Chan dodn va quan ly bénh viém gan ty mién & ngudi I6n va tré em: Hudng dan
Thuc hanh ndm 2019 va Hudng din cta Hiép hoi Nghién ctru Bénh gan Hoa Ky

Phan 4: C4c diéu trj dac biét

I.CAC LIEU PHAP HANG PAU THAY THE

MMEF d3 dugc sir dung thay cho AZA nhu mot liéu phap diéu tri tuyén dau két hop véi
prednisolone. (360) Trai nghiém don trung tam voi MMF lam diéu tri ban dau két hop voi
prednisone dugc bao cdo ty 1€ thuyén giam ~ 75% sau 24 thang. (361) Mot phan tich téng hop
gan day di tim thdy mot s6 nghién ctru ¢6 gia tri
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Viét tat: RCT, randomized clinical trial.

so sanh MMF va prednisone véi prednisone va AZA. (362) MMF / prednisone vuot trgi hon
prednisone / AZA trong qua trinh binh thuong hoa mic ALT, AST, va IgG huyét thanh va ty
1¢ khong dap ung. Piéu tri dau tay véi MMF dudng nhu it nhat c6 hiéu qua gidng AZA khi
mdi bénh nhan duoc két hop voi prednisone, nhung dit liéu khong du dé dé nghi sir dung liéu
phap dau tién nay. Cac chat e ché calcineurin da duoc sir dung & mite do han ché nhu 1a téc nhan
dau tay trong AIH. (16,363-367) Cyclosporine (CsA) da gdy ra thuyén giam sinh hoa ¢ tré em bi AIH (364)
v6i két qua tot trong qua trinh theo doi dai han. (368,369) CsA thuong duoc duy tri ban dau cao hon (ttc 1a
150-200 ng / mL) va sau d6 giam dan xudng 50-70 ng / mL sau 1 nam, bénh thuyén giam. (368).Tacrolimus
(TAC) lam giam AST va ALT huyét thanh muc 70% va 80% sau 3 thang, (363) nhung htra hen nay da khong
dugc phat trién thém. Tai 1an nay, khong c6 du dir liéu dé dé xuat chat tc ché calcineurin nhu diéu tri ban dau.

I.XEM XET PAC BIET: ATH NANG CAP TINH HOAC ALF DO AIH

Bénh nhén c6 biéu hién AIH nang cap tinh (370) hodc ALF (100,136,371) (xem dinh nghia
trong Bang 2) dua ra mot tinh huong kho xtr v& mit quan 1y trong d6 loi thé cua liéu phap
glucocorticoid phai duoc can bang chdng lai cac rai ro cua viée diéu tri, cu thé 1 nhiém trung
(372) va tri hoan LT. (373,374). Liéu phap glucocorticoid ( thuong la prednisone hodc
prednisolone don 1¢, 0,5-1 mg / kg hang ngay & nguoi 16n va 1én dén 2 mg / kg & tré em) co c6
hiéu qua & 20% -100% bénh nhan cép tinh AIH nghiém trong va khong lién quan dén ting
nhiém trang huyét. (136,370,372,375- -377) . O bénh nhan ATH va ALF, liéu phap
glucocorticoid chua dugc lién quan dén viéc cai thién kha nang song sot tong the, va ty 18
song sot it hon ¢ nhiing bénh nhan dugc diéu trj voi Bang diém Bénh gan giai doan cubi> 40.
(371). Cac béo cdo vé cac cai thién & bénh nhan ALF va bénh ndo nhe da thua thot, va licu
phap glucocorticoid c6 thé co hai & nhimg bénh nhan mat bu trir nang. (370,372) Chia khoa
thanh cong trong viéc quan ly AIH ndng cap tinh la tir bé phuwong phap diéu tri khong hiéu
qua mot cach nhanh chong (trong 1-2 tuan tiy thudc vao tinh trang 1am sang va dap ng diéu
tri) va tiép tuc dén LT. (370,373,374,376,378) Khong cai thién bat ky két qua XN nao phan
anh viém hodc chirc nang gan, ddc biét la tang bilirubin trong mau, hodc bat ky bang chung
nao vé tinh trang xau di trén 1am sang hodc bénh nio gan trong khi diéu tri chimg minh viéc
xem xét LT ngay 1ap tic. (370,376,378) . Bénh ndo gan khi xuat hién xac dinh AIH voi



ALF va LT c6 nhiéu kha ning cai thién kha ning sdng s6t hon diéu tri glucocorticoid kéo dai.
(370,372,376)

TABLE 10. Determinants of Recommendation Strength by GRADE Assessment of Clinical Studies
SR1: “First-Line Treatment” (budesonide/AZA SR2:"Second-Line Treatment”  SR3:"Steroid Withdrawal Post-LT"

Strength Determinant versus predniso(lo)ne/AZA (MMF versus TAC) (pred versus no pred)
1.Benefits versus harms  Budesonide > pred MMF > TAC No pred > pred
2.Certainty Limited Limited Limited
3.Cost High cost/copay for budesonide MM No pred
4.Patient values Budesonide +MMF (ease of use) No pred
+TAC (pregnancy)

5. Feasibility Copay may make it harder fo get budesonide Equal Equal
6. Accessibility Copay may make it harder fo get budesonide Equal Equal
7.Equity Equal Equal Equal
Abbreviations: no pred, no predniso(lo)ne; pred, predniso(ol)ne.

Chii y

* Bénh nhan bi AIH nang cdp tinh nén nhan dwoc mot thur nghiém diéu tri voi prednisone hodc
prednisolone mét minh, trong khi bénh nhan AIH va ALF nén dwoc danh gid truc tiép dé LT.

« Bénh nhan mac AIH nang cd'p tinh khong cai thién cac xét nghiém CLS hodc LS xdu di
trong 1-2 tuan diéu tri glucocorticoid nén dwoc danh gid xdc dinh LT,

III.CAC DU BAO TIEM NANG CUA PAP UNG PIEU TRI

Su nhanh chong ctia phan tng véi diéu tri 1a chi sé quan trong nhat vé két qua va muc do
amino transferase trong huyét thanh s& cai thién trong vong 2 tuan. (378). Bénh nhan cao tudi
(>60 tudi) dap ing nhanh chéng hon d6i voi diéu tri hon so véi nhitng nguoi tré tudi, va ho
duoc dac trung bodi HLA DRB1 * 04: 01. (379.380) Su thuyén gidm sinh hoa dat dugc trong 6
thang c6 lién quan dén muc thap hon dang ké tan sut tién trién thanh xo gan hodc can LT va
cac diéu chinh ca nhan trong liéu phap c6 thé duoc chinh stra dé cai thién toc do dap tmg .
(379) Céc biéu hién trén xét nghiém CLS cta sy & mat (ting ndng do phosphatase kiém hoic
GGT trong huyét thanh) c6 duoc két hop véi dap tng khong day du hodc cham tré va co thé
chi ra mot chan doan thay thé (vi du: hoi ching chong cheo). (173)

Céc dau an sinh hoc khac du doan dap g dang phat trién. Trong AIH loai 1, san xuét lién
tuc SMA hoac antiactin trong qua trinh thuyén gidm sinh hoa c6 ¢6 lién quan den cac dac
diém mo hoc ctia viém gan hoat dong . (381) Mtic ferritin ting cao (> 2,1 1an ULN) tai thoi
diém chan doan da duoc lién két véi sy thuyén giam sinh hoa tiép theo va gia trj trudce hoat
dong cua su thuyén giam da tang 1én khi ca hai ting ferritin huyét thanh va gia tri IgG thap
(<1,9 lan ULN) dé c6 mit tai thoi diém ban dau. (382) . Su thieu hut Vitamin D khi phat hién
c6 lién quan dén mac do nghiém trong vé md hoc, dap ung dleu tri kém, chuyen sang xo gan
va tang ty 1¢ tir vong hodc nhu cau LT (305-307); va tang ndng d6 enzym chuyén doi
angiotensin trong huyét thanh c6 twong quan véi diém sé6 xo héa . (383)

IV.NGUNG PIEU TRI



Duy tri mirc huyet thanh binh thuong cua AST, ALT va IgG trong it nhit 2 nam da dugc dé
xuat trude khi ¢b gang ngimg diéu tri. (384,385) Bénh nhan xo gan co thé ting man tinh cia
mirc IgG huyét thanh, va chung khong bi loai trir ngumg diéu tri néu cac xét nghiém khac binh
thuong trong mot thoi gian 6n dinh kéo dai (>2 nim). (386.387) Phuc héi mé gan trd lai binh
thuong lam giam nguy co tai phat sau d6 14 28%, (386) va sinh thiét gan trudc khi ngung
thudc 13 giai doan dugc wu tién. (386-388) Tuy nhién, sinh thiét gan co thé khong duoc thuc
hién trudc khi ngimg diéu tri ¢ tat ca nguoi 1on. (384) O bénh nhan nguoi 16n c6 va khong cd
sinh thiét gan trudc khi ngung thudc, tan suat tai phat (30% so véi 21%, P = 0,57) tuong tu
sau khi diéu trj it nhat 2 nam, trong d6 nong dd AST va ALT huyét thanh binh thuong hodc
gan binh thuong. (389) Trong s6 28 ngudi duoc didu tri bénh nhan mac AIH d3 duoc diéu tri
thuyén giam sinh héa it nhat 2 nam trude khi ngung thudc, 15 (54%) van trong tinh trang
thuyén giam sinh hoa sau khi ngung diéu tri trong thdi gian theo déi trung binh 28 thang
(pham vi, 17-57 thang). (385) Nhitng bénh nhan nay duoc nhan biét boi mirc ALT huyét
thanh <50% ULN va mirc IgG huyét thanh binh thudng <1.200 mg / dL. (385) Sinh thiét gan
da dugc thuc hién ¢ 13 bénh nhan trude khi ngung thude , va trong s6 11 bénh nhan c6 xét
nghiém gan binh thuong va mo6 gan binh thuong, 46% sau do tai phat.

Nhiing phat hién nay cho thay rang cac xét nghiém gan binh thudng dugc duy tri trong qua
trinh diéu tri ¢6 thé c6 su phan cap trong pham vi binh thuong dy doan két qua, co thé tot hon
so v6i kiém tra mo gan. Sinh thiét Gan trudc khi ngimg thude van dugc khuyén khich ¢ tré
em dé dam bao giai quyét tinh trang viém. (108) Trong 1 nghién ctru héi ctru 35 tré miac AIH,
16 tré (46%) khong c6 tinh trang viém trén sinh thiét gan trudc khi ngung thudc sau 2 nim
thuyén giam sinh hoa va di cai thudc trc ché mién dich. (384) Mudi bon trong sd 16 bénh
nhan (87%) c6 su duy tri thuyén giam khi ngung e ché mién dich, voi thoi gian theo dai
trung binh 1a 3,4 nam.

VCTE dang ndi 1én nhu mét phuong phap khéng xam 14n cling ¢ thé hd tro trong
quyét dinh ngung thudc . (260,265) . Bénh nhan dat dugc sy thuyén giam hoan toan vé mit
sinh hoa, d§ ciing gan giam tang 7,5% / nam (P = 0,003), trong khi bénh nhan khong dat
duoc thuyén giam sinh hoa cho thay d6 cting gan tang nhe nhung khong dang ké bang 1,7% /
nam. (265) Bénh nhan dat két qua thuyén giam sinh hoa c6 két qua do d6 cting gan trung binh
la 6,4 + 3,2 kPa so véi do cing trung binh ctia gan do 9,2 + 9,1 kPa & nhitng bénh nhan khong
dat duoc sy thuyén giam sinh hoa (P = 0,06). (265) Ngudng do cimg cua gan dudi ngudng
sinh hoa thuyén giam mong doi da khong dugc xac dinh. Két qua tim thay cia VCTE khong
turong quan v6i két qua sau khi ngimg diéu tri hodc so sanh véi kiém tra moé hoc dé du doan
bénh thuyén giam kéo dai sau khi diéu tri va vai trd cta né trong viéc du doan tai phat sau
ngung thudc khong ré nguyén nhan.

Viéc giam sat tai phat trong phong thi nghiém phai duoc tiép tuc thuc hién v6 thoi han
trong cac khoang thoi gian déu din véi d6 dai ngay cang ting tiy thudce vao do on dinh cua
thur nghiém. (390) Theo ddi 1au dai cac nghién ctru ¢ nguoi 16n va treé em it nhat 3 tudi da chi
ra rang tan suat dat dugc ty 18 thuyén giam khong can diéu tri 12 19% -40%. (391-393)

V. TAI PHAT



Tai phat xay ra & 50% -87% ngudi 16n va 60% -80% cuia tré em sau khi ngung thudc
(244.338.387.394.395) O nhiing bénh nhan dap ung tiéu chi thuyén giam cua binh thuong
sinh hoa trong >2 nam trong qué trinh diéu tri, tan suat tai phat 1a 46% ¢ ngudi lon (385) va
80% o tré em. (108) Sy thuyén giam sinh hoa 1au dai c6 co thé xay ra & 20% tré em mac AIH
loai 1 nhung hiém khi & tré em mac AIH loai 2. (62,108) Téi phat thuong khong co triéu
chtg, biéu hién bang

ting nhe mirc 46 AST hodc ALT trong huyét thanh va dap tmg nhanh chéng véi tai tuc diéu
tri. (394). Nguy co chinh lién quan dén phat hién chdm tré hodc khong thanh cong, dan dén
tang xo hoa gan & 10% (243) va tinh trang xau di trén 1am sang trong 3%. (243) Nam muoi
phan tram tat ca cac truong hop tai phat xay ra trong 3 thang dau tién sau khi ngung thudc ,

va tan sudt tai phat giam sau nam dau tién 3% mdi ndm trong vong 3 niam téi. (390) Chin
muoi phan tram trudng hop tai phat xay ra trong vong 28 thang (trung binh khoang thoi gian,
5 + 0,6 thang; trung binh, 3 thang; pham vi, 1-28 thang), nhung c6 thé tai phat mudn (pham vi,
49-265 thang sau khi cai thudc). (390) Cac yéu t6 chinh din dén tai phat 1a thoi gian va murc
d6 hoan thién cua bénh khong hoat dong trudc khi ngimg diéu tri. (385,389) Cac yéu t6 khac
nhau d3 duge dé xuit, bao gém ca tam ly cang théng, (323) bénh ty mién dich déng thoi,
(244) diéu tri tim ly bang nhiéu tac nhan, (244) ting ALT huyét thanh va muc IgG khi ngimg
thude, (106,338,385) té bao huyét twong cira trong mé gan trude khi ngimg thude , (106,388)
cham thuyén giam sinh héa, (396) va prednisolone don tri liéu. (397) Bénh nhan tai phat hau
nhu ludn dép ingko d6i véi tai didu tri phac d6 ban dau. (244,394) Chin muoi bén phan trim
dat duoc két qua xét nghiém trong 4 + 1 thang, va 59% dat dugc két qua mo hoc trong 8 + 2
thang. (391.394). Viéc ngung thudc thudng duoc theo sau bai mot tai phat, (394) va bénh
nhan nguoi 16n nén duoc diéu tri 1au dai sau 1an tai phat dau tién. Xo gan phat trién thém
thuong ¢ nhitng bénh nhan bj tai phat nhiéu 1an sau khi nglmg thuéc hon & nhimg bénh nhan
da tai phat mot 1an va dugc diéu tri lai (38% so v6i 10%, P = 0,02), va tir vong lién quan dén
gan hodc LT ciing phé bién hon (20% so véi 3%, P = 0,02). (243) . Ngung thudc hoan toan co
thé & 12% bénh nhan d3 tai phat trude d6 sau 69 + 8 thang diéu trj lai, va ¢ thé d3 cb gang ¢
nhitng nguoi mac bénh khong hoat dong it nhat 24 thang. (387) O tré em bi tai phat va sy
thuyén giam sinh hoa tiép theo khi tai diéu tri,ddnh gia 1an hai dé do ludng su thuyén giam mo
hoc va viéc ngung diéu trj co thé dugc xem xét sau khi thém 2 nidm céac xét nghi¢m vé binh
thuong . Su thuyén giam sinh héa dat dugc voi ché do glucocorticoid va AZA tiéu chuan ,
sau d6 1a lidu luong cia AZA duoc diéu chinh 1én dén 2 mg / kg mdi ngay nhu lidu cua
prednisone hoic prednisolone duoc giam xudng lidu est thap nhat c6 thé hodc ngimg hoan
toan. (398,399) Cac bénh nhan khong dung nap AZA c6 thé duge diéu tri bang MMF, hoic &
ngudi 16n, chi dung predniso (lo) lidu thap (< 7,5 mg mdi ngay)cé thé duoc sir dung .
(400,401)

Chii ¥

« Ngung thubc va viéc thuyén giam AIH thoi gian dai han ma khéng can diéu tri ¢ thé xdy
ra trong mot

thiéu s6 bénh nhdn va can duoc xem xét trong bénh nhan co néng do aminotrans ferase va
IgG huyét thanh binh thwong héa it nhdt 2 nam.



« Kiém tra mé gan trudc khi nging thudc ¢ gid tri trong viéc logi trir tinh trang viém nhiém
khéng nghi ngo va giam tan sudt tai phdt, nhung n6 khong bdt budc & nguwoi I6n.

* Bénh nhan phai duoc theo doi chat ché vé kha nang tai phat voi cac danh gia xét nghiém
thwong xuyén trong lan dau tién 12 thang sau khi ngirng diéu tri va hang nam sau dé dé bao
hiém rii ro suét doi.

« Tdi phat doi héi phai diéu tri ngay tir dau cho dén khi thuyén gidm sinh héa va chuyén doi
tiép theo sang phac do duy tri dai han.

VI. CAC PHUONG PHAP PIEU TRI TUYEN THU HAI

Céc liéu phép thtr hai d3 duogc str dung dé quan 1y diéu tri thét bai, dap ing khong day da va
khong dung nap thude (402,403) (xem dinh nghia trong Bang 2). That bai trong diéu tri xay ra
& 7% -9% ngudi 16n va lién quan dén ting nguy co tién trién thanh bénh viém phdi va suy
gan, voi ty 18 tr vong cao nhu 30%. (403) Céc liéu phap diéu tri thir hai cho trudng hop that
bai trong diéu tri bao gdm MMF, (404-410) chat wrc ché calcineurin (CsA (411-416), TAC
(417-420)), mercaptopurine (421,422) va céc chét sinh hoc (rituximab, (423) infliximab
(424)). Pap tmg khong ddy du biéu hién nhu mot su cai thién trong cac phat hién cac xét
nghiém nhung khong c6 ndng 46 AST, ALT hoic IgG trong huyét thanh binh thuong. Dap
Umg khong hoan toan xay ra ¢ ~ 15% nguoi lon va tré¢ em. Bénh nhén khong thé binh thuong
hoa cac xét nghiém gan va mé gan trong vong 36 thang co tan suit xo gan cao hon va can
LT. (379.403) . Cac liéu phép thtr hai cho dép ting khong hoan toan bao gdm MMF va chat
trc ché calcineurin . Khong dung nap diéu tri cho thiy khong c6 kha ning tiép tuc diéu tri do
tac dung phu cua thude. (341,350) Cac tac dung phu khi két thuc diéu tri xay ra & 13%. Mot
vai bénh nhan khong dung nap dugc AZA sé& dung nap MP dé duy tri sy thuyén giam.
(421,422) Céc liéu phap khac dé xem xét 1a MMF va TAC.

1. MMF

MMEF d3 dugc diéu tri cho bénh nhan AIH 14 nhitng ngudi khong dung nap AZA hoic c6
mot dap tng ko hoan toan hodc diéu trj that bai v6i glucocorticoid / AZA. Trong mot phan
tich tong hop lién quan dén nim nghién ctru va 309 bénh nhan, (425) ty 1¢ dap ung chung
duoc gdp chung 13 58% (82% ddi véi khong dung nap AZA va 32% 601 v6i diéu tri that bai).
Céc liéu phap dua trén MMF dung nap rat tot v6i ty 18 tac dung phuy tong hop 1a 14%, dan
dén viéc nging thude O 8%. Mot phan tich tong hop khac (426) dua trén 15 trong s6 1.532
nghién ctru da chi ra rang sy két hop gitta MMF va prednisone 13 phuong phap diéu tri thtr hai
dugc st dung rong rai nhat. Ché d6 MMF lam giam ndng do AST va ALT trong huyét thanh
79% va thuyén giam mo hoc 89%. Hi¢u qua cua MMF nhu 1a hi¢u phép thr hai cling da dugc
hd trg boi mot nghién ctru gan day chi ra sy tao nén thuyén giam sinh hoa trong 60%. (427)
Nhu trong cac nghién ctru trude day, liéu phap MMF 1a thuong ¢ hi€u qua hon & nhiing
bénh nhan khong dung nap liéu phap dau tién hon & nhitng bénh nhan that bai trong diéu tri
iéu phap dau tién (62% so v6i 38%). Dy doan cia mot dap tmg thuan loi bao gom tudi gia va
mirc IgG va INR thap hon. Cac phat hién tuong ty d3 dugc béo cdo & bénh nhan tré em thét
bai trong diéu tri. (416) . Binh thuong héa nong do ALT va AST huyét thanh vao thang th 6



da dat duoc & 36%‘tré em‘duc;c diéu tri béng MMF va 83%, duoc diéu tri bﬁng CsA va 6 50%
bénh nhan duoc diéu tri béng TAC. MMF dugc dung nap tot va 5:2'10 tac dung phu xay ra &
45% so v61 78% duogc dieu tri bang CsA va 42% dugc diéu tri bang TAC.

2.CALCINEURIN INHIBITORS ‘ , ‘
Nhi€u nghién ctru v€ viée sir dung TAC trong bénh canh dicu tri thét bai, dap ing khong day
du va dung nap AZA da khang dinh hi¢u qua tir trung binh dén cao ctia no.

Bang 11. Hd so bang chimg va cac két qua cac danh gia tong hop va Phan tich gop
trén ca liéu phap thir hai diéu tri AIH

MMF versus TAC

Phan
dé chat
Outcomes Két qua lwong
bang
chirng
Sy thuyén gidm sinh héa  Hai nghién clru hoéi clru (418.430) bdo cdo khéngcd  Thap
sy khac biét dang ké vé tan suat thuyén gidm mién
phi sinh hoa
Mot nghién ctru (418) bdo cao tinh trang khong RA
Khdng dung nap thuéc dtfng nap thudc va kh(“?ng cho thé’y sy khac biét dang thap
ké gilta MMF va TAC vé tan suat tac dung phu
Mot nghién ctru (418) bdo cdo tlr vong hodc LT .
> o . C LA L ~ . Line . m on Rat
Tu vong hodc LT (cung nhau) va khéng cé y nghia sy khac biét vé tan thdp

Phan tich téng hop: 12
kiém tra tinh khéng déng
nhat 12

Phan tich gbp: Doi vdi sy
thuyén giam sinh hoa
Phan tich tong hop: Két
luan

s6 gitta MMF va TAC

=59,6%, P=0,116

OR, 1,95; KTC95%, 0,18-20,81

it nghién ctru da diéu kién

K&t qua thir nghiém khdng déng nhat gitra cac
nghién ctru

Bang chirng chat luvgng thap dé danh gid su khac
biét vé tan suat thuyén giam sinh hda

Bang chirng chat lvgng rat thap dé danh gia su khac

biét vé tan suat tac dung phu, ty |& t&r vong hodc nhu
cauve LT



Khuyén nghi cé diéu kién vdi d6 chic chan rat thap
rang MMF duoc si dung thay vi TAC dya trén tinh
dé s&r dung va cac tac dung phu

TAC da duoc sir dung két hop voi prednisone, budesonide, AZA hoac MMF, v6i mutc day
huyét thanh dao dong tir 1 dén 10 ng / mL. Hai nghién ctru don trung tim bao céo sy binh
thudng hoa cac amino transferase trong huyét thanh dé dap ung véi TAC ¢ 91% -92% cac
cases ngudi truong thanh (417.428) va mot nghién ciru don trung tim thi ba cho thay binh
thudng hoa mirc ALT hodc IgG huyét thanh trong 79%. (420) Mot nghién ctru da trung tam vé
nhimg bénh nhén c6 hoic khong dung nap AZA hoic dap tng khong hoan toan/ diéu trj that
bai ghi nhan trong viéc binh thudng hoa cac amino transferase trong huyét thanh & 73% (94%
voi truong hop khong dung nap AZA va 57% vaéi dap ung khong hoan toan hogc diéu trj that
bai). (418) Hai phan tich tong hop vé viée st dung TAC & nguoi 16n nhu liéu phap thir hai cho
thay su cai thién hoic binh thuong héa aminotransferase huyét thanh & 75% -94%. (426,429)
Ty 1¢ dap tng tuong tu da dugc bdo cao trong cac nghién ctru don trung tam ¢ tré em.
(366,419) can giam liéu hodc nging TAC

xay ra trong ~ 25%. Tac dung phu dugc bao cao thuong xuyén nhat anh huong 1a cac triéu
ching than kinh (run, dau dau), bién chimg than (ting huyét ap, suy nhugc) va rung toc. CsA
c6 thé duoc coi 1a Liéu phap thir hai duoc lya chon cho bénh nhan mac bénh tiéu duong hién
tai khi so sanh v6i TAC 14 bénh tiéu dudng co thé phat trién nhu mot tac dung phu ciia TAC.
Panh gia c6 hé thong va phan tich tong hop cua lidu phap tht hai Chung t6i da thue hién mot
danh gia c6 hé thong dé tra 16i cau hoi lidu 6-MP, MMF hay mot chat tc ché calcineurin da
chtmg minh hiéu qua vuot trdi trong moi trudng diéu tri that bai hoic dap tng khong day du &
nguoi 16n va nhiing dtra tré. Viée tim kiém toan dién mot sb co s dit lidu di xac dinh duoc
1.712 ho so . Sau khi sang loc va loai trir cac bai bao cho cac Iy do phwong phap luan khac
nhau, b6n bai bao dugce dua vao mot phan tich dinh tinh va hai trong phén tich tong hop dinh
luong. (407.418.419.430)

Dua trén cac nghién ctru c6 san, so sanh truc tiép duogc thuc hi¢n gitra MMF va TAC. Pa co
khong du dir lidu dé dénh gia viéc sir dung mercaptopurine nhu mot liéu phap thir hai. Khong
c6 su khac biét dang ké trong két qua (ty 1é thuyén giam, tan suat cay ghép hodc tir vong) da
duoc bao cao gitra liéu phap MMF va TAC (Bang 11). Cac nhén t6 quyét dinh dugc cu
thanh dé danh gia stc manh cho su goi ¥ cta liéu phap thir hai wu tién (SR2) dugc thé hién
trong Bang 10.

VIL. KET LUAN

- O tré em hodc nguoi 16n mic ATH di diéu tri that bai, dap Gmg khong day du hodc khong
dung nap thudc vé6i cac tac nhan dau tay, AASLD dé nghi viéc sir dung MMF hoic TAC dé
dat duoc va duy tri thuyén giam sinh hoa (khuyén céo co diéu kién, do chac chan thap).

- Dya trén tinh d& st dung va ho so tac dung phu vuot troi , AASLD dé xuét dung thae MMF
qua TAC nhu tadc nhan thi hai khoi dau & bénh nhan voi AIH (khuyen nghi co diéu kién, do
chéc chan rat thap).



