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Tom tat

Muc tiéu: Bdo céo hiéu qua budc dau cia phuong phéap ghép té bao gbc tao mau tu than diéu tri
bénh Lupus ban do6 hé théng. Béi tugng va phuong phdp: 4 bénh nhan Lupus ban d6 hé théng dap tng
kém vGi cac phuong phép diéu tri hién tai duoc Iua chon dé ghép té bao géc tao mau tu than. T bao
g6c dugc huy dong tu thy xuong ra mau ngoai vi bang Cyclophosphamide va G-CSF. 2 bénh nhan dugc
ghép khéi té€ bao géc c6 chon loc té bao CD34+, 2 bénh nhan ghép khéi té bao gbc khéng chon loc
CD34+. Phac d6 diéu kién hoa gém rituximab, cyclophosphamide va ATG (Antithymocyte globulin). Cac
tiéu chi theo danh gia va theo déi gém: (1) Dién bién trong qua trinh ghép té bao géc; (2) Mic dé hoat
déng cta bénh va tinh trang diéu tri sau ghép; (3) Khang thé tu mién va té€ bao mién dich; (4) Tinh an
toan cla phuong phap. Két qud: Tubi cia bénh nhan khi ghép t€ bao géc dao dong tir 13 dén 46 tudi. Ti
[é nam:n(t 1a 1:1. Thai gian méc bénh trudc khi ghép tir 3 dén 12 nam. Liéu té€ bao CD34+ ghép cho bénh
nhan thdp nhat 1a 4,09 x 106 té bao/kg can nang, cao nhat la 7,93 x 106 té bao/kg can nang. Thaoi gian
bach cau trung tinh phuc héi trén 500 t&€ bao/uL 1a 8 dén 11 ngay. Thai gian tiéu cau hoéi phuc dat miic
trén 50 x 103 té bao/uL la 8 dén 13 ngay. S6 ngay nam vién dao dong tir 17 dén 24 ngay; Sau ghép bénh
nhan dugc ding hoan toan corticoid va thudc tc ché mién dich; triéu ching lam sang cai thién ro rét:
Diém SLEDAI trung binh giam tir 16,0 diém xudéng 4,5 diém (1 thang sau ghép), 2,0 diém (3 thang sau
ghép) va 1,0 (6 thang sau ghép). Protein niéu c6 xu hudng gidm theo cac moc theo dai, tir 2,49/l trudc
ghép xudéng 0,29/l tai th&i diém 3 thang va 6 thang sau ghép. Khang thé khang ds-DNA tir trung binh
95,21U/mL xudng 24,91U/mL (6 thang sau ghép). Té bao lympho T va B phuc héi vé gan binh thudng sau
ghép 6 thang. Khong gap bién c6 nhiém trung trong ghép. Cac tac dung khéng mong muén nhu mét
moi, chan an, buén nén, nén, dau bung, tiéu chay, dau xuang biéu hién thodng qua. Két ludn: Két qua
budc dau st dung phuong phap ghép té bao gbc tao mau tu than diéu tri bénh Lupus ban doé hé théng
cho thay cai thién ro rét triéu chiing 1am sang ctia bénh cling vdi viéc khong can dung thudc diéu tri; ap
dung thanh cong & Viét nam.

Tirkhod: Ghép té€ bao g6c tao mau tu than, té€ bao g6c mau ngoai vi, bénh tu mién, chon loc CD34+,
Lupus ban dé hé thong, CliniMACS, bénh tu mién, SLE.
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Summary

Objective: To report the initial efficacy of autologous hematopoietic stem cell transplantation (HSCT)
in treatment of systemic lupus erythematosus. Subject and method: Four patients with systemic lupus
erythematosus who responded poorly to conventional treatments were selected for autologous
hematopoietic stem cell transplantation. Stem cells were mobilized from bone marrow to peripheral
blood by Cyclophosphamide and G-CSF. Two patients received a transplant of CD34+ selective stem
cells, while 2 other patients received a transplant of CD34+ non-selective stem cells. The conditioning
protocol includes Rituximab, Cyclophosphamide and ATG (anti-thymocyte globulin). Evaluation and
monitoring criteria include (1) Stem cell transplantation progress; (2) Disease activity level and post-
transplant therapy status; (3) Autoimmune antibodies and immune cells; (4) The method's safety.
Results: The age of patients at the time of HSCT ranged from 13 to 46 years. The male:female ratio is 1:1.
Disease duration before transplantation was from 3 to 12 years. The lowest dose of CD34+ cells for
transplantation was 4.09 x 106 cells/kg body weight, the highest was 7.93 x 106 cells/kg body weight.
The recovery time for neutrophils above 500 cells/pL is 8 to 11 days. The time it takes for platelets to
recover to levels above 50 x 103 cells/uL is 8 to 13 days. Hospital stay for HSCT ranges from 17 to 24
days; After transplantation, all corticosteroids and immunosuppressive drugs were discontinued; Clinical
symptoms significantly improved (mean SLEDAI score decreased from 16.0 points to 4.5 points (1 month
after transplant), 2.0 points (3 months after transplant), and 1.0 points (6 months after transplant).
Proteinuria decrease as time passed, from 2.4g/l before transplant to 0.2g/l three and six months after
transplant. Anti-dsDNA antibodies concentrations decreased from 95.2IU/mL on average to 24.91U/mL (6
months post-transplant). Six months following HSCT, T lymphocytes, and B lymphocytes returned to
near-normal levels. No infectious incidents occurred during the transplant. Fatigue, anorexia, nausea,
vomiting, abdominal pain, diarrhea, and bone pain are temporary side effects. Conclusion: Initial results
using autologous hematopoietic stem cell transplantation for systemic lupus erythematosus showed a
marked improvement in clinical symptoms of the disease along with no need for medication;

successfully applied in Vietnam.

Keywords: Autologous hematopoietic stem cell transplantation, peripheral blood stem cells,
autoimmune disease, selective CD34+, systemic lupus erythematosus, CliniMACS, autoimmune disease, SLE.

1.Pat van dé

Lupus ban d6 hé thong (SLE) la mot bénh tu
mién da cg quan, thudng bi€u hién man tinh, suét
doi. Ca ché bénh sinh phc tap, biéu hién lam sang
khéng dong nhat va gay tén thuong nhiéu co quan.
Ty 1& mac bénh dao dong tur 20 dén 150 trén 100.000
dan, va ngay cang tang lén [1, 2]. Trong nhing thap
ky gan day, ty & t&r vong lién quan dén SLE da giam
do nhiing cai thién cham séc va su ra doi clia cac
thudc U ché mién dich mai. Tuy nhién, ty |é t& vong
do SLE van cao so vai ty 1é trong dan s6 noéi chung
[2]. Hon nla, moét lugng bénh nhan khéng dap ung
vGi cac phuong phap diéu tri hién c6 hodc chiu
nhiéu tac dung phu cla corticosteroids va thuéc tc
ché mién dich. Béi v6i nhiing bénh nhan nay, ghép
té bao gbc tao mau diéu tri bénh da dugc tng dung
va dem lai nhiing két qua dang ké.

Ghép té bao gbc tao mau (HSCT) la mét quy
trinh gom 2 budc bao gém mét ché do diéu tri diéu
kién hoa dé loai bd cac t€ bao lympho tu phén tng,
sau do truyén té bao goc tao mau. Trong budc diéu
tri th( hai, khéi té bao goc dugc truyén nhu mot ché
pham mau dé hé trg, rit ngan giai doan suy giam té
bao mau do cac thudc diéu kién, tir d6 han ché cac
bién ching nhiém trung de doa tinh mang ctia bénh
nhan. Phan I6n cac quy trinh ghép té bao goc tao
mau hién nay cho bénh nhan tu mién néi chung va
bénh nhan SLE noi riéng la ghép té bao goc tao méu
tu than tir nguén té bao géc mau ngoai vi [3]. Trén
thé gidi, da c6 nhiéu nghién ctru vé ghép té bao goc
tao mau tu than diéu tri bénh SLE [4]. Chdng téi bao
cdo nhing kinh nghiém dau tién & Viét Nam su
dung phuong phap ghép té bao géc tao mau tu
than diéu tri bénh lupus ban do hé théng.
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2. Péi tugng va phuong phap

Déi tuong: GOm 4 bénh nhan dugc chdn doan
xac dinh lupus ban dé hé thong véi trén 4/11 tiéu
chudn ACR-1997 clia Hoi Thap khdp hoc Hoa Ky, c6
thai gian diéu tri > 6 thang, liéu duy tri prednisolone
> 10mg/ngay cung vdi 1 trong céc tiéu chuén sau:
C6 t6n thuong than, thi€éu mau tu mién kéo dai, hoi
ching khang phospholipid nang. Bénh nhan mac
bénh tim tién trién, suy ho hap hodc suy than, xuat
huyét tiéu héa dang ké hodc nhiém vi khuan kho
kiém soat bi loai khoi nghién cuu.

Nghién ctu dugc thuc hién tai Bénh vién Trung
uong Quan doi 108, ti thang 12/2020 dén thang
12/2022. Tat ca cac phuong phap va thi nghiém
trong nghién ctiu nay dugc thuc hién theo cac tiéu
chudn dao duic dugc néu trong Tuyén bé Helsinki
nam 1975, dugc stra d6i vao nam 2008, ciing nhu
quy dinh quoc gia va Bénh vién Trung uong Quan
doi 108. Ngoai ra, nghién ctiu da dugc phé duyét béi
H6i déng Pao dic Nghién ciu Y sinh hoc cua
Trudng Dai hoc Y Ha Noi (IRB0O0003121, s6 87/GCN-
HDDDNCYSH-DHYHN, ngay 6/12/2020). Tat ca cac
bénh nhan tham gia nghién cttu déu dugc giai thich
va da ky chap thuan tham gia nghién ctu.

Chudn bj khéi sén phdm té bao gdc

T4t ca cac bénh nhan déu dugc huy dong té bao
gbc tU tdy xuong ra mau ngoai vi bang
cyclophosphamide va G-CSF. Sau do, té bao goc mau
ngoai vi dugc thu hoach bang phuong phap gan tach
bach cau s dung hé théng Spectra Optia - Terumo
BCT. Khoi té bao géc mau ngoai vi thu dugc sé dugc
xt ly chon loc té bao CD34+ bdng cac hat siéu thuan
tu st dung hé thong CliniMACS, Miltenyi Biotec Inc
hoac khéng chon loc té bao CD34+. Trudc khi dong
lanh & -196°C trong ni ta 1dng, cac khdi san pham té
bao g&c da dugc kiém tra s6 luong CD34+, t€ bao T va
B s dung mdy té bao dong chay Facs Calibur -
Beckman Coulter, va nudi cay vi khuan va nam.

Ché dé diéu tri diéu kién héa
Trudc khi dugc truyén lai té bao géc vao ngay

DO, tat ca bénh nhan déu dugc diéu tri bang phac
do diéu kién hdéa bao gém: Rituximab 500 mg/ngay

vao ngay D-6. TU ngay D-5 dén D-2, bénh nhan dugc
dung cyclophosphamide 50mg/kg/ngay, rATG
1,25mg/kg/ngay. Ngoai ra, urometexan
50mg/kg/ngay dugc chi dinh dé gidm thiéu bién
chiing viém bang quang chdy mau lién quan dén
cyclophosphamide.

Chdm séc hé trg

Bénh nhan dugc cham séc tai phong ghép té
bao goc co ap luc am, khong khi dugc loc qua bé loc
HEPA. Ché d6 an han ché nhiém vi sinh vat dugc chi
dinh. D€ ngan ngtia nhiém trung, cefixime 500mg x
2 lan moi ngay, fluconazole 400mg moi ngay va
acyclovir 800mg x 2 lan moi ngay dugc dung tu
ngay nhap vién cho dén khi ghép. Fluconazole dugc
thay thé bang amphotericin B liposome
(5mg/kg/ngay) va piperacillin/tazobactam (3,75mg
moi 4 gid) trong trudng hgp gidam bach cau trung
tinh. Khang sinh imipenem dugc si dung khi sé
luogng bach cau trung tinh dugi 500 té bao/uL. Ngay
D+1, bénh nhan dugc chi dinh rituximab 500
mg/ngay. TU ngay D+3, bénh nhan dugc dung G-
CSF véi liéu 10ug/kg cho dén khi s6 lugng bach cau
trung tinh tuyét d6i trén 500 té bao/uL.
Immunoglobulin 12mg dugc chi dinh 2 lan/tuan tu
ngay D+4. Sulfomethosazone/trimethoprim dugc
dung mai cudi tuan trong sau thang va thuéc khang
virus acyclovir dugc dung hang ngay trong mét nam
sau khi cay ghép.

Ddnh gid va theo dobi

Cac két qua chinh dugc danh gia va theo doi
bao gém (1) Dién bién trong qua trinh ghép té bao
g6¢; (2) Mic do hoat déng clia bénh va tinh trang
diéu tri sau ghép; (3) Su thay d6i khang thé tu mién
va té bao mién dich; (4) Tinh an toan cta phuaong
phap. Cac khang thé mién dich (ANA, dsDNA) dugc
thuc hién bang cong nghé mién dich héa phat
guang (kit thuong mai ctia LIAISON).

Té bao lympho T, B dugc phan tich bang may té
bao dong chdy Facs Calibur (Backman Coulter). Cac
tac dung phu, bién chiing ctia phuong phap diéu tri
dugc theo déi va phan loai theo tiéu chuan théng
dung vé bién c6 bat Igi CTCAE 5.0 [5].
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Phuong phdp théng ké

Phan tich théng ké dugc thuc hién bang phan
mém SPSS 22.0 (IBM, USA). Thit nghiém Anova dugc

st dung dé so sanh nhém. Gia tri p nhd hon 0,05
dugc coi la c6 y nghia théng ké.

3.Két qua
3.1. Bdc diém bénh nhén
Bang 1. Pac diém bénh nhan
Chisé Trung vi Cao nhat Théap nhat
Tudi (nam) 16,5 13 46
Thaoi gian mac bénh (ném) 4,5 3 12
Prednisolon (mg/ngay) 35 15 50
Hydroxylchloroquine (mg/ngay) 300 200 400
Mycophenolate mofetil (mg/ngay) 1750 500 2000
Ti Ié nam:n(r 1:1
Muc dé hoat déng clia bénh Hoat déng manh (100%)
Khéang thé khang nhan Duong tinh (100%)
Khang thé khang dsDNA Duong tinh (75%), am tinh (25%)

Téac dung phu/Bién ching

Hoi ching Cushing (100%), viém cau than (100%),
Tang huyét ap (100%), hoi ching than hu (25%),

Tu thang 12/2020 dén thang 12/2022, ¢ 4 bénh
nhan lupus ban d6 hé théng dugc ghép té bao goc
tao mau diéu tri bénh. Chi tiét vé dic diém bénh
nhan trudc ghép dugc thé hién trén Bang 1. Tudi clia
bénh nhan khi ghép té bao g6c nhé nhat 1a 13 tudi,
I6n nhat 1a 46 tudi. Ti [& nam:n{ 1a 1:1. Thai gian méc
bénh truéc khi ghép dao dong tir 3 dén 12 nam. Tat
ca bénh nhan déu c6 tinh trang bénh hoat dong
manh tai thai diém sang loc dé ghép té bao géc,
chi€m 100%. Khang thé khang nhan duong tinh & ca
4 bénh nhan, chiém 100%. Khang thé khang dsDNA
duong tinh & 3 trong 4 bénh nhan (chiém 75%). Ba

3.2. Dién bién quy trinh ghép té bao géc néi tru

thu6c chinh dugc chi dinh & tat ca cac bénh nhan
bao gém prednisolon véi liéu cao nhat, dao dong tu
15 dén 50mg; hydroxylchloroquine 200 dén 400mg
mdi ngay; Mycophenolate mofetil tir 500 dén
2000mg moi ngay. Ngoai ra 1 bénh nhan dugc chi
dinh thém thu6c tc ché mién dich cyclosporin liéu
150mg/ngay. Thudc ha huyét ap dugc chi dinh & tat
cd cac bénh nhan. Hoi chung Cushing la tac dung
phu hay gap nhat (chiém 100%). Cac bién chuing
cla bénh lupus ban do hé théng bao gom viém cau
than va tang huyét 4p gap & 100% bénh nhan. Mot
bénh nhan cé héi chiing than hu, chiém 25%.

Bang 2. Dac diém dién bién quy trinh ghép

Chisé Trung binh Théap nhat Cao nhat
Liéu té bao CD34+ (x10° té bao/kg) 57+16 4,09 7,93
Ngay moc bach cau (BCTT > 500/uL) 93+1,3 8 11
Ngay moc tiéu cau (> 50 X 10° /uL) 11,5+24 8 13
S6 ngay nam vién 22,0+34 17 24
Khéi hong cau st dung (mL) 675+24 350 950
Khéi tiéu cau st dung (mL) 1500 + 408 1000 2000
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Bang 2 thé hién cac dac diém chinh vé dién bién
quy trinh ghép té bao goc tao mau tu than diéu tri
bénh lupus ban d6 hé théng. Liéu té bao CD34+
trung binh dugc truyén lai cho bénh nhan la 5,7 +
1,6 triéu t€ bao/kg can nang. Thai gian dé bach cau
trung tinh phuc hoi trén 500 té bao/pL dao déng tu
8 dén 11 ngay. Thdi gian can thiét dé tiéu cau hoi
phuc dat muc trén 50 x 10° t€ bao/uL la 8 dén 13
ngay. S6 ngay nam vién trung binh ké tu khi bat dau
diéu tri diéu kién hda dén khi bénh nhan ra vién
trong dot ghép dao déng tur 17 dén 24 ngay; Tat ca
cac bénh nhan déu can truyén khéi hong cau va tiéu
cau may trong giai doan giam té bao mau do tac
dung clia phac dé diéu kién hoa. Thé tich hdng cau
can truyén thap nhat la 350ml, cao nhat la 950ml.
Thé tich ti€u cau may can truyén dao déng tir 1000
dén 2000ml. Ca 4 bénh nhan cla ching t6i khéng
gap bién c6 nhiém trung trong ghép. Tuy nhién tat
ca bénh nhan déu gap cac tac dung phu khéng
mong mudn nhu mét maoi, chan an, buén nén, nén,
dau bung, tiéu chay, dau xuong. Cac triéu chiing nay
dao dong tu muc d6 1 téi 2 theo phan loai CTCAE,
biéu hién thoang qua nén ching t6i khéng trinh bay
chi tiét trén bang.

Diém SLEDAI trwérc va sau ghép TBG
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3.3. Dién bién Idm sang va diéu tri sau ghép

Cho t6i nay, bénh nhan dugc theo déi: Thai gian
ngan nhat la 3 thang, dai nhat 1a 15 thang. Tat ca cac
bénh nhan déu dugc chi dinh diing corticoid va thudc
Uc ché mién dich ké tur khi ra vién, ngoai trit bénh
nhan thi nhat van tiép tuc dung mycophenolate
mofetil 500mg/ngay cho téi 3 thang sau ghép. Mdc du
khong dung thuéc diéu tri, nhung triéu ching lam
sang ca bénh nhan cai thién rd rét. Hinh 1 thé hién su
thay d6i diém SLEDAI va protein niéu trung binh cta
bénh nhan trugc va sau ghép té bao géc. Trong do,
diém SLEDAI trung binh ctia bénh nhan gidm tur 16,0
diém xuéng 4,5 diém (1 thang sau diéu tri), 2,0 diém (3
thang sau diéu tri) va 1,0 (thdi diém 6 thang sau diéu
tri). Su khac biét c6 y nghia théng ké gilia thai diém
truSc ghép va sau ghép 1 thang (p=0,049), truéc ghép
va sau ghép 3 thang (p=0,041), sau ghép 1 thang va
sau ghép 3 thang (p=0,015). Protein niéu trung binh
cla bénh nhan cé xu hudng gidm theo cac moc theo
dai, tir 2,49/l truéc ghép xudng 0,29/l tai thoi diém 3
thang va 6 thang sau ghép, tuy nhién chua ghi nhan
su khac biét c6 y nghia thong ké (tat ca déu cé
p>0,05).

Protein niéu trwedc va sau ghép TBG
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Biéu dé 1. Diém SELDAI va protein niéu trudc va sau ghép té bao géc

3.4. Tinh trang mién dich sau ghép

Bi€u d6 2 mé ta su thay ddi néng do khang thé
khang ds-DNA, chi sé khang thé khang nhan, s6
lugng té€ bao lympho T va lympho B trudc va sau

ghép té€ bao gdc. Sau ghép, néng dd khang thé
khang ds-DNA giam, dac biét c6 1 bénh nhan cé
khang thé khang ds-DNA vé muc am tinh (ds-DNA <
20IU/mL) tai thoi diém 6 thang, tuy nhién su khac
biét vé trung binh n6ng d6 khang thé khang ds-

5
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DNA gi(ia cac thai diém theo déi chua thay su khac
biét c6 y nghia thong ké (tat ca p>0,05). Chi s6
khang thé khang nhan (ANA) khéng thay su thay doi
gira cac thai diém theo déi. T& bao lympho T va B
gidm thap tai thdi diém 1 thang sau ghép so vdi
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trudc ghép, dan héi phuc tai cac thoi diém 3 thang
va 6 thang sau ghép. Tuy nhién, chidng t6i chua tim
dugc su khac biét c6 y nghia thong ké khi so sanh
gilra cac thoi diém theo déi (tat ca déu c6 p>0,05).
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Bi€u dé 2. Thay déi cac chi s6 mién dich trudc va sau ghép té bao géc

4.Ban luan

Diéu tri bénh lupus ban d6 hé théng rat phc tap
va can mot cach ti€p can da chiéu. Corticosteroids,
mot chat chong viém manh va diéu hoa mién dich,
cung véi cac thuéc Uc ché mién dich hoé trg giam liéu
corticosteroids nhu azathioprine, mycophenolate
mofetil, cyclosporin... 1a nhiing lua chon dau tay
[6]. Ngoai ra, hydroxychloroquine cé nhiéu tac dung
6 logi. G nhiing bénh nhan dap tng kém véi cac loai
thudc trén hodc gdp phai cac tac dung phu nghiém
trong, cac thudc sinh hoc ngay cang dugc st dung
nhiéu hon. Tuy nhién, van con moét ti 1é khéng nho

bénh nhan cé tinh tranh bénh hoat dong manh va
tai phat thudng xuyén véi ton thuong co quan. Do
do, cac phuong phap diéu tri méi van khéng ngling
dugc phat trién va thtt nghiém. Trén thé gidi, ghép
té bao gbc tao mau (HSCT) da dugc thi nghiém &
nhiing bénh nhan mac SLE trong hai thap ky qua, c6
khodng hon hon 400 bénh nhan lupus ban dé hé
théng da dugc ghép té bao géc diéu tri bénh [4].
Dua trén nhing kinh nghiém trudc day, cac tac
giad déu théng nhat: Viéc lua chon bénh nhan phu
hgp dé st dung phuong phap ghép TBG la moét van
dé quan trong, khéng nhitng anh hudng tdi lgi ich
cla bénh nhan ma con quyét dinh su thanh bai cta



TAP CHI Y DUOC LAM SANG 108

Tap 18 - S6 2/2023 DOL:....

phuong phap diéu tri. Khédng c¢6 quy dinh thong
nhat vé tiéu chi chon bénh nhan dé ghép TBG, phu
thudc vao kinh nghiém ctia tiing trung tam. Nguyén
tdc chung ma cac trung tam déu huéng téi lua chon
bénh nhan dé ghép la: Bénh nhan lupus ban dé hé
théng dap (ng kém véi cac phuong phéap diéu tri hién
c6, bénh thuong xuyén tai hoat dong hoac bénh nhan
chiu nhiéu tac dung phu nghiém trong ctia thuéc diéu
tri, anh hudng sau séc téi chat lugng cudc song.
Nhung quan trong la bénh nhan cing cé thé dung
nap dugc cac thudc sir dung trong ghép [7-10].

Dac diém bénh nhan ma chung téi lya chon dé
ghép TBG dugc thé hién trong Bang 1. T4t ca bénh
nhan déu dap ting kém véi cac phuong phap diéu tri
hién c6, bénh hoat ddng manh, nhiéu bién ching va
tac dung phu ctia thudc. Dac biét cac bénh nhan tré
tUr 13 dén 18 tudi, nhung da bi bénh nhiéu nam
trudc, thudc diéu tri con dnh hudng dén phat trién
thé chat va tam ly cia méi bénh nhan.

Thuat ngl "ghép té bao géc tao mau tu than"
thudng khién ngudi ta hiéu nham ring té bao goc
tao mau CD34+ la trung tam lam nén hiéu qua cla
phuong phap diéu tri nay. Ghép té bao goc tao mau
(HSCT) la mét quy trinh gém 2 budc bao gobm mot
ché& d6 diéu tri diéu kién hoa dé loai bd cac té bao
lympho tu phan Ung, sau dé truyén té bao géc tao
mau. Trén thuc té, phac dé diéu tri diéu kién hoa
gitp bo hau hét té bao lympho tu phan ling va Uc
ché phan tng viém mai chinh la di€ém mau chét tao
nén hiéu qua cta phuong phap diéu tri nay. Cac
phac d6 diéu kién hoa chi loai bo té bao lympho B
trudng thanh, khong pha hay cac khoang sinh mau,
do vay du cé dugc truyén lai té bao géc hay khong,
hé théng mién dich cta bénh nhan sé phuc héi. Tuy
nhién, tai truyén té bao gdc tu than gilp rat ngan
giai doan giam té bao mau sau ghép, ngan ngta cac
bién ching nhiém trung de doa tinh mang. Néi cach
khac, té bao géc dam bao su an toan cla phac do
diéu kién hoa véi cac thuéc tc ché mién dich liéu
cao. Ghép té bao goc déng loai véi ché dé diéu tri
diéu kién hoa diét tly va truyén té bao goc tir nhiing
ngudi khoe manh hia hen tao ra hé thong mién
dich mé&i & bénh nhan, nhung Ung dung cula
phuong phap nay bi han ché do su xuat hién bién

chiing ghép chéng chu hoac thai ghép, cing nhu
yéu cau vé su phu hgp HLA. Hién nay hau hét cac
trung tam déu lya chon ghép té bao goc tao mau tu
than véi phac d6 diéu kién héa khong diét tay [3].
Tay thudc vao kinh nghiém cda ting trung tam, loai
bénh tu mién, phac dé diéu kién héa khac nhau
trong cac nghién cdu [4, 7 -10]. Chdng t6i s dung
phac dé gébm rituximab, mot khang thé don dong
khang CD20 trén té bao B; cyclophosphamide, mot
tdc nhan alkyl héa Uc ché phan bao, déng thai uc
ché chon loc 1én té bao T; va ATG (antithymocyte
globulins) gitp tiéu diét té bao T tu hoat dong.

Mét trong nhiing lo ngai cla phuong phap
ghép té bao géc tu than do la kha nang manh ghép
(khoi té bao gbc) con lan cac té bao bénh ly, trong
truong hgp nay la cac té bao lympho tu phan tng.
Viéc tai truyén cac té bao bénh ly con sét lai trong
khéi té€ bao gdc liéu co thé lam bénh tai phat sém
hon hay khong? Do vay, khoi té bao goc dugc chon
loc CD34+ dugc coi la mot lua chon t6i uu. Tuy
nhién, van dé nay con dang tranh cai. Mot nghién
clu da trung tam gan day cho thay rdang viéc tinh
khiét té bao CD34+ khong cai thién két qua cua
HSCT tu than & bénh nhan xo ciing bi hé théng [11].
Nhan dinh nay cling tuong tu ciia Moore va cdng su,
danh gia hiéu qua cda viéc tinh khiét té bao CD34+
hay khéng trong HSCT ty than d6i véi bénh viém
khép dang thdp [12]. Nhung, mot nghién clu cua
Nhat Ban nam 2019 cho thay ghép té bao goc chon
loc té bao CD34+ 6 hiéu qua han trong viéc cai thién
tdn thuong da va chic nang phéi & bénh nhan xo
cling bi so véi ghép té bao goc tao mau khéng chon
loc CD34+ [13]. Ching téi st dung ca 2 phuong phap,
2 bénh nhan ngau nhién dugc ghép té bao goéc tu
than c6 chon loc CD34+ va 2 bénh nhan con lai ghép
té bao goéc tao mau khong chon loc CD34+. Nhiing
theo déi lau dai sé dugc chung t6i thuc hién, va bao
cdo trong nhimng bai bao sau, nham danh gia viéc ¢
tdi phat bénh hay khéng va c6 lién quan téi viéc
khéng chon loc CD34+ hay khéng.

Nhing dién bién trong quy trinh ghép dugc
chung téi thé hién trong Bang 2. Liéu té bao CD34+
trung binh la 5,7 + 1,6 x 10° t€ bao/kg can nang,
tuong ty nhu cac nghién ctiu khac. Rosen O va cong
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su st dung liéu ghép la 2,4-7,3 x 10° t€ bao
CD34+/kg can nang [7]. Traynor va cdng sy sU dung
liéu té bao CD34+ la 2,4 té bao/kg can ndng [9]. Hau
hét cac tac gia déu théng nhat liéu ghép t6i thi€u
nén la 2 x 10° t& bao CD34+/kg can nang, dao dong
tu 3-8 té bao CD34+/kg can nang. Ngay moc bach
cau trong nghién clu cla ching téi dao dong tu 8-
11 ngay, ngay moc tiéu cau dao dong tu 8-13 ngay.
S& ngay nam vién noi trd dé ghép la 17 dén 24 ngay.
Cac két qua nay ciing tuong tu cac nghién ciu trudc
day [7, 8, 14]. Ché phdm mau luén dugc st dung
trong giai doan giam té bao mau, gém khoi héng
ciu va tiéu cau, tuy thudc ting bénh nhan va
khoang thai gian giam té€ bao mau.

Muc tiéu cta phuong phap ghép té€ bao géc la
lui bénh kéo dai cung véi viéc dung hodc st dung
t6i thiéu cac thuéc diéu tri bénh, han ché tac dung
phu. Cac bénh nhan ctia ching t6i déu dugc diing
corticoid va thuéc tic ché mién dich ngay khi ra vién,
ngoai trt mot bénh nhan dung mycophenolate
mofetil 500mg/ngay tGi 3 thang sau ghép, liéu giam
mot nlra so vdi liéu c cla bénh nhan. Day la bénh
nhan dau tién cla ching téi, do vay ching t6i dé
dat han trong viéc chinh thuéc cho bénh nhan sau
ghép. Mac du khéng con phai dung thudc diéu tri
nhung tinh trang lam sang ctia bénh nhan cai thién
rd rét, diém SLEDAI va xu hudng protein niéu trong
hinh 1 la minh chidng. So véi cac nghién ciu khic,
nghién ctu clia ching t6i c6 thai gian theo ddi ngan
hon. Day la nhiing danh gia budc dau cho nhiing
kinh nghiém ban dau clia ching téi. Hau hét cac
nghién clu truéc day déu bado céo tinh trang lui
bénh kéo dai, cai thién diém SLEDAI va protein niéu
trong béi canh khong dung thudc diéu tri hoac
dung liéu t6i thiéu [4, 8, 10, 14].

Nhiém trung la mét bién ching hay gap trong
giai doan suy gidam té bao mau. Mét s6 nghién ciu
vGi ¢8 mau I6n han ¢ thé gap tlr vong lién quan
dén ghép [4]. Nhiing van dé nay da ngay cang duoc
giam bét trong 2 thap ky vira qua nhé nhiing tién bd
trong cham soc, kinh nghiém lya chon bénh nhan,
kinh nghiém diéu tri.

Nghién clu cla ching téi véi ¢ mau nho,
khong gap cac bién ching nay. Tuy nhién cling nhu

cac nghién clu khac, cac tdc dung khéng mong
muon cla cac thudc diéu tri diéu kién hoa nhu mét
moi, chan an, budén nbén, nén tiéu chay, dau
bung...déu gap & muc nhe, thodng qua, dao dong
tu muc d6 1 tdi 2 theo phan loai ctia CTCAE [5]. Cac
bién ching xa hon cla ghép té bao goc tao mau
nhu bénh tu mién th phat, ung thu tha phat, roi
loan néi tiét... chua ghi nhan dugc do thai gian theo
déi con ngén. Danh gia tinh trang mién dich cla
bénh nhan nhu néng d6 khang thé khang ds-DNA,
khang thé khang nhan, su phuc hoi té bao lympho T,
lympho B & cac moc thaoi gian trudc ghép, sau ghép
1 thang, 3 thang va 6 thang, ching téi chua tim thay
su khac biét cé y nghia théng vé su thay déi nong
dé cac khang thé, mac du khang thé khang ds-DNA
c6 xu hudng gidm theo thoi gian. Té bao lympho T,
lympho B phuc héi vé gan muc binh thudng sau 3
thang. Cac nghién citu Burt va cong su thay su giam
hiéu giad khang thé tu mién [15]. Nghién ctu c6 han
ché ¢ mau nho, thoi gian theo déi dai nhat la 15
thang, chua du dé danh gia nhiing hiéu qua lau dai,
tuy nhién nhiing két qua budc dau nay la n6 luc clia
ching t6i khi lan dau tién Gng dung phuong phap
ghép té bao goc tao mau tu than diéu tri bénh nhan
lupus ban dé hé thong & Viét Nam.

5. Két luan

Két qua budc dau st dung phuong phap ghép
té€ bao gbc tao mau tu than dé diéu tri 4 bénh lupus
ban d6 hé thong cho thdy cai thién rd rét triéu
chiing 1am sang clia bénh cung vai viéc khéng can
dung thudc diéu tri, c6 thé ap dung thanh cong &
Viét Nam.
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