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Pemphigoid bong nwéc lién quan dén thudc ha ap két hop
tolucombi (telmisartan va hydrochlorothiazide): Bao cao
ca lam sang

Drug-associated bullous pemphigoid with combination antihypertensive
drug tolucombi (telmisartan and hydrochlorothiazide): A case report

Luu Ngoc Vi, Nguyén Thi Quynh Trang Bénh vién Trung wong Quan doi 108
Phung Thi Lan Hwong, Nguyén Thanh Ha

Tom tat

Pemphigoid bong nudc (BP) la mét bénh da bong nudc tu mién dudi thugng bi, tién trién man tinh,
ton thuong chi yéu & da, it gap & niém mac. Bénh thudng gap & ngudi cao tudi; ty I& nam, nit tuong
duong. Pemphigoid bong nuédc lién quan dén thudc (drug-associative bullous pemphigoid - DABP) la
thuat nglr dung dé mé ta cac trudng hop pemphigoid bong nudc cé cac dac diém l1am sang, méd hoc,
mién dich tuong tu hodc giéng hét nhu & dang vo cén ctia pemphigoid bong nudc, lién quan dén thudc
udng toan than hoac boi tai ché. Ching téi thong bao 1am sang mét truong hop bénh nhan nit véi cac
ton thuong da khai phat cap tinh va da dang: Ban d6, san phu, mun nuéc, bong nudc, kém theo sét sau
khi uéng thudc ha ap két hgp 2 thanh phan (telmisartan va hydrochlorothiazide). Dac diém lam sang két
hop xét nghiém mé bénh hoc va mién dich huynh quang truc ti€p gitp chan doan xéac dinh bénh, duara
ké hoach diéu tri hop ly.

Ttr khéa: Pemphigoid bong nudc, pemphigoid bong nudc lién quan dén thudc, thudc ha ap két hap
tolucombi (telmisartan va hydrochlorothiazide).

Summary

Bullous pemphigoid is an autoimmune subepidermal blistering disease, chronic progression and
occurs primarily skin, mucosal invovelment is not frequent. This condition is more common in the elderly
with a male and female ratio of 1:1. Drug-associative bullous pemphigoid (DABP) is a term used to
describe instances of bullous pemphigoid demonstrating clinical, histological, or immunopathological
features identical or similar to those of the idiopathic form of bullous pemphigoid, related to the
systemic ingestion, or topical application. We report a case of a female patient with acute and multiform
lesions: Erythema, vesicles, bullous, and fever after taking an antihypertensive drug containing
telmisartan and hydrochlorothiazide. Basing on clinical features, histopathology and direct
immunofluorescence we confirmed the diagnosis

Keywords: Bullous pemphigoid, drug-associative bullous pemphigoid, combination antihypertensive
drug tolucombi (telmisartan and hydrochlorothiazide).
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1.Pat van dé

Pemphigoid bong nudc (Bullous pemphigoid -
BP) la mét bénh bong nudc tu mién c6 bong nudc
nam dugi thugng bi. Bénh gdp chu yéu & ngudi gia
tUr 60 - 80 tudi véi ti 1é mac nam/nir 1a 1/1 [1]. Giai
doan dau clia bénh cé biéu hién giéng may day, san
ngua, tén thueng mun nuéc dang cham; sau d6 xuat
hién cac bong nudc cang trén nén da do, sap xép
thanh hinh cung, hinh vong, thudng gap & mat dudi
chi, héng, bung [1], [4]. M6 bénh hoc cho thay cé
bong nudc dudi thugng bi trong khi mién dich
huynh quang cho thady c6 khéng thé IgG (c6 thé c6
C3) ldng dong thanh dai doc mang day. Ca ché bénh
sinh ctia bénh phc tap, lién quan dén cac tu khang
thé 1gG khang lai cac cau truc mang day va khang
nguyén quan trong cla bénh la cac protein BP 180
(BPAg2) va BP 230 (BPAg1) [2]. Mic du cd ché bénh
sinh clla bénh con nhiéu diéu chua rd, nhung cé
nhiéu bang ching cho thdy c6 méi lién quan cua
bénh dén tién sir dung thudc trudc dé. Theo mot
nghién ctu phan tich géop méi nhat nam 2020 trén
170 bai bédo cao da chi ra gan 90 loai thudc c6 moi
lién quan véi bénh pemphigoid bong nuéc trong dé
bang ching ré rang nhat véi BP dugc thay véi
gliptins, chat (ic ché PD-1/PD-L1, thudc lgi ti€u quai,
penicillin... [6]. Garcia Sanchez (2013) va Warner
(2014) da bdo cao cac truong hgp pemphigoid bong
nudc sau dung hydrochlorothiazide [3], [7]. Chung
toi giGi thiéu moét ca lam sang bénh Pemphigoid
bong nudc cé yéu t6 khai phat bénh lién quan dén
thudc ha ap két hogp hai thanh phan la loi tiéu
thiazide (hydrochlorothiazide) va thuéc Uc ché thu
thé AT1 cla angiotensin Il (telmisartan), véi biéu
hién 1am sang giai doan dau gidng bénh héng ban
nhan ly tam trudc khi xuat hién tén thuong dién
hinh la cac bong nuéc cang trén nén da do, xép
thanh hinh vong, cudi cung dugc chan doan xac
dinh bang xét nghiém moé bénh hoc va mién dich
huynh quang truc tiép.

2. Trudng hop lam sang
Bénh nhan n, P. T. H, 63 tudi, cé tién st suy

giap trén 20 nam dang duy tri levothyrox, cach 1
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thang trudc khi vao vién xuat hién tang huyét ap, c6
dung tolucombi 80/25 (telmisartan 80mgm,
hydrochlorothiazide 25mg) x 1 vién/ ngay. Sau khi
udng thudc ha ap dugc khoang 20 ngay, c6 néi ban
dd, san phu hinh tron, da cung, c6 chd dang bia ban,
ngua, s6t. Bénh nhan vao diéu tri vdi chidn doén
hong ban nhan ly tam, dung corticoid, khang
histamine, ngung thuéc ha 4p. Sau 10 ngay diéu tri,
ton thuong gidm t6t, con dat thdm mau. Tiép dé
bénh nhan c6 con cao huyét 4p dung lai tolucombi
80/25 x 1 vién/ ngay. Sau 1 ngay dung thu6c bénh
nhan tai phat tén thuong, néi cac ban dé san phu,
ton thuong dang bia ban, phéng nudc, mun nudc.
Khai thac ky bénh nhan cé tién triéu rd la ngua rat
trudc khi ndi tén thuong. Bénh nhan da dugc thay
thuéc ha dp sang amlor 5mg x 1 vién/ngay. Tiép tuc
diéu tri truyén dich, corticoid toan than, khang
histamine. Sau 8 ngay diéu tri bénh nhan én dinh,
chi con dat tham mau dugc cho ra vién. Bénh nhan
vé nha chi dung thudc béi corticoid tai chd, khéng
dung corticoid dudng toan than, tén thuong lai tai
phat véi tén thuong co ban la bong nudc co kich
thudc 1 - 2cm, moc trén nén da do, bong nudc hinh
tron hodc bau duc, sap xép hinh vong hoac van veo,
phan bé rai rac cht yéu phan than minh va 2 tay.
Bong nudc cang, bén trong chia dich trong subt.
Ngoai ra con c6 dat do, san phu dang may day hinh
van véo va trén d6 cé cac bong nudc. Niém mac
khéng co6 ton thuong. Co nang ngua rat nhiéu, cé
tién triéu. Dau hiéu Nicolsky (-). Toan trang bénh
nhan én dinh. Xét nghiém mo bénh hoc vai két luan
bénh da bong nuéc dudi thugng bi. Mién dich
huynh quang truc ti€p két luan khang thé 1gG va b6
thé C3 duong tinh thanh dai & mang day. Két hop
lam sang, m6 bénh hoc, mién dich huynh quang
truc ti€p va cac dot bung phat bénh lién quan dén
dung thuéc ha ap tolucombi 80/25 bénh nhan dugc
chan doan xac dinh 1a pemphigoid bong nudc do
thu6c. Bénh nhan dugc diéu tri medrol gidam dan
lieu phdi hop véi azathioprin. Tén thuong da sau 2
tuan cai thién vé sé lugng ton thuong, triéu ching
ngta rat giam.Bénh nhan ra vién tiép tuc diéu tri
bang corticoid va tc ché mién dich, kiém soat huyét
ap bang amlor, bénh én dinh.



TAP CHI Y DUOC LAM SANG 108 Tap 16 - S6 8/2021 DOL:...

Hinh 2. Anh bénh nhén sau khi uéng tolucombi 1 ngay va 2 ngay

Hinh 3. Hinh anh giai phau bénh va mién dich huynh quang truc tiép

mién dich. Ldm sang c6 bong nudc I6n 1 - 4cm,
cang, thuong moc trén nén da do phu né, ngua, vi tri

Chan doan bénh pemphigoid bong nudc dua & mat dudi chi, hédng, bung. Cac biéu hién sé6m cla
vao dac diém lam sang, m6 bénh hoc, va tiéu chudn  bénh nhu sét nhe, khé chiu, ngta rét, tén thuong da

3.Ban luan

119



JOURNAL OF 108 - CLINICAL MEDICINE AND PHARMACY  Vol.16 - N°8/2021 DOI:....

da dang nhu may day, mun nudc dang cham, déi khi
tén thuong c6 dang da cung, dang hinh bia ban,
dang san ngua, dang lichen héa. Mé bénh hoc c6
bong nudc dudi thugng bi kém véi tham nhiém
bach cau da nhan nhu bach cau &i toan, bach cau
trung tinh va cac lymphocyte. Mién dich huynh
quang truc tiép (DIF) dugc xem la tiéu chuan vang
trong chan doan bénh vdi su ldng dong IgG va C3
thanh dai 8 mang day. Trong ca lam sang cla ching
t6i khai dau bénh nhan nhap vién véi tén thuong da
la dat do da cung, mot s6 tén thuang c6 dang hinh
nhan vai xu huéng lanh & trung tam nén dugc chan
doén la hong ban nhan ly tdm. Tuy nhién bén canh
dé bénh nhan xuat hién tén thuong da khac bao
gém mot s tén thuong c6 dang bia ban khéng dién
hinh, cac dat do, san phu, kém theo triéu ching co
nang ngua rat trudc khi ndi tén thuong. Chinh vi céc
tén thuong da ban dau khéng xuat hién bong nuéc
nén trén lam sang da khéng hudng téi bénh da
bong nudc. Diéu nay phu hop véi nghién ctu cua
Emanuele va cdng su cd 20% céc trudng hop BP
xuat hién cac tén thuong da vdi hinh théi da dang
khéng cé bong nudc & céc vi tri khac nhau trén co
thé truéc vai tuan, vai thang [4]. Tuy nhién, trong lan
nhap vién thi 2, bénh nhan da xuat hién tén thuong
da la cac bong nudc, phdng nudc cang, trong trén
nén cac dat do véi tién triéu nglia nhiéu trudc khi
n6i ton thuong.

Mac du co ché bénh sinh cla bénh con nhiéu
diéu chua ro, tuy nhién nhiéu bao cao chi ra maéi lién
quan cula sy xuat hién va bung phat ctia bénh véi
mot s6 yéu t8. Cac yéu t6 khai phat bénh dugc ké
dén nhu thudc, tia xa, chan thuong, phau thuat,
viém nhiém, vacxin... Xac dinh dugc cac yéu to khéi
phat c6 thé cai thién tién lugng bénh [5]. Cac thubc co
thé gay bénh BP bao gébm cac thudc toan than nhu
thudc ti€u dudng (nhom gliptin), thudcloi tiéu
(furosemid, thiazide,...), thuéc khang sinh (nhém
penicillin, cephalosporin, quinolon), thuéc an than
(periciazine, melperone, haloperidol, biperiden), thudc
huyét ap (captopril, lorsartan...), thuéc tc ché TNF-a
(adalimumad, etanercept...) va cac thuéc béi tai ché:
Benzyl benzoate, diclofenac hay 5-fluorouracil. Mét s6
thuéc nhu penicillamin, enalapril da dugc chiing minh
la gay ra hién tugng xuat hién pemphigoid bong
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nudc do thudc khéng theo co ché mién dich gay ra
su boc tach mang day truc tiép chd khéng phai
thong qua khang thé gay ra, hinh thai bénh thudng
cap tinh, tu gisi han, tu khoi khi ngting st dung tac
nhan gay bénh. Nhém thudc thi hai la loai man tinh
hon gidbng nhu dang pemphigoid bong nudc gay
bénh theo co ché mién dich, tao cac khang thé
chong thanh phan khang nguyén mang day gay
bong nudc. Trong s6 d6 c¢6 nhiéu nghién ctu cho
thdy st dung thudc Igi ti€u bao gém furosemid la
thu6c thuong gap lam khéi phat bénh pemphigoid
bong nudc. Bén canh d6 nhém thiazide cling dugc
bdo cdo trong moét s6 ca bénh gay ra pemphigoid
bong nudc. Tac gia Catherin Warner va cdng su nam
2014 bao cdo mét nam giGi 32 tudi xuat hién BP khi
thay d&i thudc ti losartan 50mg x 1 lan/ngay sang
losartan-hydrochlorothiazide 50/12,5mg x 1 lan/
ngay dé diéu tri tdng huyét ap; sau 24 ngay xuat
hién cac biéu hién giéng cim nhu s6t nhe ho mét
mai, s6 mi, buén nén, 3 ngay sau dé xuat hién cac
mun nudc bong nudc rdi rac toan than. Bénh nhan
da dugc lam sinh thiét mién dich huynh quang chan
doan pemphigoid bong nudc [3]. Nghién ctu khac
clia Garcia Sanchez VC va cdng su nam 2013 cho thay
trudng hop cda moét bénh nhan nam 55 tudi c6 cac
t6n thuong dang bong nudc trén co thé, ban tay va da
dau kém theo ngua trong ba thang. Sau khi loai trur
cac chiing bénh khac nhau, nguyén nhan c6 thé la do
bénh nhan da diéu tri bang hydrochlorothiazide trong
vai nam do tang huyét ap. Cac tén thuong duoc cai
thién khi ngiing diéu tri thudc Igi tiéu va sir dung
corticosteroid dudng uéng [7]. Trong ca bénh ching
t6i bao cado bénh nhan 16n tudi, cé tién sir tang huyét
ap, khi sir dung thudc ha &p tolucombi 80/25 la thudc
phoi hgp telmisartan véi hydrochlorothiazide bénh
nhan xuat hién tén thuong da ctia bénh BP va khi
ngling thudc, diéu tri methylprednisolon bénh xu
huéng giam, nhung khi 1én con tang huyét ap su
dung lai nhém thudc nay thi bénh BP lai bung phat
muc do tram trong han, khi diéu tri thudc corticoid
duong toan than két hop thuéc tc ché mién dich
azathioprin va diung thuéc ha ap tolucombi
(telmisartan két hgp véi hydrochlorothiazide) thi
bénh hoan toan dugc kiém soat. Nhu vay véi biéu
hién 1am sang sau dung thuéc ha ap, cac xét nghiém
mo bénh hoc va mién dich huynh quang kém theo
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dap ung cta bénh nhan sau diéu tri da khang dinh
chan doan bénh BP do thudc, két qua nay ciing phu
hgp véi mét s6 nghién cliu clia cac tac gia trén thé
gidi [3], [71.

4. Két luan

Bénh nhan ni, P. T. H, 63 tudi, bi bénh
pemphigoid bong nudc do thuéc tolucombi 80/25
(telmisartan 80mg, hydrochlorothiazide 25mg) véi lam
sang dién hinh lan 1 bénh xuat hién sau 20 ngay uéng
thudc tolucombi, sau dé uéng thudc lai sau 1 ngay thi
€0 cac triéu ching lam sang nhu lan dau nhung nang
hon. Bénh nhan da dugc diéu tri bang corticoid va
thudc Uc ché mién dich, khang histamine va thay
thudc ha &p tolucombi bang amlor, bénh én dinh.
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