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NHUNG PIEM QUAN TRONG

« Dot quy khdng rd ngudn gbe (CS: Cryptogenic Stroke) dugc dinh nghia la
nhdi mau ndo khong rd rang 1a do thuyén tic tir tim, xo vira dong mach lon
hay bénh dong mach nhé mic du da kiém tra tich cuc.

«  Khoang 1/4 @t quy thiéu mau cuc by dugc phan loai la khong ré nguon
géc (gan 175.000 case dot quy hang nam ¢ Hoa Ky).

+  Kha ning xac dinh r& hon nguyén nhén cia CS ¢6 y nghia d6i véi viéc diéu
tri tiép theo va nguy co tai phat cac bién cd. Hau hét cac bénh nhan bj CS
dugc diéu tri bang su két hop giira liéu phap khang tiéu cau va giam yéu t6
nguy co dot quy - cac phuong phéap diéu tri hiéu qua khéng cao trong viéc
ngan ngira dot quy 6 ngudn gdc tim mach tai phat.

«  Chuyp cong huong tir (MRI) va chup cét I6p vi tinh (CT) c6 d6 nhay tuong
tu d6i v6i xuat huyét noi so cap tinh; tuy nhién, MRI vuot troi so véi CT
trong viéc phat hién dot quy thiéu méau cuc bo.

«  Chyp hinh anh mach mau tiéu chuén cé thé khéng phét hién dugc trong cac
truong hop dét quy do mang badm bén trong Iong mach ma khdng cé hep
dang ké hoac mang bam dudi chd hep bi loét (ulcerated substenotic plague).

*  Siéu &m tim qua thyc quan (TEE) vuot tréi hon so vai siéu am tim qua
thanh nguc (TTE) trong viéc loai trir cac ngudn goc tim mach gay dot quy.

« Cac nguyén nhan khac gay CS (vi du, ton tai 16 bau duc [PFQ],
thrombophilia di truyén, mang bam quai dong mach chi, nhiém tring, tu
mién, tinh trang viém...) nén duoc xem xét sau khi loai trir cac nguyén
nhan phé bién hon.

«  Theo ddi tim dai han di voi rung nhi (AF) c6 thé ¢6 loi & nhitng bénh nhan
bi CS va c6 kha ning thay d6i cach didu tri.

The American Stroke Association’s Cryptogenic Stroke Initiative, do Medtronic tai
tro, buge cdc bén lién quan chinh ting cirong né lue xde dinh rd nguyén nhan cua
CS, thuc J(?Vy trach nhiém dé cai thién viéc cham séc cho nhitng bénh nhan nay va
ngan ngira dot quy tai phat, ter do giam ty 1é tur vong va tan tdt do dot quy



GIOI THIEU: POT QUY KHONG RO NGUON GOC
(CRYPTOGENIC STROKE)

Dot quy la mét cude khang hoang sirc khoe cong dong 16n & Hoa Ky va trén toan
thé giGi. Chi riéng tai Hoa Ky, udc tinh khoang 7 triéu nguoi > 20 tudi da bi dot quy
(ngoai suy dén nam 2016 bang cach sir dung dir lieu NHANES 2013-2016)." Mdi
nam, c6 khoang 795.000 nguoi trai qua mét con dot quy méi hodc tai phat, va hon
142.000 ngudi chét vi dot quy, khién né tro thanh nguyén nhan gay tir vong dung
hang tht nam.! Pot quy la mot ngudn dang ké cua khuyét tat dai han, véi phan 16n
bénh nhan gap phai it nhit mot s6 sy suy yéu con du lai sau théang sau bién ¢b.*

Dot quy la mot thuc thé khong dong nhat trén 1am sang. Khoang 87% dot quy la
thiéu mau cuc bo, 10% la xuit huyét noi so va 3% la xuat huyét dudi nhén.* Dot quy
thiéu mau cuc bo cd mot sé loai phu (Hinh 1). Trong s6 d6, hai loai phé bién nhét la
dot quy do xo vira dong mach Ion (~ 30%) va cd I& dang ngac nhién la dot quy
khéng rd ngudn gdc, hay con goi la CS (~ 25%). Nhin chung, dot quy c6 ngudn géc
tim mach chiém khoang 20% dot quy do thiéu méu cuc bo. Mic du ty 18 chinh xac
cua CS chwa duoc biét, nhung uéc tinh ¢6 thé 1a khoang 25%.” Ngoai suy tir théng
ké ty lé mac hién tai, diéu nay cho thdy rang c6 gan 175.000 dot quy hang nim ma
khéng cé nguyén nhan rd rang nao cé thé dugc phan biét.

Figure 1. Ty 1& cua cac loai dot quy thiéu mau cuc bo
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CS dat ra mot cau héi héc bua 1am sang dic biét & chd, trong trudng hop khdng co
nguyén nhén rd rang, cic phuong thirc diéu tri xudi dong (downstream treatment)
thich hop nhit dwoc dé nghi 1a gido duc & muc tét nhat. Lam phuc tap thém co ché
caa nguyén nhan gay CS la ban chat khong dong nhét caa phan nhém nay - vi du, né
c6 thé dugc gay ra boi mot sé co ché chir khong phai 1a mét co ché chinh (vi du, xo
vita dong mach 16n). Mot s6 co ché tiém 4n cho CS da dwoc xac dinh.?

Kha ning xac dinh rd hon nguyén nhan ciia dot quy c6 ¥ nghia sau sic ddi véi viéc
diéu tri tiép theo va quan trong hon 1a nguy co tai phat cac bién ¢b. Thuyén tic tir tim
thir phat sau con rung nhi kich phat khé nhan biét (AF) ¢ thé la nguyén nhan phd
bién cua gia CS.* Cac co ché bd sung bao gom - nhung khéng gii han — 12 tinh trang
thuyén tic nghich Iy thir phéat do PFO (ton tai 15 bau duc) hoic cac bat thuong vach
lién nhi khac,*® thrombophilia (bao gom céc tinh trang ting déng nhu cac tinh trang
lién quan dén khang thé khang phospholipid hoic ting dong lién quan dén ung thu),°
viém noi tam mac khong do vi khuan, va bénh mach mau ndo tién 1am sang hoic can
1am sang.

Hién nay, phan I6n bénh nhan bi CS déu duoc diéu tri khang tiéu cau dé phong ngira
dot quy thi phat.” Do s thiéu hiéu qua twong ddi cua cac thudc chéng két tap tiéu
cau trong diéu tri dot quy do thuyén tic tir tim, viéc xac dinh con rung nhi kich phét
trong bdi canh sau dot quy - va dua ra liéu phap chong dong mau thich hop — Ia rat
quan trong.

Huwong dan nay nham lam ré dinh nghia vé CS ¢ nguoi trirong thanh va cung cap
heéng dan vé cdc phwong thirc chan dodn nén dwot si dung trueée khi tuyén bé mét
dast quy la “khéng ré nguon goc”. Hon nita, hirong dan nay kham pha nhimng loi ich
lam sang cua cac khodng thoi gian theo doi khic nhau sau dét quy dé phéat hién rung
nhi o nhitng bénh nhén b; CS.

— ‘



CRYPTOGENIC STROKE LA GI?

Phan loai CS duoc sir dung lan dau tién trong NINDS (National Institute of
Neurological Disorders and Stroke), ®° va sau d6 duoc sra dbi nhu mot phan
trong nd luc tinh chinh phéan loai dot quy trong nghién cau TOAST (Trial of
ORG 10172 in Acute Stroke Treatment)."” Nhu duoc trinh bay trong Bang 1,
TOAST™ (12 so db phan loai dugc st dung phd bién nhét trong thuc hanh 1am
sang), dinh nghia CS (d6t quy do nguyén nhan khong xac dinh) 1a nhdi méau
ndo khong lién quan dén thuyén tic tir tim, xo vira dong mach I6n hoic xo vira
d6ng mach 16n bénh dong mach nho mic du da kiém tra mach mau, tim va
huyét thanh tich cwc. Luu y rang phan loai TOAST bao gom > 2 nguyén nhan
6 vé hop 1y twong duong nhau thi duoc phéan loai theo nguyén nhan khdng xac
dinh. Su thdng nhat giira cac bén rat kém ddi voi cac dot quy khdng rd nguyén
nhén sir dung tiéu chi TOAST."

Table 1. TOAST Phan loai cua dot quy thiéu mau no cuc bé cap tinh™
* Xo vira dong mach 16n
« Thuyén tic tir tim
« Tac nghén mach méu nho *
* Dot quy c6 nguyén nhan xac dinh khac *
* Dot quy khdng c6 nguyén nhan xac dinh
+  Hai hoic nhiéu nguyén nhan duoc xac dinh
«  Kiém tra &m tinh
«  Kiém tra khong day du

* C6 thé hogc c6 kha ndng xay ra tlly thugc vao két qua cia cac xét nghiém hd tro

Mic di tiéu chi TOAST xéc dinh r rang ring CS la mot loai dot quy ma chua biét
nguyén nhan, nhung ho khong chi ra cac phuong thic chan doan cu thé can phai am
tinh dé tuyén bd dot quy nao la CS. Céc tiéu chi khéac, ching han nhu Hé théng phén
loai nguyén nhan (CCS: Causative Classification System) yéu cau chup hinh anh néo,
chup mach méu ndo va danh gia chirc ning tim.* Hé théng phan loai nay phan chia CS
thanh “cryptogenic embolism” (thuyén tic khéng rd ngudn géc) va “other cryptogenic”
(khong ré ngudn gdc khac) — d& cap dén mot con dot quy cd bang chang chup mach
méu c6 hinh anh cit cut pha hop v6i cuc mau déng, trong khi cac dong mach noi so
khac trong binh thudng, bang chimng hinh anh cua s tai tao hoan toan cua déng mach
bi tic truéc d6, hodc sy hién dién cua nhiéu nhdi méu cip tinh da xay ra gan day cd lién
quan chit ch& vé thoi gian ma khdng phat hién dugc bat thuong trong cac mach mau
tuong ng. Thuéat ngir “other cryptogenic stroke” dugc danh riéng cho nhitng dot quy
khéng dap wng day du cac tiéu chi cia cryptogenic embolism.



CHAN DOAN CS

KIEM TRA TOI THIEU

Theo guidelines, cac danh gi co ban & mic ti thiéu nén bao gom:™

«  CT hoic MRI ndo khéng thuéc

*  Glucose mau

. Do bao hoa oxy

«  Dién giai dd/chtrc ning than

«  Cbng thirc méu, bao gdm ca s6 lwong tiéu ciu

. Men tim

. Prothrombin time/International Normalized Ratio (INR)
+  APTT (Activated partial thromboplastin time)

. bién tim

KIEM TRA BO SUNG

Khi né 1a mot chin doan loai trir, thi wdc tinh ty 16 dot quy dugc phén loai 1a khong ré
nguyén nhan s& giam. RS rang 1a chin doan dot CS c6 thé thay ddi tiy thugc vao trung
t4m, phuong thic chin doan c6 sdn va kinh nghiém cua béc si. Nghién ciu CRYSTAL
AF (The Cryptogenic Stroke and Underlying Atrial Fibrillation) da s dung mét phuong
phép loai trir nghiém ngat dé xac dinh bénh nhan CS.* Trong nghién ciru nay, dot quy
chi dugc phén loai la CS sau khi xét nghiém tich cyc bao gém ECG 12 dao trinh,
monitoring ECG 24 gid hodc hon, siéu am tim qua thyc quan, sang loc céc tinh trang
tang dong/huyét khdi (¢ bénh nhan < 55 tudi) va chyup cong huang tir mach mau (MRA),
chup cét I6p vi tinh mach mau (CTA), hoac chup dong mach & dau va cb. Siéu 4m dong
mach ¢d va siéu am Doppler xuyén so cua cdc mach mau ndi so, thay cho MRA hoac
CTA viing dau va cb, dugc phép cho bénh nhan trén 55 tudi.

Viéc phan loai mot trudng hop dot quy riéng 1é 1a “cryptogenic” (khong rd ngudn géc)
c6 thé thay ddi tily thuoc vao bdi canh chim soc va cac ky thuat sin co. Con duong
chan doan chuin xac duoc si dung trong CRYSTAL AF c6 thé khong kha thi vé& mat
k¥ thuat trong cac bénh vién khong phai la trung tdm hoc thuét 16n hoac khdng phai
trong mot thie nghiém 1am sang.



CAC DAU HIEU TREN HINH ANH NAO

CT so ndo khong thuéc 1a khong tbn kém va hiéu qua cao dé loai trir xuét huyét ni so,
tuy nhién, *® n6 1a kém nhét dé xac dinh nhitng  nhdi mau nho. MRI ¢6 dé nhay tuong
tu CT d6i véi xuit huyét noi so cap tinh, nhung vugt troi hon nhiéu so véi CT trong viéc
phét hién dot quy thiéu méu cuc bd. Trong mot nghién ctru, MRI d4 phat hién dot quy
thidu mau cuc bo cAp tinh & 46% bénh nhan, so véi 10% & CT.*® N6i chung, khi thuc
hanh 1am sang, néu c6 sin thi MRI nén duge wu tién hon CT cho hinh anh ban dau cua
bénh nhan dét quy. Céc dau higu trén diffusion-weighted MRI ciing ¢6 thé gitup xac dinh
co ché dot quy; vi du, nhidu tén thuong & cAc viing mach mau khac nhau c6 thé goi y,
nhung khong chiig minh dwoc ngudn géc 1a do tim mach. Nguoc lai, c4c tén thuong rai
réc gigi han trong viing phan phdi cia mot mach mau duy nhét goi ¥, nhung khong
chirng minh duoc 12 do xo vita dong mach 16n."**’ Mét sb tac gia cho rang nhiing bénh
nhan CS c¢6 bing chirng Iam sang va CT ciia mét tén thwong do thiéu mau cuc bo cé thé
dugc huong loi tir MRI danh gia sau d6 dé phan dinh 3 hon cac nguyén nhan c6 thé.

MRI ¢6 d@o nhay twong tw nhu CT déi véi xudt huyét noi so Cafp tinh, nhung vuot troi

L, 15
hon CT trong phat hién dgt quy thieu mau cuc bg.




CAC DAU HIEU TREN HINH ANH MACH MAU

Hinh anh mach méu dic biét hitu ich d& xac dinh bénh nhan méic bénh xo vita dong
mach 16n."> Mot s6 phuong thic c6 s&n bao gdm siéu am, MRA va CTA." Trong khi
chup mach qua catheter 13 tiéu chuin vang dé chin do4n bénh 1y xo vira dong mach noi
so, Vi la mot tha thuat xam lan c6 nguy co mang lai bién chtng than kinh (2,5%) va dot
quy tan tat (0,1%), nén né khong duoc st dung thudng quy. Xét nghiém hinh anh tiéu
chuén c6 thé khéng phat hién dugc trong cac truong hop dét quy do mang bam trong
Iong mach ma khdng bi hep dang ké hoic mang bam dugi chd hep bi loét, mic du y
nghia sau clng 1a nguyén nhan gay dot quy van dugc xac nhan. Nhiing bit thuong nhu
vay c6 thé dugc phat hién boi cac chudi xung MRI tap trung vao thanh mach chir khéng
phai 1a 1ong mach. Chup MRI ¢é véi cac chudi xung x6a md (fat-suppressed sequences)
¢6 thé hitu ich trong chin doan boc tach dong mach c¢d, dic biét & nhirng bénh nhan tré

tudi.®

XET NGHIEM TIM MACH

Siéu &m tim qua thanh ngyc (TTE) va siéu am tim qua thuc quan (TEE) c6 lgi ich 1am
sang dang ké & nhitng bénh nhan bi CS, tuy nhién, viéc lya chon phuong thirc siéu am
tim phai tly timg truong hop cu thé (Bang 2).*® Dang cha ¥ 1a mot nghién ctu trén bénh
nhan dot quy thiéu mau cuc bd voi nguyén nhan khong rd (trude khi 1am siéu am tim)
da danh gia bénh nhan voi ca TTE va TEE."

Khi nguyén nhdn dét quy chua dwoc xdc dinh bang cac bién phéap théng thuong,
can xem xét TEE dé gitip xac dinh nguyén nhdn dét quy va hiéng dan céc chién

lwgc phong ngera dot qu.ls

Trong nghién ciu nay, mot ngudn gbe tim mach c6 kha nang da duoc xac dinh & 55%
bénh nhan; trong sb nay, 16% dugc xac dinh trén ca TTE va TEE va 39% chi duoc xac
dinh trén TEE.™ Nhiing di liéu ndy cho thiy TEE c6 thé vuot troi hon TTE trong viéc
xac dinh hodc loai trir ngudn géc tim mach cua dot quy; hon nita, ho @& nghj riang khi
chua x4c dinh dugce nguyén nhan dot quy bang cac bién phap théng thuong, cin xem xét
TEE dé gitp xac dinh nguyén nhan dot quy va hudng dan cac chién lugc phong ngira dot
quy.



Table 2. Khi nao TTE hoic TEE c6 thé duoc st dung 1am xét nghiém ban dau

TTE LA XET NGHIEN BAN DAU

Bénh nhén > 45 tudi bi bién cb
thin kinh va khong xac dinh
duoc bénh mach méu nao

Bit ky bénh nhan nao bj tic dot
ngot mot dong mach ngoai bién
hogc ngi tang lon

Bénh nhan nghi ngo cao co
huyét khéi that tréi

Bénh nhan c6 chéng chi dinh
cua TEE (vi dy, hep thuc quan,
tinh trang huyét dong khéng én
dinh) hoic tir chdi lam TEE

XET NGHIEM MAU

Glucose méau thuong ting & nhitng bénh nhan bi dot quy, vi ting duong huyét cé thé gay
ra cac ddu hiéu va triéu ching khu tri bit chuge dot quy; hon nita, ting dudng huyét c6
lién quan dén cac két cuc khong thuan lgi.®® Cac nguyén nhan khac cua dot quy - vi du
nhu nhidm tring, tu mi&n va viém, 1a rit hiém va chi nén dwoc xem xét khi xét nghiém
ban diu khéng xac dinh dugc nguyén nhan.™. Hon nira, xét nghiém bénh thrombophilia
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TEE LA XET NGHIEM BAN bAU

Bénh nhan < 45 tui ma khong
c6 bénh tim mach trude do (vi
du: khong c6 nhdi mau hay
bénh van tim)

Bénh nhan c6 xac suét trudc
test (pretest) cao v& ngudn gdc
tim mach trong d6 TTE am
tinh c6 thé 1a &m tinh gia

Bénh nhan bi AF va nghi ngo
huyét khéi nhi trai hoic LAA

Bénh nhan c6 van tim co hoc

Bénh nhén nghi ngo bénh ly
dong mach chu

di truyén & bénh nhan CS 1a rit tén kém va c6 hiéu suat chn dodn cuc ky thap.*

MONITORING TIM MACH

Céc nghién ciru cho thay rang c6 téi 30% bénh nhan CS c6 thé da ¢ con rung nhi kich
phat khéng duoc phat hién trude do,™ tuy nhién, van con nhiéu tranh cai vé phuong
phap téi uu dé tim kiém kha ning rung nhi & bénh nhan CS. Viéc xac dinh rung nhi la
rit quan trong vi rd rang la né s& dan dit mé hinh quan 1y sau dét quy.



Trudc déy, theo ddi tai bénh vién va chudi ECG la cach duy nhit dé phat hién AF sau dot
quy. Cong nghé Holter va cac cdng nghé mai hon khac sau d6 di cho phép cac cudc
kiém tra mo rong hon. Hién tai, cAc guidelines khuyén nghi monitoring tim lién tuc trong
it nhat 24 gio ddu sau dot quy.” D4i v6i nhitng bénh nhan bi dot quy thiéu mau cuc bo
cép tinh hozc TIA khong c6 nguyén nhan rd rang nao khéc (vi du, dot quy khong rd
ngudn géc), guidelines AHA / ACC / HRS 2019 méi nhit v& rung nhi cho thy viéc sir
dung mot thiét bi theo ddi tim bén trong (insertable heart monitor) ¢é danh gia AF 1a hop
Iy néu két qua tur thiét bi theo ddi tim bén ngoai khong thuyét phuc.?

MGt phén tich do tim di dong tir xa (MCT: mobile cardiac telemetry) téi da 30 ngay da
bdo cdo rung nhi méi hogc thdm ling & khoang 30% bénh nhan CS.Z Nghién ciu
EMBRACE (The 30-Day Cardiac Event Monitor Belt for Recording Atrial Fibrillation
After a Cerebral Ischemic Event) theo d6i bién c¢6 tim mach trong 30 ngay & 572 bénh
nhan > 55 tudi bi dot quy khdng ré ngudn géc, nhung khong ¢ rung nhi trude d6 ¢é theo
d6i ECG luu dong khong xam lan bang mét thiét bi ghi ghi lai cac bién cb trong 30 ngay
hoc thiét bi theo d&i 24 gio thong thudng. Rung nhi kéo dai > 30 gidy dugc phat hién &
16,1% & nhom can thigp, so véi 3,2% ciia nhom déi ching. Diéu quan trong Ia nhitng
phét hién nay c6 tac dong lon dén lua chon diéu tri: Sau 90 ngay, liéu phép chéng dong
bang duong udng da dugc chi dinh trong 18,6% & nhém can thiép so véi 11,1% & nhém
dbi ching.?*

Do tinh chit thuong khdng c6 triéu ching va tinh kich phét caa rung nhi, nhitng bénh
nhan bj CS ma khong phét hién thiy rung nhi liac ban dau cé thé cin phai theo dbi lau
dai hon, diéu nay c6 thé khong thuc té véi cac thiét bi mic bén ngoai co thé. Thiét bi
theo d&i tim bén trong (ICM : Insertable cardiac monitor) c6 thé cé tién ich lam sang ¢
nhiing bénh nhan nhu vay. Nhitng nghién ctu nhé vé thiét bi ICM & bénh nhan bi CS
da ching minh hiéu suat phat hién rung nhi tir 8,9% dén 33,7%.24%




MONITORING TIM MACH (tiép theo.)

Thtr nghiém CRYSTAL AF da danh gia gia tri cia thiét bi ICM trong mét thir nghiém
ngau nhién 16n hon, dugc thiét k& phit hop.**. Nghién ciru da chon ngiu nhién 441 bénh
nhan dugc chén doan CS sau mét protocol sang loc nghiém ngat véi viéc theo ddi bing
thiét bi ICM hoic theo ddi théng thudng. Sau sau thang, rung nhi dugc phét hién voi ty
1€ 8,9% & nhanh ICM, so v&i 1,4% & nhom déi chtng (hazard ratio 6,4; 95% CI 1,9 dén
21,7; P <0,001). Sau 12 thang, rung nhi dugc phat hién vai ty 1€ 12,4% & nhanh ICM so
V6i 2,0% & nhom ddi ching (hazard ratio 7,3; 95% CI 2,6 dén 20,8; P < 0,001). Sau 36
thang, ty 1é phét hién Ian luot 1a 30,0% so vai 3,0%. O thoi diém12 thang, 97,0% bénh
nhan & nhanh ICM dugc phat hién rung nhi di va dang dugc dung thudc khang dong
dudng udng. Nhiing dit liéu ndy cho thiy ring rung nhi 1a phé bién & nhiing bénh nhan
CS, va khong c6 gi dang ngac nhién - la mét bénh nhan duoc theo ddi cang lau, thi cang
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€6 nhiéu kha nang rung nhi s& duoc phat hién.

PHAT HIEN RUNG NHi AN GIAU (OCCULT AF¥)

Khoang 10% bénh nhan bj dot quy thiu méau cuc bo cp tinh hodc TIA s& duoc phat
hién rung nhi m&i trong khi ndm vién; tuy nhién, cé thé phat hién thém 11% rung nhi
néu dugc kiém tra trong vong 30 ngay sau khi xuit vién bang cach theo dai dién tam dd
lién tyc. Céac protocol gidm sat dai hon 1én dén sau thiang da mang lai ty 16 phét hién
tuong tu. Trong cac bénh nhan dot quy hodc TIA cd chi dinh dat may tao nhip tim, viéc
kiém tra thiét bi nay da xéac dinh ty 1é méic rung nhi 4n gidu 1 28% trong mot nam. Mot
ty 1& rung nhi 4n gidu twong ty di duoc béo c4o & nhiing bénh nhan khong dot quy cé
nguy co cao thong qua cac thiét bi tao nhip tim dugc ciy ghép. Rung nhi 4n gidu duoc
phét hién trong qué trinh kiém tra may tao nhip & bénh nhan khong bi dot quy hoac dan
s6 hdn hop co lién quan dén tang nguy co dot quy. ®

N »

—— Insertable Cardiac Monitor (ICM)



D4i vai nhitng bénh nhan bi dot quy thiéu mau cuc bo cip tinh hodc TIA ma khéng cé
nguyén nhan rd rang nao khéc, viéc theo ddi nhip kéo dai (=30 ngay) cho rung nhi 1a hgp

ly trong vong 6 thang ké tir khi xay ra bién ¢ (Class Ila; Level of Evidence C).29

Khuyén céo nay phu hop vai céc nghién ciru duge cong bs, EMBRACE va CRYSTAL
AF. Ca hai déu luu y ring mét ty & dang ké bénh nhan bi rung nhi an gidu duoc phat
hién trong vong 30 ngay theo ddi.

* Céc guidelines gan ddy ciia AHAJACC/HRS khuyén cdo rdng, ¢ nhing bénh nhan bj
CS (vi du @gt quy khdng ré nguyén nhan) thi viéc theo d6i bang cac thiét bj fuwu déng bén
ngoai la khong thuyét phuc, viéc cdy méy theo ddi nhjp tim (loop recorder) 1 hop Iy dé
t6i wu héa viéc phat hién rung nhi tham lang (Class I1a; Level of Evidence B-R).%

Table 3 Phac thao cac chién lwoc theo ddi c6 thé va ty 1é phan tram trong viéc phét hién
rung nhi cua tung phuong thuc.

Table 3. Loai theo d&i va phat hién rung nhi & nhiing bénh nhan CS *°

Loai theo doi Béicanh | Xamlanvs | peivian | T 1 phat hign
khong xam lan -
rung nhi (%)
Admission ECG Noi tri Khong xam l4n N/A 27
Inpatient )
continuous Noi tra Khéng xam lan | 3-5 ngay 55-7.6
telemetry
24 h 3.2-4.8
Holter monitor Ngoai tra Khoéng xam l4n 48 h 6.4
7 ngay 12,5
Mobile continuous )
outpatient Ngoai tra Khéng xam lan | 21-30 ngay 16-25
telemetry
Implantable loop ) 6 thang ¥
recorders Ngoai trd Xam lan
36 thang 30

Yaghi S, Elkind MS. Cryptogenic stroke: A diagnostic challenge. Neurol Clin Pract. 2014;4:386-393.



QUY TRINH CHAN POAN SAU POT QUY

So @b hién thi trong Hinh 2 cung cdp mét vi du vé mét 16 trinh tiém ning dé theo

Loz 1
ddi chan doan sau dot quy. °

A A L.z 2 . ) ) . 1
Figure 2. M¢t so do tiép can dé theo ddi chan doan sau dot quy ¢ bénh nhéan CS. >

Dot quy hodc TIA

1.Bénh str/tham kham/xét nghiém thuong quy
2. Danh gia mach mau than kinh ban ¢au: CT/MRI, hinh anh mach méau
3. P4nh gia tim ban ddu: ECG/inpatient telemetry/TTE

Co ché dot quy duoc xac dinh Co ché @6t quy khong duge xac dinh

N

Sy hién dién cua cac yéu tb
nguy co cho bénh tim mach

T

Nhdi méu 16 khuyét qua

rd
bénh st/thim kham/hinh anh N
Khéng cé cac yéu té nguy co Nhdi méu khéng rd ngudn géc:
cua bénh tim mach can nhic cac XN bd sung
[ | | |
Si‘?u am t"T‘ qua thuc | | Holter monitor/ Theo Chyp thanh dong | [ Xetnghiém bé sung:
quan de loai trir: doi tir xa kéo dai dé mach noi so dé loai
loai trir: trir: 1.XN Dich nao tay

1. Shunt phai - trai 1. Rung nhi hoic 1. Ming bim dudi é.g&p ;Ilz% Trlen dgh

(PFO, ASD...) cudng nhi kich phat chd hep ooy ang dong
2. Huyét khéi nhi an giau 2. _Bdc tach 4.Céc XN Khéc tly

trai vao tinh huéng 1am
3. Suivantim sang
4. Xo vira quai

dong mach chu
5. spontaneous

echo contrast ) ASD = atrial septal defect: thong lién nhi; PFO = patent foramen ovale: con
6. Strands van 2 la ng dong mach; TTE = siéu am tim qua thanh nguc
7. Khéc

Yaghi S, Elkind MS. Cryptogenic stroke: A diagnostic challenge. Neurol Clin Pract. 2014;4:386-393.




NHUNG NGUYEN NHAN CO THE VA KHUYEN CAO
PIEU TRI

TON TAI LO BAU DUC (PFO)

PFO duoc thiy & 25% ngudi trusng thanh,? ¢6 lién quan dén sy gia ting nguy co dot quy
thiéu méu cuc bo khong ré ngudn gbc. Mot khiém khuyét phoi thai, PFO dwoc dic trung
boi mot 16 mo thdng & vach ngan gifra 2 tdm nhi; 16 mé nay cung cdp mot dng dén cho
cuc mau déng/bong khi ¢ ngudn géc tir cac tinh mach sdu caa chau hoic chan 1én dén

nao.

Ty 1& mic PFO di dugc ching minh 1a cao hon & nhimg ngudi tré tudi bi dot quy khong
rd ngudn gbc. Trong nhém bénh nhan nay, PFO va huyét khéi tinh mach sau (DVT) déu
la nhitng phét hién di kém phé bién. Hién tai guidelines AHA/ASA vé phong ngira dot
quy hoic TIA khuyén c4o nhiing diéu sau day (su thao luan sau hon vé tit ca cac khuyén
cao trong du phong thix phat c6 thé duoc tim thiy & Kernan et al®®):

Khéng du dit ligu dé xac dinh lisu thudc khang déng 1a tuong duong hay vuot troi
S0 Vi aspirin trong phong ngira dot quy thir phat & bénh nhan mic PFO (Class 11b;
Muc d6 Biang ching B).

D4i vai bénh nhan bi dot quy do thiéu méau cuc bo hodc TIA va PFO khong sir
dung liéu phap khang dong, nén diéu tri khang tiéu ciu. (Class I, Mic d¢ biang
chiing B).

D4i v6i bénh nhan bi dot quy thiu mau cuc bo hoac TIA va cé ca PFO va ngudn
thuyén tic tinh mach, liéu phap khang dong duoc chi dinh, tlly thudc vao dic diém
dot quy (Class I; Muc d6 Bang ching A). Khi cé chéng chi dinh dung khang dong,
thi dat bo loc tinh mach cha dudi la hop ly (Class lla; Mc do béng ching C).

D6i voi bénh nhan bi dot quy thiéu mau cuc bo hoic TIA khong ré ngusn géc va
¢6 PFO ma khdng c6 bang ching vé‘DVT, dit liéu hién c6 khong hd trg lgi ich cho
viéc dong PFO (Class III; Mtrc do Bang chiing A).

Trong béi canh PFO va DVT, viéc dong PFO bing thiét bj transcatheter c6 thé
duogc xem xét, tlly thude vio nguy co tai phat DVT (Class IIb; Mirc d6 Bing ching
Q).



RUNG NHI KICH PHAT AN GIAU
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Phat hién rung nhi rat quan trong trong qua trinh kiém tra CS dé xac dinh nhitng bénh
nhan ¢6 thé dugc huong loi tir thude khang déng mau hon 12 liéu phéap khang tiéu ciu.
Rung nhi kich phét thuong 1a kich phét va khéng cé triéu chimg, do d6 c6 thé khéng
duoc phat hién bing theo dai tim ngén han hoic trung han tiéu chun.®

MGt sb ky thuat sin co dé theo dai tim mé rong, bao gdm do tir xa lién tuc (continuous
telemetry), dién tdm dd lwu dong, chudi ECG néi tiép, transtelephonic ECG monitoring
va thiét bj ICM. M&t bai danh gia ddy du vé do nhay cia cac phuong thirc khac nhau dé
phat hién rung nhi c6 thé duoc tim thiy trong nghién ctu Glotzer et al, 2015.%

Hién tai, Guidelines AHA/ASA Stroke Prevention in Patients with Stroke or TIA 29

khuyén céo nhiing diéu sau ddy cho nhitng bénh nhan bi rung nhi da biét (mét cudc thao
luan sau hon vé tit ca cac khuyén céo vé phong ngira dot quy thir phat c6 thé duoc tim
thdy trong nghién ctu Kernan et al®):

«  D4i voi nhitng bénh nhan bi dot quy thiéu mau cuc bo cip tinh hoic TIA ma
khéng c6 nguyén nhan rd rang nao khéc, viéc theo ddi nhip tim kéo dai (=30 ngay)
cho rung nhi 1a hop Iy trong vong sau thang ké tir khi xay ra bién cé (Class lla;
Muc d6 Bang ching C).

«  Liéu phép VKA (Class I; Mirc do Bing chung A), apixaban (Class I; Mic do Bang
ching A) va dabigatran (Class I; Mirc d6 Bang chimg B) déu dugc chi dinh dé
phong ngtra dot quy tai phat ¢ bénh nhan rung nhi khong do van tim, cho du la
kich phat hay vinh vién. Viéc lya chon mét thuéc chéng huyét khéi nén duogc ca
thé hoa dua trén cac yéu t6 nguy co, chi phi, kha nang dung nap, sy va thich cua
bénh nhan, kha niang twong tac thudc va cac dic diém 1am sang khac, bao gdm
chire ning than va INR trong pham vi diéu tri néu bénh nhén dang st dung lidu
phap VKA.

«  Rivaroxaban la hop 1y dé phong ngira dot quy tai phat & bénh nhén rung nhi khong
do van (Class Ila; Mirc d6 Bang chang B).

«  Ddi véi nhitng bénh nhan bi dot quy thiéu méau cuc by hodc TIA bj rung nhi kich
phat (ting dot), hodc rung nhi dai dang hay vinh vién thi khi bat dau diéu trj bing
VKA, nén sir dung chi sé INR muyc tiéu 1a 2,5 (pham vi 2.0 - 3.0) (Class I; Mic d6
Bing chimng A).

«  Khong nén két hop thubc khang dong duong ubng (vi du warfarin hoic mét trong
nhitng thuéc méi hon) vai liu phap khang tiéu ciu cho tit ca bénh nhan sau dot
quy thiéu mau cuc bd hoic TIA nhung s& 1a hop Iy & nhitng bénh nhan mic CAD
& rang trén lam sang, dic biét 1a hoi ching vanh cip hodc dat stent (Class Ib;
Muc do bang chang C).



D4 véi bénh nhan dot quy thiéu mau cuc bo hoidc TIA kém rung nhi ma khong thé
dang thudce khang déng dwong udng, chi nén ding aspirin don doc duge khuyén
céo (Class I; Muc d6 Bing ching A). Viéc bd sung clopidogrel vao liéu phap
aspirin, so véi chi diéu tri bing aspirin don doc, c6 thé la hop ly (Class 1lb; Muc
d6 bing chting B)

Ngoai ra, ban cap nhat rung nhi cia AHA 2019 khuyén cdo nhiing diéu sau day cho

S 2,22
nhirg nguoi bi rung nhi da biét:

« O nhiing bénh nhéan bi CS (vi du dot quy khong rd nguyén nhan) trong d6 viéc theo
ddi nhip tim lru dong bén ngoai la khong thuyét phuc, thi viéc ciy may theo ddi
nhip tim (loop recorder) I hop 1y dé t6i wu héa viéc phat hién rung nhi thim ling
(Class lla; Mirc @6 bing chiing B-R).

+  Edoxaban dd duogc thém vao danh sach cac thudc khang déng duong udng non-
vitamin K, c6 thé duoc sir dung dé phong ngira dot quy (Class |, Muc do bing
chung B-R).

«  Bit tiéu nhi trai (LAA) bang dung cu c6 thé dugc xem xét & nhiing bénh nhan bi
rung nhi ¢6 nguy co dot quy cao, kém chéng chi dinh ding khang dong lau dai
(COR IIb, LOE B-NR).

THROMBOPHILIAS DI TRUYEN

Thrombophilia dugc dinh nghia 1a mét bénh c6 khuynh hudng hinh thanh cuc mau déng
khéng thich hgp, va dugc dac trung boi sy thiéu hut va dot bién trong khang dong ndi
sinh.? Sy thiéu hut nhu vy c6 thé gay ra dot quy khong ré ngudn géc; Trong sé nhitng
bénh nhan khéng tim thiy nguyén nhan nao khac, viéc sang loc bénh thrombophilia di
truyén c6 thé 1a dang gia (xem Hinh 2). Guidelines hién tai cia AHA/ASA vé& dot quy
khuyén cao nhing diéu sau day (thao luan siu hon vé tit ca cac khuyén cao trong phong
ngtra thir phat ¢é thé duoc tim thay trong Kernan et al?®):

«  Loiich cua viéc sang loc cac tinh trang ting dong/huyét khdi & bénh nhan dot quy
thiéu mau cuc bo hoac TIA 1a khong rd (Class Ilb; Cip do Béng ching C).

«  Khéng mau c6 thé dugc xem xét & nhitng bénh nhan duoc phét hién cé két qua bat
thuong vé xét nghiém dong mau sau dot quy thiéu mau cuc bo hoic TIA ban dau,
tdy thudc vao su bét thuong va béi canh 1am sang (Class 11b; Muc d6 bing ching
Q).

« Liéu phap khéng tiéu cau duoc khuyén cdo cho nhiing bénh nhan duoc phat hién
c6 két qua bét thuong vé xét nghiém déng mau sau dét quy thiéu mau cuc bd hodc
TIA ban dau néu liéu phap khang dong khong duoc chi dinh (Class I; M do
Bing chung A).
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«  Khéang déng lau dai c6 thé 1a hop ly cho nhitng bénh nhan huyét khéi xoang tinh
mach ndo ty phat hodc dot quy thiéu méu cuc bo tai phat c6 ngudn géc khong
xac dinh va thrombophilia di truyén (Class Ilb; Mirc d6 bing chimg C).

XO VUA QUAI PONG MACH CHU

Mot sb bing chimg tir cac nghién ciru hdi ctru cho thiy méi lién quan nhan qua giia
bénh xo vira quai dong mach chu (xo vira hodc mang bam) va ting nguy co dot quy
thidu méu cuc bo. Mang xo vira quai dong mach chu da dugc chitng minh la doc lap vai
sy gia tang nguy co dot quy. Hién tai guidelines du phong dét quy cia AHA/ASA
khuyén c4o nhing diéu sau day (thao luan sdu hon vé tét ca céc khuyén cao trong phong
ngtra thir phat co thé duoc tim thiy & Kernan et al®):

« D4 v6i bénh nhan dot quy thiéu mau cuc bo hoic TIA va c6 bing chimg xo vira
quai dong mach chu, liéu phap khang tiéu ciu dugc khuyén céo (Class I; Muc do
bing ching A).

« D4 v6i bénh nhan dot quy thiéu mau cuc bo hoac TIA va c6 bing chimg xo vira
quai ddng mach chu, liéu phéap statin duoc khuyén cao (Cép I; Mirc d6 bang chung
B).

« D4 v6i bénh nhan dot quy thiéu mau cuc bo hoic TIA va c6 bing chimg xo vira
quai dong mach chu, hiéu qua cua ding khang déng bang warfarin, so véi liéu
phap khéang tiéu ciu 1a chua 15 rang (Cip Ilb; Mirc d6 bang ching C).

«  Phau thuat cit bé noi mac quai dong mach chu cho myc dich phong ngira dét quy
thir phat khong dugc khuyén cao (Cép I11; Muc do bing chung C).

QUAN LY CS (POT QUY KHONG RO NGUON GOC)

Diém cbt 16i cua cac chlen lwgc phong ngua dot quy 6 bénh nhan CS Ia su két hop giita
liéu phap khang tiéu ciu va didu chinh cac yéu té nguy co ctia dot quy.** Cac nghién cau
cho thay warfarin c6 thé c6 loi hon aspirin & mét sé nhém nho bénh nhan CS; tuy nhién,
phat hién nay da khong duoc nhan rong trong cac thir nghiém ngau nhién, mi d6i dugc
thiét ké thich hop.¥ Vi vay, viéc xac dinh rung & bénh nhan CS 4 rt quan trong, bai vi
trong quan thé bénh nhan nay, thudc khang déng rd rang dugc uu tién hon so véi lidu
phap khang tiéu ciu.



CASE STUDIES

CASE 1: Nhdi mau thai dwong trai do tinh trang ting dong va viém ndi tam
mac huyét khdi khong do vi khuan

Bénh nhan la mot ki su khoe manh 32 tudi, vao vién vi mat ngdn ngit va khong cé khiém
khuyét van dong. Trude d6 anh dy binh thuong. Anh bi nhdi mau ving dinh thai duong
trai, va thiy dao (Hinh 3). Panh gia ban dau, bao gdm siéu &m tim qua thanh nguc, khéng
¢6 gi ddng chi ¥. Sau khi chuyén dén bénh vién chuyén khoa, anh ta da duoc siéu am tim
qua thuc quan, cho thdy mét 6 sui van nho, va hoi ching khang phospholipid (lupus
anticoagulant duong tinh, ting PTT, giam tiéu cu, RPR dwong tinh). Anh di dugc diéu
tri bang fondaparinux cho tinh trang ting déng trong bén nim ma khong bi tai phat, sau
d6 chuyén sang dung aspirin. Anh khong bi bién c6 than kinh cép tinh nao nira, va tro lai
lam viéc tét.

Case study courtesy of Mitchell S. V. Elkind, MD, MS, FAAN, FAHA

Figure 3.

CASE 2: Nhéi mau déng mach n&o sau bén trai va PFO

MGt luat su 51 tudi thusn tay phai, truge ddy khoe manh, tap thé duc thuong xuyén va
khong dung thudc gi. Anh tro vé tir mot ky nghi truot tuyét véi gia dinh & ngoai 6, da 14i
xe nhiéu gio ma khdng dirng lai. Sau khi tré vé nha, anh ngdi trén giuong cai gidy thi bat
chot cam thdy lang lang va phai dit tay 1én tuong dé tw én dinh. Tay va chan phai cua
anh sau do trd nén yéu, va anh gap khé khan khi noi. Anh ciing thiy dau dau dir doi va
mét tim nhin bén phai. Vo anh goi 911 va ho dén phong cip ctu bénh vién dia phuong.

. Figure 4.
CT néo binh thuong. Anh dugc dung Alteplase (r-tPA). .
MRI néo vao ngay hoém sau sau khi nhap vién cho thay nhoi
mau ving (¢ chim va thai duong trai. Siéu am tim qua thuc quan
cho thay t6n tai mot 16 bau duc_nho, con lai khong co gi déng
chg y. Khdng c6 bing ching vé huyet khéi tinh mach sau, va
phan con lai caa danh gla khong 6 gi dang chi y cho mot
nguén goc dot quy nao ca. Anh ay da hoi phuc tdt va c6 thé tro
lai lam viéc ma khong gédp kho khan gi.

Case study courtesy of Mitchell S. V. Elkind, MD, MS, FAAN, FAHA



CASE 3: Dot quy, khong giai thich dwec véi rung nhi an gidu méi khéi
phéat

Mot nguoi dan 6ng 79 tudi thuan tay phai da nghi huu, di di choi golf va sau d6 dén
phong xdng hoi tai cau lac bo suc khoe caa minh. Sau khi roi phong x6ng hoi, éng
cam thiy mit dinh hwéng va gap khé khin khi mic quan 4o, va sau do co vé hoi Iu 13n
vai vg. Ong khdng bi dau dau, budn ndn, rdi loan thi giac, ndi khé hay cé triéu chimg
van doéng hoic cam gic khu trd nao.

Ong 4y da c6 thé di bo, va ty l4i xe vé nha. Ong 4y di 4n ti v6i ban bé t6i hom do va
¢6 vé binh thuong. Tuy nhién, 6ng chd y thiy c6 mot sé kho khan véi s6 hoc, do 1a
didu bat thuong dbi vai 6ng. Ong ciing méc mat vai 18i paraphasic (loan dung tir ngix)
theo nghia den (tir “that hole” thay vi “steam room” va “ring” thay vi “wing”) Cac
trisu chimg di duoc giai quyét hoan toan vao ngay hém sau. Ong dén van phong béc st
ciia minh sau d6 hai ngay. MRI cho thiy mét nhdi méu cap tinh mai & thity thai duong
sau bén trai. Siéu 4m dong mach canh cho thdy dong mach canh trong trai hep 50-59%
va dong mach canh trong phai hep < 40%. Ong cd tién sir bénh mach vanh da dat stent
vai ndm truge do; khong c6 tién sir rdi loan nhip. Ong iy dang dung mét vién aspirin
hang ngay.

Siéu &m tim qua thanh nguc cho thay tim nhi tréi gidn vira phai (5,2 cm). Tam thét trai
phi dai nhe. Thir nghiém saline contrast bubble study &m tinh. Theo d&i Holter trong
72 gio cho thay khéng c6 rung nhi. Tuy nhién, c6 ngoai tim thu nhi va ngoai tdm thu
thét thuong xuyén. Thiét bi theo ddi tim mach ngoai tru di dong da dugc chi dinh va ba
tudn sau 6ng c6 Mot con rung nhi kéo dai mudi phit. Thube khang dong da dugc bét
dau.

Case study courtesy of Mitchell S. V. Elkind, MD, MS, FAAN, FAHA

CASE 4: Rung nhi kich phét 4n gidu

MGt phu nit 51 tudi c6 tién sir ting huyét p, xuat hién 1 dot dang di khong én dinh va
chéng mit kéo dai < 1 gio. Khi nhap vién, huyét 4p cua ba la 140/86, mach déu 68
[an/phut va khong c6 khiém khuyét vé than kinh. Sau khi chup MRI khén cép, ba duoc
nhap vao ICU dé danh gia thém. Két qua ECG nhu hinh Figure 5.

Figure 5.
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Hai viing nhdi mau dugc xac dinh ¢ tiéu nio tri. MRA dau va cb, ciing nhu X quang
nguc, déu co két qua binh thuong. Tuong tu, TTE cho thiy kich thudc va chic ning LV
binh thuong. TEE sau d6 da xac nhan nhiing két qua nay, va ciing cho thay kich thudc
tam nhi cua ba Ay & giGi han trén cua binh thuong. Hon nita, TEE cho thdy ring khéng
¢6 huyét khéi va van téc (velocities) binh thuong trong LAA, quai ddng mach chu binh
thuong va khéng ¢ bing ching nao cho thay c6 ton tai 15 biu duc. Theo dbi tir xa trong
24 gio khong thay réi loan nhip tim.

Bénh nhan dugc xuat vién vai clopidogrel 75 mg/ngay va duoc theo déi thém 14 ngay
vai thiét bi theo ddi tim di dong tir xa. Khéng c6 rdi loan nhip tim nao duoc xac dinh
trong giai doan nay.

Nam tuin sau lan dot quy ban ddu, tinh trang mét vitng v chéng mit cua ba tai phat. Ba
ciing bi dau dau bén phai véi budn ndn va ndn mira. Nhiing triéu chimng nay kéo dai hai
gio. Bénh nhéan dwoc nhap ICU sau khi chup MRI néo khan cip.

MRI thir hai cho thdy mét viing nhdi mau mai ¢ thé van (corpus striatum infarct) bén
phai tir 3 dén 4 cm kém xuét huyét bén trong. C6 hiéu tng khdi nhe & simg trudc cia néo
thét bén bén phai.

Bénh nhan dugc danh gia md rong hon, bao gém ca kiém tra vé kha ndng ting dong,
chung 4m tinh. Sau d6, ba da dugc ciy ghép ICM va dugc xuit vién vai clopidogrel va
aspirin. Sau hai thang theo ddi, cic con rung nhi kich phat kéo dai 15 dén 90 phut da
dugc phét hién. Cac con nay khong c6 triéu chirng mac du nhip that trung binh vuot qua
120 lan/phGt. Bénh nhan sau d6 da duoc ké don thude khang dong duong udng.

Case study courtesy of John Rogers, MD.

Figure 6.




KET LUAN

Nhu di thao luan & day, CS chi don gian 1a chin doan loai trir. Thé dét quy nay hién dang
chiém ty 1& nhiéu nhw dot quy do xo vita mach méu lon, ty 16 ndy s& giam dan theo thoi gian
khi cac phuong thirc chdn dodn tién tién tr nén phd bién hon trong thuc hanh 1am sang va
khi cac cdng nghé méi ra doi.

Hién nay, hiu hét bénh nhan dugc ding thudc khang tiéu ciu cing véi diéu chinh yéu té
nguy co dot quy; tuy nhién, rd rang tir cac nghién ciru theo ddi dai han ¢ nhiing bénh nhéan
CS cho thdy tir mot phan nam dén mot phéan ba sé bénh nhan nay bi rung nhi kich phét va c6
nguy co bi dot quy do thuyén tic tir tim, bat k& nguyén nhan cia lan dot quy dau tién. Nhing
bénh nhan nhu vay c6 thé s& duoc lgi nhiéu hon véi didu tri bang mot thude khang dong nao
d6. Viéc phan biét rd hon cac nguyén nhén cta CS c6 y nghia sdu sic vé mat phong ngira dot
quy thtr phat va két cuc caa bénh nhan.
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