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Tom tat

Muc tiéu: Danh gia két qua ghép té bao géc tao mau tu than diéu tri bénh da u tuy xuong. Déi tuong
va phuong phdp: Nghién ciru mé ta tién cru trén 08 bénh nhan da u tuy xuong dugc ghép té bao goc tao
mau ty than tai Trung tam Ghép té bao goc tao mau, Bénh vién Trung uong Quan doi 108 tu thang
01/2021 dén thang 5/2023. Két quad: Ty 1& moc ghép dat 100%, thdi gian moc ghép trung binh dong bach
cau: 9,38 + 0,92 ngay, dong tiéu cau: 9,13 + 0,32 ngay; ty I& s6ng thém bénh khong tién trién va séng
thém toan bd 2 nam lan lugt la 75% va 100%, khong c6 bénh nhan bi ti vong lién quan dén ghép, tac
dung khong mong muén hay gap nhat la suy tuy xuang tam thai mic d6 nang 100% va trén dudng tiéu
hod, nhung héi phuc hoan toan va khéng dé lai di ching. Két ludn: Ghép té bao gbc tao mau tu than
diéu tri bénh nhan da u tuy xuong cho két qua t6t va an toan.

Tirkhod: Ghép té bao g6c tao mau tu than, da u tuy xuong.

Summary

Objective: To assess the results of autologous hematopoietic stem cell transplantation in multiple
myeloma. Subject and method: A descristive, prospective study on 8 patients with multiple myeloma
using autologous hematopoietic stem cell transplantation from 01/2021 to 4/2023 at Hematopoietic
Stem Cell Transplantation Center, 108 Military Central Hospital. Result: 100% patient engrafted, time to
neutrophil and platelete engrafted were 9.38 + 0.92 days and 9.13 + 0.32 days. 2 years PFS and OS were
75% and 100%, respectively. Treatment related motality was 0%, the most common side effects were
myelosuppression (100% grade 1IV) and Gl symptomes, but totally resolved with no sequelae. Conclusion:
Autologous hematopoietic stem cell transplantation is safe and effective for patients with multiple
myeloma.
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1.Pat van dé

Pau tuy xuang chiém khoang 10% t6ng s cac
bénh ly ac tinh clia co quan tao mau [1]. Mdc du cé
nhiéu tién bo vé cac thudc diéu tri nhung day van la
bénh ly ac tinh khéng thé chita khoi dugc. Muc tiéu
diéu tri bénh da u tuy xuong hién nay la dat dugc lui
bénh lau dai, kéo dai thai gian s6ng thém khéng bénh
va séng thém toan bo, dan dua bénh nay trg thanh
man tinh. Dé dat duoc diéu dé thi hoa tri liéu cao két
hap véi ghép té bao géc tao mau tu than da tra thanh
moét khau quan trong trong tién trinh diéu tri [2].
Phuong phdp nay da dugc ap dung ti nhitng nam
1990s va dén nay van la diéu tri chudn cho bénh nhan
dau tuy xuong phu hgp cho ghép TBG [1, 3]. Quy trinh
ghép ngay cang dugc cai tién nham nang cao hiéu
qua diéu tri, gidm thiéu bién ching va chi phi. Ching
toi tién hanh nghién ctu véi muc tiéu: Ddnh gid két
qua va dé an toan cta ghép té bao géc tao mdu tu' thdn
trong diéu tri bénh da u tuy xuong.

2. Ddi tugng va phuong phap
2.1.Déi tuong

Nghién clu 8 bénh nhan da u tuy xuong mdi
chan doan theo tiéu chuan cta Hiép hoi Pa u tay
xuong quéc té nam 2014 (IMWG), da dat lui bénh
sau diéu tri hoa chat tan cong dugc ghép TBGTMTT
tai Khoa Huyét hoc lam sang, Bénh vién Trung uang
Quan déi 108 tir thang 01/2021 dén thang 5/2023.

2.2. Phuong phdp

Nghién ctru mé t3, tién cuu, theo doi doc.

Tiéu chudn lua chon bénh nhdn

Tudi: 18-70 tudi.

Chan doén xac dinh bénh da u tay xuong.

BN dat lui bénh hoan toan hoac mét phan rat
t6ét, hodac mot phan sau hoa chat tan cong.

Thé trang chung cho phép thuc hién ky thuat
ghép, PS=0-1.

Chuic ndng cac co quan tim gan than phéi trong
gidi han binh thudng.

Dong y ghép tuy.

Tiéu chudn logi tri: BN c6 cac bénh ly két hop
nang (chi s6 HCT-Cl > 2) hodc tinh trang nhiém
trung dang hoat dong.

Cdc budc tién hanh:

Huy dbébng té€ bao g6c (TBG) bang
cyclophosphamide (2-2,59/m? 1 ngay) két hop Vdi
thudc kich bach cau (GCSF) lién tuc tur ngay tha 3
liéu 5pg/kg/moi 12 giG (Theo hudng dan cta B Y
té) [3] tai Khoa Huyét hoc lam sang, Bénh vién Trung
uong Quan doi 108.

Khi s6 lugng TBG (CD34) & mau ngoai vi dat > 20
té bao/microlit thi tién hanh tach té bao géc tao
mau bang hé thong may va kit tach Optia Spectra
(Terumo, Nhat Ban) tai Khoa Huyét hoc lam sang,
Bénh vién Trung uang Quan doi 108.

Liéu CD34 t6i thiu can huy dong la 3x10° té
bao/kg can ndng cua bénh nhan.

Khoi té bao gbc sau d6 dugc diéu ché, luu trit va
bdo quan & nhiét do am sau (-196 do) tai Trung tam
Nghién ctu ing dung té bao goc, Bénh vién Trung
uong Quan doi 108.

Diéu tri diéu kién bang hoa chat liéu cao:
Melphalan 200mg/m? 1 ngay cho bénh nhéan dudi 65
tudi va 140mg/m*1 ngay cho bénh nhan trén 65 tudi.

Truyén TBG sau diéu kién hoa it nhat 24 gio:
Khéi TBG dugc van chuyén dén phong ghép bang
binh nito 16ng va dugc gia déng bang binh thuy 37
do, ngay sau d6 dugc truyén cho bénh nhan qua
tinh mach trung tam véi téc do t6i da.

BN dugc theo doi, cham séc va diéu tri ho tro
tich cuc trong phong ghép dén khi moc ghép hoan
toan. S dung thuéc du phong nhiém khuén, nhiém
virus, nhiém nam. Dung GCSF tur ngay thu 3 sau
truyén TBG (+3). Theo doi cac bién chiing sau ghép.

Tiéu chuan moc ghép: Moc ghép dong bach cau
khi bach cau hat > 0,5G/L trong 3 ngay lién tiép ma
khéng can dung GCSF, moc ghép dong tiéu cau khi
ti€u cdu = 20G/I trong 3 ngay lién ti€p ma khong can
truyén tiéu cau.

Déanh giad tac dung khéng mong muén theo
phan do6 ctia T6 chic Y té thé gigi (WHO) nam 1979.

2.3. Dao dirc nghién ciu

Van dé nghién cltu nam trong dé an ghép mo
bd phan co thé ngudi clia Bénh vién TUQD 108 va
da dugc thong qua héi déng y diic ctia bénh vién.
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3.Két qua

3.1. Bdc diém bénh nhén nghién ciu

Bang 1. Pac di€ém bénh nhan truéc ghép TBG

Pac diém S6BN (n=8) Tylé %
Tudi trung binh 52,7 + 8,9 (39-66)
L Nam 3 37,5
Gidi
N 5 62,5
Khéng cé bénh kem theo 6 75,0
Bénh kém theo Tang huyét ap 1 12,5
Bénh than kinh ngoai vi 1 12,5
Giai doan | 1 12,5
Giai doan Il 5 62,5
Giai doan bénh theo ISS khi chan doéan | Giai doan Il 2 25,0
A: Khong suy than 6 75,0
B: C6 suy than 2 25,0
Nguy co thap 0 0
Nhém nguy co Nguy ca trung binh 6 75,0
Nguy co cao 2 25,0
aALs e ex A , .| VID 7 87,5
Phac d6 hoa chat tan cong trudc ghép
VCD 1 12,5
o ) ) Lui bénh 1 phan rat tét 5 62,5
Tinh trang dap ung trudc ghép — -
Lui bénh 1 phan 3 37,5

VCD: Bortezomib + Cyclophosphamide + Dexamethasone.

VTD: Bortezomib + Thalidomide + Dexamethasone.

Tudi trung binh ctia BN tai thai diém chan doan 1a 52,7 tudi, BN cao tudi nhat 1a 66 tudi, 1 BN ¢6 ting
huyét 4p va 1 BN bi bénh ly than kinh ngoai vi mic d6 viia kém theo. 62,5% BN & giai doan Il. 100% BN dugc
diéu tri phac d6 tan céng c6 bortezomib véi 62,5% dat dugc lui bénh mot phan rat tét trudc ghép.

3.2. Két qua ghép té bao géc tao mdu

Bang 2. Két qua huy déng TBG

Két qua huy déng TBG

Trung binh * d6 léch chuan

Liéu cyclophosphamide (g/m?)

2,13£0,23(2-2,5)

Thai gian tir khi truyén cyclophosphamide dén khi tach TBG

8,38 + 0,52 (8-9 ngay)

S6 lan tach TBG

1,38 +£0,5(1-2 1an)

S6 lugng TBG thu dugc (té bao CD34/kg BN)

11,03 £4,1x10° (5,95%10°17,19x10°)

S6 lugng TBG truyén cho BN/kg can nang BN

5,3 +0,8x10°(3,82x10°%-6,47x10°)

S6 lugng TBG thu dugc trung binh la 11,03 + 4,1x10° t€ bao CD34/kg can nang vdi tir 1 dén 2 1an tach.
Thai diém tach TBG la sau truyén cyclophosphamide trung binh 1a 8,38 ngay (tU 8-9 ngay).
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Bang 3. Thai gian moc ghép va sé don vi ché pham mau can dung

Trung binh + d8 léch chuan

Thaoi gian moc ghép bach cau

9,38 £ 0,92 (8-11) ngay

Thai gian moc ghép tiéu cau

9,13+£0,32(8-11) ngay

S8 don vi tiéu cau da truyén (250ml)

2,5+ 1,41 (1-5) don vi

S6 daon vi khéi hong cau da truyén (350ml)

0,38+ 0,52 (0-1) don vi

Thai gian moc ghép bach cau trung binh la 9,38
ngay va moc ghép ti€u cau trung binh la 9,13 ngay.
100% bénh nhan can truyén tiéu cau vdi mic trung
binh la 2,5 don vi. Da s6 BN khong can truyén khoi
hong cau.

Bang 4. Cac tac dung phu khéng mong muén
trong qua trinh ghép

i . S6 BN Tylé
Triéu chung (n=8) 1’/0 ’
N6n/Budn nodn 8 100
bo1 3 37,5
bo 2 2 25,0
bo63 3 37,5
Viém loét niém mac miéng 6 75,0
Do 1 4 50,0
Do 2 1 12,5
D63 1 12,5
Tiéu chdy 6 75,0
bo1 3 37,5
b6 2 3 37,5
Rung toc
b6 4 8 100
Sot 8 100
Tang CRP (C-Protein Reaction) 8 100
Tang men gan d6 2 2 25

Tat ca cac BN déu co6 s6t va tang CRP trong qua
trinh ghép do ha bach cau hoac do moc manh ghép,
hodc do boi nhiém. 100% BN bi rung téc do 4 va
budn nén/nén & cac muc dé khac nhau.

Thoi gian séng thém cua bénh nhén

Survival Function

Cum Survival

0.0

Thﬁoi gian tu 1thi ghep d:n khi tai ::lat
Bi€u d6 1. Udc tinh thai gian s6ng thém
khong tién trién (thang)

Theo doi trong 2 nam tinh tu khi ghép TBG thay
khong c6 bénh nhan nao t vong, c6 2 bénh nhan
tai phat & thoi diém 2 va 14 thang sau ghép.

4.Ban luan

Trong s6 8 bénh nhan nghién ctu ¢ 5 BN thudc
giai doan Il theo ISS va c6 2 BN bij suy than do bénh
da u tuy xuong luc chan doan, da sé (6/8) BN thuéc
nhém nguy co trung binh theo cac bat thudng di
truyén. Sau hda chat tan cong it nhat 4 chu ky chidng
téi c6 5 BN dat dap ing mot phan rat tot va 3 BN
dap ing mét phan. Hién nay, & Viét Nam do han ché
vé cac ky thuat xét nghiém nhu danh gia bénh ton
du t6i thiéu, dién di mién dich nudc ti€u... nén
khong thé xac dinh dugc chinh xac bénh nhan c6
dat lui bénh hoan toan hay khéng.

Huy déng TBGTM la khau dau tién trong quy
trinh ghép TBG. Huy dong du s6 lugng TBGTM la yéu
t6 quan trong dé thuc hién thanh cong ghép tu than
cho BN. Cac phac d6 huy dong TBGTM bao gom:
GCSF don thuan hodc cyclophosphamide két hop



TAP CHI Y DUOC LAM SANG 108

Tap 18 - S6 7/2023

DOI: https://doi.org/10.52389/ydls.v18i7.2042

vGi GCSF (Cy-GCSF). Chung t6i chon phéac d6 Cy-
GCSF vi theo cac nghién ctru thi uu diém cda phac
dé phoéi hgp nay la gilp tang s6 lugng CD34 huy
doéng dugc do dé sé rat ngén lan tach TBGTM gidp
lam gidm chi phi va ngoai ra cyclophosphamide con
c6 hiéu qua chéng u [5]. Khoang tur 8 dén 9 ngay sau
hoa chat huy dong, 100% BN déu dat s6 lugng CD34
mau ngoai vi t6i thi€u > 20 t& bao/pl du tiéu chudn
dé tién hanh tach TBGTM. Lugng TBGTM trung binh
thu dugc 1a 11,03 + 4,1x10° t&€ bao/kg can nang BN.
Pa s6 bénh nhan (5/8) chi can tach 1 lan la du s6
lugng TBGTM va chi 3 BN can tach 2 lan. Cac BN tach
2 lan vi du kién ghép 2 lan hoac sé ghép lan 2 khi BN
tai phat (BN con tré) nén s6 lugng TBG can gap doi
so vGi chi ghép 1 lan. Nghién ctu clia Gertz cho thay
khi huy déng bang cyclophosphamide va G-CSF chi
can t6i da 2 lan tach TBG la du sé lugng can trong
khi @6 nhém chi dung G-CSF don thuan thi can dén
4 lan tach [5]. Thoi gian tu  khi truyén
cyclophosphamide dén khi tach TBG trung binh la
8,38 + 0,52 ngay. Bach Quéc Khanh chi dung G-CSF
cho huy déng véi thdi gian dung G-CSF trung binh
la 6,6 ngay, da phan BN déu can 2 lan gan tach TBG
(61,9%) véi lugng CD34 thu dugc trung binh la
4,97x10° CD34/kg can nang [4]. Nhu vay, si dung
phac dé cyclophosphamide va G-CSF mac du lam
tang s6 ngay nam vién nhung gitp giam sé lan tach
TBG dong nghia véi viéc giam s6 lan diéu ché bao
quan, dan téi gidm dang ké thai gian, cong suc, va
chi phi cho cuéc ghép.

Diéu kién héa bang melphalan tinh mach liéu
cao la phac dé chuan cho BN da u tly xuong phu
hgp ghép. Sau hoda chat liéu cao sé gay giam nang
cac dong té bao mau dac biét la giam bach cau hat
dan dén cac bién ching nhu nhiém khuén, nhiém
nam, nhiém virus tham chi c6 thé gay t vong.
Chinh vi vay phai dung TBGTM dé héi phuc chic
nang sinh mau cla tly xuong. Ca 8 BN déu c6 sét va
tang CRP sau 5-9 ngay truyén TBG. Day la giai doan
giam bach cau sau, cé nhiing ngay tuyét lap bach
cau nén nguy cc BN bi nhiém khuan va nhiém khuan
mau rat cao. Cac BN déu dugc st dung khang sinh
du phong nhung khi xuat hién st nghi do nhiém
khuan déu dugc chuyén khang sinh manh, phé réng
va xuéng thang khang sinh khi BN hét s6t va moc

bach cau. Nghién ctu ctia Palumbo c6 16,3% BN bi
nhiém khuan [6] va Bach Quéc Khanh cé 5% BN
nhiém khuan huyét [4]. Cac tac dung phu khac gap
phai chl yéu trén dudng tiéu héa nhu: Nén va hodc
budn noén, viém loét niém mac miéng va tiéu chay.
Cac tac dung phu nay da s6 chi d6 1-2 va giam dan
khi tay xuong héi phuc.

100% BN déu moc ghép véi thai gian moc ghép
bach cau trung binh la 9,38 + 0,92 (8-11) ngay va
moc ghép tiéu ciu trung binh 13 9,13 + 0,32 (8-11)
ngay. Két qua nay cling tuong ty nhu nghién cdu
clia céac tac gid trong nudc. Nhu nghién cdu cla
Pham Quang Vinh & Bach Mai thoi gian moc ghép
bach cau la 9-10 ngay, moc ghép tiéu cau (TC >
50G/l) la 10-13 ngay [7]; nghién ctu cta Bach Quéc
Khanh thoi gian moc ghép bach cau trung binh la
9,2 ngay (4-19 ngay), moc ghép tiéu cau trung binh
la 10,8 ngay (5-23 ngay) [4]; nghién cdu cta Huynh
DPurc Vinh Phu thai gian moc ghép bach cau trung
binh la 10,07 ngay (8-12 ngay), thsi gian moc ghép
ti€u cau trung binh la 10,14 ngay (8-13 ngay) [8].
Nghién ctiu ctia Gertz, thai gian moc ghép tiéu cau
trung binh la 18 ngay dai hon so vé&i nghién ctu cta
ching t6i [5].

Ty lé séng thém khong tién trién (PFS) clia BN
sau 2 nam trong nghién ctiu nay la 75%. Két qua nay
thap hon trong nghién ctu ctia Bach Quéc Khanh la
86,8% [4] va cua Harrouseau la 81,4% [9]. Su khac
biét nay c6 thé do s6 lugng BN trong nghién ctiu
con han ché trong khi c6 mét BN trong nhom
nghién clu tai phat ngay sau khi ghép 2 thang, thé
hién su khang tri véi héa chat ngay ti dau.

5. Két luan

Ghép té bao goc tao mau tu than cho cac bénh
nhan da u tuy xuong tai trung tam ghép té bao géc
tao mau cta Bénh vién Trung uong Quan d6i 108
cho két qua tét, 100% bénh nhan moc ghép trong 8-
10 ngay. Ky thuat nay dugc thuc hién an toan, khéng
¢6 bénh nhan t& vong do ghép, va cac tac dung
khéng mong muén c6 thé kiém soat dugc.
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