi ¢ tié rat ra Kt luan rd rang. Mi twong quan gia cacdaptng va ¥ 18
daptrng virus kéo daitd duoc bao céo va cé éhitu ichdé quyét dinh thyi giandiéu tri.

d.Liéu phap B tro hoic bd sunoddi vsi nhidm HCV man tinh

Nhitng bénh nhan khongiat dugc dap ung virus Bn viing bao §m nhiing ngroi khéng co
dap tng (dap ung v héu) bandau va nhiing ngroi tai phat.O day, ching téi moatliéu
phap B trg hoic bd sungddi véi cac Enh nhan 1a nitng ngroi khdng cédapang theodiéu
tri chuin hién nay, ltu phap peginterferondag ribavirin vadéi véi nhiing bénh nhan b
chéng cH dinh dung Bu phap nay. Ngoatiéu tri dua trén interferon alfa,aa c6 cac binh
luan Vé viéc ar dung cac leu phap b sung do chingangduoc ar dung Ong rdio khu wrc
Chau A — Thai Binh Bong . Khéng c6 Bu phap B tro hoic bd sung naaia dugc ching
minh la @i thién haic lam gam sr xo hdéa gan . Tuy nhién, cacui phapda duoc ching
minh lam gam ALT huyét thanh c6 th dugc xem xét khi khdng c6 plong thrc diéu tri
hiéu qui d¢ dat duoc daping virus kn viing. NHing ligu phap B trg nhr vy c thé bao
goém trich mau inh mach, acid ursodeoxycholic (UDCA) va Stronger Neo-bpihagen C
(SNMC), glycyrrhizin .0 cac ignh nhan tht bai trong viec dap ung dbi vai diéu tri biang
interferon héc nhiing bénh nhan ma éu phap interferonibchdng cH dinh, nhing liéu phap
hd tro c6 the hitu ich. Gin day, tac dng aia liéu sr dung hang ngay 600 mg UDCdé duoc
chirng minh l1am gim ndng dé ALT va G-GTP& cac kgnh nhan trong tih nghiém Iam sang
ngau nhién céddi chang (RCT). Ofloxacin, cac tie khang viém khéng steroid va
amantadine (hi chit trong tr caa nd)da duoc tim thiy khéng cé &i. Thymosin alfa-1,
vaccine peptide va éhtc ché cyclophilin Debio 02514 cho tidy mot s hta ken, sr dung
don doc haic két hop véi interferon alfa, niing céin c6 cac nghiéniai lén hon.

Can theo ddi cac &nh nhan @ doc tinhddi vaéi gan, thin, haic phdi trong thyi giandiéu tri
bang cac doc thao, khi sr dung don doc vadic biet khi sr dung két hop véi liéu phap
khang virus O cac nh nhan khéng cdaptrng wi liéu phap interferon hiw liéu phap kt
hop interferon/ribavirin, vitamin E, statin, thymosaifa 1, interleukin-10, UDCA, TJ-9
(Sho-saiko-to), glycyrrhizin va c6&Ha cac doc thao khac nlr silymarin hac silibinin c6
thé dangduoc danh gia thém &anh hrong ddi véi se xo hda gan va nguyocphét trén ung
thu biéu mé € bao gan.

Bang 4 So sanh ét qua dieu  Cac tac g [tai licu tham Ty Ié dapung virus &Bn vitng Tri 6 P

trj bang peginterferon alfa-  khao] cua PEG-IFN alfa-2a soov

2a @ng ribavirin so i PEG-IFN alfa-2b

Esgwﬁ:femn alfa-2bdng " 35uno va 6ng sr [161] 32% so i 28% NS
McHutchison va éng sr [162] 41% so i 40%, 38% NS

SVR: déng s ke Rumi va éng sr [163] 48% so i 32% 0,04

dai, P'ng)lllirllﬁ VITuS Keo Ascion va éng sr [164] 55% so i 40% 0,04

peginterferonNS: khong c6  Witthoeft va éng sr [165] 50% so i 44% 0,047

y ngha thong ke Award va éng sr [166] 47% $0 i 41% 0,004
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Bing 5So sanh K
qua dieu tri cia 48 tén
SO Wi 72 tuan

SVR: dapung virus kéo
dai,EVR: dapung
virus ssm, LVR dap
ung virus mn, cEVR
daptng virus ¥m hoan
toan pEVR dapung
virus ssm mot phan,

NS khoéng co6 y ngia
thong ké

Cac tac dgi [tai liéu tham Klao]

Déping virus ken
virng doi véi dicu
tri trong 48 tdn

Paptng virus Tri O P
bén vitng doi
voi diéu tr

trong 72 tén

Berg va éng sr [175]
bapung virus $m (EVR)
Khéng céddpung virus $m
Tong

Pearlman vadang sr [176]

bapung virus mén (LVR)

Ferenci va éng sr [177]

bapung virus ¥m hoan toan

(cEVR) .

baptng virus ¥m mot phan

pEVR

Buti va «ong su [178]
bapung virus mén (LVR)

104/130 (80%)
17/100 (17%)
121/230 (63%)

9/49 (18%)

56/87 (64.4%)

15/52 (28.8%)

37/86 (43%)

90/119 (76%) NS
31/106 (29%) 0,04
121/225 (54% NS

20/52 (38%) 0,026

68/93 (73.1%) NS

20/57 (35.1%) NS

35/73 (48%) NS

eDidu tri duy tri bing interferon

C6 mit sH bing chirng cho thy diéu tri duy tri tang interferon hac peginterferon du thap
c6 thé ¢o ki ich thr cap la ghm viém, ghm tién trién xo hoa gan va c6 ham chim sr phat
trién ung thr biéu mo € bao gan. Tuy nhién, giéi taa diéu tri duy tri \in condang tranh
luan va én c6 cac nghiéntw thém. i thoi diém nay,diéu tri duy tri king peginterferon
khong throng duoc khuyén céaodbi vai cac nh nhan viém gan Can tinh khéngiaping
véi diéu tri chuan, mic du ndt s bénh nhan chn loc co tte co loi ich tir diéu nay . Thir
nghiém diéu tri dai han khang virus viém gan C éhg ki xo gan (HALT-C)da cho thy
diéu tri dai han bang peginterferon alfa-2a khéng lamimi ty 18 tién trién bénh & cac kénh
nhan b viém gan C ran tinh va x gan tén trién, l1a nhing ngroi khdngdapung Wi diéu tri
bandau bing peginterferon va ribavirin . Tuy nhién, dé cho tiy la cac Bnh nhan bxo
ganduoc diéu tri bing peginterferon c6 nguyahip hon vé ung thr biéu mé € bao gan so
véi nhom dbi chirng. Mot thir nghiém ndiu nhién, c6ddi chang & quy md én Voi
peginterferon alfa-2b khatd dua vao nghiénieu hon 600 Bnh nhan bxo gan nit bu da
thit bai trong viéc ching minh tac dng c6 bi cuaa peginterferon &u thip dbi véi viéc giam
cac tac dng phu trén 1am sang, at du phan tich nhom pheénh nhéan céang ap trc tinh
mach ara lGc bandau cho thy mot sr khac bét cé v nghia thdng ké gira nhirng bénh nhan
duoc diéu tri va nhdmddi chiang . C6 the cin cac nghiénieu trong tr & chau A.

f. TAi diéu tri bénh nhan viém gan Can tinh khongiat duoc daping virus kéo dai

O nhing bénh nhan viém gan C an tinh, véc tai diéu tri bing liéu phap Kkt hop
peginterferon alfa va ribavirindi¢u tri chuin) chi co thé dat duoc dapung virus Bn vitng &
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10-15% ngoi khdngdapung va 40-50% c@apung virus Bn vitng & nhiing ngroi tai phat
. Mic du nlitng ngroi tai phéat c6 cacdu ts thuan loi lién quan wi dapung virus kéo dai cé
thé duoc ti diéu tri bang peginterferon dng ribavirin ma khong dsung cac thic khang
virus tac ang tnrc tlep (DAA), trong trong lai din, ligu phap dung ba tide bing DAA nén
la liéu phap chéin dé tai diéu tri cAc Bnh nhan viém gan Can tinh khéngiaptng wi diéu
tri chuén .

gDiéu tri nhigm HCV c¢6 céc genotype khac

Genotype 4

Thoi gian diéu tri khuyén c&oddi véi nhirng knh nhan nim HCV genotype 4 14 48 in.
Thoi gian diéu tri co th thay ddi véi peginterferon alfa-2bdng ribavirin dd xac nén ring
diéu tri 48 tuin troi hon 36 tuin va 24 tan. Ngroi ta cho &ng cac Bnh nhan genotype 4
khéng cédapung virus $m (EVR) khdngdat duoc daping virus Bn viing va vi gy s8 ¢6
khéng bi khi tiép tuc diéu tri. Tuy nhién, trong @t thir nghiém khac,dapung virus $m da
cho tHiy gia ti du doan &m tinh trong $¢ dr dodn s that bai ddi véi viéc dat dapung virus
bén viing. Ferenci vadang sr da quan sat ty dap ung virus kéo dab 26/30 nh nhan
genotype 4 cd@ap tng virus nhanh (RVR) (87%) sau 24tudiéu tri bing peginterferon
alfa-2a va ribavirin.

N6i chung, cac dmh nhan genotype 4 néduoc diéu tri bing liéu phap Kt hop
peginterferon alfa @u chuin) va ribavirin leu cao theo th trong (1.000-1.200 mg/ngay)
trong 48 tdn. Chra codu dir liéu dé ho trg cac clé do dicu tri thay te ¢ giai doan nay .

Genotype 5

Nhiém HCV genotype ©ia duoc bao caay Nam Phi, la ni genotype nay phbién nHit. Vi
chua codu dit liéu dé dé ngh pheong phéapdiéu tri t6i wu, khuyn cdo cac é&nh nhan nay
nénduoc diéu tri twong tr nhe bénh nhan genotype 1 .

Genotype 6

P& c6 bao céo 1a ¥i Nam va Thai Lan c6 cacbh nhan genotype 66vsd liéu ty 18 luu
hanh 1a 6%i4i vasi Viét Nam va 30%d6i véi Thai Lan. Ty 1é dapung virus kéo dai la 75%
va 86%da dugc bao céo trong cac nghiéfiicnhd. So \6i phacdd diéu tri chuan 48 tudin,
diéu tri trong 24 tdn c6 lién quan & ty 1&é daptng virus kéo dai thp hon (39 so i 75%, p
= 0,044). Vi gy, khuyén céo hén nay la caaibi tuong nhEm HCV genotype 6 néduoc
diéu tri nhe nhitng Bnh nhan genotype 1 va 5 . Tuy nhiérjtrihir nghiém theo thi gian,
ngau nhién,da bao caoytlé dapung virus kéo daivong tr & cac gnh nhan ndm HCV
genotype 6duoc diéu tri trong 24 tdn (70%) va 48 tin (79%) king peginterferon va
ribavirin . Nhing nghién ¢u nay 1a nking thr nghiém quy md nb va dén c6 nhing nghién
ctru theo thi gian lon hon bd sungddi véi cac lnh nhan HCV genotype & xAc ntin ché
do diéu tr tdi vu.

h.Cac théc msi dbi voi HCV: cac clit rc ché protease va ritmg chit khac

Mac dudiéu trj chuan hién nay king ligu phap peginterferonjag ribavirin c6 ti chira khoi
mot ty 1€ Cjéng I¢ bénh nhan nlm HCV man tinh, hgu qua Qiéu tri van cg‘)n clra thbadang,
dac biét doi vai cac lEnh nhan HCV genotype 16vnhiing bien the di truyen khéng théan lgi
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lién quandén genellL28B va dong hpc virus trong khidiéu tri. Ngoai ra, u phap
peginterferon éng ribavirin kéo dai,dn kém va lién quandi nhiéu tac ding phi khé chu.
Vi vay, cac cl do diéu tri hiéu qua hon, & dung rap hon va phu bp hon dugc yéu éu gin
nhue cip bachdé chira khdi nhiéu bénh nhan nlm HCV man tinh fon. Liéu phap khang
virus msi, nhim dich rd gt vé& cac thiéc diéu tri viem gan C (STAT-C) hix DAA d3 dugc
phat trén dé cai thién ty 1& dap ang virus toc ddi véi diéu tri chuan hién nay va cé térat
ngin thoi giandiéu tri.

Telaprevir (phase ll1): Bnh nhan HCV genotype 1 ting duwoc diéu tri

Sau cac th nghiém phase Il , hai th nghém Iam sang phase Il (ILLUMINATE va
ADVANCE) hién nayda duoc cdng b . Thr nghiém ILLUMINATE (n = 540) la mt
nghién ¢u ndiu nhién, nhan & danh gia 12 tin diéu tri bang telaprevir kt hop v6i 24
tuan haic 48 tuin diéu tri bing peginterferon alfa-2ang ribaviriné cac Bnh nhan catap
ung virus nhanh & rong (eRVR),dugc dinh ngha la HCV RNA khéng phét &in duoc &
tuan 4 va tdn 12 d¢ia diéu tri. Nhitng bénh nhan khonglat duoc dap tng virus nhanh i
rong duoc chi dinh diéu tri 12 tin bang telaprevir kt hop v6i 48 tuin bing peginterferon
alfa-2a éng ribavirin (Hinh 1). Tomai, 72% kEnh nhan (n = 389Jat dugc dap ing virus
nhanh va 65% (n = 352t dugc dap ung virus nhanh i rong. Ty 1é chung ¢ dap tng
virus bén vitng 1a 72%.0 nhiing nh nhandat dugc dap ang virus nhanh @ rong, t 16
dap ung virus kéo dai cac nh nhandiéu tri 24 tuin 1a 92% va 48 tin 1a 88%. Ngng
diéu tri & 36 kEnh nhan (7%fiéu tri 24 tin va 94 Ienh nhandiéu tri 48 tuin (17%) do tht
bai vé mit virus hpc va céc tac whg phu. Nhiing tac dng phu thuong gip nhit din dén
ngirng diéu tri som la mét moi va thiéu mau. Tomdi, ty 18 dap tng virus Bn vitng & cac
bénh nhan cdtap ang virus nhanh i rong dugc diéu tri 24 tlan twong tr nhe nhitng Knh
nhandugc diéu tri 48 tuin. Viéc bd sung telaprevir vadiéu tri chuan co6 tié cai thién ty 18
dap tng virus nhanh vdiéu tri theodap tng da din dén ty 18 dap tng virus Bn viing 1a
72%.

Thr nghiém ADVANCE la mdt nghién &u ndiu nhién, middi, c6 ddi chang wi gia
duoc danh gia hdu qua vado an toan @a viéc diéu tri 8 tuan haic 12 tuin bing telaprevir
két hop voi peginterferon alfa-2aomg ribavirin trong 24 tin ¢ cac nh nhandat dugc dap
rng virus nhanh i rong haic 48 tuin & cac Bnh nhan khéngat dugc dapung virus nhanh
mé rong. Cac nhomdiéu tri 8 tuin va 12 tdn kang telaprevirda c6 § 1& dap ung virus
nhanh cao én so Wi nhémdiéu tri chuan (66% va 68% sodi 9%). Ngoai ra,  1é daptng
virus B&n vitng trong khidiéu tri theodapting cao lon dang K & cac nhomtiéu tri 8 tuin va
12 tuan bang telaprevir so & nhomdiéu tri chuin (69% va 75% sodr 44%, p< 0,001).
Téng dng c6 7% va 8%dmh nhany cac nhomiiéu tri bing telaprevirda ngrg diéu tri do
cac tac dng phu so i 4% ¢ nhomdiéu tri chuan. Cac tac dng phi thuong gip nhit 1a
ngta va théu mau. Tomdi, diéu tri 8 tiin haic 12 tuin dua trén telaprevir c6 thcai thién
daptng virus nhanh va ¢c diéu tri theodapung co tié duy tri [ daptng virus &n vitng
cao va trankiéu tri quéa nirc.

Hinh 1. Két qua cudi cling dia

thir nghiém ILLUMINATE va o b < 0,001
ADVANCE phase lllo cac lgnh RvR =svR = 1aiphat ’ ’
nhan nhim HCV genotype 1 L w0 g, 92 83 b < O'OO:E ﬁ

chua trng duoc diéu tri. o - py

P: pegln_terferonR: ,r|baV|r|n_,T: 5 . = . ) s | ; .
telaprevir, eRVRdapung virus g %l o . = ¥ W

mo rong. - _ge o e 5 L9

Tai lieu tham kifao [197, 210. = g3l a2 =T 5 2
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Telaprevir (giaidogn 11): bénh nhan nkdm HCV genotype 44 trdi quadiéu tr;

Sau ndt thir nghiégm phase 11 [212], th nghiém REALIZE (n = 662)da duoc tién hanh, la
mot nghién &u phase Ill ndu nhién, muddi, co ddi ching Wi gia duoc ddi véi bénh nhan
nhiém HCV genotype 13 tri quadiéu tri bing telaprevir 12 tin két hop véi 48 tuan bang
peginterferon alfa-2a va ribavirin [198] (Hinh )6t nhém @a phase &h dau 4 tin didu
tri bing peginterferon alfa-2a va ribavirinrtic khi sr dung telaprevirda duoc bao ¢m dé
danh gia co phi ty 1é daping virus Bn vitng duoc i thién khéng, so &i mot nhom khac
sir dung dong thoi IGe bit dau diéu tri. Ty 1é dapung virus Bn vitng & nhémdiéu tri dan dau
vadiéu tri hd tro bang telaprevirong tr nhaud ca hai nhom vy tat ca cdc nhém pi bénh
nhan. So & nhomdiéu tri chuan, diéu tri hd trg bang telaprevirdd ai thién dang K ty 1é
dapang virus n virng ¢ tit ca cac kBnh nhan (66% va 64% s@ivi7%), nhing ngroi tai
phat tirgc day (88% va 83% sodv 24%), nhirng ngroi daping mdt phan trude day (54% va
59% so i 15%) va nling ngroi khéngdap ang tnréc day (33% va 29% sod¥ 5%) (p <
0,001). Témdi, ¢ cac Bnh nhan HCV genotype da tri quadiéu tri, ty Ié dapung virus
bén virng cao lon ¢ cac nh nhandugc diéu tri bang telaprevir trong 12 fim két hop voi 48
tuan diéu tri chuin so \6i cac Bnh nhanduoc diéu tri chuin. Giaidoan diéu tri dan dau bing
peginterferon alfa-2a va ribavirinutsc khi sr dung telaprevirda khoéng cddi ich diéu tr
thém.

Boceprevir (phase IlI): énh nhan nhim HCV genotype 1 el tirng dicoc diéu tri

Sau ndt thir nghiém phase Il , th nghiém SPRINT-Zn = 1097, 938 &nh nhan khong pin
daden va 159 &nh nhan dafen) da duoc tién hanh, Ia rot nghién ¢u quc t phase IlI
ngau nhién, midéi, c6 déi ching Wi gia dugc dbi voi bénh nhan nm HCV genotype 1
chua tirng dugc diéu tri (Hinh 3). Tt ca cac Bnh nhandugc diéu tri din dau 4 tuin bing
peginterferon alfa-2b va ribavirinéfi theo & ndu nhiéndén (1) 44 tdn dung boceprevir
va diéu tri chuin, (2) 44 tdn diéu tri chuan va (3) 24 tan diéu tri theo dap tng bing
boceprevir vatiéu tri chuin va 20 tdén diéu tri chuan b sung khi Bngdo HCV RNA huyét
thanh c6 th phat hén dugc trong cac tn tir 8-24. Ty & dapung virus kéo dad bénh nhan
khéng plii nguoi da den duoc diéu tri bang boceprevir thedap tng haic khéng theatap
rng cao ln dang € so Wi ty 18 & nguoi duoc diéu tri chuin (68% va 67% sodi 40%, p <
0,0001). | Ié dap tng virus kéo daiuong ing ¢ nguoi daden la 42%(p = 0,044 so ¥i
nhomddi ching), 53%(p = 0,004 so ¥i nhomdbi chirng) va 23%. Témal, boceprevir kt
hop Véi peginterferon alfa-2bémg ribavirin da ai thién ty 1& chung ¥ dap tng virus kéo
dai & ca ngroi daden va khéng phi nguoi daden. Mic du théu mau xy ra throng xuyén
hon ¢ bénh nhanduoc diéu tri bang boceprevir, Bm khi din dén ngmgdiéu tri. Ty 1é dap
rng virus kéo daitong duong ¢ cac Bnh nhanduoc diéu tri bing boceprevir thedapng
haiac khéng theaaptng.

Hinh 2 Két qua cuwi cung @a
thir nghiém phase Il REALIZE

& bénh nhan nkim HCV p<0001*
genotype Ha trai quadiéu tri. =
P : peginterferon, R: ribavirin,
T: telaprevir. *Or li¢u gop caa

nhomdleu tri dan dau bang

R o s 4 N 4 e a1 R

PRAE (2=132)
. 4 8. S ) PRUTIIPRIZPRIS (-265)
D p<0.001 B TIZPRAE (265)
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p < 0,001*

p < 0,001*

TAt ca cac Bnh nhan Ngudi tai phat Nguéi dap ing mgt phar  Nguai khong dap tng
Hinh 3 Két qua cwi cung dia 00+ PREPRI p < 0,0001 5 = 0.044
tha nghgm phase 1l i P00 -
SPRINT-26 b¢nh nhan L ges ] = 0.004
nhiém HCV genotype lafa S .l = ;--ﬁ' o -
tirng duoc diéu tri. P: o - i i
peginterferon, R: ribavirin, 2 w0 %8 8 n =
B: boceprevir, SVRidap ung b ol N L 2 & ' .
virus kéo dai, ITT: nhom theo  «- ~ 4 ! s 9 :-' q:l
y dinh diéu tr, mITT: nhém B e — - T,’. h
theo )'/dinh diéu tri a’radéi. SYR(ITT) SYR(MTT) Relapsa SVRTT) SVR [mIT' Tai phat VRITT) SvR(miTT) Taiphat
Ref. [196] T4t ci cac kenh nhan Khéng phéi nguoi da den Ngudi da den

' SPRINT-2

Boceprevir (phase Il):tnh nhan nhim HCV genotype &4 trdi quadiéu tri

Thir nghém RESPOND-Zn = 403) la nét nghién ¢u qubc t& phase Il ndu nhién, mudoi,
c6 dbi chirng Wi gia dugc dbi véi bénh nhan nlm HCV genotype K& tri quadiéu tr
(Hinh 4) . Tt ca cac Bnh nhanduoc diéu tri din dau 4 tuin king peginterferon alfa-2bdng
ribavirin, tiép theo 1a ndu nhiéndén (1) 44 tdn dung boceprevir vdiéu tri chuin, (2) 44
tuan diéu tri chuan, va (3) 32 tan diéu tri theodapung bing boceprevir vaiéu tri chuan va
12 tuAn diéu tri chuan bd sung khi Bngdd HCV RNA huyét thanh c6 th phéat hén duoc &
tuan 8, nhrng ty nén khéng phéat Bin duoc & tuan 12 dia viéc diéu tri (Hinh 4). Bng dng
35-36% @a nhom nghiéni la nhing ngroi khong dap ting tirdc day va nfiing ngroi
khéac la niiing ngroi tai phat teeée day. Ty 1é dapung virus Bn vitng & nhomdiéu tr bang
boceprevir the@apung (59%) va khéng thedépitng (66%) cao bn so \bi & nhomdiéu tri
chuan (21%)(p < 0,0001). T 1& dap ung virus kéo dab nguoi khdngdap tng tredc day,
duogc diéu tri bang boceprevir thedapting 1a 40%gdiéu tri bing boceprevir khdng thetép
ng 1a 52% vatiéu tri chuan 1a 7%, vay & dapung virus kéo dab nguoi tai phat tedc day,
dugc diéu tri bang boceprevir thedapting 1a 69%gdiéu tri bing boceprevir khdng thetap
ng & 75% vatiéu tri chuan 1a 29%. F 1¢ tai phat thp hon ¢ bénh nhanduoc diéu tri bang
boceprevir (15 and 12%) s@ivbénh nhanduoc diéu tri chuan (32%). Témdi, & bénh nhan
nhiém HCV genotype Ha tri quadleu tri, boceprevir Et hop V6i peginterferon alfa-2b va
ribavirin d& cii thién ty 18 chung ¥ dapang virus n vitng & ca nguoi khdngdaptng taréce
day va ngroi tai phat tade day.

19



Trién vong trong laié bénh nhan chau A viém gan Camtinh

Bing cach & dung nghién ¢u genome-wide association (GWAS), af& hinh di trugn
IL28B & vat chii, ma héa interferon-3 trén nhém sic thé 19da cho tiy c6 lién quan i
dapung diéu tri & bénh nhan chau Au,dah nhan ngoi My, gdc Phi va Bnh nhan chau A
viéem gan C bnhiém HCV genotype 1. ¥1¢ dapting virus 8n vitng cao bn trong khidiéu
tri chuin & bénh nhan chau A soov bénh nhan phong Tay (70 so & 50%) co tié duoc
giai thich mdt phan boi thuc € 1a binh nhan chau A cén suit cao fon V& gene SNPs
IL28B c6 li so Wi bénh nhan ptiong tay. \bi loi thé von cé nay, Bnh nhan chau A néin
HCV genotype 1 aka trng dugc diéu tri duge dung lgu phap 3 théc trong 24 tdn bing
DAA va peginterferon éng ribavirinduoc du kién s 6 ty 1é daping virus kéo dai con cao
hon 90%.

p < 0,001

. B . ‘. 100 PHAPIIAA
Hinh 4 K&t qui cwi b < 0.00: " PRATREM ) -
cung @a thr nghém o m PrapRipRizy Neodaping ., &9

phase Il RESPOND-2
bénh nhan nlEm HCV
genotype Ha trai qua

diéu tri. P: peginterferon,
R: ribavirin, B: boceprevir.

Ref. [26]

8 &2 8 B

Ty 1& dap @ng (%)
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Biing € Cac tac dng phi thuong gip, cac bén the HCV lién quan i sy dé khang vadicu tri
bang telaprevir va boceprevir
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Telaprevirdé diéu tri nhiém virus viém gan C em tinh chra dugc diéu tr

Tac ding phu C¢ Khbéng co6
telaprevir telaprevir
(%) (%)

Rdi loan tiéu héa

Buon nér 40-43 31

Tiéu chiy 28-32 22

Roi loan de

Ngtira 45-5C 36

Noi bar 35-37 24

Thiéu mau 37-39 19

Boceprevirdé diéu tri nhiém virus viém gan C gm tinh chra duogc diéu tri

Tac ding phu Co Khoéng cé
boceprevir boceprevir
(%) (%)

Thiéu mau 49 29

Loan vi giac 37-43 18

Giam bach ciu trung tinh 24-25 14

(500-750/mm)
Céc bén thé lien quan i sy & khang  15-17 -




Mic du DAA Két hop V6i peginterferon alfadng ribavirin c6 tk cai thién dapangdiéu tri ¢

bénh nhan nldm HCV genotype 1, cac taag phi va chi ph| ong thém co th ngin cin

viéc ar dung khong chn loc nhing thibc nay (Bing 6). VAn dé naydic biét cé y nghia ¢

bénh nhan chau A néin HCV dodapung virus nhanh vadaptng virus n vitng cao lon

dugc dr dodn khi so ¥i bénh nhan phiong tay. Tr trién vong & ngudi chau A, ching toiap

trung vao vai tro &a 1L28B genotypey bénh nhan chau A nbin HCV genotype 1 h 2 la
nhitng ngroi ¢6 thé ¢ i tir viéc rat ngin thoi gian diéu tri bang peginterferon alfadng

ribavirin haic nhirng ngroi c6 thé cé i tir viec dung b sung DAA fr cac thir nghiém |am

sang thém. @h c6 cac nghiéntw ¢ quy mé bn dé lam cho véc diéu tri theo fing c& nhan
thyc & hon ddi véi bénh nhan chau A&t thién higu qua diéu tri va gim chi phi y é & chau
A.

Hon nira, drong nhr c6 sr khac bét gita cac subtype la va Ima HCV. Sr khang thiéc
dbi véi telaprevir hdc boceprevir thong gip hon v6i HCV subtype la sodi Ib . Cac clat
rc ché NS5B polymerase nonnucleoside (NNI) khac nhangecho thy it haat tinh cténg
lai HCV subtype la bn so i Ib . Bang chd y, rt nghién ¢u v bd gan day wi ché do
diéu tri khéng co interferondi 2 DAA cho thiy dap ang virus n vitng cé tié khac nhau
gita subtype la va Ib. Viay, ché d6 diéu tri khdng cé interferon c6 éhcd anh hrong lon
hon trén s diéu tri HCV & cac mée chau A 1a ni 90% trong hop nhém HCV genotype 1
dugc chiém boi subtype Ib.

Tuyén b dong thuin: diéu tri nhiém HCV

Nhiém HCV &p tinh.

1. Piéu tri nhiém HCV dp tinh nénduoc tri hodn trong 8-16 tn dé cho phép i phuc tir
nhién, dac biét o bénh nhép co tréu‘ ching (l1-1). Tuy r)hién, bnh nhén co Ku gen
IL28B khéng thdn loi ¢ thé duwroc diéu tri som hbn 12 tuin, vi @ héi hoi phuc tw nhién
thdp.

2. Ca interferon chudn (liéu cao) va peginterferon cédlairoc si dung dé diéu tri cacdoi
tuwong ki viém gan C &p tinh (1).

3. Diéu trj viém gan C dp tinh n dugc tiép tuc trong 24 tdn trong trrong hyp genotype
1 va trong 12 tdn trong treong hop genotypes 2 laa 3 (11-1).

4. Viéc o sung ribavirin drong nhr khong lamdng dap #ng virus #n vitng ¢ bénh nhan
viém gan C @p tinhduwoc diéu tri bang interferon hac peginterferon (11-2).

5. Nhiing kgnh nhandang s dung ma tuy valong nhém HCV/HIV c6 th duoc diéu tri
hizu ich hing peginterferon trong 24 da.

Nhiém HCV nan tinh @iéu tri bang phrong phapdiéu tri chuin).
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6. PAp#ng virus kn vizng nén 1a mc tiéu aa tri liéu khang virusioi véi nhiém HCV.Pap

10.

11.

#ng \é sinh héa (Ang @ ALT) va mo hc chi nénduroc si dung nhe cac mo & thir cap,
mgc du g binh throng héa wng do ALT va & cai thién ve mo hvc cing co tie lam thay
doi lich st ty nhién va kt qua 1am sang (11-2).

Trudc khi hit dau diéu tri bang interferon va ribavirin, én hoan thanh ning diéu sau
daay: (1)

Kiém tra tien s¢ y khoaddy du va kham l1am sang.

Kiém tra cac xét ngdm @ bdn bao gm sinh hda gan, elt ning thin, cong thic
mau toan phn, chrc ning tuyn giap va cac nghiénia \é t khang tle.

. Pinh genotype/serotype HCV RN&nh krong) va HCV hugt thanh.

. Sinh thét gan, rgu thich lp.

. Panh gia tim va pbi néu c6 chi dinh.

. Panh gi4 ¥ tam thin, réu c6 chi dinh.

- Xét nghém thai nghén.

pinh ngha théng tlrong \é nong dé ALT binh throng bao gm nt ty 1é dang I bénh
nhan x héa gan. Niing kenh nhan co6 ong dé ALT binh tlrong c6 ¥ I¢ dap img
twong tr voi nhizng ngroi co nong dé ALT ting va co th duwoc xem xétfé dleu tri, dac
biét khi sinh thét gan cho thy xo hda trung binh#én x hoa tén trién, rong dé ALT

cia hp gan Wi gidi han trén va f 1é dapiing virus kéo dai cao ().

Nhizng benh nhan nhim HCV genotype 2 va 3 cétiiroc diéu tri bat ké giai doan cia
bénh (HI).

Nhizng benh nhan x gan con bu ci khéng plii xo gan it bu co tié dioc xem xétlé
diéu tri (1).

Trong thvi gian diéu tri, can thec hign nhing diéu sauday: (111)

. Kiém tra tién sr y khoaddy du va kham |am sang vaooman tham kham.
. Sinh héa gan va ¢kt ning thin moi 4 tuan.

. Codng thic mau toan pén ltc 2 tuin, 4 tuin, 6 tuin va i 4 tuan saudo.
. HCV RNA hugt thanh ltc 4 tdn va 12 tdn.

. Chic ning tuyén giap ndi 3-6 thang.

. Péanh gia ¥ tam thin, réu c6 chi dinh.
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. Chup X-quang ngc, kham nit hagc thinh ke do, néu c6 chi dinh.
. Panh gia tim, du c6 chi dinh.
. Tang arong tr van e se can thiét tranh thai.
12. O bénh nhan nhdm HCV genotype 14n tinh, &p @ng cacdiéu sauday: (1)

- Khuyén caodiéu tri bing peginterferon va ribavirin trong 484n. ‘
O bénh nhandat dwoc dap ung virus nhanhy tuan 4, co tle nging dieu tri sau 24
tuan neu HCV RNAg mirc co ban < 400.000 1U/ml.

O nhing kénh nhandat dwgc dap ing virus $m (EVR) hoan toar tuan 12, nén
tiep wc dieu tri den 48 tuin.

O nhing kénh nhan khéngat diroc dap ing virus $m o tuan 12 nheng cho thiy
giam dang ke vé nong dg HCV RNA {ap ing virus m npt phan) va HCV RNA
am tinho tuan 24 @ap ung virus mdn, LVR), co th tiep tuc diéu tri den 72 tuin
(Hinh 5).

13. O bénh nhan nhim HCV genotype 2 o 3 mun tinh, &p @ng cacdiéu sauday: (1)

Khuyén céo dieu tri bang interferon alfa théng t#hyng ong ribavirin haic
peginterferon alfa c6 hir khéng co6 ribavirin trong 24 tn (mic du
peginterferon éng ribavirin c6 tt# hiéu qui hon ¢ bénh nhan ¥ gan haic co ti
lirong virus cao).

C6 mpt 6 bang ching cho tldy rat ngin thoi gian diéu tri con 16 tun ¢ bénh
nhan nhém HCV genotype Zem ki dap u#ng virus kéo daiwtong duwong Wi 24
tuan diéu tri (Hinh 5).

14. Saudiéu tri: (I11)
Néu dat dwoc dap dmg virus vao ciii diéu trj (ETVR), @n theo ddi Bnh nhan va
danh gia ¥ng d6 HCV RNA hugt thanh 24 tan saudo dé ghi nhin dap ung

virus ken virng .

Can tiép tuc bién phap tranh thai c6 B qui trong it nhit 6 thang sau khi dt
thicdiéu tri bang ribavirin.

15. O nhing ngeoi trai quadiéu tri trueéc day hing interferon théng tong haic don
tri liéu bang peginterferon vaa gip khéngdap #ng haic tai phat, co th xem xét
tai dieu tri bang peginterferon éng ribavirin, dac biét ¢ nhiing ngeoi c6 xo hoa
dang Ik hogc xo gan (11-2).

16. Piéu tri duy tri hing peginterferon khong #ng diroc khuyn caodoi véi bénh
nhan viém gan C am tinh khéngfap izng wi dieu tri chuin ().

Nhiém HCV genotype 14n tinh @@iéu tri bang DAA).
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17. Piéu nay chi 4p ding cho cac ndc hién co telaprevir va boceprevir. Telapreviétk
hop Wi peginterferon alfa éng ribavirin ai thi¢n dang I ty I¢ dap iing virus keo
dai o bénh nhan nhem HCV 1 clra tung duwoc dieu tri vada trai quadieu tri.

18. Boceprevir kKt hop Wi peginterferon alfa gng ribavirin ci thi¢n dang Ié ty |é dap
ung virus kéo dair bénh nhan nhim HCV 1 clra trng duroc diéu tri vada trai qua
dieu tri (Hinh 5).

19. Céc tac ding ph: cap dg 3 (chi yéu la thidu mau, gim kxch ciu trung tinh va
giam kuch aiu) theong gip (Bang 6). Thin trong dac biét déi véi cac 16 logn da
nhu nol ban, phat ban do thu: va bands vao moi lan thim khamg bénh vien. Khi
cac I‘0‘I logn da xiy ra ¢ cip dé 2-4, cac bac 8l1am sang néndi y kién bac $ da
liéu dé giam haic ngrng thwc ic ché protease .

A)
Tinh trang HCV RNA

0 Bat ky Bt ky Bt ky LVL LVL HVL

4 Duong tinh  Drong tinh  Drong tinh ~ Am tinh xong tinh Bit ky

12 Duong tinh  Dwong tinh  Duong tinh ~ Am tinh Am tinh Am tinh
& NR &pEVR  &pEVR

24 Duong tinh ~ Am tinh Am tinh AI tinh Am tinh

Ngimng lic Ngimg liic 72 tén 24 tWin 48 twindieu tri || 48 tuin didu ti

12 tdn 24 tin diéu tri diéu tri (Pieu tri chuan) || (Diéu tri chuan)

Chuwa tirng dwoc diéu trj

Tinh trang HCV RNA Tinh trang HCV RNA

B 4t ky
4 Amtinh  Drongtinh Drong tinh
12 Am tinh Amtinh  @ong tinh
l l l v v
24 tuin 48 tuin diu trj Ngtrng lic 24-48 tin 48 tin
diéu tri (Piéu tri chuén) 12 tuin dieu tri & diéu tri &
DAA DAA
C)
0 Bét ky Bt ky Bt ky Bt ky Bat ky
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4 Duong tinh DOrong tinh Am tinh rong tinh Duong tinh

12 Drongtinh & Duongtinh&  Amtinh Am tinh Drong tinh &
NR PEVR pEVR
24 Durong tinh Am tinh ArI tinh Am tinh
Ngirng ldc Ngurng lic 72 tiin 48 tn 48 tan
12 tuin 24 tuin diéu tri didu tri diéu tri

Hinh 5 Thuat toan c6 té cung édp mot sd huéng din lién quandén diéu tri viém
gan C mn tinh gay ra bi HCV genotype 1(a, b) va khong pflii genotype 1(c). a
Piéu tri bénh nhan nm HCV genotype 1?mg peginterferon ang ribavirin,b Piéu
tri bénh nhan nAm HCV genotype 1 &ng thuibc khang virus trc tlep (DAA) cong
peginterferon va ribavirin. ¢t lya chon ché do diéu tri va cac nguyenat ngrng diéu tri
véi telaprevir khac so &i boceprevir.c Piéu tri bénh nhan nkim HCV khéng phi
genotype 1 ing peginterferon ang ribavirin. HVL: tai lwgng virus caolVL: tai luong
virus thip; Bdt kp: HVL va LVL, pEVR daptng virus ¥m mot phan, Positive duong
tinh d6i véi HCV RNA, Negative am tinhdéi véi HCV RNA, NR: khéngdap ung @ap
rng vo héu), SOC diéu tri chuiin, Tx: diéu tr

V.Cac nhémadac biét
1.Nhiém HCV & cacdéi twgng ghép gan

Vi tai nhém HCV sau ghép gan ptbién va khong th tranh klbi, didu nay co th 1a yéu t
quan tong d6i véi sy mat manh ghép ém. Viéc diéu tri nhiém HCV sau ghép gan cé &h
nang gay nt manh ghép dosthai manh ghép va cé lién quarivgiam hiéu qua do viéc s
dung dong thyi cac théc ac ché mién dich. Vi nhing ly do nay, \éc diéu tri viém gan man
tinh & cacddi tuong ghép ganitxo gan do HCVda gay ra nhiu ar cha y .

Nhiéu nghién éu hoi ciu, khong ndu nhién, cho thy cé nguy © cao & nhiém virus ¢
bénh nhan ¥ gan do HCVdac biét ¢ nhitng ngroi bi Xo gan mat bu da duoc diéu tri bang
interferon va ribavirin.

Mét thr nghiém theo thi gian, ndiu nhién, caidi chang diéu tri bing peginterferon alfa-
2a ®ng ribavirindéi véi bénh nhan » gan nhdm HCV dang cly ghép gart Tay Ban Nha
da cho tly ty I& nhim khuin cao lon ¢ bénh nhanduoc diéu tri so \6i nhomddi chang.
Diéu naydic biét 1a treong hop ¢ nguoi c6 Child-Pugh lai B hoic C, Wi 2 bénh nhan cht
vi viém mang bng tr phat do vi khén (SBP) va viém pbi. Suy gan ép va suy iy xuong
ciing throng gip hon & nhémdiéu tri. Nhin chung, it 1é dap ang virus kéo dai 2094 dat
duoc, Voi két qua thanh cdng bn ¢ bénh nhan caiap ung virus nhanh va riimg ngroi bi
nhiém virus genotype khong phl. Khuyén céodiéu tri du phong ting norfloxacindéi véi
viém mang bng tr phat do vi khén & bénh nhan c6 alc ning gan kém.

Tuyén I8 dong thuin: Nhiém HCV va ghép gan

1. Nhing bnh nhan b viém gan C it bu cé tle dwec xem xétdiéu tri khang virus, ¥i
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diéu kién 14 hp c6 diém Child-Pugh < 7 vafiém MELD < 18 Vi s6 lwong tiéu ciu
> 60.000. @n theo ddi Bnh nhan cht ché ¢ mét don vi gan c6 kinh ngldim. Nén ap
dung mjt ché @ liéu thap ting din vadiéu tri ho tro dé phong nga chiy mau do gian
tinh mzch va nhém tring va khusn céodiéu chinh gigm # bao mau. (11-2)

2. O beénh nhan viém gan @angduoc xem xét ghép gan, tiéu efmutsi thiéu dé dwa vao
danh sach nén gng Wi nhizng ngeoi bi cac Pnh gan nguyén phat khac (11-2).

3. Sau khi ghép gandiéu trj wu tiéndsi véi viém gan C tai phat (< 6 thang sau khi ghép)
chi nén & dung trong cac tk nghiégm lam sang (11-2).

4. Piéu trj tai phatda xacdinh (> 6 thang sau khi ghép) néroc xem xét nhiing ngroi
bi bénh ming. Cke do dieu tri wa thich la it nlat 48 twin bang peginterferon éng
ribavirin (1).

5. Can tranhitc ché mién dich qué nic trong giaidoan dau sau ghép (11-2).

6. Ciing ain phii trdnh ngrng steroid nhanh trong giaiogn mwn sau ghép (111).

2.Nhiém HCV trong bénh than man tinh

Céc Ignh di kém nhém HCV va Ignh thin man tinh (CKD) c6 th biéu hién theo 2 céch:
nhiém HCV trong thm phan duy tri vadnh thin lién quan i HCV. Nhiing i loan nay c6
thé xay ra ¢ than tr nhién va trong ghép h cung loai:dic biét, bénh thin mang %y ra o
hau hét ghép thn cung loai. Vi ¥y, tit ca bénh nhan bbénh thin cn dugc danh gia ¢
nhigm HCV tiém an c6 tté co. Ngroi ta dé nghi rang bénh nhan niim HCV néndugc kiém
tra it nkit hang @m vé protein néu va huyt niéu.

Trong $ bénh nhan thm phan b nhiém HCV, x gan, cling ©c chau A va #n ar
nghién nrou 1a cac $u td nguy @ cao nfat vé phat trén ung thr biéu md € bao gan [226].
Ngoai ra, nldm HCV c6 lién quan & nguy @ cao fon \é ty 1é tir vong lién quan & gané
bénh nhandang thm phan, ngayicsau khidiéu chinh cac Bnh di kémdéng thyi. Hon nira,
nguy @ van con cao theo th gian. Ngoai ra, nBm HCV 1am gam chit luong cubc $Hng
lién quandén src khoe & cac Enh nhan thm phan.

HCV RNA [a mot chi diém truc tiép V& sr sao chép i@ HCV. Vi iy, nén dung xét
nghiém dinh tinh ny RT-PCRdé tim HCV déi véi bénh nhan c6 éng dé aminotransferase
bat thuong khéng gii thich duoc. Théng tlrong, Bnh nhan bbénh than giai doan cwi cé
nong do ALT huyét thanh tAp hon so i nhém knh nhan néi chung. M s nghién ¢u
cho thiy rang déi voéi bénh nhan ndm HCV, ng d6 nguedng aia ALT t6i uvu khaing 0,4-
0,45 Bn gioi han trén @a mirc binh throng.

Két hop peginterferon alfa o interferon alfa va ribavirinan 1a tu cot caa viéc diéu tri
nhigm HCV & bénh nhan b bénh thin man tinh c6 éc do loc cia ciu than (GFR) binh
thuong, nke, trung binh hac giam nang va ngay & suy ttin. Tuy nhién, Bnh nhan bbénh
than man tinh nhém HCV c6 gam GFR trung binkién ning (15-59 ml/phat) va suy ah
nénduoc diéu tri voi cac léu peginterferon alfa-2a g (135 ug/tdn) haic peginterferon
alfa- 2b (1 pg/kg/tin) va ribavirin (200-800 mg/ngayPpéi véi bénh nhan thm phan b
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nhigm HCV, a interferon alfa chin va cac ku peginterferon alfa-2a g (135 pg/tan)

hoic peginterferon alfa-2b (1 pg/kgin) don tri liéu da dat duoc dap tng virus kéo dab

< 40% k&nh nhan. Co té‘ldung ribavirin, nleng wi mét liéu hang ngay gim ro 6t cung \Oi

theo doi @n than vé thiéu mau va cac tacudg phu khac . @Gn phii sang bc cacddi tuong
ghép thin v& nhiém HCV vadiéu tri néu ho xét nghém c6 HCV RNA drong tinh. Tuy
nhién, cldng cH dinh diéu tr interferon alfa sau ghépai do khi ning i loan chrc ning
manh ghép hac mit manh ghép, tir khi lgi ich diéu tri vuot qué nguy 6, nhr trong trong
hop viém ganr mat xo hoa.

Tuyén b dong thuin: HCV va lgnh thin mun tinh

1.

Bénh nhan nhim HCV @n duoc sang bc dé tim protein nfu va huyt niéu it nhit hang
nam dé phat hén bénh thin lién quan wi HCV (lII).

Thim phan mau duy tri @mh thin nun tinh giaidogn 5D) dem ki nguy @ dang K vé
nhiem trung nh vien. Vi \dy, phii tuan thi nghiém ngt cac bén phap tlin trong
chuin de phong ng-a nhiem trung Znh vién (11-2).

Can phii sang be bénh nhandang thim phan méau dng xét nghim huyt thanh e va
RT-PCR ltc thm phan mauwliu tién va khi chusn sang # mgt don vi tham phan mau
khac. Bnh nhan tim phan mau duy tri va cabi tuong dé ghép thin cin diroc xét
nghiém tim khang thkhang HCV ri 6-12 thang va RT-PCRin duroc thec hién doi voi
nhizng benh nhan cé ang d¢ aminotransferaseihg khong gii thich duoc (11-2).

Sang bc nhan vién thm phan ¥ mat huyét thanh hc déu dan duoc ch dinh (11-2).

O bénh nhan tam phan b nhiém HCV nan tinh, sinh thit gan khong phi 1a bat bugc,
nhung diroc khuyn cao,dac biet khi ket qua s¢ anh hvong den quyet dinhdieu tri va khi
can danh gié ten trien aia bénh gan (11-2).

Khuyen céog’iéu tri chuin déi véi bénh nhan b bénh thin men tinh nhém HCV c6 dc
doé loc cia ciu than (GFR) binh thong haic giam nke (> 60 mi/phuat) (11-2).

Khuyen céo gim liéu peginterferon alfa-2a (135 (ugén) or peginterferon alfa-2b (1
ug/kg/ttﬁn) va ribavirin (200- -800 mg/ngayjoi véi bénh nhan b bénh thin nmun tinh
nhiém HCV cé éc dé loc cia ciu thin (GFR) gizm trung binh hac giam ning (15-59
ml/phat) va suy #n (< 15 ml/phat). @ng khuyn céo dung interferon alfa chin oing
liéu thip ribavirin (11-1).

Khuyén céo dung & interferon alfa chdn va liéu peginterferon alfa-2a gim (135
pg/tuin) haic peginterferon alfa-2b (1 ug/kgin) d@si véi bénh nhan tam phan b
nhiém HCV (ll-1). Nén dung ribavirindi liéu hang ngay gim ré rét, néu két hop Wi
interferon (11-3).

Chéng ch dinh diéu tri bang interferon alfas nguoi dwroc ghép thin, trir khi loi ich aia
diéu tri vuot qua nguy a (I1-2).

3.Nhiém HCV trong bénh thalassemia va hemophilia

Truyén mau céich sr la mot trong nlitng ngwn lay truyn HCV chinh trén toanaa . Bénh
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nhan b bénh hemophilia hac thalassemiduoc diéu tri bing cac yu t6 ddng mau caiic
truéc nim 1987 hdc truyén mau tede naim 1993 va b lién quansity 1€ luu hanh cao &
nhiém HCV. Hon nita, cac Bnh di kém hemophilia hgc thalassemia va i HCV din
dén ty 16 mic bénh va ¥ Ié tr vong cao bn bénh chinh .

Piéu tri chtan nhEém HCV man tinhé bénh nhan bbénh hemophilia hic thalassemia laék
hop cia peginterferon alfa Ko interferon alfa va ribavirin, thé nhom viém gan C ndi
chung. Theo phan tichrig hop va xem xét codthong dugc cong b gan day, peginterferon
alfa haic interferon alfa & hop voi tri liéu bing ribavirin to ra § & daptng virus kéo dai
tuong tr & bénh nhan bbénh hemophilia/thalassemia va nhégnb nhan nlim HCV noi
chung . Tuy nhién, thu mau lién quardén ribavirin & bénh nhan bbénh thalassaemic lam
taing sr can thiét truyén mau 1a 30-40%, Gi truyén mau ndi 3-4 tuan d&é duy tri rong do
hemoglobin 9-10 mg/dl Ribavirin khéng lagmg cac tac ehg phu ning haic ngrng diéu
tri. Mot thir nghiém theo tldi gian, ndu nhién, nhan & bao @m tri lisu phdi hop
peginterferon alfa va ribaviridd cho tAy mot ty 1& dapng virus Bn vitng cao bon so \bi
peginterferon alfafon doc; loai trudc dung mp tot hon ngai trir sy ting nhu @u truyén
mau. Nhém HCV genotype 1 v@dng nhEm HIV 14 cac u t6 rat khéng thdn loi cho dap
ung Wwi liéu phap interferon.

Tuyén b dong thuin: Nhiém HCV¢é bénh nhan bbénh thalassemia va hemophilia

1. Bénh nhén b bénh thalassemia hiw hemophilia c6 nldm HCV nan tinh ¢in dwroc xem
xétdieéu tri khang virus ().

2. O bénh nhan b bénh thalassemia hiw hemophilia, khusn céo dungdon trj liu bdng
peginterferon hac tri lieu phoi hop kang ribavirin, nheng ain phui theo doi @n thin dé
phat hin thieu mau va cac tacuhg ph: khac ¥ huyet hoc (1).

3. Sau ghépuy xwong ¢ bénh nhan b bénh thalassemia, nén xem x&tu tri nhiém HCV
sau khida ngrng diéu tri irc che mien dich (11-2).

4.Nhiém HCV & tré em

Gidi han trén hén tai caa ALT ¢ tré em drong nhr qué cao khdndang tin dy dé phat hén
bénh ganDéi vai tré em kb viem gan C, ngong dra trén sinh bc dem hi do nhay cao. %
lam sich virus tr nhién At thip. Mot nghién ¢u doan 1 da trung tam, &i ctu/theo thyi
gianda cho tly vai t em b nhiém HCV man tinhda sich virus tr nhién kon mot thap ky
va genotype 3 c6 &la mot yéu t thuan loi cho viéc 1am sch virus. Nu ar lam sich virus
xay ra, né cé xu hong xay ra $sm sau khi nlim virus vag do tudi tré. Sir tién trién xo hoa
duoc tim tHy ¢ hiu hét tré em b viém gan C .

Viéc chin doan mic phai HCV trong giaidoan chu sinhdoi hoi xét nghém khang th
khang HCV drong tinh sau 18 thang duhoic I6n hon. Co tle xem xét thrc hign xét
nghiém RT-PCR tim HCV RNA lic 1-2 thangdug tré sinh ra & ngudi me bi nhiém HCV,
néu mong mén chin doan $m .

Mot sb nghién &u sr dung sr két hop peginterferon alfa-2a Bo 2b cuing i ribavirin da

cho thy dap ing virus kéo daiét tét trong tuong hyp genotypes 2 va/kio 3 va khéng
57% dap ung virus kéo dai trong udng hop genotype 1. Cacéli peginterferon alfa pin
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dugc sra doi theo dén tich k& mat cua @ the. Mot sb nghién @u da st dung ribavirin \i
licu 15 mg/kg/ngay..

Tuyén b dong thuin: nhiém HCVe tré em

1. Viéc chin doan miic phii HCV trong giaidogn chu sinhddi héi xét nghém khang té
khang HCV dong tinh sau 18 thang éuhodc lén hon. Co tte xem xét thc hign xét
nghiém RT-PCR tim HCV RNA lGc 1-2 thangitd tré sinh ra fr ngeoi me bi nhiém
HCV, réu mong mdn chin doan m (11-2).

2. Piéu tri khang virusisi véi viem gan C c6 #hdwroc ding cho # em tr 2-17 twi (D-2).

3. Dbap ung khang viruss tré em doi Voi peginterferon alfa va ribavirinuong tr nhw o
nguoi lon. Lieu peginterferon alfa ph duwoc thaydoi theo deén tich 2 mat co the (11-2).

5Pong nhiém HCV va HIV

Viém gan C cénh hréng han cté trén sr tién trién bénh nhEm HIV. Nguoc lai, HIV 1am
thayddi lich sr ty nhién @a viém gan G mot sd viing quan ting. Ty & dapang virus k&n
vitng sau khidiéu tri bing peginterferon va ribaviri bénh nhandéng nhém HIV/HCV
thip hon & 15-20% so & & nhitng kenh nhan ndm HCV don doc [7], nhrng cac $u t du
doandaptng diéu tri phén lon 1a cac $u t6 lién quandén viém gan Cdéapung virus nhanh
(RVR), HCV genotype,at luong virus HCV, bén thé cia genelL28B va giai doan cia
bénh gan bap rng virus Bn vitng Wi peginterferon alfa va ribavirin laman cac bén
chang lién quanién gan vay I¢é tir vongd bénh nhanddng nhem HCV/HIV. Ty & gan nat
bu trong khidiéu tri viém gan C caodn dang ¥ ¢ bénh nhaniéng nhEm virus so i bénh
nhan HCVdon doc, dac biét trong o gan.

Tuyén b dong thuin: dong nhém HCV va HIV

1. Khuyén céo sangdc thuwong xuyén tim HIV sau kidanh gia nguy e phoi nhiém viém
gan C va# van xét nghém treoc.

2. Bénh nhandong nhém HIV/HCV cé bnh nhém HIV tén trién (99 luwong CD4
<100/(ul) ain dwoc dung léu phap khang virus ho tinh cao (HAART) ¥t diéu tri
HCV duoc tri hodn chazén khi chrc ning mén dich dwoc @i thién, 6t nhat 1a chodén
khi dat dwoc 9 liong CD4 > 200/ pl (1).

3. Bénh nhandong n/hi?m HIV/HCV clva ting diroc diéu trj khang virus codliong CD4
100-350/ul nén d& dau liéu phap khang virus hu tinh cao teéc khidieu tri HCV (I).

4. Bénh nhandong nhém HIV/HCV c6 & lugng CD4 > 350/ ul dn dugc xem xétfiéu tri
HCV va khéng &n liégu phap khang virus lab tinh cao (I).

5. Diéu trj két hop peginterferon va ribavirin trong 48 dn la diéu tr; HCV diroc khuyn
c&o; nén xem xétdil ribavirin theo can fing déi véi bénh nhan nhim HCV genotype 1

().

6. HCV RNA khéng phat én diroc & tuan 4 aia viéc diéu tri 1a yéu t di doan ot nhdt vé
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dap vng virus kéo daiv bénh nhandsng nhém HCV/HIV. biéu tri ms réng hing
peginterferon va ribavirin qua 48 éa co tle khdng di thién ket qua diéu tri chung.

7. Can xem xét tri hoaniéu tr; HCV ¢ bénh nhandong nhém HIV/HCV c6 HCV genotype
1 va tii lugng virus cao (> 800.000 IU/ml)an phat hén bénh gan gm (FO/1) khi sinh
thiet gan (1).

8. Khong codii bang ching dé hé trg viéc diéu trj HCV cho linh nhan c6 dng dp ALT
binh throng lién &c, nheng cé te xem xétiieu tri o nheng kenh nhan x hdéa ning (ll-
2).

9. Péaping virus kéo daifsi véi peginterferon alfa va ribavirin lam gm cac bén ching
o gan vaf I¢ tw vongse bénh nhandong nhem HCV/HIV.

10. Can tranh dung didanosine, zidovudine va stavudin ¢r¢ dg diéu tri HCV bao gm
ca ribavirin.

11. Nhir @& quan sét thy trong nhém HCVdon dgc, cac bén thé cia genelL28B co th
du doandsc lap dap ung virus kéo dai bénh nhandong nhem HCV/HIV c6 genotype
1 haic nhiem HCV khong pi genotype 1 (lI-1).

6.pong nhiém HCV va HBV

Péi voi bénh nhan cé xét nghin duong tinhddi voi ca khang tk khang HCV va khang
nguyén B mit virus viém gan B (HbsAg) nimg c6 mngdd HBV DNA huyét thanhdang
va HCV RNA huyét thanh khéng phat ém duoc, c6 th s dung peginterferon alfa tio chit
tuong tr nucleoside/nucleotide Bo c hai . Mot nghién ¢u trén quy moédn gan day da
chang minh &ng \é dap ung virus kéo daidi véi HCV, viéc diéu tri theo HCV genotype
bang peginterferon va ribavirin codui qua trong duong & bénh nhan nlim HCV don doc
va bénh nhandéng nhém HCV/HBV c6 rong d6 HCV RNA dang K. P4 quan séat tty tac
dung dai han cia interferon va ribavirirtdi véi sy thanh tii huyét thanh HBsAgs bénh
nhanddng nhEm HBV/HCV .

O bénh nhanddng nhém HCV/HBV da dat dugc dapimg virus kéo dai éi diéu trj bing
peginterferon alfa va ribavirin, khély cio theo ddi daidm va theo ddi tai phat rhin HBV.

Tuyén b dong thuin: dong nhém HCV va HBV
1. Khuyén céo sangdc throng xuyén tim HBsAg nhiing bénh nhan nhim HCV nan tinh,
dac biét o ngroi sir dung ma tay quaiirong tiém tnh nuch haic cadc nhém énh nhan cé

nguy @ cao khac.

2. Xét nghgm throng xuyén & HBV DNA huyit thanh khongiuoc khuyn caog bénh nhan
nhiem HCV nman tinh c6 HbsAg am tinh.

3. Xét nghgm sang dc ung thr bicu md ¢ bao gan (HCC), baodyn @i siéu am gan va xét
nghiém rong do alpha-fetoprotein ladn thiet doi véi bénh nhandong nhiem virus.

4. Nhiing kénh nhandong nhém HBV va HCV cé thduoc chpn dé diéu tri khang virus
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9.

theo cuing tiéu chin nhr d@si véi nhitng kénh nhan ndm nt logi virus.

Xac dinh logi virus nao chém wu thé ¢ bénh nhan nhim 2 lazi virus trede khi hit dau
dieu tri la diéu hru ich.

O bénh nhan cé khang thkhang HCV dong tinh, HbsAg va HCV PCRreng tinh,
khuyen caodieu tri ket hop peginterferon alfa & ribavirin, 48 twin doi véi HCV
genotype 1 va 24 &a doi voi HCV genotype 2 hi 3.

Poi véi nhitng knh nhan cé xét ngéin drong tinhdai véi ca khang tlé khang HCV va
HbsAg nlyng c6 @wng d6 HBV DNA huyt thanhdang kK va HCV RNA hudt thanh

khéng phat hin dwoc, c6 th sk dung peg-IFN alfa hoc chit twong

nucleoside/nucleotide fo i hai.

O bénh nhandong nhém HCV/HBVdat duoc dap img virus kéo dai & dicu trj bang
peginterferon alfa va ribavirin, khup cao theo doi daidn va theo doi s tai phat
nhiem HBV.

Can tiém ching vaccine HBV chodnh nhan viém gan C c6 HbsAg am tinh.

7.Nhiém HCV va céc béu hién ngoai gan

Mot sb bénh nhan nlm HCV man tinh cé th bi cac Bnh ngoai gan, & phd triéu ching
thaydoi tir mét moi dén t6n theong gan tieong xuyén O nhiéu bénh nhan, nting kénh nay
qua khbi saudapng virus kéo dai &i diéu tri khang virus. Gn day, da c6 mo4 vé sy ting
nguy @ nhiéu hon gap 2 Bn vé ung thr biéu moduong mit trong gan @ng nhr mot SO Mdi

lién quandang chu y @ xo viradong mach va cac §u tb nguy @ vé chuyén héa i nhiém

HCV man tinh.

Tuyén b dong thuin: nhiém HCV va cac lgu hién ngoai gan

1.

2.

4.

Can sang bc nhing kénh nhan cé cryoglobulin hdy hon hop triéu ching, viém 6u
thén, kénh thin haic viém mch & nhiem HCV va xem xefiéu tri chuin khang virus
neu dwong tinh (11-2).

Bénh nhan bviém cu thn va suy gim chic nang thin (toc dé loc wia cau thin (GFR)
< 50 ml/phat) néniiroc dieu tri bang interferondon tri liéu (l1-2).

Can sang bc nhing kénh nhan b u lympho khong Hodgkiré hao B @p ds thap, u
lympho md bch huyt lién ket véi niém nac (MALT) va u lympho lachewnhiem HCV vi
vi¢c dieu tri khang virus cé thlam lam thuyén gim kenh (11-2).

Nhizng bénh nhan bviém nach va suy € quande cba tinh nang c tié durgc xem xétié
diéu tri khang & bao B.
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