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LOI CAM ON
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CAC CHU VIET TAT TRONG LUAN VAN
AMD : Bénh thoai hoa hoang diém tudi gia
(Aged- related macular degeneration)
Anti- VEGF : Chat chdng yéu tb tang sinh ndi mac mach

BMI : Chi s6 khéi co thé (Body mass index)

BMST : Biéu m0 sac t6

BN : Bénh nhéan

BVN : Mang luéi mach mau chia nhanh bt thuong
(Branching vascular network)

CNV : Tan mach hac mac (Choroidal neovascularization)

DNT : Bém ngon tay

EVEREST : Nghién ctu vé hiéu qua va su an toan caa ranibizumad c6
hoac khong phdi hop laser quang dong dé diéu tri bénh mach
méu hac mac dang polyp (Efficacy and Safety of Ranibizumab
With or Without Verteporfin Photodynamic Therapy for
Polypoidal Choroidal Vasculopathy)

ETDRS : Nghién ctru diéu tri sém bénh véng mac dai thao duong
(Early treatment diabetic retinopathy study)

HA : Huyét ap

HD : Hoang diém

ICG : Xanh indocyanine (Indocyanine green)

IOL - Thuy tinh thé nhan tao noi nhan (Intraocular lens)

OCT : Chup cit 16p quang hoc (Optical coherence tomography)
OCTA : Chup cit 16p quang hoc mach mau

(Optical coherence tomography angiography)
PCV : Bénh mach mau hac mac dang polyp
(Polypoidal choroidal vasculopathy)
PDT : Biéu tri quang dong (Photodynamic therapy)



SD-OCT  : Chup cét 16p quang hoc phd (Spectral- domain OCT)
SS-OCT : Chup cit 16p quang hoc quét (Swept source - OCT)
VEGF - Yéu td tang sinh ndl mac mach

(Vascular endothelial growth factor)
VM : VOng mac
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PAT VAN PE

Bénh mach mau hic mac dang polyp (Polypoidal choroidal vasculopathy — PCV)
la bénh Iy gay nén do su gidn mach dang polyp va chia nhanh bét thuong
mang mach mau hac mac [1], [2]. Bénh duoc coi la nguyén nhan chinh trong
nhém bénh 1y hoang diém xuat huyét gay giam thi luc dot ngot, tram trong va

anh huong 16n dén chirc nang thi giac [3].

Khai niém vé bénh méi duge dé cap trong nhitng ndm gan day. Nam
1982, Yannuzzi ban dau dua thuat ngit “bénh polyp hac mac vé cin” do sinh
bénh hoc khéng r6 rang [4], [5]. Trude day, bénh dugc coi nhu dudi nhom
ctia thoai hoa hoang diém tuoi gia (AMD) [2], [6]. Tuy nhién, ban chat 1am
sang cling nhu tién trién cua bénh lai co dic diém khac nhau [4], [7]. Bénh c6
xu huéng cao hon & cac nuéc Chau A va ngudi géc Chau A trén thé giai, ti I
nam giéi mac nhiéu hon, hay gap xuat huyét rong dudi véng mac, dap ung
diéu tri khac nhau va tién luong kha quan hon [7], [8], [9]... Theo nghién ctu
cua Ciadellar AP (2004) cho thay c6 8-13% bénh nhan da trang mac PCV
chan doan 1a thoai hoa hoang diém va ty I nay thay ddi tir 22.3% dén 61,6%
& mot sb bao cao trén bénh nhan Chau A [1], [3], [8]. Mac du cd nhiéu nghién
ctiu thay rang tién lwong cta bénh tét hon thoai hoa hoang diém tudi gia,
nhung c6 téi 1/3 dén 1/2 s6 bénh nhan mac PCV sé tién trién dan dén giam thi

luc nang va hau qua la mu loa [2], [3], [10].

Tir hon hai thap ky qua, c6 thém nhiéu c&c nghién cau vé polyp mach
hic mac trén thé gisi. Nho ¢d chup mach huynh quang, chup cat 16p véng
mac (OCT), chup cat I16p mach mau véng mac (OCTA) va dac biét 1a chup
xanh indocyanine (ICG) — mot phuong phap cho thiy cac cau tric hic mac
gilp cho viéc chan doan bénh chinh xéac hon [11], [12], [13].



Cho dén nay, diéu tri bénh mach mau hac mac dang polyp van con la
mét thach thic [7], [9], [14]. Cac phuong phap dang duoc st dung 13 diéu tri
quang dong (PDT), laser quang dong va tiém chat chong ting sinh ndi mac
mach véi nhimg vu nhugce diém khéac nhau [15], [16]. PDT véi verteporfin
lam thodi trién polyp va dich duéi vBng mac nhung lai ¢ bién ching xuat
huyét dudi ving mac va dudi biéu mo sic t6 nén khong bao tén duoc thi luc
lau dai [17], [18], [19]. M6t phuong phap nita cling duoc &p dung hién nay
dem lai két qua kha quan 1a laser quang dong, cling lam ngung tién trién
polyp, hoi phuc thi luc trong mot s6 truong hop vi tri polyp ngoai hoang diém
[20], [21]. Nhitng nghién ctu gan day vé mo bénh hoc cho thay chat tang sinh
noi mac mach (VEGF) dong vai tro quan trong trong sinh bénh hoc cia PCV.
Do vay, tiém chat chéng VEGF nhu ranibizumab (Lucentis) [22], [23],
bevacizumab (Avastin) [24], [25], [26] va gan déy 1a aflibercept (Eylea) [17],
[27], [28] la mot giai phap duoc &p dung twong dbi rong rai va ciing dat hiéu

qua diéu tri cao.

Tai Viét Nam, trong nhimg nim gan ddy, di c6 nhitng cong trinh
nghién cau vé thoai hoa hoang diém tuoi gia. Tuy nhién, chua c6 mot nghién
ctru Nao vé bénh mach mau hic mac dang polyp. Do vay, dé hiéu rd hon vé
ddc diém cua bénh trén dbi tuong bénh nhan Viét Nam ciing nhu hiéu qua cua
cac phuong phap diéu tri, chiing toi tién hanh dé tai “ Nghién ciéu dic diém
lam sang va két qua diéu tri bénh mach mau hiac mac dang polyp” Véi

muc tiéu sau:
1. M0 td dic diém 1am sang va chdn dodn bénh mach mau hic mac
dang polyp tai Bénh vign Mt Trung wong.
2. Pdnh gid két qud diéu tri bénh magch méu héic mgc dang polyp tai

Bénh vign Mt Trung wong.



Chuwong 1
TONG QUAN

1.1. Bénh mach mau hic mac dang polyp
1.1.1. Sinh bénh hec

Cac nghién ctiu gan day cho thay polyp mach c6 ngudn goc tir hic mac
trong [29]. Trén kinh hién vi, mao mach hac mac bj gidn rong, thanh mach rét
mong va nam ngay dudi 16p biéu md sic té [30]. Cac mach mau bat thuong
nay duoc 16t bang mot 16p noi mOé mong va rai rac té bao ngoai mach. Ton
thuong doi khi kém theo cac dao tham nhidm té bao lympho [31].

Nguyén nhan chinh xac cua PCV con chua dugc lam sang to. Co gia
thuyét cho ring PCV 1a mot thé cua nhdm bénh 1y diy hic mac
(pachychoroid) [32], [33], [34], trong khi d6 gia thuyét khac lai cho rang PCV
la bién thé caa AMD [31], [35], [36]. Nghién ciru mé hoc trén tiéu ban PCV
cho thay tiéu dong mach, tiéu tinh mach gi&n rong va cé sy hyaline hoa cua
tiéu dong mach hac mac (I6p 4o chun bi thay thé bai chat gia collagen) [29],
[37]. Kém theo d6, cAc tAc gia ciing quan sét thay su ton hai cua l6p biéu md
sac t6, mang Bruch va mao mach hac mac phia trén tuong @ng [30]. Su o tré
tuan hoan tinh mach hic mac do cac thay d6i cua dong tinh mach c6 thé dan
dén ton thuong ndi mac tinh mach va tang tinh tham [38]. Ton hai nay s& dan
dén sy thoat mach cua té bao méau va céc chat fibrin vao khoang ngoai bao
[37]. Viéc tang ap luc thi phat & cac mach mau lén cua hiac mac va thoat
mach vao khoang ngoai bao s& dan din dén céc ton hai cia biéu mo sic t va
hac mac 16p trong [30]. Cac nghién ciru md bénh hoc trén ciing khong quan
sat thay dang xo hoa hoic u hat (ton thuong dién hinh caia AMD tan mach) va

diéu nay ung hd cho gia thuyét PCV 1a mét thé bénh caa nhém bénh ly day



hac mac [31]. Tuy nhién, cac tiéu ban md hoc lai thiy mang xo mach cua
PCV niam ¢ 16p mang Bruch, duéi 16p biéu mé sic té twong tu nhu trong
AMD goi y ring PCV 1a mét bién thé caa AMD tan mach [39], [40], [41].
Tuy nhién, cac nghién ctu chan doan hinh anh dua ra cac bang ching
khac vé nguyén nhan cua PCV. Chup ICG mang lai hinh anh cua mach mau
hic mac gidn va ting tinh thim v&i mang ludi mach méau chia nhanh bat
thuong (Branching Vascular Network - BVN) [42], [43], [44]. Hé théng nay
ngam thudc dong thoi hodc gan nhu dong thoi véi tiéu dong mach hac mac.
Cac ton thwong mach dang nét polyp cd hinh dang thay doi xuat phat tir lui
mach bat thuong nay [29], [31]. Hinh anh SD-OCT goi y hién tuong day I1én
cuc bo cia hiac mac trong khi ¢6 mach mau Haller gian rong, I6p Sattler va
mao mach mong di tai ving ludi mach bat thuong chiang minh sy réi loan
tuan hoan hac mac trong PCV [45]. Hién tugng nay kém theo sy thiéu vang
cac dau hiéu dién hinh khac cia AMD nhu drusen ung ho cho thuyét PCV 13
mot thé cua cac bénh Iy day hac mac [33], [34], [46]. Nhu vay, mot lan nira,
cac dic diém khéc cua PCV trén chan doan hinh anh nhu mang xo mach trén
chup mach ky huynh quang, lugi mach bat thuong va polyp mach trén SD-
OCT lai rat tuong dong voi cac dic diém cia AMD tan mach type 1 [47],
[48], [49]. Nguyén nhan cia PCV ciing dugc néi dén trong két qua diéu tri.
Cac mat c6 hac mac day hon giéng nhu trong bénh hic véng mac trung tam
thanh dich dap tng vé giai phau kém véi thudc tiém anti- VEGF [33], [50].
Mt vai hé théng phan loai dugc dua ra giup hiéu rd hon vé co ché sinh
bénh hoc cia PCV. Phan I16n trong sé d6 dwa vao chan doan hinh anh dic biét
12 ICG va OCT. Cac dic diém vé hinh anh cho thay sy ton tai va ban chét caa
mach nudi, dang bat thuong hé thong mach mau va dic diém huynh quang

cling nhu mach mau hac mac trén SD-OCT [6], [51]. T4t ca cac dau hiéu nay



dua dén viéc sap xép PCV thanh polyp vé can dién hinh hoic polyp phéi hop
véi AMD (tdn mach hic mac dang polyp) [52]. Chinh vi thé can nhiéu hon
nita cac nghién cau danh gia dic diém polyp dé lam rd hon co ché va qua
trinh tién trién PCV.

Cho dén nay, van con nhiéu bi 4n vé sinh bénh hoc cia PCV ma chua
duoc giai dap nhu nghién cau cua Lafaut BA (2000) phat hién c6 su ton tai
d6ng thoi cia AMD va PCV trén cing mét bénh nhan [40]. Mic du biéu hién
lam sang 1a bong thanh dich xuét huyét tai phat va da dang nhung PCV lai khdng
dan dén tang sinh xo dién hinh nhu & giai doan cudi caa AMD [1].

Yéu t6 viém ciing dugc Ciardella dé cap dén trong ba truong hop lién
quan dén viém hic véng mac. Mot bénh nhan c6 viém hac mac da 6 va tan
mach hac mac thir phét, chup indocyanine (ICG) caa bénh nhan nay cé polyp
& bén ria mang mach. Hai bénh nhan con lai ¢ thay doi sac t6 ngay canh vi
tri polyp, cé&c ton thuong nay c6 thé lién quan toi ton thuong viém trude do
hoac 14 thoai hoa tha phét sau bong thanh dich ving hoang diém [1], [53].
Lién quan giita viém hac mac da 6, viém hic véng mac dong thoi vai PCV c6
thé 1a do kich thich cac thanh phan con ton tai cua thoi ky bao thai nho qué
trinh viém [54], [55]. Qua trinh nay dan dén tang sinh mach 1a nguyén nhan
tén thwong mach mau trong PCV. Mic du vay, su két hop caa PCV va viém
van chua duoc khang dinh rd va can c6 cac nghién ctiu thém.

1.1.2. Pdc diém dich té hoc va cac yéu té nguy co

Ngay cang c6 nhiéu bang chiing vé tang ti 18 thoai hoa hoang diém tuoi
gia o tat ca cac chung toc nhung ti 16 mac chinh xac cia PCV trong quan thé
van con 1a an sé [56]. Piéu nay c6 thé la do viéc chan doan bénh rat khé khan
néu chi dua vao mdi chup ddy mat don thuan nhu trong cac nghién ciu dich

t& hoc vé quan thé.



Chiing toc

PCV dugc biét 1a c6 xu huéng giap o nhitng cé thé cd sac té [5], [7],
[57]. Vi thé, bénh nhan Chau My gdc Phi va Chau A mac bénh véi ty 18 rat
cao [58], [59], [60]. Bénh c6 xu hudng gap trén nguoi da mau 4,2/1 (53/13)
S0 Vi chung toc da trang [61]. C6 nhiéu cong trinh di khang dinh diéu nay va
hién dang c6 rat nhiéu nghién ciu vé PCV trén cac chang toc khac nhau.

C6 mot sb béo cdo cap nhat ti 16 mic ude lugng PCV trong quan thé.
Nghién cau vé cac bénh mat Bic Kinh (The Beijing Eye Study) tién hanh &
phia Bac Trung Quéc cong bé ti I1é mac PCV dua vao hinh anh 1am sang va
chup cit 16p vdng mac. Polyp dugc chan doan khi c6 nét mau dé cam trén
chup day mat cing vai dau hiéu 16p hai 16p va hinh anh bong biéu mé séc tb
cao dang vom trén chup OCT [62]. Trong sé 3468 nguoi kham sang loc, PCV
duoc phat hién ¢ 18 mat cua 17 bénh nhan (ti 16 twong duong 0,5%) [63].Tuy
nhién diéu tra nay lai khong chup ICG, tiéu chuan vang dé chan doan xac dinh
bénh. Nghién ciru Hisayama tai vung Nam Nhat Ban xac dinh polyp dya trén
chup anh ddy mat va ICG. C6 2663 nguoi dugc sang loc ban dau bang chup
day mat va 43 nguoi nghi ngo. Sau dé, 43 ngudi nay dugc chup mach huynh
quang Vvéi fluorescein va ICG [8]. Két qua tim thiy 10 mat bi AMD, 10 mét
PCV, 22 mit AMD tan mach khoéng ¢ PCV va mét ca bi teo hic vBng mac
dang dia d6. Nhu vay ti 16 PCV mac phai udc tinh khoang 0,4% trong quan thé
va 30,3% trong cac c& thé AMD. Tuy nhién két qua nay khong dua vao cac diu
hiéu trén OCT. Chinh vi thé can thém nhiéu nghién ctu véi tién bo k¥ thuat trong
twong lai, str dung cac bién phép khdng xam lan dé c6 thém bang chang trong
chan doan dé 1am 15 va chinh xac hon ti 1é méc ciia PCV trong quan thé chung.

Mic du 6 it cac nghién ciu vé ti 18 trong cong dong nhung lai c6 mot
s6 bao cao vé con s PCV trong nhém bénh nhan thoai hoa hoang diém tuoi

gia thé tan mach dua trén két qua chup ICG. Trong s6 bénh nhan da tring, ty 1¢



nay thay doi tir 4 dén 13,9% [5], [64], [65]. Trai lai, trong quan thé Chau A, ty 16
PCV cao hon, dao dong tir 22,3 dén 61,6% [59], [66], [67]. Dudong nhu PCV
gap ¢ nguoi Chau A nhiéu hon nguoi da trang [56].

Bénh mach méau hac mac dang polyp 1a bénh Iy hai mat [2]. Phan 16n
bénh nhan xuat hién bénh & mat nay thuong c6 tén thuong twong tu & mat kia
[48]. Tuy nhién c6 mot sb it trudong hop chi thay bi bénh & mot mét sau 10
nam theo ddi [53]. Khi so sanh véi thoai hoa hoang diém tudi gia ti 16 mac
PCV hai mit ciing thap hon nhiéu [64], [68].

Tuoi

PCV gip ¢ do tudi thap hon thoai héa hoang diém tudi gia va thuong
duoc chan doan trong khoang tir 50- 65. Tuy nhién tudi mac bénh c6 thé gap
tir 20-80 [35]. Tudi trung binh khi phét hién lan dau trong y van 1a 60,1 [1].
Gigi

Trudce kia, nguoi ta cho rang PCV 1a bénh gap ¢ nir [53], [57]. Tuy
nhién cac nghién ctu gan day cho thay ty 1¢ bénh nam/ nir 1a 4,7/1 (53/12).
Cac nghién cau trong quan thé Chau A thay ti 1é nam mac nhiéu hon nit gigi
[81, [9], [35], [69], [70].

Yéu té nguy co

C6 mot sb nghién ciru danh gia cac yéu té nguy co ciia PCV trén nguoi
chau A. Cac nghién cau & méi truong bénh vién (hospital based) cho thay c6
nhiéu yéu to nguy co trung 1ap ¢ bénh nhan PCV va thoai hoa hoang diém
tuoi gia. Hat thudc 14 gap o ca hai bénh nay [71], [72]. Mét s6 nghién cau cho
thay nir c6 nguy co bi bénh thap hon & nam [35], [70]. Thém vao do, chi sd
khdi co thé va ndng do huyét thanh protein C cao ciing lam ting nguy co mac
bénh [71], [73]. CAc bénh Iy toan than khac nhu dai thio duong, cao huyét ap,

tang m& mau, dot quy va bénh mach vanh c6 méi lién quan khdng rd rang [70],



[71], [74]. Nghién cau Beijing Eye Study dua trén quan thé nhan thay ting do
day hic mac ving hoang diém va do day giac mac trung tam co thé lién quan voi
ty 18 xuat hién cua PCV so vai nhém ching [62], [63]. Mit khéc, nghién ctu
Hisayama cho thay gici tinh nam va th6i quen hat thudc c6 thé 1a yéu td nguy co
rd rét cho PCV va AMD dién hinh [8]. Theo mot s6 diéu tra tai bénh vién va
phong kham, c6 su khac biét giita cac yéu td nguy co cia AMD va PCV.
Sakurada (2013) va cong su thdy trong AMD, tudi bénh nhan cao hon, sb
bénh nhan bi dai thao duong va suy than giai doan cudi nhiéu hon [74]. Ueta
(2009) ciing quan sat thay ti 1¢ dai thio dudng cia AMD cao hon han PCV,
trong khi d6 tién st hac véng mac trung tdm thanh dich lai gap nhiéu trong
PCV [75]. Bao céao cua Woo (2015) va cong su trong danh gia 314 bénh nhan
cho théy tudi cao, chi sd khdi co thé cao, trinh dd hoc van cao hon trong
nhém PCV [71].

Gen

C6 nhiéu gen duogc phat hién 1a yéu to gay bénh d6i véi AMD va PCV
nhu gen yéu t6 bo thé H (1g32) va lién két gen chromosome 1a 10926 [76],
[77]. Nucleotid don da hinh thai trong gen ARMS2/HTRA1 gém rs10490924
(AB9S) va rs11200638m dugc danh gia co nguy co trong sy Xuat hién PCV
[78], [79]. Tuy nhién méi lién quan giita gen va bénh khong rd rang nhu trong
thoai hoa hoang diém tudi gia.

Mot nghién cau gan day sur dung giai trinh ty cling tim duoc gen FGD6
c6 1én quan dén ting ti 16 PCV va oxi hoa phospholipid [80]. Vi tri A69S trén
gen ARMS?2 cho thay c6 lién quan dén hinh thai cia PCV. Cac dic diém nay
bao gom kich thuéc polyp trén ICG, xuat tiét va xuat huyét dudi biéu mo sic
t6 [81], [82], [83]. Su két hop rd rang cua A69S vai PCV dang tan mach gap

nhiéu hon PCV don thuan (bat thuong mach mau), vi thé lién quan dén thoéi



hoa hoang diém tudi gia [84]. Tuy nhién, can c6 thém cac nghién ciu gen hoc
dé xac dinh kiéu di truyén ciing nhu 1am séng té cac méi lién quan trén.
1.1.3. Pdc diém 1am sang
1.1.3.1. Triéu chitng co nang

Bénh nhan PCV cd thé xuat hién nhin m& & nhiéu muac d6. Triéu chang
nay 1a do bong thanh dich (c6 hodc khdng cd xuit tiét) hoic xuat huyét ving
hoang diém tur it dén nhiéu tham chi v& gay xuat huyét dich kinh [3], [85],
[86]. Xuat huyét nhiéu ving hau cuc gay giam thi lyc tram trong thuong la
nguyén nhan khién bénh nhan di kham va phat hién dugc bénh. Trong cac
truong hop khac, bénh nhan lai xuat hién hoi chimg hoang diém thir phat do
bong biéu md sac to, bong thanh dich véng mac hoic do tich tu xuat tiét gay
ra. Cac dau hiéu co nang biéu hién lic nay cé thé 1a nhin méo hinh, bién dang
hinh (nhin duong thang cong ...), ¢6 am diém twong (ng V&i ving ton
thuong, nhin hinh thu nho lai va thay d¢6i mau sac [5], [87], [88]...
1.1.3.2. Triéu chiing thyc thé

Triéu chiing 1am sang cua PCV doi khi gidng véi cac bénh Iy ving mac
khac co dich, xuat huyét ving hoang diém nhu bénh hic véng mac trung tam
thanh dich, di dang mach canh hoang diém, ting sinh mach véng mac, phinh
mach vBng mac va dic biét 13 thoai hoa hoang diém tudi gia thé tan mach.
Bong biéu md sac t6 va ndt dé cam dudi vBng mac 1a du hiéu thuong gap co
hoac khéng kém theo xuat huyét tai ton thuong. Trén day mat, PCV xuat hién
& dang hinh cau, mau dé cam, “gidng polyp” (polyp —like), thudng nam gan
gai thi. Bénh thuong o ca hai mat, c6 kém theo bong biéu md sic td, bong
thanh dich hodc xuat tiét, xuat huyét véng mac, dy l1a nhimg dic tinh cua
bénh gitp huéng téi chan doan [2], [53], [88]. Mot dic diém nira la drusen
(thuong gap trong AMD) lai it gap trong PCV. Chinh vi thé néu mot mat bi
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xuat huyét hoac bong thanh dich ving hoang diém, néu mat kia khong c6
drusen thi chan doan PCV duogc dat ra chi khéng phai AMD thé tan mach.
Tuy nhién, néu cé drusen ciing khong loai trir dugc PCV vi cac truong hop
ngoai 1& khi ma drusen c6 & mot hoac ca hai mat bénh nhan polyp [68]. Ngoai
ra c4c triéu chiing caa PCV con lién quan dén vi tri ton thuong. Bénh nhan cé
polyp ngoai hoang diém khéng hoat tinh thuong khéng co triéu ching va
dugc phat hién khi kham sang loc hoic mat kia c6 polyp hoat dong [3], [48].

Mic di PCV 14 ton thuong cb dinh khu tri tai mang ludi mach hac mac
nhung bénh ciing ¢6 nhing dic tinh khéc biét. Cac dic diém d6 1a kich thudc
va vi trf lién quan dén gai thi, hoang diém va cac ving vong mac khac.
Kich thudc

PCV duoc chia thanh cac kich thudc nho, trung binh va I6n [12], [87],
[89]. Po rong cua ton thuong rat thay doi phu thuéc vao cac ving mach bi
anh hudng. Kich thugc 16n khi polyp thuoc hé mach hac mac ngoai. Nhiing
ving nay thuong chan doan dé dang trén 1am sang va ICG, dac biét khi ching
khu tra ngay dudi 16p biéu mo sac t6 bi teo [90]. Ton hai nho hon khi vi tri
polyp tai cau tric mach hac mac giira [83]. Trong nhitng trudng hop nay, viéc
chan doan 1am sang rat khé khan va doi hoi cac phuong phap hd tro khac.
Vi tri

Ton thwong mach hic mac dang polyp thudong duoc tim thay xung
quanh gai thi [5], [53]. Tuy nhién, c6 nhiéu nghién ctu gan day lai chi ra cac
vi tri khac cua bénh co6 thé & ngay trung tim hoang diém hogc ving chu vi
gitra [91], [92]. Vung ton thuong co thé chi & mdt vi tri don doc nhung doi
khi ciing lan rong va & nhiéu noi khac nhau.

Cho dén nay ciing chua c6 nhiéu nghién ctu vé bénh hoc 1am sang cua

PCV nén viéc dinh khu ton thuong d6i véi cau tric doc ciia vong mac con c6
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nhiéu tranh cdi. Nho cac tién bo vé chan doan hinh anh va dic biét 1a chup cat
I6p quang hoc vong mac (OCT) da khu tra duoc vi tri caa PCV la ¢ dudi
mang Bruch [47], [93], [94]. Cac nghién ciu vé md bénh hoc ciing khang
dinh diéu nay [32], [39].

Hinh 1.1. Tén thwong PCV trén véng mac

(Nguon: Sasahara M. et al. (2006). Polypoidal choroidal vasculopathy with choroidal
vascular hyperpermeability. Am J Ophthalmol, 142(4), 601-607 [55])

1.1.3.3. Tien trién

Tién trién cta bénh da duoc xac dinh 1d rang hon do ngay cang cd thém
nhiéu nghién ctru. Bénh c6 xu huéng thodi trién — tai phat va thuong biéu hién
trén 1am sang 1a bong biéu md séic td, bong thanh dich xuat huyét, man tinh,
tai dién nhung thi luc van c6 thé gitr duoc lau dai [87], [95]. Mic du ciing cd
dic diém la bong thanh dich xuat huyét ving hoang diém da dang, tai phét
nhung rd rang la tang sinh xo dudi vong mac dang mang trong thoai hoa
hoang diém tudi gia giai doan cudi lai khdng gip trong PCV. Tuy nhién, teo
man tinh va thodi héa dang nang ving hoang diém gay giam thi luc tram
trong c6 thé gap & mot s trudng hop [7]. Mot s6 bénh nhan khéc lai gap xuét
huyét dich kinh tai phat hozc tan mach hic mac thi phat tao seo xo dang dia

lam mat thi lyc trung tam [34], [86].
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Hién nay dang c6 mot sé nghién ciu vé mdi lién quan giira yéu tb toan
than va sy tién trién ciing nhu thoai trién caa bénh. Nhitng bang chiing gan
day cho thay cd su két hop gitra PCV véi cao huyét ap va phinh mach 16n
méc phai [96].

1.1.4. Chén dodn
1.1.4.1. Chdn dodn xdc dinh

Trong mot s trudng hop, chup mach huynh quang véi fluorescein ciing
c6 thé goi y chan doan. Tuy nhién, & da sb truong hop cac dau hiéu khong dic
trung, rat d& nham I4n véi tin mach an trong thoai hoa hoang diém tudi gia. O thi
sém, PCV biéu hién la nhiing dam ting huynh quang khu tr, khong dong nhat
tién trién va khuéch tan o thi mudn. Céac dau hiéu co thé gap 1a cac diém ting
huynh quang rai rac goi la pin-points [42], [90], [97].

Tuy nhién, chyp xanh indocyanine (ICG) sé dem lai hinh anh r6 hon do
budc song cao, qua duoc 16p biéu md sic td thay duoc tuan hoan hic mac va
xac dinh duoc PCV [3], [42], [89] .

Mang luéi mach hac mac duoc thay rd ngay tir thi dau chup khi céc
mach 16n hac mac ngdm day thudc. Ton thuong mach caa polyp trén 1ICG
thuong nhiéu va trai rong hon so voi khi kham 1am sang. Su xuat hién nay
phu thudc vao vi tri polyp & hau cuc [36], [98]. Pdi véi cac truong hop canh
gai thi thi kénh mach mau huéng theo hinh nan hoa, hinh cung va cé thé noi
véi cac nhanh bac cau nho hon, & hon va nhiéu hon & phia bd tén thuong.
Con Véi cac truong hop tai ving hoang diém, hé mach thuong xuat phat tir
viing nay va cé dang oval. Hé thdng mach cua tén thuong ving hoang diém
va canh hoang diém thuong ¢ dang ludi khong déu va khong theo céc thiy

cua hé thdng mach hac mac [99].
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Thi sém cua chup ICG cho thay nhanh I6n cia hé mach PCV ngim
thudc trugc mach véng mac nhung phia trong va ving xung quanh lai giam
huynh quang so véi viing hac mac lanh. Ngay sau khi hé mach nay xuét hién,
nhitng tén thuong polyp nho d& dang nhin thay trong hic mac. Polyp c6 vé nhu
Xuat phét tir cdc mach hic mac 16n va khéng phai xuat hién & tat ca cac nhanh
cta hé mach. Cau tric polyp trén ICG thudng twong Gng Vi cac ton thuong
mau do6 cam trén day mat [12]. Mac du hé mach xuat hién rong hon khi
kham 1am sang, cau trac polyp thong thudng lai nho hon & thi dau cua ICG.
Tuy nhién & thi giita, kich thudc tén thuong ciing xap xi nhu trén 1am sang.

O thi muén, hinh anh xuat hién nguoc lai so véi trude d6. Ving xung
quanh ton thuong lai ting huynh quang va ¢ gitra lai giam huynh quang.
Ngam thuéc muon trong ICG ¢ bénh nhan tdn mach hic mac ciing khong thay
& PCV [90]. Kich thuéc polyp c6 vé 1am anh huong dén hién tugng dao
nguoc nay. Vung mach cé kich thudc nho hon 0,5 duong kinh gai xuat hién
ngam thudc dam nhu nhau, trong khi chi tiét bén trong lai nhin thay trong cac
polyp 16n hon. Diéu nay goi y dén su c6 mat cua cac cau truc phia trong.

Ton thuong sé& thoat hét thudc ¢ ICG thi rat muon tao nén hién tuong
“rira troi” (“washout”). Hién tuong ndy chi nhin thiy & cac ton thuong khong
do. Cac truong hop polyp do van ting huynh quang trong subt thi cudi. Cac
murc d6 mat sic td khac nhau cua I6p biéu mé sac té phia trén viing bénh c6

thé gilp thay rd hon mach bét thuong ¢ phia duai [11].



14

Hinh 1.2. Mat trai bgnh nhan bi bénh mgch mau hdc mac dgng polyp

(A) : Hinh anh polyp trén anh mau day mat, (B): Polyp trén chup mach huynh quang,
(C): Polyp trén chup ICG, (D): polyp trén chup OCT
(Nguon: Chaikitmongkol V et al. (2020). Latest developments in polypoidal choroidal
vasculopathy: Epidemiology, etiology, diagnosis, and treatment. Asia-Pac J Ophthalmol
Phila Pa, 9(3), 260268 [3])

OCT la phuong phap danh gia ton thuong cat doc cua véng mac. Lat cat
doc qua polyp mang lai hinh anh bong cao dang vom (“dome — like”) cua dai
biéu md sic t6 - mang Bruch [100]. Kém theo d6 1a hinh anh giam phan
quang cua lop biéu md sac té [13], [44]. Trong trudng hop PCV & dang chim
thi OCT tuong ung la nhiéu hinh nhd ra dang vom [94]. Ngay phia dudi la
khoang tréng phan quang mirc do trung binh twong ung, trir truong hop c6 kém
bong biéu mo sac to xuat huyét [93], [94]. Ngoai ra c6 thé quan sat thay mot sb
dau hiéu kha dic hiéu khéc caa PCV nhu khuyét caa bong biéu md sic té, vong
tang phan xa dudi bong biéu md sic t6 va dau hiéu cia mang ludi mach mau
chia nhanh bat thuong (BVN), dau hiéu hai 16p (“double layer” sign) — I6p phan
tach mong gitra biéu md sac td va mang Bruch [101], [102], [103].
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Hinh 1.3: Hinh anh polyp trén chup OCT

(A): Bong biéu md sic té nhon (mili tén vang), (B): Bong biéu mé sic t6 dang ngon tay

(mili tén vang), (C): Bong biéu md sic t6 dang vom (mii tén vang: khuyét bong biéu mo
sac t6, miii tén do: giam phan xa, miii tén xanh: ting huynh quang), (D): Chia nhanh bat
thuong hic mac — dau hiéu hai 16p (miii tén do: 16p trong- biéu md sic t6, miii tén vang:
I6p ngoai - mang Bruch).
(Nguon: Anantharaman G. et al. (2018). Polypoidal choroidal vasculopathy: Pearls in
diagnosis and management. Indian J Ophthalmol, 66(7), 896-908 [101])

Chup cét I6p mach vng mac (OCT angiography - OCTA) la mét cong
nghé chan doan hinh anh khdng xam lan méi cho phép danh gia dong chay
trong mach mau véng mac va hac mac ma khong can ding thudc can quang
[52], [52], [104]. Khi so sanh v&i chup mach ICG trong chan doan PCV cac
nghién ctu cho thay OCTA c6 kha ning phat hién lugi mach bat thuong
tuong duong voi ICG nhung kém hon trong xac dinh ton thuong polyp [11],
[44], [105]. Giai thich cho diéu ndy Fukuyama va cong su cho rang dong chay
trong polyp cham do vay kho phéat hién hon trén OCTA [90]. Cong nghé chup
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cat 16p quang hoc quét (Swept -Source OCT) cho hinh anh r& nét hon SD-
OCT. SS-OCTA mang lai hinh anh polyp xuat hién dudi dang dam réi mach
mau, twong doi khéc vai hinh anh kinh dién cua PCV trén ICG [12].

Tiéu chuén chan doan PCV:

- Tiéu chuan caa nhdm nghién ctu PCV Nhat (2005): chan doan xac
dinh khi c6 2 tiéu chi: 1) tén thuong 16i d6 cam dién hinh khi soi day mat; 2)
t6n thuong mach dang polyp dién hinh trén chup ICG. Nghi ngd ¢6 PCV khi
chi thiy BVN trén ICG hoic c6 bong biéu mé sic t& (xuat huyét hoic thanh
dich) tai phat nhidu 1an [106].

- Tiéu chuan trong nghién cau EVEREST: nét ting huynh quang dudi
vong mac trén chup ICG trong 6 phut dau kém theo 1 trong cac dau hiéu sau:
1) ndt dang polyp trén soi ddy mat; 2) vong giam huynh quang quanh nét; 3)
lwéi mach bt thuong BVN; polyp dap trén ICG dong, nt do cam dudi véng
mac trén anh ddy mat mau hoac xuat huyét dudi véng mac rong (>4 duong
kinh dia thi) [23], [92].
1.1.4.2. Chan dodn phdn biét:

Chan doan phan biét bénh mach mau hac mac dang polyp chia lam 3
nhom 16n: di dang hodc bat thuong mach, u hic mac dang cudng va tan mach
hac mac (CNV) [107], [108]. C4c ton thuong viém biéu hién trén 1am sang
trong tu nhu PCV c¢6 thé 12 viém hic mac va céc bénh Iy viém khéc caa biéu
mob sic té nhu viém biéu md sic té dang mang, viém hic mac da 6, viém
mang bo dao... Mot s6 bénh 1y viém ké trén co thé kém theo day hac mac,
day cang mac hoic cé dich duéi tenon trén siéu am va céc biéu hién 1am sang
khac. Nhitng dau hiéu nay déu khéng cé & bénh nhan PCV va lang dong lipid
thuong co trong tén thuong polyp ma khong thay & cac bénh ly viem. Mot sd
bénh 1y khac nhu u mach hac mac, hoi ching di cin carcinoma. .. cling c6 thé

nham 1an véi PCV [5], [53], [101].
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Viéc chan doan PCV dua trén nhiéu yéu té nhu ching toc, yéu td nguy
co, biéu hién 1am sang, tién trién [56], [67], [101]. Do khai niém vé PCV mdi c6
trong nhitng nim gan day nén viéc xac dinh vé chung toc hay cac tén thuong dic
hiéu trén véng mac con chua 1 rang. Tuy nhién ngay cang c6 nhiéu cong b vé
céc ca bénh PCV. Vi thé viéc chan doan phan biét voi mot sé bénh, dac biét 1a
AMD d4 ¢6 nhiéu kinh nghiém hon [107], [109], [110].

Trudc day, PCV duge coi 1a duéi nhdm caa tan mach hac mac trong
AMD [36], [47], [96]. Tuy nhién, c6 mot vai dic diém khac biét gita hai bénh
ly nay [35]. Pau tién, ting sinh mach mau trong AMD c6 xu huéng tao thanh
cac mach khau kinh nho, két hop véi cac mang mau xam phia trén véng mac
va rat kho thay trén 1am sang. Tréi lai, bénh nhan polyp mach lai c6 hé mach tan
bang cac tai polyp c6 mau do hoic cam ¢ thé thay dugc khi soi day mat trir khi
bi che lap do xuét tiét hodc xuat huyét. Tha hai, cac nghién ciu vé md hoc va
dac diém chyp mach huynh quang c6 su khac biét r rét [111]. Theo nghién ctu
cua Arnold va cong su thi AMD c¢6 lién quan dén giam chiéu day hac mac, c6
diu hiéu xo héa nhu mé ma khong co su thay doi vé kich thudc mao mach hic
mac va ciing khong ¢ biéu hién viém [112]. Trong khi d6, PCV khong co bt
ctr mot dau hiéu ndo nhu trén. Thi ba, tn mach an hodc tan mach nhin thay cua
AMD trén 1am sang thuong kém theo sy day 1én ving dudi vBng mac va khéng
thay hé mach tan hét bang cac cau truc dang polyp [83].

Chup mach huynh quang va ICG gitp phan biét chan doan hai dang bét
thuong vé mach nay [55], [113], [114]. O ca hai loai chup, tan mach biéu hién
dién hinh dudi dang ngdm thubc thanh mang. Con PCV trén ICG ¢ thi dau lai
tao c4c mang mach bat thuong va ¢ thi mudn cé nhitng ving mat thudc goi 1a
hién tuwong “rua tréi” [42]. Trong thi mudn nay, PCV cling dugc phén biét vai

mach hac mac 16n khdng do thudc nho dic diém trén [64].
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Vi tri ton thuong va tién trién ciia PCV ciing khac nhiéu so véi AMD [8].
Tan mach dudi hoang diém co6 xu hudng xo hoa va tao se¢0 dang dia lam mét
thi lec tram trong. Bong biéu mé sic t6 trong PCV ké ca ¢ trung tm hoang
diém ciing khong bao gid tao xo nhu vay. Chinh vi thé ma PCV c6 tién luong
t6t hon AMD c6 bong biéu mé sic té [61], [64].

Ton thuong PCV phdi hop véi céc triéu ching caa bénh hiac véng mac
trung tdm thanh dich thuong 1a nho [115], [116]. Polyp c6 thé giéng bong biéu
m6 sic td nho trén 1am sang va chup mach huynh quang. Chan doan c6 thé kho
hon khi bénh nhan c6 bong thanh dich trung tdm man tinh va xuét tiét cang. Lic
nay, chup ICG s& gilp phan biét duoc thé 1am sang do PCV tiang huynh quang
con tréi lai bong biéu mo sac té thanh dich lai giam huynh quang.

1.2. Cac phwong phap va két qua diéu tri bénh mach mau hic mac dang polyp

Viéc diéu tri bénh mach mau hac mac dang polyp cho dén nay van la
mot thach thirc cho du dd ¢ nhiéu cac phuwong phap dugc ung dung. Khi phat
hién dugc polyp, chi dinh diéu tri duoc dua ra khi xuat tiét, xuat huyét dai
dang va tién trién de doa thi luc [15], [16], [101].

1.2.1. Piéu tri ngoai khoa

Trong mot s6 truong hop, cat dich kinh 1a lya chon diéu tri dé lam
trong moi trudng va phuc hoi thi luc & nhitng bénh nhan xuat huyét dich kinh
nang, mau khong tiéu [85], [86], [117]. Mt phuong phap khac da dugc ap
dung 1a phau thuat dudi hoang diém dé liy xuat huyét dudi vong mac va mang
mach bi t6n thuong c6 thé két hop tiém thube tiéu mau vao khoang dudi vong
mac [118]. Két qua thi lyc sau phau thuat rat kém va van con chay mau tai phat.
Chuyén vi hoang diém Ia mét lra chon ngoai khoa khac. Tuy nhién, trén bénh
nhan PCV, vling mach t6n thuong rong nén phau thuat thuong khé khan [119].

Hon nita phau thuat nay c6 rat nhiéu bién chiing [120].
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Do vay, diéu tri ngoai khoa khong phai 1a lra chon hang dau trong diéu
tri PCV ma can cac phuong phap khac.
1.2.2. Piéu tri bang laser
1.2.2.1. Laser nhiét xuyén dong tir

Phuong phap nay st dung nguyén 1y 1a gay ting nhiét d6 hac mac lam
d6ng mau trong long mach, gay tic mach. Tia laser can hong ngoai véi budc
s6ng 810 nm, vét ddt laser co duong kinh 16n 2-4 mm, nang lugng thap trong
thoi gian 60 gidy s& 1am ting nhiét do cua ving diéu trj 18n 5-10 do. Cach lam
nay c6 uu diém I3 tia laser s& hap thu t6i da & 16p hac mac va biéu mé sac to,
khéng anh huong dén vong mac, giam xuét tiét va nguy co xuat huyét. Cac
truong hop duoc chi dinh 1a polyp ving hoang diém cé kich thude dudi 3000
nm, giam thi luc dudi 3 thang. Tuy nhién, phuong phéap nay c6 bién ching gay
bong hoang diém lam giam thi luc nhanh va tram trong & 2% s ca.

Cho dén nay laser nhiét xuyén dong tir da duoc (ing dung dé diéu tri tan
mach trong thoai hoa hoang diém tudi gia, tuy nhién hiéu qua trong PCV con
chua duoc biét rd [1], [121].
1.2.2.2. Laser quang dong

Diéu tri quang dong (PDT) la st dung ning luong anh sang dé hoat hoa
nhitng chat can quang véi sy ¢6 mat cua oxy. Ngudi ta tiém vao tinh mach
mot chat nhay cam vai anh sang, c6 kha ning bam chon loc. Chat nay s& hap
thu nang luong laser 1am giai phong goc tu do, pha hay té bao va hoat hoa
tiéu cau. Két qua la 1am tac mach ma khong gay ton hai cho cac mach mau
xung quanh [18].

Hién nay thudc dugc s dung trong PDT la verteporphin (Visudyne)
cuing véi laser diod don sac 689 nm, muc ning luong thap. Phuong phap nay
da duoc &p dung nhiéu trong diéu trj tdn mach cua thoai hoa hoang diém tudi

gia va gan day duoc tng dung dé diéu tri PCV, dic biét 1a polyp dudi hoang
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diém [17], [19]. Tuy nhién can than trong trong céc trudong hop cd kém theo
bong biéu md sac té va mach néi hac véng mac.

Phan 16n cac nghién ciu vé PDT don trj liéu trong diéu tri PCV cho
thay két qua trong thoi gian ngan va trung binh twong ddi kha quan, thi luc
tang va 6n dinh, polyp thodi trién trong 80 -95% céc truong hop [122], [123].
Tuy nhién, cac tac gia ciing két luan rang mic du da diéu tri PDT nhung mang
chia nhanh bét thuong thodi trién rat it nén kha nang tai phat cao [124].

Bién chung cua PDT khi diéu tri polyp gém xuat huyét dudi véng mac,
xuat huyét thuong hac mac, rach va vi niit & bo viing bong biéu mé sac t6...
trong d6 xuat huyét dudi vong mac sau PDT Ia bién chiang hay gap nhét
[124], [125]. Nguoi ta thay rang duong kinh vét dét laser cang I6n thi nguy co
xuat huyét dich kinh cang cao [97], [126], [127].

Uu diém caa phuong phéap nay 14 twong ddi hiéu qua va an toan di Voi
PCV dudi hoang diém. Tuy nhién gia thanh cao va hién tai chua duogc &p
dung tai Viét Nam.
1.2.2.3. Laser nhiét tryc tiép

Diéu tri laser 1a lya chon dau tién d6i véi cac ving ton thuong PCV
ngoai va canh hoang diém [128]. Mot sé nghién cau cho thiy tac dung cua
phuong phap nay trong diéu tri polyp mach. Nguyén ly chinh 1a chuyén tur
nang luong anh sang sang nang lugng nhiét nho hap thu vao Iop sic t6 cua
vBng mac va hac mac (chu yéu 1a melanin cua 16p biéu mé sac t6). Quéa trinh
nay pha huy, gay tic mach va tao seo xo. Két qua lam tic mach nudi va gay
thoai trién polyp [53], [110], [128].

Cho dén nay loai laser hay str dung nhat l1a laser xanh (Nd:YAG double
frequency 532 nm) c6 uu diém la bao vé sac t6 xanthophyl ctia hoang diém. Ngoai
ra laser do (Krypton) ciing duoc tng dung voéi tinh ning c6 thé dam xuyén tot qua

Xuat huyét véng mac va cac méi trudng khdng trong sudt.
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Chi dinh cua laser quang dong la nhitng treong hop PCV ngoai va canh
hoang diém c6 gidn, dang hoat tinh (c6 biéu hién 1am sang nhu nhin méo
hinh, 4m diém; trén ICG c6 do huynh quang & thi muon, OCT c6 day véng
mac trung tam, dich duéi vdng mac ...) khong diéu tri cAc ving mach bat
thuong khac. Trong truong hop nay ki thuat dugc ap dung vai vét dot laser
c6 thoi gian phat xung dai 0,2 — 0,5 s nhung ning luong thap. Két qua cua qué
trinh nay lam tac mach, tiéu di bong thanh dich v8ng mac mot cach twong doi
6n dinh, cai thién vé thi luc.

Laser nhiét truc tiép bang xanh argon, Nd: YAG double — frequency
hoac laser diode c6 thé str dung diéu tri cho polyp ngoai viing trung tdm bang
cach dét vao polyp va ving chia nhanh mach bat thuong xung quanh dya trén
ICG. Tuy nhién két qua cua cac tac gia ciing khac nhau. Lafaut va cong su
(2000) thay laser nhiét truc tiép 1am thodi trién & ca 5 bénh nhan cé polyp
quanh gai thi nhung chi hiéu qua ¢ 5 (55,5%) trong s6 9 bénh nhan cé polyp
vung hoang diém [65]. Mot nghién ciu hoi cau caa Lee va cong su (2009)
cho thay 64,3% cac mét bi PCV duoc diéu tri ¢d cai thién vé 1am sang va hinh
anh ton thuong & hoang diém [128]. Hon thé nira, 78% bénh nhan c6 PCV
ngoai vling trung tdm cd cai thién hoac on dinh sau laser. Tuy nhién c6 10,7%
sb ca bi tan mach hac mac thir phat. Yuzawa va cong su (2005) diéu tri hiéu
qua 90% bénh nhan bang laser vao ca polyp va viing mach bat thuong thay rat
Xuat tiét hodc xuat huyét, thi lyc cai thién hoac 6n dinh. Tuy nhién, déi véi
cac mat laser vao polyp nhung khong vao mach bat thuong xung quanh, c6
54% thiy giam thi luc do con xuét tiét hodc xuat tiét tai phat, tin mach hac
mac thir phét, teo vong mac trung tam [31]. Nghién ctu cia Kwok va cong su
(2002) thay nhom duoc laser ¢6 két qua tot hon 1a khong diéu tri [129]. Vilaplana
(2005) lai bao céo thi luc kém sau diéu tri & mot s it truong hop [130]. Theo mot
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sb tac gia, diéu tri laser nén lwa chon vai cac truong hop khéng qué niang va
mang mach bét thuong it hoat tinh [15], [16], [110].

Bién ching hay gip cua laser nhiét 1a seo hic véng mac, tan mach hac
mac tht phat, rach biéu mé sic td, xuét huyét dudi véng mac hoidc dudi biéu
mo sac td va xuat huyét dich kinh. Vi céc bién chiing nay c6 thé gay ra anh
huong xdu dén thi luc, laser truc tiép nén su dung trong cac trudng hop PCV
c6 triéu chirng ma polyp va hé thdng chia nhanh bat thudng & xa viing trung
tam. Tuy nhién, néu diéu tri PCV bang laser thi nén diéu trj toan b ving ton
thuong bao géom ca polyp va mang ludi mach méau chia nhanh bat thuong
[101], [110].

1.2.3. Piéu tri chong ting sinh néi mac mach
1.2.3.1. Co ché tac dung:

Cho dén nay nguyén nhan sinh bénh cua PCV van chua rd rang. Tuy
nhién nguoi ta thay chat ting sinh ndéi mac mach (VEGF) c6 thé dong vai tro
quan trong trong bénh ly nay. Nghién ctru cua Tong JP va cong su (2006) cho
thdy nong d6 chat VEGF trong thay dich & nhitng mat PCV cao hon han
nhém ching [111]. Thay dich duoc lay ¢ 32 mit trong d6 ¢6 11 mat PCV
(cac mét con lai 1a tin mach do AMD va can thi). T4c gia danh gia nong do
VEGF bang bo thir enzyme mién dich trén nhém mat nay va nhoém ching
khong c6 bénh ly kém theo. Két qua la nong do VEGF & cac mat polyp rat
cao so véi nhém ching nhung lai thdp hon mat AMD. Do vy, quan sat thuc
nghiém nay cho thiy VEGF dong vai tro trong sinh bénh hoc cua polyp tuy
nhién cé su khac biét vé mot sb dic diém so vgi AMD.

Mot nghién ciu vé md bénh hoc cia Matsuoka M (2004) phat hién
mot ty I& 16n VEGF trong té bao noi md mach mau & tiéu ban PCV [131]. Téac
gia thay c6 phan tng mién dich manh véi VEGF trong cac té bao phia trén

clia mang xo mach va ¢ té bao noi md mach mau bat thuong.
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Cac bang chtng nay chitng minh co ché bénh sinh cia VEGF trong
bénh mach méau hic mac dang polyp. Do vay, mét trong cac phuong phap
duoc lya chon 13 tiém chat wuc ché tang sinh ndi mac mach [50]. Co ché tac
dung cua thudc 1a e ché viéc gan VEGF [én cac thu thé, bit cac thu thé bing
phan tir thudc va &c ché san xuat VEGF. Hién nay, cac thudc tc ché VEGF
dang duoc su dung la pegatanib (Macugen), ranibizumab (Lucentis) va
bevacizumab (Avastin), gan day nhét Ia thé hé tha ba aflibercept (Eylea) bt
dau duge dua vao diéu trj [50], [101], [132], [133].

1.2.3.2. Cac thuéc chdng ting sinh néi mac mach thuwong ding

A B C
Ranibizumab
(Fab)
Fc
Bevacizumab
(Ab) Aflibercept

(VEGF-trap)

Hinh 1.4. Cdu trdc phan ti cia cac thuéc anti- VEGF dang dwet sir dung

(Nguon: Platania C.B.M. et al. (2015). Molecular features of interaction between VEGFA
and anti-angiogenic drugs used in retinal diseases: a computational approach. Front
Pharmacol, 6 [133])

a. Bevacizumab (Avastin)

Bevacizumab (Avastin) 1a mot khang thé don dong nhan hoéa tir chudt
bién doi gen. Thudc cé kha ning Gc ché moi isoform cua cia VEGF. Chudi
axit amin cua khang thé nay c6 khoang 93% tir nguoi va 7% tir chudt. Phan tir
luong la 149 KdB.
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Dwoc dong hoc

Thoi gian ban hay cua thuc sau khi tiém noi nhan 13 6,7 dén 9,82
ngay. Sau tiém, nong do cua thudc trong thay dich dat & mac 31,2 pg/ml va
kéo dai trong suét 28 ngay. Nong d6 VEGF trg vé nhu muc trudc tiém sau 42
ngay. Nhu vay, thudc co tac dung diéu tri it nhat 4 tuan.

Chi dinh diéu tri

Nhitng truong hop PCV ¢ xuét tiét, xuat huyét ving hoang diém, de
doa thi luc.

Téc dung khéng mong muon

Shahar J (2006) da tién hanh tiém vao mat 10 con thé, mot mét tiém
bevacizumab va mat kia 1a nuéc mudi [134]. Sau do tac gia danh gia dién
vong mac & thoi diém 3 gio, 3 ngay va 1, 2, 3 tuan. Bién cham kich thich
duoc ghi lai sau 4 tuan. Két qua cho thay bevacizumab khong giy doc cho
vBng mac caa chudt mic du da thim qua toan bo chiéu day. Mac du khéng
thé khang dinh dugc tac dung trén ngudi nhung nghién ciru ndy cling gop mot
phan gia thiét vé su an toan khi tiém noi nhan bevacizumab [134].

Bién chung toan than cua tiém bevacizumab noi nhan 1a hiém gap. Ty Ié
tang huyét &p nhe chiém 0,21%; thiéu méau thoang qua 1a 0,01%. Ngoai ra, ciing
tuong tu nhu tiém ndi nhan céc thudc khac, phuong phép nay ciing gap mot sd
bién chting trong qué trinh tiém nhu xudc gidc mac, tén thuong thé thay tinh,
Xuat huyét két mac .... Cac bién chung nang gap rat it 0,04%; viém ndi nhan
0,01%. Hay gap hon la phan ang viém mang bo dao sau tiém 0,14% [26].

Ung dung diéu tri

Thudc da duoc FDA (Food and Drug Administration - cuc quan ly

thudc va duoc pham Hoa Ky) chap nhan dé diéu trj ung thu dai trang vao nim

2004. Nhiéu nghién ctru tng dung tiém noi nhan diéu tri AMD thé tan mach
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va mang lai hiéu qua vuot troi. Hién nay day 1a thudc dau tay va dugc su
dung rong rai trén thé gisi trong diéu tri thoai hoa hoang diém tudi gia.

Nam 2008, Gomi F va cong su da st dung thudc trén 11 bénh nhan
PCV va budc dau dem lai mot s6 két qua kha quan [19]. Xuét tiét mat di sau 3
thang nhung hé mach bat thuong hac mac khong doi. Thi luc ciia bénh nhan
cling khong tang so véi trude diéu tri.

Lai (2008) va cong su thay riang bevacizumab cé thé giir 6n dinh thi
lyc, 1am giam bong biéu m6 sac t6 va xuat tiét nhung c6 vai trd rat han ché
dbi véi sy thodi trién polyp khi kiém tra trén ICG [135].

Taku W (2009) danh gia két qua caa tiém bevacizumab thay thi luc c6
tang & 38 mat nhung khong c6 ¥ nghia thong ké vai thi luc trude diéu tri. Sau
moét nam dich dudi vBng mac van con ¢ 36 ca, cO 7 mit tai phat trong qué
trinh theo ddi [136]. Nghién cau cho thay phuong phap nay co cai thién vé
giai phau va giit thi luc 6n dinh trong 1 ndm nhung phan 16n mat van tai phat
dich duéi ving mac do hé mach bt thudng hic mac con ton tai.

Lee SY (2011) bao cdo két qua kha quan hon khi dénh gia hiéu qua
diéu tri trén 12 mat véi 58% cai thién thi luc va hét bong thanh dich, khéng
con xuat huyét trén 1am sang [137].

Nghién ctu caa Cho J (2012) trén 58 bénh nhan nhan thay thudc lam
6n dinh thi luc, giam d6 day véng mac trung tam va polyp thodi trién & 20,7%
mét [138]. Tac gia ciing két luan rang khdng c6 su khac biét vé hiéu qua diéu
tri ctia bevacizumab véi ranibizumab, mot thudc twong ddi pho bién hién nay.

Tai Viét Nam, thuéc duoc dua vao su dung diéu tri thodi hoa hoang
diém tudi gia tir nam 2010 cho thay két qua tot [139]. Tuy nhién, chua c6

nghién ctu ndo vé bevacizumab trén bénh nhan PCV Viét Nam.
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b. Ranibizumab (Lucentis)

Ranibizumab (Lucentis) 1a mét manh khang thé don dong tai to hop
IgG1 duoc tong hop riéng dé tiém noi nhan, c6 cling ngudn gc phan tir Voi
bevacizumab. Thudc gan két va wc ché tat ca cac dang hoat tinh cua yéu to ting
sinh noi mac mach trén ngudi A (VEGF-A). Thubc gin véi VEGF-A ngin chin
su anh huong chat nay toi cac thu thé (VEGFR1 va VEGFR2) trén bé mat té bao
ndi md, giam su ting sinh té bao noi md, do mach va tao thanh tan mach. Do day
chi 1a mot manh khang thé nén trong lugng phan tir thap chi la 48 kilo dalton.
Chudi phan tir 95% tir ngudi va 5% tir chudt [22].

Dwoc dong hoc

Trong cac nghién ctu trén dong vat, sau khi tiém noi nhén,
ranibizumab trong dich kinh c6 thoi gian ban huy khoang 3 ngay. Nong do toi
da dat duoc sau 1 ngay, ranibizumab trong huyét thanh giam cling véi trong
dich kinh. Ciing theo cac nghién ciru d6, luong thudc toan than thap hon 2000
lan trong dich kinh.

Sau khi tiém, thudc dat néng do 1,7+ 1,1 ng/ml. Chua c6 nghién ctu
ching minh rd rang vé thai thuéc nhung c6 mot sé gia thuyét sau khi vao co
the, thudc co thé thai qua gan va than. Sau tiém 1 thang, nong do tbi da trong
huyét thanh chi con 0,3 ng/ml dén 2,36 ng/ml.

Chi dinh diéu tri

Thube dugc st dung rong rai dé diéu tri thoai hoa hoang diém tudi gia
thé tdn mach, phu hoang diém do dai thao dudng, pht hoang diém do tic tinh
mach. Déi véi PCV, thude dang duoc nghién ciru diéu tri don tri lidu va phoi

hop véi laser quang dong [22], [124], [140] .
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Téc dung khéng mong muon

Thudc tuong ddi an toan. Mot sé tac dung khdng mong mudn nhu xuat
huyét vi tri tiém, do, kich tng nhe... sau tiém ciling twong tu nhu cac truong
hop tiém ndi nhan khac. Cac tai bién niang bao gom viém noi nhan, bong véng
mac c6 rach, duc thay tinh thé ... c6 ty 18 rat thap duéi 0,1%.

Téc dung phu toan than ciing rat hiém gap. Pa sé cac nghién cau khong
c6 ca bénh nao bj nhdi mau co tim. Mot s6 tinh hudng c6 thé gap 1a séc, viéem
phdi, hen ... tuy nhién ti I1& mac khdng khac biét so vi nhém ching.

Ung dung diéu tri

C6 nhiéu nghién ctiu sir dung ranibizumab dé diéu tri PCV. Nghién ctu
dau tién duoc cong nhan 1a PEARL. Gregg T Kokame va cong sy (2010) tiém
noi nhan ranibizumab cho 12 mat va theo déi 6 thang [141]. Két qua khong
thay su khéac biét c6 ¥ nghia trong hiéu qua diéu tri xuat huyét va xuat tiét.
Tuy nhién PCV thodi trién dugc & 4/12 mat (33%). Mot s6 bao cao sau nay so
sanh hiéu qua diéu tri cua bevacizumab va ranibizumab khong thay cé su
khac biét dang ké [25], [138]. Tuy nhién viéc két hop diéu tri ranibizumab va
PDT cho két qua rat kha quan (nghién ctru EVEREST) [23].

c. Aflibercept (Eylea)

Aflibercept 1a mot tai to hop, protein thu thé méi. Thude ciing dugc coi
la ‘bay’ yéu td tang sinh ndi mac mach (VEGF — trap) nham dén tat ca céc
dang VEGF-A va yéu t6 phat trién rau thai dé uc ché hoat dong cua ching. Su
hoat hda c4c chat d6 s& dan dén tan mach va ting thAm mach méau.

Duwoc dong hoc

Sau khi dugc tiém noi nhan, thube s& gin véi VEGF ni sinh trong mét

va tao thanh aflibercept khong hoat dong - phtc hop VEGF. Trong vong tuan

hoan co thé, thudc s& xuat hién & dang ty do (khong gan két). Vai liéu 2mg,
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nong do tdi da cua aflibercept trong huyét thanh 1a 0,02 mcg/ml, cé thé duy tri
tir 1- 3 ngay, thoi gian ban hay tu do trong huyét tuong 1a 5 -6 ngay. Thudc
trong huyét thanh hoan toan khong con sau 2 tuan. Liéu nhac lai cach 4 tuan
ciing khong c6 su tich tu thudce nao dugc phat hién.

Hién chua c6 nghién ctru nao vé chuyén hoa cua thudc. Thudc co thé
thai trir qua vi tri trung gian dich bang cach gin véi VEGF noi sinh tu do va
chuyén hoa bang phan giai protein [142], [143].

Chi dinh diéu tri

Hién thudc da duoc sir dung rong rai dé diéu tri thoai hoa hoang diém
tudi gia. DI voi PCV, dic biét 1a cac truong hop khong con tac dung cua
bevacizumab va ranibizumab thi day 1a mot lva chon hang dau va cho hiéu
qua tét.

Téc dung khéng mong muon

Thubdc duge dua vao co thé theo duong tiém noi nhan nén ciing c6 mot
s6 tac dung khong mong mudn ciia qua trinh nay. Cac hién twong hay giap nhu
xuat huyét két mac, com mat, van duc dich kinh nhe sau tiém ... c6 ty & thap
dudi 5%. Cac bién chung nang nhu bong vdng mac hay viém noi nhan ty I¢
thap hon 0,1%. Chua ghi nhan duoc cac bién chung toan than niang, de doa
tinh mang nhu soc, nhoi mau co tim...

Ung dung diéu tri

Aflibercept duoc chap nhan diéu tri thoai hoa hoang diém tudi gia o
My thang 12/2005 va tiép dén & nhiéu nudc trén thé gioi [144]. Sau dé, thudc
tiép tuc duoc nghién ctru dé ap dung trén PCV va budc dau cho két qua kha
quan. Yamamoto A (2019) sau 1 nim theo ddi 90 mét cia 87 bénh nhan cho
thay c6 cai thién thi luc va ca tén thuong hoang diém [145]. Nishikawa K va
cong su thay hiéu qua cua thude rd rét trén cac truong hop PCV da khong con

tac dung cua ranibizumab [146]. Hién nay mot nghién cau I6n da trung tim
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(PLANET) bat dau tir 5/2014 dang tién hanh ¢ nhiéu quéc gia va cong bd két
qua vao nam 2017 [28]. Trén 318 bénh nhan, két qua rat tot ké ca vé chuc
nang va giai phau. Thi luc sau diéu tri tang, do day trung tam véng mac giam
va dic biét polyp thodi trién & 33,1% don tri liéu véi aflibercept va 29,1% két
hop v6i PDT. Nghién ciru ciing khiang dinh mire d6 an toan cua thudc trong 2
nam theo doi.

1.2.4. Bidu tri phéi hgp

Mac du PDT duong nhu c6 hiéu qua trong viéc cai thién thi luc va lam
thodi trién polyp ¢ bénh nhan PCV, tuy nhién day 1a phuong phap co ty ¢ tai
phat cao va cd thé gay bién chung xuat huyét dudi véng mac sau diéu tri.
Chinh vi vay, diéu tri phéi hop tiém anti- VEGF vao budng dich kinh cling
v6i PDT nham muc dich gy tac khéi polyp va lam ngan can chia nhanh mach
bat thudng dang tan mach dé giam xuat tiét do PCV [147].

Nhiéu nghién ctu khac nhau vé viéc két hop PDT va anti ~VEGF ¢6
hiéu qua hon don tri liéu anti — VEGF trong muc dich thoai trién tén thuong
polyp trén ICG [137], [140], [148]. Gomi (2015) va cong su théng bao mac
di thodi trién polyp va ty I¢ tai phat trén nhitng mat PCV duoc diéu tri phoi
hop so véi chi 1am PDT la nhu nhau nhung bénh nhan trong nhém phéi hop
c6 két qua thi luc cao hon han nhom don tri liéu tai thoi diém 3, 6, 9 va 12
thang [126]. Ruamviboonsuk va cong su (2010) lai thay két qua thi luc kha
quan trong nhém phdi hop PDT va tiém noi nhan ranibizumab. Tt ca cac
bénh nhan déu thodi trién polyp hoan toan sau 12 thang [149]. Loi ich cua
diéu tri phdi hop duoc khang dinh trong nghién citu EVEREST. Két qua cho
thay ca hai phuong phap phdi hop (PDT va ranibizumab) va PDT don doc
déu lam thodi trién polyp hoan toan trén ICG c6 y nghia cao hon han

ranibizumab don trj liéu & thoi diém 6 thang [23].
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Mic di két hop diéu tri PDT va tiém noi nhan anti — VEGF ¢6 hiéu qua
trén bénh nhan PCV trong 6-12 thang dau, Tomita va cong su (2011) ciing
théng béao trong sé 27 bénh nhan da dugc PDT don trj lidu, sau d6 diéu tri
phdi hop, thi luc trung binh cé chinh kinh logMAR giam tir 0,61 xuéng 0,68 &
thoi diém 12 thang. Do vay, két hop diéu tri khdng cho két qua ting thi luc ¢
nhitng bénh nhan da diéu tri PDT [150].

Bén canh phdi hop PDT va anti- VEGF, diéu trj ba tri liéu 1a PDT, anti-
VEGF cling véi tiém noi nhén steroid duoc dung trong diéu tri PCV. Nakata
va cong su (2013) danh gia két qua trén 40 bénh nhan PCV thay rang ba tri
liu c6 vé nhu hiéu qua hon, lam giam tai phat va xuat huyét dich kinh sau
diéu tri. Ty 1& phai tai diéu tri trong nhém da tri liéu chi bang mot nira so Vi
nhém PDT (75% so véi 37,5%) va xuat huyét dich kinh gap 12,5% trong
nhém PDT ma khong gap mot ca nao trong nhom kia [125].

1.2.5. Cdc phwong phdp diéu tri khac
1.2.5.1. Tiém triamcinolone acetonide ngi nhan hodc duwdi tenon

Tiém hau nhan cau 12 mg triamcinolone acetonide di dugc sur dung
trén bénh nhan PCV [148]. Theo phuong phap nay, kich thudc polyp giam di
va dich dudi vong mac tiéu dan. Thém vao do, tiém dudi tenon triamcinolone
c6 thé 1am giam hiéu @ng gay tac mao mach hic mac & bo cua ving duoc
diéu tri. Lai va cong sy (2010) chi ra rang thi luc trung binh ¢ cac mat bi PCV
tai thoi diém 2 nim sau diéu tri PDT va tiém noi nhan triamcinolone khéng
khac biét c6 ¥ nghia so v&i nhom chi dung PDT [151]. Tac dung phu cua
phuong phap nay 1a nguy co duc thay tinh thé va ting nhin ap thuong gap
trong nhdm phéi hop. Quan diém trén cho rang hiéu qua diéu tri cua
triamcinolone trong PCV khong rd rang, trong khi dé lai tang bién ching lién

quan dén steroid sau khi tiém canh nhan cau va tiém néi nhan. Vi thé tiém
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triamcinolon khong nén st dung diéu tri thudng quy déi véi PCV trir khi c6
cac nghién ciu khéc chi ra duoc hiéu qua cua thude nay.
1.2.5.2. Tiém khi chuyén v; tri

PCV khi v& ¢c6 thé gy ra xuat huyét dudi vdng mac rong (>4 duong
kinh gai thi) [152]. Xuat huyét dudi véng mac day 1am chan lai sy dan truyén
anh sang qua 16p mau duéi vdng mac 1a nguyén nhan khéng thé doc dugc ton
thuong trén chup mach huynh quang va ICG. Trong trudng hop nay, néu bénh
nhan c6 xuat huyét dudi vdng mac tir 10-14 ngay, viéc sir dung khi noi nhan
dé chuyén vi tri xuat huyét ciing can can nhac. Nguoi ta I tiém 0,3 -0,4 ml
100% perfluoropropan (C3F8) qua pars plana vao noi nhan, sau dé6 bénh nhan
nam sap [16], [110], [153]. Xuat huyét dudi vBng mac cd thé thay doi vi tri, ra
khoi hoang diém tir 1-2 tuan sau tiém. Chup mach huynh quang va ICG c6 thé
tién hanh dé danh gia ving hoang diém bi che trudc day dé phat hién polyp.

Chan (2005) va cong su danh gia hiéu qua cua viéc tiém khi chuyén vi
tri & cac bénh nhan PCV c6 xuat huyét dudi hoang diém day sau diéu tri
PDT [154]. Tai thoi diém 1 nim, thi luc Snellen cai thién tir 20/307 dén
20/57 va khong ¢ bénh nhan nao c6 bién chiing nang do diéu tri. Cac tac
gia luu y rang bénh nhan PCV c6 nguy co xuét huyét dich kinh rat cao sau
tiém khi va tiém noi nhan chat hoat héa plasminogen t6 chic. Xuat huyét
dudi vong mac kich thuéc 16n sau diéu tri 12 yéu té nguy co gdy xuét huyét
dich kinh.
1.3. Lich sir nghién ciru bénh mach mau hic mac dang polyp

Bénh mach mau hic mac dang polyp 1a mét bénh Iy méi dugc nhic dén
trong nhitng nim gan day. Trudc ddy bénh thuong duoc chan doan 1a thoai
hoa hoang diém tudi gia do cé nhiéu dic diém 1am sang tuong dong tuy nhién

tién trién va diéu tri lai hoan toan khac nhau.
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Nam 1982, Yannuzzi va cong su lan dau tién cong bd quan sét trén 1am
sang vé bat thuong khac biét cia hac mac nhu mot dau hiéu 1am sang maéi [87].

Sau d6, Stern (1985) va Perkovic (1990) nhan thay rang bénh 1y co
dic diém “bong biéu mo sic té véng mac xuat huyét da dang tai phat & phu
nir da den” [57].

Mot loat cac khai niém méi duoc dua ra tiép theo nhu “xuat huyét bat
thuong hoang diém” va bénh duoc xép vao nhém “hoi ching chay mau mang
bd dao sau” (Kleiner -1990) [155].

Cho dén nam 1990, Yannuzzi chinh thuc dua ra thuat ngit “bénh mach
mau hic mac dang polyp vo can” (idiopathic polypoidal choroidal
vasculopathy). Thuat ngit nay dé mé ta mot bénh 1y riéng biét ma nguyén
nhéan chua biét 6 véi dic diém 1a mang lugi mach hac mac bat thuong, ton
thuong mach méau dang nét polyp, bong biéu mé sic té va véng mac cam thy
dang xuat huyét va xuat tiét tai phét [87].

Trong nhimg nam gan day, nhd ¢ cac phuong tién chan doan hinh anh
nhu chyp mach ky huynh quang, chup cat 16p vdng mac va dic biét 1a chup
xanh indocyanine cting véi cac nghién ctiru vé moé bénh hoc da gitp cac bac si
1am sang hiéu biét rd hon vé nguyén nhan, dic diém 1am sang, dich t& hoc,
tién trién cia bénh ciing nhu da ¢ cac nghién ctu vé phuong phéap diéu tri.

Tai Viét Nam, thoai hoa hoang diém tudi gia da duoc nhiéu tac gia
quan tAm va dua ra cac phuong phap diéu tri pht hop tir nam 2010 [139].
Tuy nhién bénh mach mau hac mac dang polyp van con 1a mét linh vuc méi
chua ¢6 nhiéu nghién cru. Nam 2013, bénh vién Mat Trung Uong d3 dua
phuong phap chup méi 12 ICG vao chan doan va gitip cac bac sy 1am sang co
cdng cu dé phat hién bénh . Nho dé, viéc ap dung cac phuong phap diéu tri va
theo ddi sau d6 thuan loi hon rat nhiéu. Vi thé nghién ctru ndy nham muc dich
tim hiéu vé bénh mach mau hiac mac dang polyp va cac phuong phap diéu tri
trén d6i twong bénh nhan Viét Nam.
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Chuong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Pia diém va thai gian nghién cieu
2.1.1. Pia diém nghién citu

Dia diém tién hanh nghién ctu tai khoa Dich kinh — V&ng mac, Bénh
vién Mit Trung uong.
2.1.2. Thei gian nghién caru

Tir thang 10 nam 2013 dén hét thang 02 nam 2020.
2.2. Poi twong nghién ciu

Bénh nhan dugc chan doan bénh mach mau hic mac dang polyp dén
kham va diéu tri tai khoa Dich kinh — V&ng mac, Bénh vién Mat Trung uong.
2.2.1. Tiéu chudn lwa chen bénh nhan

- Bénh nhan dugc chan doan PCV trén chup ICG theo tiéu chuan chan
doan EVEREST.

- Cac mdi truong cua mat phai trong va dong tir gian da dé kham va
chup day mat tét.

- Bénh nhan du suc khoe va ty nguyén tham gia nghién cuu.
2.2.2. Tiéu chudn logi trie

- Xuat huyét — xuat tiét véng mac do cac nguyén nhan khéc.

- Mit doc nhét, mét chire nang.

- b diéu tri PCV bing cac phuong phap khac.
2.2.3. Tiéu chudn chdn dodn

Tiéu chuan chan doan polyp ap dung theo nghién ctu EVEREST [92]
gom céc tiéu chi: cd nét taing huynh quang dudi véng mac trén chup ICG
trong 6 phut dau kém theo 1 trong cac dau hiéu sau:

(1) N6t dang polyp trén soi ddy mit.
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(2) Vong giam huynh quang quanh nét.
(3) Ludi mach bat thuong BVN; polyp dap trén chup ICG, ndt cam dudi
vong mac trén anh ddy mit mau hoic xuat huyét dudi véng mac rong
(>4 duong kinh dia thi).
2.3. Phwong phap nghién ciru
2.3.1. Thiét ké nghién ciru
Nghién ctiru md ta loat bénh két hop can thiép 1am sang khong déi chang.
2.3.2. Cé'mdu va chen mdu
2.3.2.1. Cé#mau
Chuing t6i ldy toan bd cac bénh nhan duoc chan doan PCV dén kham
tai Khoa Dich kinh — V&ng mac, Bénh vién Mat Trung wong tir thang 10/2013
dén hét thang 02/2020 dé tién hanh nghién cuu.
2.3.2.1. Céch chon mau
Céc bénh nhan thoa man tiéu chuan lya chon va loai trir duoc dua vao
nghién ciru. Sau d6 s& chia hai nhom dé can thiép diéu tri dua trén vi tri polyp
duoc xac dinh trén chup ICG.
- Nhom diéu tri laser: doi voi cac mat vi tri polyp ngoai hoang diém,
quanh gai thi va ngoai cung mach.
- Nhom diéu tri bang tiém noi nhin bevacizumab: dbi vai polyp c6 vi tri
tai hoang diém va canh hoang diém
2.3.3. Phwong ti¢n nghién cau
e La cac phuong tién sin co tai bénh vién Mat Trung Uong gém 6
- Bang do thi luc ETDRS 4m.
- B6 do nhian 4p ké Maclakov.
- Sinh hién vi khdm bénh.
- Kinh soi day mat Volk Digital wide field, kinh soi day mat dao

nguoc Keeler.
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- May chup mach huynh quang k¥ thuét s Carl Zeiss.

- May chup OCT Cirrus.

- May chup ICG Navis for Lite cia hdng NIDEK va thudc chup
indocyanine (Infracyanine 25mg/10 ml)

- May laser GYC -1000 (532 -YAG double frequency) hdng NIDEK,
kinh laser Volk quadraspheric.

- Thubc bevacizumab (Avastin) va bo dung cu tiém noi nhan.

e Hd so bénh an nghién citu gom cac phan

- Phan I: Hanh chinh, bao gom thdng tin chung vé déi twong nghién cuu.

- Phan 11: Tién str, gom thdng tin chung Vé tién sir gia dinh, tién sir ban than.

- Phan I11: Kham bénh, nhdm thdng tin vé cé4c chi sb trude diéu tri

- Phan IV: Diéu tri va theo ddi, gom céac thdng tin vé chi s danh gia
trong qua trinh diéu tri va theo ddi tai cac thoi diém.

2.3.4. Quy trinh nghién cizu

Tat ca cac bénh nhan lua chon vao nghién ctru dugc kham, 1am ho so

theo di va tién hanh diéu tri theo cac budc sau day:
Buéc 1: Héi bénh

Tat ca c4c bénh nhan dugc hoi dé khai thac thdng tin hanh chinh va céc
dau hiéu vé:

- C4c triéu chung chi quan: nhin mo, nhin méo hinh, am diém, nhin
hinh thu nh¢ lai va thay d6i mau sac. Thoi gian phat hién céc triéu chiing nay
va mic d6 dién bién.

- Khai thac tién sir bénh vé mit trude ddy va cac phuong phap diéu tri.

- Khai thac bénh Iy toan than: cao huyét ap, dai thao duong, rdi loan
M& mMau...va viéc theo dbi nhiing bénh 1y nay ciing nhu cach diéu tri. Hoi vé
th6i quen sinh hoat caa bénh nhan nhu hut thudc 14 (thoi gian hat...), 1am viéc

ngoai troi hay trong nha ...
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Buwdc 2: Kham chikrce ning

- Do thi lyc ¢ chinh kinh téi da.

- Po nhin 4p bang nhan ap ké Maclakov.
Buéc 3: Kham thuc thé

- Khém ban phan trudc bang sinh hién vi dén khe va loai trir c4c bénh
ly ban phan trudc nhan cau.

- Panh gia tinh trang thay tinh thé va cac méi trudng trong subt.

- Kham soi day mét v6i dong tir gidn dé danh gia tinh trang dich Kinh,
vong mac (xuat huyét, xuat tiét, nét mau d6 cam, bong thanh dich, bong biéu
mo sac t6, phu hoang diém, sic td, seo xo vong mac, drusen ...).

Bwéc 4: Chan doan hinh anh

T4t ca céc bénh nhan trong nghién ctru déu dugc:

- Chup OCT (danh gia ¢ day véng mac trung tam, tinh trang bong biéu
mb sac t6, bong thanh dich véng mac, phu hoang diém, cac dau hiéu goi y
polyp nhu bong biéu md sic té cao dang vom, dang ngon tay, dau hiéu hai
16p, gidn hé mach hic mac ...).

- Chup mach huynh quang (danh gia cac diu hiéu nhu bong biéu mé sic
t6, bong thanh dich, phu hoang diém, xuat tiét, xuat huyét, drusen, cac dau
hiéu nghi ngd tan mach hay polyp nhu pin-points, xac dinh so bd dic diém, s6
luong, vi tri polyp ..).

- Chup ICG: chan doan xac dinh (x4c dinh sy tdn tai cua polyp, dau hiéu
mach dap cuaa polyp khi chup néu co, sé lugng, dic diém polyp don doc hay
dang chum, vi tri polyp, mang luéi chia nhanh mach bat thuong, cac bénh ly

kém theo khéc cta hac mac ...).
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c)
Hinh 2.1. Cac may chup s dung trong nghién ciru (a: may chup OCT,

b: may chup mach huynh quang, c: may chup xanh indocyanine)
(Nguon: Anh chyp thyec té tai Bénh vién Mdt Trung wong)
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Bud6c 5: Lwa chon phwong phap va tién hanh diéu tri
Sau khi dugc chan doan xac dinh c6 PCV trén anh chup ICG theo tiéu
chuan chan doan trén, bénh nhan duoc tién hanh diéu tri theo vj tri tén thuong.
< Diéu tri bing laser
- Chi dinh: d6i véi tat ca cac mit xac dinh duoc polyp trén chup ICG tai

c4c vi tri quanh gai thi, ngoai hoang diém va ngoai cung mach.

Hinh 2.2. May laser GYC -1000 (532 -YAG double frequency)
(Nguon: Anh chup thuec té tai Bénh vien Mdt Trung wong)

- Ky thuat:
+ Chuéan bi:

Giai thich cho bénh nhan va nguoi nha vé tinh trang bénh, céch tién

hanh, tién luong va bién chang co thé xay ra trong va sau qua trinh laser.

Nghién ctru vién sé tryc tiép tién hanh laser cho bénh nhan.
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+ Céc budc tién hanh:

Tra thudc gay té bé mat nhan cau bang dicain 1%.

Huéng dan bénh nhan ngdi vao vi tri may, diéu chinh tu thé
bénh nhan, ¢ dinh dau néu can, sir dung dén hudng dan dinh thi.
Cai dat thong s6 may: kich thuéc vét a6t 100-300 pm, thoi gian
phat xung 0,2 -0,5 gidy; cong suat 100 -400 mW.

bat kinh laser Volk quadraspheric.

Laser truc tiép vao ving polyp, ting dan ning luong tir thap dén
cao, tlly thudc vao timng bénh nhan cho dén khi vét dot c6 mau trang.
Tiép tuc laser toan bo dién tich polyp theo kich thudc xac dinh
trén chup ICG.

Rta mat cho bénh nhan bang dung dich nudc mudi 0,9%:; bénh

nhan ¢ thé dugc tra thém nudc mét nhan tao néu can.

- Bénh nhéan dugc khdm lai vao cac thoi diém tuan 1, tuan 2 va tai cac

thang tir thang 1 dén thang tha 6 dé danh gia hiéu qua diéu tri, dién bién bénh

va cac tai bién laser néu co.

- Tién hanh laser b6 sung & lan theo ddi sau néu sco laser khong rd, con

bong thanh dich va bong biéu mé sac té khéng giam (diéu tri khéng co két qua)

% Piéu tri bang tiém bevabizumab

- Chi dinh: voi tat ca cac ton thuong xac dinh dugc nam tai hoang diém

va canh hoang diém.
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Hinh 2.3. Tiém ngi nhan bevacizumab

(Nguon: Anh chup theec té tai Bénh vién Mdt Trung wong)

- Ky thuat:

+ Chuan bi:

e Giai thich cho bénh nhan va ngudi nha quy trinh tiém, tai bién,
tién Iuwgng va cach theo déi sau tiém.

e Kip tiém gdm mot bac si nhin khoa va mot didu dudng chuyén
khoa mit di dugc dao tao vé tiém noi nhin. Piéu dudng phu
tiém s& chuan bj ban tha thuat va cac dung cu vo khuan gom cé
mil, khau trang, gang tay vo khuan, hop dung dung cu vo khuan,
vanh mi, tam bong, gac, bom kim tiém

e Chuan bi thudc tiém:

Thudc lay tir khoa Duoc bénh vién va bao quan & nhiét do 4 do C, chia
lidu trong diéu kién vo khuan dat duoc néng do 1,25mg/0,05 ml, ding xylanh
1ml ¢6 gan kim 30G.

+ Tién hanh tiém:

e Bénh nhan dugc tra thudc té bé mit dicain 1% 3 lan trong 15
phut trude tiém. Tra polyvidine 5% 2 lan trong 5 phut truge tiém.

e St tring viing mat tiém bang betadine 5%, phu sing vo khuan.
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e Dung vanh mi cé dinh mat.

e Tiém tai vi tri phia thai dwong dudi céch ria 3mm ddi véi nhiing
bénh nhan da dat 10L; 3,5mm ddi véi nhitng bénh nhan con thé
thay tinh. Huéng kim vudng goc véi nhan cau va vé phia trung
tam, kim ngap 2/3 chiéu dai thi bom thudc. Bom thudc tir tir vao
budng dich kinh dén khi hét thudc. Rut kim nhanh dé tranh hién
tugng trao nguoc thude, dung tim bong vo khuan ép 1én ving
tiém khoang 20 giay.

e Sau khi tiém, bénh nhan duoc kham day mat dé kiém tra tinh
trang dich kinh, véng mac.

e Tra polyvidine 5%, m& khang sinh (Oflovid) va bang che. Bénh
nhan dugc tra thudc khang sinh trong vong 1 tuan sau tiém.

+ Bénh nhan s& duoc kham lai tai cac thoi diém 1 ngay, 1 tuan sau
tiém va tir thang 1 dén thang thir 6 dé danh gia hiéu qua diéu tri,
dién bién bénh va céc tai bién do tiém néu cé.

- Bénh nhan s& duoc tiém 3 mii lién tiép trong 3 thang, moéi mili cach
nhau 4-5 tuan, sau d6 s& can nhac tiém bo sung néu con bong biéu md sac to,
bong thanh dich véng mac (diéu tri khdng két qua).

Buwéc 6: Theo dbi va danh gia sau diéu tri

- Ghi nhan cac bién chung trong qua trinh diéu tri tai cac cac thoi diém
theo ddi

+ Bién chung laser: xuat huyét, ting sinh xo, rach biéu mo Sac t6 ...

+ Bién ching tiém ndi nhan: viém noi nhan, viém mang bd dao, rach,
bong vBng mac, cham thuy tinh thé, xuat huyét két mac, trao nguoc
dich kinh ...
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- Khédm va ghi nhan cac gia tri thi luc, nhan ap, céc triéu chimg co nang
nhu nhin md, méo hinh, &m diém. Céc triéu ching thuc thé trén 1am sang:
xuat huyét, xuit tiét, bong thanh dich véng mac, bong biéu mé sic td, xo
viing polyp, di thuc sic t6 tao sco...

- Chyp OCT vao tuan 1, 2 va hang thang tir thang 1 dén thang thir 6.

- Chup mach ky huynh quang néu nghi ngo polyp tai phat.

- Chyp ICG kiém tra néu nghi ngo polyp tai phat.

-Diéu tri bd sung: tiém ndi nhdn bevacizumab va laser bé sung khi céc
triéu ching 1am sang, thuc thé va chan doan hinh anh khong doi hoic ting 1én tai
cé4c thoi diém theo ddi:

+ Seo laser khong ro.
+ Diéu tri khdng hiéu qua (thi luc giam va/hodc con bong thanh dich
vong mac, con bong biéu mo sic td).
+ Nghi ngo poyp téi phat:
e Trigu chimg co nang: bénh nhan giam thi luc > 0,3 don vi
logMAR, diu hiéu méo hinh ting Ién.
e Triéu chung thuc thé: xuat hién xuat huyét, xuat tiét mai, not
vang cam méi trén day mat.
e Chup OCT c6 chiéu day véng mac trung tdm ting trén 100pm,
bong biéu md sac té va bong thanh dich vng mac ting lén.
2.3.5. Bién sé va chi sé nghién ciu
2.3.5.1. Nhém bién sé vé dic diém 1am sang va chdn dodn
< Nhom bién so vé dic diém Iam sang

- Tudi: Tinh theo nim duwong lich dén thoi diém lua chon vao nghién
ctiu. Céc chi so:

+ Tudi trung binh

+ Cac nhdm tudi: duai 40, tir 40 dén dudi 60, tir 60 dén 80 va trén 80 tudi.
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- Gidi: nam va nir

- Nghé nghiép: lién quan dén murc d6 tiép xtc &nh sang va chia thanh 2
nhém la lam viéc trong nha va lam viéc ngoai troi.

-Noi cu tri: noi bénh nhan sinh séng, chia theo nhém néng thén va
thanh thi.

- Hat thubce 14: théi quen hat thude 14 caa bénh nhan, duoc tinh theo thoi
gian: dudi 10 nam va tu trén 10 nam.

- Chi s6 BMI: chi sb khéi co thé tinh theo cong thirc dya vao chiéu cao
va can nang. Cac chi s6 BMI trung binh va duoc xac dinh mac thip dudi
18,5; binh thuong tir 18,5 dén 24,9; cao tir trén 25.

- Bénh cao huyét ap: bénh nhan da dugc bac si ndi khoa chan doan cao
huyét ap. Cac chi so vé huyét ap t6i da, t6i thiéu, thoi gian mac dugc tinh
dudi 5 nam, tir trén 5 nam va diéu tri.

- Bénh réi loan m& mau: bénh nhan d3 duogc bac si ndi khoa chan doan
réi loan m& mau. Cac chi sb vé thoi gian mac dugce tinh dudi 5 nam, tir trén 5
nam va diéu tri.

- Bénh dai thao duong: bénh nhan di duoc bac si ndi khoa chan doan dai
thao dudng. Cac chi sb vé thoi gian mic duogc tinh dudi 5 ndm, tir trén 5 nim
va diéu tri.

- Mat bi ton thuong: mat phai, mat trai, hai mat.

- Thi luc: tinh theo thi luc trung binh (quy ddi theo don vi logMAR va
theo nhém:

+ Thi lyc dudi DNT 3m.

+ Thi luc tir DNT 3m dén duéi 20/100.
+ Thi luc tir 20/200 dén 20/60.

+ Thi lyc trén 20/60.
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- Nhan &p: bénh nhan duoc do bang nhan &p ké Maclakov véi qua can
10 gram, chia theo mirc d6 thap dudi 14, binh thuong tir 14 dén 24, cao
trén 24 mmHg.
- Triéu ching co nang: bénh nhéan c6 hoac khéng cac triéu chang
+ Nhin mo.
+ Am diém.
+ Méo hinh
+ Nhin hinh thu nho lai.
+ Thay d6i mau sac.
+ Triéu chung khac (rudi bay, chép sang...)
- Triéu chiing thyc thé: dau hiéu khi soi day mat
+ NOt vang cam: xac dinh s6 luong, hinh thai (dang chum hoic don
doc), vi tri (quanh gai thi, ngoai hoang diém, tai hoang diém, canh
hoang diém hoac ngoai cung mach).
+ Xuat huyét: xac dinh hinh thai (dudi vBng mac, trong véng mac,
hén hop), vi tri: c6 hoic khong xam 1an hd trung tam, kich thuge >
2 duong kinh gai thi, < 2 duong kinh gai thi.
+ Drusen: dang citng, mém.

Bién d6i biéu mo sic to.

=+

+ Bong biéu mo sac to.
+ Bong thanh dich vong mac trung tam.
+ Phu hoang diém.
+ Se¢o X0 vOong mac.
+ Sac to vBng mac.
+ Xuét tiét cang.
- Chan doan 1am sang: nghi ngd polyp, tan mach hic mac, chan doan

khac (bong biéu md sic t6... )
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Hinh 2.4. Hinh dnh nét vang cam trén ddy mat ciia bénh nhan PCV

(Nguon: Anh chup thyec té bénh nhan tgi Bénh vién Mdt Trung wong)

< Nhom bién so vé chan doan:
- Chup OCT:

+ D¢§ day vong mac trung tam: do trén OCT va tinh theo don vi pm.

+ Céc triéu chung trén chup OCT: drusen, bién d6i biéu mé sic td,
bong biéu md sic t, bong thanh dich vng mac, xuat huyét véng
mac, Xuét tiét, phu hoang diém, tn mach hic mac.

+ Céc dau hiéu goi y polyp:

e Bong biéu mé sac té cao dang vom.
e Bong biéu mé sac t6 dang ngon tay.
e Dau hiéu hai 16p.
e Giin mach hic mac.
+ Chan doan trén OCT: nghi ngo polyp, tdn mach, chan doan khac

(bong biéu mo sac to...).
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c) d)
Hinh 2.5. Hinh dnh c4c ddu hiéu trén chup OCT (a: bong BMST cao dang
vom, b: bong BMST dang ngon tay, ¢: dau hiéu hai lép, d: gidn mach héic mac)

(Nguon: Anh chup thyc té bénh nhan tai Bénh vién Mdt Trung wong)

- Chyp mach huynh quang:

+ Céc triéu chung trén chup mach huynh quang: cac dau hiéu duoc
xé4c dinh c6 hay khong trén phim nhu drusen, bién doi biéu md sic
t5, bong biéu md sic t6, phu hoang diém, seo xo vdéng mac, bong
thanh dich vBng mac, xuat huyét, xuat tiét.

+ Nghi ngo polyp: s6 lugng, hinh thai (dang chum hay dang don doc),
vi tri nghi ngo polyp (quanh gai thi, ngoai hoang diém, tai hoang

diém, canh hoang diém hoic ngoai cung mach).



47

+ Chan doan trén chup mach huynh quang: nghi ngd polyp, tan mach
hac mac (tdn mach an, hién, hdn hop) chan doan khac (bong biéu

md sac td...).

Hinh 2.6. Hinh anh polyp trén chup mach huynh quang veéi fluorescein

(Nguon: Anh chup thyec té bénh nhan tgi Bénh vién Mt Trung wong)

- Chyp ICG: xac dinh dugc polyp theo tiéu chuan chan doan EVERST va
+ Pic diém polyp:
e S6 luong.
e Hinh thai: dang don doc hay dang chum.
e Vj tri: quanh gai thi, ngoai hoang diém, tai hoang diém, canh
hoang diém hoac ngoai cung mach.
+ Mang lu6i chia nhanh mach bat thuong (BVN): ¢6 hoic khong.

+ Bénh ly kém theo: tan mach (an, hién hoic hdn hop), bénh Iy khac.
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a) b)
Hinh 2.7. Hinh anh polyp trén chup xanh indocyanine (a: polyp don déc,

b: polyp chiim ¢6 gidn hé mach hdc mac bét thuwong — BVN)

(Nguon: Anh chup thyec té bénh nhan tgi Bénh vién Mdt Trung wong)

2.3.5.2. Nhém bién sé vé két qud diéu tri
< Nhom bién sb vé két qua diéu tri
Tai mdi lan tham kham, két qua dugc danh gia theo cac chi sé sau:
- Két qua vé thi luc:
+ Thi luc trung binh sau diéu tri tinh theo don vi logMAR tai céc thoi
diém theo ddi.
+ Muc do cai thién thi luc: thi luc sau diéu tri s& duoc so sanh véi thi
lec trude diéu tri theo cac muc do:
e Thi luyc cai thién tot khi thay doi > 0,3 (don vi).
e Thi luc cai thién trung binh khi thay d6i 0 - 0,3 (don vi).
e Thi luc khong cai thién khi thay doi <0 (don vi).
- Két qua vé giai phau:
Panh gia d6 day véng mac trung tdm trung binh trén OCT tai cac thoi

diém theo dbi so sanh vai trude diéu tri.
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- Két qua diéu tri chung
+ Tbt: Thi luc 6n dinh (tang va khong giam); hét bong thanh dich
vong mac; hét bong biéu mé sic to.
+ Trung binh: Thi luc on dinh; hét bong thanh dich vong mac; con
bong biéu mb sic to.
+ Kém: Thi lyc gidm va/hodac con bong thanh dich vong mac, con
bong biéu mb sic to.
Piéu trj thanh cong khi két qua diéu tri & mirc t6t hodc trung binh.
< Nhom bién sé vé bién chirng diéu tri.
- Piéu trj laser: ghi nhan cac bién chtng trong va sau can thiép
+ Trong khi laser: xuat huyét véng mac.

+ Sau khi laser:

Xuat huyét véng mac.
Xuat huyét dich kinh.

Teo vOng mac.

Rach biéu md sic t.

Tan mach hac mac tht phat.

¢ Seo x0 vOng mac.
- Diéu trj tiém noi nhan bevacizumab: ghi nhan cac bién chung trong va
sau khi tiém gom.
+ Trong khi tiém:
e Tac gay kim.
e Triao nguoc thudc.

Xuat huyét dudi két mac.

Cham thuy tinh thé.

Rach vong mac.

Xuat huyét dich kinh.
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+ Sau khi tiém:

e Rach vong mac.

Bong vong mac.
Xuét huyét dich kinh.

Tang nhan ap.

Puyc thuy tinh thé.

Viém mang bd dao.

e Viém mu ndi nhan.
< Nhom bién sb vé cac yéu td lién quan dén két qua diéu tri
- Céc yéu t6 nguy co toan than:
+ Cao huyét ap.
+ R4i loan m& méau.
+ Pai thao dudng.
+ Hat thudce 4.
- bac diém polyp:
+ Hinh thai: dang don doc hay dang chum.
+ Vi tri: ving hoang diém (ngoai hoang diém, tai hoang diém, canh
hoang diém) hoac quanh gai thi, ngoai cung mach.
- Xuat huyét dudi vdng mac: dién tich xuat huyét (> 2 duong kinh gai,
<2 duong kinh gai thi).
2.4. Xir ly va phan tich sé liéu
2.4.1. Thu thdp va xa Iy sé li¢u
S6 lidu duogc thu thap tir bénh an nghién ctu. Tat ca s lidu dugc ma
hoa va lam sach trudc khi dua vao nhap liéu.
S6 liéu duoc nhap bang phan mém EP1 DATA 3.1.
Xt ly sb liéu bang phan mém Stata 13.0.
Lap cac bang, biéu do dé trinh bay két qua nghién cau.

S6 liéu duoc thé hién dudi dang bang théng ké tan xuat xuat hién.
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2.4.2. Phan tich sé liéu

Test Chi-square dé kiém dinh sy khac biét caa 2 ty 1¢, T-test dé kiém
dinh sy khac biét cua 2 gia tri trung binh, test phi tham sé (Mann —Whitney)
cho céc bién khong theo phan bé chuan. Sir dung test t-ghép cap dé do luong
cac gia tri lap lai.

2.4.3. Sai s6 va cach khdc phuc sai sé

La nhitng sai sb trong qua trinh khdm bénh gay ra bgi cac su sai léch
trong gidi han cho phép caa may méc, caa bac si truc tiép kham bénh hoic do
sai s6 khi ghi chép thong tin trong ho so bénh an.

Khac phuc sai sé:

- Kiém tra tat ca cac may moc dé dam bao hoat dong trong tinh trang
t6t nhat trudc khi tién hanh diéu tri.

- Thay hudng dan va cac giam sat chuyén mon s& kiém tra tat ca céac
thong s6 vé may mac, thiéu st va théng tin khéng logic.

- Khi nhap liéu hd so bénh an sir dung hd so kham stc khoe (s6 y ba,
bénh an) va dugc kiém tra lai.

2.5. Pao dwc nghién cau

Nghién cru tuan tha cac quy tic dao dac trong nghién ciru Y sinh hoc
ctia B Y té va duoc Bénh vién Mat Trung vong thong qua.

Céc thudc trong nghién ciru déu dugc cap gidy phép luu hanh tai Viét Nam.

Tat ca nhitng nguoi tham gia nghién ciru 12 hoan toan tu nguyén.Théng
bao cho bénh nhan vé muc dich nghién ctru, san sang tu van cho bénh nhan
khi can thiét hoic khi c6 nhu cau dugc tu van.

Bénh nhan duoc giai thich rd vé muc dich, nguy co, tai bién co thé xay
ra ctia phuong phap nghién cttu va thudc. Bénh nhan chap nhan tham gia va
c6 quyeén tir chdi nghién ctiu bat ci ldc nao.

Nghién cau nay khdng nhan bat cir su tai tro ndo tir phia cac cong ty
dugc va céc to chic quy.
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Chuong 3
KET QUA

Nghién ctru dugc tién hanh trén 43 mét (41 bénh nhan) du tiéu chuan
lya chon ddi twgng nghién ctu va dugc chan doan bénh mach mau hac mac
dang polyp, dén kham va diéu tri tai khoa Dich kinh- Véng mac, Bénh vién
M3t Trung wong tir thang 10/2013 dén thang 2/2020. Qua qué trinh theo dbi
chung t6i di thu duoc két qua sau:

3.1. Két qua vé dic diém 1am sang va chan dean bénh mach méau hiac mac
dang polyp

3.1.1. Pdc diém lam sang

3.1.1.1. Tuéi, gidi va yéu té nguy co

Nghién ctru dugc thuc hién & 43 mét caa 41 bénh nhan c6 tudi va gisi

nhu sau:
Bang 3.1. Pic diém bénh nhan theo tudi va gigi
Tudi ]
<60 60-80 >80 Tong
Gioi
Nam 9 (47,4) 10 (50,0) 2 (100) 21 (51,2)
Nir 10 (52,6) 10 (50,0) 0 20 (48,8)
Tong so 19 20 2 41

Tudi trung binh 60,49 + 9,21 tudi, (trung vi 61 tudi), thap nhat Ia 40, cao
nhat 1a 81tudi, khdng ¢ bénh nhan nao dudi 40 tudi. Trong d6 c6 21 bénh nhan
nam, 20 bénh nhan nit nén ti 1¢ khdng khéc biét, nam chiém 51,2%, nix chiém

48,8%. Ty l¢é gisi tinh phan bd theo nhém tudi ciing dong déu.
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Su phan bb nghé nghiép va noi cu trt caa bénh nhan dugc thé hién qua

bang 3.2. sau day:

Bang 3.2. Pic diém nghé nghiép va noi & cia bénh nhan

Phan b S6 bénh nhan Ty 18 %

Nghé nghiép

Trong nha 20 48,8
Ngoai troi 21 51,2
Noi o

NoOng thon 31 75,6
Thanh thi 10 24.4
Tong 41 100

Trong nhém nghién cau, ty 18 bénh nhan c6 dac diém nghé nghiép lién
quan dén cdng viéc ngoai troi chiém 51,2%; nhom lam viéc trong nha chiém
48,8%. Ty 1& bénh nhan dén tir cac ving ndng thon chiém 75,6% cao hon
nhom bénh nhan dén tir thanh thi 24,4%.
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Cac bénh nhan trong nhém nghién cau hau hét déu c6 mang céc yéu td

nguy co hoic bénh ly nén duoc méd ta qua bang 3.3:

Bang 3.3. Yéu té nguy co va bénh ly toan than

CA&c yéu t6 nguy co toan than n (%)
Hut thuéc la

Cé 15 (36,6)
Khéng 26 (63,4)

Thai gian hat trung binh (min, max)

32,67 + 5,93 (20-40)

> 10 nam 15 (100)
<10 nam 0 (0)
Ting huyét ap
Co 27 (65,9)
Khong 14 (34,1)

Thoi gian mac tang huyét ap trung binh (min, max)

8,04 + 4,80 (2-17)

> 5 nam 20 (74,1)
<5 nam 7 (26,9)
Piéu trj tang huyét ap
Cé 25 (92,6)
Khong 2(14)
Réi logn mé mau
Cé 9 (22,0)
Khéng 32 (78,0)

Thai gian mac rdi loan md méau TB (min, max)

7,22 + 3,87 (2-16)
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CA4c yéu t6 nguy co toan than n (%)
<5 nam 1(11,1)
> 5 nam 8 (88,9)

Diéu tri rdi loan md mau

Co 9 (100)

Khéng 0

Dii thio dwong

Co 4(9.8)

Khong 37 (90,2)

Thoi gian mac dai thdo dudng trung binh (min, max) 6,0 £ 2,94 (3-9)
>5 nam 2 (50,0)
<5 nam 2 (50,0)

Diéu tri dai thao duong

Cé 4 (100)
Khong 0
Bénh Iy khéc 1(2,4)

Bénh Iy nén hay gap nhat co thé ké dén Ia bénh tang huyét p (chiém
65,9%). Ngoai ra c6 mot s6 bénh nhan mac rdi loan m& mau va bénh dai thao
duong kém theo tuy nhién ty Ié thap hon twong ung 13 9 ca (22%) va 4 truong
hop (9,8%). Mot bénh nhan c6 bénh Iy khéc 1a tai bién mach mau ndo. Hau
hét cac bénh 1y toan than nay déu dang duoc diéu tri va theo dbi boi cac bac si

chuyén khoa khéc.
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Khi ching t6i phan tich sau hon vé chi s huyét 4p va BMI thi nhan

thay nhu sau:

Bang 3.4. Cac chi sb toan than

Huyét ap Min Max Trung binh
HA tbi da 100 180 131,59 + 18,92
HA tdi thiéu 60 100 80,34 + 8,66

Chi s6 BMI 22,36 £ 2,56 (16,65-28,04)
Thép 3(7,3)
Binh thuong 23 (56,1)
Cao 15 (36,6)

Chi sb huyét 4p toi da con & muc d6 cao ¢ nhiéu bénh nhan (131,59
+18,92). Chi s6 BMI da sé ¢ mirc do binh thudng & 23 bénh nhan (56,1%) va
chi cao ¢ 15 (36,6%) cac truong hop.

Khao sat méi lién quan giita cac yéu té nguy co toan than véi ti I gidi

ching t6i c6 bang 3.5:

Bang 3.5. Méi lién quan giira gi¢i tinh va cac yéu té nguy co

Gigi tinh Nam Nir
Yéu té nguy co n (%) n (%o)
Hut thude 14 15 (71,4) (0)
Tang huyét &p 15 (71,4) 12 (60,0)
R4i loan m& méu 5 (23,8) 4 (20,0)
bai thao duong 2 (9,5) 2 (10,0)
Khéc 0 1(5,3)
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Cac sd liéu trén cho thay khdng c6 su khac biét vé cac yéu té nguy co
nhu ting huyét &p, réi loan m& mau, dai thao dudng... gitra nhdm bénh nhan
nam va nir. Khac biét duy nhat Ia ty 1¢ hat thude 14, hoan toan & nam giai.

Khi danh gia sy lién quan giira yéu té nguy co va nhom tudi ching toi
nhan thay:

Bang 3.6. Méi lién quan giira yéu té nguy co va nhém tudi

Tudi <60 60-80 >80
Hut thube 14 8 (42,1) 6 (30,0) 1 (50,0)
Tang huyét ap 8 (42,1) 17 (85,0) 2 (100)
R4i loan m& mau 1(5,3) 8 (50,0) 0
Dai thao duong 0 4 (20,0) 0
Khac 0 1(53) 0

Két qua cho thay chi c6 2 yéu té nguy co giira cac nhdm tudi 1a ting
huyét ap va rdi loan md mau. T trén 60 tudi ti 1é xuat hién ting huyét ap, roi

loan m& mau cao hon han nhém dudi 60.
3.1.1.2. Péc diém 1am sang tai mat

Trong nghién ctu nay, tat ca cdc mat tham gia danh gia ching t6i déu
khong phat hién duoc bénh 1y trude d6. Hau hét bénh nhan dén kham déu c6
giam thi lec nhiéu. Thi luc trung binh caa nhém nghién cau 1a 1,04 + 0,57
don vi logMAR, dao dong tir 0 dén 1,9 don vi; twong duong thap nhat 1a DNT
0,5m; cao nhét la 20/25.
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Sy phan b thi luc trude diéu tri theo nhdm thé hién & bang 3.7 sau:

Bang 3.7. Thi lwe trwée diéu tri

Thi lwe trwée diéu tri S6 mat Ty & %
<PNT 3m 1 2,3
DPNT 3m - <20/200 19 44,2
20/200 - 20/60 17 39,5
> 20/60 6 14,0
Tong so 43 100

Gan mot nira s6 ca nghién cau 1a 20 mat (46,5%) c6 thi luc < 20/200,
chiém ti 1& nhiéu nhat va chi c6 6 mat (14%) c6 thi luc >20/60.
Khai thac cac dau hiéu co nang khi bénh nhan dén kham chiing toi thay:

Bang 3.8. CAc triéu chirng co ning trwéc diéu tri

Triéu ching co nang n (%)

Nhin mo 41 (95,4)
Nhin méo hinh 32 (74,4)
Am diém 40 (93,0)
Thay d6i mau sac 21 (48,8)
Nhin hinh thu nho lai 26 (60,5)
Triéu ching khéc 1(2,4)

Triéu chang nhin mo gap & hau hét cac truong hop (41 mit -95,4%).
Ngoai ra hau hét bénh nhan déu c6 cac dau hiéu co ning khac cua hoi chang
hoang diém nhu am diém (93%), nhin méo hinh (74,4%), thay d6i mau sic
(48,8%) va nhin hinh nho lai (60,5%). Mot bénh nhan c6 triéu chirng khéac la

dau hiéu rudi bay.



59

Khi tién hanh soi diy mat dé danh gia ton thuong thuc thé ching toi
phat hién ndt vang cam voi cac dic diém sau day:

Biang 3.9. Pic diém nét vang cam khi soi day mit

N6t vang cam n (%)
Xudt hign
6 23 (53,5)
Khong 20 (46,5)

Sé lwreng (n=23)

Pon doc 22 (95,6)
Cham 1(44)
Vi tri (n=23)

Quanh gai thi 5(21,7)
Ngoai hoang diém 3(13,0)
Canh hoang diém 4 (17,4)
Tai hoang diém 11 (47,8)

Pic diém goi y polyp trén 1am sang 1a dau hiéu nbt vang cam phat hién
& 23 mat (53,5%), 20 mét (46,5%) con lai khdng ghi nhan dau hiéu nay.Trong
cac trudong hop quan sét thay polyp trén 1am sang, dai da sé déu & dang polyp
don doc 22 ca (95,6%), chi c6 1 truong hop (4,4%) duoc ghi nhan la dang
cham. Polyp nim ngay tai viing hoang diém c6 18 mit (chiém 47,8%), vi tri
quanh gai thi chi c6 5 mat (21,7%)
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Xuat huyét dudi vong mac la triéu chiing hau nhu gap & tat ca cac bénh
nhan & nhiéu mirc d6, nhiéu giai doan. Tinh trang nay thé hién & bang 3.10:

Bang 3.10. Tinh trang xuat huyét duéi vong mac trude diéu tri

Xuat huyét dwéi véng mac n (%)

Xudt hién

Co 33 (76,7)

Khong 10 (22,3)

Kich thwoc (dwong kinh gai thy)

(trung binh, min, max): 2,33 2,11 (0,5-10)
Vi tri (n=33)

Xam lan hé trung tam 27 (81,8)
Chua xam 14n hé trung tam 6 (18,2)

Hau hét bénh nhan trong nghién ciu c6 xuat huyét dudi véng mac,
chiém ti 1& 76,7% (33 mat). Pai da sb cac truong hop (27 mat chiém ti l¢
81,8%) déu xuit hién ¢ ving trung tdm gay giam thi lyc. Kich thuéc xuét
huyét trung binh 14 2,33 + 2,11; it nhat 1a 0,5 duong kinh gai thi va cao nhat la
10 duong kinh gai.
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Ngoai ra ching tdi ciing quan sat duoc cac dau hiéu thuc thé khac
duoc mo ta ¢ bang 3.11.

Bang 3.11. C4c dau hiéu thuc thé trén 1am sang

Dau hiéu thuc thé n (%)
Drusen mém 0
Drusen cing 13 (30,2)
Phu hoang diém 9 (20,9)
Bién d6i biéu mé sac té 17 (39,5)
Bong biéu mé sic t6 36 (83,7)
Bong thanh dich vong mac 31(72,1)
Xuat tiét 16 (37,2)
Sac th 1(2,3)
Seo xo hoang diém 12 (27,9)

Chung t6i gap trong nhém bénh nhan nghién cuu c6 9 truong hop phu
hoang diém dang nang chiém 20,9%, bong thanh dich gap ¢ 31 mat (72,1%).
Tuy nhién triéu chung gap nhiéu nhat 1a bong biéu mé sic té chiém ti 1¢ 83,7%
(36 mat). Trén 1am sang cd 13 trudng hop (20,2%) phét hién drusen.

Véi cac triéu chiing trén, chan doan 14m sang so bo duoc dat ra 1a nghi
ngo polyp & 10 truong hop (23,3%), da sb 1a tdn mach hic mac (thodi hoa
hoang diém tudi gia) trong 30 mat (69,8%), c6 3 mat chan doan khac 1a bong

biéu mo sac t6 don thuan (6,9%).
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3.1.2. Chén dodn bénh mgch mau hdc mac dang polyp
3.1.2.1. Chup cat 1ép véng mac (OCT):

Tat ca cac bénh nhan déu duoc chup OCT dé danh gia ton thuong vong
mac va hac mac. Trudc diéu tri, d6 day trung tdm vdng mac cua 43 mét la
310,79 + 100,06 pm (dao dong tir 181 dén 576um). Cac ton thuong duoc
danh gia dugc trén OCT thé hién ¢ bang 3.12 sau:

Bang 3.12. C4c dau hiéu trén chup OCT

Dau hiéu trén chup OCT n (%)
Bong biéu mo sac t6 42 (97,7)
Bong thanh dich vong mac 39 (90,7)
Phu hoang diém 23 (54,5)
Nghi ngo tdn mach 1(2,3)
Xuat huyét 29 (67,4)
Teo vOng mac 0

Polyp nam dudi biéu mé sic t6 do vay cac diu hiéu ton thuong dac
trung xuat hién rat thuong xuyén nhu bong biéu md sac té (chiém 97,7%) va
bong thanh dich véng mac (90,7%). Dau hiéu nghi ngd tan mach dudi véng

mac chi xuat hién ¢ 1 (2,3%) trudong hop.
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Chén doan polyp c6 thé c6 thé dugc dua ra khi c6 cac dau hiéu goi y
cao trén OCT. CAc chan doan co thé la:
Bang 3.13. Chin do4n trén chup OCT

Chan doan trén chup mach OCT n (%)
Polyp 22 (51,2)
Dau hiéu goi ¥

DA4u hiéu hai 16p 11 (25,6)
Bong biéu mé sic t6 cao dang vom 27 (62,8)
Bong biéu mé sic t6 dang ngdn tay 7 (16,3)
Gi&n mach hac mac 10 (23,3)
Tan mach hdc mac 19 (44,2)
Tan mach an 19 (100)
Tan mach hién 0
Tan mach hon hop 0
Khac 2 (4.,6)

Trong nghién ctu nay, dau hiéu goi y polyp hay gap nhat la dau hiéu
bong biéu mé sic té cao dang vom (chiém 62,8%). Bong biéu mé sic té dang
ngén tay (khi polyp con nho) chi gap & 7 mat (16,3%). Céac dau hiéu khac nhu
dau hiéu hai I6p dic trung cho chia nhanh bat thuong hac mac (BVN) chi c6
11 truong hop (25,6%), gidn mach hiac mac & 10 mit (23,3%).

Nhu vay néu chi dya vao OCT ching tdi phat hién dung duoc 22 mat
(51,2%), chan doan nham sang tan mach an 1a 19 truong hop (44,2 %) va c6 2

ca (4,6%) chan doan khac 1a bong biéu mé sic té don thuan.
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3.1.2.2. Chyp mach huynh quang
Tat ca 41 bénh nhan (43 mat) déu duoc tién hanh chup mach ky huynh
quang véi fluorescein va cho két qua nhu sau:

Bang 3.14. C4c dau hiéu trén chup mach huynh quang

Dau hiéu trén chup mach huynh quang n (%)
Drusen ctrng 13 (30,2)
Drusen mém 0
Bién dbi biéu mo sic t6 25 (58,1)
Bong biéu mé sic té 37 (86,1)
Bong thanh dich véng mac 34 (79,1)
Xuat huyét 29 (67,4)
Xuat tiét 16 (37,2)
Phu hoang diém 12 (27,9)
Tan mach hac mac 26 (60,4)
Nghi ngo polyp 17 (39,5)

Cac dau hiéu lién quan dén ting thim dich nhu nhu phu hoang diém va
bong thanh dich véng mac phét hién trén chup mach huynh quang cao hon
trén 1am sang lan luot 1a 12 (27,9%) va 34 trudng hop (chiém 79,1%).

Khi c6 triéu ching nghi ngo, cac chan doan dya trén chup mach huynh

quang véi fluorescein dugc dit ra nhu sau:
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Bang 3.15. Chan doan trén chup mach huynh quang

Chan do4n trén chup mach huynh quang n (%)
Polyp 17 (39,5)
S6 lirong

Pon doc 15 (88,2)

Chum 2 (11,8)
Vi tri
Quanh gai thi 7(41,2)
Ngoai hoang diém 7 (41,2)
Canh hoang diém 2 (11,8)
Tai hoang diém 1(5,8)
Tan mach hdc mac 26 (60,5%)
Tan mach an 26 (100)
Tan mach hién 0
Tan mach hon hop 0
Khac 0

Chan doan polyp chi & dudi dang nghi ngd ¢d 17 mat chiém 39,5%.
Chén doan tan mach an (type 1) - dang tan mach trong thoai hoa hoang diém
tuoi gia 14 26 mat (60,5%). Véi cac truong hop nghi ngo trén chup mach
huynh quang thi da sé (15 ca — chiém 88,2%) ciing chi phat hién tén thuong
dang polyp don doc, dang cham khd phét hién hon gip ¢ 2 mat (11,8%).
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3.1.2.3. Chup ICG

ICG c6 gia tri chan doan xac dinh ton thwong mach dang polyp ¢ hac
mac. Hinh anh polyp quan sat duoc trén ICG la cac ndt tang huynh quang
(hypercyanescent) don doc hay dang chim xuét hién trong vong 6 phut dau
khi chup. Ngoai ra cac hinh anh trén ICG con gilp phat hién cac ton thuong
mach hic mac kém theo hé mach chia nhanh bat thuong (BVN). Cac dic
diém polyp duogc thé hién qua bang 3.16. Tét ca 43 mat déu duoc khang dinh
chan doan polyp voi cac dic diém sau:

Bang 3.16. Chan don hinh thai va vi tri polyp trén ICG

Chan doan trén chup ICG n (%)
Polyp 43
Sé Iwong
Chum 33 (76,7)
Pon doc 10 (23,3)
Vi tri
Quanh gai thi 11 (25,6)
Ngoai hoang diém 10 (23,3)
Canh hoang diém 3(7,0)
Tai hoang diém 17 (39,5)
Khac 2(47)
Gidn hé mach hic mac (BVN)
Cé 33(76,7)
Khéng 10 (23,3)
Ton thuong kém theo
Co 0
Khéng 43 (100)
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Trong nghién ciu nay, phan loai hinh thai polyp ghi nhan cha yéu la
dang chum 23 mit (76,7%), dang don doc chi c6 10 mat (23,3%). Polyp kém
theo chia nhanh mach bat thuong (BVN) c6 23 mit (76,7%), khong kém BVN
la 10 mat (23,3%). Vi tri polyp hay gip 1a viung hoang diém c6 30 mat
(69,7%), xung quanh dia thi 11 ca (25,6%) va c0 2 (4,7%) truong hop & ngoai
cung mach.

Khao sat cac yéu t6 toan than lién quan dén hinh thai polyp cho thay:

Bang 3.17. Lién quan giira cac yéu té toan than va hinh thai polyp

Pic diém polyp Ton thwong trén ICG
Polyp Polyp kem BVN p
Yéu té nguy co n (%) n (%)
Hat thude 14 4 (40,0) 12 (39,4) 0,06
Tang huyét &p 5 (50,0) 24 (72,7) 0,25
HA t6i da 154 + 5,48 164,17+9,29 0,01
HA ti thiéu 96+5,48 96,25+8,75 0,95
R4i loan m& mau 1 (10,0) 8 (24,2) 0,66
Dai thao duong 2 (20,0) 3(9,1) 0,58
BMI
Thép 0 3(9,1) 0,52
Binh thuong 5 (50,0) 20 (60,6)
Cao 5 (50,0) 10 (30,3)
Tong 10 33

Muc do tang huyét ap lién quan c6 y nghia véi hinh thai polyp c6 va
khdng kém chia nhanh mach bat thuong. Su khéc biét vé mtc do cao huyét ap
tam thu giita 2 nhém polyp ¢ ¥ nghia thong ké véi p =0,01. Céc yéu td khac
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nhu hat thudc 14 hay bénh toan than nhu rdi loan m& mau, dai thao duong, chi
s6 BMI cao 1a khé twong dong gitra 2 dudi nhém polyp véi p>0,05.
Phan tich cac biéu hién 1am sang tai mat theo nhém hinh théi polyp &
bang 3.18.
Bang 3.18. Dau hiéu 1am sang va hinh thai polyp

Pic diém polyp Hinh thai trén ICG
Polyp Polyp kém BVN p

Dau hiéu 1am sang n (%) n (%)
Nt vang cam 2 (20,0) 21 (63,6) 0,02
Xuat huyét 7 (87,5) 26 (100) 0,24

< 2 duong kinh gai 5 (71,4) 23 (88,5) 0,28

> 2 duong kinh gai 2 (28,6) 3(11,5)
Phu hoang diém 2 (20,0) 7(21,2) 0,06
Bién dbi biéu mé sic td 4 (40,0) 13 (39,4) 0,06
Bong biéu mé sic té 7 (70,0 29 (87,9) 0,33
Bong thanh dich VM 7 (70,0) 24 (72,7) 0,06
Xuat tiét 3 (30,0) 13 (39,4) 0,72
Sac to 0 1(3,0) 0,06
Seo xo0 hoang diém 4 (40,0) 8 (24,2) 0,43

Hai nhom polyp c6 va khdng kém chia nhanh mach bat thuong c6
nhiéu diém twong déng nhu xuat huyét, phu hoang diém dang nang, bong biéu
mo sic tb, bong thanh dich vdng mac...Dic diém khéc biét duy nhét 1a tan
Xuat quan sat thay cac not vang cam trén 1am sang: nhém polyp c¢é kém BVN
dé quan séat thady ndt vang cam trén soi ddy mat hon nhom polyp don doc

63,6% SO V6i 20% c6 ¥ nghia véi p=0,02.
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Céc didc diém trén chup mach huynh quang ciing rat twong dong gitra 2

hinh thai polyp.

Bang 3.19. Dau hiéu trén chup mach huynh quang va hinh thai polyp

Pic diém polyp Hinh thai trén ICG
’ Polyp Polyp kem BVN p

Dau higéu trén
chup mach huynh quang n (%) n (%)
Bién d6i BMST 4 (40,0) 21 (63,6) 0,28
Bong BMST 8 (80,0) 29 (87,9) 0,61
Bong thanh dich 8 (80,0) 26 (78,8) 0,06
Xuat huyét 6 (60,0) 23 (69,7) 0,70
Xuat tiét 3 (30,0 13 (39,4) 0,72
Phu hoang diém 3 (30,0) 9(27,3) 0,06

Cac dau hiéu trén chup mach cuaa polyp c6 va khong kém chia nhanh
bat thuong la khong khéac biét. Cac triéu chung gian tiép dé chan doan nhu
bong biéu mé sic td, bong thanh dich va xuat tiét c6 ti 1¢ twong ty ¢ hai nhém

Véi p>0,05.
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Tuong tu nhu vay, khi chup ICG, cac ddu hiéu cta nhom polyp va

polyp kém gidn mach thé hién qua bang 3.20

Bang 3.20. D4au hiéu trén OCT va hinh thai polyp

Hinh thai polyp Hinh théi trén ICG
Polyp Polyp kém BVN p

DAu hiéu trén OCT n (%) n (%)

Bong biéu mé sac to 10 (100) 32 (97,0) 0,06
Dau hiéu hai lop 0 (0,0) 11 (33,3) 0,04
Bong BMST cao dang vom 9 (90,0) 18 (54,6) 0,05
Bong BMST dang ngon tay 2 (20,0) 5 (15,2) 0,66
Gian mach hac mac 3 (30,0) 7(21,2) 0,67
Bong thanh dich VM 8 (80,0) 31 (93,9) 0,23
Phu hoang diém 4 (40,0) 19 (57,6) 0,47
Tan mach 0 1(3,0) 0,06
Xuat huyét 7 (70,0 22 (66,7) 0,06

Néu chi khao sét cac dau hiéu khong dic trung trén OCT (bong biéu mo
sac to, bong thanh dich vdng mac, phu hoang diém...) ching t6i khong thay
su khéc biét rd rét trén cac dudi nhom hinh thai. Tuy nhién cac dau hiéu dic
trung cho chan doan polyp trén OCT lai gap nhiéu hon & nhém polyp kém
gidn mach nhu dau hiéu hai 16p (p=0,04), du hiéu bong biéu md sic té cao

dang vom (p=0,06).
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3.2. Két qua diéu tri
3.2.1. Két qud diéu tri bang laser

Chung t6i diéu tri cho 32 mat (30 bénh nhan) c6 vi tri polyp quanh gai
thi, ngoai hoang diém va ngoai cung mach véi sé lan laser trung binh 1a 1,31
+ 0,59 (lan); it nhat 12 1 1an va nhiéu nhat Ia 3 lan.
3.2.1.1. Két qua th; luc

Thi luc trung binh cua nhom diéu tri laser & cac thoi diém theo ddi
nhu sau:

Bang 3.21. Thi luc sau diéu tri laser tai cac thoi diém theo ddi

., Thi lec
Thoi diem P¢ léch | Giéi han | Giéi han
_ logMAR X _ p
theo doi laser . chuan trén dudi
trung binh
Trude diéu tri 1,03 0,59 0 1,9
Tuan 1 1,06 0,61 0,1 2.3 0,48
Tuan 2 0,97 0,63 0 23 <0,01
Théang 1 0,88 0,64 0,1 2.3 <0,01
Théng 2 0,84 0,66 0 2.3 <0,01
Théang 3 0,82 0,66 0,1 2.3 <0,01
Théang 4 0,79 0,66 0 2.3 <0,01
Théang 5 0,78 0,66 0,1 2.3 <0,01
Théng 6 0,78 0,66 0 2.3 <0,01

Diéu tri bang laser thi luc logMAR trung binh c6 cai thién, giam con

0,97 don vi ngay tai tuan tha 2 sau diéu tri (p < 0,01). Két qua nay tiép tuc
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dugc duy tri tir thang thi nhat va & cac thoi diém theo dai sau. Thi luc trung

binh dat dugc muc tot nhat (giam tir 1,03 xubng 0,78 don vi logMAR) &

thang thir 5 va 6, khac biét co ¥ nghia so vai trude diéu tri véi p < 0,01.

Danh gia vé mtrc d6 bién dbi thi luc qua bang 3.22 sau day cho thay:

Bang 3.22. Mirc d6 thay doi thi lwc sau diéu tri laser

Mirc dd Thoi diém theo doi laser
thiluc | +yan | Tuin Théang | Thang | Thang | Thang | Thang | Thang
sau laser 1 2 1 2 3 4 5 6
Tot 5 8 14 15 15 15 17 17
(15,6) | (25,0) | (43,8) | (46,9) | (46,9) | (46,9) | (531) | (53,1)
Trung 20 22 14 15 14 15 13 12
binh (62,5) | (68,8) | (43,7) | (46,9) | (43,8) | (46,9) | (40,6) | (37,5)
Khong cai 7 2 4 2 3 2 2 3
thien 1219 | 63) | (125) | 62) | 93) | 6.2 | (63) | (94)

Thi lyc tang tot & thoi diém cudi gap da sé trong nhém nghién ctu la
17 mét (53,1%), muac trung binh 1a 12 mét (37,5%), thi luc khong cai thién Ia
3 mat (9,4%).
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3.2.1.2. Két qud gidi phau

cung véi két qua vé chirc nang, nhom diéu tri laser ciing cai thién rd rét

vé giai phau thé hién qua su thay d6i vé do day véng mac.

Bang 3.23. P9 diy vdng mac trung tm sau laser tai cac thoi diém theo doi

i D¢ day L .
Thoi diem 3 bo léch | Gigi han | Giai han
_ vong mac ) ) : p
theo doi laser A chuan trén dudi
trung tam

Truée dieutri | 290,09 80,90 181 480
Tuan 1 281,42 68,71 196 460 0,15
Tuan 2 270,10 63,26 185 445 0,01
Thang 1 260,42 59,61 189 405 0,01
Thang 2 253,68 57,27 190 415 0,01
Thang 3 246,32 53,16 188 390 <0,01
Théang 4 240,10 54,14 183 396 <0,01
Thang 5 238,81 49,93 186 397 <0,01
Thang 6 232,81 47,45 172 390 <0,01

Sy giam do day vdng mac xuat hién tai tuan tha 2 sau diéu tri va tiép
tuc giam & cac thang theo ddi tiép theo, giam tét nhat va vé muc binh thuong
la 232,81 um sau 6 thang theo ddi (p <0,01).
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Sy thay d6i do day vdng mac trung tam dugc thé hién qua biéu d6 3.1.

400

350

250 29099 281,42 270,1 I_L é i| I_L
126042 ,5368

200 ,

150

100

D6 day vdng mac trung tam (laser)

50
Y R N
;rélf_,o;ﬁ Tuan 1 Tuégzn2 Thang1 Trjéng 2 Thang3 Thang4 Thang5 Thang6
’ Thoi diém theo doi
Biéu dd 3.1. Thay doi do day vdng mac trung tam sau laser
Xét vé ca chirc nang va giai phau, sau diéu tri laser ching t6i c6 20 mat
diéu tri tot (62,5%), nhdm mtc d6 trung binh 1a 7 mat (21,9%), két qua kém & 5
mat (15,6,%). Nhu vay 1a mic do thanh cong sau diéu tri laser chiém da so 1a
27142 mat (84,4%).

3.2.2. Két qud diéu tri bang tiém ngi nhan bevacizumab

Chdng t6i tién hanh tiém cho 11 mat (11 bénh nhan) xac dinh duoc
polyp tai hoang diém va canh hoang hoang diém véi s6 miii tiém trung binh 1a
4,55 + 1,57 (tir 3 dén 6 miii). Két qua thu dugc nhu sau:
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3.2.2.1. Két qua th; luc
Nhom polyp tai hoang diém va canh hoang diém duoc diéu tri tiém
bevacizumab ¢4 thi lyc thay d6i nhu sau:

Bang 3.24. Thi luc sau tiém bevacizumab tai cac thoi diém theo déi

. Thi luc Gioi
Thoi diem bo léch Giéi han
L logMAR X han _ p
theo doi tiém . chuan i dudi
trung binh trén
Trude diéu tri 1,09 0,53 0,4 1,7
Tuan 1 1,08 0,50 0,4 1,7 0,69
Tuan 2 1,10 0,46 0,4 1,7 0,63
Thang 1 0,95 0,47 0,4 1,7 0,07
Théang 2 0,99 0,65 0,1 2 0,51
Théng 3 0,90 0,58 0,2 1,8 0,18
Théang 4 0,88 0,60 0,1 1,8 0,18
Thang 5 0,84 0,53 0,2 1,7 0,02
Théng 6 0,86 0,52 0,2 1,7 0,07

Sy cai thién thi luc gan nhu khong dang ké sau 6 thang diéu tri. Thi luc
trung binh tang rd rét nhat xuat hién tai thoi diém 1 thang sau tiém mili tht
nhat. Thi luc tang tét nhat & thang tha 5 (0,84 don vi logMAR) khac biét co y
nghia so véi trude diéu tri véi p<0,05. Tuy nhién sau d6 thi luc lai giam
xudng con 0,86 don vi logMAR khong dat mirc cé y nghia thong keé tai thang
thir 6. Nhu vay 1a thi luc trung binh dao dong qua cac thoi diém theo ddi va

khong 6n dinh.
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Mtc d6 tang thi luc cua nhdm bénh nhan tiém thé hién qua bang 3.25:

Bang 3.25. Mirc d6 thay doi thij luc sau tiém bevacizumab

Thay dbi Thoi diém theo ddi tiém
thiluc | Tudn | Tudn | Thang | Thang | Thang | Thang | Thang | Thang
sau tiem | 1 2 1 2 3 4 5 6
Tt 2 1 1 3 2 2 1 1
1821 @1 | @ | #72 [ 182 1182 | 91y | (1)
Trung 9 7 6 3 3 3 3 4
binh | (81,8) | (63.6) | (545) | (27.3) | (27.3) | (27.3) | (27.3) | (36.4)
Khong 0 3 4 5 6 6 7 6
cai thien (27.3) | (36.4) | (455) | (54.5) | (54,5) | (63.6) | (54.5)

Tuong tu nhu sy thay d6i thi lyc trung binh, mtc d6 thay doi thi luc

tét chi gap & 1 mat (9,1%). Pa sb cac truong hop khong cai thién hodc giam
thi luc sau 6 thang theo ddi (6 ca - chiém 54,5%). C6 4 mat (36,4%) thi luc

6n dinh.




77

3.2.2.2. Két qua vé gidi phau

Nhom diéu tri bing tiém bevacizumab khong c6 cai thién d6 day
vBng mac trung tdm cé y nghia o tat ca cac thoi diém theo ddi. Su thay doi
chi s6 nay thé hién qua bang 3.26.

Bang 3.26. Pd diy vong mac trung tam sau tiém ¢ cac thoi diém theo doi

R b§ day
Thoi diem b¢ léch | Gigi han | Gigi han
. vong mac 2 . P
theo doi tiém chuan trén dudi
trung tam

Trudc diéu tri 371,0 128,07 240 576
Tuan 1 345,55 79,43 240 460 0,34
Tuan 2 329,63 76,75 245 438 0,23
Thang 1 313,91 76,56 240 458 0,11
Thang 2 311,36 85,82 235 486 0,01
Thang 3 295,36 68,99 230 452 0,06
Thang 4 282,73 70,30 226 445 0,01
Thang 5 277,27 65,35 216 445 <0,01
Thang 6 279,91 85,53 195 454 0,06

Sau khi tiém, do day vong mac ciaa nhém bénh nhén co6 giam nhung
khong c6 y nghia thong ké. Do day véng mac trung tdm giam co ¥ nghia

nhiéu nhat tai cac thoi diém 2, 4 va 5 thang nhung khong 6n dinh.
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Bién d6i vé do day trung tm vdng mac thé hién qua biéu d6 3.2.

N
o
o

w
o
o

R N A AR

313,91 311,36
29536 282,73 97727 279,91

N
o
o

-
o
o

Bé day véng mac trung tam (

Truéc Tudn1 Tudn2 Théng1 Thang2 Thang 3 Thang 4 Thang5 Thang 6
didu tri Thoi diém theo doi
Biéu d@d 3.2. Thay d6i d§ day véng mac trung tam sau tiém
Tai thoi diém theo dbi cudi (6 thang), do day vong mac trung tdm trung
binh 14 279,91 um, khong dat vé ngudng binh thuong va ciing khong khac biét
c6 y nghia so véi trude diéu tri.
Két qua thi lyc va giai phau sau tiém khong duogc nhu mong doi. Panh
gia két qua chung chi c6 1 mat (9,1%) diéu tri tot, mac trung binh & 3 mat
(27,3%), két qua kém 1a da s6 7 mat (63,4%). Nhu vay, sau tiém, diéu tri

thanh cong chi ¢ 4 mat chiém ti 1¢ 36,4%.
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3.2.3. Két qud diéu tri chung
Panh gia két qua diéu tri caa ca 43 mat (41 bénh nhan) bang hai

phuong phap ching t6i c6 dugc két qua nhu sau:
3.2.3.1.Két qua thi luc

Piéu tri n6i chung lam on dinh va cai thién chac ning thi gic sau 6
thang theo ddi.

Thi lyc logMAR trung binh qua céc thoi diém theo ddi caa nhém bénh
nhan nghién cau thé hién qua bang 3.27 nhu sau:

Bang 3.27. Thi lwe sau diéu tri tai cac thoi diém theo doi

oz Thi luc Gioi o
Thoi diem Po léch Gigi han
logMAR X han _ p
theo doi . chuan dudi
trung binh trén

Trudce diéu tri 1,04 0,57 0 1,9
Tuan 1 1,03 0,58 0,1 2,3 0,31
Tuan 2 0,95 0,60 0 2,3 <0,01
Théang 1 0,87 0,61 0 2,3 <0,01
Thang 2 0,84 0,66 0 2,3 <0,01
Théang 3 0,83 0,65 0 2,3 <0,01
Théang 4 0,81 0,65 0 2,3 <0,01
Théang 5 0,78 0,64 0 2,3 <0,01
Thang 6 0,79 0,64 0 2,3 <0,01

Bat dau tai thoi diém sau 2 tuan thi luc di tang 18n rd rét so véi trude
diéu tri, tiép tuc duy tri va cai thién sau 6 thang theo ddi. Thi luc tai thoi diém
6 thang t6t hon trude diéu tri, giam tir 1,04 xudng con 0,79 don vi logMAR,
c6 ¥ nghia théng ké vai p< 0,01.
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Mirc @6 cai thién thi luc & cac mirc d6 nhu bang 3.28 sau:
Bang 3.28. Mirc d thay ddi thi lwe sau diéu tri

Thoi diém theo doi

Thay déi —— :
thi luc Tuan | Tuan | Thang | Thang | Thang | Thang | Thang | Thang
o 1 2 1 2 3 4 5 6
Tét 5 11 18 20 21 21 24 23
(11,6) | (25,6) | (41,9) | (46,5) | (48,8) | (48,8) | (55.8) | (53,9)
Trung 29 29 20 18 17 18 16 16
binh (67,4) | (67,4) | (46,5) | (41,9) | (39,5 | (41,9) | (37,2) | (37,2
Khéng 9 3 5 5 5 4 3 4
cai thién | (20,9) | (7,0) | (11,6) | (11,6) | (12,6) | (9,3) | (7,0) | (9,3)

Phan tich cho thay sau 6 thang ty I¢ thi luc cai thién tét caa ca nhom

bénh nhan 1a 23 mat (53,5%), chi c6 4 truong hop khéng cai thién chiém
9,3%; 16 ca (37,2%) dat muc trung binh.




3.2.3.2. Két qua gidi phau
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Tuong Gng va&i két qua chung vé chirc ning, cac bénh nhan trong

nghién ctu cling dat dugc két qua tét vé giai phau thé hién qua bang 3.29.

Bang 3.29. P§ diy vong mac trung tim sau diéu tri ¢ cac thoi diém theo doi

Thoi diém po day vong | Bo léch _
theo ddi mac trung tdm | chuén Min Max g
Trude diéu tri 310,79 100,06 181 576

Tuan 1 298,21 76,21 196 460 0,06
Tuan 2 285,69 71,18 185 445 0,01
Théng 1 274,43 67,79 189 458 | <0,01
Thang 2 268,79 69,68 190 486 | <0,01
Thang 3 259,17 60,87 188 452 | <0,01
Théng 4 251,26 60,91 183 445 | <0,01
Théng 5 248,88 56,20 186 445 | <0,01
Thang 6 245,14 62,21 172 454 | <0,01

Ngay tai thoi diém 2 tuan sau can thiép, do day véng mac trung tim da

giam dang ké so véi trudce diéu tri vai p<0,01. Sau d6 chi sb nay tiép tuc giam

vé mic gan nhu binh thudng sau 6 thang theo di. Su khac biét tai thang tha

6 vai thang 1 1a r6 rét vai p <0,01 khi ma do day vong mac trung tam trung

binh giam tir 310,79 xudng con 245,14 pum.
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Su thay ddi d6 day vdng mac trung binh ciing duogc thé hién qua biéu
d6 3.3.

450

400

ALl

250 285,69 274,43 268,79

o

28917 251,26 248,88 245,14
200

150

100

D6 day véng mac trung tam (chung)

50

0
Trwéc  Tudn1  Tudn2 Thang1 Thang2 Thang3 Thang4 Thang5 Thang6
diéu tri .
reutn Thoi diém theo dai

Biéu do 3.3. Thay doi do day vdng mac trung tam sau diéu tri

Diéu tri cho 43 mat (41 bénh nhan) qua theo ddi 6 thang chung t6i dat
duoc két qua la: diéu tri tét & 21 mét (48,8%), muc trung binh 10 mét
(23,3%), két qua kém & 12 mat (27,9%). Nhu vay ty 1& diéu tri thanh cong

chung ctia ca nhom la 72,1%.
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3.2.3.3. CA&c yéu té anh huéng dén két qua diéu tri
MGéi lién quan giira cac yéu tb toan than v6i két qua diéu tri thé hién
qua bang sau:

Bang 3.30. Méi lién quan giira cac yéu té nguy co va két qua diéu tri

Két qua diéu tri Trung

Tot . Kém p
Yéu té nguy co binh
Hut thubce 14 6(35,3) | 6(353) | 5(29,4) 0,24
Tang huyét &p 14 (48,3) | 8(27,6) | 7(24,1) 0,56
R4i loan m& méu 3(33,3) | 3(333) | 3(334) 0,56
Pai thao duong 3(60,0) | 2(40,0) 0 0,34
Khéc 1 (100) - - -

Nhu vay 13, cac yéu to nguy co toan than nhu ting huyét ap, roi loan
m& méau hay dai thao duong va thoi quen hut thudc 14 khong anh hudng
nhiéu dén két qua diéu tri chung thé hién qua sy khac biét khong c6 ¥ nghia

théng ke.
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Xét vé méi lién quan gitta hinh théai polyp va két qua diéu tri dugc md

ta qua bang 3.31.

Bang 3.31. Maéi lién quan giira hinh thai polyp va két qua diéu tri

Keét qua dieu tri . Trung ,
Tot . Kem p
Hinh thai polyp binh
Chum 20 (60,6) | 6(15,2) 8 (24,2)
Pon doc 1(10,0) 5 (50,0) 4 (40,0) 0,01
Tong 21 (48,8) | 10(23,3) | 12(27,9)

Hinh thai polyp c6 anh huong rd rét dén két qua sau 6 thang theo ddi:
hinh thai polyp dang chim c6 két qua diéu tri cudi cing tot hon han nhom
polyp don doc véi p=0,01. Polyp chum c6 két qua diéu tri tot & 20 mat
(60,6%) trong khi dang don doc chi c6 1 mét (10,0%) dat duoc muc tét.
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Khao sat méi lién quan giita vi tri caa polyp véi két qua diéu tri ching
t0i co bang 3.32.

Bang 3.32. Méi lién quan giira vi tri polyp va két qua diéu tri

Két qua diéu tri

, Trung

Tot . Kém p
Vi tri polyp binh
Quanh gai thi + ngoai| 10 (76,9) 3(23,1) 0

cung mach

Hoang diém (Ngoai HP | 11 (36,7) 7 (23,3) 12 (40,0) | 0,01
+ tai HD + canh HD)

Téng 21(48,8) | 10(23,2) | 12(27,9)

Vi tri ving hoang diém cho két qua thi luc kém hon khéac biét cO y
nghia thong ké vai p<0,01. Piéu tri nhém xa hoang diém (quanh gai thi, ngoai
hoang diém va ngoai cung mach) cho két qua tét 1a 76,9%; so voi nhom
con lai chi c6 36,7%. Twong tu nhu vay, polyp ving hoang diém sau diéu
tri khong dat két qua toi 40% so véi nhom kia khoéng gap truong hop nao

két qua kém.
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Xuat huyét trudc vong mac 1 yéu té anh huong téi thi luc va ciing lién
quan dén két qua diéu tri, thé hién & bang 3.33.

Bang 3.33. Méi lién quan giira xuat huyét véng mac va két qua diéu tri

Két qua diéu tri
, Trung
] ] Tot . Kém P
Xuat huyet binh
vng mac trude diéu tri
> 2 duong kinh gai 5(31,3) | 5(31,3) | 6(37,5 | 0,02
<2 duong kinh gai 13(76,5) | 3(17,7) | 1(59)
Tong 18 (54,6) | 8(24,2) | 7(21,1)

Véi cac mit c6 xuét huyét dudi véng mac trude diéu tri, dién tich cang
l6n két qua diéu tri cang khong cao. Xuat huyét dudi 2 duong kinh gai cho két
qua tot 12 76,5%; hon rat nhiéu so vai nhom trén hoic bang 2 duong kinh gai
la 31,3%:; khac biét c6 ¥ nghia théng ké véi p=0,02.
3.2.3.4. Bién chiing ciia diéu tri

Trong nhom diéu tri laser, c6 1 bénh nhan xuat huyét dich kinh va 1
bénh nhan xuat huyét véng mac sau tuan dau tién diéu tri. Nghién ctu
khong ghi nhan bién chung khéc lién quan dén laser nhu rach biéu mo sac
t5, teo vBng mac hay seo xo de doa diém dinh thi trong thoi gian theo dbi.

Nhom diéu tri bang tiém bevacizumab ciing chi ¢6 1 trudng hop Xuat
huyét két mac (0,9%). Ngoai ra chung t6i ciing khdng gip cac bién chang
khac trong khi tiém nhu cham thay tinh thé, gdy kim, trao nguoc thudc... Cac
bién chuing nang sau tiém nhu bong vdng mac, viém ndi nhan, viém mang bo

dao cling khong gap trong nghién ctu.
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Chuwong 4
BAN LUAN

Bénh mach mau hic mac dang polyp (polypoidal choroidal vasculopathy-PCV)
dugc Yannuzzi va cong su mo ta lan dau vao nam 1982 nhu mét bénh ly khac
biét so voi thoai hda hoang diém tudi gia, gom céc ton thuong mach mau dudi
vong mac dang polyp két hop véi bong thanh dich va xuat huyét dudi biéu md sic
t6 [5], [87]. Sau do, ¢ nhiéu nghién ciu trén thé giodi cho thay cac dac diém riéng
biét cua bénh trén cac quan thé va ching toc khac nhau.

Ban dau, PCV duoc cho 1a mot bénh rat hiém, chi xay ra cha yéu ¢
bénh nhan ni, da den thuong ¢ lra tudi trung nién [53], [57], [155]. Trong
nhitng ndm gan day, bénh duoc phét hién ¢ tt ca cac chang toc. Tuy nhién,
PCV hay gip & cac chung toc da mau nhu nguoi chau A, chau My géc Phi so
véi ngudi da trang. Ty 18 polyp duoc chan doan trong sé cac bénh nhan thodi
hoa hoang diém tudi gia thé tdn mach 1a 24,5% dén 54,7% trong quan thé
ngudi bénh Trung Québc va Nhat Ban, twong tu 12 49% ¢ Dai Loan va 24,6%
Han Quéc so vai chi 4% dén 9,8% bénh nhan Chau Au [8], [66], [91], [156].

Nghién ciru nay duoc tién hanh lan dau tién trén dbi tuong 1a bénh nhan
Viét Nam. Két qua diéu tri va theo ddi cho 43 mit (41 bénh nhan) trong 6
thang cung vai tham khao y van da giGp ching toi ¢6 duoc mot s6 nhan
dinh vé dic diém 1am sang va chan doan cta bénh mach mau hac mac dang
polyp ciing nhu mét s6 kinh nghiém trong qua trinh diéu tri. Mac du trong
qué trinh nghién ctiru con mot s6 khia canh chua duoc khao sat day du ciing
nhu chua 1y giai dugc hoan toan nhung chung téi ciing rat ra duoc mot sb

nhan xét nhu sau:
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4.1. Pic diém 1am sang va chan doan bénh mach mau hic mac dang polyp
4.1.1. Dic diém 1am sang
4..1.1.1. Tudi, gidi va cac yéu té nguy co

Tudi 1a yéu té quan trong trong sy xuat hién va tién trién cua bénh.
Tudi cang cao, mach mau cang ting lang dong lipid. V& ly thuyét, hién
twong nay 1am giam sy din nudc cta mat trong mang Bruch gép phan tao
thanh tén thuong. Theo nghién ciu cua Nakashizuka H (2008) thi trén tiéu
ban mé bénh hoc polyp c¢6 xuat hién mang xo mach duéi 16p biéu md sic tb
rat giong trong thoai hoa hoang diém tudi gia [37]. Nghién ctu cua A Okubo
(2002) va cong su cho thay co su thoai hoa theo thoi gian cua phic hop biéu
mo sac tb- mang Bruch- mao mach hic mac va Iop hic mac trong lién quan

dén tudi [30].

Nghién ctu cia ching toi bao gom 41 bénh nhan voi do tudi trung
binh 12 60,49 + 9.21; trong d6 bénh nhan it tudi nhat 1a 40, cao nhat la 81
tudi. Tudi trung binh trong y vin tir 60-72 tudi, va cd thé gap tir 20 dén 80
tu6i. Po tudi xuat hién polyp rd rang gap som hon so véi thodi hoa hoang
diém tudi gia. Ly giai diéu nay la do sinh bénh hoc ciia PCV c6 lién quan
dén tang tinh tham hic mac, co ché twong tu nhu bénh hic véng mac trung
tdm thanh dich, thuong xay ra & nguoi tré hon. Theo Anatharaman va cong
su (2018), tudi trung binh trong quan thé bénh nhan An Do 1a 61,06 (41-80
tu6i) [101]. Két qua nay twong tu nghién ctu caa ching tdi va cac nghién
ctru trude d6 trén doi twong nguoi Chau A [62], [68], [156]. Trai lai, tudi
xuat hién trong nhém bénh nhan da trang mudn hon nhiéu theo nghién cuau

cuia Gregg T.Kokame (2020) 1a 72,9 (tir 44 -95 tudi) [132]. Piéu nay duoc ly
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giai 1a do lién quan dén yéu té giai phau theo chung toc vi c6 sy bat thuong
cau trGc hac mac, 16p Haller bi gidn va 16p mao mach hac mac lai mong di,

hién twong nay khdng xay ra trén ngudi chau Au.

Ca bénh dau tién duoc md ta 1a mot bénh nhan nit, da den [53], [57].
Céac nghién ctu tiép sau cho thdy PCV hay gip trén bénh nhan nam giéi
Chau A, nhung & nguoi da trang lai hay gap trén ddi tuong nix gisi. Trén
bénh nhan An D, ti 16 nam/nix 1a 1,4:1 [101], ti I& ndy ¢ nguoi Trung Qudc
la 2,3:1 [10] va & Nhat Ban 1a 2,2:1 [8]. Trai lai trén bénh nhan Chau Au ti
I¢ nam va nir la 1,3:1 [89]. Nghién curu cua ching toi khong co su khac biét
dang ké vé gidi, ty 18 tuong ty nhau 1:1,05 véi nam 1a 21(51,2%), nit 1a 20
bénh nhan (48,8%), tuong tu v&i nghién ctu cua Gregg T.Kokame (2020) co
ti 1€ 25 nam (49,0%) va 24 ni (51,0%) [132].

Cac yéu tb toan than theo quan sat cua ching t6i khéng co sy khac
biét giira hai giGi (bang 3.5) trir hat thude 14 hoan toan & bénh nhan nam do
thdi quen sinh hoat. HGt thudc duge danh gid trong mot s6 nghién ctu va
dua ra cac két qua khac nhau. Kabedi N (2020) khong gap mot bénh nhan
nao hut thudc 14 trong tat ca cac ca dugc khao sat [60]. Mbi lién quan gitra
th6i quen nay va bénh con tiép tuc duoc tranh cii. Nguoi ta cho rang cac
chat san sinh trong qué trinh hit thudc 1am anh huéng dén luu luong mau va
kich hoat mot s6 qua trinh viém gay ting tinh tham hic mac. Trong quan thé
Nhat Ban, theo nghién ctu Hisayama nam 2018, hat thude 14 12 yéu té nguy
co rat cao d6i v6i bénh [157] nhung lai khong c6 ¥ nghia trén hai nghién cau
tiép theo cung ddi twong [74], [75]. Nghién ctu cia Li va cong su (2014) tai
Bac Kinh khong thay mdi lién quan gitra sy xuét hién bénh va polyp [62].

Trai lai, ti I& hat thubc trén nhém bénh nhan polyp ¢ Singapore lai cao gap 4
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lan [72]. Ty I& hat thude 14 trong nghién ciu caa chdng toi khé cao 1a 36,6%

(15 bénh nhan) va hoan toan ¢ cac bénh nhan nam.

Qua quan sat phan b vé bénh va nhdm tudi (bang 3.6), ching téi thay
sau 60 tudi, ti 1é bénh nhan mic tang huyét &4p va réi loan md mau cao hon
S0 V&i cac nhdm tudi thap hon. Tang huyét 4p 1a yéu td nguy co kinh dién
trong y van khi ddu hiéu nay c6 mat & ca bénh dau tién. Qua khao sat ching
t6i cO 27 (65,9%) bénh nhan bi cao huyét &p. Co gia thuyét cho rang ting
huyét ap 1am tang ap luc Ién thanh mach, nhat 12 ¢ 16p hic mac trong va
thanh mao mach hac mac 1am ching phinh ra tao thanh cac tai dang polyp.
Hiruki N (2008) phat hién thay trong cac tiéu ban mach méu c6 hyaline hoa,
lam mat di cac té bao co tron mot phan 1a do tang ap luc trong 10ng mach,
hau qua cta cao huyét p toan than. Ti Ié cao huyét &p rat thay doi trong céc
nghién ctru, dao dong tur 20-70% [62], [72], [158]. Quan sat trén bénh nhan
Cong —go cho thay huyét ap cao gap téi 71,4% cac truong hop [60]. Kikuchi
va cong su (2007) cong b ti Ié rat cao va ¢ ¥ nghia gitta nhom ngudi bénh
PCV so véi nhom chuang [73]. Tuy nhién, bénh ly mach mau nay lai khdng
c6 ¥ nghia trong mot diéu tra 16n tai Singapore 1a kiém soat cac ca bénh tai
bénh vién va tai cong dong trong nghién ciu vé kiéu hinh va dich t& céc
bénh mat trén bénh nhan Singapore va Chau A [59], [159]. Phan tich dich t&
vé mit cua Bic Kinh ciing nhu hai bao cdo cua Nhat Ban ciing khéng tim
thay méi lién quan giira cao huyét ap va polyp [62], [75], [157]. DU vay diéu
ndy ciing dong goép cho van dé con lién tuc duoc tranh cii gitta vai trd cua

cao huyét &p va sy phat trién caa polyp.

Nghién citu vé md bénh hoc Nakashizuka H (2008) phét hién thiy c6

su hyaline hoa, xam nhap plasma va cic chat “gidng mang co ban” vao
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thanh mach méu hic mac tuong tu nhu véi mach mau cua cac co quan khac
nhu ndo, than va tuy cua cac bénh nhan bi xo vira mach [37]. Sy xam l4n
ndy vao cac co tron caa mach mau hac mac lam thanh mach bi thay thé bang
cac mo “gia collagen” c6 cau tric yéu. Diéu nay dong gop vao gia thiét roi
loan m& méau c6 lién quan dén bénh Iy polyp. Ty 18 rdi loan md méu theo
khao sat cua chung toi chi ¢6 9/41 bénh nhan (22%). Méi lién quan nay ciing
khéng duoc tim thdy theo b&o céo cua Sho K va cong sy nim 2003 [61]

cling nhu cua Li va cong su nam 2014 [62].

Theo céng bé caa chuong trinh dich t& va cac bénh mat Singapore
[159], cé4c ca thé c6 BMI cao dudng nhu mac PCV nhiéu hon, trai nguoc voi
cac nghién ctru cua cac tac gia Nhat Ban [73]. Pai thao duong cling dugc
khao sat dé tim méi lién quan nhung trong bao céo ctia Kabedi N (2020) chi
c6 mot trong 14 bénh nhan nghién ctu [60]. Liéu co ché lam réi loan noi
mac mach mau trong dai thao duong ma hau qua la tao ra cac vi phinh mach
va cac ton thuong mach mau khac c6 lam ting ti 1& bénh khong? Mét gia
thuyét 1a dai thao duong duong nhu ciing ¢6 lién quan do lam ting nong do
chat tang sinh no6i mac mach (VEGF) trong dich kinh, kich thich su phat
trién cua PCV [74], [159]. Tuy nhién, cac théng ké sé liéu khac déu cho thay
khong c6 su két hop gitra bénh Iy toan than nay véi sy xuat hién cua ton
thuong polyp. Chi s6 BMI cao cua ching t6i gap ¢ 15 bénh nhan (36,6%) va
chi c6 4 bénh nhan (9,8%) bi dai thdo dudng va ciing khong thdy mdi lién
quan véi chan doan polyp.

Qua danh gia vé moi truong lam viéc, chung t6i khong thay cd su
khac biét gitra lam viéc ngoai troi va trong nha (48,8% vdéi 51,2%). Nhu vay

c6 thé noi anh sang khong co vai tro trong su xuét hién polyp. Diéu nay trai
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nguoc lai voi thoai hoa hoang diém tudi gia khi tac hai caa anh sang 1am anh
huong dén té bao cam thu va té bao biéu mé sic tb, 1a co ché bénh sinh gia
tang ti 16 bénh [64]. Pay ciing 1a mot dic diém khéc biét gitra hai bénh ly

gan gidng nhau vé hinh anh 1am sang nay.

Nhu vay, trong nghién ciu nay ching tdi nhan thy chi c6 cao huyét
ap 1a yéu t6 nguy co ddi véi su xuat hién cua polyp. Cac bénh 1y khac nhu
réi loan m& méu, dai thao duong hay chi s khéi co thé (BMI) khéng thay
co yéu td lién quan. Tuong tu nhu vay, dac diém vé moi truong lam viéc

cling khong anh hudng dén su xuat hién polyp.
4.1.1.2. Triéu chitng co nang

Pa s6 bénh nhan trong nghién cau dén kham khi c6 dau hiéu nhin mo
& nhiéu mac do (41 mét — 95,4%) thuong 1a do xuat huyét, xuat tiét... tham
chi seo xo & giai doan muon gay anh huong dén thi luc. Ty 1é nay cao hon
rat nhiéu nghién ctu ciaa Kwok (2002) chi 1a 57,6% [10]. Triéu ching dung
tha hai 1a 4m diém véi 40 mat tuong ung 93%. Am diém trung tdm tuong
ing vai viing bi ton thuong c6 nguyén nhan tir cac dam xuét huyét rong xam
lan ving hé trung tAm (giai doan dau) va seo xo tai ving xuat huyét da tiéu
di theo thoi gian (giai doan sau). Diéu nay cho thay bénh nhan thuong dén
khdm & giai doan muon, chinh vi vay, dau hiéu nay che lap di cac triéu
chiing khéac. Dau hiéu méo hinh (74,4%), nhin hinh thu nho lai (60,5%) va
thay d6i mau sac (48,8%) thudc hoi chimg hoang diém ciing khong gip o tat
ca cac bénh nhan. Ngay ca dbi véi cac ton thuong phat hién trén chup ICG
ngay ving trung tam thi hoi ching hoang diém nay ciing khong phat hién
duoc & cac bénh nhan d6. Chi c6 mot bénh nhan ¢ triéu chung khac 1a dau

hiéu rudi bay do xuat huyét dich kinh trudc d6 va da tiéu di méi dén kham.
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Trong nghién ciu chi c6 mot bénh nhan khéng cé bat ky maot triéu
chimg co ning nao do tinh cd phat hién khi mat kia bi bong véng mac c6
rach vao vién dé phau thuat. Tuy nhién khi soi day mat ching tdi phat hién
mét con lai cua bénh nhan cd polyp hoat tinh véi cac triéu chang thuc thé
dién hinh (nét mau dé cam, bong thanh dich va xuat tiét quanh polyp...).
M3t ndy duoc khang dinh lai bang chan doan hinh anh va sau d6 tién hanh
diéu tri.
4.1.1.3. Triéu ching thuc thé

Triéu chang goi Y chan doan trén 1am sang dién hinh cua polyp 1a xuét
hién khéi vang cam quanh gai thi kém theo cac dau hiéu khéac. Khi bénh phat
trién, ton thuong bi gidn rong bang cach ting san mach mau, chuyén ra phia
bd hé théng mach, gap lai tao thanh chum hoic mét phinh mach lén va hau
qua tao nén mach mau dang 6ng phinh ra [53], [110]. Trén lam sang chinh
la khéi do cam twong tng voi polyp dang phinh mach va dang chum. Khi soi
day mét chdng t6i chi phat hién dwoc hinh anh nay & 23 mit (53,5%).
Nguyén nhan la do bénh nhan thuong dén muodn khi di cé xuat huyét dudi
vong mac nén khoi vang cam bi che lap khdng thé quan sat duoc. Hon nira,
ton thuong dic hiéu ndy khong phai dé dang thdy néu nhu cac thanh phan
mach khong du 16n va bé mat véng mac phai du phang dé polyp xuat hién.
Nghién ctu ciia Kwok A (2002) chi phét hién duoc 18,2% dau hiéu nay trén
lam sang [129]. Hon nita, khi soi day mat, chi c6 5 mat ching t6i phat hién
thay polyp & vi tri kinh dién trong y vin 1a quanh gai thi, tat ca cac truong
hop con lai déu & ving hoang diém (18/23 mat). Chinh vi vay néu chi dya

vao céc dau hiéu 1am sang dé chan doan polyp la rat kho khan.
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Cac dau hiéu khac khong dic trung cho bénh lai xuat hién vai tan xuét
cao hon. Trong d6 xuat huyét dudi vdng mac gap téi 76,7% va da sé xam
lan hé trung tdm véi ti 1& 81,8%. Kich thudc xuat huyét trung binh 1a
2,33+2,11 nhung rat thay ddi tir 2 dén 10 duong kinh gai thi. Ching téi thay
ti 16 xuat huyét cao hon han cac nghién ciu khac nhu cua Anantharaman
(2018) 13 27,6% [101] va Kwok (2002) 1a 63,6% [129] Ia do da phin bénh
nhan dén muon. B&o cdo cua Sho (2003) va cong su c6 52% sé ca xuat huyét
dudi vdng mac ving hoang diém [61]. Mot s6 truong hop xuat huyét qua

nhiéu gay v& 1am xuat huyét dich kinh.

Trén thuc té, ching t6i thay dién tich xuat huyét dudi vdng mac cao
hon so véi kich thudc thuc té dugce danh gia. Nguyén nhan 1a bénh nhan dén
mudn khi ma xuét huyét cii dang tiéu, tham chi da tiéu hét nhung thi luc
khong tang. Nhiéu bénh nhan ving ton thuong nay bi thay thé boi seo xo
vong mac (27,9%) 1am anh hudng dén thi lyc. Tham chi c6 mot bénh nhan
d3 hinh thanh sic t6 tai noi xuat huyét cii. Vung giam thi luc do ting sinh xo
& vdng mac tuong (ng Vi chinh ving xuat huyét cii da tiéu di. Ty 18 nay

thap hon rat nhiéu trong nghién ctu cua Sho chi ¢6 7% [61].

Bong biéu md sic td bao gdm ca bong c6 xuit huyét va bong thanh
dich véng mac gap & phan 16n cac truong hop, chiém ti 1é kha cao theo quan
sat caa chung toi (83,7% va 72,1%). Xuat tiét véng mac gip ¢ 37,2% ca;
theo nghién ciu cua Kwok (2002) la 59,1% va cua Anantharaman (2018) la
72% [10], [101]. Tinh trang nay biéu hién su man tinh cia bénh c6 nghia 1a
polyp da xuat hién “tham ling” tir lau, chi dén khi c6 xuat huyét hoac bong

thanh dich 1am anh huong dén thi luc thi bénh nhan mai phét hién duoc. Ba
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dau hiéu bong biéu mé sic td, bong thanh dich vbng mac va xuét tiét véi
nhiéu mtc do, néi 1én tinh trang hoat tinh trén 1am sang cua polyp. Dua vao
d6, cac tac gia phan loai polyp thanh hai thé 1a thé yén ling (c6 xuét hién
polyp nhung khong cé xuat huyét hay bong thanh dich véng mac) va thé
hoat tinh (kém bong thanh dich, xuét tiét, xuat huyét dugi véng mac hoic

du6i biéu mé sic t6) dé dinh huéng diéu tri.

Mic du drusen, biéu hién rat dic trung va hay gap ¢ thoai héa hoang
diém tudi gia, khéng c6 mit trong dinh nghia vé chan doan nhung su Xuat
hién cua dau hiéu nay ciing khong phai & bat thuong trong cac mat c6 bénh
mach méau hac mac dang polyp. Kabedi N (2020) quan sat duoc drusen &
35,7% mat ngay viung hoang diém [60]. Trén nguoi da trang, cac tac gia lai
khong tim thay dau hiéu nay & bénh nhan nguoi Anh nhung lai thy 14,7%
va 33,3% & nguoi Phap va Bi [158]. Cac nghién ctiu vé quan thé bénh trén
nguoi Chau A phét hién thay 23% bénh nhan Nhat Ban, 12% & Han Qudc va
8,1% nguoi An Do c6 biéu hién nay [75], [101], [156]. Nghién cau cua
chdng t6i gap ¢ 30,2% céc truong hop. Chinh vi thé mot s6 ca ban dau c6

chan doan 1a thoai hoa hoang diém tudi gia thé tan mach.

Chén doan trén 1am sang phat hién polyp trong nghién ctu cua ching
t6i chi ding trong 10 trudng hop (23,3%). Pa sd cac truong hop con lai
duoc nghi dén 14 tdn mach hac mac (thoai hoa hoang diém tudi gia) trong 30
mét (69,8%), cd 3 mat chan doan khac 1a bong biéu md sic té don thuan
(6,9%). Nhu vay, néu chi dwa vao cac dau hiéu thuc thé dé chan doan polyp
s& rat han ché va kho khan, c6 thé dan dén nham 1an. Do d6, viéc st dung

cac phuong tién hinh anh dé hd trg chan doan 1a dic biét can thiét.
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4.1.2. Chdn dodn bénh mach mau hdc mac dang polyp

Ngay nay clng vai su phat trién cua khoa hoc ki thuat, co rat nhiéu
cac phuong phap chian doan hinh anh hién dai duoc sir dung trén 1am sang.
Trong nghién cau nay, chdng toi khao sat cac tén thwong PCV bang chup
cat 16p vdng mac (OCT), chup mach huynh quang véi fluorescein va dac
biét 1a chup mach véi xanh indocyanine (ICG) — phuong phap chan doan
hinh anh méi c6 gié tri tuyét ddi trong chan doan bénh mach mau hic mac
dang polyp.
4.1.2.1. Chup cdt 16p vdng mac (OCT)

Chup cat 16p vBng mac cung cap cac hinh anh cat doc véng mac c6 do
phan giai cao. Pay 1a phuong phap khong xam 14n hitu ich dé phét hién su
thay d6i caa véng mac va hiac mac. Cac biéu hién trén OCT rat twong thich

véi sy bién doi sinh bénh hoc thay duoc ¢ ton thuong polyp [30].

Chi s6 do dugc trén OCT ¢6 ¥ nghia tién luwong va theo déi diéu tri 1a
d6 day véng mac trung tdm. DAy 1a thong tin quan trong va khach quan doi
véi hau hét cac nghién cau. Ching toi quan sét thay do day trung binh cua
43 mat trude diéu tri 1a 310,79+100,06 cao nhat Ién toi 576um. Chi sé nay
cao hon so véi Coscas G (2015) chi la 278,3+99,9 um va cua Kawamura
(2015) 12 288 + 98um [6], [99].

Ngoai ra, cd nhiéu dau hiéu trén OCT cua PCV duoc khao sat. Bién
hinh nhat 1 dau hiéu bong biéu md sac t6 cao dang vom cling véi tang phan
Xa cao & 16p biéu mo sic té, co ting phan xa trung binh & phia dudi ving
bong duoc lijima va cong sy mo ta vao nam 1999 [93]. Triéu ching nay gap

& 62,8% trong tong s 97,7% bong biéu md sic t6 chung (gom ca bong xuat
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huyét va bong thanh dich) trong nghién ctu cua chdng t6i. Ho-seok Sa
(2005) phat hién dugc hinh anh nay ¢ 75% cac ca bénh [160]. Gabrielle
Coscas va cong su (2015) cong bd ty & kha cao 14 82,4% [6]. Nguoi ta ciing
cho rang OCT c6 thé phan biét duoc nét vang cam cua PCV véi bong biéu
md sac té thanh dich don thuan [2]. Otsuji va cong su (2002) thay bong biéu
mo sac t6 dang vom va ndt ton thuong nam ngay dudi & 14 bénh nhan PCV
[161]. Nghién ciru cua Ho-soek Sa tinh toan dugc bong biéu mé sic té dang
vom don ddc c6 do nhay va do dic hiéu rat cao 1a 84% va 94% [160]. Dau

hiéu nay rat quan trong, c6 gié trj trong chan doan PCV.

Lép cat dang chém nam giira hai 16p biéu mé sac té thé hién hinh anh
polyp dang ngoén tay. Binh nhon cua ving bong 1a mot dac diém dic trung
cho vi tri caa polyp nim duéi mang Bruch. Theo lijima va cong su (1999),
cac ton thuong co dich trong nhu hinh anh ddc chi khi thanh xung quanh day
va dai [93]. Thém vao d6, bong thanh dich biéu mé sic té ¢6 hinh anh dang
vOom mém mai trong khi 16p biéu mé sic té c6 polyp ¢ dudi ndng mang
Bruch dung dang Ién. Nghién ciu cua chang t6i chi gap c6 16,3% hinh
ngon tay so véi Kabedi N (2020) la 92,9% [60]. Nguyén nhan la do hinh
anh nay xuat hién khi polyp kich thugc con nhé va con nam sau dudi biéu
mo sic td trong khi bénh nhan cua chung toi da phan dén muon, polyp v&

che lap ton thuong

Dau hiéu hai 16p gdm c6 hai 16p ting phan xa, 16p trong 1 16p biéu
mo sic t6, lop ngoai turong g véi gisi han trong cua phirc hop mang Bruch
—mao mach hiac mac. Bang chimg nay dai dién cho ving chia nhanh bat

thuong (BVN) c6 hoic khong thoat dich. Néu kém bong té bao cam thy
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vOng mac c6 nghia bénh dang hoat tinh. Ti Ié gap trong nghién ctru cua
chdng t6i 1a 25,6%, thap hon ctia Kabedi N (2020) Ia 35,7% va 59% cua
Sato T (2007) ciing vi ly do nhu trén [60], [162]. Nghién ctru cua Coscas
(2014) la 54,9% gap trong PCV va khéng gap mot truong hop nao trong
thoai hoa hoang diém tudi gia [49].

Giovannini va cong su (1999) dung OCT danh gia & 4 mat c6 PCV va
déu thay tat ca cac mit nay co cac dau hiéu ting phan xa dién hinh & 16p hic
mac [100]. Chung t6i gap 10 mat (23,3%) c6 hinh anh day lén cua hac mac
ma khdng phét hién bénh mit trudc d6. Piéu nay ciing phi hop véi gia
thuyét vé co ché bénh sinh duoc nhiéu tac gia dé cap dén trong nhiing nim

gan day vé vai trd cia cac bénh ly hac mac.

Céac dau hiéu goi y polyp it xuat hién don déc ma thuong c6 2 tham
chi ca 4 dau hiéu trén. Nhitng dic diém nay canh bao cac nha 1am sang kha
ning xuét hién cia PCV cho du ti I& bénh thap va chup ICG khong phai &
thuong quy. Déi chiéu véi ICG, Salvo D (2014) va cong su tinh toan dugc
OCT c¢6 d6 nhay 1a 94% va d6 dac hiéu 1a 92% khi c6 3 trong 4 dau hiéu trén
[103]. Liu va cong su (2016) thay bong biéu md sac té, polyp dang ngén tay
va dau hiéu hai 16p gap pho bién trong PCV hon 1a trong thoai hoa hoang
diém tudi gia [107]. Theo tac gia, khi co hai trong ba dau hiéu do thi d6 nhay

va do dic hiéu lan luot 12 87,5% va 86%.

Hon nita, OCT rat c6 gid tri trong danh gia su thay doi cua bong thanh
dich va bong biéu mé sac té trudc va sau diéu tri. Su ton tai cua dich dudi va
trong vong mac la dau hiéu caa polyp hoat tinh, lién quan téi cac ving do

dich trén chup mach huynh quang. Nghién ctu cia Gregg T (2015) thay
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66,7% cac truong hop c6 bong thanh dich [163]. Su c6 mat caa bong thanh
dich vdng mac rat hay gap trong PCV va mutc d6 dich dudi vBng mac ciing
cao hon nhiéu so véi thoai hoa hoang diém tudi gia. Kabedi N (2020) gap ti
1& 14 71,4% trong sb cac bénh nhan. Ching toi gap 90,7%; cao hon so VGi
cac tac gia trén véi nhiéu muc do khac nhau.

Chuing t6i quan sat thay chiém ti I& kha cao khi chup OCT Ia hinh anh
xuat huyét véi 67,4% do polyp trén 1am sang da v, cao hon nhiéu con sb
cia Gregg T 13 37% trén nhém nguodi Chau Au. Mot nghién ctu ciia Sho
K trén bénh nhan Nhat Ban chi c6 30% biéu hién diu hiéu nay [61]. Dau
hiéu nay 1a giai doan muon cua poly, khdng co gia tri chan doan. Nhu vay
la rat nhiéu bénh nhan trong nghién ctu dén vién khi bién ching nang né

da xay ra.

OCT la xét nghiém dé thuc hién thuong quy trén Iam sang, an toan va
c6 gid tri goi y cao. Dbi v6i 43 mat da duoc khang dinh trén ICG, néu chi
dya vao mot minh ¢ng dung nay thi chdng tdi chan doan duogc 51,1% polyp,
cac truong hop chan doan nham sang tan mach an 1a 44,2%. Pay 1a mot
phuong tién khdng xam lan cé gia tri sang loc PCV trudc khi tién hanh cac
phuong phap chan doan hinh anh khac sau day.
4.1.2.2. Chyup mach huynh quang

Chup mach huynh quang ciing 1a phuong phép twong doi pho bién dé
phat hién céc bénh 1y day mit, dic biét 1a véng mac va mot phan hic mac.
Tat ca cac bénh nhan trong nghién ctu déu duoc chup mach huynh quang dé

khao sat cac triéu ching danh gia polyp.
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Triéu chiing trén chup mach huynh quang cua polyp rat khé phan biét
véi tan mach hic mac, dic biét 1a thé an [53], [114]. Cac cham ting huynh
quang toéa lan duoc thay & cac ving tén thuong cua polyp. Hiém khi thay
duoc polyp rd rang trén phim chup nay. Trong nghién cau, ching tdi chan
doan dugc polyp chi ¢d 39,5%; nham Ian véi tdn mach an chiém ti 1& kha
cao 60,5%. Nguyén nhén la do chup mach huynh quang véi fluorescein co
budc sdng ngan khong thé xuyén qua biéu md sic té mot cach hiéu qua va vi
thé khong thé danh gia duoc cac bat thuong hac mac. Tuy vay, fluorescein
lai ¢ &i luc véi plasma nén thoat ra ngodi mao mach hic mac d& dang.
Chinh vi thé polyp va chia nhanh mach bat thuong & dudi bi che lap. Uu
diém cua chup mach huynh quang 1a danh gia dwgc mac do do dich caa ton
thuong polyp ciing nhu cia mang mach bat thuong. Theo Gomi va cong su
(2007), gi6éi han cua bong biéu md sac to ciing nhu bong thanh dich lai rd

nét hon so véi chup ICG [89].

Chinh vi vay, da sb cac nghién ctru déu cho rang phuong phéap nay it
c6 gia tri trong chan doan polyp, khong giéng nhu trong tin mach hac mac.
Tuy nhién, cac tac gia déu théng nhat rang chup mach huynh quang nén tién
hanh & tt ca cac bénh nhan PCV & lan kham dau tién dé xac dinh mac do
tham dich tir hé mach hic mac bat thuong, mot yéu té c6 gié tri quan trong

trong tién luong két qua diéu tri bénh [6].

Va dé chan doan, tit ca cac bénh nhan déu duoc khing dinh bang

chup xanh indocyanine.
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4.1.2.3. Chyp xanh indocyanine

Chup xanh indocyanine lan dau tién dugc tng dung trén 1am sang vao
nim 1969, day 1a budc ngoat quan trong dé chan doan cac bénh Iy mach

mau hic mac.

PCV 14 bat thuong vé mach mau nguyén phét, xuat phat tir tuan hoan
hac mac nén hinh anh va dic diém biéu hién rd nét trén chup ICG. Diéu nay
c6 duoc 1a do 16p biéu mé sic té va mach mau hac mac chi hap thu 21-37%
anh sang can hong ngoai. Hon nira, thubc c6 kich thudc phan tir 1én gan vao
98% protein huyét tuong nén gitt lai trong 10ng mach, dem lai hinh anh giai
phau hic mac rd rang va chi tiét. Chinh vi vay, chup ICG la tiéu chuan vang

dé phat hién va danh gia polyp.

Trong nghién ctu nay chung tdi lua chon tiéu chuan chan doan
EVEREST, Ia tiéu chuan duoc sir dung trong hau hét cac nghién ctu [92].
Ngay trong thi sém cua ICG, tir nhitng phat dau tién, hé mach hac mac bat
thuong hién ra. Tiép dén cac cham tiang huynh quang, don doc hoic dang
chum, xuat hién rd nét ngay khi mang mach caa hé polyp hién ra. Polyp do
cham va it ra xung quanh nén ban dau xung quanh polyp giam huynh quang,
sau tang dan lén. bay 1a thoi diém xac dinh dugc su ton tai cling nhu vi tri
va dac diém polyp. Tat ca 43 mit trong nghién ciru déu thoa man tiéu chuan
chan doan véi polyp dang don doc 1a 33 truong hop (76,7%) va dang chim
10 ca (23,3%), cao hon nghién ctru cua Sho va cong su chi gap cé 10 trong
s6 110 mat (9%) polyp & dang chum [61]. Chum cac vi phinh mach ting
huynh quang cho thay su bién dang nho caa mach méau. Néu polyp 1a két qua
cta sy tao thanh tir mach mau I6n s& bao gom céc phan phinh caa dang ong

|6n hon.
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Theo quan sat, polyp ving hoang diém ¢ nghién ctu nay chiém da sé
la 30 mat (69,8%), quanh gai thi chi c6 11 mat (25,6%). Ngoai ra c6 2
trudng hop nam ngoai cung mach chiém ti 16 4,7%. Nhiing cong bd dau tién
vé PCV cua Yanuzzi (1997) va cong su thay polyp ¢ gan gai thi chiém toi
75% so voi ving hoang diém 12 25% [87]. Chinh vi thé day 1a vi tri kinh
dién thuong hay duoc nhic tdi trong y van. Cac nghién ctu tiép sau cua
Lafaut (2000) trén nhém bénh nhan da trang thi ti 1é nay gan twrong dwong 13
49 va 36% [65]; ciing trén doi tuong da trang thi theo Scasellati S (2001) 1a
53 va 37% [164]. Tuy nhién, mot loat cac cong bd sau d6 trén nguoi Chau A
lai cho két qua nguoc lai, da sé polyp nam tai ving hoang diém. D6 1a
nghién cau cia Uyama (2002) tai Nhat Ban vi tri hoang diém la 92% va ¢
gan gai thi 7% [165], & ngudi Trung Qudc theo Kwok (2002) ti I¢ 1a 64% va
32% [10]. C6 & la do yéu t6 nhan ching hoc c6 thé néi rang, vi tri polyp &

nguoi Chau A lai hay gap tai ving hoang diém [129].

Mot trong céc dau hiéu dé chan doan polyp 13 mang ludi chia nhanh
mach bat thuong (BVN) tai viing c6 polyp. BVN dugc xac dinh 1a hé mach
hac mach gidn to ngam thudc, xuat hién ngay tir phut dau tién khi chyp 1ICG
c6 hoic khéng ndi véi polyp. Hé mach ndy gdm nhiéu mach méu va phu
thuoc vao vi tri ton thuong. Néu polyp ¢ xung quanh gai thi, mang ludi
mach thuong téa ra dang tia, cong I&n va c6 thé ndi théng véi bo caa ton
thuong [99]. Néu & ving hoang diém thi hé mach thudng xuét phat tir trung
tam va phan bé theo hinh oval. Polyp thudng bat ngudn tir mach bi gidn to
nhat. Chlng t6i quan sat dugc c6 33 mat (76,7%) polyp kém theo c6 BVN
va khong kém BVN la 10 mét (23,3%). Nghién ctu cua Coscas G (2015)



103

thay polyp c6 BVN 13 91,2%, c6 ¥ nghia khac biét véi thoai hoa hoang diém
khi ma nhém so sanh khong hé cé dau hiéu nay [6]. Zou quan sat duoc
61,8% c6 BVN va 38,2% khong kém theo BVN, ty I¢ nay tuong duwong voi
két qua caa ching tdi [166].

Qua khao sét cac yéu t6 nguy co toan than hay gip nhu ting huyét ap,
réi loan m& mau, dai thao duong ... ching t6i khdng thay c6 méi lién quan
véi su xuat hién caa polyp c6 hay khéng kém theo hé mach bat thuong nay
(bang 3.17) chi c6 huyét &p téi da (huyét ap tdm thu) c6 ¥ nghia vai p< 0,05.
Ly giai diéu nay c6 thé do nhitng truong hop huyét 4p cao gay gidn mach
(co ché twong ty vai phinh mach 16n véng mac) nén 1a yéu té nguy co cho

viéc hinh thanh BVN.

Tuy nhién, d6i véi viéc chan doan trén lam sang, cac truong hop
polyp khéng c6 BVN viéc phat hién nbt vang cam trén 1am sang lai dé dang
hon (bang 3.18) mot cach co ¥ nghia thong ké véi p=0,02. Ly giai diéu nay
c6 thé do sy ngadm dich & thi cudi trén chup ICG khong chi ¢ tai polyp ma

con & hé mach nay nén l1am che 1ap mot sé triéu chang thuc thé.

Viéc phéat hién céc triéu chang trén chyp mach huynh quang ciing
khéng khéc biét gitra hai nhom polyp cé va khéng kem véi BVN (bang
3.19). Tuy nhién d6i v&i chup OCT (bang 3.20) thi két qua that su khac biét,
cac dau hiéu trong truong hop polyp khdng kém BVN, bong biéu mé sic t6
cao dang vom chiém t&i 90%. Dau hiéu 16p kép chiém da sé trong nhém c6
BVN. Pay chinh 1a dau hiéu gian tiép cua BVN dugc phét hién biang OCT,

théng ké c6 y nghia voi p<0,05.
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Su ¢6 mat cia BVN duoc cho 1a c6 lién quan dén tién luong diéu tri
cling nhu kha ning tai phat caa PCV. Viéc khao sat nay ciing duoc dé cap

dén trong phan két qua nghién ctu.
4.2. Két qua diéu tri

Trong nghién ctu nay ching toi st dung phuong phéap diéu tri hién co
tai bénh vién va duoc s dung & nhiéu co s& nhan khoa khac. Sau khi chup
ICG cho 41 bénh nhan (43 mat) ching tdi tién hanh danh gia vi tri ton
thuong polyp trén phim chup dé dua ra phac d6 diéu tri. Bbi voi nhitng mat
c6 ton thuong cach hé trung tdm 1000 pm va mot sé truong hop & vi tri 500 -
1000pm nhung polyp nhé s& dugc diéu tri laser, twong (ng véi polyp ngoai
hoang diém, quanh gai thi va ngoai cung mach. Nhitng mat con lai ¢ ton
thuong sat va tai hoang diém (cach hé trung tdm dudi 1000 pm) duoc chi
dinh tiém noi nhén bevacizumab 1,25mg/0,05ml. Nhu vay, ching t6i c6 duoc

32 mit (30 bénh nhan) duoc laser va 11 mét (11 bénh nhan) tiém noi nhan.

Qua danh gia vé chirc nang va giai phau cua hai nhém bénh nhan nay

chung t6i c6 dugc két qua nhu sau:
4.2.1. Két qud diéu tri bang laser

C6 32 mat (30 bénh nhan) trong nghién ciu duogc diéu tri bang laser
véi may GYC -1000 (532 -YAG double frequency). Phuong phap laser truc
tiép vao polyp, duong kinh vét dét tir 100-300um, thoi gian phat xung 0,2-
0,5 gidy véi mie nang Iuong trung binh 100-400mW tuy bénh nhéan sao cho
vét dot c6 mau trang xam. Ching t6i danh gid dwoc hiéu qua phuong phap

nay nhu sau:
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4.2.1.1. Panh gid vé thj luc

Qua theo ddi 32 mit diéu tri laser, bude dau ching tdi nhan thay cé
nhiéu két qua kha quan. Thi luc trung binh logMAR én dinh ngay tir tuan
tha 2 sau diéu tri va duy tri tét trong céc thoi diém theo ddi tiép theo. Tai
thoi diém theo ddi cudi (thang thir 6) thi luc dat 0,78 don vi logMAR, cao
hon c6 y nghia théng ké véi thi luc trude diéu tri véi p<0,05. Theo cac mirc
d6, thi luc cai thién tét c6 17 (53,1%) mit, trung binh 12 (37,5%), thi luc
khong cai thién hoic kém di 3 mat (9,4%). Két qua nay cho thay laser dem

lai hiéu qua diéu tri teong ddi tot.

Cac nghién cau khac trén thé giéi vé diéu tri laser cling cho két qua
twong d6i tét. Kwok A va cong sy (2002) tién hanh theo ddi hai nhém PCV,
mot nhom laser va nhom kia khong dwoc diéu tri [129]. Két qua cho thay,
nhom co diéu tri thi luc ting va 6n dinh 56%, nhém con lai 1a 31%. Nghién
ctru ctia Yuzawa (2002) trong s6 37 mat diéu tri, co 7 truong hop (19%) thi
lyc ting, 10 (27%) thi luc 6n dinh va 20 (54%) thi luc giam [167]. B4o cao
cia Lee M (2009) cho thay c6 10 mat (36%) tang thi luc, 11 (39%) thi luc
on dinh va 7 (25%) thi luc giam [128].

Laser 1a phuong phap diéu tri kinh dién va phd bién duoc st dung
trong nhiéu bénh ly day mat. Co ché tac dung cia laser co dugc 1a nho 16p
sac t6 cua vBng mac va hac mac (chi yéu 1a melanin caa 16p biéu md sac td)
hap thu niang lugng anh sang va chuyén thanh ning lwong nhiét. Nang luong
nhiét nay s& pha hiy, gay tic mach va tao seo xo0. Do d6 polyp mét hoat tinh,

thoai trién, ngung do dich va lam giam céc triéu ching khac.
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Trong nghién ciru cua ching toi, sé 1an laser trung binh 1a 1,38+0,66.
C6 3 mat tién hanh 1am 3 1an, 6 trudng hop laser 2 1an con lai 12 chi mot 1an
duy nhit. Cac trudng hop phai tién hanh 1am laser trén 2 lan da sé 1a do khi
danh gia lai sau 1 thang ching toi thiy seo laser khéng rd hoic dién tich seo
nho hon kich thudc polyp, vi vay can phai diéu tri b sung. Thong thuong
t6i da sau 3 1an laser, seo twong d6i 6n dinh Mot sé khac 1a tai thoi diém
theo doi, trén chup OCT van con bong thanh dich (polyp con hoat tinh), cac

trudng hop nay ciing duoc laser bd sung.

Céac truong hop giam thi luc thuong 12 do seo cua ving xuéat huyét
trudc d6, khi mau tiéu con dé lai seo xo dudi vng mac. Chung toi khong
ghi nhan bat ct trudng hop ndo trong vong 6 thang thi lec giam do tang sinh
xo lién quan dén seo laser, mot bién ching ciing dugc néu trong y van va

gap trong mot sb nghién ciu khac.

Nhu vay 12 laser c6 tac dung d6i véi viéc gitr on dinh va ting thi luc
trong nghién ctru cta chdng téi cling nhu cac tac gia khac. Tuy nhién, thi luc
chi 12 mot phan trong két qua diéu tri. Bé danh gia mot cach toan dién hon
thi can xem xét ca vé chirc nang giai phau sau can thiép laser ciia bénh nhan.
4.2.1.2. Panh gid vé giai phdu

Khi polyp bi mat hoat tinh, thoai trién, né s& nging thoat mach lam
mat dan xuat tiét va bong thanh dich. Trén 1am sang ngudi bénh s& giam céc
dau hiéu co ning nhu nhin mo, méo hinh...Thuc té nho cac phuong phap
chan doan hinh anh, cé4c triéu chang duoc danh gia khach quan hon.

Chuling toi ghi nhan sau diéu tri d6 day véng mac trung tam cai thién

rd rét. Chi s6 ndy 6n dinh tir tuan tht 2 va tiép tuc giam trong cac thang theo
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doi lién tiép va dat & mirc binh thuong tai thang tha 6 (232,81 pm), cb y
nghia théng ké vaéi p<0,05. Két qua nay hoan toan twong dong khi muc cai

thién thi luc dat cao nhat va 6n dinh ¢ thang tht 6.

O tat ca cac thoi diém theo ddi chung t6i déu chup OCT dé danh gia
chtric ning giai phau, dac biét 1a cac dau hiéu nhu bong biéu md sic té va
bong thanh dich. Néu polyp chua dugc diéu tri triét dé, dich dudi véng mac
s& con ton tai hoic tham chi ting 1én dan dén bong biéu md sic té man tinh
va bong té bao quang thu 1au ngay 1am thi luc kho hoi phuc. Vé 1au dai, thi
lwc s& giam vinh vién do biéu mé sic té va 16p véng mac ngoai bi thoai hoa
va teo di. Tai thoi diém thang tha 6, chi con 10 (30,3%) mat con bong biéu
mo sac td, c6 3 (9,1%) mat con bong thanh dich nhung déu giam dan vé kich
thude, nghia 1a c6 dap (ng vai diéu tri.

Néu con bong biéu mo sic td cao c6 nghia 1a van c6 sy ton tai cua
polyp; néu con bong thanh dich vdng mac thi kha ning polyp van con hoat
tinh. Chinh vi vay viéc danh gia két qua can xem xét ca vé thi luc va giai
phau. Trén thyc té, theo danh gia cia ching t6i, hau hét cac truong hop
nhém khéng cai thién (<0,3 don vi logMAR) 14 thi luc thay d6i khéng dang
ké. C6 bénh nhan diéu tri két qua chung tot (danh gia ca vé giai phau va I1am
sang) nhung thi luc khéng thay doi nhiéu do thi lyc trudc diéu tri cao
(20/25) va duoc bao ton sau diéu tri. Mot sb truong hop khac, két qua giai
phau tét nhung chtrc nang khong duoc cai thién do seo vung trung tam 1am
anh huong thi luc.

Theo dbi 32 mat nay ching ti thdy két qua diéu tri cua phuong
phap laser 1a dang khich 18. C6 20 mat (62,5%) diéu tri hiéu qua tét (thi

luc taing hoic on dinh, hét bong thanh dich va hét bong biéu mé sic tb), co
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7 mét (21,9%) két qua trung binh (thi luc 6n dinh, hét bong thanh dich, con
bong biéu md sac td), 5 mit (15,6%) c6 két qua kém (thi luc giam, con bong

biéu md sac td va/hoac bong thanh dich véng mac).

N6i chung, laser 1a mot phwong phap diéu tri polyp tuwong dbi tét, cho
két qua cai thién vé ca thi luyc va chire nang. Hon nita day 1a 1a phuong phap
ré tién va pho bién, thoi gian diéu tri nhanh. Tuy nhién, vdi cc ton thuong
s&t ving trung tdm thi phwong phéap nay lai khong thé ap dung duoc. Cac
trudng hop nay phai diéu tri bang tiém noi nhan anti- VEGF, thubc phé bién

nhat hién nay la bevacizumab (Avastin).
4.2.2. Két qud diéu tri bang tiém néi nhan bevacizumab

Trong nghién ctu c6 11 mat (11 bénh nhan) do vi tri nam tai hoang
diém va sat hoang diém nén chdng tdi tién hanh diéu tri bang thudc tiém noi
nhan bevacizumab véi nong d6 1,25/0,05ml. Tat ca c4c mat nay déu duoc
tiém tdi thiéu 3 mili lién tiép sau d6 danh gia lai ¢ thoi diém theo di tiép,
néu polyp con hoat tinh (con bong thanh dich va /hoic bong biéu md séc td,
thi luc khong ting) s& duoc tiém bo sung cho dén khi co dap ang 1am sang.

Céc chi tiéu danh gia nhu sau:
4.2.2.1. Panh gid vé thj luc

Qua khao séat trén 11 mat (11 bénh nhan) dugc tiém nodi nhan
bevacizumab chlng t6i thay thi luc c6 cai thién so véi trude diéu tri nhung
khong dang ké, ding ¢ mic 0,86 don vi logMAR. Thi luc ting nhiéu hon ¢
thang thir nhat, on dinh nhat & thang tha nam va lai giam di o thang thi 6.
C6 nghia 1a su bién d6i thi lyc khdng on dinh. Sy thay d6i chi sé nay trudc

va sau diéu tri khong c6 ¥ nghia thong ké véi p<0,05. Nghién ctu cua
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Tsujikawa (2010), thi huc tang 1én tir 0,54 va dat 0,45 don vi logMAR [24].
Thoi diém theo ddi cudi caa Cho JH (2012) va cong su, thi luc cling thay doi
tir 0,87 dén 0,76 [138]

Bevacizumab (Avastin) 14 khang thé don dong thudéc nhém anti-
VEGF ciing 1a thudc phd bién va ré tién nhét, duoc str dung rong rai trén 1am
sang. Thudc dugc danh gia rat co hiéu qua trong diéu tri thoai hda hoang
diém tudi gia. Ly do thudc duoc dua vao diéu tri PCV 1a do nguoi ta tim
duoc mot sé bang ching VEGF c¢6 trong thuy dich va ¢ té bao noi mo ciing

nhu tai t& bao biéu mé sic té cua mat bi polyp [37], [111], [131].

Trong nghién ciu nay, ching ti chi thay c6 1 mat (9,1%) tang thi luc,
4 (36,4%) truong hop 6n dinh va 6 ca (54,5%) bi giam. Ty Ié nay dugc Cho
J cong bd 1a 11 (19%) tang, 41 (70,7%) duoc duy tri va c6 6 (10,3%) mat bi
giam thi lyc sau tiém [138]. Wakabayashi T (2012) thay ting thi luc 4 mat
(9%), khong thay doi & 34 mit (76%) va kém di ¢ 7 mét (16%) [136]. Theo
Cho HJ ti 1é tang thi luc 12 17 mat (25,8%), 6n dinh 29 (44,0%) va giam di 1a
20 (30,2%) mat [25]. C6 thé n6i muc d6 dao dong thi luc sau diéu tri cua

chung t6i tuong dong véi céc tac gia khac.

Quan sat ¢ cac mét giam thi luc trong nghién ctu ching téi thay,
khéng c6 mat nao polyp tai phat gay xuat huyét va xuat tiét tang 1én. Tuy
nhién thi lyc khong ting 1a do khi xuat huyét dudi véng mac tiéu di, seo xo
lai hinh thanh va thi lec khdng cai thién duge. Hon nita & nhitng mat nay
tinh trang bong biéu md sic té va bong thanh dich van con dai dang. Chiing

t6i s& danh gia tinh trang nay trong phan chuc nang giai phau.
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4.2.2.2. Panh gid vé gidi phau

Phac do diéu tri trong nghién ctru nay ciing theo cac tac gia trén thé
gidi 1a tiém 3 miii lién tiép va sau d6 danh gia lai [135], [138], [148]. Néu
truong hop cho du thi luc tang nhung d6 day trung tdm vong mac con tang
(vBng mac trung tam con ph), con bong biéu mé sic té va nhat 1a con bong

thanh dich ching tdi s& tiép tuc diéu tri dén khi cai thién cac dau hiéu trén.

Xét vé d6 day vong mac trung tdm, chi sé ndy cua cac mat theo déanh
gia cua ching tdi c6 thay doi sau diéu tri, bit dau giam ngay tir tuan thir nhat
nhung dat thap nhat & thang tha 5, c6 ¥ nghia thong ké véi p<0,01. Tuy vay,
sau d6 chi s6 nay lai tang 1én 1am cho muc giam trudc va sau diéu tri & thoi
diém theo ddi cudi (thang tha 6), tir 371 xudng 279,91 um lai khéng con y
nghia. Nghién ciu ciia Cho HJ (2012) tai thoi diém 6 thang muac giam 1a 322
+ 62,48 xudng 274 + 40,77 pm va cé y nghia thong ké vaéi p=0,02 [25]. Tréi
lai, trong nghién ctu cua Wakabayashi T (2012), con sé nay lai rat c6 y
nghia tai thang tha 6 khi ma giam di 40um so voi ban dau véi p<0,01,
nhung sau d6 lai ting 1én nén ¢ thang tht 12, chi con thay d6i 28 pm, khdng
c6 gié tri v&i p>0,05 [136]. C6 thé noi, cling nhu cac nghién ctu khac, do
day trung tdm vong mac ciing khong giit duoc mic do 6n dinh trong qua

trinh theo ddi sau diéu tri.

Viéc danh gia bong biéu md sic tb, dic biét 1a bong thanh dich véng
mac ¢6 ¥ nghia quan trong trong viéc chi dinh tiép tuc tiém hay dung lai. S6
mili tiém trung binh trong nghién ctu caa ching t6i 1a 4,55 + 1,57 (it nhat 1a
3, cao nhat 1a 6 mili tiém), cao hon sé mili tiém trung binh trong cing thoi

gian nghién cau caa Cho JH 1a 3,31+ 1,25. T4c dung lam giam tinh tham
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dich cua thudc cé vai trd 1am giam xuét tiét tir cAc mach mau bt thuong cua
polyp, do vay l1am giam dich dudi vdng mac. Tai thoi diém thang thir 6, van
con 5 ca (45,5%) cd bong thanh dich, va hau hét 10 mat (91%) con bong
biéu md sic té du mtc do ¢ giam. C6 10% mit theo Lee ¢ giam bong biéu
mod sic tb sau 17 tuan theo ddi [168]. Tai thoi gian theo doi lau hon 13 12

thang, Wakabayashi thay c6 93% mét khong con dich dudi véng mac [136].

Viéc giam dich do tir polyp con c6 gia tri trong 6n dinh thi lyc. Chinh
vi thé, khi xem xét ca thi lyc va yéu té giai phau, nhom tiém dat két qua tot
chi c6 1 mat (9,1%), trung binh 3 (27,3%) va kém c6 7 mit (63,6%). RS
rang 1a viéc diéu tri bevacizumab don doc khong c6 hiéu qua. Ly giai diéu
nay c6 thé 1a do nhom tiém, polyp va cac ton thuong khac nhu xuat huyét,
Xuat tiét & chinh tai ving hoang diém. Viéc bong biéu mé sac té xuat huyét
hay xuét tiét, 1am bong céc té bao quang thy 1au ngay dan dén thi lyc khéng
hoi phuc. Nhom nay chiing toi cling quan sat thay ¢ sy thay thé cua seo xo
ving hoang diém khi ma xuét huyét tiéu di. Hon nira, co ché cua bénh ciing
chua that sy rd rang, lieu VEGF c6 lién quan dén nguyén nhan hinh thanh
polyp hay khong van con 1a mot an sb. Nghién cau cia Nakashizuka H
(2008) lai khéng tim thay VEGF trong ban than té bao ndi mac cua polyp
[44]. Thém vao d6, vi tri mach cua polyp nam & dudi 16p biéu md sac té nén

viéc ngam thudc vao ton thuong sé kho khan hon.

Panh gia sau 6 thang & 11 bénh nhan tiém, ciing voi cac két qua phan
tich trén, ching tdi thay thudc co tac dung 1am giam céc chi sb vé giai phau
nhung khong 1am mat hét c4c triéu chang. C6 thé n6i rang vai diéu tri polyp,

tiém noi nhan bevacizumab don trj liéu khong dem lai két qua nhu mong
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mudn. Do vay 1am anh huong téi thi luc, phai kéo dai thoi gian diéu tri.
Chung t6i hoan toan dong y véi két luan cua Gomi F (2008) va Lai T (2008)
cho rang thuéc c6 thé 6n dinh thi luc nhung khong co gia tri dbi véi ton
thuong vé mit giai phau, polyp con ton tai va c6 kha nang tai hoat tinh hoic

tai phat [19], [135].
4.2.3. Két qud diéu tri chung

Qua theo dbi 6 thang cua 43 mat (41 bénh nhan) trong nghién cau,
bang cac phuong tién hién cd tai Bénh vién Mat Trung uong, chiing tdi thay
viéc diéu tri bénh mach mau hic mac dang polyp budc dau cé hiéu qua thé
hién & cac mat sau:
4.2.3.1. Banh gid vé thi lyc

Cho dén nay sinh bénh hoc cua PCV con rat nhiéu tranh cdi va bat
thuong mach dang polyp nay cé thé gay ra ton thuong hau cuc, dic biét
ving hoang diém anh huong nghiém trong dén thi lyc. Muc dich diéu tri du
bang bat ky phuong phap nao ciing nham huéng dén bao ton va c6 thé khoi

phuc dugc phan nao thi lyc.

Thi luc trung binh cua toan bd cac mat trong nghién ctu tang 1én
(giam tir 1,04 xubng con 0,7 don vi logMAR), bat dau c6 ¥ nghia tir tuan tha
2, tiép tuc tang va on dinh trong céc thang theo doi sau. Murc do thay doi thi
lyc cling rat kha quan, thay doi tot co 23 (53,5%), 16 (37,2%) & muc trung
binh va kém chi & 4 mat (9,3%). Vi vay viéc lya chon ding phuong phap
diéu tri d6i véi ting bénh nhéan c6 ¥ nghia rat quan trong trong viéc cai thién
thi luc. Ca hai phuong phap trong nghién ctu bénh nhan déu co ting thi luc

nhung mirc d6 tang va 6n dinh 1a khac nhau. Két qua thi lyc trong nhom
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laser c6 vé tét hon do ban than polyp va céc tén thuong lién quan thudng xa
vung trung tdm. Hon nira, laser cling lam giam triéu ching nhanh hon va

hiéu qua diéu tri ciing dat duoc tét hon.
4.2.3.2. Panh gid vé gidi phau

Tuong tu nhu két qua vé thi luc, cac chi s danh gia vé giai phau ciing

rat kha quan.

Do day vong mac trung tdm giam c6 y nghia, bat dau rd rét tir tuan tha
2 sau diéu tri, giam dan qua cac thang va dat mic d6 thap nhat vé gia tri
binh thuong tai thoi diém theo ddi cudi (thang thir 6) con 245,14 pm voi
p<0,05. Chi s6 nay hoan toan twong dong vai két qua thi luc cang cho thay
cac bénh nhan duogc ap dung cac phuong phap phu hgp. Ca nhdm laser va
tiém déu c6 giam bong biéu mé sic va va bong thanh dich véng mac, giam
xuat huyét va xuat tiét ching to viéc diéu tri co tac dung.

Viéc xem xét hiéu qua diéu tri can danh gia ca vé chic niang va giai
phau. Diéu tri ¢ két qua (tot va trung binh) & 31 mat (72,1 %) mat va két
qua xau chi ¢ 12 (27,9%).

Theo phan tich & trén, cac mat diéu tri tét da sé nam trong nhém bénh
nhan laser. Co ché ciia PCV cho dén nay con nhiéu tranh cdi nhung rd rang
laser tac dong truc tiép vao polyp lam polyp thodi trién do vay céc triéu
chang lién quan sé giam di. Trong khi d6, bevacizumab vd&i trong luong
phan ta 160, vi tri polyp lai nam dudi biéu mé sac té, méi lién quan gitra
VEGF va PCV khéng rd nén hiéu qua caa thuéc khéng cao. C6 mot sé tac

gia con c6 nhan dinh phan biét trén lam sang gitta PCV va thoai hoa
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hoang diém tudi gia 12 chan doan dugc PCV khi khong dap tng véi diéu tri

anti- VEGF [101].

Cac mat trong nhom tiém bevacizumab, vi tri polyp nam tai ving
hoang diém. Pay 1a vi tri gay giam thi luc nhanh va rat khé diéu tri. C6
nhiéu nghién ctu trén thé gigi vé cac phuong phap diéu tri khac nhau nhu
tiém ranibizumab don tri liéu (PEARL), tiém aflibercept don tri liéu
(PLANET), PDT don tri liéu hay phdi hop tiém noi nhdn anti ~VEGF
(EVEREST | va Il) cho két qua twong ddi kha quan. Tuy nhién, tai Viét
Nam khi ma ranibizumab va aflibercept gia thanh quéa dat trong khi d6 hiéu
qua chua duoc chimg minh, PDT chua dugc sir dung va 1a phuong tién rat
dat tién thi viéc lva chon bevacizumab 1a lya chon bat budc va hop Iy trong

hoan canh hién tai.
4.2.3.3. Tai bién khi diéu tri
C6 hai bénh nhén khi diéu trj laser chiing tdi gap tai bién.

Bénh nhan 1: Nguy&n Tam Q., nam, 66 tudi, thi luc trude diéu tri mat
trai 20/60, polyp duoc xac dinh dang don doc nhung kich thude kha to, nam
& canh gai thi phia hoang diém. Hinh anh polyp rat hoat tinh v&i bong biéu
md sac té cao dang vom, bong thanh dich nhiéu xung quanh, cé xuat huyét it
canh ton thuong. Bénh nhan c6 tién st cao huyét ap va khong diéu tri
thuong xuyén. Bénh nhan nay duoc chi dinh laser ngay sau khi cé két qua
chup ICG. Thang sé laser 14 200 um; 250 mW; 0,3 giay. Tuy nhién khi vira
tién hanh laser dugc 3,4 nét; chua co seo laser trén bé mat polyp thi bénh
nhan mét, huyét ap do duoc 1a 180/200 mmHg nén ching tdi bat budc phai

dimg diéu tri. Tai thoi diém 1 tuan khdm lai bénh nhan bi xuat huyét dich
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kinh day dic, hinh anh siéu &m c6 xuit huyét rong va cao dudi vong mac
(polyp v&) thi luc sut giam con bong ban tay. O cac lan theo dbi tiép theo thi

luwc khéng cai thién.

Bénh nhan 2: Cao Thi H., nit, 60 tudi, thi luc mat phai trude diéu tri 1a
20/70, polyp trén ICG ngoai hoang diém. Trén tham do hinh anh polyp rat
hoat tinh, bong biéu md sic té cao, bong thanh dich, c6 xuit huyét duéi
vong mac %4 duong kinh gai thi. Bénh nhan duoc tién hanh laser véi thong
s6 15 vét dét, 200 pm, 270 mw, 0,2 s tuy nhién do bong biéu md sic té cao
va bong thanh dich nhiéu nén nét laser khong rd. Tai thoi diém 1 tuan, thi
lyc bénh nhan giam con 20/100, kich thudc xuat huyét ting 1én 1 duong
kinh gai, bong biéu md sac t6 va bong thanh dich ting. Chung toi quyét dinh
diéu tri bb sung laser véi thdng sé 20 vét dét, 200 um, 350 mw, 0,3 gidy dén
khi seo laser trang r8. Thi luc bénh nhan ting 1én ¢ thang dau tién 1a 20/50.
Trong thoi gian theo dbi, thi luc bénh nhan tiép tuc ting, bong biéu md sic
td va bong thanh dich giam di, xuat huyét duéi véng mac tiéu hét va khong
can bo sung thém laser. Tai thoi diém theo ddi cudi, thi luc bénh nhan dat
duoc 20/30 nhung van con bong biéu md sac té va bong thanh dich nén chi

dat két qua diéu tri & mac trung binh.

Hai truong hop ghi nhan duge déu lién quan dén xuat huyét sau diéu
tri laser. O ca hai truong hop nay, c6 kha niang laser khong du dé lam
polyp bat hoat ma kich thich gay chay mau. Mot kha niang nita 1a & bénh
nhan tht nhat, viéc diéu tri laser chua cé tic dung nhung trén nén huyét
4p cao nén gay v& polyp dan dén xuat huyét dudi vdng mac nhiéu lam

xuat huyét dich kinh.
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Ngoai ra ching toi khdng gip bat ct bién ching nao khac khi diéu
tri laser nhu rach biéu mo sic td, ting sinh xo do seo laser... duoc néu

trong y van.

Véi nhom diéu tri tiém ndi nhan bevacizumab, chi co 1 trudong hop bi
xuat huyét nhe dudi két mac sau tiém. Truong hop nay xuat huyét ty hét sau
ba tuan. Chang tdi khdng ghi nhan cac bién ching khac nhu viém noi nhan,

viém mang bd dao, bong véng mac, teo vdng mac ... trong nghién ciu nay.
4.2.3.4. C4cC yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri

Két qua budc dau twong d6i kha quan, tuy nhién dé danh gia mot
cach toan dién hon chung t6i khao sat mot sé yéu to anh hudng dén qua

trinh diéu tri.

Hiéu qua diéu tri rat thay doi ¢ cac nghién ctu khac nhau. Yannuzzi
diéu tri 18 mat cho cac bénh nhén da trang thay thi luc ting va 6n dinh 16
mét (89%) [4]. Tréi lai nghién cau caa Kwok (2002) trén bénh nhan Hong-
kong va Trung Qudc lai thdy chi c6 7/22 mit (32%) thi luc cai thién [129].
C6 2/9 (22%) bénh nhan Pai Loan cua Yeung (2004) ting thi lyc sau diéu tri
[169]. Trong nghién ctu nay, chdng tdi nhan thay thi luc tang tét & 23 mat
(53,5%), tuy kha quan ciing khong dat dugc két qua nhu ddi véi bénh nhan
Chau Au. Do vay ching t6i dong y vai két luan caa Yeung dya trén mot s6
nghién ctu thay rang hiéu qua diéu tri PCV trong quan thé Chau A c6 két
qua kém hon bénh nhan Chau Au.

Mot sd céac yéu té toan than co vai trd trong sy hinh thanh polyp dac
biét 1a cao huyét ap. Tuy nhién trong nghién ctu cua ching tdi, khdng thay

bat ctr mdi lién quan giira cac yéu té nguy co toan than dén két qua thi luc
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hay giai phau trong qué trinh diéu tri. Twong tu nhu vay, theo quan sét cua
Cho JH (2020), tac gia ciing khong thdy c6 méi lién quan nao giira yéu té
toan than va két qua thodi trién polyp [152]. Wataru M (2020)ciing khong
thay ty 1& gioi, thoi quen hat thude 14, chi sé BMI hay cac bénh nén nhu
huyét 4p cao, dai thao duong anh hudong dén thi luc sau diéu tri khi theo doi

sau 3 thang [170].

Viéc quyét dinh phuong phap diéu tri PCV chi dya vao vi tri ma
khdng dua vao hinh thai. Tuy nhién két qua diéu tri tt lai thay nhiéu &
polyp dang chum 20 mat (60,6%), so véi 1 mat (10%) dang don doc.
Nhom két qua kém ty 18 14 24,2% (8 mat) ciia nhom polyp chum nhung
nhém don doc téi 40% (4 mat). Nhu vay, viéc diéu tri hinh thai chum
duong nhu tét hon dang don doc. Vé dic diém giai phau polyp chiam kich
thude thuong nhé hon polyp don doc nén viée diéu tri thuan loi hon dic

biét 1a khi diéu tri laser.

Vi tri polyp quyét dinh phuong phép va ciing anh huong dén két qua
sau diéu tri. Trong nghién ciu ndy ching t6i thay diéu tri polyp quanh gai
thi cho két qua kha quan hon so v&i ving hoang diém véi p < 0,01. R6 rang
1a d6i voi nhitng polyp & xa, mic do anh hwong cua bénh ciing nhu tac
dung phu khi diéu trj s& it hon ddi véi cac ton thuong ving trung tam. Két
qua cua Yannuzi (1998) gan nhu tuyét dbi véi ting thi luc & 89% mat
nhung da sb cac ca bénh trong nghién ciu lai quanh gai thi [4]. Tuong tu
nhu vay theo quan sat cua Yeung (2004), tdc gia thay tat ca 3 mit ¢ tai
hoang diém va canh hoang diém thi luc sau diéu tri déu thap hon 20/400
[169]. Nguyén nhan la hinh thanh seo xo ving trung tam sau diéu tri lam

anh huong dén thi lyc.
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Da s6 nghién ciu déu thiy nguyén nhan giam thi luc do seo xo hinh
thanh lién quan dén qua trinh xuat huyét. Polyp v& gay xuat huyét duéi véng
mac, gay nhiém sat, 1am té bao quang thu bj ton thuong do cac nut fibrin va
lam tach mot cach co hoc ra khoi 16p biéu mé sic td. Cung vai thoi gian, s&
anh hudong dén thi luc va hinh thanh seo xo thtr phat ¢ vi tri xuat huyét.
Nghién ctu caa ching toi ti 1& xuat huyét dudi véng mac trén 2 duong kinh
gai thi trong nhoém diéu tri that bai cao hon hin nhém diéu tri tét (twong tng
1a 37 va 5,9%) c6 y nghia théng ké véi p<0,05. Cho JH (2020) thay thi luc
ctia nhdm xuat huyét rong dudi vdng mac sau diéu tri thap hon han nhém

khong xuat huyét co ¥ nghia thong ké véi p <0,01 [152].

Nhu vay theo danh gia cta ching tdi, cic yéu td toan than nhu cao
huyét ap, dai thao duong, réi loan m& mau hay thdi quen hat thuéc khong
lién quan dén két qua diéu tri. Trai lai, cac ddc diém vé hinh thai ciing nhu vi
tri cta polyp lai c6 anh huong dang ké. Polyp chim va vi tri quanh gai thi
hoic ngoai cung mach cho két qua diéu tri tét hon polyp dang don doc va &
ngay ving hoang diém. Mot yéu té tién luong toi két qua la xuat huyét dudi
vong mac. Xuat huyét rong trén 2 duong kinh gai thi co ti 1¢ that bai cao hon

nhom xuét huyét cé dién tich nho hon.
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KET LUAN

Bénh mach méau hic mac dang polyp 1a bénh Iy méi dugce dé cap dén
nhitng nam gan. Trén thé gisi da va dang c6 nhiéu nghién ciu vé bénh ly nay.
Pay 1a nghién ctru dau tién tai Viét Nam, tuy sb lugng bénh nhan chua nhiéu,
theo d&i thoi gian ngén nhung ching t6i cling xin dwgc rdt ra mot sé két luan
nhu sau:

1. Pac diém Iam sang va chan doan bénh mach mau hic mac dang polyp
1.1. Pic diém lam sang:

- D6 tudi mic bénh 60,49 + 9,21 tudi, khdng khac biét gitta nam va ni.

- Bénh hay gap ¢ nhdm c6 cao huyét p; cac bénh 1y toan than khac nhu
réi loan m& mau, dai thao duong, béo phi... chua thdy c6 lién quan dén su
xuét hién bénh.

- Hinh anh 1am sang dién hinh 1a nét vang cam (53,5%), xuat huyét
vBng mac rong, bong biéu mé sic té va bong thanh dich.

1.2. Chan do4n:

- DAu hiéu dic trung trén OCT goi ¥ chan doan polyp 1a bong biéu md
sic t6 cao dang vom, dang ngon tay va dau hiéu hai 16p.

- Chup mach huynh quang it cé gia tri chan doan bénh.

- PCV duoc khing dinh chan doan trén chup ICG véi dic diém hay gap
hon la dang don doc (76,7%) so vai dang chum (23,3%); vi tri hay gap la
ving hoang diém (69,8%), quanh gai thi gap it hon (25,6%) va hiém gap
ngoai cung mach (4,7%). Polyp kém theo mang lugi chia nhanh bat thuong
(BVN) gap ¢ 76,7% cac truong hop.

2. Két qua diéu tri

- C6 hai phuong phap duoc &p dung hién nay tai Viét Nam dé diéu tri

polyp tuy vao vi tri.
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+ Diéu tri laser ddi véi polyp ngoai hoang diém, quanh gai thi va
ngoai cung mach: ti 18 tang thi luc cao 53,1%; giam va o6n dinh d6 day véng
mac trung tim. Polyp dap tng diéu tri, ti 1¢ thanh cong 1a 84,5%.

+ Diéu trj tiém bevacizumab noi nhadn véi polyp tai hoang diém va
sat hoang diém: ti Ié tang thi luc it 9,1%; giam do day vong mac khong dang
ké. Diéu trj it hiéu qua véi ti 16 thanh cdng thap 36,4%.

- Két qua diéu tri chung caa nhém 43 mat (41 bénh nhan) kha quan véi
ty 1¢ thanh cong 1a 72,1%. Ty 1¢ tai bién thap.

- C4c yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri 1a polyp chim va vi tri xa
hoang diém cd két qua diéu tri tét. Xuat huyét dudi véng mac rong co tién

lwong diéu tri kém.
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PONG GOP MOI CUA NGHIEN CcUU

1. Pay la nghién ctu dau tién tai Viét Nam nghién cau vé dic diém 1am sang
va chan doan bénh mach mau hiac mac dang polyp. Tir d6 danh gia duoc
hinh thai, dic diém riéng cua bénh trén ddi twong bénh nhan dén kham

va diéu tri tai Bénh vién mat Trung uong.

2. Ap dung cac phuong phap diéu tri hién co tai Bénh vién Mt Trung wong
dé diéu tri bénh mach mau hac mac dang polyp, lua chon dbi twong phi
hop véi timg phuwong phap. Do vay két qua diéu tri twong dbi kha quan

ké ca vé giai phau va chiic ning.
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KHUYEN NGHI VA HUONG NGHIEN CUU TIEP THEO

1. Bénh mach mau hic mac dang polyp 1a mét bénh Iy nguy hiém c6 thé
gay mu 1oa. Trén 1am sang bénh rat giéng vai thodi hoa hoang diém tudi
gia nhung phuong phap diéu tri lai khac nhau. Do vay can phai phan biét
dugc bénh cling nhu phat hién va diéu tri sém dé co thé bao ton thi luc
cho bénh nhan.

2. Can lya chon phuong phéap diéu tri phii hop véi ting thé bénh dé mang
lai hiéu qua tbi da.

3. Pé danh gia hiéu qua lau dai cua cac phuong phap diéu tri can c6 thoi
gian theo d&i 14u hon vé&i ¢& mau 16n hon.

4. C6 thé nghién ctru thém cac phuong phap chan doan va diéu tri moi dé

nang cao hiéu qua diéu tri bénh mach méau hac mac dang polyp.
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HINH ANH MINH HQA CHO NGHIEN CUU
Nhém diéu tri bang laser
Bénh nhan nit 55 tudi, MP: polyp canh gai thi, thi luc MP 0,3 logMAR
(20/40) duoc laser truc tiép vao polyp. Bénh nhan duogc laser 2 1an ngay tai
thoi diém phat hién va 1 thang sau. Tai thoi diém 6 thang, thi luc MP 0,1
logMAR (20/25), hét bong thanh dich, khdng con bong biéu mé sic té.

Hinh anh chup ICG

Hinh anh chup OCT trudc diéu tri

Sau 1 thang

Sau 3 thang

Sau 6 thang



Nhom tiém bevacizumab
Bénh nhan nam 56 tudi, MP: polyp canh hoang diém, thi lyc MP: 0,8
logMAR duoc tiém bevacizumab 6 mii. Tai thoi diém 6 thang, thi luc MP 0,4
logMAR, hét bong thanh dich, con bong biéu mé sic té.
_ 2013
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Hinh anh chup ICG

Hinh anh chup OCT trudc diéu tri

Sau 1 thang

Sau 3 thang

Sau 6 thang



BENH AN NGHIEN CUU
I. HANH CHINH Ma BN/BA
1. Ho va tén bénh nhan:
Tubi: Gioi:

2. Nghé nghiép:

1. Ngoai troi

2. Trong nha
3. Pia chi lién lac:

1. N6ng thon

2. Thanh thi
4. Dién thoai lién hé¢

5. Ngay khém :

IL. TIEN SU
1. Toan than
Hut thude 14 Thoi gian hut
Tang huyét ap HA Thoi gian mac Diéu tri: c6/khong
Réi loan m& mau thoi gian méc diéu tri: c6/khong
Dai thao duong: thoi gian méc diéu tri: co /khong
Khac: Khong ¢6 TS gi dac biét

2. Bénh vé mat:
Diéu tri vé mat:
I1I. KHAM BENH
1. Toan than

- HA (mmHg) :

- Chiéu cao (cm):

- Céan nang (kg):

- BMI :

2. Khiam mit

2.1. Tri€éu chirng co ning:

1. Nhin mo O 2. Amdiém O 3. Méo hinh O

4. Nhin vat nho di O 5. Rbi loan mau O 6. Khac

O]



2.2. Thi lwe (mét bénh):

MP: Thi luc khong kinh MT: Thi lyc khong kinh:
Thi lyc sau chinh kinh : Thi luc sau chinh kinh :
NA MP MT

2.3. Déu hiéu thye thé
2.3.1.. Tinh trang thé thiiy tinh

1.CoNTTT 2. bat IOL/ i mod lay TTT
2.3.2. Not vang cam

*S6 lugong: 1. don ddc 2. Dang chum
* Kich thudce ...... dk gai
* V1 tri:
1.Quanh gai thi 2. Tai Hb 3. Canh Hb 4. Ngoai Hb 5. Khac

2.3.3. Xudt huyét:
*Hinh thai xut huyét

1. Duéi VM 2. Trong VM 3. Hon hop
* Vitri XH
1. X4am l4n hé trung tam 2. Chua x4m 14n hé trung tim
* Kich thude XH: ........... duong kinh gai thi
2.3.4. Triéu chirng khdac
1. Drusen cting 2. Drusen mém 3. Bién d6i BMST
4. Bong BMST 5.. Bong TDVMTT 6. Phu Hb
7. Seo X0 vOng mac 8. Sic tb 9. Xuét tiét

Chan doan: 1. T4n mach 4n 2. Tan mach hién 3. Tan mach hon hop 4. Polyp
5.Khéc

2.4. Déu hiéu ton thwong trén CMHQ

1. Drusen cting 2. Drusen mém 3. Bién d6i BMST
5. Bong BMST 6. Bong TDVMTT 7. Xuat huyét
8. Xuit tiét 9. Phu HP 10. Tan mach

11. Nghi ngo polyp

Polyp trén mach ky huynh quang
*Sh lugng 1. don ddc 2. chum
* Kich thudce ...... dk gai
* V1 tri:



1. Canh gai thi 2. Ngoai Hb 3. St Hb 4. Tai Hb
5. vitri khac

* T6n thuong kém theo : tAn mach trén mach ky huynh quang  c6/khéng

1. TAn mach 4n 2. Tan mach hién 3. Tan

mach HH
Chéan doan CMHQ: 1. TAn mach an 2. T4n mach hién 3. Tan mach hdn hop 4. Polyp
5.Khac
2.5. Déu hiéu trén OCT: 1.bong BMST 2. Bong TDVM 3.. Phu Hb

4. Tan mach 5.. Xuét huyét 6 . Teo vong mac

- Kich thudc hoang diém trén OCT
1. Chiéu day TT HD
2. Chiéu day trung binh HD
- Déu hiéu goi y trén OCT
1.D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngon tay 4. Gian
mach HM
Chéan doan OCT: 1. Tan mach an 2. Tan mach hién 3. Tan mach hdn hop 4. Polyp
5.Khac
2.6. Hinh théi polyp trén ICG:

*Sd lwong 1. don doc 2. chum
* Kich thudce ...... dk gai
* Vi tri: 1. Canh gai thi 2.Ngoai Hb 3.SatHb  4.Tai HD 5. Khac
* Ton thuong kém theo : tdn mach trén mach ky huynh quang co/khong
1. Tan mach an 2. Tan mach hién 3.
Tan mach HH

IV. Piéu tri va theo doi

Laser : 1.¢co 2. khdng
-Tai bién khi laser: 1. Co 2. Khong
- Bién chimng sau laser : 1. CO 2. Khéng

* S6 nodt laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:



Tuén 1:

Thi lyc khong kinh

Thi luc c6 kinh

Nhén &p

iy mit: 1. Xuat huyét VM Kich thuéc XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuét tiét cimg 5. Phu HP
6.SecoHD ......... duong kinh gai 8. Sdc th

7. Seo laser: X0 tring phu c6 sic td

OCT:

1. Kich thuéc hoang diém trén OCT:  Chiéuday TTHP  Chiéu day trung binh HD:

2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM

5. Phu HP 6. XH 7. Teo VM 8. Khac

1.D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngén tay 4. Gién
mach HM

Laser bo sung : 1.Co 2. khdng

-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khong

- Bién chimng sau laser : 1. C6 2. Khong

S6 nbt laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:

Thi lyc khong kinh

Thi luc ¢6 kinh

Nhén ap

Piy mit: 1. Xuat huyét VM Kich thuéc XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.SeoHP ... duong kinh gai 8. Sic t6

7. Seo laser: X0 tring phu c6 sac to

OCT:

1. Kich thuéc hoang diém trén OCT:  Chiéu day TT HD  Chiéu day trung binh HD

2.Bong BMST 3. Ra&ch BMST 4. Bong TDVM

5. Phu Hb 6. XH 7. Teo VM 8. Khac

1.D/h216p 1.Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngén tay 4. Gian
mach HM



Laser b6 sung : 1.Co 2. khong
-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khéng

- Bién chimg sau laser : 1. C6 2. Khong

S6 ndt laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:

Tuin4 (thing 1)

Thi lyc khong kinh

Thi luc c6 kinh

Nhan ap

iy mit: 1. Xuat huyét VM Kich thuéc XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.Sco HD ......... duong kinh gai 8. Séc t6

7. Seo laser: X0 tring phu c6 sac to

OCT:

1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung

binh HD

2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM

5. Phu Hb 6. XH 7. Teo VM 8. Khéc

1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngoén tay 4. Gian
mach HM

Laser bo sung :  1.C6 2. khong

-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khong

- Bién chimg sau laser : 1. C6 2. Khong

S6 not laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:

* Thang 2:

Thi lyc khong kinh

Thi luc ¢6 kinh

Nhan ap

iy mit: 1. Xuat huyét VM Kich thuéc XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.SecoHb ......... duong kinh gai 8. Sic th

7. Seo laser: X0 trang phu cd sac to



OCT:

1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung
binh HP

2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM

5. Phu HD 6. XH 7. Teo VM 8. Khac

1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngon tay 4. Gian
mach HM
Laser b6 sung : 1.Co 2. khéng
-Tai bién khi laser: 1. C6 2. Khong
- Bién chimng sau laser : 1. C6 2. Khong
S6 not laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:
* Thang 3
Thi lyc khong kinh
Thi luc c6 kinh
Nhan ap
Pay mat: 1. Xuat huyét VM Kich thudc XH: ........... duong kinh gai thi
2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.Sco Hb ......... duong kinh gai 8. Sic th
7. Seo laser: X0 tring phu c6 sic to
OCT:
1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung
binh Hb
2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM
5. Phu Hb 6. XH 7. Teo VM 8. Khac
1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngon tay 4. Gian
mach HM

CMHQ:
1. Bong BMST 2. Bong TDVMTT 3. Xuat huyét
4. Xuit tiét 5.Phu HP 6. Seo xo

Polyp trén chup mach huynh quang:
1. Tang hoat tinh 2. Ko thay dbi 3. Thoai trién hodc 6n dinh
Laser bdsung :  1.C6 2. khdng



-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khong

- Bién chimg sau laser : 1. C6 2. Khong

S6 nét laser Puong kinh ndt Nang lugng Thoi gian phat xung:
Théng 4:

Thi lyc khong kinh

Thi luc ¢6 kinh

Nhan ap

Pay mat: 1. Xuét huyét VM Kich thude XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuit tiét cing 5. Phu HD

6.Sco Hb ......... duong kinh gai 8. Sic tb

7. Seo laser: X0 tring phu c6 sac to

OCT:

1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung
binh HD

2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM

5. Phu Hb 6. XH 7. Teo VM 8. Khac

1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngoén tay 4. Gian
mach HM

Laser bd sung : 1.Co 2. khdng

-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khong

- Bién ching sau laser : 1. C6 2. Khong

S6 nét laser Puong kinh ndt Nang lugng Thoi gian phét xung:

* Thang 5

Thi lyc khong kinh

Thi luc ¢6 kinh

Nhén ap

Piy mit: 1. Xuat huyét VM Kich thuéc XH: ........... duong kinh gai thi

2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.SecoHb ......... duong kinh gai 8. Sic th

7. Seo laser: X0 trang phu cO sac to



OCT:

1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung
binh HP

2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM

5. Phu HD 6. XH 7. Teo VM 8. Khac

1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngon tay 4. Gian
mach HM
Laser b6 sung : 1.Co 2. khéng
-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khéng
- Bién chimng sau laser : 1. C6 2. Khong
S6 not laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:
* Thang 6
Thi lyc khong kinh
Thi luc c6 kinh
Nhan ap
Pay mat: 1. Xuat huyét VM Kich thudc XH: ........... duong kinh gai thi
2. Bong BMST 3. Bong TDVM 4. Xuat tiét cimg 5. Phu HP
6.Sco Hb ......... duong kinh gai 8. Sic th
7. Seo laser: X0 tring phu c6 sac to
OCT:
1. Kich thudc hoang diém trén OCT: Chiéu day TT HP Chiéu day trung
binh Hb
2.Bong BMST 3. Rach BMST 4. Bong TDVM
5. Phu Hb 6. XH 7. Teo VM 8. Khac
1. D/h 2 16p 1. Bong BMST cao dang vom 3. Bong BMST dang ngon tay 4. Gian
mach HM

CMHQ:
1. Bong BMST 2. Bong TDVMTT 3. Xuat huyét
4. Xuit tiét 5.Phu HP 6. Seo xo

Polyp trén chup mach huynh quang:
1. Tang hoat tinh 2. Ko thay dbi 3. Thoai trién hodc 6n dinh
Laser bdsung :  1.C6 2. khdng



-Tai bién khi laser: 1.C6 2. Khong
- Bién chimg sau laser : 1. C6 2. Khong
S6 nét laser Puong kinh ndt Nang luong Thoi gian phat xung:

Tong so lan laser :

Diéu tri b sung tiém tir thang :



