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Loi tya cua ngwoi dich

No6i dung ebook nay duoc dich tir ndi dung cua ing dung Embolus
cua Dr David J Perry, MD, PhD.

Dr Perry 1a mot chuyén gia huyét hoc tai Pai hoc Cambridge, UK.
Trude d6 6ng 1a mot giang vién cao cip va 1a nha tu van danh dy vé linh vuc
Dbong cAm mAu tai Bénh vién mién phi Hoang Gia, Luan Pon. Nam 2011,
ong duoc trao giai thudng Pilkington ctia Pai hoc Cambridge vi sy xuat sic
trong gidng day va nam 2014, dng duoc trao hoc béng cua Hoc vién dao tao
y khoa. Ong 1a nguoi phat trién website Practical-Haemostasis.com, cung
cap céc kién thirc dong cam mau vo cung hiru ich.

Ung dung Embolus gdm 70 ca 1am sang vé rdi loan dong mau duoc
Dr David J Perry ghi lai trong qua trinh lam viéc, nham phuc vu muc dich
dao tao Pai hoc va sau dai hoc cho sinh vién va bac si y khoa.

La nguoi theo ddi website Practical-Haemostasis.com tir 1au, cac kién
thirc do Dr Perry cung cdp trén website va ing dung Embolus da giup ngudi
dich rat nhiéu trong cong viéc cua minh. Viée dich 70 ca 1am sang nay sang
tiéng Viét chi thé hién sy yéu thich ctia ngudi dich voi Embolus. N6 1a mot
ky niém hinh thanh trong thoi gian gian cach xa hdi vi COVID-19, va s€
duoc chia s& mién phi tdi tit ca cac ban quan tAm t&i rdi loan dong cAm méau

va mudn doc bang tieng Viét.

Nguoi dich
Bic si Nguyén Thi Duyén
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NoOi dung

Lo1 tya cua nguoi dich

Céc tir viét tht

Phan 1: Dong mau co ban — 10 Cases...........cceuuveeeneeeveocreeenns 1
Phan 2: Bat thuong yéu t6 dong méu — 10 cases.........ccccooeeveeeeeee. 31
Phan 3: Phan tich Pha hé di truyén - 10 cases............ccevevveeerens. 62
Phan 4: Bat thuong chiic nang tiéu cau — 10 cases....................... 94
Phan 5: Huyét khdi — tdc mach — 10 Cases........oevvuneveneereneeennnen. 125
Phéan 6: Cac ca 1am sang tong hop — 20 Cases..........oeevueeeeeneennn.n. 151
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Ciac tir viét tit
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CASE 1

Phén 1: Pong miu co bén

Bé gai 2 tudi. Tién sir phat trién binh thuong, cha me bé nhan thay bé dé bi

bam tim. Xét nghiém cong thirc mau (FBC) binh thudng, sé lugng tiéu cau

binh thuong.

Xét nghi€ém dong mau co ban nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 105 s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 2.7 g/L 1.5-4.0 g/L
Thrombin time 13s 10—-13s

Cdu héi 1: Ban sé hoi thém bé me bénh nhdn nhitng théng tin gi?

Cau hoi 2: Ban sé lam thém xét nghiém gi o bénh nhan nay?

B me bénh nhan khong co tién st bénh réi loan dong mau, tuy nhién em
trai me¢ bénh nhan bi Hemophilia thé nang (FVIII <0.01 TU/mL).

Ban chi dinh xét nghiém lai va khéng dinh APTT kéo dai. Xét nghiém
Mixtest am tinh.

Cdu hoi 3: Céc théng tin nay goi y cho ban diéu gi?

Cdu hoi 4: Ban sé chi dinh xét nghiém yéu to déng mdu nao?

Ban yéu cau xét nghiém FVIIL IX, XI. Nong do FIX va FXI binh thuong,
tuy nhién FVIII <0.01 IU/mL. Cac xét nghiém vWF (vWF Antigen, vWF:
Rco, vVWF:CBA) déu binh thuong.

Cdu héi 5: C6 thé cé cdc chan dodn phan biét nao?

Cdu héi 6: Co ché nao gidi thich cho tinh huéng nay?

Cdu héi 7: Ban can lam thém xét nghiém gi?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban sé hoi thém bé me bénh nhan nhiing théng tin gi?

Ban nén hoi tién st gia dinh, vi du cac roi loan chay mau cua cac thanh vién
trong gia dinh. Ban ciing nén xay dung mot pha hé gia dinh, dong thoi ban
cling nén kiém tra lai cac théng tin vé qua trinh phat trién cua tré, c6 phu hop
véi tirng giai doan phat trién khong?

Cdu hoi 2: Bagn sé lam thém xét nghiém gi o bénh nhan nay?

Ban nén lip lai xét nghiém nay dé loai trir cdc yéu t6 tién phan tich giy
APTT kéo dai. APTT kéo dai trong khi PT va cong thitc mau binh thuong
goi ¥ tinh trang thiéu yéu t6 VIII, IX hodc XI. Sy thiéu hut yéu td XII c6 thé
lam APTT kéo dai, nhung it lién quan t&i cac biéu hién chay mau trén 1am
sang.

Ciing khong phai 1a khéng hop 1y néu ban kiém tra ndng d6 yéu t6 von
Willebrand dé loai trir vVWD.

Khang thé khang Lupus c6 thé 1am APTT kéo dai, tuy nhién, théng thuong
n6 khong gy biéu hién chdy mau trén 1am sang.

Hiém gip hon 14 thiéu hyt FII (Prothrombin) mac phai, tuy nhién trudng hop
nay c6 vé khong gidng vi PT binh thudng.

Cdu héi 3: Cdc théng tin méi ndy goi y cho ban diéu gi?

Xét nghiém lap lai khang dinh APTT van kéo dai. Mixtest cho két qua am
tinh. Nhu vy c6 thé loai trir chit ¢ ché yéu t6 dong mau (cha ¥ 1a chat wc
ché dong mau rat hiém gip o lira tudi nay), c6 vé nhu day chinh 13 truong

hop thiéu yéu t6 dong méau bam sinh.
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Cdu hoi 4: Ban sé chi dinh xét nghiém yéu to déng mdu nao?

APTT kéo dai nhung PT binh thuong. Thiéu yéu td XII c6 thé gay kéo dai
APTT nhung khong gay tri¢u chiing chdy mau trén 1am sang, do vay ban
nén chi dinh xét nghiém yéu t6 VIII, IX, XI va yéu t6 vWF.

Ban ciing nén chi dinh xét nghiém karyotype dé loai trir cac bat thudng
nhiém sac thé.

Két qua xét nghiém yéu td ban nhan dugc sau do: Né)ng do FIX, FXI binh
thudng, tuy nhién FVIII <1 IU/AL (<0.01 IU/mL). Xét nghiém yéu t& vWF
(VWF:Rco, vWF:CBA, vWF:Ag) déu binh thuong.

Cau héi 5: Cé thé cé cdc chdan dodn phén biét nao?

FVIII giam 13 rét, do vay c6 thé chan doan déy 1a truong hop Hemophilia A
thé nang hoic bénh vWD type 3 (ban chi ¥ day 13 mot bé gai nhé). Tuy
nhién vWD type 3 c6 thé loai trir do bénh nhan c6 noéng d6 yéu t6 vWF binh
thuong.

Cdu hoi 6: Co ché nao gidi thich cho tinh huong nay?

Hemophilia A thé ning & nit rat hiém gip, tuy nhién ciing c6 thé xay ra do:
a/ Bong hop tir hoidc di hop tir két hop dot bién: Tinh hudng nay c6 vé khong
pht hop bdi vi cha ciia em bé khong bi Hemophilia A, mic du ciing c6 thé
la bénh nhan da duoc di truyén dot bién gen F8 tir me (néu ba me la nguodi
mang gen Hemophilia A) va dot bién thir hai xay ra trén nhiém sic thé X
con lai do dot bién trong tinh tring nguoi cha hodc trong qua trinh thu thai.
b/ Di hop tir 4ot bién gen F8 va extreme Lyonisation: Van dé nay da duoc
béo cdo trong mot s6 truong hop do dot bién gen Xist din dén extreme
Lyonisation va chi biéu hién mot gen F8 duy nhat. Néu gen F8 trén nhiém
sac thé X bi dot bién co thé dan t6i Hemphilia A thé ning.

¢/ Bat thuong nhiém sic thé nhu hoi chimg Turner: khong dung vi két qua
karyotype nhiém séc thé binh thuong.
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d/ Hoi chiing nhay cam Androgen: rat hiém khi xay ra.

Cdu hoi 7: Ban can lam thém xét nghiém gi?

Mot cach logic 1a ban nén chi dinh xét nghiém dot bién gen F8 ¢ bénh nhan
va b me ctia bénh nhan. Xét nghiém di truyén ctia bénh nhan phat hién dot
bién Intron 22 trén gen F8 va phan tich tiép theo cho thdy mot nhiém sic thé
X bi bat hoat chtrc ning. Nguodi me 1a ngudi mang gen Hemophilia A. Gen

F8 ctia bd binh thudng.

ez O

Tém tit: Bé gii 2 tudi cé6 xét nghiém APTT kéo dai, FVIII

<0.011U/mL, 13 bénh nhan mang di hop tir dot bién Intron 22 gen

F8. Do két qui ciia hién twong skewed Lyonisation din t6i

/

Hemophilia A thé niing.

-
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CASE 2

Bénh nhan nam 45 tudi dugc bac si gia dinh chuyén toi bénh vién dé chan
doan cac bat thuong déng mau. Bénh nhan trude d6 da lién hé véi bac si gia
dinh boi vi 2 tuan gan ddy 6ng thudng xuyén bi bAm tim va chdy mau cam.
Strc khoé ciia Ong ta tir trudc toi nay déu rat tot, ngoai trir gan dy ong bi
nhiém trung nguc va dugc ké don str dung Amoxicillin.

Két qua xét nghiém cong thirc mau binh thudng.

Xét nghiém dong mau co ban c6 két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 45 s 11-14s
APTT 79 s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 29 g/L 1.5-4.0¢g/L
Thrombin time 13s 10-13s

Cdu héi 1: Dy la bat thuong gi va gidi thich bat thuong ndy nhw thé nao?
Ban lap lai xét nghiém va khang dinh cac bat thuong trong xét nghiém déng
mau co ban. Xét nghiém trén huyét trong bénh nhan véi huyét twong binh
thuong (Mixtest) khong 1am PT va APTT tré vé binh thudng.

Cau hoi 2: Ban sé lam thém xét nghiém gi?

Ban yéu cau FV, FX va FII. Xét nghiém FX va FII binh thudng nhung néng
do FV 1a 3 TU/dL (0.03 IU/mL).

Xét nghiém sang loc khang dong Lupus am tinh.

Céu héi 3: Ban chén dodn la gi va tqi sao?

Cdu héi 4: Ban c6 yéu cau xét nghiém gi thém khéng?

YhocData.com



DAP AN

Cdu héi 1: Pady la bat thuong gi va gidi thich bat thuong nay nhw thé nao?
Ca xét nghiém PT va APTT déu kéo dai nhung Thrombin time va
Fibrinogen binh thuong.

Nguyén nhan co thé 1a:

a/ Co chat tre ché yéu té dong mau mac phai. Pay rd rang 1a mot chét e ché
khong binh thudng vi gy kéo dai ca PT va APTT. Tién sir ciia bénh nhan
goi y day la bat thudng chay mau mic phai chir khong phai bam sinh.

b/ Khang déng Lupus va thiéu hut FII mic phai.

¢/ Thiéu hut vitamin K hodc dung thube doi khang vitamin K nhu Warfarin.
d/ DOAC (hoic NOAC) mic du khong e ché truc tiép Thrombin boi vi
Thrombin Time (TT) binh thuong.

e/ Bénh dong mau rai rac trong long mach (DIC): c6 vé khong phu hop vi
x€t nghiém cong thirc mau binh thuong, Fibringen binh thuong va TT khong
kéo dai.

Cau hoi 2: Ban sé lam thém xét nghiém gi?

Ban can 1am thém FII, FV va FX. Py 1a cac yéu t6 ctiia con duong chung va
thiéu hut mét trong cac yéu t6 nay sé khién PT va APTT kéo dai.

Sang loc khang dong Lupus. Khang dong Lupus c6 vé khong nghi ti nhiéu
boi vi nong dd Phospholipid trong hau hét cac hoa chat xét nghiém PT rat
cao, vi vay thong thuong né sé trung hoa hét khang dong Lupus (néu co) nén
PT s€ phai binh thuong.

Xét nghiém Mixtest cho thdy ca PT va APTT khéng tr¢ vé binh thuong, do

vay co thé loai trir thiéu vitamin K.
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Céu hoi 3: Ban chan dodn la giva tai sao?

Xét nghiém FV 14 0.3 TU/dL. Xét nghiém PT va APTT trong xét nghi¢m
Mixtest khong trd vé binh thuong, tinh hudng nay c6 vé hop 1y véi chan
doan c6 chét rc ché FV.

Cdu hoi 4: Ban c6 yéu cau xét nghiém gi thém khéng?

Ban nén yéu cau xét nghiém Bethesda dé dinh luong néng dd chét tc ché
yéu t& V. Mic du xét nghiém Bethesda kinh dién duoc phat trién dé dinh
lwgng ndng do chat e ché yéu t6 VIIL, tuy nhién ngay nay n6 duoc str dung
rong rdi dé dinh luong ndng d6 chat e ché rat nhiéu cac yéu té dong mau
khac, cling nhu theo ddi qua trinh diéu tri.

Chét tc ché FV hiém gip va thuong dugc bio cdo ¢ bénh nhan s dung
khang sinh c6 chira vong B lactam. Chat trc ché thuong bién mét sau khi
ngung su dung khéng sinh.

Céac nguyén nhan khac c6 thé dan dén xuat hién chat tc ché FV:

a/ Bénh ty mién

b/ Str dung cac khéang sinh khac, vi du Streptomycin

¢/ Str dung ché pham FV bo ¢6 thé dan téi xuat hién khang thé khang FV bo,
sau d6 phan tng chéo véi FV nguoi duoc truyén vao.

d/ Cac bénh ac tinh.

Tém tit: Pay la truomg hop bénh nhan cé chat e ché yéu t6 V mic

phai thir phat sau ding Amoxicillin, m¢t khang sinh nhém 8 lactam.
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CASE 3
Mot phu nit 23 tudi t6i kham béc si gia dinh vi rong kinh. Bac si di chi dinh
cac xét nghiém cong thirc mau va dong mau co ban. Xét nghiém cong thire

mau binh thudng. Xét nghiém déng mau co ban cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 34s 11-14s
APTT 82s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 2.6 g/L 1.5-4.0 g/L
Thrombin time 13s 10—-13s

Cdu héi 1: Ban sé hoi bénh nhdn théng tin gi dé tim hiéu bat thuong nay?
Cau hoi 2: Ban sé lam thém cac xét nghiém gi o bénh nhan nay?

Nguoi phu nit ndy 1a mot ngudi ge Iran. Cha me cia ¢d 1a anh em ho gan
(doi tha 1).

Tién sir gia dinh ddng cha ¥ 12 bénh nhan c6 modt ngudi anh trai chét cho
xuat huyét ndo ngay sau sinh. Xét nghiém PT va APTT tr¢ vé binh thudng
trong thir nghiém tron 50:50 huyét twong bénh nhan véi huyét twong binh
thuong (Mixtest).

Cau hoi 3: Xet nghiém yéu 16 ndo nén dwoc thue hién va tai sao?

Ban yéu cau xét nghiém FII, V, X va FVIIL Két qua FX 1a 17 IU/dL.

Cdu héi 4: Ban chan dodn la gi?

Cdu héi 5: C6 cde xét nghiém nao dé dinh lwong yéu t6 X?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban sé hoi bénh nhdn théng tin gi dé tim hiéu bat thuong nay?
Diéu quan trong ban can hoi 1a tién sir kinh nguyét va dic biét 1a van dé rong
kinh chi trong thoi gian gan day hay da co tir khi bat ddu c6 kinh nguyét.
Rong kinh khong c6 nghia 14 phai mat mot lugng mau 16n. Cac nghién ctru &
Anh chi ra rang danh gia tinh trang rong kinh cua ca bénh nhan va bac si rat
chu quan, va thudng khong twong xtmg véi lwong mau bi mat, do vay nén sir
dung biéu do chay mau dé danh gia tinh trang mat mau kinh nguyét.

Tién str chay méau (str dung ISTH BAT) ¢6 thé c6 gia tri.

Khi c6 cac réi loan chay mau, viéc xay dung pha hé gia dinh 1a can thiét.
MOt tién sir gia dinh ti mi, dac biét chu trong td1 cdc md hinh di truyén va
quan hé huyét thong 12 quan trong. Nhé rang, khi phan tich tién st gia dinh
ludn phai can nhic tinh hudng c6 thé khong phai 12 quan hé cha con ruét.
Nguon gbe dan toc ctia bénh nhan ¢ thé ¢6 lién quan téi cac bat thuong di
truyén lin dic trung cia mot s6 dan toc thiéu sd.

Cdu hoi 2: Bagn sé lam thém cdc xét nghiém gi ¢ bénh nhdn nay?

Can lap lai xét nghiém PT va APTT dé khang dinh két qua xét nghiém 1a
dung. Xét nghiém Mixtest, néu 4m tinh co thé loai trir chét (rc ché dong méu.
Ca PT va APTT déu kéo, goi ¥ thiéu hut yéu t6 déong méau cua con dudng
chung (FILV,X) hodc thiéu hut nhiéu yéu té dong mau, vi du thiéu két hop
FV va FVIIIL Xét nghi¢m Fibrinogen binh thudng va xét nghi€ém Thrombin
time binh thuong nén c6 thé loai trir bénh 1y bat thuong sé lwong va chat
lugng fibringen.

Can nhic sang loc khang dong Lupus. Khang dong Lupus duong tinh két
hop thiéu FII mac phai co6 thé gay kéo dai ca PT va APTT.
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Thiéu hut vitamin K, dung thudc khang vitamin K hoac ngd ddc thube diét
chuét c6 thé tc ché vitamin K hodc dot bién gen lién quan téi chuyén hoa
vitamin K, vi du VKORCI, c6 thé gay nén cac rdi loan dong mau nhu trén.
Ciing rat hop 1y néu ban danh gia chirc ning gan ctia bénh nhan.

Cau hoi 3: Xet nghiém yéu 16 ndo nén dwoc thue hién va tai sao?

C4a PT va APTT kéo dai, Mixtest ndi sinh va ngoai sinh am tinh, do vay can:
a/ Xét nghiém yéu t6 ctia con duong chung FII, FV, FX.

b/ Xét nghiém FVIIL, dé loai trir loai thiéu hut két hop ca FV va FVIIL

¢/ Xét nghiém FIX- dé loai trir dot bién mot trong cic gen lién quan toi
chuyén hoa vitamin K, vi du VKORCI. FII va FX 1a hai yéu to phu thudce
vitamin K trong khi FV khong phu thudc vitamin K, do vay xét nghi¢m cac
yéu t6 nay ciing phan nao chi ra c6 bt thudng lién quan téi vitamin K hay
khong?

Cdu hoi 4: Ban chan dodn la gi?

Xét nghiém FX = 17%. Bénh nhan duoc chan doan 1a thiéu yéu td X nhe.
Cau héi 5: C6 cdc xét nghiém ndo dé dinh hwong yéu t6 X?

C6 5 phwong phap dinh lugng yéu té X hién nay bao gom:

a/ Phuong phap dua trén nén tang PT

b/ Phuong phéap dua trén nén tang APTT

¢/ Xét nghi¢ém FX Chromogenic

d/ Xét nghiém Russell Viper Venom FX.

e/ Xét nghiém mién dich
/T

gin, dwgce chin doan la thiéu FX thé nhe. Cé thé 13 anh trai cia

~

6m tit: Pay 1a trwomg hop bénh nhén nir c6 cha me 13 anh em ho

bénh nhan bi thiéu FX thé niing (chét vi xuit huyét nio sau sinh), 1a

truwong hop dong hop tir dot bién gen F10.

/
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CASE 4

Bénh nhan nam 45 tudi bi tic tinh mach sdu (DVT) phia trén dau gdi kéo dai

to1 tinh mach chau. Ong ta c6 tién st khoé manh va xét nghiém cong thurc

mau binh thuong.

Duéi day 1a két qua xét nghiém déng mau co ban truée khi bénh nhan duge

dung thudc chdng dong:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14s 11-14s
APTT >120 s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 32¢g/L 1.5-4.0 g/L
Thrombin time 13s 10-13s

Cdu héi 1: C6 thé chdan dodn bénh nhdn nay la gi?

Cdu hoi 2: Xét nghiém Mixtest noi sinh dm tinh. Ban sé chi dinh xét nghiém

gi tiép theo?

Cdu héi 3: FXII: C <1 IU/dL (<0.01 IU/mL). Ban sé diéu tri bénh nhén nay

nhu thé nao?
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DAP AN

Céu héi 1: C6 thé chan dodn bénh nhdn nay la gi?

APTT kha dai, trong khi PT, Fibrinogen va Thrombin Time binh thuong.
Tién str khoé manh cta bénh nhan goi y day la mot tinh trang bénh méic phai
hoic ciing c6 thé 13 thiéu yéu t6 d6ng mau bam sinh, loai thiéu hyt khong co
biéu hién chay méu trén 1am sang.

Céac nguyén nhan c6 thé xay ra:

a/ Khang dong Lupus, tuy nhién thuong APTT khong kéo dai td1 mirc nay.
b/ Thiéu yéu t6 FXII bam sinh. Khi APTT khong do dugc nhu trong trudng
hop nay ma bénh nhan khong hé c6 tién sir chay mau dang luu ¥, thi thiéu
hut FXII 1a chan doan nén nghi téi dau tién.

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh xét nghiém gi tiép theo?

Xét nghiém Mixtest ndi sinh am tinh, c6 vé nhu co thé loai trur khang dong
Lupus. Do vdy nén xem xét dinh lugng yéu té XII.

Bénh nhéan khong c6 tién sir chay mau, tuy nhién trong thuc hanh 1am sang
cling nén xét nghi¢ém FVIII, FIX, FXI, du ching ta du doan cé thé chung sé
binh thuong.

Cau hoi 3: FXII: C <1 IU/L (<0.01 IU/mL). Ban sé diéu tri bénh nhan nay
nhur thé ndo?

Bénh nhan dugc chan doan thiéu hut FXII. Mic du co thé gay kéo dai
APTT, nhung s& khong co6 triéu ching chay mau trén lam sang. Theo doi
diéu tri Heparin khong phan doan & bénh nhan nay khong thé s dung xét
nghiém APTT nhung c6 thé st dung xét nghiém antiXa. Tuy nhién trong
thyc hanh 1am sang, bénh nhan nay c6 thé st dung ca LMWH va sau do la

khang dong dudng udng nhu Warfarin hodc xen k& DOAC.

Tém tit: Pay 1a trwong hop APTT kéo dai do thiéu yéu té XIIL. Piéu
dic biét trong ca nay 1a bénh nhan khong hé c6 tién sir y té nao dang

ké du bénh nhan di 45 tudi trong khi APTT khong do duoc.
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CASE 5

Bé 10 ngay tudi, trude d6 binh thuong. Tré duoc sinh tai nha va an stra me.
Cha me bé phat hién bé bt tinh va chay mau ¢ miéng, loi. Tién st dang cht

¥ duy nhat 12 me cta bé bi bang huyét sau sinh va phai nhap vién cap ctru.

Xét nghi€ém dong mau co ban nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 102 s 11-14s
APTT >120 s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 1.9 g/L 1.5-4.0g/L

Cdu héi 1: Chan dodn cé thé la gi?

Cdu héi 2: Ban lam gi dé khang dinh chan dodn nay?

Cdu héi 3: Tai sao lai xdy ra tinh hudng nay?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Chan dodn cé thé la gi?

Bat thuong ¢ day 1a PT va APTT déu kéo dai rd rét trong khi Fibrinogen
binh thudng. Tinh trang ndy c6 thé 13 bénh 1y bam sinh hodc mac phai, tuy
nhién su bat thuong dang ké ca hai xét nghiém PT va APTT trong khi tré
khong gip bién ching san khoa nao cho thay day c6 vé gidng mot bénh Iy
mac phai. Trong bdi canh tré chi 10 ngay tudi, chan doan thiéu hut vitamin
K ¢6 vé pht hop nhat.

Cdu héi 2: Ban lam gi dé khang dinh chdn dodn nay?

Dinh lugng céc yéu td dong mau phu thude vitamin K nhu FII, VII, IX, X va
yéu t6 khong phy thudc vitamin K nhu yéu t6 V va VIII 1a diéu quan trong
dé chan doan bénh.

Nong d6 cac yéu té dong mau phu thudc vitamin K thuong thip sinh 1y lac
moi sinh, nhung trong truong hop ndy né s& phai rat thap so v6i khoang
tham chiéu trong khi cac yéu td khong phu thudc vitamin K duoc ky vong la
binh thuong.

Ban ciling c6 thé dinh luong PIVKAs (Protein Induced by vitamin K
Absence (hodc chat dbi khang vitamin K)). Cac yéu t dong mau phu thudc
vitamin K duogc tong hop nhu mét protein khong chirc nang va dugc chuyén
d6i thanh dang c6 chic ning boi y-Glutamyl Carboxylase khi c6 mat
vitamin K, do vy néu ndng d6 cac yéu td déng mau phu thudc vitamin K
khong chirc ning ting cao trong tuan hoan s& gy ting ndong d6 PIVKAs.
Cdu hoi 3: Tai sao lai xdy ra tinh huong nay?

Tién st gia dinh cho thiy ngudi me c6 xuit huyét ning sau sinh va can phai

nhap vién cap ctru. Thong thudng cac tré sinh tai bénh vién s& dugc chi dinh
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bd sung vitamin K ngay sau sinh, tuy nhién bénh nhan nay lai dwgc sinh tai
nha.

Nong d6 cac yéu t6 phu thudce vitamin K va cac yéu té khang dong tu nhién
nhu Protein C, S, Z thuong thap sinh 1y sau sinh. Cac yéu t& gdy nén tinh
trang nay la do:

a/ Giam van chuyén vitamin K tir banh rau

b/ Dy trit vitamin K thap khi sinh

¢/ Nong d6 vitamin K trong sita me thap (khong cao nhu trong sita bo)

d/ Khong hép thu duogc vitamin K tir rudt cua thai nhi, mac du trong thuc té
chi mgt lugng nho vitamin K dugce hép thu tir rudt gia bdi hé vi khuan duong
rudt, hau hét vitamin K chung ta cdn déu c6 ngudn gdc tir ché do an udng.
Hau hét cac sita cong thirc cua tré nho déu c6 bod sung vitamin K do vy
thiéu vitamin K chu yéu xdy ra & tré bu sita me hoan toan. Vi tri chay mau
thudng gip 12 chady mau ron, niém mac, dudng tiéu hoa, vi tri cit bao quy
dau va vi tri tiém. Xuat huyét ndo khong thudng gip nhung 1a nguyén nhan
chinh gy tr vong va dé lai di chung 1au dai.

Céac nguyén nhan khac bao gom:

a/ Péng mau ndi mac rai rac trong 1ong mach (DIC) 1a hiu qua cua nhiém
trung. Tré em & ltra tudi nay c6 thé dién bién rat nhanh néu bi nhidm khuin
nén tién sir khoe manh tir sau sinh khong thé giup loai trir tinh hudng nay.
Fibrinogen thudng thap trong bénh canh nay, tuy nhién mtc Fibrinogen &
giéi han binh thuong thap ciing khong loai trir dugc kha ning nay.

b/ Thiéu yéu t6 V, X, hodc II, 1a cac yéu t6 ctia con dudng chung.

¢/ Thiéu hut két hop yéu té V va VIII. Truong hop nay PT va APTT thudng
khong kéo dai nhu két qua cta bénh nhan nay vi FV va FVIII khong bién

mat hoan toan.
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d/ Thiéu hut bim sinh mét trong cac enzym tham gia gamma carboxyl hoa
céc yéu td dong mau phuy thudce vitamin K. Sy thiéu hut enzym ndy ngin can
su tao thanh dang hoat dong cua cac yéu td dong mau phu thude vitamin K
(tac dung tuong ty Warfarin) va xuat hién lc méi sinh, thuong lién quan toi
xuat huyét ndi so. Tinh hudng nay hiém gip nhung phd bién hon & cac qudc

gia c6 tinh trang két hon can huyét.

Tém tit: Pay 1a trudng hop bé 10 ngay tudi cé6 PT va APTT kéo dai

do thiéu vitamin K.
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CASE 6

Bénh nhan nit 56 tudi, duoc chan doan nghi ngd ung thu biéu mo rudt, nhap

vién dé phiu thuat.

Xét nghiém dong mau trude mo cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14s 11-14s
APTT 76's 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 2.9¢g/L 1.5-4.0g/L

Khong c6 tién sir ban than hodc tién st gia dinh dang chi ¥ nao dwoc ghi

nhan.

Cdu hoi 1: Ban sé khai thac thém thong tin gi?

Cdu héi 2: Ban sé lam gi dé tim hiéu nguyén nhan APTT kéo dai?

Két qua xét nghiém cho thay bénh nhan c6 khang dong Lupus. Béc si ngoai

khoa lo lang APTT kéo dai c6 thé c6 nguy co chdy méu trong phau thuat.

Cdu héi 3: Hay dwa ra loi khuyén cho bdc si phdu thudt?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban sé khai thac thém thong tin gi?

Ban nén tim hiéu xem APTT kéo dai d3 xay ra trong qua khir hay chwa? Co
tién st bénh 1y réi loan chay mau khong? Péanh gia tinh trang chay méau rat
quan trong. Ban cling nén xay dung mot pha h¢ gia dinh.

Cdu héi 2: Ban sé lam gi dé tim hiéu nguyén nhin APTT kéo dai?

Lip lai xét nghiém APTT dé xac nhén rang két qua trén 1a dang ma khéng
phai 12 do anh hudng ctia miu hodc cac yéu tb tién phan tich.

Xét nghiém Mixtest tron 50:50 huyét twong bénh nhan va huyét twong binh
thuong nén duoc thuc hién. C6 hai kha ning c6 thé xay ra:

a/ Néu APTT ctia hdn hop Mix binh thudng hodc gan binh thuong (khac biét
<4 s s0 voi mau chimg) thi c6 vé nhu 13 tinh hudng thiéu hut yéu t6 dong
mau. Xét nghiém yéu t6 dong mau nén duogc tién hanh sau d6. Hau hét cac
labo xét nghiém khong thuc hién sang loc su thiéu hut HMWK hoic
Kallikrein khi tiép can chan doan APTT kéo dai boi vi cac thiéu hyt nay
thuong khong lién quan té1 xu hudng chay mau trén 1am sang. Tuy nhién s€
day du néu cac yéu tb nay ciing duoc sang loc.

b/ Néu APTT ctia hdn hop Mix khong tré vé binh thudng thi ¢6 thé ¢ khang
d6ng noi sinh nhu khang dong Lupus hodc chét tre ché yéu t6 dong mau mac
phai. Néu phat hién su c6 mit cia chat e ché dong mau thi xét nghiém SCT
(Silica Clotting Time) va dRVVT (dilute Russell Viper Venom Time) nén
duoc thuc hién dé sang loc khang déng Lupus. Cac chét tre ché yéu t6 dong
mau riéng 1¢ s& dugc danh gia cho riéng timg yéu t6.

Cadu héi 3: Hay dwa ra 167 khuyén cho bdc si phdu thudt?

Néu PT va s6 luong tiéu cau binh thuong thi nguyén nhan chay mau khong
phai do khadng dong Lupus va bénh nhan s€ khong bi chay mau do nguyén
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nhan APTT kéo dai. Déi khi, khang dong Lupus c6 thé lién quan véi giam
nong do yéu té VIII va xét nghiém FVIII s& gitp loai bo lo lang nay. Khang
d6ng Lupus c6 thé lién quan véi tinh trang giam FII tuy nhién mac d6 giam
(néu c6) ciing khong c6 ¥ nghia vi PT binh thudng. Bénh nhin c6 khang
déng Lupus ciing c¢6 thé ¢ giam tiéu cau, tuy nhién cac dit liéu trén khong
cung cap sd luong tiéu cau 13 bao nhiéu. Do vdy, diéu can thiét 1a phai ddnh
gia xét nghiém cong thirc mau. Néu cac xét nghiém cho két qua nong do cac
yéu t6 dong mau binh thuong thi bac si phiu thuat c6 thé yén tdm va bénh
nhan nén duoc diéu tri du phong huyét khéi (chang han nhu diung Heparin

trong luong phan tir thip) dé giam nguy co huyét khéi tinh mach.

{ Tém tit: Pay la truong hop APTT kéo dai do khang dong Lupus. }
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CASE 7

Bénh nhan nit 23 tudi mang thai 9 tuan, nhap vién do siy thai.

Xét nghiém dong méau nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 21s 11-14s
APTT 39s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 0.22 g/L 1.5-4.0 g/L
Thrombin Time 35s 10-13s
Reptilase Time 43 s 11-14s

Céu héi 1: Ban nhdn xét cdc két qua trén?

Cdu hoi 2: Nén hoi thém thong tin gi?

Cau hoi 3: Ban sé lam thém xét nghiém gi?

Ban Iap lai xét nghiém va chac chan cac két qua xét nghiém trén 1a diang. Bo
me cua bénh nhan 1a anh em ho gan va bénh nhan co tién st xay thai nhi€u

lan. Fibrinogen Antigen 14 4.6g/L, khéng c6 bang ching tiéu soi huyét qua

muc trén ROTEM.

Cdu hoéi 4: Chan dodn la gi va 1oi khuyén ciia ban cho lin mang thai tiép

theo cua bénh nhan?
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DAP AN

Céu hoi 1: Ban nhdn xét cdc két qua trén?

PT va APTT déu kéo dai trong khi Fibrinogen giam, TT va RT kéo dai.

C6 thé giai thich cac bat thudng trén nhu sau:

a/ Pong mau rai rac trong 10ng mach (DIC) ¢6 tiéu thy cac yéu td dong mau.
Cong thirc mau (dic biét 1a sb luong tiéu cau) khong duoc cung cip nhung
1a van dé co ban, quan trong can dugc biét.

b/ Néu xay thai ma c6 xuat huyét nhiéu, viéc truyén mau sb luong 16n ma
khong cung cép di yéu td dong mau da mat co thé tao nén cac két qua twong
tu nhu trén.

¢/ Giam hodc mat chirc niang Fibrinogen

d/ Tiéu soi huyét qua murc co thé c6 cac két qua twong tu.

Cdu hoi 2: Nén hoi thém thong tin gi?

Ban nén danh gia tinh trang chay mau dé loai trir cic réi loan chay mau bam
sinh 6 thé gy nén cac réi loan trén.

Ban ciing nén xay dung mdt pha hé gia dinh.

Cdu hoi 3: Ban sé lam thém xét nghiém gi?

Ban nén 1ap lai cac xét nghiém trén.

Yéu cau xét nghiém ROTEM hoic TEG dé tim bang ching tiéu soi huyét
qua murc s& co thé co gia tri.

Xét nghiém khang nguyén Fibrinogen (néu c6 thé) sé& co gid tri.

Cadu héi 4: Chan doan la gi va 1oi khuyén cua ban cho lan mang thai tiép
theo cua bénh nhan?

Tién sir ctia bénh nhan, tién sir gia dinh va két qua xét nghiém phu hop voi
chan doan Giam hoic mat chirc niang Fibrinogen va két luan nay s& duogc
khang dinh bang phan tich gen Fibrinogen.
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Céc 1an mang thai tiép theo, bénh nhan nén dugc bd sung Fibrinogen trong
qué trinh mang thai bang ché pham Fibrinogen c6 dic. Dung quén sang loc

cac thanh vién trong gia dinh.

Tém tit: Pay 1a trwong hop xiy thai do giam - mat chirc ning

Fibrinogen.
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CASE 8

Bénh nhén nit 18 tudi bi hoi ching than hu, duwoc nhap vién dé sinh thiét

than. Xét nghiém cong thirc mau cho sb lugng tiéu ciu binh thudng.

Xét nghiém dong mau cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 3Ss 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 3.8 g/L 1.5-4.0g/L
Thrombin Time 23s 10 -13s
Reptilase Time 25s I11-14s

Cdu hoi 1: Két qua trén dwoc hiéu nhie thé ndo?

Cdu héi 2: Gidi thich cdc két qud trén?

Cdu héi 3: Ban dwa ra 16i khuyén nao cho bdc si chuyén khoa thdn vé nguy

co chay mau ¢ bénh nhdan va nén diéu tri gi trudc khi tiéen hanh sinh thiét

than?
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DAP AN

Cdu héi 1: Két qua trén dwoc hiéu nhw thé nao?

Thoi gian Thrombin va thoi gian Reptilase kéo dai, trong khi PT, APTT va
Fibrinogen binh thuong.

Cdu hoi 2: Gidi thich cac két qua trén?

Trong bénh canh hoi ching than hu, két qua dong mau nhu trén phu hop voéi
tinh trang gidm Albumin mau.

TT va RT kéo dai trong bénh canh Albumin huyét thanh thap duoc bao céo
lan dau tién trong hoi chimg than hu nhung sau d6 ciing dugc phat hién ¢
bénh nhan HIV.

Ban c6 thé thém Albumin vao miu bénh pham huyét twong ctia bénh nhan
sau do6 13p lai cac xét nghiém trén dé quan sat su thay ddi cua cac xét nghiém
d6ng méu, néu ding nhu vay thi rd rang Albumin thap 13 nguyén nhan. Ban
cling c6 thé truyén Albumin cho bénh nhan sau d6 1dy miu xét nghiém sau
truyén dé xét nghiém lai, xem TT va RT ¢6 trd vé binh thuong hay khong
(thudng no sé& vé binh thuong).

Cadu héi 3: Ban dwa ra loi khuyén nao cho bdc si chuyén khoa thdn vé nguy
co' chdy mdu & bénh nhdn va nén diéu tri @i truée khi tién hanh sinh thiét
than?

Cac bat thuong nay 1a mac phai va théng thuong anh hudng téi bénh nhan
khong phai 1a van dé chay mau, xuat huyét ma théng thuong 1a ting nguy co
huyét khdi do rat nhiéu cac thay d6i cua cac yéu t6 tién dong mau va chit
khang déng tu nhién. Thém nita 12 bénh nhan c6 thé ting ngung tap tiéu cau.
Loi khuyén cho cac bac si chuyén khoa than 1a khong can phai diéu tri gi
trudc khi tién hanh sinh thiét than.

TT va RT kéo dai 1a do mét chirc nang Fibrinogen mic phai.

Tém tat: Pay l1a truong hop giam Albumin mau gy kéo dai thoi

gian Thrombin va thoi gian Reptilase.
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CASE 9
Tré 3 thang tudi nhdp vién, hon mé. Hinh anh CT-scan thiy hinh anh chay
mau trong ndo. Xét nghiém cong thirc mau binh thuong.

Két qua dong mau nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14s 11-14s
APTT 32.8s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 3.1g/L 1.5-4.0g/L

Cdu héi 1: Ban nhdn xét gi vé két qua trén?

Cdu hoi 2: Can thu thip thém théng tin gi ciia bénh nhan?

Cdu hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

B4 me ctia bénh nhan 13 anh em ho gan. Tién st gia dinh duy nhat ddng cht
¥ 14 ho c6 mot con gai bi dot quy luc 4 thang tudi, sau d6 tir vong.

Sang loc yéu to XIII cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua

Chtrng: Khong ly giai ¢ 24h

Sang loc FXIII (SM urea) o
Bénh nhan: Ly giai ¢ 24h

Cdu héi 4: Tém tat nguyén Iy ciia xét nghiém nay. Két qua nhw trén goi y
diéu gi?

Cdu hoi 5: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Nong do FXIII hoat héa do bang xét nghiém Elisa <5 ng/mL phu hop véi
chan doén thiéu FXIIL.

Céu héi 6: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhu thé nao?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban nhdn xét gi vé két qua trén?

Céc xét nghiém dong mau trén khong c6 biéu hién bét thuong.

Cdu hoi 2: Can thu thdp thém théng tin gi ciia bénh nhan?

Xay dung pha hé gia dinh 1a diéu can thiét.

Céan tim hiéu tién st chay mau & cha me bénh nhan.

C6 tién str gia dinh nao dang chu y hay khong.

Cau hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Trong bénh canh cta mot tré xuit huyét ndo chua rd nguyén nhan ma xét
nghiém dong mau co ban binh thuong, ban nén sang loc FXIII. Xét nghiém
ROTEM hoic TEG c6 thé co gia tri dé danh gia tong thé tinh trang déng
mau.

Bit thuong chirc ning tiéu ciu c6 thé 1a mot nguyén nhan. Xét nghiém
ngung tip tiéu cau O tré lta tudi nay co thé hoi khé thuc hién do can mot
luong mau 16n. Ban ciing nén chi dinh xét nghiém huyét do, phan tich
glycoprotein mang tiéu ciu va xét nghiém chirc ning tiéu cau bang PFA-100
nén dugc thuc hién. ROTEM va TEG c6 thé c6 gia tri dé tim hiéu chi tiét
hon tinh trang d6ng mau va tiéu soi huyét qué mtc.

Mot van dé ciing quan trong can dé ¥ 1a cac chin thuong khong do tai nan
(Non-Accidental Injury).

Cau hoi 4: Tém tat nguyén Iy ciia xét nghiém nay. Két qua nhw trén goi y
diéu gi?

FXIII bat thuong, tang ly giai cuc mau dong & 24h.

Trong xét nghiém sang loc FXIII 5M, mau huyét twong bénh nhan va mau
chtng duoc 1am dong bang cach:

a/ Thém mot luong du canxi va u ¢ 37°C trong 30 phut hoac

b/ Lam déng huyét twong véi Thrombin va nude mudi
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Cuc dong sau do duoc léy ra va dat vao dung dich 5M urea va u 24h & nhiét
d6 phong hodc 37°C. Néu cuc dong bi ly giai ¢ 24h thi goi y rang thiéu
FXIII va xét nghi¢m dinh lugng FXIII nén dugc thyc hi¢n. FXIII 1a mot
protein tao mang ludi bao boc fibrin va néu khong c6 mang luéi nay thi cuc
dong s& dé bi ly giai hon.

Cau hoi 5: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Ban nén dinh luong FXIII. Hau hét cac phong xét nghiém dinh luong FXIII
bang Elisa. FXIII 13 mot di dimer gom hai tiéu don vi A va B. Tiéu don vi A
1a phan hoat dong cua phan tir va chic ning nhu mot transglutamidase gan
két giita lysine ctia mot chudi y v6i phan glutamine con lai cta chudi y con
lai dé tao thanh mang ludi fibrin — khi transglutaminase phan tng sé giai
phong ammonia. FXIII dugc hoat héa boi thrombin dé tao thanh FXIIla
(dang hoat hoa). Gen quy dinh FXIII tiéu don vi A (F13A1) ndm trén nhiém
sac thé sb 6 (6p25-p24).

Tiéu don vi B khong c6 enzym hoat dong va chtic nang cua no la:

a/ Phan tr mang tiéu don vi A, ngin cho n6 khéng bi giang hoa protein trong
huyét twong.

b/ Gén két FXIII vao cuc dong fibrin.

Gen quy dinh EXIII tiéu don vi B (F13B1) ndm trén nhiém sic thé sb 1
(19q31-q32.1)

Néu xét nghi¢m FXIIla giam thi sau d6 FXIIIb nén dugc thuc hi¢n.

Néu ban nghi ngd c¢6 su thiéu hut FXIII nhung FXIIIa Elisa binh thuong thi
xét nghiém chirc nang FXIII nén dugc thuc hién.

Cdu héi 6: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhuw thé nao?

Bénh nhan nhi nay 13 truong hop thiéu hut FXIII va can duoc diéu tri cap
ctru bang FXIII ¢6 dic dé nang ndng 46 FXIII trong mau. Bénh nhan can
duoc diéu tri du phong lau dai bang FXIII ¢6 dic. B6 me cta bénh nhan nén
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duogc xét nghiém FXIII, phan tich dot bién gen va ho nén duogc tu van hop
ly.
Phan tich gen cta bénh nhan cho két qua dot bién dong hop tir gen F13A1.

Tém tit: Py 1a trwong hop thiéu FXIII niing do ddt bién dong hop
tir gen F13A1.
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CASE 10

Bénh nhan nam 53 tudi nhap vién dé md thoat vi ben. Anh ta cé tién sir chay
mau nhiéu sau 1an mo thoat vi ben trude day, bam tim trén dién rong sau mo
gidn tinh mach va chay mau kéo dai sau nhd ring.

Xét nghiém coéng thirc mau binh thudng, s6 lugng tiéu cau va thé tich tiéu

cau (MPV) binh thuong. Xét nghiém huyét dé dugc bao cio 1a binh thuong.

Xét nghi¢ém dong mau vong dau duoc thue hién, cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13 s 11-14s
APTT 32s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 2.01 g/lL 1.5-4.0 g/L
Thrombin Time 13 s 10 -13s

Cdu hoi 1: Bagn sé chi dinh thém xét nghiém nao?

Céc xét nghi¢m thém sau do co6 két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
FVIII 0.29 ITU/mL 0.45—-1.49 IU/mL
VWF:Ag 0.15 TU/mL 0.48 — 1.50 IU/mL
VWEF: RCo 0.16 IU/mL 0.50 — 1.50 IU/mL
VWEF: CBA 0.16 IU/mL 0.50 — 1.50 TU/mL

Cdu hoi 2: Két qua xét nghiém trén goi y diéu gi?

Cdu héi 3: Tai sao bdt thwong nay khéng gay bién doi xét nghiém déng mdu

vong ddu?
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DAP AN

Cau hoi 1: Ban sé chi dinh thém xét nghiém nao?

Tién sir ctia bénh nhan goi y mot cach rd rang rang bénh nhan co réi loan
chay mau do bat thuong giai doan cAm méu ban dau. Khéng c6 tién sir vé
khéi mau ty trong co hodc tu mau khép.

Cac xét nghiém sau s& co gia tri chan doan:

a/ Yéu t6 von Willerbrand

b/ FVIII Chromogenic

¢/ Xét nghiém chuc ning tiéu cau

d/ Tién sir gia dinh vé cac réi loan chay mau.

Cdu hoi 2: Két qua xét nghiém trén goi y diéu gi?

Cac két qua xét nghiém yéu t6 thu dugce phu hop véi bénh von Willerbrand
type 1 va cling phu hop dé giai thich céc triéu chimg chay mau trudc day cta
bénh nhan.

Cdu hoi 3: Tai sao bdt thwong nay khéng gay bién doi xét nghiém déng mdu
vong dau?

Xét nghiém APTT thuong chi nhay véi nong do FVIII ma khéng nhay véi
ndéng do yéu t6 VWF. Tuy nhién ndng d6 FVIII 1a 0.30 TU/mL thudng van
s& cho két qua APTT binh thudong & hau hét cac labo. FVIII can thip hon
nita méi co thé kéo dai két qua APTT. Do nhay cia APTT véi su thiéu hut
yéu té déng mau ciing rat khac nhau gitta cac phong xét nghiém va phu
thudc vao loai hoa chét ciing nhu thoi gian U quy dinh trong quy trinh.

Tién sir cia bénh nhan l1a nén tdng quan trong d€ chan doan bénh nhan nay.

Tém tat: Py la truwong hop bénh Von Willebrand cé giam nong do
FVIII va nong d9 yéu to VWF nhung APTT binh thuwong.
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Phan 2: Bat thwong yéu t6 dong mau

CASE 11
Bénh nhan nam 72 tudi nhap vién vao khoa cép ctru va chan thuong voi tién
str d& bi bam tim trong 2 tuan gan day. Ong ta khong str dung loai thudc nao

tai thoi diém nhap vién. Két qua xét nghiém doéng mau vong dau c6 két qua

nhu sau:
Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 12's 10.6 —12.4 s
APTT 105 s 21-32s
Fibrinogen (Clauss) 39¢/L 2-4¢/L

Cdu héi 1: Chan dodn cé thé la gi?

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Két qua xét nghiém yéu t6 c6 két qua nhu sau:

Xét nghi¢m Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
FVIII 0.23 IU/mL 0.45—-1.49 IU/mL
FIX 1.18 TU/mL 0.50 — 1.51 TU/mL
FXI 1.01 IU/mL 0.50 — 1.50 IU/mL
FXII 1.67 TU/mL 0.45 — 1.49 IU/mL

Cdu hoéi 3: Ban can lam thém xét nghiém gi?

Ban Iam thém mot s6 xét nghiém va cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
VWF: Ag 0.21 IU/mL 0.48 — 1.55 IU/mL
VWEF: Act 0.19 TU/mL 0.50 — 1.50 TU/mL
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FVIII 0.19 ITU/mL 0.45 - 1.49 IU/mL
IgG: 4.2 g/L 6-13 g/L

Immunoglobulins IgM: 17.3 g/L 04-22¢g/L
IgA:2.2 g/L 0.8—-3.7¢g/L

_ . . M Band (IgM 11.3
bién di Protein -
g/L)
Chtrc nang gan than Binh thuong -

Cdu héi 4: Bdy gio chdn dodn ciia ban la gi?
Céu héi 5: Ban can chi dinh thém xét nghiém gi?

Hinh anh duéi day lay tir lam tiy d6 ctia bénh nhan.
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Cdu hoi 6: Nhitng hinh anh nay noi lén diéu gi va chan doan cua ban la gi?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Chan dodn cé thé la gi?

Tién st ctia bénh nhan goi ¥ rang cac triéu chimg moi xuét hién trong thoi
gian gan day do dé c6 thé loai trir cac bénh rdi loan chay mau di truyén.
APTT kéo dai trong khi PT binh thuong co thé goi ¥ cac thiéu hut FVIIL, IX,
XI hodc XII. C6 vé nhu thiéu FVIII , chang han Hemophilia A méc phai la
thudng gip nhat, do vay xét nghiém FVIII 14 logic.

Cau hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Ban nén thyc hi¢n xét nghiém cong thirc mau dé kiém tra sb luong tiéu cau.
Ban cling nén sang loc khang dong Lupus (SCT va dRVVT). Loai khéang
dong nay co thé gy van dé chay mau & mot sd bénh nhan do c6 giam tiéu
cau hodc thiéu FII. N6 c6 thé gay kéo dai APTT. Ching ta khong dugc cung
cap s luong tiéu cau do vdy nguyén nhan giam tiéu cau van c6 thé nghi dén.
Xét nghiém PT binh thuong do vay thiéu FII ¢6 vé khong nghi toi.

Cdu hoi 3: Ban can lam thém xét nghiém gi?

Nong do FVIII giam. Ban nén 1ap lai xét nghiém nay dé c6 thé khang dinh
chan doan Hemophilia A mic phai. Ban ciing nén chi dinh xét nghiém yéu t6
vWF dé loai trir hodc chin doan hoi chirng von Willebrand méc phai
(AVWS).

Nhé rang tién sir cua bénh nhin khong goi ¥ toi cac rdi loan di truyén bam
sinh.

Céu héi 4: Bdy gio chan dodn ciia ban la gi?

Chan doan s& 1a hoi chung von Willebrand mic phai (AVWS). Tén hoi
chtng nay dé phan biét véi bénh von Willebrand bam sinh (VWD).
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Céu héi 5: Ban can chi dinh thém xét nghiém gi?

IgM tang. Pién di protein cho thdy chudi don (monoclonal band — M band)
ting (11.3 g/L), c¢6 thé 1a MGUS, lymphoma hoic Waldenstroms
macroglobulinaemia.

Cdu héi 6: Nhitng hinh anh nay néi lén diéu gi va chan dodn ciia ban la gi?
Hinh anh tay d6 thiy sy xdm lan cta twong bao (lymphoplasmacytoid) phu

hop véi chan doan Waldenstroms macroglobulinaemia.

Tém tit : Pay la truomg hop hdi chirng Von Willebrand méic phai
(AVWS) tht phat do IgM paraprotein trong Waldenstroms
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Bénh nhan nam 23 tudi nhap vién khoa cip ctru do nga khi dang truot van.
Tién st ctia bénh nhan 13 Hemophilia B thé nhe (FIX:C 1.5 IU/dL) dugc
chan doan lic 18 thang tudi.

Xét nghi€ém cua anh ta nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13 s 11-14s
APTT 32s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 34 ¢/L 2-4¢/LL
Tiéu cau 228 x 10°/L 150 —400 x 10°/L
FIX 104 IU/dL 50 -151 TU/dL

Cdu héi 1: Ban gidi thich két qud trén nhu thé nao ?

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi ?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban gidi thich két qua trén nhuw thé ndo ?

APTT binh thudng va ndng do FIX binh thuong khong ung ho cho chan
doan Hemophilia B thé nhe.

Vi vay c6 thé giai thich nhu sau :

a/ Co 16i xay ra & chan doan ban dau — thuong thi khong thé. Cac truong hop
c6 muc FIX thép néi chung nén dugc lip lai xét nghiém trén mau huyét
tuong tuoi.

b/ Hemophilia B Leyden

Cau hoi 2: Ban sé chi dinh thém xet nghiém gi ?

Lap lai xét nghiém FIX va phan tich gen F9.

Phan tich gen F9 cho thdy dot bién diém T >A & vi tri -49 (c.-49T>A
HGVS) gay mat gian két voi yéu o phién mi — Hepatocyte Nuclear Factor
(HNF4a)).

Hemophilia B Leyden 1a mot dang Hemophilia B hiém gip trong d6 c6 dot
bién & cling promoter cta gen F9 dan dén FIX giam thap & tré so sinh nhung
t6i tudi day thi thi FIX trd vé binh thuong nhu truong hop nay.

Ving promoter cua gen F9 (condons -50 dén -18) chira vi tr gin cua 3 yéu
t6 phién ma, dot bién ving nay din dén kiéu hinh Hemophilia B Leyden. Ba
yéu to phién ma do 1a :

a/ Hepatocyte Nuclear Factor 4o, (HNF4a) gan tai vi tri codon -49 (20 theo
cach danh sb Legacy)

b/ Protein gin ting cudng CCAAT tir (C/EBPa), gin tai codon -19 (+10
theo cach danh sb Legacy)
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¢/ Mot yéu tb phién ma mdi dugc xac dinh ONECUT1 (cting duoc goi la
HNF6) va lién quan véi ONECUT2 ¢6 trung tAm gan xung quanh codon -35
va codon 34 (+5 va +6 theo cach danh s Legacy)

Viéc danh s cac codon va amino-acids trén gen F9 nhu sau :

a/ S6 HGVS (duoc khuyén nghi). Codon +1 mi hoa cho amino acid dau tién
cua 46 peptide/propeptide tin hiéu con lai.

b/ S6 Legacy (khong con duge khuyén nghi sir dung nhung nhiéu 4n pham
cii str dung kiéu danh sb nay). Codon +1 1a amino acid dau tién cua protein
hoan chinh va né twong dwong voi codon + 47 trong hé danh s6 HGVS.

FIX bao gdm mot protein 416- residue chtra chudi trinh tiw 46 phan tir bao
gém mot chudi tin hiéu va mét tién chudi ma hoa cho protein hoan thién luu
hanh trong huyét twong.

Peptide tin hiéu: ma hod boi phan 1 -28

Tién peptid : ma hod boi phan 29 -46

Protein hoan thién : mi hoa boi phan 47 -461

Tém tit : DAy la truong hop Hemophilia B Leyden do ddt bién diém

trong vi tri gan ciia yéu t6 phién ma HNF4a.
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CASE 13

Bénh nhan nam 67 tudi dugc chan doan Hemophilia A thé nhe (FVIII :C 1a
151U/dL) nam 1973. Ong ta c6 chi dinh cét tGi mat va dugc xét nghiém lai

FVIIL

Két qua xét nghiém nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 33s 23-35s
FVIII 1973 15 1IU/dL 50 — 1491U/dL
FVIII 2017 40 IU/dL 50 — 1491U/dL

Cdu héi 1 : Ban gidi thich cdc két qua trén nhw thé nao ?

Cdu héi 2 : Ban sé lam thém xét nghiém gi dé chan dodn truong hop ndy ?

Ban Idp lai va chi dinh thém mot sO xét nghi¢m cho két qua nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
1-stage FVIII 32 IU/dL 50 — 1491U/dL
Chromogenic FVIII 14 1U/dL 50 — 1491U/dL
FV 55 1U/dL 50 — 1491U/dL
vWF:Ag 72 1U/dL 50 — 1491U/dL
vWF:Act 78 TU/dL 50 — 1491U/dL
Phén tich d6t bién gen F8 p.Arg550His -

Cdu héi 3 : Ban can thém xét nghiém gi dé chan dodn ?

Cdu hoi 4 : Ban sé kiém sodt bénh nhén ndy thé nao trong phau thudt ?

39

YhocData.com




DAP AN

Cdu hoi 1: Ban gidi thich cdc két qua trén nhuw thé nao ?

Xét nghiém FVIII nam 1973 c6 thé 1a xét nghiém FVIII 2 giai doan (2-stage
FVIII assay) trong khi ndm 2017 hau hét cac phong xét nghiém st dung xét
nghiém FVIII 1 giai doan (1-stage FVIII assay). Mot van dé can xem xét co
thé 1a co sai sot trong chan doan nam 1975 va do d6 can yéu cau thém cac
xét nghiém dé tim hiéu su khac biét chi tiét hon.

Cdu hoi 2 : Ban sé lam thém xét nghiém gi dé chan dodn trwong hop nay ?
Pé danh gia sy khac biét két qua nhu trén, ban nén :

a/ Lap lai xét nghi¢ém FVIII 1-stage

b/ Xét nghiém yéu t& von Willebrand — c6 vé khong giébng bénh VWD
nhung FVIII tang theo tudi va trong pha viém cap. Vi vay FVIII binh thudng
& nam 2017 co thé khong phan anh mutc FVIII nén cta bénh nhan. Nhé rang
APTT binh binh thuong va xét nghi¢m FVIII gidm khong loai trir dugc bénh
VWD. Néu ban nghi ngd truong hop bénh von Willebrand, ban phai xét
nghiém yéu t& VWF khang nguyén va hoat tinh.

¢/ Ban nén xét nghiém FVIII Chromogenic. O hau hét cic phong xét nghiém
hién nay, FVIII chromogenic di thay thé FVIII 2-stage.

d/ Ban ciing ném kiém tra ndng d6 FV dé loai trir chan doan giam két hop
FV va FVIII mac du PT va APTT binh thuong.

e/ Phén tich dot bién gen F8: Phan tich dot bién gen F8 c6 thé ¢ gid tri vi nd
c6 thé xac dinh dot bién lién quan t6i sy khac biét giita két qua FVIII 1-
stage/ 2-stage va chromogenic FVIII.

Tat nhién ciing rat quan trong 1a ban phai tim hiéu tién st chay mau cua

bénh nhan.
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Cdu hoi 3 : Ban can thém xét nghiém gi dé chan dodn ?

Lap lai xét nghiém FVIII nhiéu phuwong phap va ban thiy c6 sy khac biét két
qua FVIII gitta 2 phuong phap 1-stage va phuong phap Chromogenic, cong
v6i @6t bién hemizygous missense & gen F8 va diéu nay di dugc xac nhan
trong cac bao céo 1a gy nén sy khac biét két qua FVIII & cac phuong phap
xét nghiém khéc nhau.

No6i chung, xét nghi¢m FVIII chromogenic phu hop hon vdi dang chay méu
nay.

Cdu 4 : Ban sé kiém sodt bénh nhédn ndy thé ndo trong phdu thudt ?

Bénh nhan nay can ting nong do FVIII trudc va sau phiu thuat. DDAVP

chbng chi dinh ¢ bénh nhan Ira tudi nay.

Tém tit : Pay 1a trwong hop cé sw Khac biét két qua FVIII giira cac
phwong phap xét nghiém do sw c6 mit ciia dot bién hemizygous

p.Arg 550His trén gen F8.
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CASE 14
Bénh nhan nam 44 tudi, sang loc xét nghiém dong méu trudc phiu thuat co
APTT kéo dai, FVIII & muc 35 IU/dL. Anh ta dugc bac si phau thuat tu van

rﬁng anh ta bi Hemophilia A thé nhe va can duoc diéu tri dé tang néng do

FVIII trude phau thuat cit ti mat.

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 42 s 21-32s
Fibrinogen (Clauss) 3.9 g/L 2-4¢g/L
1-stage FVIII 35 1U/dL 50 — 1491U/dL

Cdu héi 1: Ban can thém théng tin gi ¢ bénh nhdn ndy va ban sé yéu cau
thém xét nghiém gi ?

Khong co tién sir gia dinh hoac tién st cua bénh nhan go1 y cac r6i loan
chay mau. Panh gia diém chay mau theo ISTH ctia bénh nhan 13 -1. Anh ta
d3 c6 mot s6 van dé y té can tdi hoat dong cua hé thong dong cam mau tuy
nhién khong cé tinh trang chay mau nao dugc béo céo.

Cac xét nghiém thém cho két qua nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 42 s 21-32s
Fibrinogen (Clauss) 39¢g/L 2-4¢g/L
1-stage FVIII 37 1U/dL 50 — 149 1U/dL
Chromogenic FVIII 102 1U/dL 45 — 1491U/dL
vWF:Ag 94 1U/dL 50 - 150 IU/dL
vWF:Act 97 IU/dL 50— 150 IU/dL
Phan tich dot bién gen F8 p.Tyr365Cys -
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Céu héi 2 : Ban can chi dinh thém xét nghiem gi?
Cdu héi 3: Ban sé kiém sodt bénh nhdan nay nhw thé nao trong cudc phdu

thuat?
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DAP AN

Cdu héi 1 : Ban can thém théong tin gi ¢ bénh nhéan nay va ban sé yéu cau
thém xét nghiem gi ?

APTT kéo dai c6 vé nhu 13 két qua do FVIII giam tuy nhién cac yéu tb dong
mau ndi sinh khac ciing nén dugc kiém tra nhu yéu t6 IX, XI va XII. Két qua
PT binh thudng do d6 khong nghi t6i cac thiéu hut yéu té II, V, X. Phu
thugc vao muc do nhay cua xét nghiém trong tung phong xét nghiém
nghiém, PT va APTT c6 thé binh thudng néu nong dd cac yéu t6 > 30
TU/dL.

Tién str chay méu ciing rat quan trong dé xem xét tac dong cua viéc giam
FVIIL

Trong bénh canh giam FVIII, xét nghiém nay nén dugc 1dp lai va xét nghi¢m
thém yéu t6 VWF. Béi vi ddy 14 1an dau tién bénh nhan duoc chan doan nén
can thiét phai xét nghiém FVIII biang phuong phap 2-stage assay hoic
chromogenic FVIII. Thém nira, phan tich dét bién gen F8 cling nén duogc
thwe hién néu ndng d6 FVIII giam.

Céu héi 2 : Ban can chi dinh thém xét nghiem gi?

Khéng c6 tién sir chay mau nao dang cha ¥ do do c6 thé 1a két qua FVIII 1-
stage c6 nham 1an. Xét nghiém VWF binh thuong.

Lap lai xét nghiém FVIII 1-stage thy nong do FVIII van giam tuy nhién két
qua FVIII ¢ xét nghiém Chromgenic binh thuong.

Phan tich dot bién gen F8 xac nhan c6 dot bién hemizygous p.Tyr365Cys.
Dot bién nay da duoc bao cao 1a c6 lién quan téi sy khac nhau cia két qua
FVIII néu do & cac phuong phap khac nhau. Trong thuc hanh, két qua FVIII
bang phuong phap Chromogenic hodc 2-stage phu hop véi dang chay mau
nay.
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Cdu hoi 3: Ban sé kiém sodt bénh nhdan nay nhw thé nao trong cudc phdu
thuat?

Day 1a truong hop bénh nhan co két qua FVIII khac nhau giita cac phuong
phap xét nghiém do dot bién p.Tyr365Cys. Khong can phai diéu tri gi trudc
phau thuat.

Diéu quan trong la bénh nhan nhan thirc dugc tinh trang ctia minh dé tranh
cac van dé trong tuong lai.

T4t ca bénh nhan duoc chan doan céc rdi loan chay mau lién quan dén FVIII
can duoc thyc hién xét nghiém bang ca 2 phuong phap 1a 2-stage FVIII va
chromgenic FVIIIL. Hon nita, phan tich dot bién gen néu nong do FVIII thap
dé khang dinh 1 can thiét.

Tém lai : Piy 1a truwong hop c6 sw khac biét két qua FVIII do dot
bién hemizygous F8 p.Tyr365Cys.
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CASE 15
Bé trai 6 tuan tudi duoc phat hién bat tinh tai nha. Bénh nhan duoc dua vao
bénh vién va thim kham cho thay hinh anh chay méu 16n trong ndo. Mot loat
cac xét nghiém duogc thuc hién, ¢ két qua nhu sau. Két qua cong thirc mau

duoc bao cédo l1a binh thuong.

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14's 11-14s
APTT 35s 28 -345s
Fibrinogen (Clauss) 3.5¢g/L 1.9-3.7g/L

Cdu hoi 1 : Théng tin gi thém sé hitu ich cho chan dodn va ban sé chi dinh
thém xét nghiém gi ?

Két qua sang loc yéu td XIII nhu sau

Bénh nhan: Ly giai hoan toan & 24h
SM Urea FXIII

Mau chimg: Khong ly giai & 24h

Cdu héi 2 : Ban can thém xét nghiém gi ?

Cdu hoi 3 : Bg nhay cua xét nghiém sang loc FXIII ?
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DAP AN

Cdu hoi 1 : Théng tin gi thém sé hitu ich cho chan dodn va ban sé chi dinh
thém xét nghiem gi ?

Thong tin vé tién st can dugc tim hiéu nhu van dé chay mau lac sinh, tién s
gia dinh va pha hé gia dinh ciing can dugc xay dung.

Cac xét nghiém can thém bao gom :

a/ Xét nghiém chuic nang tiéu cau. Dé léy dugc mot lwong mau da cho xét
nghiém ngung tap tiéu cau & ltra tudi nay c6 thé kho khin, nhung xét nghiém
té bao dong chay dé phat hién glycoprotein mang tiéu cau s& hitu ich twong
tu nhu xét nghiém trén PFA-100.

b/ Nong @6 FVIIL IX, VWE. Bénh nhan c6 ndng d6 FVIII, IX giam nhe co
thé co6 APTT binh thudng tuy nhién van co thé bi chay mau nio sau cic chin
thuong nho ¢ ving dau.

¢/ Trong tinh hudng ndy, xét nghiém FXIII 1a can thiét. Nhé rang PT va
APTT c6 thé binh thuong trong truong hop thiéu FXIII.

d/ Ban phai xem xét cac chan thuong khéng do tai nan (NAI) :

Bam tim ¢ tré em khong c6 rdi loan chay mau bam sinh ting theo giai doan
phat trién van dong, nhung khéng thudng gip & tré Ita tudi chua ty di ding
duge néu tré khong bi bao hanh thé chat.

O tré em khong c6 1di loan chay mau bam sinh, hiém khi c¢6 cac bam tim
trén tai, mét, cd va co quan sinh duc (& tit cac la tudi).

Cdu héi 2: Ban can thém xét nghiém gi ?

Xét nghiém sang loc rat goi ¥ kha ning thiéu hut FXIII, d6 1a tinh trang ting
ly giai cuc mau dong do thiéu mang ludi bao boc cuc dong fibrin. Trong tinh
hubng ndy, ban nén yéu cau xét nghiém dinh luong yéu té FXIIL. Hau hét
cac phong xét nghiém thuc hién xét nghiém ELISA FXIIIA va néu bat
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thuong thi s€ lam thém FXIIIB. Mot s6 phong xét nghiém cé thé thuc hién
x€t nghi¢m chure nang FXIII.

Mau ciing c6 thé nén duoc guri di dé thuc hién phan tich gen FXIII. FXIII 1a
mot heterodimer gém 2 tiéu don vi A va B. Hai tiéu don vi nay dugc ma hoa
trén cac gen khac nhau — F1341 va F13B1.

Cau hoi 3: Bo nhay cua xét nghiém sang loc FXIII ?

Xét nghiém sang loc FXIII co thé khong nhay voi su thiéu hut FXIII néu
ndéng do FXIII >10U/dL.

O dira tré nay, xét nghiém ELISA FXIII cho két qua <5 U/dL (khoang tham
chiéu 14 60 -130U/dL) phu hop vé&i chan doan thiéu FXIII niang. Bénh nhan

c6 tién sir chdy mau ron sau sinh va cha me cling c6 tién st lién quan.

[ Tém tit : Pay 1a truong hop chiy mau ndi so do thiéu hut FXIIIL }
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CASE 16

Bénh nhan nam 4 tudi c6 rat nhiéu van dé phat trién, dugc dua to1 bac si nhi
khoa dé tim hi€u cac roi loan chdy mau tiém an. Cau bé co thoi gian dai de
bi bam tim va chdy mau sau phau thuat nhé vung tai miii hong. Khong co

tién st gia dinh nao dugc ghi nhan. Bénh nhan dugc theo doi bdi bac si nhi

khoa vi rat nhiéu cac bat thuong bam sinh va chdm phat trién.

Két qua xét nghiém nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 48 s 11-14s
APTT 39s 28 -34.5s
Fibrinogen (Clauss) 39¢g/L 1.9-3.7¢g/L
Thrombin Time 14 s 12—-14s

Cdu héi 1 : Trén co sé cdc két qua xét nghiém trén, ban sé lam gi tiép theo?

Két qua cua céac xét nghiém yéu to nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
Factor II 103 TU/dL 70 — 130 IU/dL
Factor V 98 1U/dL 75 — 155 IU/dL
Factor VII 34 TU/dL 70 — 130 1IU/dL
Factor VIII 167 1U/dL 75 — 155 IU/dL
Factor IX 99 TU/dL 75 — 155 1U/dL
Factor X 32 IU/dL 70 — 130 IU/dL
Factor IX 86 IU/dL 75 — 155 1U/dL

Cdu héi 2 : Ban gidi thich cdc bat thwong nday nhu thé nao ?

Cdu hoi 3 : Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi ?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Trén co s6 cdc két qua xét nghiém trén, ban sé lam gi tiép theo?
Ca 2 xét nghiém PT va APTT déu kéo dai véi Fibrinogen va Thrombin time
binh thuong, c6 thé giai thich van dé nay nhu sau :

a/ Thiéu vitamin K hodc dot bién mét trong cac gen ma hoa cho céac protein
lién quan toi chuyén hod vitamin K.

b/ Thiéu hut mot yéu 6 riéng 1é cua con duong déong mau chung nhu yéu t6
I, v, IX.

¢/ Thiéu hut nhiéu yéu t6 déng mau, vi du thiéu hut FV va FVIII hoic thiéu
hut FVII va FX.

Cdu héi 2 : Ban gidi thich cdc bdt thwong nay nhw thé ndo ?

Két qua yéu td cho thdy FVII va FX giam. Gen quy dinh cho ca 2 protein
nay nam trén canh dai cta nhiém sic thé sé 13 (13q34). Dot bién mat doan ¢
ving nay lién quan dén nhiéu céc bat thuong bam sinh cong véi tinh trang
giam yéu t6 VII va yéu t6 X. Trén thyuc té, cac gen ndy ban dau duoc xac
dinh trén nhiém sic thé s 13 1a do phan tich di truyén & cac gia dinh co
thiéu hut yéu td VII va yéu t6 X.

Thiéu hut vitaminn K hodc dot bién bam sinh lién anh hudng téi chuyén hoa
vitamin K duogc loai trir boi xét nghiém FII va FIX binh thuong, ca 2 yéu t6
nay déu 1a cac yéu té phu thudc vitamin K.

Cdu hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Phan tich nhi®m sic thé nén duogc thuc hién.

Két qua phan tich nhiém sic thé sau d6 chi ra dot bién mat doan trén canh

dai nhiém sic thé sb 13 (13q14).

Tém tat: Pay la truwong hop thiéu hut két hop yéu to VII va yéu tdé X

do dot bién mat doan trén canh dai nhiém sic thé s6 13 (13q34).
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CASE 17

Bénh nhén nit 23 tudi, nguoi gde Iran téi kham bac si gia dinh do rong kinh.

Bac si yéu cau xét nghiém dong mau va két qua nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 34s 11-14s
APTT 82s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 2.9 g/L 1.5-4.0g/L
Thrombin Time 13 s 10—-13s

Cdu héi 1 : Ban sé tién hanh cdc thiam khém gi thém & bénh nhdn ndy ?

Ban yéu cau xét nghiém FV va FVIIL, c¢6 két qua FV 1a 22 IU/dL va FVIII 1a

23 TU/dL.

Cdu héi 2: Réi loan dong madu nay la gi ?

Cdu hoi 3: Co so di truyén cua roi loan nay la gi ?

Cdu héi 4: Ban lam gi dé kiém sodt van dé rong kinh & bénh nhan nay ?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban sé tién hanh cdc tham kham gi thém & bénh nhan nay ?

Ca PT va APTT déu kéo dai véi Fibrinogen va Thrombin time binh thuong,
c6 thé c6 cac nguyén nhan sau :

a/ Thiéu vitamin K du c6 vé khong c6 kha ning nhiéu 1am vi tién st rong
kinh goi y mot van dé da kéo dai. Tuy nhién cling c6 thé 13 c6 dot bién gen
lién quan t6i con dudng chuyén hoa vitamin K.

b/ Thiéu hut mét trong céac yéu té riéng 1é ctia con dudng dong mau chung.

¢/ Thiéu hut két hop nhiéu yéu t6 dong mau vi du nhu thiéu FV va FVIII
hodc FVII va FX.

Ban nén tim hiéu tién str chay mau cta bénh nhan va xay dung pha hé gia
dinh. Ngudn gbc dan tdc & bénh nhan nay cé nhiéu kha ning s& cé két hon
can huyét va do d6 c6 thé c6 cac rdi loan yéu td dong mau di truyén lan.
Bénh nhan nén dugc kham bai béac si phu khoa dé loai trir cac nguyén nhan
rong kinh khéc.

Cdu hoi 2: Roi loan dong mau nay la gi ?

Chan doan 13 thiéu hut két hop FV va FVIIL Pay 1a rdi loan di truyén lin
bam sinh trong d6 c6 giam hoat tinh ca yéu t& V va yéu t6 VIII do bat
thuong trong protein Lectin Mannose Binding Protein 1 (LMAN 1) hoac
Protein 2 gay thiéu hut nhiéu yéu t§ dong (Coagulation Factor Deficiency
Protein 2 — MCFD2).

Biéu hién kiéu hinh c6 thé nhe hodc biéu hién & giai doan mudn cua cudc
doi.

Néu mot bénh nhan c6 FV gidm thi FVIII nén dugc xét nghiém, diéu nay rat

quan trong.
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Cdu hoi 3: Co so di truyén ciia réi loan nay la gi ?

Bit thuong 2 gen dugc xac dinh 14 nguyén nhan gay ra thiéu hut két hop FV
va FVIII — LMAN I va MCFD?2 ; cic gen nay nén dugc phan tich néu nghi
ngd rdi loan thiéu hut két hop FV va FVIIL

Cdu hoi 4: Ban lam gi dé kiém sodt van dé rong kinh & bénh nhén nay ?

Hau hét cac trudng hop nhu bénh nhan nay s& dap Gng vdi vién tranh thai
két hop (COCP) hodc Tranexamic acid. O mot sd phu nir, vong trdnh thai
giai phong Progesterone co thé giup diéu tri.

Hau hét cac truong hop khong can diéu tri thay thé FV va FVIIL Tuy nhién
trong trudng hop can st dung yéu t6 thay thé thi chi can st dung huyét
tuong c6 FV va khuyén cdo 1a sir dung Solvent Detergent Treated FEP (SD-
FFP). C6 thé s& khong dii néu chi truyén thay thé FVIII boi vi nira doi séng
ctia FVIII ngan hon FV do d6 c6 thé phai bd sung thém FVIII tai to hop.
Phan tich dot bién xac nhan c6 dong hop tr LMAN 1 p.780delT & bénh nhan

nay.

Tém tit : Pay 1a truomng hop thiéu hut két hop FV va FVIII do dot
bién ddng hop tir LMAN 1.
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CASE 18

Bénh nhan nam 23 tudi duoc chan doan Hemophilia A thé nhe (FVIII:C 12
[U/dL) phét hién khi chay mau kéo dai sau nhé ring. Bénh nhan con can
duoc phau thuat nha khoa va ban quyét dinh diéu tri cho bénh nhan véi
DDAVP va Tranexamin acid.

Céu héi 1: Co ché hoat dong cua DDAVP va Tranexamic acid.

Cdu héi 2 : Tac dung khéng mong muon cia DDAVP la gi va ban lam thé
nao dé han ché t6i thiéu cdc tac dung khéng mong muén nay ?

Bénh nhan dugc diéu tri DDAVP va 1h sau diéu tri DDAVP, néng dd
FVIII:C 1a 89 TU/dL. Bénh nhan dugc quyét dinh phau thuat va khong cé gi
bat 6n xay ra trong mo. Tuy nhién sau phau thudt 4 gid bénh nhan cé chay
mau tir noi nho ring va xét nghiém yéu t6 VIII luc nay 1a 14 TU/dL.

Cdu héi 3: Ban binh ludn gi vé truong hop ndy ?

Cau hoi 4: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi dé tim hiéu chi tiét hon ca

bénh nay ?
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DAP AN

Céu hoi 1: Co ché hoat dong cua DDAVP va Tranexamic acid?

Tranexamic acid (TA) 1a dan xuét Lysine téng hop, e ché canh tranh su
hoat hoa Plasminogen thanh Plasmin bang cach gin 4i luc cao va chiém chd
vi tri gan Lysine trén plasminogen.

Tranexamin acid dwoc bai tiét theo nuédc tiéu va chéng chi dinh & cac bénh
nhan c6 tiéu mau. Tranexamin acid co thoi gian ban thai khoang 3,1 gid. No
duoc so sanh 1 hiéu qua gap 8-10 lan so véi EACA.

Cédu héi 2 : Tdc dung khéng mong muén ciia DDAVP la gi va ban lam thé
nao dé han ché téi thiéu cdc tac dung khéng mong muon nay ?

DDAVP la mdt chat twong ty vasopressin tong hop, tac dung chii yéu 1én thu
thé V2 va do d6, phu thudc vao liéu dung, lam ting giai phong FVIII va yéu
t6 VWF tir t& bao ndi mo. Bai vi tac dong chu yéu trén thu thé V2 so véi thu
thé V1, do vay no kich hoat hé théng tin hiéu ndi bao khac, thiéu dic tinh co
mach va uterotonic ciia Vasopressin. DDAVP ciing gdy tiét T-PA tir té bao
ndi moé va do d6 thudng phai cho Tranexamic acid dé han ché diéu nay.
DDAVP 1a mét nonapeptide chong bai niéu manh va gitt nude dan t6i giam
natri mau, day dugc coi la tdc dung phu. Vi ly do nay, DDAVP khong nén
duge chi dinh nhiéu hon 1 1an trong 24h va lugng dich nén dugc gidi han
dudi 1,5 lit trong 24h. Néu ¢ ké hoach sir dung DDAVP thudng xuyén thi
theo ddi dién giai do 1a can thiét.

DDAVP khong phu hop st dung & tré em nho hon 2 tudi hodc ngudi 1on
trén 60 tuoi.

Hiéu qua cia DDAVP ciing ¢6 thé giam dan & cac liéu lap lai — do vay
luong FVIII va VWF tiét ra tir t& bao ndi mod co thé bi gidm & cac liéu
DDAVP sau.
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DDAVP chéng chi dinh ¢ bénh nhan VWD type 2 vi n6 c6 thé gay giam tiéu
cau. N6 khong c6 gia tri trong VWD type 3 hodc Hemophia A thé ning.

Cdu hoi 3: Ban binh ludn gi vé truong hop nay ?

Dép ung giai phong FVIII sau lidu DDAVP déu tién rat tot, tuy nhién nd
nhanh chéng bi thanh thai. Kha nang cao nhét giai thich cho truong hop nay
1a chan doan ban ddu Hemophilia A thé nhe 1a khong dang va thuc ra bénh
nhan bi VWD type 2N. Diéu quan trong 1a nhitng bénh nhan c6 ké hoach str
dung DDAVP nén dugc diéu tri thir dé xac dinh thoi gian ban thai va hiéu
qua tiém nang. Tuong ty thi cic bénh nhan dugc chan doan Hemophilia A
thé nhe can phai duoc chan doan phan biét voi VWD type 2N.

Cau hoi 4 : Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi dé tim hiéu chi tiét hon ca
bénh nay ?

Can phai 1am cac xét nghiém sau

a/ Xét nghiém yéu t6 von Willebrand

b/ Thir nghiém gan FVIII

¢/ Phan tich d6t bién gen quy dinh VWF.

Két qua sau d6 cho thdy kha ning gan khong hiéu qua trong thir nghiém gan
FVIII va phan tich dot bién VWF x4c nhan dong hop tir dot bién VWF
(p.G2811A) din dén thay thé Arginin tai vi tri 854 bang Glutamine
(R854Q).

Tém tat : Pay la trwong hop bénh nhian kém dap ving véi DDAVP,
trong tién sir dwoc chin doan Hemophia A thé nhe nhung khong

chinh xac, thue ra bénh nhan bi VWD type 2N.

56

YhocData.com



Bénh nhan nam 3 tudi bi Hemophilia B thé ning (FIX :C <1 IU/dL), dap
g kém véi diéu tri thay thé FIX. Sang loc chit trc ché dong mau c6 két qua
duong tinh.

Cdu héi 1: Tém tdt co so ciia chat ikc ché & bénh nhan nay ?

Cau héi 2: Tir di liéu dwdi ddy xdc dinh nong do chat vrc ché FIX ¢ bénh

nhan nay ?

DILUTIONS FIX con lai (%)
1/5 33
1/10 55
1/20 68
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DAP AN

Cdu hoi 1: Tém tat co sé ciia chat iec ché ¢ bénh nhan nay ?

Chat trc ché FIX hiém gip (khoang 1-3% bénh nhan Hemophilia B thé ning)
va kha ning xuét hién ting & cic bénh nhan c6 dot bién mat gen F9 hodc dot
bién v6 nghia. Thong thudng, chét (¢ ché s& xuét hién sau 9-12 1an truyén
thay thé FIX.

Sang loc chét trc ché FIX dua trén APTT, trong d6 do thoi gian APTT cua
huyét twong bénh nhén trudc va sau khi tron véi huyét twong binh thudng.
Chét trc ché FIX 1a chat wrc ché ngay lap tirc va do d6 khong can thoi gian
120 phut trong thir nghiém sang loc chat e ché FIX nhu trong truong hop
sang loc chét trc ché FVIIL.

Cau hoi 2: Tw dir liéu dwoi day xac dinh n&ng dé chat ke ché FIX & bénh
nhan nay ?

Duéi day 14 biéu d6 chat (rc ché. Boi vi ¢6 2 huyét twong véi nong do pha
lodng khac nhau, ndng d6 pha lodng 1/10 duogc str dung vi c6 két qua FIX
con lai gan 50 IU/dL nhét. Mot cach khac 13 tinh nong do chat tc ché & ca 3

ndng d6 pha lodng sau do6 13y trung binh.
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Residual FECC (%)
1D

50% &

F0%%

035 0.5 [ 0TS | 1.0 125 1.5 | 175 20
Bethesda Units [Bu] permL. 006 Bu 0.85 Bu 1.575 Bu

a/ Néu chon néng do 1/10 la néng dd 6 chi s6 FIX con lai gﬁn 50 nhat dé
tinh toan, thi néng do chat uc ché thu duoc 13 0.85 x 10 = 8.5 BU.
b/ Néu tinh lugng chat (e ché ¢ ca 3 ndng d6 pha loang thi ¢o :

0.6 x20=12Bu

0.85x10=28.5Bu

1.575x 5=7.875 Bu
Tinh trung binh thi ndng d6 chat tc ché 13 9.5 Bu
Céc bénh nhan Hemophilia B thé ning ¢ chét e ché kho kiém soat diéu vi
nguy co phat trién hoi ching than hu va thém nita 13 phan Gng phan vé voi

yéu to co dac.

[ Tém tit : Pay 1a trwdng hop cé chit wre ché FIX nong dd 9.5 Bu.
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CASE 20

Bénh nhan nir 56 tudi, t6 tién 13 nguodi Do Thai, duoc chi dinh thay van dong

mach chil. Xét nghiém trudc phau thuat c6 két qua sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 61s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 2.9 g/L 1.5-4.0g/L
Thrombin Time 13s 10—-13s
Cong thirc mau Binh thuong

Cdu hoi 1: Ban sé thuc hién thém xét nghiem gi ?

Két qua FXI 1a 15 TU/dL.

Cau hoi 2: Ban sé kiem soat cuoc mo cua bénh nhan nhw thé nao ?

Bénh nhan da c6 mdt cudc mod an toan. Ba ta duoc chi dinh stir dung yéu to

XI ¢6 dic trong va sau phau thuat. 12 ngay sau bénh nhan c6 ri mau tir vj tr

dan luu & nguc. Ban xét nghiém lai FXI co két qua 1 TU/dL.

Cdu hoi 3: Ban gidi thich sw khdc biét két qud FXI trude mé va 11 ngay sau

mo ?
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DAP AN

Cau hoi 1: Ban sé thwc hién thém xét nghiem gi ?

APTT ké o dai nhung PT binh thuong. Pidu ndy goi ¥ thiéu hut mot trong
cac yéu to VIII, IX, XI, XII hodc khang dong Lupus. Tuy nhién dit liéu 1am
sang lién quan toi t6 tién nguoi Do Thai & bénh nhan nay giup ban nghi
nhiéu t&i thiéu hut FXI 1a dang thiéu hut thuong gip hon ¢ ngudi Do Thai.
Céu hoi 2: Ban sé kiém sodt cuéc mé cia bénh nhéan nhu thé nao ?

Két qua FXI 1a 15 TU/dL . Ban chon kiém soat bénh nhin nay bang FXI ¢
dic trude mod do vay ban cé thé kiém soat tudn hoan ngoai co thé bang xét
nghiém ACT (Activated Clotting Time). Ban cling nén tu van lya chon st
dung van tim tir lgn hon 1a stir dung van co hoc dé tdi thiéu thoi gian st dung
thudc chéng dong.

Cdu hoi 3 : Ban gidi thich su khac biét két qua FXI truéc mé va 11 ngay sau
mo?

Bénh nhan di phat trién chat e ché yéu td XI phan tng lai voi yéu t6 FXI
¢ dic duogc truyén. Pay 1a tinh hudng hiém gip va kinh dién dugc thiy ¢
bénh nhan thiéu FXI nang va co lién quan toéi dot bién 1am bién mét hoan

toan FXI, vi du dot bién type II (Exon 5, Glu 117 Stop).

Tém tit : Pay la trwong hop bénh nhan thiéu FXI cé bién chimg

xuit hién chit trc ché FXI sau khi dwoc truyén FXI cb dic.
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Phan 3: Phan tich pha hé di truyén

Mo ta cac ky hi€u sir dung trong pha hé

Hinh vuong 1a nam

Hinh tron 1a nir

Hinh vuong den hodc hinh tron den 1a nam hoac nit bi bénh
Hinh tron ¢6 1 ddu chim & giira 14 nit mang gen

Hinh tron c6 dau “?” ¢ giita 13 nit ¢6 nghi ngd mang gen
Hinh kim cuong 14 thai nhi

Gach chéo qua hinh tron hodc hinh vudng thé hién ngudi da chét

62

YhocData.com



CASE 21
Duéi day 1a pha hé ciia mdt gia dinh Hemophilia A thé nang (FVIII :C <1

TU/dL).
O

I1-1 -2 -3

lI-1 1I-2 111-3 I1I-4

V-1 V-2 V-3

Cau hoi 1 : Tw pha hé trén, 1lI-3 co nguy co la nguwoi mang gen Hemophilia
A thé ndng khéng ?

Cdu héi 2 : Khi ban xem I1I-3 la ngwoi ¢é nguy co mang gen, néu I1-3 quyét
dinh sinh thém con thi nguy co la gi néu dira bé la con trai, né cé kha néing

bi Hemophilia A khong ?
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DAP AN

Cdu hoi 1 : Tu pha hé trén, I1I-3 co nguy co la nguoi mang gen Hemophilia
A thé nang khéng ?

Tir pha hé trén chung ta c6 thé thay 11-2 1a mot ngudi mang gen Hemophilia
A boi vi ¢b ta cd 2 con trai va mot ngudi anh/em bi Hemophilia A. Con gai
III-3 ¢ 1/2 co hoi 13 nguoi mang gen tir pha hé nhung cling ¢6 thé khong
phai vi ¢o ta ¢6 3 nguoi con trai déu khong bi Hemophilia A.

Str dung phan tich Bayesian :

III-3 1a mdt ngud1 mang II1-3 khong mang gen
Kha nang
gen (sy kién xdy ra) (su kién khong x4y ra)
Xéc suat trudc 1/2 1/2
Xac suat diéu kién 12x12x12=1/8 ~ 1
Xéc suat chung 12x 1/8 =1/16 12x1=1/2
Xéc xuat cudi 1/16/ (1/16+1/2) = 1/9 112/ (1/16+1/2) = 8/9

Xac suat truoc :

a/ Xac suét trude cua I11-3 12 mot ngudi mang gen 14 1/2 vi ¢6 4y ¢6 1/2 co
hoi di truyén nhiém sic thé X bat thuong tir me - 13 nhiém sic thé mang dot
bién gen F8.

b/ Nguy co III-3 khong phai 13 mot ngudi mang gen ciing 1 % boi vi ¢ 4y
¢ % co hoi di truyén nhiém sac thé X binh thuong tir me - 14 nhiém sic thé
khong c6 dot bién gen FS.

Xac suat dieu kién :

II1-3 ¢6 3 con trai.
a/ Néu I1I-3 1a mot nguoi mang gen thi xac suat diéu kién rang ca 3 con trai
khong mang gen Hemophilia A ning 1a % x %4 x ¥4 = 1/8 (mdi con trai cuia

II1-3 ¢6 50% co hoi tré thanh ngudi bi bénh néu me ctia ho mang gen).
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b/ Néu I1I-3 khong mang gen thi xac suat diéu kién cta 3 ngudi con trai binh
thudng gan nhu bang 1. N6 khong chinh x4c bang 1 bdi vi ¢6 thé c6 nguy co
ngudi con trai bi bénh vi cac dot bién moi, ti phat.

¢/ Xéc suét diéu kién rang I1I-3 khong phai nguoi mang gen néu cd 4y khong
duge di truyén nhidm sic thé X c6 dot bién gen F8 tir me gan bang 1, d6 1a
o ay khong thé 1a nguoi mang gen néu cd 4y khong nhan nhiém sic thé co
dot bién gen F8 cua me nhung co thé 1a co éy co dot bién gen F8 moi, tu
phat.

Néu III-3 khong mang gen, xac suat diéu kién 12 mot daa con trai sinh ra
binh thuong 1a (1-p) trong d6 p 1a xac suat dot bién gen F8 & nit gidi. Pay 1a
nguy co cuc ky thap (khoang 1/10000) va dé don gian trong tinh todn chung
ta s& bo qua diéu nay va gia dinh rang xac suét ~ 1.

Xdc sudt chung :

Xéc suat chung rang I11-3 1a mot nguodi mang gen [P(C) x P (O/C)] 1a 1/2 x
1/8 = 1/16 va xéc suat chung I1I-3 khéng mang gen [P(NC) x P (O/NC)] 1a
12x1=1/2.

Xac suat cuoi :

a/ Xac suat cudi hodc xac xuit sau ctia quan sat (O — Observation) xay ra
néu sy kién C xay ra dugc tinh tir xac sudt chung (1/2) chia cho tong hai xac
suat chung bang 1/9.

b/ Tuong tu, x4c suit cudi hodc x4c suit sau cua quan sat (O-Observation)
xay ra khi su kién C khong xay ra duoc tinh bang xac suat chung chia cho
tong cic xac sudt chung = 8/9.

Vi vy — chiing ta thdy rang III-3 ¢6 3 con trai binh thuong di thay doi dang
ké kha ning mang gen tir 1/2 sang 1/9 va kha ning khéng mang gen cua I1I-
3lat 1/2 dén 8/9.
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Cdu héi 2 : Khi ban xem III-3 la nguwoi ¢é nguy co mang gen, néu I1I-3 quyét
dinh sinh thém con thi nguy co' la gi néu dira bé la con trai, né cé kha nang
bi Hemophilia A khong ?

Kha nang III-3 1a ngudi mang gen Hemophilia A nang 1a 1/9 vi vay kha
ning cd dy c6 mot bé trai bi Hemophilia A 1a 1/2 (kha niang c6 on trai) x 1/9

(nguy co di truyén nhidém sic thé co dot bién gen F8 tir me) = 1/18.

Tém tit : Pay l1a pha hé Hemophilia A thé ning sir dung phin tich

nguy co Bayesian dé tinh toan nguy co mang gen.
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CASE 22
Pay 1a pha hé ciia mot gia dinh Hemophilia B thé nang (FIX : C <1 TU/dL).

®

-1 -2

|1-1 II-2 -3

Cau hoi 1 : T dir liéu o pha hé trén, nguy co 11-3 la nguoi mang gen hodc
khéng mang gen Hemophilia B thé ndng la bao nhiéu ?

Cdu héi 2 : Néu I-2 ¢6 ké hoach mang thai trong twong lai thi xdc sudt cé dy
co mot con trai bi Hemophilia B thé nang ba bao nhiéu ?

Cdu héi 3 : Ban can thém cdc xét nghiém gi dé xdc dinh tinh trang mang gen

cua 11-3.
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DAP AN

Cau hoi 1 : Tw dir liéu o pha hé trén, nguy co 11-3 la nguoi mang gen hodc
khéong mang gen Hemophilia B thé ndng la bao nhiéu ?

I-2 12 mot ngudi mang gen Hemophilia B thé nang boi vi ¢6 Ay ¢6 2 ngudi
con trai bi bénh. Vi vay kha nang II-3 1a nguoi mang gen hoac khong mang
gen la nhu nhau = 1/2.

Cdu hoi 2 : Néu I-2 ¢6 ké hoach mang thai trong twong lai thi xdc sudt ¢ dy
co mot con trai bi Hemophilia B thé nang ba bao nhiéu ?

Néu I -2 quyét dinh sinh thém mot dua tré thi kha nang ¢ ay c6 mot dtra tré
trai bi Hemophilia B thé nang la 1/2 x 1/2=1/4, boi vi xac suét co éy c6 mot
bé trai 1a 1/2 va x4c suit bé trai d6 bi Hemophilia B 1a 1/2.

Cdu héi 3 : Ban cdn thém cdc xét nghiém gi dé xdc dinh tinh trang mang gen
cua I1-3.

Phan tich gen cua II-1 va II-2 nén dugc thuc hién dé xac dinh dot bién gen
F9 gay nén bénh Hemophilia B trong gia dinh. Piéu nay c6 thé duoc st
dung dé xac dinh tinh trang mang gen cua II-3 va do d6 II-3 ¢ thé nhan thirc
vé viéc ¢b éy 6 thé sinh mot bé trai bi bénh néu co éy ¢ ké hoach sinh con

trong tuong lai.

Tém tit : Pay 1a mot pha hé Hemophilia B thé ning duwgc ding dé
xac dinh nguy co’ mang gen cia ngwoi nir c6 nguy co.
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CASE 23
Du6i ddy 1a pha hé cia mot gia dinh Hemophilia A thé ning.

(&)

[-1 -2

[1-1 11-2 -3

-1 -2 -3 -4

V-1 V-2

Cau hoi 1 : Tw pha hé trén, kha nang 111-3 la nguwoi mang gen hodc khong la
bao nhiéu ?

Cau hoi 2 : Tai sao 11-2 la nguoi mang gen Hemophilia A nang.
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DAP AN
Cdu hoi 1: Tur pha hé trén, kha nang I11I-3 la nguoi mang gen hodc khong la

bao nhiéeu ?

Tir pha hé trén cho thay II-2 chic chin 1 mot ngudi mang gen va vi vay cd
1/2 co hoi rang I1I-3 13 mot ngudi mang gen va 1/2 co hoi ¢o ay khéng mang
gen. I11-3 ¢6 2 ngudi con trai binh thudng va diéu nay lam thay d6i kha ning

c6 Ay 1a ngudi mang gen hay khong.

I11-3 1a mgt nguoi mang gen | 1II-3 khong mang gen
Kha nang
(su kién xay ra) (su kién khong xay ra)
Xéc suat trudc 1/2 1/2
Xac suat diéu kién 12x1/2=1/4 ~ 1
Xéc suat chung 12x1/4=1/8 12x1=1/2
Xéc xuat cudi 1/8/ (1/8+1/2) = 1/5 172/ (1/8+1/2) = 4/5

Xac suat truoc :

Duya vao pha hé va bang trén, xac suat truée [P(C)] rang I11-3 13 ngudi mang
gen Hemophilia A thé nang 1a 1/2 va xac suét trude rang cd ay khéng mang
gen [P(NC)] ciing 1a 1/2. TII-3 ¢6 1/2 co hoi di truyén hoic khong di truyén
nhiém sic thé X bat thudng tir me.

Xac suat dieu kién :

III-3 ¢6 2 con trai binh thuong.
Néu III-3 12 ngudi mang gen thi xac suat diéu kién ca 2 con trai binh thuong
(khong mang gen Hemophilia A) 1 1/2 x 1/2 = 1/4 (mdi con trai cta I11-3 ¢6

1/2 co hoi bi bénh néu me ho 14 ngudi mang gen).
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Néu I1I-3 khong mang gen thi xac suét diéu kién ca 2 con trai binh thudng
gan bang 1. N6 khong chinh x4c bang 1 vi c¢6 kha ning 1a mot con trai s& bi
bénh do dot bién moi.

Xdc sudt chung :

Xac suat chung rang I11-3 1a nguoi mang gen [P(C) x P (O/C)] 1a 1/2 x 1/4 =
1/8 va xac suét chung rang I1I-3 khéng mang gen [P(NC) x P (O/NC)] 1a 1/2
x1=1/2.

Moi quan st sira doi xac suat trude cho phép thiét 1ap xac suét diéu kién cho
mdi gia thuyét st dung thong tin cudi nhu két qua cua nghién ctru phét hién
ngudi mang gen hodc trong pha hé da mo ta - bang chimg 1a I11-3 ¢6 2 con
trai binh thuong. Xac suat diéu kién 1a x4c suét III-3 c6 2 con trai khong bi
bénh néu cb 4y 1a ngudi mang gen hodc khéng. Xac suit két qua cho mdi
kha ning dugc goi 1a x4c suat chung va dugc tinh bang nhan xac suat trudc
v6i xac xuat diéu kién.

Xac suat cuoi (hodc xac suat sau) :

Xac suit cubi téng thé cho mdi su kién dugc dinh nghia la xac suét sau hodc
xac sudt quan hé va dugc tinh bang cach chia xac suat chung cia mdi su
kién cho tong cac suat chung. Phai chac chan rang tong cac xac suat sau phai
bang 1.

Nhu vay trong pha hé - kha nang III-3 14 ngudi mang gen Hemophilia A 1a
1/2 dua hoan toan vao viéc me cb 4y la ngudi chic chian mang gen nhung
xéac sudt ndy thay d6i 1 1/5 co hdi co Ay mang gen va 4/5 co hoi co ay khong
mang gen néu chung ta nhin nhan mot thyc té rang c6 dy c6 2 nguoi con trai
khong b1 bénh.

Phan tich dot bién gen cua mdt nguoi dan 6ng bi bénh nén dugce thuc hién dé
xac dinh nguyén nhan dot bién gen F8 trong gia dinh va sau d6 két qua sé
duoc sir dung dé phan tich tinh trang mang gen cua I11-3.
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Cau hoi 2 : Tai sao 1I-2 la nguoi mang gen Hemophilia A nang.
II-2 chic chan 1a mot ngudi mang gen Hemophilia A vi ¢6 4y ¢ 2 con trai

bi bénh va thém nita, 1 ngudi anh/em cia cd ay ciing bi bénh.

Tém tit : Pay la pha hé gia dinh Hemophilia A thé ning, minh hoa
gia tri ciia phén tich nguy co Bayesian dé xac dinh kha niing mang

gen ¢ phu nir ¢6 nguy co.
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CASE 24
Trong pha hé dudi day, II-3 tir vong vi xuat huyét so sinh do bénh thiéu hut
Protein C dong hop tir. II-1 yéu ciu xét nghiém gen dé danh gia nguy co liéu
con ctia ¢d dy (I1I-1) co thé bi bénh thiéu Protein C dong hop tir hay khong .
Dé 1am bai tip nay, gia dinh rang tan suat bénh thiéu hut Protein C dong hop

tu 1a 1/1000.

-1 [I-2 11-3

111-1

Cdu héi 1: Kha nang II-1 1a ngueoi mang gen bénh thiéu hut Protein C bao
nhiéu ?
Cau héi 2: Khd nang III-1 dong hop tir bénh thiéu hitt Protein C la bao

nhiéu ?
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DAP AN

Cau hoi 1 : Kha néng II-1 la nguoi mang gen bénh thiéu hut Protein C bao
nhiéu ?

Tir pha hé trén chang ta c¢6 thé xac dinh II-1 ¢6 2/3 co hoi di truyén gen
Protein C (PROC) tir bd me. Chung ta biét rang c6 Ay khong bi bénh thiéu
hut Protein C déng hop tir, vi vy ching ta s& bo qua viéc tinh toan kha niang
mac bénh cta co dy. Xac suat 2/3 twong tu nhu cac anh chi em khoé manh
ctia bat ky ai c6 bénh 1y di truyén l3n trén nhiém sac thé thudng.

Cau héi 2 : Kha néang III-1 dong hop tir bénh thiéu htt Protein C la bao
nhiéu ?

Kha ning sinh ra mot em bé bi thiéu hut Protein C dong hop tir 1a 2/3 x
1/1000 x 1/2 = 1/6000.

Xéc sudt mot cap doi khong bi bénh sinh ra mot con bi bénh di truyén lan
nhiém sic thé thuong 1a két qua xac suat mang genctia mdi ngudi nhan voi
1/4 — x4c sudt ca 2 déu di truyén gen bi bénh cho dira tré néu ho mang gen.
Mot cach khac dé xac dinh kha ning nay 14 :

2/3 (x4c suat II-1 mang gen) x 1/2 (kha nang II-1 mang gen va di truyén gen
bénh cho con) x 1/1000 (kha nang I1-2 1a nguoi mang gen (PROC) khong
duoc chan doan x 1/2 (kha nang I11-2 14 ngudi mang gen va di truyén gen d6
cho con) =2/3 x 1/2 x1/1000 x 2 = 1/6000.

Phén tich d6t bién gen PROC trong gia dinh nay 14 diéu quan trong dé xac
dinh chinh xdac tinh trang mang gen va do d6 du doan chinh xac xac suat mot

dira tré bi thiéu hut bénh thiéu hut Protein C.

Tém tit : Pay 1a trwdng hop phin tich nguy co trong mdt gia dinh

¢6 bénh thiéu hut Protein C.
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CASE 25
Trong pha hé dudi ddy, II-1 bi VWD type 2. Anh ta va vo mudn biét nguy
co con cua ho (ITI-1) cting bi VWD type 2 khong ?

-1 -2

= O

-1 11-2 11-3

[11-1

Céu héi 1 : Xéc sudt III-1 bj VWD type 2N ?
Cau héi 2 : Xéc sudt II-3 bi VWD type 2N ? (gid dinh rang tan sudt VWD 2N
di hop tir trong céng dong la 1/750).

Cdu hoi 3 : Xét nghiém gi sé cé gid tri dé chdn dodn trong gia dinh nay ?
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DAP AN

Cau hoi 1 : Xdc suat ITI-1 bi VWD type 2N ?

VWD type 2N dugc di truyén lin trén nhidm sic thé thuong, vi vay II-1 1a
ddng hop tir hoidc di hop ttr két hop dot bién dan dén khiém khuyét kha ning
gan v4i FVIII cia VWE. Trong mét s6 trudng hop, mat gen va dot bién di
hop tir 2N ¢6 thé din dén kiéu hinh tuong tu, d6 1a truong hop gia dong hop
tir nhung trong nhitng tinh huéng nay noéng d6 vWF thudng giam trong khi
VWD 2N kinh dién thi nong d6 vWF (ca mién dich va chirc ning) déu binh
thuong hodc gan binh thuong.

Tan sudt VWD 2N di hop tir trong cong dong (dé bao cho) 1a 1/750. Vi vay
nguy co III-1 bi VWD 2N 1a 1 x 1/750 x %2 = 1/1500.

III -1 s& di truyén 1 allele vVWF bat thuong tir bd 1I-1 nhung c6 1/2 co hoi di
truyén allele bi bénh tir me II-2 néu me 13 ngudi mang gen va kha ning ba
me mang gen la 1/750.

Mot cach khéac dé tinh xac suat nay 1a :

= 1 (kha nang II :1 mang gen — anh ta bi bénh nén kha ndng nay = 1) x 1
(kha ning anh ta di truyén gen bénh cho con) x 1/750 (x4c suét II-2 mang
gen) x % (kha nang I1-2 truyén gen bénh cho con) =1 x 1 x 1/750 x 1/2 =
1/1500.

Cau hoi 2 : Xac suat II-3 bi VWD type 2N ? (gid dinh rang tan suat VWD 2N
di hop tir trong cong dong la 1/750).

Gia dinh rang I-1 va I-2 khong bi VWD 2N thi ¢6 vé nhu ca 2 mang d6t bién
di hop tir 2N bdi vi II-1 bi bénh. Vi vay, II-3 ¢6 1/4 co hdi bi bénh 2N VWD

(1/2 x %) néu cho rang ca bé me déu mang gen.
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Cdu hoi 3 : Xét nghiém gi sé cé gid tri dé chan dodn trong gia dinh nay ?

Phén tich dot bién co thé gitip tich dé xac dinh bat thudng di truyén va do do
xac dinh chinh xac nguy co III-1 ¢6 thé bi VWD 2N hay khong, 1I-3 1a
ngudi mang gen hay 13 nguoi bi bénh. Thir nghiém gian FVIII ciing ¢6 gia tri
dé xac dinh xem II-3 ¢ bi bénh khéng tuy nhién xét nghiém nay hién nay

khong con dugce st dung.

Tém tit : Pay 1a trwong hop xic dinh kha niing bi bénh VWD 2N

ciia cac thanh vién trong mot gia dinh c6 bénh VWD 2N.
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CASE 26

Trong pha hé sau day, I-1 12 bénh nhan Hemophilia A thé nang (FVIII :C <1

IU/dL) va vo anh ta (I-2) bt VWD 2N.

-1 -2

-1 -2 -3

[1-1
bau 1a nguy co cho II-1 :
Cau hoi 1 : Ho sé co mot con trai bi Hemophilia A thé nang ?
Cau hoi 2 : Ho sé co mot con trai bi VWD 2N ?
Cau hoi 3 : Ho sé co mot con gai la nguoi mang gen Hemophilia A nang ?

Cau 4 : Ho sé co con gai bi VWD 2N ?
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DAP AN

Cau hoi 1 : Ho sé co mot con trai bi Hemophilia A thé nang ?

II-1 chic chin 12 mdt ngudi mang gen Hemophilia A boi vi bd cua cb Ay 1a
bénh nhan Hemophilia A. Vi vay nguy co ho c6 mot con trai bi bénh 1a 1/4
(1/2 co hoi 1a con trai va 1/2 co hoi di truyén gen F8 bat thuong tir me).

Cau hoi 2 : Ho sé co mot con trai bi VWD 2N ?

Tan suat vWD 2N dj hop tir trong cong dong 1a 1/750. Vi vay, nguy co II-1
va II-2 c6 mot dira tré bi VWD 2N 1a 1 x 1/750 x 1/4 = 1/3000.

Mot cach khéac dé tinh xac suét ndy :

= 1 (kha nang II-1 1a ngudi mang gen) x 1/2 (kha nang II-1 di truyén gen
bénh cho con) x 1/750 (kha ning I1-2 mang gen ) x 1/2 (kha nang II-2 truyén
gen bénh cho con néu mang gen) = 1/3000.

Cau hoi 3 : Ho sé co mot con gai la nguoi mang gen Hemophilia A nang ?
II-1 chic chan 1a ngudi mang gen Hemophilia A vi bd ciia ¢o ta bj bénh. Do
vay ¢o Y4 co hoi co Ay sé& di truyén gen F8 bénh cho con gai.

Cau 4 : Ho sé co con gai bi VWD 2N ?

VWD 2N khong phai 12 bénh di truyén lién két nhidm sac thé gidi tinh, vi
vay con trai va con gai c6 kha nang bi bénh nhu nhau — (xem dap an cau hoi
2).

Chu ¥ : Khong c6 ti 16 mac that nhung dugce gia dinh dé don gian phép toan.

Tém tit : Pay 1a trwong hop danh gia nguy co di truyén trong mét
phé hé ¢6 ca bénh VWD 2N va bénh Hemophilia A thé niing.
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CASE 27
Bénh nhan nam 45 tudi (I-1) bi huyét khéi tinh mach sau (DVT), sau do
dugc chan doan 13 thiéu hut Antithrombin type 1 (AT :Act 45 U/d]). Anh ta
va vo (I-2) ban khoan liéu anh ta co di truyén bénh nay cho 3 dta con hay
khong. Vg anh ta (I-2) ¢6 Antithrombin chirc nang binh thuong. Bénh nhan
can ban tu van vé kha nang bi bénh cta 3 dira con cia anh ta.

Chu ¥ : Thiéu hyut AT 1a di truyén trdi trén nhiém sac thé thuong.

O

|- 1 -2

? ? ?
I1-1 -2 11-3

Céu héi 1 : Kha ning ca 3 dira tré déu bi bénh thiéu AT ?

Cdu héi 2 : Kha néng 3 dira tré déu binh thuong ?
Cdu héi 3 : Kha néng 1 trong 3 dira tré bi bénh thiéu AT ?
Cdu héi 4 : Kha néng 2 trong 3 dira tré bi bénh thiéu AT ?
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DAP AN

Chung ta c6 thé tra 101 cac cau hoi trén bang viéc st dung tam giac Pascal,

duoc xac dinh bang mé rong (p+q)". Dudi day 1a so db :

Number of possible
combinations

Sample Size

Expansion of [p+q'
1] pansion of [p + ]

1 p q ?
2 p iy q 3
3 P ] 3y q i
1 X Iy b’y Ing ) §
5 ) 'y 10y 10p'y’ bpq’ ¢ 6
b X by 15" 20p'q’ 15’ fpg' q 7
n p ' " q nH

p = xé4c sudt mot sy kién khong xay ra (¢ day 1a khong di truyén bénh)

q= x4c suat su kién xay ra (di truyén bénh)

n : tong bénh (trong trudng hop nay 13 sb con thuc té hodc du dinh cb)

Cdu héi 1 : Kha nang ca 3 diva tré déu bi bénh thiéu AT ?

Néu gia dinh c¢6 3 con (n=3), thi xac suit dé ca 3 con déu bj bénh thiéu hut
AT 14 (q)’ trong d6 q = %4, nhu vay kha niang nay = (1/2)° =1/8.

Cdu hoi 2 : Kha nang 3 dira tré déu binh thuong ?

Nhé rang day 1a bénh di truyén trdi trén nhiém sic thé thuong, nguy co di
truyén allele bénh tir cha me cho con 1a 1/2 va khong di truyén gen bénh
cling 13 1/2. Do vay co hdi dé ca 3 dira tré déu binh thuong = (p)’ = 1/8.
Cdu héi 3 : Kha nang 1 trong 3 dira tré bi bénh thiéu AT ?

Kha nang 1 trong 3 dua tré bi bénh va 2 dua kia binh thuong = 3pg2 =3 x
1/2 x (1/2)*= 3/8.
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Cau hoi 4 : Kha ndng 2 trong 3 dira tré bi bénh thiéu AT ?
Kha ning 2 dira tré bi bénh con 1 dura tré binh thuong = 3p° q = 3/8.
Néu ho c¢6 thém mot dira con nita trong twong lai thi n=4, nhung cach tinh

nguy co twong tu, ching ta ap dung vao cong thirc vdi n = 4.

Tém tit : Pay 1a truong hop phac thio sir dung tam giac Pascal dé

xac dinh nguy co di truyén ciia mét bénh di truyén trdi nhiém sic

thé thuong.
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CASE 28
Dudi day 1a pha hé cia mot gia dinh Hemophilia A thé niang (FVIII :C <0.01
IU/ml). Sang loc doét bién dao doan Intron 1 va Intron 22 cia gen F8 khong
xéac dinh duoc dot bién. Vi vay, phan tich lién két duoc st dung dé xac dinh

tinh trang mang gen cua I1-3.

O,

-1 |-2

4.8 4.8 6.2
0.8 0.8 0.8
2.8 5.8 2.8

Q,

I1-1 -2 11-3 -4 -5
4.8 6.2 4.8 4.8 4.8 6.2
0.8 0.8 0.8 0.8 0.8 0.8
5.8 2.8 28 5.8 5.8 28
SNP (RFLP) Vi tri Alleles (KB)
Intragenic
Xba I Intron 22 4.8/6.2
Bcell Intron 18 0.8/1.1
Extragenic
Bgl 11 Extragenic 2.8/5.8

Cdu héi 1: Tai sao khang dinh I-2 chdc chdn la nguwoi mang gen

Hemophilia A ?

Cau hoi 2 : 1I-3 la nguoi mang gen hay khong ?
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DAP AN

Cau héi 1: Tai sao khang dinh I-2 chdc chan la nguwoi mang gen
Hemophilia A ?

I-2 chic chan 13 nguoi mang gen Hemophilia A vi cd dy c6 2 con trai bi
bénh. C6 mot con trai bi bénh va khong cé ai khac trong gia dinh bi bénh
Hemophilia A khong thé xac dinh nguodi me chic chin mang gen vi bénh ¢
thé xuat hién do cac dot bién mdi. Trong thuc hanh, 85% céac ba me c6 1 con
bi Hemophilia A sau d6 duoc xac dinh 1a ngudi mang gen bang phan tich
gen F8.

Cau hoi 2 : 1I-3 la nguoi mang gen hay khong ?

Trong pha hé trén, dot bién gen F8 c6 haplotype 4.8-0.8-5.8 kb (xem II-1 va
II-4). Hai nguoi con trai khac khong bi Hemophilia A c6 haplotype khac di
truyén tir me 1 6.2-4.8-2.8 kb). II-3 phai duogc di truyén haplotype 4.8 -0.8 —
2.8 kb tir bd (I-1) va do vay haplotype 4.8-0.8-5.8kb phai duoc di truyén tir
me. Haplotype ndy c6 lién quan voi dot bién gen F8, nhu vy II-3 1a ngudi
mang gen Hemophilia A nang.

Trong pha h¢, allele 0.8/1.1kb va 4.8/6.2 kb dai di¢n cho SNPs noi gen do
vy co hoi két hop 1a khong dang ké. Tuy nhién SNP 2.8/5.8kb 1a ngoai gen,
do d6 c6 5% co hoi két hop xay ra. Ly tuong 13, khi c6 thé, diu 4n ndi gen
duoc wa thich hon dau 4n ngoai gen va néu chi c6 ddu an thong tin 13 ngoai
gen thi sy két hop cac diu 4n nay co thé giam nguy co danh gia sai tinh
trang mang gen do két hop.

Rét hitu ich néu nhé rang chi 5% bénh nhan Hemophilia A khong co dot
bién gen F8. Gia dinh rang chan doan Hemophilia A 1a dung thi cac phan

tich lién két nén duge thuc hién sau do.

Tém tit : Pay la trwomg hop danh gia tinh trang mang gen trong gia
dinh Hemophilia A bang phén tich lién két.
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CASE 29

Bénh nhan nam 49 tudi duoc chuyén téi Bénh vién dé tim hiéu nguyén nhan

APTT kéo dai.

Két qua dong mau nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 19s 11-14s
APTT 74 s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 3.4 g/L 2-4¢g/L
S6 lugng tiéu cau 259x 10°/L 150 —400 x 10” /L

Cdu héi 1 : Hay binh ludn vé két qua trén ?

Cdu hoi 2 : Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi ?

Cac ket qua xét nghiém sau dé co6 két qua nhu sau :

a. Chutrc ndng gan : binh thuong

b. Cong thirc mau : binh thuong
c. Nhom mau : Nhom B Rh+

YhocData.com

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 19 11-14s
APTT 74 s 23-35s
Factor 11 0.89 IU/mL 0.52 - 1.45 IUmL
Factor V 0.08 IU/mL 0.49 — 1.48 IU/mL
Factor VIII 0.289 TU/mL 0.5—-1.51U/mL
Factor X 1.01 TU/mL 0.5-1.51U/mL
VWEF: Act 1.44 TU/mL 0.41 —-1.27 IU/mL
VWF:Ag 1.94 TU/mL 0.53 — 1.49 IU/mL
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LA Screen

dRVVT: 1.77
dRVVT + PL
Correction: 7.91%
LA APTT ratio: 1.15

dRVVT: 0.00 - 1.19
dRVVT + PL
Correction <22%
LA APTT ratio:
0.0-1.29

Cdu héi 3 : Nhdn xét céc két qud trén ?

Cdu héi 4 : Chin dodn ciia ban la gi va ban cdn thém xét nghiém gi ?

Cdu héi 5 : Tom tdt co ché ciia cdc bdt thuong ndy ?
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DAP AN

Cdu hoi 1 : Hay binh ludn vé két qua trén ?

Xét nghiém sang loc cho thdy PT va APTT déu kéo dai. Co rat nhiéu kha
nang gia thich cho hién tugng trén :

a/ Thiéu nhiéu yéu t6 dong mau, vi du FV va FVIII ; thiéu cac yéu t6 phu
thudc vitamin K (II, VII, IX, X).

b/ Thiéu hut cac yéu t6 con dudng déng mau chung (11, V, X). Xét nghiém
Fibrinogen binh thuong nén loai trir APTT va PT kéo dai do nguyén nhan
nay.

¢/ Khang déng Lupus c6 kha ning gy cac bat thuong nay. Khang dong LA
gy kéo dai APTT va trong mot s6 trudong hop @e ché hoat dong cua yéu to
II dan dén giam FII (Prothrombin) va kéo dai PT.

Cau hoi 2 : Ban sé chi dinh thém xét nghiem gi ?

Mixtest : Xem PT va APTT c6 vé binh thuong trén hon hop MIX khong ?
Yéu t6 dong mau : 11, VII, IX, X, V, VIIL.

VWF d¢ loai trir bénh VWD

Sang loc khang dong Lupus

Ban cling nén 1ap lai xét nghiém PT va APTT dé khéng dinh két qua. Trong
thuc té, tat ca cac phong xét nghiém nén lam viéc nay dau tién.

Cdu hoi 3 : Nhdn xét cac két qua trén ?

Két qua xét nghiém thém ching minh PT va APTT kéo dai do FV va FVIII
giam . Diéu nay goi y nhiéu téi bénh thiéu hut két hop FV va FVIIL.

dRVVT duong tinh va goi ¥ su c6 mat khang dong lupus LA nhung khong
binh thuong vd1 dRVVT + PL, hon ntta LA APTT trong giéi han binh
thuong. Pay 1a truong hop sang loc khang dong Lupus duong tinh gid do
yéu to V va VIII giam.
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Cdu hoi 4 : Chan dodn ciia ban la gi va ban can thém xét nghiém gi ?

Cac xét nghiém thém khang dinh c6 giam FV va FVIII va chan doan so bo 1a
thiéu FV va FVIII két hop.

Céc xét nghiém yéu t6 nén duoc 1ap lai dé khang dinh két qua 1a ding.

Phén tich gen LMAN 1 va MCDF 2 nén dugc thyuc hién dé xac dinh dot bién
gen gidi thich cho hién tugng FV va FVIII giam.

Céc thanh vién trong gia dinh ciing nén dugc kiém tra dé phat hién tinh trang
bénh (néu co).

Cadu héi 5 : Tém tit co ché cua cdc bat thwong nay ?

Thiéu hut két hop FV va FVIII 1a bénh do dot bién di truyén lan trén nhiém
sic thé thuong voi ti 16 mic khoang 1/100.000 — 1/1000.000 trong cong
ddng. Roi loan nay phd bién hon & cic qudc gia co két hon can huyét.

R&i loan nay xudt hién do dot bién gen LMANI (ném trén nhiém sic thé sb
18 ;q21) hodc dot bién gen MCFD2 (nam trén nhiém sic thé s6 2). Phic hop
LMANI-MCFD2 duoc cho 12 mot thu thé trung gian, van chuyén FV va
FVIII tir ER t6i thé Golgi qua khoang trung gian.

Phan tich dot bién gen LMANI va MCFD2 duoc thuc hién va xac nhan dot
bién 780delT & gen LMANI.

Dot bién gen LMAN]1 uéc tinh chiém 70% céc ca thiéu hut FV va FVIII két
hop va chi bao gom d6t bién null. Pot bién gen MCFD2 chiém khoang 30%

cac ca bénh va bao gom ca dot bién null va dot bién vé nghia.

Tém tit : Pay 1a trudong hop thiéu hut FV va FVIII do ddng hop tir
dot bién 780delT trén gen LMANI.
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CASE 30

Bénh nhan nit 32 tudi dén kham béac si gia dinh vi Giam tiéu cau kéo dai.

Két qua cong thirc mau nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
Hb 120 g/L 115-160 g/L
WBC 8.2x 10°/L 4.0-11.0x 10°/L
Tiéu cau 79 x 10’ /L 150 - 400 x 10°/L
MCV 81 fL 80 -100 fL
MPV 14.3 fLL 94-123fL
Phan loai bach cau Binh thuong

Cdu héi 1 : Nhitng két qua nay goi y diéu gi va can cé cdc chan dodn phdn
biét nao?

Cdu hoi 2 : Ban sé chi dinh thém nhitng xét nghiém nao ?

Xét nghiém lai cong thirc mau va chi dinh lam ti€éu ban mau ngoai vi. Cac
xét nghiém nay déu khang dinh tiéu cau kich thudc 16n véi nhudm thong
thudng. Hong ciu va hinh thai bach cau binh thuong, khong ¢ bang chimg
ctia thé Dohle.

Chtrc ning gan than khong c6 bat thuong.

Khang thé khang nhan 4m tinh va vi vay loai trir tinh hudng c6 ty khang thé.
Tim hiéu ti mi tién st chay mau phat hién bénh nhan c6 xuét huyét kéo dai

va hon nira, cha me bénh nhan 1a anh em ho gan.
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Két qua xét nghiém ngung tap tiéu cau ¢ bénh nhan nhu sau

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu

ADP 3.3 uM 47 AU/min > 39 AU/min
ADP 6.6 uM - > 39 AU/min
Arachidonic acid (AA) 55 AU/min > 57 AU/min
0.5nM

Collagen 0.6pg/mL 66 AU/min > 52 AU/min
Ristocetin 0.77 pug/mL 0 AU/min > 64 AU/min
Ristocetin 0.2 pg/mL 0 AU/min > 20 AU/min

Két qua phan tich tiéu ciu bang phuong phap té bao dong chay co két qua

nhu sau :

Xét nghiém

Két qua bénh nhan

Chtng

CD41

99%

100%

CD42B biéu hién yéu khi so sanh véi miu binh thuong

Chu ¥ : CD42B 1a d4u 4n bé mit tiéu cau giam khi so sanh v6i mau chimg

binh thuong.

Két qua sang loc dong mau va yéu té vWF co két qua nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan | Dai tham chiéu
PT 13s 11-14 s
APTT 34s 23 -35s
Fibrinogen 3.1g/L 2.0-4.0 g/L
VWEF: Act 95 IU/mL 50 -150 IU/mL

Cdu hoi 3 : Dya vao cdc két qua trén, chan doan co thé la gi ?

Céu héi 4 : Ban can chi dinh thém xét nghiém gi ?
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DAP AN

Cau hoi 1 : Nhitng két qua nay goi y diéu gi va can cé cdc chan dodn phan
biét nao ?

Két qua cong thirc mau co biéu hién tiéu cau 16n, do vay nhin chung c6 2
cach giai thich nhu sau :

a/ Bénh tiéu cau 16n di truyén

b/ Bénh tiéu cau 16n mic phai, vi du Giam tiéu cau mién dich (Immune
Thrombocytopaenia — ITP).

Cau hoi 2 : Ban sé chi dinh thém nhitng xét nghiém nao ?

Tién str xudt huyét nén duoc diéu tra ti mi dé xem xét kha ning cua cic bénh
roi loan chdy mau bam sinh. Néu khong c6 tién sir xuat huyét hodc cac van
dé chi méi bt dau trong thoi gian gan ddy thi goi ¥ mot bénh méc phai hon
1a mot bénh di truyén.

Pha hé gia dinh nén duogc thiét 1ap, diéu nay gitp tim hiéu cac bénh réi loan
chay mau bam sinh hodc céc két hon can huyét trong gia dinh.

Nén chi dinh phét lam mau ngoai vi. Xét nghiém nay s& gitip xem xét hinh
thai tiéu cu, ddnh gia xem ching c6 binh thuong hay khong. Néu hinh thai
tiéu cau khong binh thuong, né c6 thé 1a hoi chimg tiéu cdu xam (Gray
Platelet Syndrome). Hon nira, hinh thai Neutrophil nén dugc xem xét cin
than dé tim kiém suc c6 mat cua thé Dohle. Thé Dohle trong bao tuong cua
bach cau trung tinh trong ddi khong dic hiéu, né ¢ thé c¢é trong trudng hop
phan mg viém cip hodc trong bénh canh nhiém tring. Tuy nhién, khi co
hinh 4nh tiéu cau to cong véi phat hién thé Dohle thi c6 thé nghi tdi cac bat
thuong tiéu cdu bam sinh nhu bat thuong May-Hegglin, hoi ching
Sebastian, hdi ching Fechtner hodc hdi chung Epstein. Hon niia, tim théy
thé Dohle ciing hitu ich dé loai trir cac bat thuong chtrc ning tiéu ciu bam
sinh nhu hdi chting Bernard Soulier.
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Sang loc khang thé khang nhan ANA va khang thé khang ds-DNA 1a logic
va néu duong tinh, c6 thé nghi t6i tiéu cau kich thude 16n 13 van dé mic phai
dan dén ting pha huy tiéu cdu & mau ngoai vi. Tiéu ciu méi sinh kich thude
16n hon tiéu ciu trudng thanh va do vay thé tich tiéu cdu MPV chuyén phai,
chinh la ting MPV.

Xét nghiém chirc ning tiéu cau 1a xét nghiém can lam.

Mot s6 trung tam c6 thé sir dung phuong phép té bao dong chay dé tham do
su ¢6 mat hay khong ctia cac thu thé chia khoa (Gplb-V-IX va Gpllb-Illa)
trén bé mat tiéu cau, diéu nay c6 thé giup ich chan doan.

Céc xét nghiém dong mau co ban va xét nghiém vWF nén dugc thuc hién.
Mic da VWD type 2N va VWD type 2B c6 lién quan dén giam tiéu cau
nhung thé tich tiéu cau thuong trong giéi han binh thuong.

Phén tich gen. Pay 1a phan quan trong, nhung ¢ thé tri hodn dén sau khi da
c6 day du cac xét nghiém khac.

Cdu hoi 3 : Dua vao cac két qud trén, chan dodn c6 thé la gi ?

Giam ngung tap tiéu cau véi Ristocetin nhung binh thudng véi cac chat kich
tap tiéu cau khac cho thiy bat thuong phic hop Gplb-I-X cua tiéu cau. Xét
nghiém té bao dong chay cho biét diu 4n CD41 binh thudong. CD41 nhan
biét thu thé GplIb trén bé mat tiéu cau (chudi integrin alpha IIb) 1a chudi
khong lién két cong hoa tri véi Gpllla (chudi integrin beta 3) dé tao nén
phirc hop GplIb/Illa. Piéu nay gitup loai trir chan doan Suy nhuoc tiéu cau
Glanzmann.

Biéu hién yéu CD42B trén mang tiéu cau so sanh véi mau ching phu hop
v6i xét nghiém chirc ning tiéu cau va chi ra bat thuong trén thu thé Gplb-V-
IX trén mang tiéu cau.

Cac két qua nay phu hop véi chan doan Hoi chimng Bernard Soulier.
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Céu héi 4 : Ban can chi dinh thém xét nghiem gi ?

Phan tich gen nén dugc thuc hién dé tim kiém bat thuong trén gen ma hoa
cho phtrc hop Gplb-V-IX.

Két qua chung minh dot bién ddéng hop tir gen GP9 (c.182 A>G,
p.Asn61Ser). Dot bién nay lam suy yéu phirc hop Gplb-V-IX va do d6 giam

tuong tac cua ti€u cau voi yéu to vWF dan dén ki€u hinh cua bénh nhan.

Tém tit : DAy la truwong hop hdi chirng Bernard Soulier do ddt bién
gen GP9, 1a dot bién din dén suy yéu phirc hop thu thé GpIb-V-IX

trén bé mat ti€u cau.
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Phan 4: Bat thwong chirc niing ti¢u ciu

Ban dugc yéu cau nhan xét két qua ngung tap tiéu cau sau:

. Ti 1¢ ngung tap
Chat kich tap

Bénh nhan Chung
ADP (2umol/L) 0% 100%
Adrenaline (2pmol/L) 0% 100%
Collagen (1 mg/ml) 0% 100%
Ristocetin (1.5 mg/ml) 54% 100%
Ristocetin (0.5 mg/ml) 0% 0%

Cdu hoi 1 : Nhan xét cac ket qua trén va dwa ra cac chan doan co thé ?

Cdu hoi 2 : Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi ?
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DAP AN

Cdu hoi 1 : Nhdn xét cic két qud trén va dwa ra cdc chan dodn c6 thé ?

Két qua trong bang cho thay tiéu cau khong ngung tap véi hau hét cac chat
kich tap (ADP, Collagen, Adrenaline) nhung ngung tap tiéu cau (thyc ra 1a
chtrc nang dinh — agglutination) véi Ristocetin (& ndng do cao) binh thuong,
mac du day cling 1a ngung tap khong hoan toan.

C6 2 hudng giai thich cho hién tugng trén :

a/ Glanzmann’s Thrombasthenia (GTT) trong d6 c6 su khiém khuyét & thy
thé GplIb/Illa.

b/ Bat thuong Fibrinogen. Fibrinogen can thiét dé chtrc ning tiéu cau binh
thuong va néu khong co Fibrinogen, tiéu cau khong thé ngung tap.
Fibrinogen khong can cho hoat dong cua Ristocetin, do do hién tuong dinh
(khong phai 1 ngung tap vi ngung tap cin su gan ciia Fibrinogen véi thy thé
GPIIb/Illa) van quan sat dugc tuy nhién thuong chi c6 song thtr nhat, vi
song thir 2 can co su hoat hoé cta thu thé GPIIb/IIIa va gén voi Fibrinogen.
Cau hoi 2 : Ban sé chi dinh thém xét nghiem gi ?

Céc xét nghiém sau nén cin nhic dé chi dinh :

a/ Fibrinogen Clauss — Xét nghiém nay nén duogc thuc hién trudc khi xét
nghiém ngung tap tiéu cau.

b/ Xét nghiém té bao dong chay dé phan tich chi tiét thy thé GPIIb/I1]a.

c/ Phan tich gen c6 thé hitu ich khi chan doan GTT duge xac dinh. Phan tich
gen trong truong hop nay chimg minh dot bién déng hop tir & gen ITGB3
ma hoa chudi beta cta thu thé GPIIla : ¢.725G>A ; p.Arg216Glu).

Khi x4c dinh duoc chan doan, nghién ctru gia dinh va phan tich di truyén l1a
rat quan trong. C4 thé bi GTT va nhitng ngudi da duoc truyén tiéu cau trudc
day co thé phat trién khang thé véi thu thé GPIIb/IIla bj mat dan dén cac lan
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truyén tiéu cdu sau kém hiéu qua. Sang loc khang thé chéng lai thu thé
GPIIb/Illa & nhitng c4 nhan ndy 1a rat quan trong. Nhimg bénh nhan cé
khang thé khang thy thé GPIIb/IIIa ¢ thé duoc diéu tri bang FVIla tai to
hop.

Chuy:

a/ Liéu thap Ristocetin (0.5mg/ml) thuong duoc dung dé sang loc VWD type
2B va VWD tpye tiéu cau. Dot bién trong mdi bat thudng trén lién quan toi
d6t bién tang chirc nang va ting ngung tap tiéu cau & liéu Ristocetin thap. Su
ting ngung tip & liéu thdp nay khong thdy trong truong hop vWF binh
thudng hodc tiéu cau binh thuong.

b/ GTT c6 thé duoc phan loai thanh type I va type II. O type L, tiéu cdu mat
thu thé GPIIb/Ila va do vay, khong thé gan véi Fibrinogen. O type 11, tiéu
cau biéu hién thu thé GPIIb/IIla & muc yéu do d6 c6 thé gan Fibrinogen mot
phan.

¢/ GTT 1a bénh di truyén, n6i chung, 1a bénh di truyén lin trén nhiém sic thé
thuong do dot bién gen ITGA2B (md hoa cho tiéu don vi alpha ctia phirc
hop GPIIb/IIIa) hodc dot bién gen ITGB3 (ma hoa cho tiéu don vi beta cta
phuc hop GPIIb/IIIa).

Tém tit : Pay 1a trwdng hop giam chirc ning tiéu ciu do dong hop

tir dot bién ¢ gen ITGB3 giy bénh Granzmann’s Thrombasthenia.
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Ban duogc yéu cau nhan xét vé két qua ngung tap ti€u cau cuia bénh nhan nir

23 tudi c6 tién su chdy mau ni€ém mac. Két qua thé hién trong bang dudi

day :
. Ti I¢ ngung tap
Chat kich tap

Bénh nhan Chiing
ADP (2umol/L) 100% 100%
Adrenaline (2pmol/L) 100% 100%
Collagen (1 mg/ml) 100% 100%
Ristocetin (1.5 mg/ml) 2% 100%

Cdu héi 1 : Nhin xét cdc két qud trén va dwa ra chan dodn ?
Cdu hoi 2 : Ban nghi ngo hoi chung Bernard Soulier hoac VWD. Ban lam gi
dé phan biét 2 bénh nay ?
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DAP AN

Cdu hoi 1 : Nhdn xét cac két qua trén va dwa ra chan dodn ?

Ngung tap tiéu ciu binh thudng véi tat ca cac chét kich tap trir Ristocetin.
Piéu nay goi ¥ van dé nam ¢ tiéu don vi GPIba. cta phirc hop thu thé GPIb-
V-IX.

Thu thé GPIb c6 vai trd gin v6i vWF va do vay, kiéu ngung tap nay co6 thé
201 ¥ t6i hoi chimg Bernard Soulier (BSS) hoic VWD (c6 thé 1a type 1 hoic
type 3).

Viéc gan cua tiéu cau véi VWE thong qua phitc hop GPIb-V-IX 1a then chét
cho phép tiéu cau twong tac véi ndi mac mach mau bi tén thuong.

Cdu hoi 2: Ban nghi ngo hoi chung Bernard Soulier hoac VWD. Ban lam gi
dé phén biét 2 bénh nay ?

Ban c6 thé can nhéc céc cong viéc sau :

a/ Pinh luong néng do vWF — ban nén lam xét nghiém nay trudc khi chi
dinh xét nghiém chuc ning tiéu cau.

b/ Xét nghiém té bao dong chay str dung hang loat cac khang thé don dong
dic hiéu véi thy thé GPIba dé danh gia biéu hién cua thy thé GPIba.

¢/ Phan tich gen c6 thé co gia tri khi ban da chan doan va do d6 xac dinh
duoc gen nao ban can phan tich.

Bénh nhan nay bi BSS do dong hop tr dot bién sai nghia & gen GPIBA
(c.434T>C p.Leul45Pro), 1 gen ma hoa cho tiéu don vi GPIba.

Tém tit : Pay l1a ca bénh bit thuong chirc niing tiéu cau do dong hop

tir 49t bién & gen GPIBA din dén hdi chirng Bernard Soulier.
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CASE 33
Bénh nhan nit 23 tudi can duoc tim hiéu nguyén nhan réi loan chay mau.
Dudi day 1a xét nghiém cua co ay:

Cong thirc mau:

Chi s6 Két qua bénh nhan Chung

Hb 134 g/L 115-165 g/L
MCV 82 fL 80 — 96 fL

6.7x 10° /L .
WBC . 6-10x 10°/L
(thanh phan WBC binh thuong)

PLT 72 x 10° /L 150 —400 x 10°/L

MPV 11.2 fL 94 - 123 fL

Céc xét nghiém khac:

Chi s6 Két qua bénh nhan Ching
PT 12s 11-14s
APTT 42's 25-35s
Fibrinogen 2.9 g/LL 1.5-4.0¢g/L
FVIII 34 IU/dL 45 — 149 1U/dL
FIX 88 1U/dL 50— 151 1U/dL
FXI 86 IU/dL 45 — 150 TU/dL
vWF: Ag 24 1U/dL 45 —-145 IU/dL
vWF: RCo 24 1U/dL 45 — 145 1U/dL
Lupus
Anticoagulant Khong phat hién dugc -
APTT mixing | APTT binh thuong & mix 50:50
tests v6i huyét trong binh thuong )

99

YhocData.com



Cdau hoi 1: Dwa vao cdc két qua xét nghiém trén, ban co can thém xét
nghiém gi dé chan doan bénh?

Ban chi dinh xét nghiém chtrc ning tiéu cau va dudi day 1a két qua:

Chi s6 Két qua bénh nhan Chtng
Ristocetin (0.5 mg/mL) 64% 0 %
Ristocetin (1.5 mg/mL) 87 fL 85%
Collagen (5 pg/mL) 85% 90%
ADP (5 pg/mL) 91% 91%
Arachidonic acid (500 87% 90%
pg/mkL)

Cdu héi 2: Nhdn xét cdc két qua trén?
Cdu hoi 3: Ban chi dinh thém xét nghiem gi?
Dua trén két qua ngung tap tiéu cau bang phuong phap quang hoc trén, ban

yéu cau thém xét nghi€ém tron va két qua nhu sau:

Ngung tap voi Ristocetin
0.5mg/mL (%)
1\/‘Iix A: Huyét twong bénh nhan + Tiéu _
cau binh thuong
Mix B: Tiéu cau bénh nhan + huyét twong 66%
binh thuong

Cdu hoi 4: Nhin xét két qud ciia cdc xét nghiém trén?
Cau hoi 5: Tai sao viéc phan biét 2 bénh ly nay lai rat quan trong?
Cdu héi 6: Bat thwong nay la gi va tai sao lai gdy giam tiéu cau?
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DAP AN

Céu héi 1: Dua vdo cdc két qua xét nghiém trén, ban co can thém xét
nghiém gi dé chan dodn bénh?

Két qua cong thirc mau thé hién tinh trang giam tiéu cau nhung Hb va WBC
binh thuong.

APTT kéo dai (41s) va tré vé binh thudng ¢ hdn hop tron voi huyét twong
binh thuong. Piéu nay goi ¥ rang APTT kéo dai do nguyén nhan thiéu hut
yéu té déng mau nhiéu hon 13 do chit ¢ ché hodc khang thé khang
phospholipid (vi du khang dong Lupus). FVIII va vWF giam va do vay, no
c6 vé phi hop véi chan doan VWD. Két qua vWF bat thuong trong bénh
canh tiéu cau giam goi y ¢6 thé VWD type 2B hoic VWD type tiéu cau.

Can 1am thém cac xét nghiém sau:

a/ RIPA liéu thap (Ristocetin Induced Platelet Agglutination — ngung tap
tiéu cau v6i Ristocetin lidu thap) dé tim kiém bang chimg ting ngung tap voi
Ristocetin.

b/ Phan tich gen VWF va gen GPIBA 1a gen mi héa cho thu thé Gplba.

Céu héi 2: Nhdn xét cac két qua trén?

Xét nghiém ngung tap tiéu cau thé hién ting ngung tip véi Ristocetin lidu
thap phu hop v6i chan doan VWD 2B hoic VWD type tiéu cau.

Cau hoi 3: Ban chi dinh thém xét nghiém gi?

Pé phan biét 2 bénh 1y nay, ngung tap tiéu cau trén cac Mix nén duoc thuc
hién:

Mix A: Huyét twong bénh nhan + tiéu ciu binh thuong + lidu thip Ristocetin
Mix B: Tiéu cau bénh nhéan + huyét twong bénh nhan + liéu thap Ristocetin
Néu bat thuong do VWD type 2B thi ngung tip tiéu cau véi lidu thap
Ristocetin s& xuat hién & Mix A ma khong xuat hién & Mix B. Nguoc lai,
néu van dé 1 dot bién bat thuong chirc ning cia thy thé GPIba thi Mix A sé
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binh thuong con Mix B s€ c6 hién tuong tang ngung tap (thuc ra 1a tang
dinh).

Phan tich d6t bién s& duoc thuc hién dé phan biét 2 bénh 1y ndy nhung
thudng mat nhiéu thoi gian chd doi hon 14 1am ngung tip tiéu cau Mix.

Cadu héi 4: Nhdn xét két qua ciia cdc xét nghiém mdéi trén?

O bénh nhan nay, Mix A khong ngung tap vdi lidu Ristocetin thip nhung
Mix B c¢6 ngung tap. Két qua nay phu hop véi chan doan VWD type tiéu
cau.

Cau hoi 5: Tai sao viéc phan biét 2 bénh ly nay lai rat quan trong?

Vi¢c phan biét duoc 2 bénh 1y nay rat quan trong vi diéu tri 2 bénh nay khac
nhau. Trong diéu tri VWD 2B, can b6 sung vWF ¢6 dic (thinh thoang m&i
can truyén tiéu cau) nhung trong diéu tri VWD thé tiéu cau, chi can truyén
tidu cau.

Cdu héi 6: Bdt thwong nay la gi va tai sao lai gdy giam tiéu cau?

Dot bién trong bénh VWD thé tiéu cau nay 1a dot bién ting chirc ning trén
gen GPIBA (di truyén trdi trén nhiém sic thé thuong) ma hoa cho protein
GPIba trén bé mit tiéu cau. Dot bién nay dan dén tang ai luc gin v6i vWE,
két qua gay giam tiéu cau va néng d6 vWF thap (va mat vWF multimers
trong lugng phan tir cao).

O bénh nhéan nay, dot bién tai amino acid 249 dan dén thay thé Glycine bang
Valine (c.746G>T p.Gly249Val) anh hudng téi ving ban 18 va vong lip cua
c4u triic GPIBa.

Dot bién trong gen GPIBA tiéu cau ciing dan dén hoi ching Bernard Soulier
(BSS) nhung phd dot bién khac va dugc di truyén lan trén nhidm sic thé
thuong. Nguoc véi dot bién gay bénh VWD thé tiéu cau, dot bién ¢ bénh
BSS duoc vui trong phan tir va ¢6 xu huéng anh huéng mién cudi N cia

protein.

[ Tém tit: PAy 1a bénh Von Willebrand thé tiéu cau. ]
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CASE 34

Bénh nhan nit ngudi An Do duoc lam xét nghiém dé tim hiéu nguyén nhin

xay thai va rong kinh 1ap lai.

Két qua xét nghiém nhu sau

Chi s6 Két qua bénh nhan Chung
PT >120 s 11.5-132s
APTT >120 s 26-32s
Fibrinogen (Clauss) Khoéng chi dinh 2.0-4.0g/L
Thoi gian mau chay >20 phut < 10 phut
PFA100: Collagen-ADP >300 s <110s
PFA100: Collagen-Adrenaline >300 s <112s

Cdu héi 1: Nhdn xét cdc két qua xét nghiém trén? Chan dodn c6 thé nhat la

gi?

Cdu hoéi 2: Ban sé lam gi tiép theo?

Cdu héi 3: Ban sé diéu tri cho bénh nhan nay nhuw thé ndo trong lin mang

thai tiép theo?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Nhdn xét cdc két qua xét nghiém trén? Chan dodn c6 thé nhat la
gi?

Chan doan co thé nghi t6i nhiéu nhét 1a Thiéu hut Fibrinogen. Fibrinogen
can cho xét nghiém ngung tap tiéu cau thong qua thu thé GplIb/Illa. Hy
vong xét nghiém Fibrinogen s€ dugc thuc hién trudce khi chi dinh xét nghiém
ngung tap tiéu cau.

Cdu héi 2: Ban sé lam gi tiép theo?

Vé mat logic, xét nghiém Fibrinogen Clauss nén dugc thyc hién tiép theo.
Cdu héi 3: Ban sé diéu tri cho bénh nhédn ndy nhuw thé nao trong lan mang
thai tiép theo?

B6 sung Fibrinogen trong qué trinh mang thai/sinh né va trong vai tuan sau
khi sinh.

Thiéu hut Fibrinogen 1a mdt bénh hiém véi ti 16 mic wéc tinh 1/1000.000.
Pay 12 mot bénh di truyén lin trén nhiém sic thé thudng, hau qua cua dot
bién mot trong 3 gene ma hoa cho 3 chudi polypeptide cua fibrin, nam trén
canh dai ciia nhidm sic thé s6 4.

B6 sung Fibrinogen trong qua trinh mang thai voi muyc tiéu duy tri ndng do
fibrinogen hoat tinh >0.6 — 1.0 g/L va >1.5 g/L tai thoi diém sinh dé c6 qua
trinh mang thai va sinh nd an toan, gidm chay méau. Tuy nhién, & mot sd phu
nir, diéu nay ciing khong thé dy phong tit ca moi bién chung sinh dé. Liéu
cao Fibrinogen ¢6 dic 1a can thiét dé duy tri hoat dong cua fibrin trong qua

trinh mang thai.

[ Tém lai: Pay 1a mot truwong hop thiéu hut Fibrinogen. ]
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CASE 35
Bénh nhan nam 23 tudi duge 1am xét nghiém chan doan cac bénh 1y tiéu cau
di truyén. Anh ta co thoi gian dai d& bi bAm tim va chay mau sau nhd rang.
Xét nghiém coéng thtc mau binh thudng ngoai trir sé lugng tiéu ciu
55x10°/L. MPV 1a 11.2 fL va tiéu ban mau két luan tiéu cau kich thude 1on.
Duéi day 1a két qua té bao dong chay ctia bénh nhan st dung 3 khang thé
don dong riéng biét 1a CD 41, CD61 va CD42b — két qua bao cdo dudi dang
dam d6 huynh quang trung binh.

Mau PLT [MPV(fL)| CD41 CD61 | CD42B
Chung 268 8.6 4.87 28.7 6.23
Bénh nhan 55 11.2 19.9 55.2 2.39

Trong xét nghiém ndy, c6 3 khang thé don dong CD 41, CD61, CD42b dugc

st dung, cac khang thé nay gan truc ti€p vdi cac glycoprotein trén mang ti€u

cau.

Khang thé Tinh dic hiéu

CD41 CD41 gan v6i GplIb trén mang tiéu cau (chu(;)i integrin alpha
2b), day la glycoprotein lién két khong hoéa tri véi Gpllla
(chudi integrin beta 3) dé tao phirc hgp GplIb/IIIa.

CD61 CD61 nhan biét Gpllla mang (chudi integrin beta 3).

CD42b CD42b phan ung v&i Gplb trén mau tiéu cau va tiéu cau.
CD42b ciing wc ché Ristocetin — gan doc lap cua vWF voi
tiéu cu va gdy nén ngung tap tiéu véi Ristocetin.

Cdu héi 1: Ban gidi thich cdc két qua trén nhuw thé nao?
Cdu hoi 2: Cé thé chan dodn bénh nhdn ndy la gi va ban lam gi dé khang

dinh chan doan?

105

YhocData.com



Cdu héi 3: Ban du dodn xét nghiém ngung tdp tiéu cau bang phirong phdp

quan hoc o bénh nhan nay sé nhuw thé nao?
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DAP AN

Cdu héi 1: Ban gidi thich cdc két qua trén nhw thé ndo?

C6 tinh trang giam dam d6 huynh quang véi CD42b, khang thé gin voi
Gplb. Diéu nay goi y hoi chimng Bernard Soulier (BSS).

Trong BSS, tiéu cau thuong 16n (MPV ting) va vi vay sé& co tang biéu hién
ctia thy thé GplIb/Ila. Két qua ctia viéc ndy 1a dam do huynh quang cua déu
an CD41 va CD61 ting, day 1a 2 khang thé dic hiéu véi thu thé Gpllb va
GpllIa.

Cdu héi 2: C6 thé chan dodn bénh nhdn nay la gi va ban lam gi dé khang
dinh chan dodn?

Chén doén la BSS.

Chéan doan nay c6 thé duoc khang dinh bang phan tich gen. Xét nghiém
ngung tap tiéu cau ciing co gia tri chan doan.

Cdu héi 3: Ban duw dodn xét nghiém ngung tdp tiéu cau bang phwong phdp
quan hoc & bénh nhan nay sé nhuw thé nao?

Trong BSS, ngung tap tiéu cau bang phuong phap LTA (Light transmission
Aggregometry) s& thdy hién twong giam ngung tdp vdi Ristocetin nhung
ngung tap binh thuong véi ADP, Adrenaline va Collagen.

Tém tiat: Pay 1a trwong hop hdi ching Bernard Soulier do bt
thuwong Glycoprotein mang thé hién bang CD42b
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CASE 36

Bénh nhan nir 32 tudi dugc nhap vién khoa cap ctru voi bi€u hién dé bi bam

tim thoi gian gan day. C6 ay kha bbi ri.

Chi s0 K&t qua bénh nhan Chung
PT 12.5s 11.5-132s
APTT 33s 26-32s
Fibrinogen (Clauss) 1.9 g/L 2.0-4.0 g/L
Thrombin time 145s 125-139s
Cdu héi 1: Ban can thém xét nghiém gi?
Cac két qua xét nghiém sau d6 c6 két qua nhu sau:
Chi s0 Két qua bénh nhan Chumng
S6 lugng tiéu cau 34x10°/L 150 — 400x10° /L
Hb 86 g/L 115-165 g/L
WBC 11.2x10°/L 6.0-10.0 x 10°/L
Lam mau Hinh anh phia dudi
LDH 2400 U/L <450 U/L
Troponin T 0.9 ng/L 0-0.01 pg/L
Serum Creatinine 356 pmol/L 52 - 90 pmol/L
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Hinh anh lam méu ngoai vi
Cdu héi 2: Chéan dodn c6 thé la gi?
Cdu héi 3: Ban c6 can thém xét nghiém gi khong?

Cdu hoi 4: Y nghia ciia viéc tiang Troponin T va LDH?
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DAP AN

Céu héi 1: Ban can thém xét nghiém gi?

Xét nghiém coéng thic mau va tiéu ban mau ngoai vi 1a can thiét trong
truong hop nay. Hon nira, xét nghi€ém chirc nang gan than nén duoc chi dinh
trong trudng hop bénh nhan c6 bam tim va tim 1y béi réi.

Cdu héi 2: Chan dodn c6 thé la gi?

Tién st ctia bénh nhan, cong thirc mau, hinh dnh lam mau va viéc tang LDH,
Troponin T va Creatinin phi hop véi chan doan Xuét huyét giam tiéu cau
huyét khéi (Thombotic Thrombocytopenic Purpura — TTP).

Cdu héi 3: Ban can thém xét nghiém gi?

Ban nén chi dinh thém cac xét nghiém sau:

a/ ADAMTS13 + bing chtng chat trc ché

b/ Bénh nhan c6 thai khong?

c/ HIV

d/ Sang loc Lupus ban d6 hé thong

e/ Mot s6 thue nhu Clopidogrel, Ticlopidine c6 thé lién quan t&i viéc xuat
hién bénh TTP.

Ban ciing nén can nhic kha nang bénh nhin c6 d6t bién di truyén trong gen
ADAMTSI13 bai vi mot sé truong hop nd ¢ thé biéu hién & tudi truong
thanh.

Cdu hoi 4: Y nghia cua viéc tang Troponin T va LDH?

Troponin ting c6 ¥ nghia tai thoi diém chan doan (>0.25ug/L) va LDH ting
rat cao (>10 lan so v6i binh thuong) chimg t6 ¢ ton thwong mo va day la
yéu to tién luong x4u.

Nong do6 ADAMTS13 < 5% (Binh thudng: 66 — 126%). Xét nghiém khang
thé ADAMTS13 IgG = 943 AU/ml (Binh thudng <110 AU/ml).

[ Tém tat: Pay la truong hop TTP do chit e ché. }
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CASE 37
Bénh nhin nam 39 tudi t6i khoa cép ciru véi triéu ching chiay mau cam va
dé bi bam tim lap di lap lai trong thoi gian gan ddy. Khong c6 tién st ban

than hoac tién st gia dinh nao dang cht ¥ va bénh nhan khong st dung bat

ctr loai thube nao trong 10 tudn gan day.

Két qua xét nghiém nhu sau:

Chi s6 Két qua bénh nhan Chung
PT 11s 11-14s
APTT 29s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 29 ¢g/L 2.0-4.0 g/L
Hb 101 g/L 135175 g/L
WBC 7.2x 10°/L .
(thanh phan bach cau x0T
binh thuong)
PLT 255 x 10°/L 150 — 400 x 10°/L
MPV 7.8 fL 72-1121L
FVIII 125 IU/dL 50 -150 TU/dL
vWF: Act 119 IU/dL 47— 135 IU/dL
FXIII 78 TU/dL 50 -150 TU/dL

Két qua xét nghi¢m chirc nang tiéu cau:

YhocData.com

Chi s6 Két qua bénh nhan Chting
ADP (4 ng/mL) 89% 90%
ADP (8 pg/mL) 88% 89%
Ristocetin (1.5 mg/mL) 3% 93 %
Ristocetin (3.0 mg/mL) 4% 4%
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Collagen (0.26mg/mL) 94% 99%
Epinephrine (10uM) 94% 94%
Arachidonic acid (500 86% 88%
png/mL)

Cdu héi 1: Nhdn xét cdc két qua trén, cdc két qud nay goi y diéu gi?

Cdu hoéi 2: Ban can lam thém xét nghiém gi dé tim hiéu chi tiét hon vé bénh?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Nhin xét cdc két qua trén, cdac két qud nay goi y diéu gi?

Tién st cua bénh nhan phu hop véi cac bénh 1y rdi loan chay mau méc phai.
Céc x6t nghiém ban dau khong dua ra duge giai thich ndo rd rang tuy nhién
xét nghiém ngung tap tiéu cau thay khong ngung tap véi Ristoctein, con vai
cac chat khac ngung tap tiéu cau binh thudng.

Piéu nay goi ¥ toi cac bénh 1y sau:

a/ Bénh von Willebrand disease — nhung vWF:Act lai binh thuong.

b/ Hoi chimg Bernard Soulier (BSS) — nhung tién st ¢6 vé khong phu hop
v&i mot rdi loan bam sinh, do do6 c6 thé 1a BSS mic phai.

Cdu héi 2: Ban can lam thém xét nghiém gi dé tim hiéu chi tiét hon vé bénh?
Mixing studies (Xét nghiém tron tiéu cau) co thé co gia tri dé phan biét
truong hop nay c6 phai do chét @re ché phirc hop Gplv-V-X hay khong. Mot
cach tom tit 1a st dung huyét twong nghéo tiéu cau cua bénh nhén trén voi
tiéu cau binh thudng va sau d6 thuc hién xét nghiém ngung tap tiéu cau trén
Mix. Mot cach tiép can twong tu 14 c6 thé st dung mdy té bao dong chay dé
xem ban dau c6 hién twong giam gin khang thé véi phirc hop Gplb-V-IX
hay khong, sau d6 hién twong nay s& bi trc ché néu huyét twong nghéo tiéu
cau cta bénh nhan dugc 0 véi tiéu cau binh thuong.

Trong truong hop nay, bénh nhan c6 khang thé chong lai phtrc hop Gpib-V-
IX gdy bénh BSS mic phai.

[ Tém tit: Pay la truong hop bénh BSS méic phai do chat e ché. }
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CASE 38
Bénh nhan nit 4 tudi véi tién sit d& bAm tim duge dua t&i bénh vién dé chan
doan. Khong c6 triéu chimg nao khac dang cha ¥ va tré phét trién thé chat
binh thuong. Tuy nhién, bd cta bénh nhan c¢6 tién sir tiéu cau thap gidng nhu
em trai ciia anh ta, nhung chua gidi thich dugc nguyén nhan.
Kham 1am sang khong c6 gi dic biét ngoai trir bam tim & chi dudi.

Xét nghiém ban dau cho két qua nhu sau:

Chi s6 Két qua bénh nhan Chung
PT 11s 11-14s
APTT 29s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 29 ¢g/L 2.0-4.0¢g/L
Hb 116 g/l 115-135g/L
9.1x 10°/L .
WBC (thanh phan bach ciu binh > Hx107L
thuong)
PLT 19 x 10°/L 150 —400 x 10°/L
MPV 13.2 fL, 7.2—-11.2fL
Tiéu cau kich thuéc 16n
Ti€u ban mau Trung tinh c6 cau tric binh thudng, khong c6 cac
bat thuong khac.
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Két qua Glycoprotein mang tiéu cau phén tich trén Flowcytometry cho két

qua nhu sau:
) bam dé huynh quung trung binh
Khang thé
Bénh nhan Chtng
CD41 1800 942
CD6l1 3444 1792
CD42b 255 400
Trong do:

CD41: gin voi Gpllb trén mang tiéu cdu (chudi integrin alpha 2b), day 1a
glycoprotein lién két khong hoa tri véi Gpllla (chudi integrin beta 3) dé tao
phuc hop Gpllb/I1a.

CD61: nhan biét Gpllla mang (chudi integrin beta 3).

CD42b: phan tng véi Gplb trén mau tiéu cau va tiéu cau. CD42b ciing tc
ché Ristocetin — gin doc 1ap ctia vWF vdi tiéu cau va giy nén ngung tip tiéu
véi Ristocetin.

Cdu hoi 1: Nhin xét cac két qua xét nghiém trén? Céc két qud nay goi ¥ diéu

gi?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Nhin xét cdc két qua xét nghiém trén? Cac két qud nay goi y diéu
gi?

Tién st bénh nhan va tién st gia dinh goi y day 1a mot bénh bét thuong tiéu
cau di truyén. Xét nghiém cong thirc mau thay tiéu cau kich thude 16n nhung
khong c6 bat thuong khac trén lam mau. C6 rat nhiéu nguyén nhan cua tiéu
cau kich thudc 16n di truyén:

a/ Hoi ching Bernard Soulier/ Hi chirng Velocardiofacial.

b/ VWD thé tiéu cau.

¢/ Hoi chimg tiéu cau Montreal.

d/ Hoi ching tiéu cau xam.

e/ Bat thuong Magg-Hegglin/Ho6i ching Sebastian.

f/ Tiéu cau to hinh cau/ Hoi chimg Epstein/ Hoi chimg Fechtner.

g/ Tiéu cau to dia trung hai

Rit nhiéu cac bat thuong trén dugc loai trir boi hinh thai tiéu cau binh
thuong, khong c6 bat thudng trong phét trién hodc bat thudng tim mach,
khéng c6 trung tinh v&i thé Dohle bén trong. Nguyén nhan ¢ thé con lai 1a
Ho6i chimg Bernard Soulier hodc Bénh tiéu cdu to hinh ciu (Hereditary
Macrothrombocytopaenia).

Xét nghiém té bao dong chay thé hién khiém khuyét cua thu thé Gplb trén
mang tiéu cdu va do d6 phu hop v6i bénh canh Hoi chimg Bernard Soulier.
Pam d6 huynh quang cao hon & CD41 va CD61 so véi mau chimg 1a do
kich thudc tiéu cau 16n nén sd luong glycoprotein mang nhiéu hon, do vy
kha ning gin nhiéu khang thé hon.

Rat kho dé thuc hién xét nghiém ngung tap tiéu cau trén mdy truyén sang
(LTA) & bénh nhan lta tudi nay vi thé tich mau str dung 16n, do vay FCM c¢6
thé giai quyét van dé nay.
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Phén tich d6t bién & bénh nhan nay cho két qua dot bién di hop tir C>T tai
nucleotid 515 trén gen GPIBA dan dén thay thé Alanine tai vi tri 156 bang
Valine (p.Alal56Val) va khang dinh chan doan Hoi ching Bernard Soulier
thé Bolzano trong gia dinh nay. Dot bién nay 1am giam kha ning twong tac
ctia GPIba véi yéu to vWE.

Hoi chimg Bernard Soulier thé Bolzano ¢ xu hudng it xuat huyét trim trong
hon so v6i BSS nhung no 13 mot bat thuong cé thé sang loc ¢ cac ca thé co

Macrothrombocytopaenia.

Tém tit: Pay la truong hop Hoi chirng Bernard Soulier thé Bolzano

di truyén trdi nhiém sic thé thwong.
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CASE 39

Bénh nhan nam 10 tudi dugc xét nghiém dé xac dinh bénh ly 16i loan chay
mau. Bénh nhan c6 tién sit d& bAm tim va chdy mau cam lap di 1ap lai. Me
va 6ng ngoai ciia bénh nhan c6 tién str bénh twong ty nhung khong dugc
chan doan va khong biét nguyén nhan.

Xét nghiém ban dau cho két qua nhu sau:

Chi s6 Két qua bénh nhan Chung
PT 12's 11-14s
APTT 33s 23 -35s
Fibrinogen (Clauss) 3.2 ¢g/L 2.0-4.0¢g/L
Hb 142 g/L 135-175 g/L
WBC 8.1x 10°/L 4-11x 10°/L
(thanh phan bach cau binh
thuong)
PLT 213x 10°/L 150 —400 x 10°/L
MPV 8.9 fL 7.2—-11.2fL
FVIII 89 1U/dL 50 -150 TU/dL
vWF: RCo 95 TU/dL 50 -150 TU/dL
Ti€u ban mau Khéng c6 bat thuong, dic biét bach cau trung tinh
khong tim thay céc thé bat thuong.
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Xét nghiém ngung tap tiéu cau bang phuong phap truyén sang (LTA) cho

két qua nhu sau:

, Két qua bénh
Chi s6 Churng
nhan

ADP (20 uM) 32% 92%
ADP (15 uM) 5% 90 %
ADP (10 uM) 0% 90 %
ADP (5 uM) 0% 90 %
ADP (2.5 uM) 0% 90 %
Ristocetin (1.5 mg/mL) 89 % 92 %
Collagen (1.0 mg/mL) 5% 88 %

Cdu héi 1: Céc xét nghiém trén goi y diéu gi?

Cdu hoéi 2: Ban sé lam gi tiép theo?
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DAP AN

Cau hoi 1: Cac xét nghiém trén goi y diéu gi?

Tién sir bénh nhan va tién st gia dinh phu hop voi mot bénh réi loan chay
mau di truyén.

Xét nghiém ban dau khong c6 bat thuong tuy nhién xét nghiém ngung tap
tiéu cau LTA cho thdy giam ngung tip 1 rét voi ADP tai tit ca cac nong do
mic di c6 ngung tap mot chut tai ADP ndng do cao. Didu nay goi y khiém
khuyét & thu thé ADP trén mang tiéu cau.

C6 2 thy thé ADP trén mang tiéu cau:

a/ Thu thé P2Y1 14 trung gian huy dong ion calci va chiu trach nhiém thay
d6i hinh dang tiéu cau gay ra do ADP, gay ngung tip yéu va thoang qua.

a/ Thu thé P2Y12 chiu trach nhiém hoan thanh viéc thay d6i hinh dang tiéu
cau va khuéch dai dap tmg voi ADP ciing nhu cic chit kich tap khac nhu
Thromboxane A2, thrombin va collagen.

Cdu hoi 2: Ban sé lam gi tiép theo?

Sang loc cac thanh vién trong gia dinh dé xac dinh bat thuong ngung tap tiéu
cau twong ty & cac thanh vién trong gia dinh, ngudi c6 tién st chay mau.

Sau do, sang loc dot bién trén gen P2RY 12, gen ma hoa cho thu thé P2Y12.
Phan tich dot bién khrflng dinh sy c6 mat cua dot bién di hop tur trén gen
P2RY12 (c.364C>T p.Argl122Cys). Dot bién ndy va hinh thai ngung tap tiéu
cau twong tu ciing duoc tim thidy & cac thanh vién khac trong gia dinh,
nhimg ngudi co tién st chay mau nhung khong tim thdy ¢ nhiing thanh vién

khong c6 triéu chung.

Tém tit: PAy 13 trudng hop suy gidm chirc ning tiéu ciu va biéu

hién chiay mau do dot bién & thu thé ADP (P2Y12).
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CASE 40
Bénh nhén nit 31 tudi tr An d6 duoc lam xét nghiém tim nguyén nhan bénh
xudt huyét. Co 4y c6 tién sir kéo dai ctia bénh xuat huyét nhu chay mau sau

cit amidan, phau thuat nha khoa va thém nita 14 rong kinh. Khong c6 tién st

gia dinh nao dang chu y.
Xét nghiém ban dau cho két qua nhu sau:
Chi s6 Két qua bénh nhan Chting
PT 11s 11-14s
APTT 33s 23-35s
Fibrinogen (Clauss) 2.7 g/L 2.0-4.0 g/L
Hb 133 g/L 115—-165 g/L
WBC 6.9x 10°/L 4-11x 10°L
(thanh phan bach cau
binh thuong)

PLT 105 x 10°/L 150 —400 x 10°/L
MPV 8.9 fL 7—-111L
Ti€u ban mau Khéng c6 bat thudong
FVIII (1-stage assay) 78 TU/dL 50 -150 IU/dL
vWF: RCo 84 TU/dL 50 -150 TU/dL

Cdu hoi 1: Ban nhdn xét gi vé cac két qua trén?

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?
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Dudi day 1a két qua ngung tap tiéu cau bang phwong phap LTA:

Chi sb Két qua bénh nhan Chung
ADP (2.5 uM) 3 AU.min >51 AU.min
Ristocetin (1.5 mg/mL) 35 AU.min >63 AU.min
Ristocetin (0.5 mg/mL) 0 AU.min <20 AU.min
Collagen (1.0 mg/mL) 2 AU.min >59 AU.min
Arachodonic acid (1.5mM) 0 AU.min >59 AU.min
Epinephrine (300uM) 2 AU.min >62 AU.min
TRAP6 (12.5uM) 4 AU.min >62 AU.min
Cdu hoéi 3: Nhin xét cdc két qua trén?
Cdu hoi 4: Ban chi dinh thém xét nghiem gi?
Duéi day 1a két qua FCM:
Mau PLT (x 10°/L) | CD41 (%) | CD61 (%) | CD42b (%)
Chung 268 >99 >99 >99
Bénh nhan 98 0 0 100

Cdu héi 5: Nhitng xét nghiém nay néi lén diéu gi?

Cau hoi 6: Chan doan cuoi cung cua ban la gi?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban nhdn xét gi vé cac két qua trén?

Tién st ciia bénh nhan go1 y manh mé téi mot bénh 1oi loan chdy mau va
van dé xuat hién trong thoi gian dai ¢6 xu hudéng 12 mot bénh di truyén hon
12 mot bénh méc phai.

Cac xét nghiém ban dau thé hién tinh trang giam tiéu cau nhe nhung khong
c6 bat thuong khac. Cac nguyén nhan giy giam tiéu cau nén duoc tim hiéu
chi tiét hon.

Nguyén nhan c6 thé 1a mot bénh 1y di truyén hodc mac phai va mic du tién
sir goi y mot bénh di truyén nhung cling khong thé loai trir hoan toan cic van
dé méc phai bat dau tir nho, vi du ITP. Piéu quan trong 1 phan tich MPV va
lam méau ngoai vi béi vi nhitng xét nghiém nay gitp loai bo rat nhiéu bénh 1y
giam tiéu cau co tiéu cau 16n va hon nita, ITP thuong khong co tiéu cau to.
Cau hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Xét nghiém chirc nang tiéu cau nén duoc thuc hién dé xac dinh cic bt
thudng chirc ning tiéu cau.

Cdu hoi 3: Nhin xét cdc két qua trén?

Xét nghiém ngung tap tiéu cdu bang phuong phap LTA thiy tinh trang giam
ngung tip v6i hau hét cac chat kich tap tiéu ciu, ngoai trir ngung tap tiéu cau
voi1 Ristocetin, nhung cling khong binh thuong.

Piéu nay c6 thé 1a:

a/ Thiéu Fibrinogen — tuy nhién APTT/PT va Fibrinogen binh thuong.

b/ Glanzmann’s Thrombasthenia (GTT)

Cau hoi 4: Ban chi dinh thém xét nghiém gi?

Céc xét nghiém nén dugc chi dinh thém la:

a/ Phan tich d6t bién gen

b/ Xét nghiém té bao dong chay dé xem xét chi tiét thy thé GPIIb/II1a.
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Cdu hoi 5: Nhitng xét nghiém nay néi lén diéu gi?

Trong xét nghiém nay, 3 khang thé CD41, CD61 va CD42b gin truc tiép voi
glycoprotein mang tiéu cau duoc sir dung:

CD41: gin voi Gpllb trén mang tiéu cdu (chudi integrin alpha 2b), day 1a
glycoprotein lién két khong hoa tri véi Gpllla (chudi integrin beta 3) dé tao
phtrc hop Gpllb/IlIa.

CD61: nhan biét Gpllla mang (chudi integrin beta 3).

CD42b: phan tmg voi Gplb trén mau tiéu cau va tiéu cau. CD42b ciing tc
ché Ristocetin — gin doc 1ap ctia vVWF vdi tiéu cau va giy nén ngung tip tiéu
véi Ristocetin.

Két qua cho thay khong co hién tuong gin vdi CD41 hodc CD61, thé hién
mat hodc bat thuong hinh dang din dén khiém khuyét gin véi GPIIb va
GPIIla. Piéu nay khang dinh chan doan GTT.

GTT la mot bénh 1y di truyén lin nhidm séc thé thuong va nguyén nhan do
dot bién gene ITGA2B va ITGB3. Nguoi mang gen di hop tir khong biéu
hién triéu chting. Ca 2 gene ndm trén nhiém sic thé s6 17 (17q 21-23).

Trong trudng hop ndy, phan tich gen chimg minh d6t bién dong hop tir C>T
tai nucleotid 642 dan dén Leu241Pro trén gen ITGA2B.

Cdu hoi 6: Chan dodn cudi cung ciia ban la gi?

Chan doan x4c dinh 1a Glanzmann’s Thrombasthenia.

Tém tat: Pay la trwong hop bénh Glanzmann’s Thrombasthenia do

dong hop tir dot bién trén gen ITGA2B.
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Phan 5: Huvét khéi - Tic mach

CASE 41
Bénh nhan nit 34 tudi (II-3 trong pha hé sau) mang thai 12 tuan. Co ay co
ngudi anh trai (II-1) chét do xuat huyét so sinh va hién twong d6 duoc cho
rang do thiéu hyt Protein C.
Dudéi day 1a pha hé gia dinh:

O

lI-1 II-2 1I-3 II-4

[11-1

Két qua dinh lugng Protein C ciia cac thanh vién trong gia dinh nhu sau:

Bénh nhéan Protein C (Chromogenic) Khoang tham chiéu
I-1 54 U/dL
[-2 79 U/dL
II-1 54 U/dL
65 — 135 U/dL

-2 53 U/dL
I1-3 75 U/dL
11-4 82 U/dL
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Cdu héi 1: Nhdn xét cdc két qua trén. Ban can thém xét nghiém gi?

Ban yéu cau xét nghiém Protein C bang phuong phap cuc dong, co két qua

nhu sau:
Protien C Protein C Khoang tham
Bénh nhan . . .,
(Chromogenic) (Clotting) chiéu
I-1 54 U/dL 51 U/dL
I-2 79 U/dL 53 U/dL
I1-1 54 U/dL <1 U/dL
65— 135 U/dL
I1-2 53 U/dL 51 U/dL
I1-3 75 U/dL 50 U/dL
11-4 82 U/dL 85 U/dL

Cdu héi 2: Tai sao c6 sw khdc biét két qua Protein C giita 2 phwong phdp?

Céu héi 3: Xac suat em bé III-1 sinh ra véi bénh thiéu hut Protein C do”‘ng

hop tir la bao nhiéu? Me em bé va nguoi ban doi khong cé quan hé huyét

thong va ti 1é thiéu hut Protein C di hop tir la 1/1000 (gid du).

Céu héi 4: Xdc sudt em bé II- 1 bi thiéu hut Protein C déng hop ti la bao
nhiéu néu Il -4 c¢é Protein C giam thdap do di hop tr dét bién gdy thiéu

Protein C.
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DAP AN

Cdu héi 1: Nhén xét cdc két qud trén. Ban can thém xét nghiém gi?

Két qua dinh lugng Protein C bang phwong phap Chromogenic khong ung
ho cho chan doan thiéu hyt Protein C ¢ bénh nhén tir vong do xuat huyét so
sinh (II-1).

Ban nén chi dinh:

a/ Pinh luong Protein C bang phuong phéap cuc dong.

b/ Protein S.

Cdu hoéi 2: Tai sao c6 sw khdc biét két qua Protein C giita 2 phwong phdp?
Xét nghiém cuc dong cho két qua ung hd cho chan doan thiéu hut Protein C
& II-1. Xét nghiém Chromogenic khong xac dinh duoc cac dot bién & ving
GLA cua Protein C (hoac céac serine proteases tuong tu khac).

Céu héi 3: Xdc sudt em bé II-1 sinh ra véi bénh thiéu hut Protein C déng
hop tir 1 bao nhiéu? Me em bé va nguoi ban doi khong c6 quan hé huyét
thong va ti 1é thiéu hut Protein C di hop i la 1/1000 (gid du).

Tir phan tich pha hé, suy ra kha nang I1-3 mang gen di hop tir bénh thiéu hut
Protein C 13 2/3. Két qua Protein C cta II-3 ¢6 vé phu hop véi gia thuyét I1-3
mang gen di hop tir. Bdi vi két qua Protein C thap & phuong phap cuc dong
nhung binh thuong & phuong phap GLA cho nén dot bién co thé nam trén
mién GLA ctia gen Protein C (PROC).

Do vay kha ning co6 em bé bi dong hop tir Protein C 1a 1/2 x 1/1000 =
1/2000.

Cdu hoi 4: Xdc sudt em bé III- 1 bi thiéu hut Protein C déng hop tir la bao
nhiéu néu II -4 ¢é Protein C giam thdp do di hop tr dét bién gdy thiéu
Protein C.
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Trong trudng hop nay, xac xuat I1I-1 dong hop tir gen gay thiéu hut Protein
Cla12x1/2=1/4.

g )

Tém tit: Pay la trwong hop thiéu hut Protein C, nguyén nhan do 2

dot bién riéng biét trén gen PROC (2 dot bién di hop tir) din dén su
khac biét két qua Protein C bang phwong phap Chromogenic va

2 Y,

hwong phap cuc dong
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CASE 42
Bénh nhan nir 23 tudi duge dua téi ban véi tién st thuyén tic mach phéi
xuét hién sau mot chuyén bay duong dai 6 thang trude.

Két qua sang loc déng mau nhu sau (bénh nhan khong st dung thude khang

dong trong thoi gian xét nghiém)

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
AT act 92 U/dL >78 U/dL
Protein C act 34 U/dL >63 U/dL
Protein S act 35 U/dL >60 U/dL
Lupus anticoagulant Not detected -
IgG anti-B2 GP1 antibody 2.9 units/mL 1-6 units/mL
IgG Anticardiolipin antibody 6.2 units/mL < 10 units/mL
PT 13s 11-14s
APTT 33s 23-35s
Fibrinogen 2.7 g/L 1.5-4.0 g/L

Cdu héi 1: Chan dodn la gi?

Céu hoi 2: Ban can thém xét nghiém gi va tai sao?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Chan dodn la gi?

Xét nghiém dong mau thdy giam ndng do Protein C va Protein S. Piéu quan
trong can luu y: day 1a xét nghiém Protein C va Protein S hoat tinh.

Thiéu hut két hop Protein C va Protein S hiém gip va c6 mot sd nguyén
nhan sau:

a/ Thiéu vitamin K, tuy nhién PT binh thuong do vdy nguyén nhan nay cd
thé loai trir. Hon nita, bénh nhan dang khong st dung cac thue chdng dong
mau.

b/ Thiéu Protein C va Protein S that su.

¢/ Két qua duong tinh gia do dot bién FV Leiden.

Cdu héi 2: Ban can thém xét nghiém gi va tai sao?

Sang loc khang Protein C hoat hoa (APCr) va Factor V Leiden. Trong thuc
hanh, hau hét cac phong xét nghiém ciing sang loc dot bién Prothrombin
G20210A boi vi xét nghiém nay thuong két hop voi xét nghiém Factor V
Leiden.

Xét nghiém cho két qua dong hop tir dot bién Factor V Leiden va din dén
giam Protein C va Protein S. Xét nghiém Chromogenic Protein C va xét

nghiém mién dich Protein S cho két qua binh thudng.

Tém tit: Pay 1a truong hop ddng hop tir dot bién Factor V Leiden

din dén ndng dj Protein C va Protein hoat tinh S giam gia.
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CASE 43

Bénh nhan nam 34 tudi t6i kham tai khoa cap ctru véi triéu chimg dau chin
trai 2 ngdy. Ban nghi ngd bénh nhan c6 huyét khdi tinh mach sau (DVT) va
chi dinh cho bénh nhan duoc siéu am, két qua siéu am khéng dinh tinh trang
DVT.

Trude khi ké thudc chong dong, ban yéu cau cac xét nghiém dong mau va cd

két qua nhu sau:

Xét nghi¢m Bénh nhéan Khoang tham chiéu
PT 13s 11.5-13s
APTT 22's 28—34s
Fibrinogen (Clauss) 4.1 g/LL 2.0-4.0 g/L
PLT 356 x 10°/L 150 - 400 x 10°/L

Cdu héi 1: Ban can héi thém ¢ bénh nhdn nhitng thong tin gi?

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh thém cdc xét nghiém gi?

Khéng c6 yéu té nguy co nao 1o rang co thé goi ra 1y do tai sao xuat hién
DVT. Tuy nhién anh trai cua bénh nhan va cau (anh/em cua me¢) co tién st
unprovoked DVTs.

Ban nghi ngo két qua APTT ngan (22 s) cho chi dinh xét nghiém lai, c6 két
qua tuong tu (21.5 s).

Cdu hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi dé lam ré nguyén nhan APTT
ngan?

Ban yéu cau xét nghi¢m FVIII, FIX, FXI va FXII.

Két qua FIX ting cao (6.56 IU/mL - binh thuong 13 0.5 -1.5 TU/mL). Cac
yéu t6 khac binh thuong.

Cdu hoi 4: Ban nghi truong hop nay cé thé gidi thich nhw thé ndo?

Céu héi 5: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhu thé nao?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban can hoi thém ¢ bénh nhan nhitng théng tin gi?

Ban can tim hiéu liéu c6 cac yéu t nguy co thiic day phat trién DVT & bénh
nhan hay khong. Diéu ndy rat quan trong dé xac dinh bénh nhén c6 can ding
thudc chéng dong mau kéo dai hay khong?

Cau hoi 2: Ban sé chi dinh thém cdc xét nghiém gi?

Ban nén xac dinh xem c6 tién st gia dinh vé bénh huyét khdi tinh mach hay
tiém an bénh huyét khéi tinh mach hay khong. Diéu nay s& giup ban xéc
dinh liéu co6 bat thuong di truyén trong gia dinh hay khong.

Ban can cha ¥ rang APTT ngan va nén yéu cau lap lai xét nghiém nay dé
khang dinh két qua.

Cdu héi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi dé lam ré nguyén nhan APTT
ngan?

APTT ngan thuong do ting ndng d6 FVIII hodc FIX, ban nén chi dinh xét
nghiém yéu t6 dong méu.

Cdu hoi 4: Ban nghi truong hop ndy cé thé gidi thich nhw thé nao?

Xét nghiém FIX ting cao rd rét va xét nghiém nay nén duoc 1ap lai dé khang
dinh két qua. Nguyén nhan cua hién twong FIX ting cao cé thé duogc giai
thich bang phan tich dot bién gen F9.

Phan tich trinh ty gen F9 & bénh nhan nay va sau do 1a cac thanh vién trong
gia dinh c6 biéu hién, xac dinh dot bién tai vi tri 338 trong d6 Arginine bi
thay bang Leucine (R338L). Xét nghiém FIX bang phuong phap mién dich
(FIX: Antigen) binh thudng va do vay ddy 1a dot bién tang chirc ning, dugc
goi 1a FIX Padua. Vung nay ctia FIX rat quan trong trong viéc gan voi FX va

dot bién nay lam tang hi¢u qua cta vi¢c gan nay.
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Céu hoi 5: Ban sé diéu tri bénh nhan nay nhuw thé nao?
Bénh nhén nay c6 unprovoked DVT va nguyén nhén 13 bat thuong tién yéu
t6 dong mau. Nguy co tai phat DVT ting rd rang va bénh nhan nén duoc duy

tri thudc chdéng dong subt doi.

Tém tit: Pay la truong hop huyét khoi tinh mach sau (DVT) do dot

bién ting chirc niing trén gen F9.
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CASE 44
Bénh nhén nit 42 tudi c6 tién sir 5 1an say thai lién tiép trong quy dau thai

ky. Bénh nhan duoc sang loc khang thé khang phospholoipid va c6 két qua

nhu sau:
Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
Silica Clotting time 1.12 <1.54
dRVVT 1.09 <1.2
IgG antiCardiolipin antibidy 3.2 GPLU/mL 1-12 GPLU/mL
IgM antiCardiolipin antibidy 5.3 GPLU/mL 1-9 GPLU/mL

Céu héi 1: Ban can chi dinh thém xét nghiem gi?

Ban yéu cdu xét nghiém khang thé IgG anti-B2 glycoprotein. Két qua 1a 221
units/mL v&i khoang tham chiéu 13 1-6 units/mL.

Cdu héi 2 : Ban gidi thich cdc két qud nay nhw thé nao ?

Cdu héi 3 : Ban sé kiém sodt lan mang thai tiép theo cho bénh nhdn nhw thé

nao ?
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DAP AN

Céu héi 1: Ban can chi dinh thém xét nghiém gi?

Tién str cua bénh nhin goi ¥ hoi ching khang phosphilid (APS) va do viy,
nén chi dinh cac xét nghiém sang loc khang dong Lupus bang 2 phuong
phap : phuong phdp dua trén APTT va phuong phap dua vao dRVVT. Cac
xét nghiém nay déu cho két qua am tinh.

Nong d6 khang thé Anti-Cardiolipin khong ting. Tuy nhién anti-p2
glycoprotein chua dugc thuc hién, do vay can chi dinh xét nghiém nay.

Cdu hoi 2 : Ban gidi thich cac két qua nay nhw thé nao ?

Nong d6 IgG anti-B2 glycoprotein ting cao va can dugc xét nghiém lai dé
khang dinh. Xét nghiém lap lai cho két qua twong ty. Xét nghiém khang thé
anti-Cardiolipin sir dung mot khang nguyén c6 ngudn gdc tir bd trong khi xét
nghiém anti-B2 glycoprotein str dung B2 glycoprotein ngudi tai té hop, va cd
su khac nhau chit it vé epitope gitta 2 loai nay. Trong mot s6 trudng hop,
nhu ¢ bénh nhan nay, ¢ thé c6 khang thé khang lai B2 glycoprotein ngudi
nhung khong khéang lai anti-B2 glycoprotein bo nhu trong xét nghiém anti-
Cardiolipin.

Cdu hoi 3 : Ban sé kiém sodt lan mang thai tiép theo cho bénh nhan nhw thé
nao ?

S€ cb gia tri néu ANA va ENA duoc xét nghi¢m dé loai trr sy ¢d mat cua
khang thé Anti Ro. Khang thé nay c6 thé lién quan dén tim bam sinh ¢ tré
nho.

Bénh nhan nay can duoc diéu tri Heparin trong lugng phan tir thap (LMWH)

va Aspirin liéu thdp trong thoi gian mang thai, phu hop véi cac hudng din
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diéu tri APS & phu nit mang thai. Can c6 su két hop chit ché giita bac si san

khoa va bac si nhi so sinh khi bénh nhan sinh con.

Tém tat: Pay 1a truong hop say thai nhiéu lin do sw cé mit cia

khang thé anti-p2 glycoprotein.
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CASE 45
Bénh nhan nam 83 tudi dugc lam xét nghiém do nghi ngd bénh 1y ac tinh dai
trang. Tién sir y khoa ciia bénh nhan va tién st gia dinh khong co6 gi dic biét.

Bénh nhan dugc lam xét nghiém dong mau va cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 66 s 25-35s
Fibrinogen (Clauss) 2.7 g/L 1.5-4.0 g/L
PLT 204 x 10°/L 150 - 400 x 10°/L

Céu héi 1: Nhan xét cac két qua trén va ban can chi dinh thém xét nghiém
nao?
Két qua xét nghiém FVIII, IX, XI, XII binh thuong.

Ban yéu cau xét nghiém khang déng Lupus, két qua nhu sau:

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
Silica Clotting time (SCT) 2.77 <1.54
SCT + PL 39% <15%
dRVVT 2.01 <1.2
dRVVT + PL 44.1% <15%

Cdu hoi 2: Nhin xét cdc két qua trén?

Bac si ngoai khoa ban khoin vé nguy co chay mau do APTT kéo dai.

Cdu hoi 3: Ban dwa ra loi khuyén gi cho bdc st ngoai khoa?

Cdu hoi 4: Cac bénh nhan co khang dong Lupus co nguy co chay mdu khong

va tai sao?

Cdu héi 5: Tiéu chudn sir dung dé xdc dinh khdng dong Lupus?
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DAP AN

Céu héi 1: Nhdn xét cdc két qua trén va ban can chi dinh thém xét nghiém
nao?

C6 hién twong APTT kéo dai nhung bénh nhan khong c6 tién st y khoa hoic
tién st gia dinh nao dang cha y. C6 vé nhu khong phai 1a cac bit thuong
bam sinh, tuy nhién s€ c6 gia tri néu thuc hién cac danh gia chuan.

Trong truon hop APTT kéo dai va khong cé tién sir chdy mau c6 y nghia, co
thé nghi tdi cac nguyén nhan sau:

a/ Bénh 1y chay mau mac phai, vi du ¢6 chat e ché FVIIL

b/ Khang dong Lupus.

S¢€ 1a phu hop néu ban nén chi dinh xét nghié¢m yéu td VIIL, IX, X1, XII va
khang dong Lupus. Mic du thiéu FXII thuong khong lién quan véi cac biéu
hién chdy mau, tuy nhién n6 cé thé 1am APTT kéo dai, va vi vay nén xé&t
nghiém dé loai trur.

Mot sb phong xét nghi€ém cé thé lap lai xét nghiém APTT st dung héa chét
khong nhay véi Lupus. Néu c6 mat khang dong Lupus thi APTT sé& tro vé
binh thudng — sau dé cac xét nghiém sang loc khang dong Lupus nén duoc
thuc hién. Phong xét nghiém nén sir dung thude thir APTT nhay véi khang
dong Lupus khi sang loc khang thé nay, d6 1a thudc thir APTT c6 ndng do
thap phospholipid.

Cdu hoi 2: Nhin xét cdc két qua trén?

Cac xét nghiém sang loc khang dong Lupus cho thidy SCT kéo dai va
dRVVT kéo dai ké ca sau khi dd bd sung phospholipid ngoai sinh, khang
dinh sy c6 mit ciia khang thé khang phospholipid, d6 1a khang dong Lupus.
S& rat ¢ ich néu sang loc khang thé Anti-Cardiolipin va khang thé Anti-

B2GPI va cac nguyén nhan khac gay khang dong Lupus (vi du ANA), tuy
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nhién nguyén nhan ac tinh cling dugc xac dinh 1a nguyén nhan gay khang
dong Lupus.

Cdu hoi 3: Ban duwa ra loi khuyén gi cho bdc si ngoai khoa?

Nguy co chay mau rat thip nhung nguy co ting déng tiém an rat dang chi y
do kha ning bénh dai trang ac tinh. Diéu tri du phong chéng déng nén dugc
thuc hién & bénh nhan nay.

Cau hoi 4: Cac bénh nhan co khang dong Lupus co nguy co chay mau khong
va tai sao?

Cac bénh nhan c6 khang dong Lupus ndi chung s& ting nguy co tic mach
(ca dong mach va tinh mach) nhiéu hon 1a nguy co chay mau. Tuy nhién, cac
bénh nhan nay ciing thudng cé tiéu cau giam va trong mot sb trudng hop co
giam FII, va chay mau néu c6 13 do 1y do nay. Xét nghiém PT cua bénh nhan
binh thudng, tuy nhién thubc thir PT thuong c6 ndng dd cao Phospholipid va
c6 thé trung hoa cac khang dong Lupus yéu. Néu c6 bat ké van dé gi goi ¥
cac 10i loan chay mau hodc bat ky ban khoan nao khac thi xét nghiém FII
nén duogc thuc hién.

Cau hoi 5: Tiéu chuan sir dung dé xdc dinh khdang dong Lupus?

Tiéu chuan dé dinh nghia su c6 mit cua khang déng Lupus 1a:

a/ Kéo dai cac xét nghiém dong mau phu thudc phospholipid.

b/ Chirng minh sy ¢6 mét cia chét (rc ché & xét nghi¢m Mixtest.

¢/ Chirmg minh suj phu thuéc phospholipid cta chit trc ché.

Tém tit: Pay la trwong hop APTT kéo dai do s c6 mit ciia khang
dong Lupus.
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CASE 46

Bénh nhan nam 4 tudi nhap vién do Purpura Fulminans.

Tré dugc lIam céac xét nghiém dong mau va cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
AT act 109 U/dL >78 U/dL
Protein C act 82 U/dL >63 U/dL
Protein S act 2 U/dL >60 U/dL
Free Protein S Antigen 3 U/dL >61 U/dL
APCr 2.3 >2.20
Prothrombin G20210A G/G (Wild Type -

Sequence)

PT 19s 11-14s
APTT 42's 25-35s
Fibrinogen (Clauss) 1.1 g/L 1.5-4.0 g/L
PLT 82 x 10°/L 150 - 400 x 10°/L

Cdu héi 1: Céc két qua xét nghiém trén goi y diéu gi?

Cdu héi 2 : Ban can thém théng tin hodc xét nghiém gi?

Tién st duy nhit dang chi y 13 gan day bénh nhan c6 ban dang phong nudc,
pht hop vé6i chan doan thuy dau (Varicella Zoster).

Cdu hoi 3: Diéu nay cé y nghia gi khéng?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Cac két qua xét nghiém trén goi y diéu gi?

Xét nghiém déng méau cho thiy giam Protein S antigen tir do dong thoi giam
Protein S hoat tinh, pht hop vdi tinh trang thiéu hut Protein S. Thém nifa,
PT va APTT kéo dai cing v&i giam Fibrinogen va giam tiéu cau — cac xét
nghiém nay phu hop véi chan doan DIC.

Cdu hoi 2 : Ban can thém théng tin hodc xét nghiém gi?

Lap lai xét nghi¢m Protein S. Sang loc cht wrc ché Protein S nén dugc thuc
hién. Piéu nay tuong tu nhu sang loc chat trc ché FVIIL tron huyét twong
bénh nhan va huyét twong binh thuong ti 1& twong duong , G va do nong do
Protein S trén hon hop MIX. Néu ndng do Protein S ciia MIX giam thi goi y
c6 chat e ché Protein S. Nong do chat trc ché c6 thé dinh luong bang xét
nghiém twong ty xét nghiém Bethesda nhung 14 do ndng d6 Protein S chu
khong phai ndng d6 FVIIL

Mirc Protein S thap khong c6 nghia 1a bénh thiéu hut Protein S bam sinh
nhung c6 thé quan trong, dinh hudng viée tim hiéu tién sir gia dinh hodc tién
st y khoa ctia bénh nhan c6 gi dang cht y hay khong.

Cdu hoi 3: Diéu nay cé y nghia gi khong?

Thiéu hut Protein S thr phat sau nhiém tring virus thiy dau (Varicella
Zoster) da dugc bao cao mic du day 13 mot bién ching hiém gip. Piéu tri rat
da dang bao gdém truyén plasma hoic trao doi huyét twong, thudc chéng

dong va thudc khang virus.

Tém tit: DAy 1a trwong hop thiéu hut Protein S thir phat sau nhiém

virus thiy dau (Varicella Zoster).
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Mot luat su 39 tudi duge nhap vién do DVT. Mot bac si rat nhiét tinh kiém
tra ndng d6 Homocysteine tong clia ¢ Ay va két qua ting cao 220pumol/L
(khoang tham chiéu 1a <16 pmol/L).

Cdu hoi 1: Giai thich hién twong nay?

Cdu hoi 2: Ban sé hoi bénh nhdn thém thong tin gi?

Céu héi 3: Ban can chi dinh thém xét nghiém nao?

Céu hoi 4: Ban sé diéu tri bénh nhéin nay nhw thé nao?
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DAP AN

Cau hoi 1: Giai thich hién twong nay?

Total Homocysteine (tHcy) ting cao, viée dau tién 13 1ap lai xét nghiém nay
dé khang dinh két qua. MAu phéan tich Homocysteine can dwgc thuc hién
ngay 1ap tirc sau khi ldy mau bai vi ndng d6 chat nay c6 thé ting cao néu qua
trinh xét nghi¢m bi tri hoan.

Cau hoi 2: Ban sé hoi bénh nhan thém thong tin gi?

Tién st gia dinh 1a diéu can cht y. Bénh nhan dang sir dung thudc gi? Bénh
nhan thudc dan tdc nao?

Cdu héi 3: Ban can chi dinh thém xét nghiém nao?

Ban can chi dinh lai xét nghiém Hcy dé khrflng dinh tinh trang bat thuong.
Ban cling nén xét nghiém néng do vitamin B12, Folate va c6 thé 1a vitamin
B6. Ban ciing can kiém tra chuc nang than. Cac xét nghiém dac hiéu hon ctua
enzym (hodc xét nghiém gen) lién quan dén chuyén hoéa Hey ciing nén duoc
can nhic, nd c6 thé can thiét dé xac dinh nguyén nhan Hcy ting cao.

Céu héi 4: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhuw thé nao?

Ban nén diéu tri DVT bang thudc chéng dong.

Ban c6 thé bd sung Vitamin B12, Folate va B6 cho bénh nhan boi vi nhiing
vitamin nay c6 thé 1am giam noéng d6 Hcy. Trong mét sb trudng hop, bd
sung ché d6 an co Betaine c6 thé 1am giam ndng do Hey.

C6 thé 1a Hey ting cao do khiém khuyét mot trong cac enzym tham gia vao
chuyén hoa Hey. Xét nghiém gen nén dugc thuc hién dé xac dinh cac bat
thuong di truyén va thong tin nay c6 thé st dung dé tu van cho cac thanh
vién c6 lién quan trong gia dinh. C6 thé 1a nong d6 Hey khong trd vé binh
thuong sau khi bo sung vitamin, néu vay thi bénh nhan nay nén duoc diéu tri

thudc chong dong lau dai.

Tém tit: Pay 12 trwong hop huyét khdi tinh mach sau do ting

Homosysteine mau.
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CASE 48

Bénh nhan nam 45 tudi téi khoa cip ctru voi triéu chimg sung dau chan trai.
Ong ta duoc chi dinh siéu 4m, x4c nhén tinh trang DVT. Bénh nhan duoc ké
don str dung Warfarin.

Khéng ¢ yéu t6 nguy co nao rd rang ca viéc xuat hién DVT. Xét nghiém
cong thirc mau va churc nang than binh thuong.

3 thang sau bénh nhan téi phong kham ngoai tri dé xac dinh xem 6ng ta cd
phai sir dung thudc chdng dong kéo dai hay khong. Trong qua trinh diéu tri,
bénh nhan khong c6 tac dung phu nao vo1 Warfarin va dic bi¢t, khong co
chay mau.

Bénh nhin dong y ngimg Warfarin 4 tuin va duoc thuc hién xét nghiém D
dimer. Két qua D dimer cta bénh nhan 1a 750ng/ml (khoang tham chiéu 1a
<500ng/mL)

Cdu hoi 1: Bénh nhan co kha nang tai phat DVT hay khong?

Cdu hoi 2: Nguy co chay mau trong khi duy tri Warfarin?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Bénh nhdan co kha nang tdi phdat DVT hay khong?

Diém DASH & bénh nhan nay 13 4 dya trén tudi, giéi va D dimer sau 4 tuan
ngung st dung Warfarin. Bénh nhan c6 19,9% nguy co tai phat VTE hang
nam va 101 khuyén 1a nén duy tri st dung Warfarin.

Cdu hoi 2: Nguy co chay madu trong khi duy tri Warfarin?

Nguy co chay mau rat thap (<0.1%) va do vay, nén tiép tuc str dung thude

chdng dong.

Tém tat: Pay 13 truong hop bénh nhian nam 45 tudi c6 tinh trang
unprovoked DVT. Nguy co tai phat cao, nén sir dung khang dong

lau dai.
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CASE 49
Bénh nhén nit 46 tudi nhap vién do yéu cdu cta bac si phiu thuat véi chan
doan huyét khéi tinh mach mac treo. Bénh nhan dugc chi dinh cac xét
nghiém dong mau, khong co thude chéng dong nao duge sir dung khi bénh
nhan lam xét nghiém.

Két qua nhu sau:

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
PT 13s 11.5-13s
APTT 33s 28—-34s
Fibrinogen (Clauss) 4.1 g/LL 2.0-4.0 g/L
PLT 689 x 10°/L 150 - 400 x 10°/L

Céu héi 1: Nhdn xét cdc két qua trén? Ban co can chi dinh thém xét nghiém
nao nita khong?

Ban yéu cau xét nghiém gen JAK2 va co két qua dot bién di hop dot bién
gen JAK2V617F.

Cdu héi 2: Diéu nay cé y nghia gi?

Céu héi 3: Ban sé diéu tri huyét khoi tinh mach mac treo nhw thé nao?
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DAP AN

Céu héi 1: Nhdn xét cdc két qua trén? Ban co can chi dinh thém xét nghiém
nao nita khong?

Céc xét nghiém ban diu cho thay sd luong tiéu cau ting c6 thé tién phat
hozc thtr phat. O nhitng bénh nhan c6 huyét khéi ¢ cac vi tri khong thuong
gap, dac biét huyét khdi tinh mach mac treo, diéu quan trong 1a sang loc cac
bénh ting sinh tay. Do vy sang loc dot bién gen JAK2 va CALR céan dugc
thuc hién. Trong mot sd it trudng hop, bat thuong c6 thé giy ra bai dot bién
gen MPL, THPO va TET2.

Cadu héi 2: Diéu nay cé y nghia gi?

Cac xét nghiém sau d6 tim thdy dot bién JAK2V617F.

Pot bién JAK2 d3 duoc coi 1a dot bién nguy co cao cho huyét khoi tinh
mach mac treo. Trong mdt ) trudong hop, dot bién JAK?2 co sb luong tiéu
cau binh thuong.

Yéu té nguy co cho viéc xuét hién huyét khéi tinh mach mac treo & bénh
nhan c6 tang sinh tay bao gdm dot bién JAK2 V617F, tudi tré, gidi nit, va sy
c6 mit ctia nhitng bénh 1y huyét khdi khac.

Céu hoi 3: Ban sé diéu tri thyét khoi tinh mach mac treo nhw thé nao?

Diéu tri thudc chéng dong duogc chi dinh & bénh nhan c6 réi loan ting sinh

tay. Ti 18 tai phat cao mic du di st dung thudc chéng dong.

Tém tit: Pay 1a truong hop huyét khoi tinh mach mac treo do di
hop tir ot bién JAK2 V617F.
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CASE 50
Bénh nhan nam 65 tudi duoc nhap vién thay van dong mach chu sinh hoc
(AVR). Bénh nhan 6n dinh trong thoi gian st dung tuan hoan ngoai co thé,
nhung 3 ngay sau thi c6 xuat hién huyét khdi tinh mach chau. Bénh nhéin
dugc diéu trj Heparin khong phan doan (UFH) nhung tiéu ciu bat dau giam
va 5 ngay sau diéu tri, bénh nhan c6 sd luong tiéu cau 28 x 10°/L. Tiéu cau

ctia bénh nhan thoi diém sau md 1a 228 x 10°/L.

Xét nghiém Bénh nhan Khoang tham chiéu
INR 1.2 1.0
APTT 65s 28—34s
Fibrinogen (Clauss) 34¢g/L 2.0-4.0¢g/L
Thrombin time >60 s 11.5-13s
PLT 28 x 10°/L. 150 - 400 x 10°/L

Céu héi 1: Diém 4T cia bénh nhén la bao nhiéu?

Cdu hoéi 2: Ban can thém nhitng xét nghiém gi?

Piém 4T cua bénh nhéan ting (7) chi ra kha ning cao ctia HIT va bénh pham
nén duogc chuyén ngay 1ap tirc dé sang loc HIT.

Cdu hoi 3: Céc xét nghiém nao cé thé sir dung dé sang loc HIT?

Céu héi 4: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhu thé nao?
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DAP AN

Cdu héi 1: Piém 4T cia bénh nhén la bao nhiéu?
Tinh diém 4T dya vo:
a/ Hién tuong giam s luong tiéu cau (+2)
b/ Str dung Heparin trong vong 30 ngay (+2)
¢/ Tac mach moi (+2)
d/ Nguyén nhan khac gy giam tiéu cau (+1)
Piém 4T cta bénh nhan 1 7. Piém 4T c6 gia tri tién doan 4m cao nhung cd
gia trj tién doan duong thap. Khoang diém 6 — 8 chi ra kha ning cao HIT
(=64%).
Cdu héi 2: Ban can thém nhitng xét nghiém gi?
Ly giai phit hop nhét cho tinh trang giam tiéu cau va huyét khdi tinh mach
cau 1a HIT (Heparin Induced Thrombocytopaenia) va diéu nay dugc tng ho
bang viéc ting diém 4T. MAu bénh pham nén dugc giri di dé sang loc HIT.
Cdu héi 3: Cdc xét nghiém nao cé thé sir dung dé sang loc HIT?
i/ Ngung tdp tiéu cau do Heparin :

a/Ngung tap tiéu cau bang phuong phap LTA: Pay la xét nghiém
chtrc nang tiéu cau bang phuong phap LTA tiéu chuan sir dung tiéu cau binh
thuong voi huyét twong bénh nhan va Heparin. Tuy nhién, d6 nhay cta xét
nghiém nay rat khac nhau (35 — 85%).
Luya chon nguoi cho cho xét nghiém ndy rat quan trong bai vi tiéu cau dap
tmg voi khang thé HIT réat khac nhau. Khang thé HIT gay hoat hoa tiéu cau
tai ndng do Heparin 0.1 — 0.3 TU/ml va bién mat tai ndng d6 Heparin cao
(100IU/mL).
P nhay cta xét nghiém co thé ting khi sit dung tiéu cau rira nhung yéu cau
ky thuat phuc tap
Xét nghiém nay khong dugc khuyén nghi dé sang loc HIT rong rdi do do
nhay khong cao.
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b/ Phuong phap multi-plate cho ngung tap tiéu ciu trd khang sir dung
mau toan phan, 1a phuong phap cao cap hon phuwong phap LTA, tuong tu xét
nghiém gidi phong Serotonin va dugc bdo céo cd dd nhay khoang 90%.

ii/ ['*C] - Serotonin Release Assay (SRA). Trong xét nghiém nay, tiéu cau
cdu cua nguoi cho tai ['*C] serotonin dugc  véi Heparin va huyét twong
bénh nhan, sau dé do ti 1€ Serotonin giai phong ra. SRA ¢6 do nhay va do
dic hiéu 95% nhung k¥ thuét rat phirc tap va khong duoc khuyén nghi st
dung.

111/ Xét nghi¢ém Heparin-Induced Platelet Activation (HIPA). Pay 1a xét
nghiém chirc ndng phat hién khang Heparin c6 y nghia 1am sang. HIPA c6
do nhay tuong tu SRA nhung khong duoc sir dung rong rai.

iv/ Xét nghiém khang nguyén. C6 rat nhiéu xét nghiém sin c6 dé do luong
khang thé IgG hodc IgG/IgA/IgM trong cac truong hop nghi ngd HIT. Néu
duong tinh, xét nghiém Elisa c¢6 thé lip lai sit dung liéu cao Heparin (100
U/ml). D6 tc ché - két qua dwong tinh (giam >50% mat d6 quang) 13 dic
diém cua khang thé HIT.

Xét nghiém mién dich c6 d6 nhay cao nhung do dic hiu thép va xét nghiém
duong tinh manh c6 ¥ nghia hon duong tinh yéu va do vay, khuyén nghi cac
phong xét nghiém tra két qua dudi dang OD (mat d6 quang), do trc ché boi
Heparin, diém cat ciia xét nghiém dwong tinh, chir khong chi don thuan béo
céo két qua duong tinh hay 4m tinh.

Céu hoi 4: Ban sé diéu tri bénh nhan nay nhu thé nao?

Can dirng UFH va bénh nhan c6 thé str dung chat chong déng khac thay thé,

c6 thé 1a Argatroban va Danaparoid.

Tém tat: Pay la trwong hop bénh nhin sau khi sir dung tuan hoan
ngoai co thé thi xuit hién bién ching HIT giy ra huyét khdi tinh

mach chju.
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Phan 6: Cac ca 1Am sang tong hop

CASE 51
Bénh nhan nit 20 tudi dang mang thai tudn 32/40. C6 4y t6i khoa tién san dé

kham dinh ky. Xét nghiém cong thirc mau duoc thyuc hién va cé két qua nhu

sau:
Chi s6 Bénh nhan Khoang tham chiéu

Hb 101 g/L 115-135g/L
WBC 6.2x 10°/L 6-10x 10"/L
PLT 80 x 10°/L 150 -400 x 10”/L
MPV 13.1 fL 7.5-92 1L
MCV 89 {fL 80 —98 fL
Phan loai bach cau Binh thuong

Cdu héi 1: Nhitng két qua ndy néi lén diéu gi va nguyén nhan gidi thich cho
cdc két qud nay la gi?

Cdu hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Ban yéu cau:

a/ Dém tiéu cau trén dng chdng déng citrat, cho két qua tiéu cau 78 x 10°/L.
a/ Tiéu ban mau dan duoc bao cdo 1a binh thuong, khong cd cac dam tiéu
cau.

¢/ Sang loc khang dong Lupus c6 két qua am tinh

d/ ANA duong tinh va ENA thé hién sy c6 mawth ctia Anti-Ro (ndng d6 60
U/mL — khoang tham chiéu 13 < 8 U/mL) va khang thé Anti-La = 70 U/mL
(binh thuong < 8 U/mL).
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Cdu héi 3: Ban sé lam gi tiép?
Khi thai dugc 36 tuan, tiéu ciu ctia bénh nhan 1a 62 x 10°/L.
Cau hoi 4: Ban dua ra loi khuyén gi cho bac si san khoa va cdc si khoa va

bac si gay mé san khoa?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Nhitng két qud nay néi lén diéu gi va nguyén nhan gidi thich cho
cac két quad nay la gi?

Két qud cong thirc mau thé hién tinh trang thifu mau nhe,
macrothrombocytopaenia. Cac nguyén nhan cé thé la:

a/ Giam tiéu cau thai nghén — tiéu cau giam hon binh thuong trong thoi ky
mang thai.

b/ Gidm tiéu cau mién dich

¢/ Macrothrombocytopaenia di truyén.

d/ Tién san giat

e/ R6i loan chirc ning gan

Giam tiéu cdu nhan tao phai duoc loai trir bang cach chi dinh xét nghiém
dém tiéu ciu bang 6ng citrated. Tuy nhién, n6 thuong khong lién quan voi
tinh trang ting MPV. Tiéu ban mau ngoai vi nén duoc phan tich dé tim kiém
bang chimg ctia cac dam tiéu cdu, loai trir cac nguyén nhan khac giy giam
tiéu cu (vi du Hegglin anomaly) va tim kiém manh v& hdng cau, co thé goi
¥ cac chan doan nhu TTP, HELLP hodc cé4c tan mau vi mach khac (MAHA).
Ciing quan trong néu c6 thé xem lai cic cong thirc mau trude day cta bénh
nhan, dé xac dinh tinh trang Macrothrombocytopaenia c6 dugc chu ¥ trude
day chua dac bi¢t khi bénh nhan chua mang thai.

Co rat nhiéu nguyén nhan giy giam tiéu cau thai ky cao gom:

a/ Roi loan ty mién, vi du SLE.

b/ DIC

¢/ Cac ri loan lién quan t6i thude.

d/ VWD

e/ Lach to
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f/ Thiéu vitamin B12 va acid folic.

RAt nhiéu cac nguyén nhan trén s& duoc loai trir bang nghién ctu tién st
bénh nhan, bao gém ca tién st chay mau.

Cau hoi 2: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Lap lai xét nghi¢m cong thirc méau va phan tich lam méu ngoai vi.

Pém tiéu cau bang dng chdng dong Citrat (hodc twong ty). Khoang 1/200
dan sd c6 giam tiéu cau do EDTA va khoang 20% céc truong hop hién
turong ndy van ton tai khi mau mau da duoc 1y bang 6ng chong dong citrate.
Lay mau sang dng chdng dong Heparin c6 thé tranh dugc van dé nay.

Néu khang dinh tinh trang Macrothrombocytopaenia, thi sau d6 nén:

a/ Sang loc khang thé khiang Phospholipid (Khang dong Lupus, anti-
cardiolipin, va anti - 2 GPI).

b/ ANA + ENA

c/ Huyét thanh hoc virus — vi¢c nay cé vé nhu dugc thuc hién & cac giai
doan dau mang thai nhu mot xét nghiém tién san routine, thuc hién & tat ca
cac phu nit mang thai tai UK.

Xem xét kha nang day 1a mot Macrohrombocytopaenia di truyén dic biét
néu sd luong tiéu cau ngoai giai doan mang thai cling thap va/hodc co tién str
gia dinh ctia Macrohrombocytopaenia hodc c6 cac tri€u ching 1am sang lién
quan vi du nghi ngo dot bién gen MyHO9.

Cong thirc mau cho thay thiéu méau nhe va vi vay, nén sang loc cic nguyén
nhan thiéu méau trong thai ky.

Cdu hoi 3: Ban sé lam gi tiép?

Két qua ENA Anti-Ro/Anti-La duong tinh ung ho kha ning bénh nhan cé
thé c6 mot bénh ly nén 1a cac rdi loan mién dich nhu Lupus ban do h¢ théng
(SLE) hodc hoi chiing Sjogren’s dé giai thich cho nguyén nhan tiéu cau giam
va kich thudc 16n. Khang thé AntiRo/AntiLa lién quan t&i nguy co block nhi
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that & em bé, do vay ban nén canh bao bac si san khoa/bac si so sinh vé van
dé nay. C6 nhiéu nguyén nhan khac lién quan toi sy ¢6 mit cua khang thé ¢
thai nhi bao gébm héi chtng lupus so sinh.

Ban nén Iap lai xét nghiém ANA va ENA va sép Xép cho bénh nhan kham
lai dé kiém tra lai s6 luong tiéu cau.

Ban ciing nén dé y rang MPV ting. Piéu nay goi ¥ rang nguyén nhan tiéu
cau giam c6 kha nang do ting pha huy tiéu ciu & mau ngoai vi hon 1a do
giam sinh tai tuy. O nhitng ngudi cd giam tiéu cau do nguyén nhan tuy
xuong thi MPV thuong thap. Trong thoi ky mang thai, MPV thuong cao.
Cau hoi 4: Ban dwa ra loi khuyén gi cho bac st san khoa va cadc st khoa va
bac st gdy mé san khoa?

So luong tiéu cau do trén may xét nghiém ty dong hau hét dua vao kich
thudc tiéu cau va ¢ nhimg bénh nhan c6 MPV ting, s6 luong tiéu cau c6 thé
khong duoc xac dinh chinh x4c. Vi nhitng nguyén nhan ndy, nén kiém tra
tiéu cdu bang phuong phap mién dich. D6 1a gin viéc gin khang thé mién
dich véi cac thu thé GplIb/Illa, sau d6 dém trén mdy té bao dong chay, va do
vay ) luong tiéu cau duoc dém ma khong phu thudc ) lugng.

O bénh nhan nay, tiéu cdu do bang phuong phap mién dich 1a 93 x 107/L.
Nhin chung, néu gia dinh chirc ning tiéu cau binh thuong thi sé luong tiéu
cau >80x10’/L 1a du cho qua trinh sinh dé binh thuong va cho gy mé tuy
song. Tiéu cau tir 50 — 80 x 10°/L c6 thé an toan cho cudc dé tuy nhién nén
tranh gdy mé tuy song. Néu tiéu cau <50 x 10”/L thi nén truyén tiéu cau dé
nang sb lugng tiéu cau trong cudc de.

Néu ban khong thé loai trir ITP & san phu nay, ¢ kha nang dira tré sinh ra s&
c6 tiéu cau giam do su truyén Immunoglobulins qua rau thai thong qua thy
thé Fc so sinh. Ban nén dé nghi dém tiéu cau & mau cuéng ron, va néu tiéu
cau & mau cudng ron thap, nd co thé tiép tuc giam nira toi mic nguy hiém &
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ngay thir 3 sau sinh. Bac si san khoa nén canh giac trong cuoc dé va khong
nén dung thu thuat kep kéo thai nhu forceps, giac hut...

San phu nay c6 khang thé Anti-Ro va Anti-La duong tinh, do vy ban nén
can nhic vién canh dua tré sinh ra c6 block nhi that va can diéu tri 6n dinh
nhip tim ngay lap tirc va dira tré c6 thé c6 giam tiéu cau do truyén IgG mién
dich qua rau thai. Pién tim nén duoc 1am nhiéu 1an trong qué trinh mang
thai.

C6 vé nhu san phu ndy c6 rdi loan mién dich gy giam tiéu cau do viéc tim
thay khang thé Anti-Ro va AntiLa nhung c6 thé bat thuong chirc ning tiéu
cau khong thé duoc loai trir hoan toan va nd cé thé anh hudng ti quyét dinh
diéu trj hodc 101 khuyén ctia ban cho bac si san khoa/béc si gy mé.

Piéu quan trong 1a theo doi sd lugng tiéu cau sau sinh dic biét 13 quan sat
cac dap ung diéu tri. Cac xét nghiém khac nhu chtrc ning tiéu ciu va phan
tich di truyén nén duwoc chi dinh dé x4c dinh nguyén nhan
Macrohrombocytopaenia néu diéu tri khong dap ing nhu mong doi.

Bénh nhan nay sau d6 dugc chan doan béi cac bac si khdp 1a Lupus ban do
hé théng (SLE).

Tém tit: Pay la trwong hgp Macrohrombocytopaenia & phu nir

mang thai thir phat do bénh 1y rdi loan mién dich.
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CASE 52

Bénh nhan nam 23 tudi dwgc xét nghiém dé chan doan cac réi loan chay
mau khi bénh nhan khong & UK. Bénh nhan c6 xét nghi€ém mau chay kéo dai
26 phut (binh thuong <10 phut). Anh ta trg lai UK dé tim hiéu nguyén nhan
x€t nghi¢ém mau chay cia anh ta kéo dai.

Cdu héi 1: Tém tat nguyén Iy ciia xét nghiém mdu chay.

Cdu hoi 2: Bat thwong ndo co thé gidi thich tinh trang mau chay kéo dai?
Cdu héi 3: Ban can thém xét nghiém gi?

Mot s xét nghi¢m dugc thuc hién va cho két qua nhu sau:

Xét nghi¢m Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 11.2s 11-14s
APTT S1s 23-35s
FVIIIL:C 0.12 IU/mL 0.5-1.5TU/mL
vWF:Ag 0.11 IU/mL 0.5-1.5IU/mL
vWE:Act 0.12 ITU/mL 0.5-1.5IU/mL

Xét nghi¢m cong thirc mau binh thuong.

Cdu héi 4: Céc xét nghiém trén goi y diéu gi?

Cdu héi 5: Cdc xét nghiém nay cé thé gidi thich tai sao thoi gian mdu chdy
kéo dai khong?

Cdu héi 6: Ban can thém xét nghiém gi?

Cau hoi 7: Xet nghiéem mau chay co thuong xuyén dwoc thuc hién hay

khong?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Tém tat nguyén Iy ciia xét nghiém mdu chdy.

Phuong phap Ivy 1a phuong phap kinh dién dé xét nghiém thoi gian mau
chdy. Trong phuong phap Ivy, bang huyét ap dugc dit trén canh tay va duy
tri ap lyc khoang 40mmHg. Ding mdt lancet dé tao 2 diém cét ¢ cang tay,
thuong cach nhau 5-10cm. Khdi dong dong hd bam gidy ngay lap tirc va mdi
30s, dung gidy thim dé thAm mau. Thoi gian tir khi tao diém chay mau ¢
cang tay dén khi mau ngimg chay goi 1a thoi gian mau chay.

Pé chuan hoa xét nghiém mau chay, phuong phap Template duoc phat trién.
Trong d6 sit dung mét ludi dao ty dong tao tai vét cit c6 kich thude chuan
(khoang 6mm chiéu dai va 1mm chiéu sau) & canh trong cang tay.

Xét nghiém phu thudc vao sb luong va chirc ning tiéu cau dinh vao té bao

nd1 mac dé ngung tap. Thoi gian mau chay kéo dai néu:

Bat thuong Collagen | Vi dy hoi chimg Ehlers Danlos

Quan trong 1a dém s6 lugng tiéu cau trude khi
thue hién xét nghiém méau chay (BT). Néu tiéu

cau < 50 x 10°/L thi thuong s& cho BT kéo dai.

o s Bat thuong tiéu cau bam sinh hodc mac phai bao
Ti€u cau giam . , , s
gom st dung thudc chong ngung tap ti€éu cau nhu
Aspirin va Clopiidogrel s¢ 1am BT kéo daiif. BT

khéng thé du doan nguy co chay mau trong phiu

thuat néu bénh nhan st dung cac thude nay.

Paraprotein mau c6 thé dan dén bat thudng chirc

BAt thuong chét lugng | ning tiéu cau, va do d6 gay BT kéo dai.

tiéu cau Céc bat thuong chirc nang tiéu cau mac phai

khéc nhu trong thiéu mau va r6i loan sinh tuy,
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tang sinh tuy cling c6 thé c6 BT kéo dai.

Von Willebrand
Disease (VWD)

Thiéu vWF c6 thé 1am BT kéo dai nhung khong
phai tat ca cc trudong hop. BT khong duoc
khuyén nghi str dung trong chan doan VWD.

Thi€u mau ndng

Bénh nhan c6 thiéu mau s& co thay doi trong
phan bd tiéu cau va giam tuong tac cua tiéu cau
voi té bao ndi mo thanh mach, két qua la BT kéo
dai. Diéu trj thiéu mau s& lam BT tré vé binh

thuong.

Thiéu Fibrinogen

Fibrinogen can cho twong tac gitia ti€u cau va
tiéu cau, va do vay BT s€ kéo dai khi Fibrinogen

giam.

Cdu héi 2: Bdt thwong nao cé thé gidi thich tinh trang méu chay kéo dai?

Xét nghiém BT bj anh hudng boi rat nhiéu yéu to (tit nhién da loai trir

nguyén nhan k¥ thuat) nhu s6 luong va chat luong tiéu cau, ndong do va chat

lugng yéu t6 vWF va khi c6 bat thudng 16p collagen/ndi md thanh mach.

Bénh nhan st dung thuoc khang tiéu cau sé c6 BT kéo dai. Boi vi ¢6 rat

nhiéu yéu t6 khach quan va chu quan anh hudng téi k¥ thuat nay, do do6 hién

nay tai UK, xét nghiém mau chay khong con duoc khuyén nghi st dung.

Cdu hoi 3: Ban can thém xét nghiém gi?

Trong bdi canh BT kéo dai, s& hop 1y néu ban kiém tra cong thirc méu, sd

lugng ti€u cau va xét nghiém FVIII, vWF. Hon nita, cdc cau héi tién st va

pha hé gia dinh nén duogc xay dung dé tim hiéu chan doan.
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Cdu hoi 4: Cac xét nghiém trén goi y diéu gi?

Dit liéu cho thdy APTT kéo dai va giam FVIII, vWF khang nguyén va hoat
tinh. Trong truong hop ndy, chian doan 1a VWD type I, loai ndy chiém
khoang 80% cac truong hop VWD.

Cau hoi 5: Cdc xét nghiém nay cé thé gidi thich tai sao thoi gian mdu chay
kéo dai khong?

C6. Thiéu VWF c¢6 nghia 1a tiéu cau khong thé gin vao vi tri ton thuong
thanh mach, do d6 lam thoi gian mau chay kéo dai.

Cdu héi 6: Ban can thém xét nghiém gi?

a/ Nhom mau

b/ Phan tich pha hé gia dinh dé tim cac thanh vién cung bi bénh.

¢/ Phan tich di truyén dé xac dinh dot bién gen VWF.

d/ Thir nghiém diéu tri DDAVP dé quan sat dap tng véi DDAVP. Trong
truong hop dap tmg kém véi DDAVP, ¢6 thé 13 bién thé cia VWF nhu bién
thé Vicenza. Trong trudng hop nay, dinh lugng VWF bang phuong phéap
VWF:pp s& co gia tri chin doan, mic du hién nay phuong phap nay khong
duoc sir dung rong rii. Xét nghiém gen s& gitp giai quyét van dé.

Cau hoi 7: Xét nghiém madu chay co thuong xuyén dwuoc thuc hién hay
khong?

Khong. Xét nghiém BT bj anh hudng bai rat nhiéu yéu to (tat nhién da loai
trir nguyén nhan k¥ thuat) nhu s6 luong va chit lugng tiéu cau, nong do va
chat luong yéu t& vWF va khi c6 bat thuong 16p collagen/ndi md thanh
mach. Bénh nhan st dung thude khang tiéu cau sé co BT kéo dai. Boi vi ¢o
rat nhiéu yéu t6 khach quan va chu quan anh hudng toi ky thuét nay, do do
hién nay tai UK, xét nghiém mau chay khong con duoc khuyén nghi str

dung.
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Seo tai vi tri mau chady co6 thé xay ra va bénh nhan can dugc giai thich vé

hién twong nay. Vi Iy do nay nén BT rat hiém duoc thyc hién & tré em.

Tém tat: Pay 1a truwong hop thoi gian mau chay kéo dai do Type I
VWD.
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Bénh nhan nam 56 tudi c¢6 tién st COPD (Chronic Obstructive Pulmonary
Disease) kéo dai dugc nhap vién dé phau thuat.

Xét nghiém trude md ciia 6ng ta cho két qua Hb 190 g/L va Het 13 0.58.

Két qua PT va APTT nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 20s 11-14s
APTT 47 s 23-35s

Cdu héi 1: Gidi thich cdc két qud trén nhuw thé ndo?

Cau hoi 2: Ban dwa ra loi khuyén nao?
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DAP AN

Cau hoi 1: Gidi thich cac két qua trén nhw thé nao?

Bénh nhan nay c6 ting Hb va Het, va day 1a giai thich hop 1y nhét cho tinh
trang kéo dai PT va APTT. Khi bénh nhan c¢6 Hct cao duoc léy mau xét
nghém vao ong chdng déng Citrat dé lam xét nghiém PT va APTT, luong
plasma thu duoc it hon so véi binh thudng, do vy néng do citrat trong miu
huyét twong bénh nhéan cao hon so véi trudng hop bénh nhan c¢6 Het binh
thuong. Khi huyét twong duwoc phuc hodi canxi trong xét nghiém PT va
APTT, chi mot phén calci duoc phuc hdi do vi néng do citrat cao va do do
thot gian dong mau kéo dai.

Cau hoi 2: Ban dwa ra loi khuyén nao?

Vén dé s& dugc giai quyét bang cach diéu chinh lugng chdng dong citrat

trong 6ng xét nghiém trude khi ldy mau cho bénh nhan nay.

Tém tit: Pay 1a truong hop PT va APTT kéo dai gia tao do ting
Hect.
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CASE 54

Bénh nhan nir 45 tudi biéu hién DVT cang chan trai tu phat. Ba ta dugc didu

tri thuéc chéng dong Heparin trong lwong phan tir thap (LMWH) va sau do

1a Warfarin dé duy tri INR khoéng 2.5.

Thoi gian ngan sau st dung Warfarin, bénh nhan bi bam tim va 5 tuan sau
diéu tri Warfarin, bénh nhan c6 tu mau 16n & bap chan phai. Xét nghiém cta

bénh nhan nhu sau (trudc khi diung chéng dong, PT-APTT va Fib binh

thuong).
Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
INR 2.3 1.0
APTT 117 s 28—345s
Fib (Clauss) 39¢g/L 2-4g/L
Hemoglobin 122 g/L 135-162 g/L
Tiéu cau 298 x 10°/L 150 -400 x 10°/L

Cdu hoi 1: Bagn sé chi dinh thém xét nghiém gi va tai sao?

Chtrc ning gan ctia bénh nhan binh thudng. Khong co tién sir gia dinh hoic

tién st cia bénh nhan vé cac bénh ly r6i loan chay mau.

Ban yéu cau xét nghiém yéu t6 dong mau va co6 két qua nhu sau:

YhocData.com

Xét nghi¢m Ket qua benh nhan Dai tham chiéu
(U/dL)
FVIII 120 50 - 150
FIX <1 50 - 150
FXI 83 50 - 150
FXII 112 50 - 150
FX 23 50 - 150
164




Cdu héi 2: Ban gidi thich cdc két qua trén nhuw thé nao?

Cau hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Két qua sang loc khang thé khang FIX am tinh.

Phan tich gen F9 & bénh nhan xac dinh dot bién (Ala-10Thr) tai vi tri Ala-10
trong propeptide cua FIX.

Cdu hoi 4: Nhin xét cdc két qua trén?

Céu héi 5: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhu thé nao?

Cau hoi 1: Ban sé chi dinh thém xeét nghiém gi va tai sao?
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DAP AN

Cau hoi 1: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi va tai sao?

APTT kéo dai khong can xtmg v6i INR goi v cac bat thudng lién quan toi

yéu t& VIIL, IX, XL, XII. Béi vi PT va APTT binh thuong trudc khi bénh

nhan sir dung thudc chong dong cho nén day 1a mot bat thuong mic phai (tat
ca bénh nhan mudn bat dau str dung thube chong dong déu can duoc 1am xét
nghiém PT, APTT va Fib).

Ban nén chi dinh:

a. Xét nghiém Mixtest 50:50 v6i huyét tuong binh thuong dé loai trir chét
trc ché va khang déng Lupus.

b. Xét nghiém yéu t6 VIIL, IX, XI, XIL Thiéu hut yéu t6 XII thuong khéng
c6 biéu hién chay mau trén 1dm sang nhung trong thuc hanh vin nén xét
nghiém yéu td nay.

c. Ban nén xét nghiém chtrc niang gan dé chic chan rang chic ning gan
binh thuong.

d. S& co gia tri néu ban xét nghiém mat trong cic yéu t6 phu thudc vitamin
K nhu yéu t6 X.

e. Xac dinh xem liéu co bat ky tién sir bénh nhan hoic tién sir gia dinh goi ¥
cac bénh 1y chay mau hay khong?

Cdu héi 2: Ban gidi thich cdc két qua trén nhw thé nao?

Bénh nhan c6 giam yéu td IX va dic biét yéu t6 X (1a mot yéu tb phu thudc

vitamn K) cling giam.

Pay c6 thé 1a bénh nhan c6 chat Gc ché yéu t6 IX mic du tinh hudng nay rat

hiém gdp. C6 vé phu hop hon trong tinh hudng giam yéu t6 IX & bénh nhan

bat dau sir dung thudc khang vitamin K nhu Warfarin 13 c¢6 d6t bién trén gen

F9.
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Cau hoi 3: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Phan tich dot bién gen F9.

Cdu hoi 4: Nhin xét cdc két qua trén?

Pot bién Ala-10Thr trén gen F9 gy trd ngai cho vi tri nhan dang gamma-
glutamylcarboxylase - enzyme tham gia vao qua trinh carboxylation ctia acid
glutamic ctia cac yéu td phu thudc vitamin K. Trong trudng hop c6 dot bién
Ala-10Thr, dan téi giam gan véi enzyme carboxylase, lam cho yéu t6 IX
nhay cam hon v6i Warfarin. Do viy, néng d6 FIX do dugc s& giam hon so
v6i ndng @6 cac yéu té phu thudc vitamin K khac.

Cdu héi 5: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhuw thé nao?

C6 nhiéu cach:

a. Ban nén quay lai st dung LMWH & bénh nhan nay.

b. Ban c6 thé chuyén sang st dung DOAC.

Tém tit: Py 1a truwong hop thiéu hut FIX mic phai do dot bién gen
F9 (Ala-10Thr) din dén giam yéu t6 IX khong twong wng Kkhi sir

dung Warfarin.
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CASE 55
Bénh nhan nam 57 tudi khong co tién st dic biét, can duogc thay van dong

mach chil. Ong ta duoc sang loc déng méau trude mé cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT >120 s 28-345s
Fib (Clauss) 3.9 g/L 2-4¢g/L
Thrombin time 14s 11.5-135s
Ticu cau 358 x 10°/L 150 -400 x 10”/L

Cdu héi 1: Ban sé lam gi tiép theo?

Ban st dung cac cau hoi vé tién sir chay mau nhung khong phat hién gi bat
thuong. Bénh nhan da dugc lam cac thu thuat nha khoa nhiéu 1an nhung
khéng c6 van dé gi xay ra.

APTT vé binh thuong trong xét nghiém Mixtest.

Yéu t6 VIII, IX, XI binh thuong.

Cdu hoéi 2: Chan dodn cé thé la gi?

Bénh nhan c6 yéu t6 XII < 1 TU/dL.

Cau hoi 3: Bac st phcfu thudt yéu cau cdce diéu tri can thiét cho bénh nhan
thiéu hut yéu té XII trong trieong hop bénh nhéan phdi phdu thudt tim. Ban sé
diéu tri nhw thé nao?

Cdu héi 4: Bdc s gdy mé yéu cau ban tw van vé sir dung Heparin khi bénh
nhan sw dung tuan hoan ngodai co thé va lidu ho cé thé sir dung xét nghiém

ACT dé theo déi dong méu va diéu chinh liéu Heparin hay khong?
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DAP AN

Cdu héi 1: Ban sé lam gi tiép theo?

Bénh nhan c¢6 APTT khong dong nhung khong c6 tién st y té nao lién quan.
C6 2 kha ning c6 thé xay ra:

a. Nguyén nhan APTT kéo dai méi xuét hién trong thoi gian gan day.

b. APTT kéo dai khong lién quan téi cac biéu hién chiay mau trén 1am sang.
Piéu quan trong 13 xac dinh xem c6 cac bat thudng chay mau dang cha y
trong tién st khong, do vy bd cdu hoi vé chay mau Quantitative Bleeding
Questionaire nén dugc su dung.

Ban nén xac dinh xem APTT co tré vé binh thudng trong xét nghiém
Mixtest hay khong. Néu c6 thi xét nghiém yéu t6 VIII, IX, XI, XII nén dugc
thue hién. Néu APTT khong vé binh thudng ¢ xét nghiém Mixtest thi cac xét
nghiém sang loc chat e ché va khang dong Lupus nén duogc thuc hién.

Cdu héi 2: Chan dodn co thé la gi?

Chan doan c6 thé c6 1y nhat 1a thiéu hut FXII do vay xét nghiém dinh luong
yéu td XII nén duge thuc hién.

Cau hoi 3: Bac Sfphcfu thuat yéu cau cac diéu tri can thiét cho bénh nhdn
thiéu hut yéu té XII trong truong hop bénh nhdn phdi phau thudt tim. Ban sé
diéu tri nhu thé nao?

Ban can khang dinh véi bac si phau thuat rang bénh nhan s& khong chay mau
do thiéu hut yéu t6 XII va do vay bénh nhan khéng can truyén thay thé FXII.
Cdu héi 4: Bdc si gdy mé yéu cau ban tw van vé sir dung Heparin khi bénh
nhan sw dung tuan hoan ngodai co thé va liéu ho cé thé sir dung xét nghiém
ACT dé theo déi dong mdu va diéu chinh liéu Heparin hay khong?

Kiém soat dong mau khi st dung tudn hoan ngoai co thé s& khé khan boi vi
ACT di kéo dai trude khi sir dung Heparin. Trong truong hop nay ban can
kiém soat dong mau bang xét nghiém antiXa. Viéc nay can su phdi hop chit
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ch@ giita bac si phau thuat/gay mé va khoa xét nghiém. Muc AntiXa >4.0

U/mL 14 can thiét chtng t6 luong chdng déng sir dung 1 phu hop.

Tém tit: Pay 1a truong hop APTT kéo dai do thiéu hut ning FXII

v6i goi y theo d6i dong mau Khi sir dung tuan hoan ngoai co thé.
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CASE 56

Bénh nhin nam 67 tudi nhap khoa diéu tri mach vanh do dau thit nguc.
Bénh nhan dugc nong mach vanh cép cuu va duoc st dung 5000 don vi
Unfractionated Heparin va Abciximab dé du phong tai tic mach vanh. 3
ngay sau tht thuat, bénh nhan c6 bam tim va tiéu cau dém duogc 1a 5 x 10°/L
(khi nhap vién, tiéu cau 1a 189 x 10°/L). Céc chi s6 khac ctia cong thirc mau
binh thuong.

Cdu héi 1: Nguyén nhén giam tiéu cau la gi?

Cdu héi 2: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhw thé nao?

Cdu héi 3: Co ché gidm tiéu cau trong truong hop nay?

Cdu hoi 4: Abciximab la gi?
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DAP AN

Cau hoi 1: Nguyén nhan giam tiéu cau la gi?

Trudng hop nay, can chin doan phan biét giam tiéu cau cho Abciximab hay
do Heparin (HIT). HIT ¢6 vé khong phi hop vi bénh nhian méi dung liéu
Heparin duy nhét ngay ca néu bénh nhan da c6 tién sir cia HIT. Trong thuc
hanh, hau hét cac bac si 1am sang sé sang loc HIT va tranh st dung tiép
UFH. Do d6 chan doan 1a giam tiéu cau do Abciximab.

Piéu quan trong 13 can loai trir giam tiéu cAu gia bang phan tich lam mau
ngoai vi.

Céu héi 2: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhw thé nao?

Truyén tiéu cau, can truyén 4 — 5 ngay t6i khi van dé giam tiéu cau dugc giai
quyét.

Cdu héi 3: Co ché giam tiéu cau trong truong hop nay?

Bénh nhén nay bi giam tiéu cdu do Abciximab. Diéu nay 1a do sy xuat hién
khang thé anti-chimeric nguoi. O mét s6 bénh nhan, khang thé xuat hién tu
nhién va gin véi cac tiéu cdu gin Abciximab, két qua lam ting pha huy tiéu
cau tai lach, gay giam tiéu cau. Trong mot sb truong hop khac, khang thé
xuat hién sau diéu tri Abciximab va thuong xuét hién trong vong 30 ngay ké
tir lidu dau tién.

Ti 16 gap giam tiéu cdu ning (<20x10°/L) sau st dung Abciximab khoang
0.3 — 0.69% sau liéu dau tién, 1-2% néu bénh nhan dung lan ther 2 va cao
hon néu bénh nhan dung trong 2 tuan.

Dién hinh, tiéu cau s& giam sau 2 — 4 h sau khi bat dau diéu tri va can 5 — 10
ngay dé giai quyét van dé nay.

Chét e ché GpllIb/Illa gén voi thu thé trén bé mat tiéu ciu va tao nén cac vi
tri gan phdi tir. So véi binh thuong, thi viéc thém chét tc ché Gpllb/Illa co
thé ddn dén mo rong vi tri gan phdi tr, 1am ting pha huy tiéu cau.
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Cdu hoi 4: Abciximab la gi?

Abciximab 1a mot khang thé don dong lai giita chudt va ngudi, Gc ché
GplIb/Illa va 1a mot trong cic chat e ché thy thé GplIb/Illa. Tuy nhién
Eptifibatide va Tirofiban 1a phan tir chdng thu thé tong hop. N6 ngin can

Fib, vWF va céc phan tir khac gan vao tiéu cau.

{ Tém tat: Py la truong hop giam tiéu ciu do Abciximab. ]
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CASE 57
Bénh nhan nam 64 tudi dén kham bac si gia dinh vi d& bi bAm tim va chay
mau cam nhiéu 1an. Bénh nhan khéng sir dung loai thudc gi méi va khong co
tién str ndo goi ¥ cac bat thuong chay mau. Kham l1am sang khong c6 gi dic
biét ngoai tiéng théi tAm thu pht hop vé6i hep dong mach chu.

Bénh nhan dugc lam cong thirc mau va dong mau co ban cho két qua nhu

sau:
Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu

PT 12s 11-14s
APTT 33s 28—-34.5s
Fib (Clauss) 3.6 g/L 2-4¢g/L
Thrombin time 14 s 11.5-135s
Tiéu cau 314 x 10°/L 150 -400 x 10”/L
Hb 112 g/L 115-155¢g/L
WBC 7.6 x 10°/L 5-16x 10°/L

Cdu hoi 1: Nhén xét cdc két qua xét nghiém trén?
Cdu hoi 2: Cdc xét nghiém nao sé cé gid tri dé chan dodn tinh trang ciia
bénh nhan nay?

Ban yéu cau thém mdt s6 xét nghiém va c6 két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
FVIII 89 IU/dL 57— 141 1U/dL
VWEF: Ag 75 1U/dL 50 - 150 ITU/dL
VWEF: RCo 38 IU/dL 50 — 150 IU/dL
PFA100 (Collagen:ADP) 155s <113s
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Cdu héi 3: Nhdn xét cdc két qua xét nghiém trén?

Cdu hoéi 4: Ban can thém nhiing xét nghiém gi?

Ban chi dinh xét nghiém VWF multimers — xét nghiém ndy xac dinh mat
multimers trong luong phan tir cao.

Cdu héi 5: Chan doan la gi va ban diéu tri bénh nhan nay nhw thé ndo?
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DAP AN

Cau hoi 1: Nhin xét cdc két qua xét nghiém trén?

Céc xét nghiém ban dau khong phét hién bat thuong. Tuy nhién trong bénh
canh bénh nhan c6 bam tim d& dang va chay méu cam tai di tai lai trong thoi
gian gin day goi y cic bat thudng chay mau mic phai. Tién sir cua bénh
nhan goi ¥ bat thuong chic nang tiéu cau hoic bénh Iy VWD.

Cdu héi 2: Cdc xét nghiém ndo sé cé gid tri dé chan dodn tinh trang ciia
bénh nhan nay?

Cac xét nghi¢ém sau s€ co gia tri dé chan doan bénh:

a/ Chirc nang tiéu cau, phuong phap LTA hoic tré khang.

b/ Xét nghiém yéu t6 VIII va yéu t&6 VWF. Xét nghiém APTT & hau hét cac
labo s€ binh thuong néu nong do FVIII, IX, XI hoac XII > 40 IU/dL.

Cdu héi 3: Nhdn xét cac két qua xét nghiém trén?

FVIII trong gi61 han binh thuong nhung VWF: Rco gidam, hon nira PFA-100
kéo dai. Cac két qua nay goi ¥ VWD va trong hoan canh céc triéu ching méi
xuat hién gan dy, nén day 1a hoi chimg von Willebrand mic phai (AVWS).
Cdu hoi 4: Ban can thém nhiing xét nghiém gi?

Ban can:

a/ Lap lai xét nghiém FVIII va VWF.

b/ Lap lai xét nghiém PFA-100 dé khang dinh khiém khuyét chirc ning tiéu
cau.

Khi nghi ngd hoi chimg von Willebrand mac phai, ban nén chi dinh cac xét
nghi¢m:

a/ Pién di protein huyét thanh va Ig.

b/ Churc nang gan than

¢/ Cong thirc mau, dé loai trir cac bénh 1y rdi loan ting sinh tuy

d/ Pién tim dé danh gia triéu ching thoi tim thu trén 14m sang
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e/ Xem xét kha nang bénh ty mién va chat tc ché vWF.

Céu héi 5: Chan dodn la giva ban diéu tri bénh nhan nay nhu thé nao?

Két qua xét nghiém VWF multimers phtt hop véi VWD type 2 (nhung khong
phai type 2M).

Chan doan 1a bénh von Willebrand type 2 méc phai. Phan quan trong trong
tién sir va kham 1am sang 13 cac triéu chirmg moi xuat hién va phat hién hep
dong mach chu.

Bénh VWD type 2 mic phai di dugc bao cdo trén nhiéu bénh nhan hep dong
mach chu (NEJM 2003;349:343-349). Chung xuét hién do ap luc mau tang
qua van dong mach cha dan dén thay d6i hinh dang yéu t6 vWE, lam cho
vWF dé bi cit boi ADAMTSI3, két qua la mat cac multimers trong luong
phan tir cao. Van dé chay mau s& dugc giai quyét khi bénh nhan duoc thay
van dong mach chu.

Hoi chiing Heyde’s 1a hoi ching chdy mau duong ti€u hoa do chay mau ¢
cac thuong t6n mach mau nho tai rudt (Angiodysplastic) trong bénh canh

hep dong mach chu.

Tém tit: Pay l1a trwong hop hdi chirng von Willebrand méic phai do

hep dong mach chii.
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CASE 58

Bénh nhan nam 47 tudi nhap vién khoa cap ctru voi tri€u chirng dé bam tim
trong vong 2 tuan va gan gdy chay mau cam lau cam. Tién si y khoa cua

bénh nhan khong co gi dic biét. Anh ta khong sir dung thudc gi méi va tién

su gia dinh khong co6 gi dang chu y.

Bénh nhan dugc lam xét nghiém cong thirc mau va dong mau cho két qua

nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 159 s 11-14s
APTT 41.3 s 28—345s
Fib (Clauss) 0.6 g/L 2—-4¢/L
D dimer >60.000 ng/mL 0 -230 ng/mL
Tiéu cau 14 x 10°/L 150 -400 x 10°/L
Hb 72 g/L 115-155¢g/L
WBC 276 x 10°/L 5-16x 10°/L

Cdu hoi 1: Nhén xét cac két qua trén?

Cdu hoi 2: Ban can chi dinh thém cdc xét nghiém gi?
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Ban chi dinh xét nghi¢m huyét dd cap va co hinh anh lam mau nhu sau:

Cdu hoi 3: Nhan xét hinh anh lam mau trén?

Cdu hoi 4: Tai sao bénh nhdan bi chay mau?
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DAP AN

Cau hoi 1: Nhin xét cdc két qua trén?

Két qua cho thdy WBC ting cao va PT/APTT kéo dai, Fib giam, D dimer

ting goi y ¢6 thé bénh nhéan bi DIC.

Cédu héi 2: Ban can chi dinh thém cdc xét nghiem gi?

Can phan tich lam mau ngoai vi dé danh gia tinh trang ting bach cau.

Cau hoi 3: Nhan xet hinh anh lam mau trén?

Lam mau ngoai vi phit hgp véi chan doan Bach cau cép thé tién tuy bao

(M3). Phan tich di truyén sau khang dinh PML-RARa do chuyén doan

t(15;17).

Cau hoi 4: Tai sao bénh nhdn bi chay mau?

Khéc véi bénh 1y dong mau lién quan t6i DIC, 1i loan déng méu trong Bach

cAu cép tién tuy bao (APML) do ting tiéu soi huyét.

Co ché do:

a. Yéu td mod (Tissue Factor) bdc 10 trén té bao bach cau non

b. Yéu t6 tién dong ung thu — mot cysteine tién dong dugc phat hién trén té
bao bach cau non, co thé hoat hoa yéu td X mot cach doc lap voi yéu tb
Vlla.

c. Tang biéu hienj cia Annexin (A2I) trén bé mat té bao non APL, c6 thé
tac dong nhu mot thu thé bé mit cho plasminogen va t-PA va do dé diéu
hoa tiéu soi huyét.

d. Elatase, Cathepsin-G va proteinase-3 c6 mit trong hat ctia té bao non
APL va c6 thé gidng hoa truc tiép nhiéu yéu t6 dong mau bao gom Fib,
vWF va alpha-2 anti plasmin.

e. Tang biéu hién ctia uPA, tPA, thu thé uPAR trén té bao non APML.

[ Tém lai: Pay la trwong hop ting tiéu sw huyét thir phat do APML. ]
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CASE 59
Bénh nhan nam 57 tudi dugc chuyén t6i ITU (Intensive Therapy Unit) sau
phau thuat bic cau dong mach vanh. Bénh nhan c6 xét nghiém thuong qui

sau mo cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 11s 11-14s
APTT 34s 28—-345s
Fib (Clauss) 2.2 ¢g/L 2-4¢/L.
Thrombin time >120 s 11.5-135s
Ticu cau 187 x 10°/L 150 -400 x 10”/L

Cdu héi 1: Nguyén nhén gidi thich cho cdc két qua trén?

Cdu hoéi 2: Ban can thém xét nghiém gi?

Ban 1ap lai xét nghiém Thrombin time va cé két qua TT = 110s. Ban chi
dinh xét nghiém Reptilase time, c6 két qua binh thudng (13s).

24 h sau ban lap lai xét nghiém TT, cé két qua TT >60s. Bénh nhan nay
khong sir dung Heparin va mau bénh pham khong duoc 1ay tir duong ven cd
Heparin.

Cdu héi 3: Ban c6 thé gidi thich cho cdc két qua trén nhw thé nao?

Cdu hoi 4: Ban can thém xét nghiém gi?

Ban 13p lai xét nghiém TT nhung st dung Thrombin nguoi (ma khong phai
Thrombin bo) va c6 két qua TT binh thuodng.

Cdu hoi 5: Ban giai thich hién twong trén nhu thé nao?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Nguyén nhén gidi thich cho cdc két qua trén?

Bénh nhén nay c6 trai qua gia doan sir dung tudn hoan ngoai co thé (CPB),
cho nén c6 sir dung UFH. Heparin nay ton du sau giai doan phau thuat, va c6
thé duoc trung hod bang Protamin Sulphate. Thrombin time rat nhay cam
voi UFH, va viée TT kéo dai c6 kha ning do UFH van tdn tai va luong
Protamin Sulphate sir dung dé trung hoa UFH sau mé6 khong du. Tuy nhién
APTT binh thuong va mic du khong nhay cam v&i UFH nhu TT nhung diéu
nay goi y rang UFH khong phai 13 giai thich hop 1y cho hién tuong TT kéo
dai. Fibrinogen binh thuong, loai trir nguyén nhan TT kéo dai do gidm Fib.
Cdu héi 2: Ban can thém xét nghiém gi?

Lap lai xét nghiém TT. Liéu mau bénh pham c6 phai di duogc ldy tir dudng
truyén c6 Heparin hay khong? Réat phu hop néu ban chi dinh 1am thoi gian
Reptilase. Reptilase time s& binh thuong néu UFH 13 nguyén nhan 1am TT
kéo dai.

Cdu hoi 3: Ban c6 thé gidi thich cho cdc két qua trén nhw thé nao?

TT van kéo dai 24h sau khi ngimg CPB. Kha ning con ton du UFH c6 vé
khéng dung. Quan trong 1a chic chin mAu bénh pham khéng duoc 1ay tir
duong truyén c6 Heparin. Hon nita, APTT binh thuong khi bénh nhan
ngung CPB, do vay nguyén nhan do UFH c6 vé khong phu hop. Hon nira,
Fib binh thuong nén TT dai do giam Fib bi loai trur.

Cdu hoi 4: Ban can thém xét nghiém gi?

Cac dir liéu cho théy van dé c6 thé nam & xét nghiém TT, do vay can 1ap lai
xét nghiém nay. TT nén duogc 1ap lai trén thude thir khac.

Cau hoi 5: Ban giai thich hién tuwong trén nhw thé nao?

TT st dung Thrombin bo kéo dai 1a do bénh nhan c6 khang thé anti-bovine.
Khang thé nay co6 thé xuat hién tu nhién hodc sau phoi nhiém voi thrombin
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bo. Bénh nhan can duoc theo ddi sy c6 mat UFH béng xét nghiém TT st

dung Thrombin nguoi.

Tém tit: Pay 1a trwong hop xét nghiém Thrombin time dai don ddc

do su c6 mat caa khang thé anti-bovine.
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Bénh nhan nitr 56 tu6i nhdp vién khoa cap clru va tai nan do chong c6 phat
hién ¢6 bi lo mo, 11 lan tai nha.

Xét nghiém ban dau c6 két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14 s 11-14s
APTT 35s 28-34.5s
Fib (Clauss) 2.1g/L 2—-4¢/L
Thrombin time 14 s 11.5-13.5s
Hb 86 g/L 115-135g/L
Ti€u cau 23 x 10°/L 150 -400 x 10°”/L
WBC 11.2 x 10°/L 6-10x 10°/L
LDH 2342 U/L <450 U/L
Creatinin 356pmol/L 52 —90 umol/L

Cdu héi 1: Ban can thém nhiing xét nghiém gi?

Ban yéu cu phan tich huyét do va c¢6 hinh anh nhu sau:
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Cdu héi 2: Hinh anh trén goi y diéu gi?

Cdu héi 3: Chan dodn cé thé la gi?

Cdu héi 4: Nhitng théng tin gi ban can héi thém va thdo ludn véi chong ciia
bénh nhan?

Cdu héi 5: Ban nghi téi chan dodn Thrombotic Thrombocytopenic Purpura
(TTP). Xét nghiém gi c6 thé givip chan dodn bénh nay?

Ban chi dinh xét nghiém ADAMTS13 va két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
ADAMTSI13 Act <5% 66 — 126 %
IgG Anti- ADAMTS13 85% <4.2%

Cdu héi 6: Nhin xét két qua trén?
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DAP AN

Cdu héi 1: Ban can thém nhitng xét nghiém gi?

Duya vao tién su, két qua xét nghiém co6 ting LDH, Creatinin va giam tiéu
cau, xét nghiém huyét dd can duogc chi dinh.

Cdu héi 2: Hinh anh trén goi y diéu gi?

Lam mau ngoai vi ¢6 hinh anh manh v& hong cau.

Céu héi 3: Chan dodn c6 thé la gi?

Triéu ching 1am sang, két qua xét nghiém co ting LDH, Creatinin va giam
tiéu cau, manh v& hong cau trén lam mau ngoai vi goi y chan doan 1a TTP
(Thrombotic Thrombocytopenic Purpura).

Cédu héi 4: Nhitng théng tin gi ban can héi thém va thdo ludn véi chong ciia
bénh nhan?

Ban nén thao luan voi gia dinh li€u bénh nhan c6 sur dung thube gi moi gﬁn
day, xem xét kha nang bénh nhan co6 thai, bi HIV hodc nguyén nhan khac
gay TTP.

TTP bam sinh do dot dién trén gen ADAMTSI3 c6 thé biéu hién lan dau
tién ¢ tudi truong thanh.

Cédu héi 5: Ban nghi téi chan dodn Thrombotic Thrombocytopenic Purpura
(TTP). Xét nghiém gi c6 thé giip chan dodn bénh ndy?

Ban nén chi dinh xét nghiém ADAMTS13 cép ctru ciing v6i sang loc chat tre
ché. Néu ADAMTSI13 thdp va xét nghiém chat e ché am tinh thi can giai
trinh tw gen ADAMTS13 dé loai trir dot bién.

Cdu héi 6: Nhdn xét két qua trén?

Két qua sang loc ADAMTSI13 phu hop véi chan doan TTP do chét tc ché
cua ADAMTSI3.

Tém tit: Pay 1a trwong hop bénh nhin Thrombotic
Thrombocytopenic Purpurav(TTP) do ¢6 mit ty khang thé chong
ADAMTS13.
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Cdu héi 1: Gidi thich ngdn gon nguyén Iy cia xét nghiém ACT (Activated
Clotting Time) va Thrombin Time (TT).

Cdu héi 2: Céc yéu té anh huéng téi xét nghiém ACT?

Cdu héi 3: Céc yéu té anh huéng téi xét nghiém TT?

Cdu hoi 4: Tai sao chung ta su dung xét nghiém ACT ma khong phai la TT

dé kiém sodt bénh nhdn dung tudn hoan ngoai co thé?
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DAP AN

Cau hoi 1: Gidi thich ngan gon nguyén Iy cia xét nghiém ACT (Activated
Clotting Time) va Thrombin Time (TT).

ACT (Activated Clotting Time) 14 xét nghiém dong mau tai chd can thiét
trong kiém soat diéu tri UFH & bénh nhan phau thuat c6 dung tudn hoan co
thé, ECMO (extracorporeal membrane oxygenation), nong mach vanh qua
da, loc mau hoac chay than nhan tao.

Trong nhitng ngdy dau sir dung tudn hoan ngoai co thé (CPB), lidu heparin
duoc sir dung dé ngan chin cuc dong trong vong tuan hoan ngoai co thé theo
kinh nghiém — thuong 1a liéu thap nhat dé cuc mau dong khong xuét hién.
Thoi gian ACT t6i thiéu an toan 1a < 300s dya trén quan sat rang ¢ mic
ACT nay thi hiém khi c¢6 xuat hién cuc mau dong trong vong tuan hoan
ngoai co thé.

Trong hau hét cac trudng hop CPB- lidu Heparin dao dong tir 300 — 400
[U/kg trude thuc hién CPB cong véi lidu bolus khi can duy tri ACT >400s.
Xét nghiém ACT rat hitu ich cho theo ddi UFH khi heparin 14 bién thé duy
nhat, nhung khi c6 ca cac bién thé khac thi nd trd nén khong dic hiéu voi
Heparin.

Xét nghiém ACT lan déu tién duogc st dung trong 14m sang giira nhitng nam
1970 dé hudng dan sir dung ciing nhu trung hoa Heparin trong phau thuat co
tudn hoan ngoai co thé. Mic du ban ddu ACT duogc st dung nhu mot xét
nghiém sang loc thuong qui trude md, ngay nay nd duge str dung chi yéu dé
theo do1 bénh nhan dung CPB.

Mau tuoi toan phan dugc thém vao dng nghiém c6 chira chat hoat hoa bé
mit (ban dau 1a celite, nhung nhitng chat khac nhu kaolin, bong thuy tinh
cling thuong duoc st dung) - két qua 1a hoat hoa dong mau theo con duong
nodi sinh . Nguyén thuy, dng xét nghiém s& duoc t & 37°C trong 60s, ldy ra
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va nghiéng 5s mot 1an dén khi hinh thanh cuc dong. Thoi gian dé cuc déng
hinh thanh duogc goi 1a thoi gian ACT. Xét nghi€ém ngay nay thuong dugc
thuc hién st dung phuong phap tu dong hoan toan trong d6 diém dong dugc
tur dong ghi lai — tuy nhién nguyén ly van giir nguyén. Xét nghiém duoc thuc
hién ngay lap tirc trén mau toan phan va bénh pham khong thé luu lai sau xét
nghiém.

Thrombin time (TT) can thém Thrombin nguoi hodc bd vao huyét twong
nghéo tiéu cau. Thrombin s& chuyén Fibrinogen thanh Fibrin nhung ciing
nhay cam véi sy c6 mét cua cac chét trc ché dong mau, vi du Heparin.
Thrombin s€ ché Fibrinogen, tao nén céac fibrinpeptide A (FpA) va
fibrinpeptideB (FpB). San pham ban dau, fibrinpeptide A(FpA) dugc tach tir
fibrin sau amino acid 16 va d6i khi 1 sau acid amin 19, trong khi san pham
thtr 2 fibrinpeptide B (FpB) dugc ché ra tai acid min 14.

Cdu hoi 2: Céc yéu té anh hwéng téi xét nghiém ACT?

ACT sé kéo dai trong truong hop tiéu cau giam khi
TC <30-50 x 10°/L.

, Aspirin va Clopidogrel c6 nhi¢u anh hudng rat khac
SO luong va chure ,
L nhau lén xét nghiém ACT vdi mdt s6 nghién ctru
nang ti€u cau .
bao cdo lam kéo dai ACT, mot s6 nghién ctru khac

cho rang anh hudng it. Chit e ché GplIb/Illa gay
kéo dai ACT mot cach co y nghia.

O mot s6 bénh nhan c6 khang déng Lupus c6 ddu

Khang dong Lupus | hiéu ACT nhung mdt s6 bénh nhan khac thi khong

thay bi anh hudng.
Thiéu yéu t6 dong | ACT rat nhay véi thiu yéu t6 VIII (<25% binh
mau thuong), thiéu IX, X, X1, XII, & bénh nhan dung
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chong dong dudng udng hoic bénh gan.
Trudce day, ACT duoc st dung dé danh gia diéu tri
truyén thay thé yéu tb dong mau & bénh nhan

Hemopbhilia va theo ddi diéu tri Heparin.

Khang dong duong | ACT nhay cam véi khang dong dudng udng vi giam
udng cac yéu t6 phu thudc vitamin K
Ha nhiét d¢ giy kéo dai APTT ngay ca khong c6
mit Heparin. Khi bénh nhan dugc lam 4m tré lai, co
Ha nhiét do tang thanh thai UFH va thong thuong, dung ACT dé

theo ddi tinh trang chong déng c6 thé can thiét.

Thanh thai Heparin tdng & bénh nhan nhi.

Pha loang mau

Pha lodng mau anh hudng 10 rét té1 ACT do giam

nong dg nhiéu yéu t6 dong mau.

Aprotinin

Aprotinin kéo dai ACT dung yéu to tiép xuc 1 cilite
nhung anh hudng it hon néu ACT st dung yéu t6
tiép xuc 1a kaolin. Do vay ACT duya trén cilite c6 thé
khong danh gia dugc ndong d6 Heparin khi c6 mat
Aptotinin.

UFH liéu cao

Véi liéu cao UFH, APTT khong thé dugc sir dung
dé theo ddi diéu tri Heparin boi vi APTT khong do
dugc. Xét nghiém ACT hoac antiXa dugc sir dung

thay thé APTT trong trudng hop nay.

ACT va APTT

C6 nhiéu nghién ctru so sanh do nhay cua ACT va
APTT va thiét 1ap dudng cong tuyén tinh dép tng
heparin/liéu luong cho ACT va dap tng logarite cho
APTT. Tuy nhién, dit liu it 61 so sanh APTT va
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ACT goi ¥ rang 2 xét nghiém nay khong du va co
thé thiéu sot trong danh gid cac nghién ctu 1am

sang.

Heparinase

Heparinase dugc str dung dé trung hoa UFH trong
ACT, cho phép theo doi tinh trang dong méau da
duoc che ddu boi Heparin. Bang viéc thyc hién ACT
co/hodac khong c6 Heparinase khi bénh nhan nging
CPB —bat ky lwong Heparin nao con du do khong
duoc trung hoa bang Protamin Sulphate s& dugc xac

dinh.

Cdu hoi 3: Céc yéu té anh hwéng téi xét nghiém TT?

Giam Fibrinogen

Thiéu Fibrinogen bam sinh

Giam hodc thiéu Fibrinogen mau

Mat chtrc nang Fibrinogen: ¢ thé c6 ndng d6 Fin
binh thuong hoac giam.

Thiéu Fibrinogen mac phai

DIC

Sau diéu tri tiéu cuc mau dong
Bénh gan
Bénh ac tinh

Mot s6 thube chdng
dong co thé gay TT

kéo dai

LMWHs thuong khong gay kéo dai TT trir khi &
néng do rat cao, vi du qua lidu.

Hirudin

Argatroban

Warfarin khong anh huéng téi TT .
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TT khéng dugc khuyén céo sir dung dé theo doi

diéu tri thudc e ché truc tiép Thrombin.

Tang Fibringen,
Fibrin, san pham
giang hoa cau Fib

(FDPs)

Nhitng san phdm nay anh tuéng toi qué trinh
polymer hoa Fibrin va & nng do cao dan din dén

kéo dai TT.

Paraprotein

C6 thé anh tudng toi qua trinh polymer hoa Fibrin
va gay kéo dai TT.

Giam Albumin mau

Viéc ndy c6 thé dan dén kéo dai ca TT va Reptilase
time. Hién tuong kéo dai xay ra ngoai co thé co thé
duoc khic phuc bé“mg viéc thém Albumin vao huyét
tuong bénh nhan, TT va RT s€ trd lai binh thuong.
Nhitng bénh nhan nay thuong it c6 nguy co chay
chay mau va c6 mot sd bang chimg cho rang ho co
thé co tinh trang ting ngung tip tiéu cau lam ting

nguy co huyét khéi.

Kéo dai TT va RT dugc quan sat thiy ¢ bénh nhan

Amyloidosis bénh Amyloidosis do trc ché sy chuyén fibrinogen
thanh fibrin.
Bénh nhan phoi nhiém véi Thrombin bod c¢6 thé phat
trién chat e ché gay kéo dai TT dua trén Thrombin
Sau st dung bo. Néu khang thé phan tmg chéo véi thrombin
Thrombin bo ngudi, TT dua trén thude thir thrombin ngudi ciing

bi kéo dai. RT s& binh thuong khi ¢6 cac chat trc ché

nay.

Uc ché dong mau

Chat chong dong giong Heparin di dugc bao cdo
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do bénh Iy

(hiém) & mot s6 bénh nhan c6 bénh 4c tinh hodc cac
16i loan khac, dan dén kéo dai TT nhung RT binh
thuong.

Tang Fibrinogen

mau

Tang Fibrinogen mau thinh thoang cé lién quan véi
viéc TT kéo dai (va ca RT). Co ché khong rd nhung
c6 thé phan anh su can thiép vao viéc t6 hop fibrin

do qua nhiéu fibrin.

Fibrinogen bao thai

TT & tré so sinh thudong kéo dai do su c6 mat cta
Fibrinogen bao thai. Fibrinogen dugc chimg minh
ton tai & dang “bao thai” khi ton tai trogn mau
cudng ron cia tré so sinh, véi tang acid sialic so véi
Fibrinogen ngudi trudng thanh. Can phai nhé rang,
khi danh gia d6ng cdm mau & tré so sinh va tré nho,

can st dung khoang tham chiéu phu hop.

Cau hoi 4: Tai sao chung ta sw dung xét nghiéem ACT ma khong phai la TT

dé kiém sodt bénh nhan dung tuan hoan ngoai co thé?

Nong d6 cao UFH st dung dé chdng déng & bénh nhan st dung CPB 1am

xét nghiém TT khong déng duoc va do vay khong thé dung TT dé theo doi

nhitng bénh nhan nay.

Tém tit: Xét nghiém ACT va TT — nguyén 1y va cac yéu té anh

huwéong dén két qua xét nghiém.
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Bénh nhin nam 64 tudi sau mo thay van déng mach chu. Trude khi ngimg
tudn hoan ngoai co thé (CPB), bénh nhan duoc sir dung Protamin Sulphate
dé trung hoa UFH. Huyét 4p giam dan va bén nhan bi ha huyét ap trim
trong.
Cdu hoi 1: Tai sao sw dung Protamin Sulphate va co ché hoat dong nhu thé
nao?

Cau hoi 2: Tai sao bénh nhan bi ha huyét ap?
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DAP AN

Cau hoi 1: Tai sao sw dung Protamin Sulphate va co ché hoat dong nhu thé
nao?

Protamin Sulphate khdi dau dugc phan 1ap tir tinh tring c4 hdi va mot vai
loai ca khac nhung hién nay thuong dugc san xuat bang céng nghé tai to
hop. Pay 13 mot protein cationic cao, gin manh mé& voi Heparin (chu yéu 1a
UFH) trung hoa tac dung ctia chiing. Protamin Sulphate liéu cao c6 tac dung
khang déng kéo dai ca tudn. Kha ning trung hoa tac dung chéng dong cua
UFH rét hiéu qua , nhung giam hon & LMWHs va khong c6 tac dung dbi véi
bénh nhan dung DOAC.

M5t s6 bénh nhan bi di ung ca co thé ¢ phan v¢ khi st dung Protamin. Sdc
phan vé da duogc bao cdo & mot s6 bénh nhén that 6ng din tinh va mot sd
bénh nhan da st dung Protamin chira insulin trong qua kht (loai nay hiém
khi dugc su dung ngay nay). 1mg Protamine Sulphate trung hoa dugc 1001U
UFH.

Cau hoi 2: Tai sao bénh nhan bi ha hztyét ap?

Bénh nhan nay c6 di tng ca va phat trién sbc phan vé sau trung hoa UFH str
dung trong khi dung CPB.

[ Tém tit: Pay la truwong hop di ing véi Protamine Sulphate. ]
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CASE 63

Bénh nhan nir 84 tudi song mot minh, dugc nhap vién do bam tim dién rong

¢ chan, bung va canh tay. Bénh nhan cting c6 chay mau loi hon 8-10 tuan

trudc.

Két qua xét nghiém ban dau c6 két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 12's 11-14s
APTT 33s 28-345s
Fib (Clauss) 3.6 g/L 2-4¢g/L
Hb 90 g/L 115-155¢g/L
Ticu cau 284 x 10°/L 150 -400 x 10”/L
MCV 76 fL. 78 — 98 fL
WBC 7.6x 10°/L 5-16x 10°/L
Chtrc nang than Binh thuong
Chtrc nang gan Binh thuong

Cdu hoi 1: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

FVIII va vWF binh thuong. Pién di Protein huyét thanh: khong phat hién
band khang thé don dong.
Ngung tdp tiu cau: Ngung tdp binh thuong voi ADP, Collagen,

Epinephrine, acid Arachidonic va dinh binh thuong véi Ristocetin.

Vitamin B12, Folate va Ferritin déu giam.

Cdu héi 2: Chan dodn cé thé la gi va tai sao cé hién twong bam tim/chdy

mau?
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DAP AN

Cau hoi 1: Ban sé chi dinh thém xét nghiém gi?

Hinh thai chay mau va tién str goi ¥ cac bat thuong dong cam méu thoi ky
dau hon 1a thiéu hut cac yéu t& dong mau. Hon nita, tién st ctia bénh nhan
goi ¥ bénh 1y mic phai chir khong phai bénh di truyén bam sinh.

Xét nghiém ban dau thé hién thiéu mau hong cau binh thudng nhung khéng
c6 cac bat thuong khac.

Cac xét nghiém nén dugc chi dinh thém bao gém:

a. Yéu td VIII va vWF.

b. Pién di Protein huyét thanh

c. Ngung tap tiéu cau

d. Vitamin B12, Folate va Ferritin

e. Lam mau ngoai vi

Hon nita, nhat ky ché d6 in ciing quan trong.

Thoi gian mau chay hién khong con dugce str dung rong rai nhung no6 1a mot
trong s6 it cac xét nghiém phan anh twong tac cta thanh mach voi vWF va
tidu cau.

Cau hoi 2: Chan dodn cé thé la gi va tai sao cé hién twong bam tim/chay
mau?

Sau khi c6 céac xét nghiém trén, co thé nghi dén 12 bénh Iy thanh mach két
hop véi thiéu vitamin C. Vi thé khai thac ché d6 an udng rat quan trong.
Chéan doan thiéu vitamin C duoc khing dinh bang viéc do Acid Ascorbic
bach cau hodc luong Acid Ascorbic trong mau toan phﬁn va 0 bénh nhan
nay Acid Ascorbic bach cdu < 60nmol/10° t& bao va Acid Ascorbic mau
<12umol/L phu hop véi chan doan thiéu vitamin C.

Déu hiéu cta thiéu vitamin C bao gdm chdy mau tu phat tir loi, vét thuong
1au 1anh, khdi mau tu va dau khép.
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Vitamin C can thiét cho tong hop collagen bai vi nd 13 dong yéu td cho qua
trinh hydroxyl ho4 cua proline tao thanh hydroxylproline trong qua trinh
hinh thanh collagen. Khong c6 budc nay, collagen khong thé 1ap rap chinh
xéac va viéc thay thé 16p collagen (10p co ban trong cdu trac mach mau) bang
collagen bi 16i dAn dén mAt tinh toan ven ctia mach mau gay hién tuong chay
mau va bam tim & bénh nhan.

Vitamin C ciing ting hap thu sit va c6 thé giai thich tai sao thiéu sit ciing

duoc théy & bénh nhén thiéu vitamin C.

Tém tat: Py 1a truong hop thiéu hut vitamin C din dén bam tim va

chiay mau.
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CASE 64
Bénh nhan nit 45 tudi nhdp vién dé thay van hai 14. Phiu thuit dugc thuc
hién thanh cong khong c6 xay ra van dé ngoai ¥ muén nhung 5 ngay sau khi
phau thuat, bénh nhan bi DVT chi duéi va dugc chi dinh st dung UFH. Vao
ngay +7, tiéu ciu cta bénh nhan (sd luong tiéu cau binh thuong trude khi
mo) giam xudng con 25 x 10°/L va di duoc khang dinh bang viéc lap lai xét
nghiém.
Cdu héi 1: Gidi thich nguyén nhdn giam tiéu cau?
Cdu hoéi 2: Ban sé yéu cau thém xét nghiém gi?
Cdu hoi 3: Diém 4T bang bao nhiéu?
Sang loc HIT duong tinh.
Cdu hoi 4: Co ché giam tiéu cau trong HIT?

Cdu héi 5: Ban sé diéu tri bénh nhén nay nhu thé nao?
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DAP AN

Cdu héi 1: Gidi thich nguyén nhdn gidm tiéu cau?

Céc kha ning c6 thé giai thich cho tinh trang giam tiéu cau trén 1a:
a. HIT (Heparin Induced Thrombocytopaenia)
b. DIC

c. Nhiém trung

d. Giam tiéu cau do thudc (khong phai HIT)

e. Bénh gan

Cdu hoi 2: Ban sé yéu cau thém xét nghiém gi?
Ban can can nhic cac xét nghiém sau:

Cong thuc mau

o ®

Churc nang gan than

bong mau co ban: PT/APTT/Fib

o

i

D dimers

e. Sang loc nhiém tring bao gdm ca ciy mau
f. Sang loc HIT

Cdu héi 3: Piém 4T bang bao nhiéu?

Chi s6 Két qua Piém
S6 lugng tiéu cau 25x 10°/L +2
Bat dau giam tiéu cau 1o rang trong 5-10 ngdy Co +2
Tac mach hodc bién chimg khac Khong 0
Céac nguyén nhan khac giy giam tiéu cau Khong +2
Tong +6

Diém 4T cta bénh nhéan 13 6. Dau hiéu DVT c6 thé boé qua khi tinh diém vi

mic du bénh nhan nhin UFH trong qua trinh sir dung tudn hoan ngoai co
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thé, sb luong tiéu cau cia bénh nhan sau phau thuat 13 binh thuong va )
lwong tiéu cau ciing binh thudng khi bénh nhan bi DVT.

Cdu hoi 4: Co ché gidam tiéu cau trong HIT?

PF4 duoc du trit trong hat o ctia tiéu cau va duoc giai phong khi tiéu cau
hoat hoa. PF4 gin voi glycosaminglycans (GAGs) trén té bao ndi mo thay
thé Antithrombin.

PF4 ¢6 4i tinh cao v&i UFH va khi ¢6 mat UFH, s& kéo PF4 vao tudn hoan
noi nd s& tuong tic véi Heparin dé tao thanh phirc hop PF4-Heparin. PF4
cling c6 thé gan véi vi khuan Gam am va Gram duong, cting voi sy hoat hoa
tiéu cau va giai phong PF4, co thé kich thich dap ung mién dich sau phoi
nhiém voi Heparin. Su hinh thanh khang thé chéng lai phtrc hop Heparin-
FP4 dan dén hinh thanh phirc hop mién dich gin véi thu thé FeyRlIla, dan
dén hoat hoa tiéu cau va giai phong cac vi hat tién dong va giam tiéu cau.
Tiéu cau hoat hoa trong HIT con do Thrombin, c6 thé thong qua hoat hoa
thy thé FcyRlIla cua té bao mono, do d6 lam tang biéu hién cua Tissue Factor
va do d6 tiéu cau duoc hoat hoa thong qua thrombin.

Céu hoi 5: Ban sé diéu tri bénh nhan nay nhu thé nao?

Dung truyén UFH va chuyén sang dung cac thuéc chong dong duong tiém

thay thé nhu Danaparoid.

Tém tat: Pay 1a trwong hop HIT sau sit dung Unfractionated

Heparin.
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CASE 65
Bénh nhan 22 ngay tudi, tién st binh thuong, bu me, dugc bd me phat hién
hén mé tai nha, c6 chay mau tir miéng va loi. Tién st dang cha ¥ duy nhat 1a
me bénh nhén bi bing huyét sau sinh va can nhap vién cép ciru.

Xét nghiém dong méau nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 102 s 11-14s
APTT >120s 23-35s
Fib (Clauss) 1.9 g/L 1.5-4¢g/L
Thrombin time 13s 10—13s

Xét nghiém cong thirc mau khong co6 gi dac biét.

Cdu héi 1: Chan dodn cé thé la gi?

Cdu héi 2: Ban lam gi dé khang dinh chan dodn?

Két qua cac xét nghiém sau d6 phu hop véi chan doan thiéu hyt Vitamin K.

Cdu héi 3: Tai sao tré so sinh cé nguy co xudt huyét do thiéu vitamin K?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Chan dodn cé thé la gi?
PT va APTT kéo dai r0 rét véi Fibrinogen va TT binh thudong. Trong bénh
canh 13 bénh nhan so sinh, thiéu hyt vitamin K 13 chan doan nén nghi dén
nhiéu nhat. Tuy nhién, kha ning thiéu hut cac yéu t6 con duong chung ciing
chua thé loai trir, do d6 cac yéu tb nay nén dugc xét nghi¢ém. Mac du thiéu
hut két hop yéu t6 V va VIII ¢6 thé giy bat thuong PT va APTT nhung
thuong nd khong lam PT va APTT kéo dai & muc do nhu cua bénh nhan
nay.
Cdu héi 2: Ban lam gi dé khang dinh chan dodn?
Xét nghiém cac yéu té dong mau phu thudc vitamin K, str dung khoang tham
chiéu danh cho tré so sinh. Nong do cac yéu t6 dong mau phy thudc vitamin
K khong thé dat toi mic binh thuong nhu ngudi 16n cho téi khi tré duge 6
thang tudi, va ddi vai Protein C c6 thé 1au hon nita. Hon nita, yéu t6 khong
phu thudc vitamin K nhu yéu td V ciing can dugc xét nghiém.
Cdu hoi 3: Tai sao tré so sinh ¢é nguy co xudt huyét do thiéu vitamin K?
Bénh xuét huyét o tré so sinh thuong do thiéu hut vitamin K.
Tré so sinh bj thiéu hut vitamin K do cac nguyén nhan sau:
a. Vitamin K khong dugc truyén qua rau thai
b. Rudt vo khuan va do vay khong thé tong hop dugc vitamin K. Trong
thuc té, vitamin K dugc hip thu ¢ dai trang va <1% vitamin K tong
hop béi hé vi khuan duong rudt duge hdp thu. Phan 1én vitamin K
dugc cung cp tir ché do an.
c. Sira me khong c6 vitamin K trong khi stra bo thi giau vitamin K.
d. Gan chua truéng thanh.
Vitamin K dugc bo sung thuong qui cho tré méi sinh & UK dé du phong
bénh xuét huyét ¢ tré so sinh. Trong truong hop ndy, di bo qua viéc bd sung
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vitamin K cho tré vi me¢ cua em bé phai nhdp vién cap cuu do chay mau

nang sau dé.

Tém tit: Pay la trwong hop Bénh xuit huyét & tré so sinh do thiéu

vitamin K.
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CASE 66

Bénh nhan nam 73 tudi kham tai khoa cap ctru do ti€éu mau, bam tim va kho

chiu ndi chung. Tién str y khoa cua bénh nhan khong c6 gi dac biét va bénh

nhan khong str dung thude gi. Khong c6 tién st gia dinh nao dang cha y.

Mot loat cac xét nghiém duge thyc hién va cho két qua nhu sau:

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 32s 11-14s
APTT 88 s 23-35s
Fib (Clauss) <0.1g/LL 1.5-4¢g/L
Thrombin time 110 s 10—-13s
Hb 90 g/L 123 -175 g/L
Ti€u cau 49 x 10°/L 150 -400 x 10°/L
WBC 9.9x 10°/L 4.5-10.0x 10°/L
Lam mau Leucoerythroblastic
Chtrc nang than Binh thuong

Cdu héi 1: Ban gidi thich cdc két qua trén nhie thé nao va ban sé lam gi tiép

theo?

Két qua D-dimer ting = 2500ng/mL (khoang tham chiéu 1a <300ng/mL).

PSA >500 ng/mL (khoang tham chiéu 1a 1-25 ng/mL)

Cdu héi 2: Céc xét nghiém nay goi y diéu gi?
Céu héi 3: Diém DIC ciia bénh nhén?
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DAP AN

Cdu hoi 1: Ban gidi thich cdac két qua trén nhuw thé nao va ban sé lam gi tiép
theo?

Két qua xét nghiém cta bénh nhan phu hop véi chan doan DIC hoic ting
tiéu soi huyét — dic biét 1a chan doan ting tiéu soi huyét do c6 Fibronogen
rat thap.

Trong bénh canh lam méu ngoai vi c6 Leucoerythroblastic (c6 hong cau cd
nhan va bach ciu cac tudi trung gian & mau ngoai vi), goi ¥ kha ning bénh
nhan c6 bénh 4c tinh hodc nhiém trung ning.

Cac nguyén nhan nay can duoc tim hiéu chi tiét hon.

Céu héi 2: Cdc xét nghiém nay goi y diéu gi?

Két hop két qua D dimer va PSA ctia bénh nhén, c6 thé nghi nhiéu téi DIC
hodc Tang tiéu soi huyét do bénh 1y 4c tinh cua tuyén tién liét.

Céu héi 3: Diém DIC ciia bénh nhdan?

Piém DIC theo ISTH cua bénh nhan 1a 8 va do vay cac dir liéu xét nghiém
phu hop véi DIC (overt DIC).

Céc xét nghiém sau d6 phat hién cac ton thuong xo cimg dién rong phu hop
v6i chan doan ung thu tién liét tuyén di can, va duoc khang dinh bang chan
doan sinh thiét. DIC 1a mot rdi loan d6ng mau thudng gip trong ung thu tién

liét tuyén.

Tém tit: Pay la truong hop DIC hoic Ting tiéu s¢ huyét do ung thuw

tién li¢t tuyen di can.
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CASE 67
Nhan xét cac truong hop sau va trong moi trudng hop, ban lusn cac cau hoi
duoc dat ra.
Case 67A:
Bénh nhan nam 74 tudi co tién sit Rung nhi duoc diéu tri véi Apixaban.
Bénh nhan can sinh thiét khéi u dai trang va bac si tiéu hoa di chi dinh xét
nghiém déng méau c6 két qua nhu sau, ban duoc yéu ciu giai thich cac két
qua xét nghiém va dua ra 1oi khuyén liéu bénh nhan c6 an toan néu duogc tién

hanh sinh thiét hay khong?

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 12 s 11-14s
APTT 29s 23-35s
Fib (Clauss) 2.9 g/L 2-4¢g/L
Thrombin time 12's 11-17s
Ticu cau 325 x 10°/L 150 -400 x 10°/L
Case 67B:

Bénh nhan nit 34 tudi nhap vién do Huyét khdi tinh mach sau. Bénh nhén
duoc diéu tri chong dong bang Rivaroxaban va dugc lam xét nghiém déng

mau. Nhan xét cac két qua dudi day va liéu cac két qua nay co giai thich

dugc tinh trang huyét khdi tinh mach sau ctia bénh nhan hay khong ?
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Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 34s 23-35s
dRVVT 1.39 <1.2
dRVVT+ phospholipid 1.28 -
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Case 67C:

Bénh nhan nam 52 tudi c6 tién st rung nhi dugc di€u tri Warfarin. Bénh

nhan nhdp vién do chady mau duodng ti€u hdéa va dugc lam cac xét nghiém

d6ng mau. Nhan xét két qua xét nghiém ctia bénh nhan.

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 14 s 11-14s
INR 1.2 -
APTT 35s 23 -35s
Fib (Clauss) 2.9 ¢g/LL 2-4¢g/L
Tiéu cau 225x 10°/L 150 -400 x 10”/L
Case 67D:

Bén nhan nam 65 tudi dang diéu tri Dabigatran do Rung nhi dugc nhap vién

dé thay khép gdi. Nhan xét cac két qua xét nghiém trudc phiu thuat cia

bénh nhan.
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Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 12s 11-14s
APTT 33s 23-35s
Fib (Clauss) 2.9 ¢g/L 2-4¢g/L
Thrombin time 15s 11-17s
Ticu cau 195 x 10°/L 150 -400 x 10°/L
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Case 67E:

Bénh nhan nit 54 tudi nhap vién khoa cép ctiru do tiéu mau 2 ngay. Bénh

nhan c6 tién sir bénh tam 1y nén duoc st dung thude Fluoxetine.

Xét nghiém cta bénh nhan nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu

PT >120 s 11-14s
INR >10 -

APTT 115 s 23-35s
APTT 50:50 Mix 27s 23-35s
Fib (Clauss) 2.9 g/ 2-4¢g/L
Ticu cau 195 x 10°7/L 150 -400 x 10°”/L
Chtrc nang gan than Binh thuong -

Nhén xét cac két qua trén. Ban can thém xét nghiém gi va giai thich hop 1y

nhat cho cac két qua trén 1a gi ?
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Case 67A:

Apixaban khong anh hudng t6i xét nghiém PT, TT hodc sé lugng tiéu cau,
chi anh hudng chit it téi APTT mic du APTT ciing phu thudc rit nhiéu vao
loai thude thtr sir dung.

Trong truong hop nay, danh gia ndng do Apixaban bwangf xét nghiém anti-
Xa co thé c6 gia tri. V& co ban, 10i khuyén cho truong hop nay 1a dimg
Apixaban trudc sinh thiét u va ding lai sau khi sinh thiét.

Case 67B:

Két qua xét nghiém phu hop voi sy ¢6 mit cua Rivaroxaban. dRVVT hoat
hoéa yéu t6 X va do vay, khi c6 mit cia thudc e ché yéu t6 Xa nhu
Rivaroxaban s& dan dén kéo dai dRVVT va dRVVT+PL.

Nén ding Rivaroxoban 1 ngdy va ngdy lam xét nghiém dé danh gid xem
bénh nhan c¢6 khang dong Lupus hay khong .

Case 67C:

PT bi kéo dai chit it (thyc té 12 két qua nam & gidi han trén ctia khoang tham
chiéu), diéu ndy goi ¥ kha ning bénh nhan khong st dung Warfarin. Nhung
c6 vé khong phu hop, vi néu khong phai do thude chdng dong thi tai sao
bénh nhan c6 tinh trang chay mau duong tiéu hoa, tuy nhién ciing c6 thé
bénh nhan méi dimg thudc chéng dong khi co biéu hién chay méau duong
tiéu hoa. Can hoi tién sit mot cach can than dé xac dinh xem bénh nhan dung
Warfarin khi nao?

Case 67D:

Thrombin time rat nhay cam vo&i sy ¢6 mat cua Dabigatran (chét {rc ché truc
tiép Thrombin), do vay tu két qua xét nghiém co thé du doan: bénh nhéan

dang khong st dung Dabigatran.
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Case 67E:

Dit liéu xét nghiém cho thay PT va APTT kéo dai 16 rét va APTT tro vé
binh thuong trén hdn hop Mix véi huyét tuong binh thuong. Trudng hop
nay pht hop véi tinh hudng thiéu hut yéu t6 dong mau.

Can dinh luong néng do cac yéu tb phu thudc vitamin K va cac yéu td khong
phu thudc vitamin K nhu yéu t6 V. Trong thuc hanh, co thé ca cac yéu t6
con duong chung nhu yéu t6 I va X cling duoc dinh luong.

Thoi gian dong cua PT va APTT goi ¥ rang du 1a nguyén nhdn gi thi day
cling 1a truong hop thiéu yéu t ning.

Két qua sau d6 cho thay giam nong d6 yéu 6 II, VI, IX, X nhung FV binh
thudng, pht hop véi tinh hudng ding thude khang vitamin K. Bénh nhén sau
khi nhdp vién dugc chan doan di tiéu thy mét siéu Warfarin, khrfmg dinh
thong qua viéc tim thdy Difenacoum trong huyét thanh bénh nhan.
Difenacoum la mot siéu Warfarin tdc dung kéo dai c6 trong thube diét chudt,
v6i thoi gian ban thai trong huyét ~ 20 ngay va trong mé 1a ~ 62 ngdy trén

mo hinh dong vat.

Tém tit: PAy 1a mot loat cac bio cio chirng minh anh hwéng khac

nhau cua thuoc chong dong.
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CASE 68

Bénh nhan nit 45 tudi duoc thdy & khoa cap ciru véi tridu chimg sung dau
canh tay trai. Triéu ching nay dd xuét hién 8 ngay. Tién st y khoa cua va
tién sir gia dinh ciia bénh nhan khong c6 gi dic biét mic du cac thong tin

bénh nhan cung cap sau do6 coé tién st bi bam tim trong khoang 6 tuan. Bénh

nhan khong dung thudc gi trong 12 tuan gan day.

Siéu 4m vung canh tay cho thdy khdi mau tu 16n.

Cdu héi 1 : Ban sé chi dinh xét nghiém gi dé lam ré nguyén nhan khéi mdu

tu?

Két qua cac xét nghi¢m ban dau c6 két qua nhu sau :

YhocData.com

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 13s 11-14s
APTT 33s 28-345s
Fib (Clauss) 4.2 g/L 2-4¢g/L
Thrombin time 13s 11.5-135s
PFA -100 (Collagen:ADP) Binh thuong -
FVIII 185 IU/dL 50— 150 IU/dL
VWEF:RCo 177 1U/dL 47 — 142 TU/dL
Hemoglobin 124 g/L 130-170 g/L
WBC 8.2x 10°/L 4-11x 10°/L

Thanh phan bach cau
binh thuong
Ticu cau 192 x 10°/L 150 - 400 x 10°/L
Chtrc nang gan than Binh thuong -
212




Céu héi 2 : Ban can chi dinh thém xét nghiém gi ?

Ban chi dinh xét nghiém FXIII va c6 két qua nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
FXIII <1 IU/dL 60 — 130 IU/dL
Chat trc ché FXIII Duong tinh (45 BU) -

Cdu héi 3 : Chan dodn la gi va ban diéu tri bénh nhdn nday nhw thé nao ?
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Cadu hoi 1 : Ban sé chi dinh xét nghiém gi dé lam ré nguyén nhan khoi mdu
ftu?
Tién sir va triéu chimg 1am sang goi ¥ bénh 1y réi loan chay mau méc phai
va phu hop 1a chi dinh cc xét nghiém vong dau va kiém tra chitrc ning tiéu
cau. Thuong gip nhat 1a chat tc ché yéu té VIIL, do vay kiém tra nong do
yéu to VIII va VWF 1a hop 1y.
Céu héi 2 : Ban can chi dinh thém xét nghiem gi ?
Cac x6t nghiém ban dau chua giai thich dugc tinh trang chdy méu & bénh
nhan. Do vay ban nén chi dinh thém cac xét nghi¢m :

a. FXIII

b. TEG hoac ROTEM

Céu héi 3 : Chan dodn la gi va ban diéu tri bénh nhan nay nhu thé ndo ?
Két qua sau d6 phu hop véi chan doan thiéu hut yéu té FVIII mic phai tht
phat do chét wrc ché yéu t6 XIIL. Pay la tinh hudng hiém gip va chi c6 mot
vai trudng hop duge bao céo. Trong mot sd truong hop, bénh canh nay lién
quan to1 viéc st dung Isoniazid nhung khong phai truong hop bénh nhan
nay.
Diéu tri nén bao gdm :

a. Tang FXIII dé kiém soat chay mau bang st dung Cryoprecipitate, FFP

hozc FXIII ¢6 dic (néu co).
b. Loai bo chat (rc ché bang steroids va thudc e ché mién dich nhu
cyclophosphamide. Rituximab d dugc sir dung trong thiéu FXIII mac

phai véi hiéu qua tot.

[ Tém tit : Pay 1a truong hop cé chat vre ché FXIII mic phai. ]
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CASE 70

Bénh nhan nam 2 tudi dugc chuyén toi tr bac si phau thuat tai miii hong do
giam ti€u cau. Bénh nhan co6 tién st chdy mau cam nhiéu lan, dé bam tim va

eczema nhe. Tré phat trién binh thuong va khong co tién sir gia dinh nao dic

biét.

Xét nghi¢m cua bénh nhan nhu sau :

Xét nghiém Két qua bénh nhan Dai tham chiéu
PT 12s 11-14s
APTT 32s 28-345s
Fib (Clauss) 3.1¢g/L 2-4¢g/L
Hb 140 g/L 135-175 g/L
WBC 11.5x 10°/L 5-10x 10°/L

Thanh phan bach cau
binh thuong

MCV 82 fL 80—-98 fL
Ticu cau 96 x 10”/L 150 — 400 x 10°/L
MPV 5 fL 8-11fL

Cdu héi 1 : Nhdn xét cac két qua trén ? Ching cé goi ¥ chan dodn ndo

khong ?

Phén tich PFA-100 str dung ca ADP cartridge va Adrenaline cartridge c6 két

qua bét thuong va kéo dai rd rét.

Cdu hoi 2 : Nhdn xét két qua trén va ban sé lam gi tiép theo ?
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Cdu héi 1 : Nhédn xét cdc két qua trén ? Ching ¢é goi ¥ chan dodn ndo
khong ?

Bénh nhén c6 tién st chdy mau rd rét va chi co mot bat thuong phat hién
dugc trong xét nghiém ban dau 1a giam tiéu ciu va tiéu cAu nho
(Microthrombocytopaenia). Piéu nay goi y rang bénh nhan c6 thé bi hoi
chung Wiskott Aldrich.

Dinh luong FVIII va VWF 1a hop 1y bai vi rdi loan cac protein nay thudng
gip hon nhung né khong giai thich duoc tinh trang tiéu cau giam, kich thude
nho.

Xét nghiém chtrc nang tiéu cau bang phuong phap LTA kha khé khan dé
thie hién ¢ lra tudi ndy ctia bénh nhan do lwgng mau xét nghiém 16n, do vay
phuong phap PFA-100 nén dugc su dung.

Ciing nén giri mau mau ctia bénh nhan di phan tich di truyén.

Cdu héi 2 : Nhdn xét két qud trén va ban sé lam gi tiép theo ?

Két qua PFA-100 thay bat thuong chirc ning tiéu cau. Poi két qua phén tich
dot bién gen dé khang dinh chan doan hoi chirng Wiskott Aldrich.

Hoi ching Wiskott Aldrich (WAS) 1a mét réi loan di truyén lin lién két
nhiém sic thé gidi tinh X, dic trung 14 giam tiéu cau va tiéu cau nho, eczema
va nhiém trung lap lai. WAS lién quan t6i dot bién gen WAS trén canh ngin
nhiém sic thé X (Xp11.23). Gen WAS ma hoa cho protein gdm 502 amino
acid tham gia vao qua trinh polymer hoa Actin va dot bién trong gen WAS
dan dén nhitng bat thuong quan sat duoc trong hoi chimg Wiskott Aldrich.
Dot bién xoa gen dan dén khong cé protein WAS hoic protein WAS bi cat
ngan lién quan véi cac kiéu hinh Wiskott Aldrich ning hon nhimg dot bién
khac.

Tém tit : Pay 1 trudng hop Microthrombocytopaenia do hdi ching
Wiskott Aldrich.
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