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LOI CAM ON

Trudce tién, to1 xin tran trong cam on Pang uy, Ban gidm hi¢u, phong
Pao tao sau dai hoc, BO moén Mit Truong Pai hoc Y Ha Noi, da gitp do va
tao diéu kién thuan loi dé toi hoc tap, nghién ctru va hoan thanh lun an.

T6i xin bay t6 1ong kinh trong va biét on sau sic tdi GS.TS PS Nhu Hon
nguoi thay da hét 1ong diu dat t6i trong qua trinh cong tac, nghién ciru va tin
tinh huéng dan toi thyc hién dé tai, giup to6i giai quyét nhiu khé khin trong
qua trinh thuc hién ludn 4n va tao moi dicu kién thuan loi dé to6i hoan thanh
luan &n nay.

To1 cling xin dugc bay to 161 cdm on chéan thanh toi:

- Pang uy, Ban giam ddc, Bénh vién Mat Trung wong di tao moi diéu
kién thuan loi cho t6i trong qua trinh nghién ctru va thyc hién dé tai.

- TS. Nguyén Thi Nhéat Chau - trudng khoa Dich kinh- vOng mac, Bénh
vién Mit trung wong da tao diéu kién thuan loi cho toi trong nghién ctu thuc
hién dé tai.

- Cac Thay C6 trong Hoi déng thong qua dé cuong va chuyén dé, tiéu
luan téng quan. Cac Thay c6 danh gia trong hoi dong cép co s& da nhiét tinh
day béo, dong gop rat nhiéu y kién dé t6i hoan thanh luan an.

- Cé4c anh chj em dong nghiép va ban bé dd quan tam, dong vién, giup do
to1 trong qua trinh hoc tap va cong tac.

- Nhing ngudi bénh da giup t6i thuc hién nghién ctru va cung cap cho toi
nhitng s6 liéu vo cling quy gia dé toi hoan thanh luén an.

Cubi cung, t6i xin danh tinh yéu thuong cho nhiing ngudi than trong gia
dinh BS, Me va con gai -nhitng nguoi ludn bén t6i, 1a ngudn dong vién to 16n
dé t6i thuc hién va hoan thanh luan an.

Ha Noi, ngay thang nam 2019

Tac gia luan an

Nguyén Diéu Linh
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Tbi 1a Nguyén Diéu Linh, nghién ctru sinh khoa 30 Truong Pai hoc Y

Ha Noi, chuyén nganh nhan khoa, xin cam doan:

1. Pay 14 luan an ban than t6i truc tiép thuc hién dudi sy huéng dan

cua GS. TS. P6 Nhu Hon.

2. Cong trinh nay khong trung lap voi bat ki nghién ciru ndo khac da

dugc cong b6 tai Viét Nam

3. Céc so liéu va thong tin trong nghién ctru 1a hoan toan chinh xac,
trung thuc va khach quan, da dugc xac nhan va chap thuan cua co

s& noi nghién cuu.

T61 xin hoan toan chiu trach nhiém trudc phap ludt vé nhiing cam

két nay.
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PAT VAN PE

Trén thé gi6i, bénh vong mac dai thao dudng 1a nguyén nhan hang dau
gay mu & d6 tudi 30-64. [1], [2],[3], [4], [5]. Tai Viét Nam, theo diéu tra cua
nganh Nhin khoa nam 2007, nguyén nhin gdy mu do bénh li ban phan sau
chiém 14% trong d6 phan 16n do bénh vong mac dai thao duong [6]. Theo
diéu tra RAAB nam 2015 nguyén nhan gdy mu 2 mit & bénh nhan trén 50
tudi ¢6 t6i 5% do bénh vong mac dai thdo duong [7]. Bénh co 2 giai doan 1a
khong tang sinh va tang sinh. Bénh vong mac dai thao duong ting sinh tuy
chi chiém 10% nhung khi xuat hién bién ching thi ty 1¢ gy mu 2 mat 1a 50%
néu khéng duogc diéu tri [8],[3].

Xuat huyét dich kinh 1a bién ching day mat thudng gip ciia bénh vong
mac dai thio dudng ting sinh, tiém 4n nguy co de doa thi luc. [9] C6 nhiéu
phuong phép diéu tri bién ching nay ctia bénh nhaim muc dich khoi phuc thi
luc, han ché qua trinh sinh tan mach, 6n dinh lau dai két qua vé giai phau va
chtrc nang. Vo1 su phat trién cua ki thuat cat dich kinh, laser ndi nhén, ty 1€
cai thién thi lyc sau mé 1a 75% [10]. Tuy nhién phuong phap diéu tri nay hay
gip bién chung xuat huyét do tin mach vong mac tién trién. Xuat huyét trong
mo 14 bién ching rat ning cia cat dich kinh dai thio duong, xuat huyét nhiéu
c6 thé 1am phiu thuit that bai. Xuat huyét dich kinh tai phat chiém ty 1& 20%-
60% lam tri hodn phuc héi thi luc sau md va c6 thé phai phau thuat lai. [11],
[12], chinh vi vay viéc nghién ctru yéu t6 han ché qua trinh ting sinh mach
mau, giam bién ching trong va sau mo6 da duoc cac tic gia quan tam.

Ngay nay, v6i su hiéu biét vé vai tro cta yéu td phat trién ndi mé mach
méau (Vascullar Endothelial Growth Factor - VEGF) trong su hinh thanh va
phat trién tdn mach thi viéc tim ra cac cht tc ché VEGF (Lucentis, Avastin,
Aflibecept...) di mo ra mot ky nguyén méi trong qua trinh diéu tri bénh 1y

vong mac dai thdo duong. Bevacizumab (Avastin, Genetech Inc., San



Francisco, CA) 1a mot globulin mién dich don dong cé du do dai khang thé,
trong luong phan tir 150KD, c¢6 kha nang khang VEGF nho 2 vi tri két hop
khang nguyén. Bevacizumabco kha nang xuyén qua hang rao mau- vong mac,
ngan sy két hop ctia VEGF vdi receptor ctia nd va te ché con duodng tin hiéu
qua receptor lam thoi trién tin mach trong vong mac dai thao duong ting
sinh [3],[13],[9].

Trén thé gi6i d3 co nhiéu nghién ctru vé chi dinh tiém nodi nhan
Bevacizumabphdi hop véi cat dich kinh dé diéu tri bién chung bénh vong mac
dai thao dudng tang sinh. Viéc phdi hop cac phuong phap diéu tri di to ra c6
hiéu qua rd rét, dé dang boc tach mang tang sinh xo mach, han ché chay mau
trong md, khic phuc dugce nhitng bién ching sau md dé dat dugc két qua thi
lwc va két qua giai phau t6t nhu nghién ctu cua Ashrap, MR Romano,
Arevalo, B Gupta, Raffaello, Balbir[11], [14], [15], [16], [17], [18]. O nudc ta
mot sO tac gia mdi budc dau dua phuong phap nay vao ap dung trén bénh
nhan va so bo thdy c6 két qua kha quan. Song dén nay chua c6 mot nghién
ctru ndo duoc nghién ctru mot cach day du va con nhiéu van dé chua thong
nhat vé chi dinh, k¥ thuat diéu tri, dic biét 1a danh gia két qua diéu tri cua
phuong phép nay. Vi vay dé gop phan 1am rd cic van dé trén, ching toi tién
hanh nghién ctru dé tai: “Nghién ciru sir dung thudc Bevacizumab tiém noi
nhin phdi hop cit dich kinh diéu tri bénh véng mac dai thao dwdng giai

doan ting sinh c6 bién chirng xuét huyét dich kinh ” v&i muc tiéu:

1- Panh gia két qua tiém ndi nhin thudc Bevacizumab (Avastin) phdi
hop cit dich kinh diéu trj bién chung xuét huyét dich kinh trong bénh
vong mac dai thao duong tang sinh.

2- Phan tich mot s6 yéu té lién quan dén két qua diéu tri ctia phuong

phap nay.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. BENH VONG MAC PAI THAO PUONG
1.1.1. Dich t& hoc ciia bénh vong mac dai thao dwong

Bénh vong mac dai thdo dudng (VMDTD) 1a nguyén nhan giy ton
thuong thi gidc va mu loa & 86% bénh nhan dai thdo duong typ 1 va 33% dai
thao duong typ 2.

- Pai thao dudng typ 1, ty 1é ton thuong vong mac & cac hinh théi la
71%, bénh vong mac ting sinh 1a 23%. Bién ching vong mac thuong xay ra
sau 5 nam ké tir khi mac bénh, sau 15 nam c6 trén 50% ngudi bénh c6 vong
mac dai thio dudng va sau 20 nim hau hét ngudi bénh dai thao dudng co
bénh vOng mac.

- Pai thdo duong typ 2: trén 60% nguoi dai thdo duong typ 2 sau khi
mic bénh 20 nam c6 ton thuong vong mac[8],[4],[5], [19]

1.1.2. Sinh bénh hgc ciia bénh vong mac dai thao duwong

Nhiing bién doi chuyén hoa ¢ murc phan tir xuat hién khi dudng mau cao
nhu: chuyén hoa glucose theo con duong polyol, glycat hoa khong enzyme,
strees oxy hoa, hoat hoa protein Kinase C, vai tro ciia cac hormon cé tac dung
tang truong va hoat mach s& dan dén bat thuong chic ning té bao ndi mo,
day mang ddy, mat té bao ndi mo, té bao quanh mach lam thay d6i tinh tham,
tac mach vong mac[20], [21],[8]. Trong co ché hinh thanh bénh véng mac dai
thao dudng ting sinh nguoi ta dé cap dén vai tro ciia yéu td phat trién ndi mo
mach mau (VEGF). Cac mao mach vdng mac bi tic 1am hinh thanh nhiing
ving véng mac khong dugc tudi mau, dan dén tinh trang thiéu oxy vong mac
man tinh 1am kich thich céc té bao ndi mé, té bao quanh mach va té bao biéu

mo séc t6 san xuit VEGF.VEGEF 1a 1 glycoprotein gébm 2 chudi polipeptid c6



trong lugng phan tir 40KDa 13 chat gdy gian phan té bao néi mé dan dén hinh
thanh tan mach. O ngudi c¢6 nhiéu loai VEGF trong ¢6 VEGF-A 1a quan trong
nhét trong bénh 1i sinh tin mach. VEGF-A c6 4 dong phan 1a VEGF-A121;
VEGF-A165, VEGF-A189; VEGF-A206 tuong tng voi sb axit amin. Té bao
ndéi mo co sb luong 10n receptor VEGF-R1 va VEGF-R2 ¢6 4i tinh cao voi
VEGF. VERF-R1 coi nhur 1 Receptor "bay" dé ngin sy két hop cia VEGF
vl VEGF-R2, chung diéu hoa hoat dong cua VEGF. Vai tro cia VEGF trong
qué trinh phan bao va tao mach, hiéu ung gy thAm mach thé hién thong qua
yéu td trung gian cua té bao néi md 1a VEGF-R2. VEGF-R2 duoc hoat hod
khoi dong con duong thu nhan thong tin 1am thac day ting sinh té bao ndi
mo, su di cu, hinh thanh long mach va biét hoa mach mau méi. [14], [24],
[30], [28],[32]. Nong d6 VEGF cao trong mit bi bénh vong mac dai thao
duong ting sinh hoat tinh, khong c6 trong mat bénh vong mac dai thao dudng
khong tang sinh. VEGF tang trong dich nhdn cau & bénh nhan c6 tin mach
hoat tinh thtr phat sau bénh thiéu mau nhu vong mac dai thdo duong hay tic
mach., xuét hién su két hop véi té bao khu trd bé mat hodc mang day (VEGF
A 189 hoic VEGF 286) hoic toa lan tu do trong thuy dich va budng dich kinh
(VEGF 121 va 165). Vi muc d¢ thiéu mau vong mac lién quan truc tiép voi
viéc san xuat VEGF do vdy su gidm ving vong mac thiéu tudi mau (do su
tang tudi mau hodc laser viing vong mac thiéu tudi mau) s& lam giam san xuét
VEGF dan dén thodi trién tdn mach. Ving v mach s& giai phong tin hiéu tao
mach lan téa sang viing vong mac lan can tir 46 hoat héa té bao ndi mé mach
mau dé san xuét chat giang héa co ban ngoai bao va ting tinh tham thanh
mach. Cac mach méau sé& ting sinh té bao noi mo dé dé hudng t6i nhiing tin
hiéu nay va hinh thanh mam. Bo sung nhiing té bio ndéi moé mam tir tuan hoan
mach mau dé tham gia vao qua trinh tao mach méau méi [21]. VEGF la yéu t6

kich thich tao mach nhung cling c6 tac dung tang tinh tham thanh mach, tac



dung tham mach ciua VEGF cao gap 50 000 lan so v6i histamine [22]. Do d6
VEGF c¢6 thé lam long 1éo cac két ndi ciia mach méau vong mac gay ting tinh
tham, din dén suy yéu su két dinh va tic dong qua lai & mirc té bao- tén
thuong hang rao mau vong mac dan dén tich tu dich ngoai bao [23], [24],[25].
Sy tang tinh thiAm ctia mach mau vdng mac do ting luong VEGF 14 hau qua
cua sy thiéu (4% td chtrc dan dén su ro tham thau cua cac phan tr hoat tinh
vao trong to chtrc (ting ap luc tham thau) sau d6 13 nudc gy nén phu. Mit
khéc thiéu oxy lam giam su tu diéu chinh cua dong mach 1am gidn mach dan
dén tang ap luc thiy tinh trong mao mach va tinh mach lam ting lugng nudc
di tir mach mau ra t6 chuc [26], [23].
1.1.3. Bi¢u hién 1Am sang ciia bénh vong mac dai thao duong
1.1.3.1. Nhitng ton thwong co bin

Puong mau ting cao din dén nhitng thay d6i ctia mach mau vong mac
& giai doan sém trong bénh vong mac déi thio dudng (VMBDTPD). Do bi mat
cac té bao quanh mach s& din dén suy yéu thanh mach, ting sinh té bao noi
mo hinh thanh vi phinh mach,mang day day 1én s€ hinh thanh mao mach
khong tudi mau[27],[21],[20],[8]. O giai doan sém cd sy co mach, phan tng
tu diéu hoa tiép theo 1a gidn cac tiéu dong mach va ting ap luc thuy tinh trong
cdc mao mach va tiéu tinh mach dan dén tang tinh thAm mach giy ro mach.
Hién tuong diy mang ddy, hoat hoa va két dinh bach cau vao thanh mach,
tang d6 ngung tap cta tiéu cau s& dan dén hep 10ng mach giy tic mach. Tir sy
tac nghén cac mao mach hinh thanh cic ving khong duoc tudi mau, san sinh
ra yéu td phét trién ndi mé mach mau dé hinh thanh tdn mach. Mach mau méi
dau phat trién trén bé mat vong mac hodc dia thi roi tao thanh mang ludi tan
mach sau d6 lan rong c6 thé gdy bién ching xudt huyét dich
kinh(XHDK),bong vong mac (BVM) tang sinh co kéo, glocom tdn mach
[27].[201.[8], [19].



1.1.3.2. Phén logi bénh vong mac ddi thdo duong

C6 nhiéu cach phan loai bénh véng mac dai thao dudong nhu cua
ETDRS, phén loai quc té ctia hoi nhan khoa M¥ [5] tuy nhién dugc sir dung
rong rai hién nay la phan loai Alfédiam cua hoi nhan khoa Phap [19]. Theo
Alfédiam, bénh vong mac dai thao duong dugc phan loai nhu sau:

*Bénh vong mac dai thao dwong chwa tang sinh (NPDR)

- NPDR nhg: Rai rac vi phinh mach,xuét huyét dang cham.

- NPDR vira: Nhiéu vi phinh mach. Xuét huyét < 4 cung phan tu. Rai
rac IRMAs. Bat thudng tinh mach < 2 cung phan tu.

- NPDR ning (giai doan tién ting sinh): Xuat huyét ¢ 4 cung phan tu
va/hodc tinh mach hinh chudi hat & 2 cung phﬁn tur va/hodc nhiéu IRMAs & 1
cung phan tu.

* Bénh vong mac dai thao dwong ting sinh (PDR)

-PDR nhe: Tan mach trudc vong mac ngoai vi kich thudc < 1/2 duong
kinh dia thi.

-PDR vtra:Tan mach trudc vong mac ngoat vi c6 kich thudec > 1/2
duong kinh dia thi hodc tan mach canh hoac trudc gai ¢é kich thude < 1/4 -
1/3 duong kinh dia thi.

-PDR nang: Tan mach trudce gai c6 duong kinh >1/3 duong kinh dia thi

-PDR c6 bién chimg: Xuét huyét dich kinh, Bong véng mac co kéo
va/hodc c¢6 rach, TAn mach mong mat/ glocom tan mach [8],[4],[19].

* Bénh ly hoang diém dai thao duong

- Bénh 1y hoang diém truéc vong mac: Mang xo than kinh dém trudc
hoangdiém, nép gap 16n, mang ngin trong, di léch, bong vi tri
hoangdiém[27],[20],[8], [19].

-Bénh 1y hoang diém trong vong mac: thiéu mau hoang diém, phu

hoang diém khu tr(, toa lan, dang nang [8], [27],[20], ,[19].



1.1.3.3. Bién chirng ciia bénh vong mac ddi thdo dwong ting sinh

Yéu t6 dau tién din dén hinh thanh bénh vong mac dai thao dudng ting
sinh (PDR) xuét phat tir sy thiéu mau vong mac dan dén viéc san xuét ra cac
yéu t6 tao mach. Qua trinh tao tan mach vong mac la két qua cua sy tuong tac
giita cac yéu té tao mach trong d6 VEGF dong vai trd ndi bat. Sau khi duoc
hinh thanh, nhitng tdn mach nay truéng thanh va td chirc lai tao nén mang tan
mach tai bé mit vong mac tuy nhién nhiing mach mau nay rat dé v& giy chay
mau. Hé théng tan mach cung véi to chitc xo phat trién chu yéu doc theo bé
mit ctia mang hyaloid sau. Khi bong dich kinh sau, mang xo mach phat trién
vao buéng dich kinh, lam tdng luc co kéo tai vi tri dinh dich kinh va mang xo
mach din dén céc bién chtng xuat huyét dich kinh [8], [27],[20],[19].
* Xuat huyét dich kinh

Khi tdn mach bam vao mang dich kinh sau s€ xuyén qua mang dich
kinh sau va phat trién tiép vao budng dich kinh, co kéo thir phat do bong dich
kinh va xuat huyét trude vong mac, sau mang hyaloid[27],[20],[8], [19]. MR
Romano chia d6 xuét huyét dich kinh trong bénh vong mac dai thdo duong
nhu sau: [15]

. D6 0: Khong c6 xuat huyét dich kinh. Soi rd chi tiét day mat

. Do 1: Xuat huyét dich kinh nhe. C6 thé soi duoc day mit

. Do 2: Xuat huyét dich kinh trung binh. Khong soi rd day mat trir dia thi

. Do 3: Xuat huyét dich kinh nang. Khong soi duoc day mat
* Bong vong mac co kéo

Khi tdn mach va md xo bam mang dich kinh sau khi tdng sinh xo mach
gy co kéo, kéo phtrc hop xo mach bong ra vé phia truée 1am ting luc kéo
vong mac dan dén bong vong mac. Bong vong mac co kéo co thé kém rach

vOong mac.



* Tan mach mong mit, glocdm tin mach

Khi ting sinh tdn mach & méng mat c6 thé phat trién tan mach vao goc
tién phong gay glocdm tan mach. Do dap tng véi thiéu mau vong mac lan
rong 1am khuyéch tan VEGF vé ban phan trudc[27],[20],[8], [19].
1.1.4. Khai quat cac phwong phap diéu tri
1.1.4.1. Diéu tri toan théin

Diéu tri tai mat tién hanh song song voi diéu tri toan than nhu: kiém
soat mirc glucose mau tot, didu tri cac bénh kém theo nhu ting huyét ap, suy
than,...
1.1.4.2. Piéu tri laser quang dong

Laser quang dong toan b vong mac chu bién, pha huy té bao vong mac
cam thu 13 té bao tiéu thy oxy 16n nhat véng mac 1am giam nhu cau oxy chung
cuia vong mac,hinh thanh seo laser, mau mang oxy tu hic mac sé toa lan qua
seo laser va tdi 10p trong vong mac, dan dén giam san xuat VEGF tir d6 giam
tang sinh t& bao ndi mod, giam qua trinh sinh tin mach.Nhimg loai laser sau
dugc st dung dé quang dong: laser argon anh sang xanh luc (514,5mm),
krypton &nh sang d6 (647mm), krypton dnh sang vang (568mm), laser YAG
phat xung dai va phat song lién tuc (1064mm).
[21],[19],[28],[29], [30]
1.1.4.3. Thuéc irc ché yéu té phdt trién ni mé mach mdu
* Pegaptanip (macugen): Chi két ndi v6i phan nhanh VEGF-A 165. Tiém
budng dich kinh liéu 0,3mg/0,9ml1[31],[32], [33],[34].
* Ranibizumab (Lucentis): Két ndi véi tat ca cac déng dang VEGF. Liéu
khuyén dung 0,3mg/0,05ml [31],[32], [33],[34].
* Aflibercept (VEGF Trap-eye)

Aflibercept két hop voi phan domain thtr 2 ciia receptor VEGFR-1 va

phan domain thir 3 cua receptor VEGFR-2 lam hoa tan chudi protein ngoai



bao nay vao phan Fc cia khang thé IgG cot séng ngudi, sé tao ra phiic hop
protein c6 ai tinh két hop VEGF cao. Aflibercept két hop moi phan nhanh cua
ho VEGF-A, VEGF-B va yéu td phat trién tiéu cau [24].
* Bevacizumab (Avastin): c6 kha ning két hop VEGF qua 2 vi tri két hop
khang nguyén. Thudc dugc san xuat thong qua cong nghé sinh hoc tai to hop
tir dong té bao budng trimg cua chudt, chudi protein c6 93% cua ngudi va 7%
ctia chuot ,viéc két hop véi protein ngudi giam nguy co dap tmg mién dich va
tang thoi gian ban huy [35], [36].
1.1.4.4. Diéu tri ngoai khoa
* Muc tiéu cit dich kinh diéu tri bénh véong mac dai thao dwdng ting sinh

- Loai b6 khdi dich kinh van duc

- Phau tich va cét bo mang xo mach véi viéc loai bo co kéo dich kinh-
vOong mac

- Lam &p lai vOng mac, st dung chat d6n ndi nhan néu can

- Ngin chin ting sinh tdn mach tai phat bang laser quang dong [10],[4]
*Chi dinh cit dich kinh diéu trj bénh véng mac dai thao dwong ting sinh

Cit dich kinh 1a phuong phap phiu thuat dé diéu tri bénh vong mac dai
thao duongduogc chi dinh diéu trj rong rai XUt huyét dich kinh nang, tang sinh
xo mach, bong vong mac co kéo, bong vong mac co kéo kém rach, nhan phu
hoang diém dai thao dudng c6 co kéo dich kinh vong mac [24],[25], [37, 38],
[39]. Thoi gian chi dinh phau thut phy thuc vao nhiéu yéu t6 bao gdm: mirc
d6 giam thi lyc, tién luong trudc nguy co xuat huyét dich kinh kéo dai, tién
luong thoi gian tu tiéu mau dap Gmg cua laser PRP dé kiém soat ving vong
mac thiéu mau, xuat huyét dich kinh kém theo bong vong mac co kéo kém de
doa hoang diém. Cat dich kinh thyc hién sém trong truong hop khong thé 1am
laser PRP, co kéo dich kinh de doa ving hoang diém (dic biét dai thao duong
typ 1) va mot sb trudng hop dic biét khac xuat huyét dich kinh vong mac dai
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thao dudng ting sinh c6 bién chimg glocom tdn mach, xuit huyét dich kinh 2
mét, XHDK kém bong vong mac, bénh nhan mét ddc nhat, tinh trang toan
than. ... Cat dich kinh c6 thé tri hodn néu da laser PRP toan bd, khong co nguy
co co kéo hoang diém. Theo d&i chit béng cac dau hiéu 1am sang, siéu am,
dién vong mac.

- Xuat huyét dich kinh ning: Xuat huyét dich kinh gy ra do bénh vong
mac DTD, nhung ban than xuat huyét dich kinh lai duy tri, phét trién bénh,
lam cho tién luong cua bénh nang thém. Giai quyét nhanh mau ra khéi dich
kinh 13 viéc can thiét nham lam trong méi trudng quang hoc, cai thién thi luc
cling nhu cit dut vong xoan bénh 1y gay ning 1én bénh vong mac DTD [40],
[41], [42].

- Nhém ting sinh xo mach: Trong bénh vong mac DTD ting sinh, yéu
t6 co kéo 1a thanh phan quan trong va thuong xuyén, ddy 1a qua trinh gay ra
do sy tang sinh tan mach, mang xo, mang trudc vong mac va cdc mang bam
dinh vong mac gay co kéo lam cho bong vong mac, thoai héa vong mac ciing
nhu giy phi hoang diém va 1a bénh 1y ning ctua bénh DTD. Trong nhém nay
cac chi dinh duoc nhiéu tac gia dua ra la: hoang diém lac chd do co kéo vong
mac, ting sinh xo mach tién trién khong c6 bong vdng mac, bong vong mac
co kéo, va bong vong mac c6 rach véi vét rach 1a do co kéo tién trién. [43].

- Bong vdng mac co kéo ving hoang diém 1a bién chimg thuong gip
cua bénh vong mac BTD tang sinh do td chirc xo mach co kéo 1én vOong mac
mat[44], [45].

- Bong vong mac phdi hop co kéo va ¢o rach.: Khi bong véng mac do
co kéo co két hop vét rach can mo ngay va thudng phai chi dinh cat dich kinh.
Vét rach c6 thé 1a do co kéo gy ra tuy nhién yéu t6 ciia bong vong mac
nguyén phat thuong phdi hop, nhiéu khi khong phat hién dugc do to chiic xo
mach hay mau che lap va chi biét khi phau thuat [46].
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* Ky thuat

Cit dich kinh tir trung tdm ra chu bién, lam bong dich kinh sau rdi sau
d6 phan doan phirc hop tan mach bang cach tach 16p ching voi bé mit vong
mac. Phitc hop mang tdn mach duoc phau tich can than khoi vong mac dé
dam bao dung binh dién. Pau tién phiu tich sau d6 tach 16p va dung mang
dich kinh sau con ton tai dé dung sttc manh co kéo trudc sau dé mé mat phéng
ctia viéc phau tich[4]. Ngoai nguyén tic co ban nhu mot cit dich kinh noi
chung thi khi phiu thuat cat dich kinh dai thao dudng con thém mot sb ki
thuat dé phau tich mang xo mach dai thio dudng bao gdm: phan doan, tich
16p va tach 16p toan bo[10]. Thudng co két hop giira cac ki thuat nhung muc
tiéu 14 loai bo mang hyaloid sau khoi nén dich kinh di kém véi mang xo
mach[47]. Phuong phap nay lam trong méi truong dich kinh, loai bo co kéo
dich kinh véng mac bao gom loai bo cac co kéo theo chiéu trudc sau va cac
co kéo tiép tuyén dong thoi loai bo céc co kéo bé mat do cac mang gay ra, 1am
ap lai vong mac, ngin chan ting sinh tin mach tai phat bang laser quang
dong, str dung chat don nodi nhan néu can [10],[4], [27]. Nhiéu tac gia chu
treong phau thuat phdi hop cét dich kinh va phaco dit thé thiy tinh nhan tao
trong nhiing truong hop duc thé thay tinh.[27], [48]. Piém quan trong can chl
v la phﬁu thuét két hop nay khi thyc hién trén bénh nhan c6 bénh vong mac
dai thdo duong ting sinh ning vi sau phiu thuat co thé xuat hién bién ching
tram trong & ban phr:fm trudc. Do vay theo quan diém ctia mot sb phau thuat
vién tri hoan phau thuat phaco cho dén khi duc thé thuy tinh qua mirc sau cat
dich kinh, anh hudng dén thi lyc. [10].
* Bién chirng

- Bién chirng trong phiu thuit:Tai bién chinh cua thoi diém phau

thuat 14 chay méu, rach vong mac, chan thuong thé thuy tinh [49].
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- Bién chirng sau phiu thuit

+ Xuat huyét dich kinh

Xuat huyét dich kinh sém (trong vong 1 thang sau phau thuat):

La bién chung xay ra kha pho bién khoang 30-75% bénh nhan sau khi
cat dich kinh diéu tri bénh vong mac dai thao duong. Vé mirc d9, da sd 1a
chay mau nhe thuong ty tiéu trong vong tir 2-6 tuan. Piéu tri nhiing xuat
huyét dich kinh nay thuong chi 4p dung cac thudc va bién phap nham gitp
qua trinh tiéu mau nhanh, néu xuat huyét qua nhiéu khong thé tiéu duoc doi
hoi can dén can thiép phau thuat lai.

Xuat huyét dich kinh mudn (xuét hién sau phau thuat tir 1 thang tré di)
xay ra khoang 10-20% bénh nhan[4], [10],[12], , [49], [48],[50],[51], [52].

+ Bong vOng mac

Ty 18 khoang 5%, 1a bién chimg nghiém trong thuong xdy ra do vét
rach tor vong mac chu bién hodc hiém hon 1a vét rach tur vong mac hau cuc
thuong dan dén tang sinh dich kinh vong mac va / hodc tdn mach ban phﬁn
trude nhan cau[4], [10],[12], , [49], [48],[50],[51].

+ Tang nhan ap va glocom tan mach:

Tang nhin ap thuong do ving be bi bit tic do hong cau va / hodc tac
dung phu cia bom khi né ndi nhan, bién chirng nay co thé kiém soat béng
thudc. Str dung thude ha nhin 4p du phong s& han ché duoc bién chung ting
nhan ap[10],[4]. Glocom tan mach ty 1¢ khoang 3% chi xuat hién ¢ nhiing ca
thiéu mau vong mac tram trong va chua dugc laser vong mac d?ly du. Tang
sinh xo mach & mang hyaloid trudc 1 bién ching hiém gip véi su ting sinh
tan mach vong mac phia trude dan dén bong co kéo vong mac chu bién hoic

thé mi[4], [10],[12], [49], [48],[50],[51].
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+ Puc thé thay tinh

Puyc thé thuy tinh sém sau phau thuét cha yéu do chin thuong thé thuy
tinh boi dung cu phau thuat gy ra hodc do bong khi tiép xlc véi bao thé thuy
tinh[49].

+ Nhiém triing

Nhiém trung sau phau thuat: cac tic gia cho rang kha ning dé khang
ctia co thé kém, bénh 1y lau ngay, nhiéu phuong phap diéu tri phdi hop chinh
1a cac yéu t6 thuan loi cho nhiém trung ndi nhéan trén bénh nhan bi DTD.
1.2. THUOC BEVACIZUMAB VA UNG DUNG TRONG PIEU TRI
1.2.1. Céu tao

Bevacizumab (Avastin, Genetech Inc., San Francisco, CA) la mdt
globulin mién dich don dong du chiéu dai khang thé, trong luong phan tir
150KD, c6 kha ning két hop VEGF qua 2 vi tri két hop khang nguyén. Thudc
duogc san xuit thong qua céng nghé sinh hoc tai to hop tir dong té bao budng
trimg cua chudt, chudi protein co6 93% clia ngudi va 7% cua chudt ,viée két
hop véi protein ngudi giam nguy co dap tmg mién dich va ting thdi gian ban
huy[35], [36].
1.2.2.Dwgc dong hoc

+ Bevacizumab (Avastin)la thuoc diéu tri ung thudai truc trang giai
doan mudn dugc FDA théng qua nam 2004. Bevacizumabduoc dung duong
toan than, thoi gian ban huy trong huyét thanh 1a 21 ngay. Trong quéa trinh
diéu tri bénh toan than, thudc duoc phét hién c6 tac dung dong thoi trong diéu
tribénh thoai hoa hoang diém tudi gia, vong mac dai thao dudng ting sinh
ngay ca khi truyén tinh mach.

+ Pé han ché tac dyung toan than khi dung Bevacizumab diéu tri bénh

mat, cic tic gia di tiém thudc vao budng dich kinhvéi liéu ban dau
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1a2,5mg/0,1ml, sau céc nghién ctu thay véi lidu tdi wu 1,25mg/0,05ml thude
khong codoc tinh véi veng mac. Nghién ctru trén tho, véi lidu 1,25mg/0,05ml
Bevacizumabtiém budng dich kinh, thudc c6 thoi gian ban huy 1a 4,32 ngay,
Nong do thudc tdi da trong huyét thanh sau 8 ngay. Nong do thudc trong
budng dich kinh > 10pg/ml, tdn tai trong dich kinh & nguoi hon 30 ngay sau
khi tiém liéu 1,25mg/ 0,05ml. C6 mét lwong rat nhoBevacizumabdugc phat
hién & mét d6i bén (mat khdng tiém) 12 0,35ng/ml vao ngay thir nhat sau tiém,
diéu nay goi y rang Bevacizumab sau tiém toéa lan vao budng dich kinh, vao
hé thong méau toan than. Thudc c6 tac dung tc ché hoan toan VEGF trong 4
tuan[33],[31],[32].[34] , [36], [3], [53].
1.2.3. Co ché tic dung

Bevacizumab c6 kha ning xuyén qua hang rao mau- véng mac, thudc
két hop voi moi loai VEGF nham ngan su két hop cia VEGF véi receptor cua
né va tc ché con dudng tin hiéu qua receptor 1am thoai trién tdn mach trong
vong mac dai thao duong tang sinh, lam trong dich kinh [3],[13]. C4c nghién
ctru cho thay trc ché VEGF bang Bevacizumab co thé gay nén sy co mach tam
thoi twong tu thodi trién tdn mach trén 1am sang [17]. Trong nghién ctu cla
Faiz va cong su, cic tin mach s& thoai trién hoan toan trong vong 48 gid va
duy tri trong 4 tuan [54]. Sau tiém, c6 sy giam ca vé sé luong va khau kinh
ctia tan mach sau d6 s& phat trién xo [35], [55]. Bevacizumab lam thoai trién
tan mach do d6 lam giam chdy mau m&i, qué trinh nay dién ra dong thoi véi
qua trinh tu hap thu mau dan dén dich kinh trong hon [3], [13].
1.2.4. Chi dinhdiéu tri

Bevacizumab dugc dung off- label dé diéu tri bénh thoai hoa hoang
diém tudi gia, phu hoang diém trong tac tinh mach, tin mach thir phat do can
thi hay ran mang Bruch, gidn mach canh hoang diém nguyén phat, bénh vong

mac tré dé non, glocom tan mach... [56]. Bevacizumab con dugc st dung diéu
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tri bénh vong mac dai thao duong tang sinh[24],[33],[31],[32],[34]. Tuy vay
trong rat nhidu nghién ctru hién nay di khang dinh vai tro va tic dung cua
Bevacizumab tuong duong cac thubc da duoc FDA thong qua diéu tri bénh
vong mac dai thao duong, pht hoang diém dai thdo dudng nhu Ranibizumab,
Alflibecept [57], [58], [59].

Trong bénh sinh cua bénh vong mac BTD, yéu tb tang sinh mach mau
(VEGF) dugc tiét ra tir cac té bao do qua trinh thiéu mau, xuat hién trong giai
doan sém cua bénh vong mac PTD ngay ca trude giai doan tang sinh. VEGF
di chuyén vao to chirc hic vOng mac va ca vao buéng dich kinh, su tdng cao
cua VEGF trong bénh vong mac BPTD dong vai tro chinh cua bénh sinh cua
bénh véng mac DTD[33], [60]. Cac thubc trc ché VEGF 1a nham cat dit qua
trinh sinh bénh lam giam cac qua trinh phat trién bién d6i ciia mach mau hac
vOong mac ngan chan tang sinh tdn mach va cac bénh li tiép theo cua bénh
vong mac DTD, chinh vi vy céc tac gia thay diéu tri khang VEGF mang lai
nhiéu hua hen trong viéc diéu tri bénh vong mac DTD tang sinh. Nhiéu
nghién ciru cho thiy tiém bevacizumab nodi nhan cé thé lam giam tan mach
méng mat, dia thi, vOong mac va gidm ro mach, diéu tri xuat huyét dich kinh
trong bénh vong mac DTD.

Avery RL, J Pearlman, Rabena MD va cong su nghién ctru trén 44 mét
cua 32 bénh nhéan bi bénh vong mac DTD tang sinh cho théy: tiém no1 nhan
mot lidu duy nhat 1,25mg (0,05ml) Bevacizumab, 44/44 (100%) mét c6 giam
do huynh quang trong vong 1 tuan sau khi tiém. Sy giam do huynh quang
som nhét duoc ghi nhan 13 24 gio sau khi tiém. 42/44 (95,5%) mat khong thay
c6 hién tuong do huynh quang tai phat sau 11 tuan theo ddi. C6 2/44 (4,5%)
mat bat dau thay c6 do huynh quang tai phat sau tiém 2 tuan. Thi luc c6 sy cai

thién tir 20/160 1én 20/125 tai thoi diém 3 thang theo d5i[40].
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1.2.5. Tac dung phu ciia thudc
1.2.5.1. Tac dung phu toan than

Giam lanh vét thuong,ting huyét 4p,nhdi mau co tim, dot quy tham chi
tr vong nhung chil yéu trong cac truong hop tiém Bevacizumab duong tinh
mach diéu tri ung thu [36].Thuc té, hau hét cdc nghién ctru cua cic tic gia
nhu: Avery RL va cong su. 2006 [40], Arevalo va cong su. 2007 [61], Chen E
va cong su. 2006 [40]... khong c6 truong hop nao co tac dung phu toan than.
1.2.5.2. Tic dung phu tai mdt sau tiém thuéc (tic dung phu ciia thuéc va ki
thuat tiem)

Theo tong két ctia Arevalo trén 4304 miii tiém bién chtng xuat huyét
dudi két mac (6%), viém noi nhin c¢6 vi khuan (0.16%), viém ndi nhan vo
triung (0.09%), rach vdng mac,bong vdng mac co kéo (0,16%), hiém gip ton
hai n6i mé gidc mac, ting nhan 4p, tic dong mach trung tim vdng mac, thiéu
mau vung hoang diém [14], [36],[47].

1.3. PHUONG PHAP TIEM THUOC BEVACIZUMAB PHOI HQP VOI
CAT DICH KiNH PIEU TRI BENH VONG MAC PAI THAO PUONG
1.3.1. Chi dinh diéu tri

Chi dinh phau thuat phu thudc vao nhiéu yéu té bao gom: mirc d6 giam
thi luc, tién luong trude nguy co xuat huyét dich kinh kéo dai, tién luong thoi
gian tu tiéu mau dap Gng cua laser PRP dé kiém soat ving vong mac thiéu
mau, xudt huyét dich kinh kém theo bong vdng mac co kéo kém de doa
hoang diém. Cat dich kinh thyc hién sém trong truong hop khong thé 1am
laser PRP, co kéo dich kinh de doa ving hoang diém (dic biét dai thao duong
typ 1) va mot ) truong hop dac bi¢t khac xuat huyét dich kinh vong mac dai
thao duong tang sinh c6 bién ching glocom tan mach, xuat huyét dich kinh 2
mit, XHDK kém bong vong mac, bénh nhan mit doc nhét, tinh trang toan

than.... Cat dich kinh c6 thé tri hodn néu da laser PRP toan bd, khong co nguy
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co co kéo hoang diém. Theo d&i chit bﬁng cac dau hiéu 1am sang, siéu am,
dién vong mac.

- Xudt huyét dich kinh ndng:

Xuéat huyét dich kinh gy ra do bénh vdng mac DTD, nhung ban than
xuat huyét dich kinh lai duy tri, phat trién bénh, lam cho tién luong cta bénh
nang thém. Giai quyét nhanh mau ra khoi dich kinh 14 viéc can thiét nham lam
trong moi trudong quang hoc, cai thién thi luc, giai quyét nguyén nhan gay
bénh va phong tranh cac bién ching [40], [41], [42].

- Nhom tang sinh xo mach:

Trong bénh vong mac PTP ting sinh, yéu t co kéo 14 thanh phan quan
trong va thuong xuyén, day la qua trinh gay ra do su tdng sinh tan mach,
mang x0, mang trudc vong mac va cac mang bam dinh vong mac gay co kéo
lam cho bong vdng mac, thoai hoa vong mac ciing nhu gdy phu hoang diém
va 1a bénh 1y nang ctua bénh DTD. Trong nhom nay céac chi dinh duoc nhiéu
tac gia dua ra la: hoang diém lac chd do co kéo vOong mac, tang sinh xo mach
tién trién khong co bong vong mac, bong vong mac co kéo, va bong vong mac
c6 rach véi vét rach 13 do co kéo tién trién [43].

- Bong vong mac co kéo ving hoang diém

La bién ching thuong gip ctia bénh vong mac DT ting sinh do to
chirc xo mach co kéo 1én vong mac. Qué trinh bong vong mac thuong xay ra
tur tu, vong mac bi kéo cang vé phia dich kinh hay theo chiéu mat vOong mac,
lam cho vong mac bi phu, thodi héa nang, 1au ngay vong mac bi mong va dé
rach khi co kéo.. Tuy nhién bong vong mac thudng tién trién cham chi co
khoang 15% truong hop bong vong mac co kéo & ngoai vi hay ¢ gifta xich
dao tién trién dén hoang diém, cic tac gia khuyén nén than trong khi dé nghi
phau thuat ddi véi nhitng trudng hop bong vong mac khu tri khong lién quan

dén hoang diém. Chi cat dich kinh can tién hanh ngay khi hoang diém bi bong



18

hay r& rang 1a bi de doa do bong vong mac tién trién. Bong hoang diém man
tinh din dén vong mac teo, méng véi mang ting sinh xo mach dinh chit hon
va lan rong, nén tién luong vé thi luc va giai phau ¢ nhitng bénh nhan nay
thuong kém. Do do, cac tac gia khuyén khong nén tién hanh phiu thuat cho
nhimg trudng hop thi lyc giam nhiéu do bong vdng mac c6 co kéo ving
hoang diém xay ra trén 6 thang. Cac yéu td khac lam giam tién luong phau
thuat 13 bong hoang diém, bong vdng mac lan rong, va tdn mach mdng
mat[44], [45].

- Bong véng mac phéi hop co kéo va ¢é rdch.

Khi bong vong mac do co kéo co két hop vét rach can mo ngay va
thuong phai chi dinh cit dich kinh. Vét rach c6 thé 13 do co kéo gay ra tuy
nhién yéu t6 ciia bong vong mac nguyén phat thuong phdi hop. Pic diém
ctia nhitng bong vong mac khi c6 yéu té rach phdi hop 1a vong mac bong
cao hon, di dong hon, gay thi luc giam nhanh va dot ngdt hon so véi
trudng hop bong vdng mac khong c6 rach. Rach véng mac thudng nam sau
xich dao, canh céac seo hic vong mac, chan cac chd dinh dich kinh vong
mac... nhiéu khi khong phat hién dugc do td6 chirc xo mach hay mau che
1ap va chi biét khi phiu thuat[46].

1.3.2. Cac két qua nghién ciru phwong phap diéu tri phoi hop

Cit dich kinh 1a phuong phap diéu tri nhiing bién chtng ning ciia bénh
vong mac BTD nhu Xuét huyét nang dich kinh, tang sinh xo mach, bong vong
mac co kéo... Cét dich kinh nham giai quyét mot khau quan trong trong bénh
Iy vong mac PTP: ldy di dich kinh dic 1a khung cta qua trinh tang sinh, loai
trir VEGF, cac chat doc gdy viém va ting sinh, gdy bong va béc mang
hyaloid, mang tang sinh, mang ngan trong néu can. Tuy nhién cat dich kinh
trong bénh vong mac DTD 1a rat phic tap hiéu qua diéu tri khong cao va co

nhiéu bién chimg. Phau thuat Xuét huyét dich kinh, mang tdng sinh xo mach,
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bong vdng mac co kéo trong PDR c6 lién quan dén bong dich kinh sau va vi
tri, loai cua dinh dich kinh vong mac [4], [38].Tan mach vong mac phat trién
tor nhitng mach mau 16n cia vong mac vao khoang gitta mang ngan trong va
dich kinh sau, bam 14y dich kinh sau nhu khung ning d& va phat trién vao
budng dich kinh, do vdy c6 nhitng diém dinh rat chic gitta mang hyaloid va
vong mac. Su co kéo cua dich kinh va khéi xo mach din dén chay may trong
budng dich kinh, c6 thé kém theo xuét huyét trudc vong mac va dan dén bong
vong mac[62]. Su phirc tap trong phau thuat cit dich kinh diéu tri bénh vong
mac dai thao dudng phu thudc chil yéu vao tinh trang dinh cua dich kinh vong
mac. Nhiing ca don gian chi can cat dich kinh don thuan diéu tri xuat huyét
dich kinh c¢6 bong dich kinh sau hoan toan, khong can phau tich mang xo
mach. Nhirng ca mirc o trung binh khi cé dinh dich kinh vong mac & mot vai
diém hodc mang dinh dich kinh vong mac cé nhiéu cau ndi tdn mach nho
nhung khong c6 nép gip dudi vong mac. Nhitng ca rat phirc tap khi mang
dinh dich kinh véng mac rong voi nhitng nép gip dudi vong mac sé giy kho
khin khi phiu thuat[10]. Néu mang hyaloid sau con dinh va c6 nhimg diém
ndi voi vong mac c6 chan rdng, can boc tach tang sinh xo mach can than vi
thuong kho va khong hoan toan. Néu ving dinh dich kinh vong mac it rong
hon, it lan ra truéc hon va goc bam nhon hon, loai bo co kéo bﬁng phﬁu thuat
s& co it bién ching hon vi nhitng diém dinh vao vdng mac bén dudi it chat
hon. Cac nghién ctru ph?lu thuét trén mat c6 co kéo dich kinh vOong mac co
chan rong thdy két qua phiu thuat thuong kém va nhiéu bién ching. Pay 1a
nhig truong hop cé ting sinh xo mach day va dich kinh ¢6 nhiéu diém dinh
vo1 vong mac. Mang tang sinh nay hay gap ¢ hau cyc va ving xung quanh dia
thi, noi ¢c6 mang ludi mach méau day ddc. Mang xo mach co kéo gay bong
vong mac co kéo, vong mac c6 cac nép gap. Phau tich, giai phong cac co kéo

nay dic biét kho khin, do mang qua day, cat bang kéo ndi nhin d6i khi ciing
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kho khan [63], [44]. Mang ting sinh xo mach 13 nguyén nhan gy cic bién
ching trong mé nhu chay mau, rach vong mac, néu khong duoc xur ly tdt sé
gy cac bién chimg sau md nhu chay mau, bong vong mac, glocom tdn mach

dan dén that bai phau thuat (Hinh 1.1).
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Hinh 1.1. Mang xo mach co kéo gdy bong vong mac [64].

Trong nghién ctru nam 1989 ctia tac gia Toletino, ty 1& xuat huyét dich kinh
tai phat 1a 59,9%[65]. Cac tién bd trong khoa hoc ki thuat viéc str dung dau
cat dich kinh 23-G d3 han ché xuét huyét dich kinh sau mé. Trong nghién ctru
cta to chic Wills Eye vé& xut huyét dich kinh tai phat sau mé cét dich kinh
dai thao duong bang dau cat 23G, tién hanh tir naim 2009 dén 2011, tac gia K.
Khuthaila thay ty 1& xuat huyét dich kinh tai phat sau md 1a 32%, trong d6 chu
yéu xuét hién ¢ nhitng mat laser vong mac chua day du truéc md, trong do
13% s6 ca can md lai [66]. Céc tac gia cling nhan thdy nguyén nhan chay mau
sém sau mo chinh 14 tir tO chitc xo mach bi cét ra vasy phan giai cua héng
cau con sot lai tir vung dich kinh chu bién, nhiing tdn mach nho kin déo,
nhing ton thuong ctia thanh mach ning 1én sau phau thuat. Nguyén nhan chay
mau muon la do mang xo mach con sét lai, tdin mach vong mac tiép tuc tang

sinh va tan mach phat trién tur duong choc cing mac khi phﬁu thuat (xo mach
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phia trong) [4], [10],[12],[49], [48],[50],[51]. Bong vdng mac sau mo co thé
do bién chung vét rach vong mac trong mé xtr Iy khong triét dé hay do mang
xo mach co kéo. Nguyén nhan 1a tr mang xo mach co kéo trong phau thuat
khong duoc xur 1y hét, bién ching chay mau. Cac tic gia nhan thdy VEGF
chinh 12 nguyén nhan giy ra cac bién ching bénh vong mac déi thao duong
tang sinh va ciing chinh luong VEGF con ton du trong budng dich kinh sau
phau thuat 14 nguyén nhan din dén cac bién ching sau mo. Trong mo hon thé
nita sau mo6 van con lugng VEGF cao trong budng dich kinh.

Tac gia Jiu- Ke Li naim 2015 trong nghién ctru 68 bénh nhan da két
luan c¢6 su ting c6 ¥ nghia thong k& ndéng d6 VEGF
(806.90+246.54pg/mL)trong dich kinh mat bi bénh vong mac dai thao dudng
tang sinh [67]. Nong d6 VEGF cao 1 yéu t6 nguy co that bai ctia phau thuat
CDK diéu tri xuat huyét dich kinh trong PDR [55]. Mic du da duoc cat dich
kinh va laser diéu tri bénh vong mac dai thao duong ting sinh thi tinh trang
giam thi lyc trAm trong van xay ra ¢ nhitng ca PDR hoat tinh [13]. Theo EI-
Batarny va Cheema,van con lugng 16n VEGF trong budng dich kinh sau khi
da cat dich kinh va laser diéu tri bénh vong mac dai thao duong tiang sinh [3],
[51] gay nén bién chimg phd bién sau phau thuat 1a xuat huyét dich kinh tai
phat. Viéc phat hién ra cac thudc trc ché phat trién ndi md mach mau di mé ra
hudng diéu trj m6i bénh vong mac dai thao duong, dac biét PDR nang cé bién
chtng. Theo nghién ctru Jing Quan, ndng do VEGF trong budng dich kinh cua
mat PDR c¢6 tiém ndi nhan Bevacizumab thap hon so voi mét khong dugc
tiém [55]. Tac gia Jiu- Ke Li ndm 2015 trong nghién ctru 68 bénh nhan da két
luan c6 sy giam co y nghia théng ké nong do VEGF trong dich kinh mat bj
bénh vong mac dai thao duong tang sinh sau tiém 1,25mg/ 0,05ml
Bevacizumab nong do VEGF budng dich kinh giam déang ké con
164.52+64.58 pg/mL[67].Trong nghién ctru nam 2012, tac gia Yan Ma va
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cong sy da théy rﬁng né)ng dd VEGF trong dich kinh ctia bénh nhan bi bénh
vong mac dai thao duong tang sinh da giam mot cach c6 y nghia sau khi tiém
ndi nhan Bevacizumab (1,25mg/ 0,05ml). Thoi gian tic dung kéo dai
34,8+£33.7 ngay sau tiém[60].

Phéi hop tac dung cta thudc trc ché ting sinh tAn mach nham khai thac triét
dé tac dung diéu tri, khai thac tinh hiép dong tac dung cua hai phuong phép 1a
khuynh huéng hién nay trong diéu tri cac bién chimg cua bénh vong mac
DTD. Trén thé gidi dd co rat nhidu nghién ctiru vé két hop diéu tri gitta thude
chdéng trc ché tan mach va cat dich kinh diéu tri bién chimg cua bénh vong

mac dai thao duong tang sinh.
* Loai thudc

Hién nay trén thé gidi cac tac gia dung chu yéu 2 thudc e ché yéu to
phat trién ndi mé mach mau (anti-VEGF) dé diéu tri bénh vdng mac dai thao
duong la Avastin (Bevacizumab) va Lucentis (Ranibizumab). Tac gia Pakzad-
Vaezi(2014) di tién hanh nghién ctru trén 29 bénh nhan bi bénh véng mac dai
thao duong tang sinh bi Xuat huyét dich kinh 1au tiéu hoac bong vong mac co
kéo nhim so sanh tic dung tiém Bevacizumab (1,25mg/0,05ml) va
Ranibizumab (0,5mg/ 0,05ml) tiém trudc md cit dich kinh 1 tuan. Tac gia da
két luan khong co sy khac biét c6 ¥ nghia thong ké giita 2 nhom nghién ctu
trong thdi gian phiu thuat, chdy mau, rach vong mac, ty 1& dung dién dong
trong md va dung dau Silicon ndi nhin [68]. Ranibizumab va Bevacizumab
dugc danh gia ngang nhau vé tinh hiéu qua diéu trj va do an toan[69]. Mot s6
nghién ctu ciing chi ra rang sy 16n hon vé kich thudc phan tir cua
Bevacizumab c6 1¢gi hon Ranibizumab trong nhiing bénh nhu vong mac dai
thdo duong tang sinh bdi vi tri ciia tdn mach trong bénh vong mac déi thao

duong tang sinh ¢ trudc vong mac[33].
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* Liéu hrong

Avery RL va ¢s.2006 khi nghién ctru tiém ndi nhan Bevacizumab
(Avastin) diéu tri bénh vong mac dai thao dudng ting sinh, tac gia bao co hiéu
quéa diéu trj khong c6 su khac biét dang ké véi lieu dao dong tir 1,25mg dén
6,2mg[40]. Tuy nhién tac gia dua ra gia thuyét rang véi lidu str dung cao hon thi
thoi gian tac dung cta thude 1a dai hon. Tuy nhién, thuc té chua co két luan nao

duoc rat ra dé so sanh hiéu qua dicu tri lau dai gitra hai liéu.

Trong nghién ciru ciia Romano (2009) trén 32 bénh nhan xuat huyét
dich kinh- dai thao duong, tac gia tiém ndi nhanBevacizumab (2,5mg/0,1ml)
trudc mo cat dich kinh 4- 7 ngay, trong qué trinh phau thuat it chiay mau, thao
tac 1Ay mang xo mach dé& dang. Sau 6 thang theo ddi 91% bénh nhan co cai
thién thi lyc sau md (p= 0,02), bién chirng sau mo c6 9% co xuit huyét dich

kinh tai phat, 3% c6 bong vong mac co kéo [15].

Céc tac gia nghién ctru tiém Bevacizumab vao budng dich kinh véi lidu
ban dau la 2,5mg/0,1ml, sau cac nghién cuu théy voi lidu tdi wu
1,25mg/0,05ml thudc khong cé doc tinh véi vong mac[33],[31],[32],[34]
[36], [3], [53]. Trong nghién ctru cua tac gia Modaress M khi so sanh liéu tac
dung cua Bevacizumab 2,5mg/ 0,1ml va 1,25mg/ 0,05ml khi tiém ndi nhan
diéu tri bénh thoai hoa hoang diém tudi gia cac tac gia thay thi lyc 2 nhém
dugc cai thién khéng co sy khac biét ¢ ¥ nghia thong ké tuy nhién liéu

2,5mg nguy co bong vong mac co kéo cao hon [70].

Tac gia Javier Castillo va cong su nghién ctru 167 mét ¢ bién chimg
bénh vong mac dai thao duong tang sinh, chia 3 nhém tiém Bevacizumab
trude mo cét dich voi ham luong thude khac nhau. Ty 1é xuat hién bién ching

trong md cua nhém Bevacizumab liéu 0,625mg/0,025ml la 30,8%;
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1,25mg/0,05ml la 48,8%; 2,5mg/0,1ml la 33,9%- su khac biét khong c6 y
nghia thong ké. Cac tac gia két luan liéu 0,625mg/0,025ml cing tac dung nhu
lidu 1,25mg/ 0,05ml va 2,5mg/ml tuy nhién nghién ctru dang con sé luong it
va can nghién ctru thém [71]. Hién nay liéu lugng Bevacizumab tiém noi nhin

pho bién trong sé lwong 16n cac nghién ctu 1a 1,25mg/ 0,05ml.
* Thoi diém tiém thude va phiu thuét cit dich kinh

C6 nhiéu quan diém vé thoi gian tiém Bevacizumab ndi nhin khi phéi
hop cat dich kinh diéu tri bénh. Vi ty 1& xuat huyét dich kinh tai phat sau
mo 20%- 60% [11], [12] c6 1 s6 tac gia cho rang can tiém Bevacizumab noi
nhan vao thoi diém két thic phiu thuat giap han ché sy phat trién cta tan
mach nén han ché xuét huyét dich kinh sau mo. Theo nghién clru cua Ayman
Lotfy va cong su, tiém Bevacizumab vao thoi diém két thuc phiu thuat da
han ché chay mau sau mo trong khi tiém truéc md han ché chay méu trong
mo. Nghién ciru 30 mat bi bénh vong mac dai thao dudng co bién chung
xuat huyét dich kinh c6 hodc khong kém bong véng mac co kéo, thude
Bevacizumab duoc tiém ndi nhdn vao thoi diém két thic phau thuat da han
ché ty 18 chay mau sém (trong vong 1 thang sau md) va chidy mau mudn sau

mo[72].

Tuy nhién bién ching chu yéu cua cat dich kinh diéu tri bénh vong mac
dai thao duong ting sinh xay ra trong phiu thuat gy chay mau, rach vong
mac 1a co sé dan dén cac bién ching sau md nhu chiay mau, bong vdong
mac.Néu nhu loai bé hoan toan xuat huyét dich kinh va mang hyaloid sau véi
t6 chirc xo mach duoc hoan toan khong co bién ching sé ngin chin duoc ting
sinh tAn mach trén bé mat vong mac. Loai bo khéi xuat huyét dé nhung budc
kho nhat trong phau thuat dai thio duong 1a loai bo to chiic xo mach trén bé

mit va dudi vong mac[47]. Tién trién tu nhién cia bénh vong mac dai thao
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duong ting sinh dic trung bang chu ki cua ting sinh va thoai trién cua tan
mach sau d6 dén su phat trién cta xo kém tan mach hinh thanh chd dinh giira
xo va bé mat dich kinh sau, khi dich kinh sau co lai gdy nén bong vdng mac
co kéo [34], [60]. Do vay theo quan diém phan 16n tac gia nén chon thoi diém
tiém thudc phu hop dé ltic phau thuat co thé han ché tac dung cua tin mach,
d& dang boc tach toan bo mang xo, dong thoi giam néng dd6 VEGF gy bién
chtng sau phau thuat. Trong da sb cac nghién ctru cac tac gia nhan thiy tiém
Bevacizubab truéc phiu thuat cit dich kinh diéu tri bién ching cia bénh vong
mac dai thao dudng ting sinh t6 ra c6 wu thé. Theo nhitng nghién ctru nay, cat
dich kinh vao thoi diém tin mach “thoai trién tam thoi” do tac dung cua thudc
trc ché yéu t6 phat trién ndi mé mach méau giup dé dang boc tach mang ting
sinh xo mach, laser vong mac hi¢u qua hon, han ché chay méu trong mé, khic
phuc duoc nhitng bién chung sau md [36], [17], [60],[73], [11], [74], [75],
[76], [77], [78]. Téac gia Raffaello di Lauro thuc hién nghién ciru trén 72 mat
c6 xuat huyét dich kinh kém bong vong mac chia lam 3 nhém. Nhém 1 khong
dugc tiém Bevacizumab trudc md, nhom 2 dugc tiém trude phiu thuat 7
ngay, nhom 3 tiém trudc phau thuat 20 ngay. Ty 1é chiay mau trong md &
nhom 1:nhém 2: nhom 3 twong tng la 79,1%: 8,3%: 12,5%, ty lévét rach
vong mac trong mo 1a 16,6%: 0%: 4,1%, thoi gian phau thuat (theo phut) 1a
84" 65" 69', ty 1& chay mau sau mo tuong tng 25%: 4%: 8,3%[17]. Mic du
tiém nd1 nhan Bevacizumab c6 tac dung diéu tri bénh vong mac dai thao
duong ting sinh nhung van ghi nhan mot sd trudng hop thude 1am tién trién
va ting mang xo mach [67]. Trong nghién ctru cua Arevalo (2008) trén d6i
tugng tiém Bevacizumab trudc mo cat dich kinh diéu tri dai thao dudng ghi
nhan c6 5,2% truong hop bi bong vong mac co kéo sau tiém [75]. Tuong tu
nhu trén, trong nghién ctru cua Jiu-Ke Li , nhom theo déi sau tiém 14 ngay

xuat hién mang xo, cac nha nghién ctru con thay sy phat tri€n cua collagen va
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cac soi co phat trién lan rong ra mang ting sinh xo mach trudc vong mac
[67]. Dudi tac dung cua thudc 1am giam néng 6 VEGF nén tdn mach "co
mach" tam thoi phat trién yéu té xo, néu khong xir tri cit dich kinh thi mang
X0 co kéo gay bong vong mac [14]. Tac gia Othman ti€ém ndi nhan
Bevacizumab (1,25mg/ 0,05ml) tai thoi diém trude md va két thiuc phau thuat
cho 20 mat c6 xuét huyét dich kinh va bong vdng mac co kéo do dai thao
duong thay thoi gian phau thuét trung binh 13 60,5+ 20,2 phuat, vét rach vong
mac trong phﬁu thuat 1a 20%, ty 1€ cai thién thi luc sau mb 13 85%, khong co
truong hop ndo xuat huyét sau mo. Tuy nhién phuong phap nay thyc hién trén
s6 luong it bénh nhan, thoi gian theo ddi ngan (3 thang) nén con nghién ciru
thém [79].
* Cac nghién ciru sit dung Bevacizumab (1,25mg/0,05ml) tiém ndi nhan
trwée phiu thuit cit dich kinh

Theo nhiéu tac gia, tiém budng dich kinh thudc chdng tang sinh ndi mo
mach mau (anti-VEGF) Bevacizumab (1,25mg/0,05ml) trudc phau thuat cat

dich kinh 1-2 tun c6 nhiéu loi ich diéu trj bénh vong mac dai thao duong

tang sinh c6 bién chung[4], [10],[12], [49], [48],[50].[51].

Nam 2008, tac gia Ashraf M EI- Batarny nghién ciru 30 bé&nh nhan c¢6

bién chimg bénh véng mac dai thao duong tang sinh gdm xuat huyét dich
kinh va bong vdng mac co kéo thanh 2 nhom. Nhom 1 ¢6 15 bénh nhan duoc
cat dich kinh, nhém 2 c6 15 bénh nhan dugc tiém Bevacizumab
(1,25mg/0,05ml) noi nhan trudc mo. Két qua danh gia nghién ciru trinh bay

bang sau:
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Bing 1.1. Két qua diéu tri trong nghién civu ciia Ashraf M El- Batarny [11]

KQnhom1 | KQ nhom 2
Thoi _
B , (Khong tiém | (Tiém noi
diém Thong so6 o 3 p
nol nhan- nhan-
danh gia
CDK) CDK)
Tuoi trung binh 46+12 44+11 0,73
Truéc | Thi luc trung binh 1,81+0,62 | 1,99+0,73 | p=0,52
md | (logMar)
P diéu tri PRP 93,3% 86,7%
Thoi gian mo (phut) 93,3+11,6 61+14,5 | <0,001
Trong | SO lan chay mau (lan/ca) 6,8+1,5 1,9+¢1,1 | <0,001
md | Dung dién dong(lan/ca) 4,6+1,2 0,27+0,46 | < 0,001
Rach vong mac 66,6% 33,3%
Thoi gian theo di 11,7#3,04 | 12,9432
(thang)
Giai phau tot 86,6% 90,3%
Thi luc cudi (logMar) 0,91+0,67 | 0,75+0,68 | p=0,003
Saumd | Cai thién thi luc 80% 86,6%
Chay mau sau PT 26,6% 0%
Tan mach méng mat 6,7% 0%
Puc TTT 60% 40,6%
PT b6 sung (lan) 9 4

Panh gia két qua cua timg nhom cho thay sy ting thi luc sau mo ¢o y

nghia thong ké nhom 1 véi p= 0,003, nhém 2 véi p< 0,001. Tuy nhién két qua

thi luc & 1an kham cudi cung cua nhom 2 tdt hon nhom 1, sy khac biét co v

nghia thdng ké (p=0,003). Panh gia s6 1an chay mau trong md, sb 1an sir dung

dién dong, thoi gian phau thuat ciia nhém 2 thap hon nhom 1, sy khéac biét ¢6
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y nghia théng ké (p< 0,0001). Bién chimg xuit huyét sau mdé & nhom 1 13
26.6%, nhom 2 khéng co bién chimg nay (Bang 1.1). Nghién ctru cta tac gia
1a nén tang cho cac nghién ctru tiép theo trén thé gidi[11].

Tac gia Wayne R.L O va cong su (2009)nghién ctru cét dich kinh bénh

vong mac PTD ting sinh trén hai nhém (co tiém Bevacizumab trudc phau
thuat va nhom khong tiém) thayty 1¢ thi luc kém sau phau thuat ciia nhom co
tiém Bevacizumab trudc mo 1a 25% va nhém khong tiém 13 52%, thi luc kha
va trung binh cua nhom c6 tiém la 60% va ctia nhom khong tiém 1a 43,2%.
Ty 1& chdy mau dudi vong mac ctia nhom cé tiém Bevacizumabtrude phiu
thuat 14 4,8% va ciia nhom khong tiém 1a 45%. Ty 1¢ hap thu méau sau phau
thuat ctia nhom c6 tiém Bevacizumab trudc md 13 11 + 6 ngay va ciia nhom
khong tiém 1a 34 + 12 ngay. Kha niing chady mau sau phau thuat ciia nhém co
tiém Bevacizumab ciing giam hon va mirc d0 cling nhe hon so v&i nhom
khong tiém [41].

Téc gia Shin MK (nim 2009)nghién ctru 93 mit, theo ddi 6 thang thay

thi luc & nhém duoc tiém Bevacizumab trudc mé cat dich kinh cao hon sau
phau thuat so voi nhém khong duogce tiém c6 ¥ nghia thong ké. Thoi gian mau
tiéu sau md & nhom tiém thudc 1a 1,2 ngdy, nhom khong tiém 13 4,2 ngay.
Nhém duge tiém Bevacizumab trudce phiu thuat khong co xudt huyét dich
kinh sau mo, nhom khong duge tiém ty 16 13 4%. Mang truéc vong mac sau
mo & nhom duoc tiém so voi nhom khong duoc tiém 13 4,5% va 20,4% [55].

Tac gia Ahmadieh H (2009) nghién ctru 68 mit c6 bién chimg vong mac

dai thao dudng tang sinh, 35 mit nhém 1 dugc tiém Bevacizumab truée md, 33
mét nhom 2 khong duoc tiém. C4 2 nhoém déu co ty 1€ cai thién thi lyc sau mo
tang co y nghia thong ké. Ty 1¢ xuat huyét sau phau thuat 1 tuan, 1 thang ¢
nhém 1 1a 14% va 11% so véi nhom 2 1a 39% (p= 0,023 va p=0,001) [80].
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Tac gia Abdullah Al- Kharashi (2016)nghién ctru 84 mat bénh nhan co

bénh vong mac dai thao dudng tang sinh chia lam 2 nhém. Nhém 1 dugc tiém
Bevacizumab ndi nhan truéc mo cét dich kinh & 40 mét, nhém 2 thyc hién cit
dich kinh & 44 mat. Két qua thi luc sau md 1 thang nhom 1 thi lyc tang tir
bong ban tay lén 20/200 (p< 0,01), nhém 2 tang tir bong ban tay Ién 20/300
(p< 0,01). Két qua sau mo 1 tudn & nhém 1 ¢6 10% mit , nhom 2 ¢6 27% bi
xuat huyét dich kinh sém. Ca 2 nhom c6 4 trudng hop can phai cit dich dinh
lan 2[81].

Tac gia Cengiz Alagdz(2016) nghién ctru 70 mat bién ching xuat

huyét dich kinh do dai thao dudng ting sinh (khdng kém theo bong véng
mac co kéo), chia 2 nhém. Nhom 1 cé6 29 mét tiém Bevacizumab
(1,25mg/0,05ml) truée cat dich kinh 7 ngdy, nhom 2 c¢6 41 mat chi cit dich
kinh khong tiém. Co6 sy cai thién thi luc sau md so voi trude md cua ca 2
nhém nghién ciru (nhém 1- p= 0,002, nhém 2- p< 0,001). Thi lyc 1an kham
cudi ctia nhém 1 va 2 lan luot 1a 0,78 +0,7(logMar) va 0,69+0,5(logMar),
khéng cé su khac biét véi p= 0,925. Thoi gian mau trong budng dich kinh
duoc hép thu hét ké tir lic sau md cho dén khi nhin théy mach mau Ién
trung tAm vong mac va it nhat 3 cung vong mac chu bién. Thoi gian ndy &
nhom 1 1a 2,3 £2,1 thang, nhom 2 14 3,4+ 2,6 thang. Xuat huyét dich kinh
tai phat tinh tur thoi diém chdy mau lai sau qué trinh mau tu hép thu. S6 lan
phau thuat bo sung & nhom 1 1a 7 (20%) khéc biét co ¥ nghia théng ké (p=
0,048) so nhém 2 14 20 1an (48,8%)[82].

Tac gia Micheal W Stewart (2018) khi nghién ciru trén nhom mat bi

bong vong mac co kéo do bién chimg dai thdo duong di két luan sd ca bong
vong mac co kéo chiém tong s6 17-35% s ca cat dich kinh do dai thao
duong. Tiém Bevacizumab truéc phau thuat cit dich kinh 1am giam chay mau

trong mo, chdy mau sau mé va thoi gian phau thuat nhung mot vai tac gia cho
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rang phuong phap nay khong anh hudng dén két qua thi luc. So sanh cac dau
cat dich kinh 20G, 23G, 25G va 27G thay vai tro uu thé cta dau cat nho.
Trudc ddy nhitng bién ching phd bién trong mdé nhu chdy mau, rach vong
mac khi dung dau cat 20G hé théng may moc khong kiém soat duoc ap luc
trong mét thém vao d6 dau cét rong, tbc do cit cham d& lam vOong mac cudn
vao dau cat gdy chay mau, rach vong mac. Cac dau cit nho 25G, 27G véi tde
d6 cat 10 000 nhat cat/ phut da duoc han ché duoc cac bién chimg do da gitip
boc tach va lay mang xo mach trudc vong mac it giy anh huéng nhat dén
vong mac. Téac gia ciling két ludn mo cit dich kinh phdi hop mo thay thé thiy
tinh nhén tao trong cting mot phau thuat. Uu diém cua phuong phap 1a chi can
mot 1an phau thudt, sém hdi phuc, cai thién thi lyc tot hon. Nhuoc diém 13
thoi gian phau thuat 1au hon va viém sau mo [62].

Tac gia Zhao XY (2018) khi tong két 14 nghién ctru trén 613 mét chia

2 nhom ddi ching di két luan tiém Bevacizumab ndi nhan trudc phau thuat
cat dich kinh diéu tri bién chimg bénh vong mac déi thdo dudng ting sinh
gitip phau thuat d& dang hon, it vét rach, chay mau, sir dung dién dong trong
mo do vay rat ngin thoi gian phiu thuat, ting thi lyc sau mo, han ché chay
mau sém sau mo tuy nhién khong 1am giam ty 1¢ xuat huyét muodn, bong vong
mac tai phat va phau thuét bo sung [83].

Tai Viét Nam, 2010 tic gia Nguyén Thi Nhat Chau va D6 Nhu Hon da

bao cao két qua sir dung Bevacizumab phéi hop cat dich kinh diéu tri bénh
vong mac dai thao duong tang sinh nang tuy nhién nghién ctru méi dugce thuc
hién & quy mdé nhd. Nghién clru dugc thuc hién trén 37 mét, trong do cé
67,4% xuat huyét dich kinh, 13,5% bong vdng mac co kéo, 10,8% bong vong
mac phdi hop, ting sinh xo mach trung tam 2,7%, bién chimg 1an mo trudc
10,8%. Két qua ghi nhan duoc su giam bién ching chay mau trong mo, boc

tach mang ting sinh xo mach dé dang hon. Thi lyc sau md cai thién rd rét
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68,7% ca c6 thi luc > 1/10, két qua giai phau tét thu dugc ngay sau mo
75,7%, va sau 6 thang theo doi 1a 80,8%. Bién chimg sau mo chiém 45,9%
trong d6 chu yéu 1a xuat huyét dich kinh (35%)[84]. Tuy nhién nghién ctru
nay thuc hién trén quy mé nho, thoi gian theo ddi ngin va chua phan tich
duogc cac yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri.
1.3.3. Cac yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri
1.3.3.1. Yéu t6 toan thén

Cac yéu td toan than lién quan dén ty 1€ xuét hién va tién trién ton hai
vong mac trong bénh dai thio duong. Tat ca cac yéu t6 nay dong vai trd quan
trong trong viéc diéu tri bénh dai thao duong ndi chung va lién quan dén két
qua diéu tri bénh vong mac dai thao dudng noéi riéng [5].Kiém soat tét duong
huyét, huyét ap cling nhu céc yéu t6 toan than khong nhitng 1am 6n dinh bénh
vong mac dai thao duong ma con han ché cac bién chimg sau mo[62].

- Tubikhdi phat dai thao duong mudn 1 nguy co tién luong hoi phuc
kém sau diéu tri [65].

- Thoi gian mic bénh dai thao dudng: Bién chimg vdng mac thudng

x4y ra sau 5 ndm ké tir khi méc bénh, sau 15 nam co trén 50% nguoi bénh cod
vong mac déi thao dudng va sau 20 nim hau hét ngudi bénh dai thao duong
c6 bénh vong mac. Bai thao duong typ 2: trén 60% nguoi dai thdo dudng typ
2 sau khi mic bénh 20 nim c6 ton thuong vong mac[8],[4],[5], [19].

- Kiém soat glucose méu: quan ly tot duong mau cé thé phong hodc tri
hodn sy phat trién va tién trién cia bénh vong mac dai thao dudng. Trong
nhimg trudng hop kiém soat duong mau khong tét dan dén phat trién va tién
trién clia bénh vong mac dai thdo duong, hon thé nita cling lam anh hudng két
qua diéu tri, bénh co thé tai phat. Pac biét nhadn manh cac trudng hop di diéu
tri dai thao duong bang insulin 1 yéu t6 tién luong xau cho két qua diéu tri.
[4].[5], [8]. [19], [65].[67].
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- Tang huyét ap:1a dic diém thuong gip ¢ ngudi bénh dai thao dudng

va co su twong tac qua lai va 1a yéu t6 nguy co cta su phat trién va tién trién
ctia bénh vong mac dai thao dudng, tién sir tim mach[4],[5],[8],[19], [65].

- Bénh than do déi thdo dudng:Giai doan bénh than dai thao duong tién

trién cé protein ni¢u du bao cd bénh vong mac tang sinh, 80% ngudi bénh co
protein ni€u dai dang c6 bénh vong mac tang sinh so véi 25% nguoi khong cod
protein niéu.

- Céc véu tb khac: ty 1€ méc bénh vong mac dai thao duong lién quan

chit ché véi thoi gian mac bénh déi thao duong, dai thao duong typ 1, thoi
gian méc bénh cang lau tién lugng cang x4u, dic biét khi xuét hién & nam
gi6i. Pai thao dudng typ 2, bénh vong mac gip nhiéu hon chi sau vai nim
bénh dai thao duong dugc phat hién[4],[5],[8],[19], [65].
1.3.3.2. Ton thwong tai miit

* Chan doan

Véi cac ton thuong dich kinh vong mac & cac mirc do khac nhau thi
tién luong diéu tri ciing khac nhau. Nhom xuat huyét dich kinh don thuan
thuong c6 két qua sau diéu tri tot nhat. Nhom xuat huyét dich kinh kém ting
sinh xo mach néu trong qua trinh phiu thuat khong c6 bién chimg hodc céac
bién chimg dugc xir 1y tét thi van thu dugc két qua diéu trj thanh cong. Nhém
xuat huyét dich kinh kém bong vong mac co kéo + c6 két qua diéu trj tién
luong kém nhat, nhiéu truong hop du phuc hoi chirc ning giai phiu nhung thi
luc van khong cai thién duoc.

- Xuét huyét dich kinh

Két qua cai thién thi luc sau mo trong nhom xuét huyét dich kinh don
thuan cao hon cac nhém chan doan khéac. Cat dich kinh xuat huyét sém trong

vong 1 thang c6 kha ning cho két qua thi luc tét [85].
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- Nhom xuét huyét dich kinh kém ting sinh xo mach

Tang sinh xo mach tién trién 13 qua trinh xay ra trong bénh vdng mac
DTD tang sinh, 1a biéu hién murc do tram trong dua dén mat chire nang mét.
Day 1a qua trinh dién bién thudng xuyén néu qua trinh diéu tri khong tét, tuy
nhién c6 thé xay ra du da duoc lam laser du, dic biét 1a & nhitng bénh nhan c6
ché d6 diéu tri DTP khong tét. Tang sinh xo mach c6 thé rat rong tuy nhién
murc d6 gay giam thi luc rat thay doi, thi luc c6 thé tir tét dén giam ning va
lam cho tién lugng cai thién thi lyc cat dich kinh kém hon. Nghién ctru vai tro
ctia bong dich kinh cac tac gia thiy qua trinh tang sinh c6 lién quan nhiéu dén
bong dich kinh sau, thudng khi qua trinh bong dich kinh tét thudng giam hay
khong co ting sinh, khi khong c6 bong dich kinh sau 1a mét yéu td tién luong
khong t6t & nhitng bénh nhan nay. Trong bénh vong mac DPTD ting sinh, yéu
t6 co kéo 1a thanh phan quan trong va thuong xuyén, day 1a qua trinh gy ra
do su tdng sinh tdn mach, mang xo, mang trudc vong mac va cdc mang bam
dinh vong mac gay co kéo lam cho bong vong mac, thoai héa vong mac cling
nhu giy phu hoang diém va 1a bénh 1y ning cua bénh PTD.Tang sinh xo
mach két hop co kéo thuong di kém voi xuat huyét dich kinh, tao thanh bo d6i
chi dinh cua cit dich kinh[43].

- Xuét huyét dich kinh kém bong vOng mac co kéo

Cac yéu t6 khac lam giam tién lugng phau thuit 1a bong hoang diém,
bong vong mac lan rong, va tdn mach méng. Bong hoang diém man tinh dan
dén vong mac teo, méng véi mang tang sinh xo mach dinh chit hon va lan
rong, nén tién lugng vé thi luc va giai ph?lu 0 nhitng bénh nhan nay thuong
kém. Do d6, cac tac gia khuyén khong nén tién hanh phiu thuat cho nhiing
truong hop thi luc giam nhiéu do bong véng mac ¢6 co kéo ving hoang diém
xay ra trén 6 thang[44], [45].
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- Xuét huyét dich kinh kém bong véng mac co kéo va ¢d rach

Xuat huyét dich kinh trong truong hop niy ngoai do co kéo mang xo
mach ma con xuat phat tir vét rach vong mac. Pay 1 truong hop can diéu tri
ngay vi mau cé thé chay rong ra, lan toi ving hoang diém dan téi mét thi luc
khong hdi phuc mic du sau d6 diéu tri phau thuat thanh cong, vong mac ap
lai. Bong vong mac do dai thao duong c6 nguy co gy mat chic ning ving
hoang diém do lién quan dén cung cdp mau hic mac [10]. Piéu tri nhiing
bong vdng mac co kéo cd vét rach cling can chi dinh cat dich kinh, cit dich
kinh xtr Iy vét rach ndi nhan 13 viéc 1am thudng xuyén trén thyc hanh 1am
sang, tién lugng cua nhiing bong vong mac nay ciing rat ning, khi vong mac
khéng ap dugc nhanh chong gy bong vong mac toan bd va teo nhin cau [46]
* Bién ching

- Bién chirng trong mo

Cat dich kinh trén mét bénh vong mac DTD c6 nhiéu khé khin va ciing
c¢6 nhiéu bién chimg, tai bién luc phau thuat 13 tién dé cho nhiing bién ching
& cac thi tiép theo. Tai bién chinh ciia thoi diém phau thuat 1a chay méu, rach
vong mac, chan thuong thé thuy tinh [49]. Cac vét rach vong mac trong qua
trinh boc tach xu 1y mang xo mach, cit vong mac trong qua trinh phau thuat
1a nguyén nhan gay diéu tri that bai [62], thoi gian phau thuat kéo dai [65].

- Bién chirng sau mo

Bién chung thiéu mau hoang diém , xuat huyét dich kinh, tin mach
mong mat sau md 1a cac yéu to lién quan dén két qua diéu tri. Xuat huyét dich
kinh thuong tor mang xo mach con soét lai, tdn mach vong mac tiép tuc tang
sinh va tan mach phat trién tir duong choc cting mac khi phau thuat (xo mach
phia trong). [4], [10],[12],[49], [48],[50],[51],[62], d¢ han ché céc tac gia lanh

déng vi tri choc cing mac tao dudng vao cua vét mé [62], [11]
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+ Xuat huyét dich kinh

. Xudt huyét dich kinh sém

La bién chung kha phd biénxay ra trong vong 1 thang sau phau thut,
khoang 30-75% bénh nhan sau khi cat dich kinh diéu trj bénh vong mac dai
thao duong.Nguyén nhan chay mau chinh 1a tir t6 chirc xo mach bj cit ra vasu
phan giai cia hdng ciu con sot lai tir ving dich kinh chu bién, nhiing tan
mach nho kin ddo, nhimg ton thuong cta thanh mach ning 1én sau phau
thuat... Vé mtrc do chdy mau da s 1a chdy mau nhe va mau chay vao budng
dich kinh ciing s& dé dang hoa tan va thudng qua trinh tiéu mau thuan 1¢i hon
da sb thuong tu tiéu trong vong tir 2-6 tudn. Diéu tri nhimg xuét huyét dich
kinh nay thuong chi ap dung cac thudc va bién phap nham giup qua trinh tiéu
mau nhanh, néu xuat huyét qua nhiéu khong thé tiéu dugc doi hoi can dén can
thiép phau thuat lai[4], [10],[12], [49], [48].[50].[51].

. Xudt huyét dich kinh mudn

Xudt hién sau phau thuat tir 1 thang trd di, Xay ra khoang 10-20% bénh
nhan. Nguyén nhan chinh la do mang xo mach con sét lai, tdin mach vong mac
tiép tuc tang sinh va tdn mach phat trién tir duong choc ciing mac khi phau
thuat (xo mach phia trong). Xuat huyét dich kinh mudn néu khong tu tiéu
dugc thi can phai diéu tri phau thuét cat dich kinh dé rira mau budng dich
kinh, cat nhitng mang xo mach con sét lai hay méi tai ting sinh, laser quang
d6ng vong mac bo sung (ké ca ving vong mac chu bién) va lanh dong duong
vao cing mac, bom dau silicon noi nhan[4], [10],[12], [49], [48],[50],[51].
Trong nghién ctru nim 1989 cta tac gia Toletino, ty 1& xuat huyét dich kinh
tai phat 1a 59,9%. Céc yéu td nguy co 1am thi luc khé cai thién sau phau thuat
la: da diéu tri dai thdo dudng bang insulin, chua laser vong mac trudc do, thoi
gian phiu thuat lau, tudi gia, khoi phat dai thao dudng mudn, tién sir tim

mach, thi luc truéc md kém...[65]. Cac tién bo trong khoa hoc ki thudt viéc sir
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dung dau cat dich kinh 23-G da han ché xuit huyét dich kinh sau mo. Trong
nghién ctru cta to chirc Wills Eye vé xuat huyét dich kinh tai phat sau mo cat
dich kinh dai thao duong bang dau cat 23G, tién hanh tir ndm 2009 dén 2011,
tac gia Mohammed K. Khuthaila thiy ty 1 xuit huyét dich kinh tai phat sau
mo 13 32%, trong d6 chu yéu xuat hién ¢ nhitng mét laser vong mac chua day
du trude mo, trong d6 13% s ca can mo lai. [66]

+ Bong vOng mac

Ty 16 khoang 5%, 13 bién chimg nghiém trong thuong xay ra do vét
rach tor vong mac chu bién hoac hiém hon 1a vét rach tur vong mac hau cuc
thuong dan dén ting sinh dich kinh vong mac va / hodc tin mach ban phan
trudc nhan cau. Bong vong mac co rach can phai cat dich kinh dé diéu tri
nhung du két qua phdu thuat co tét thi thi lyc vAn khong hoéi phuc[4],
[10],[12],[49], [48],[50],[51]

+ Tang nhan ap va glocom tan mach

Tang nhin ap thudng do ving bé bi bit tic do hong cau va / hodc tac
dung phu cia bom khi n¢ ndi nhan, bién ching nay co thé kiém soat béng
thudc. Str dung thude ha nhan 4p dy phong s& han ché dugc bién ching ting
nhan &p [10],[4]. Glocom tan mach ty 1& khoang 3% chi xuat hién ¢ nhiing ca
thiéu mau vong mac trAm trong va chua duogc laser vong mac day du. Voéi
nhitng bénh nhan nay can phai diéu trji cip ctru laser quang dong toan bd vong
mac va tiém noi1 buéng dich kinh thudc anti- VEGF. Tang sinh xo mach &
mang hyaloid trudc 13 bién chung hiém gip vé6i su ting sinh tin mach vdng
mac phia trudéc din dén bong co kéo véng mac chu bién hodc thé mi. [4],
[101.[12], [49], [48],[50],[51]

+ Puc thé thuay tinh

Puyc thé thiy tinh sau phau thuat CDK trén bénh nhan bi BTD 1a rat

thuong xuyén, lam giam thi lyc sau mo. Puc thé thiy tinh sém sau phau thuat
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chu yéu do chén thuong thé thuy tinh boi dung cu phau thuit gy ra hoic do
bong khi tiép xlc véi bao thé thuy tinh[49].Ti 18 duc thé thuy tinh sau phiu
thuat 1a rat cao theo thoi gian, Yorston D.(2008) 11,5% sd mét can phiu thuat
thé thuy tinh trong vong 6 thang dau, theo ddi 1au dai ty 1& duc thé thay tinh
dén 100%[86].

+ Nhiém triung

Nhiém trung sau phau thuat: cac tic gia cho rang kha ning dé khang
ctia co thé kém, bénh 1y 1au ngay, nhiéu phuong phap diéu tri phdi hop chinh
la cac yéu t6 thudn loi cho nhidm trung nodi nhin trén bénh nhan bi DTP.
Trong nhiing trudong hop viém ndi nhan sau phau thuat ngoai anh hudng chirc
nang thi luc, néu khong xtr 1y kip thoi ¢6 kha ning phai bé mat.
* Piéu tri bd sung

- Tiém b6 sung

Tac gia Po- Ting Yeh (2011) thuc hién nghién ctru trén mét xuat huyét
dich kinh tai phat sau cit dich kinh diéu tri bénh vong mac dai thao duong.
Thoi gian mau hap thy ty nhién sau mo 13 1 tuan, chady mau sau thoi gian nay 13
xuat huyét dich kinh tai phat. Theo ddi 14 ngay sau thoi gian xuat huyét dich
kinh tai phat, néu mau van tiép tuc che lap dia thi va mach mau, khong bong
vong mac thi s& tiém bo sung Bevacizumab noi nhin. Viéc tiém bo sung lam
tang hdp thu mau trong budng dich kinh, han ché phai phiu thuat b6 sung [35].

- Phiu thuat bd sung

Tac gia Balbir Khan (2018) nghién ctru d6i twong mic bénh vong mac
dai thao duong ting sinh can cat dich kinh chia 1am 2 nhém. Nhém A c6 52
mat khong duogc tiém Bevacizumab ndi nhén trude phau thuat, nhém B ¢ 54
mat dugc tiém Bevacizumab ndi nhéan trudc phiu thuat 3 ngay. Cac tiéu chi

danh gia 2 nhém dé so sanh vai trd cua tiém Bevacizumab trudc md ngoai cac
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chi sb vé thi luc, két qua giai phau cudi cung, bién chimg trong md, chét thay
thé dich kinh, bién chimg sau mé con c6 chi s6 vé phau thuat bd sung. Nhém
khong tiém Bevacizumab trudc mo ty 16 s6 ca phai phau thuat lai chiém 40%,
két qua thanh cong giai phiu 12 65%, ty 1é tang thi lyc ¢ 1an kham cudi cung
la 65% trong d6 c6 35% ca co6 thi luc tir 20/80. Nhém tiém Bevacizumab
truée mo, ty 18 phiu thuat lai 25%, két qua thanh cong giai phau 1a 85%, ty
1¢ tang thi luc & 1an kham cudi cung 1a 78% trong d6 co 48% ca c6 thi luc tir
20/80. Theo tac gia, vai trd cla tiém Bevacizumab ndi nhin trudc phau thuat
da 1am han ché bién ching trong mo, sau md va viéc phai phau thuat lai.
Trong nhom ty 18 phau thuat lai thip hon cho két qua thanh cong vé giai phau

cao hon, ty 18 ting thi luc cao hon va chit lugng thi luc tot hon[18].
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CHUONG 2
POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Poi twong nghién ciu

Nghién ctru dugc tién hanh trén nhém bénh nhan bi bénh vong mac PTD
ting sinh ning c6 bién ching xuit huyét dich kinh dén kham va diéu trj tai
khoa Pay mat Mang bd dao, Bénh vién Mat Trung wong. Thoi gian tir 01/1/
2012 dén 30/12/2016.

2.1.1. Tiéu chuan lya chon:

— Bénh nhén tir 18 tudi trd 1én

— Pugc chan doan bénh vong mac TP ting sinh c¢6 xuat huyét dich kinh:

+ Xuat huyét dich kinh khong soi r6 day mat (d6 11, III)

+ Xuét huyét dich kinh kém tdng sinh xo mach hodc Xuét huyét dich
kinh kém bong vong mac co kéo ving hoang diém.

— Pong y tham gia nghién ctru
2.1.2. Tiéu chuin loai trir bénh nhan:

— Bénh nhén da c6 tién sir cit dich kinh

— Bénh nhan hi¢n dang méc cic bénh Iy khéc tai mét nhu: chin
thuong, cac viém nhiém dang tién trién ning, glocém tdn mach...

— Bénh nhan c6 bénh ly toan than qua nang nhu: bénh h¢ théng, bénh
lao...

— Trong nhiing trudng hop xuat huyét dich kinh do bénh véng mac dai
thao dudng, sau tiém nodi nhin Bevacizumab, néu xuit huyét dich kinh dugc
hap thu hét hodc con xuat huyét dich kinh it (d6 I) co thé soi dugc ddy mat
khong co ting sinh xo mach hodc bong vong mac co kéo thi chuyén lam laser

PRP b6 sung va theo ddi.
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2.2. Phuwong phap nghién ciru.
2.2.1. Thiét ké nghién ctru

Day la nghién ctu can thi¢p 1am sang khong c6 nhom chung. Bénh
nhan dugc nghién ctru, theo doi tir khi dén, nhap vién, ra vién va sau khi ra
vién tai cac thoi diém: 1 tudn; 1 thang; 3 thang; 6 thang; 12 thang 24 thang.
Cac dir liéu dugc ghi vao mau bénh 4n nghién ctru
2.2.2.Cé mau nghién ctru

C& mau duoc tinh theo cong thirc:

p.(1-p)

n :Zz(l-a/Z).

(p.g)?

Trong do:

- Z21-os2:H& s6 tin cay, co gia tri 1a 1,96 khi chon o = 0,05

- p: Ty 1é thanh cong cua diéu tri

- &1 Do chinh xac twong ddi =0,1

Khoang tin cay: Cl=95%

LAy p trung binh 12 85%

- n: C& mAu t6i thiéu cho nhom nghién ciru

Ap dung cong thirc tinh ¢& mau trén, sé mat can nghién ctru 13 68 (n=68)
2.2.3. Phuong phap chon miu va phian nhém

Tét ca bénh nhan du tiéu chuan nghién ctru dugc chon cho dén du sb luong.
2.2.4. Phwong ti€n nghién ciru
2.2.4.1.Dung cu phuc vu cho khdm va danh gid két qud

- Bang thi luc: bang Snellen

- B¢ thur kinh

- Nhan &p ké Maclakov sir dung qua can 10g

- Théu kinh Volk, Kinh Goldmann 3 mit guong, Schepen



41

Sinh hién vi dén khe

May chup anh day mat

May chup mach ky huynh quang day mat
May siéu am

May chup OCT bén phan sau.

2.2.4.2. Phuwrong ti¢n phiu thugt

May hién vi phau thuat déng truc
May cit dich kinh
Hé thong dén ndi soi

Hé théng anh sang lanh

_ Hé théng lanh dong bang tuyét CO,

|

May laser ndi nhan

Hé théng dién dong ndi nhan

Céc thau kinh dung trong cit dich kinh

Pan ndi nhan

Cac moc ndi nhan

Kéo nd1 nhan

Cac dung cu phau thuat thong thuong khac

Cht thay thé dich kinh: Ringer lactate, khi ng, dau silicon (Hinh 2.1)

Hinh 2.1: Cdc dung cu cit dich kinh
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May cat dich kinh, panh ndi nhan, kéo ndi nhan, dinh nudc, dau cét
dich kinh, dén ndi nhan[4]
2.2.5. Cach thirc nghién ciru

- Mot thong tin s€ dugc dién vao phiéu theo doi, thu thap thong tin bénh nhan

- Phan mém thu thap va xir Iy s6 liéu

- Hd so theo ddi bénh nhan. Cac dit liéu duoc ghi chép vao mau bénh an
nghién ciru riéng, c6 s6 hd so bénh an sao tir bénh an luu tai bénh vién Mat TW.
2.2.5.1. Hoi bénh

- Tudi, gidi,ly do bénh nhan dén kham

Coi mdi mat nghién ctru 1 ctia mot nguodi bénh nén tong sé mat nghién
ctru s& twong Ung v4i s6 nguoi bénh.

- Hoi bénh su:

+ Thoi gian mic bénh dai thao dudng,

+ Typ dai thao duong: Typ 1, typ 2. Co diéu tri dai thio duong hay
khong, duong huyét — dudng niéu c6 6n dinh khong (hd so diéu tri nodi
tiét),thoi gian phat hién triéu chimg mo mat, da diéu tri tai mat chua, thoi gian
diéu trj tai mit 1a bao lau...

Tiéu chuan chan doan dai thao dudong(PTD) theo Hiép Hoi Pai thao
duong My - ADA dua vao 1 trong 4 tiéu chuan sau day: glucose huyét twong
lGc d6i > 126 mg/dL (hay 7 mmol/L), glucose huyét twong & thoi diém sau 2
gid 1am nghiém phap dung nap glucose duong uéng > 200 mg/dL (hay 11,1
mmol/L), HbAlc > 6,5% (48 mmol/mol), nguoi bénh c6 triéu ching kinh
dién cua ting glucose huyét hodc mirc glucose huyét trong ¢ thoi diém bat ky

> 200 mg/dL (hay 11,1 mmol/L)[87].
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Céc chi s6 vé diéu chinh dudng mau, ting huyét ap, bénh than

Chi s6 Pon vi Tét Chi’ip nhan Kém
Glucose mau
— Luc doi mmol/I 44-6,1 6,2—-7,0 >7.0
— Sau dn 44-178 7,8<10,0 > 10,0
. 130/80 —
Huy¢t ap mmHg < 130/80* > 140/90
140/90

Nguoi c6 bién ching than- tir mic ¢6 microalbumin niéu[88].

- Ho1 bénh toan than: tim mach, tang huyét ap, bénh than,...Khi vao
vién bénh nhan dugc hoi bénh dé khai thac bénh si. Nhitng bénh nhan c6 tinh
trang toan thdn ndng nhu bénh 1y tim mach, dudong mau luc doi >
10mmol/I[89], suy than ning can phai chay than nhén tao, tién luong séng
ngan thi dugc giri diéu tri ndi khoa dén khi c6 du diéu kién tham gia vao
nghién ctru mé&i duge quay lai dé diéu tri mat.
2.2.5.2. Kham lam sang
* Po thi lwe co chinh kinh bang Snellen

Thi luc dugc do theo bang thi luc Snellen (thi luc ¢ chinh kinh)

* Po nhan ap
Nhian ap duge do bang nhan 4p ké Maclacop qua can 10g. Gia tri nhin
ap binh thuong 14,5mm Hg- 24,5mm Hg. Nhan ap cao khi trén 25 mmHg (theo
tai liéu nghién ctru ctia Ton That Hoat va Phan Dan nam 1962) [90].
* Kham ban phan truéc
Bang may sinh hién vi dén khe:.
- Kham tinh trang két mac, giac mac, tién phong, dong tir, mong mét

- Pic diém thé thay tinh:
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+ Panh gia do duc thé thuy tinh dwa vao phan loai LOCS III [91],
[92].Chua duc, duc d6 1,2,3,4,5 (twong ing cac mic dd duc nhan theo LOCS
I1I phan chia theo mau sac NC1, NC2, NC3, NC4, NC5, NC6).

+ Pi phiu thuat thé thiy tinh, c6 thé thuy tinh nhan tao

* Kham, danh gia tinh trang dich kinh, véng mac dé danh gia tinh
trang dich kinh, bong dich kinh sau, XUAt huyét dich kinh, mang tang sinh xo
va cac bénh li vong mac khac.

- Dich kinh

+ Dic diém xuit huyét dich kinh

Theo MR Romano chia d6 xuat huyét dich kinh trong bénh vdng mac
dai thao duong nhu sau: [15](Hinh 2.2)

. P06 0: Khong c6 xuat huyét dich kinh. Soi r chi tiét day mat

Do 1: Xuat huyét dich kinh nhe. C6 thé soi duoc day mét

. Do 2: Xuét huyét dich kinh trung binh. Khong soi rd day mit trir dia thi

D6 3: Xuat huyét dich kinh ning. Khong soi duoc day mat

(D)
Hinh 2.2: Phén logi xudt huyét dich kinh
(A: khong xuét huyét, B: Xuat huyét nhe,
C: Xuét huyét trung binh, D: Xuét huyét ning) [93]
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+ Pic diém bong dich kinh sau: chia ra 3 muc

.Chua bong

.Bong khong hoan toan

.Bong dich kinh sau hoan toan

- Vong mac

Vong mac c6 nhiéu xuét huyét, xuat tiét, vi phinh mach, bién d6i khau
kinh mach mau vong mac, ndt xuat tiét dang bong, tin mach vong mac hay dia
thi, mang xo mach, bong vdng mac co kéo, bong vong mac c6 rach phédi hop...

Seo laser vong mac:da duoc laser vong mac chu bién diéu trj bénh vong
mac dai thdo duong. Laser vong mac trudc phiu thuat diy du: bénh nhan
duoc diéu tri bang laser vong mac it nhat hai dot, véi tong s6 ndt laser diéu tri
>160° ndt, kham 1am sang thiy seo laser rai rac khip bé mat vong mac (néu
c6 thé quan sat thdy ddy mét). Khong laser vong mac trudc phau thuat. Laser
vong mac khong du: tong sb not laser diéu tri < 1600 ndt. Kham day mat thay
seo laser thua thot hay chi khu tri & 1 phan vong mac.

- Bénh Iy hoang diém

+ Trudc vong mac: su ting sinh to chitc xo mach va than kinh dém &
bé mat vong mac, nép gip 16n, mang ngin trong, di léch,bong vi tr
hoangdiém[27],[20],[8], [19].

+ Bénh 1y hoang diém trong vong mac:

Phii hoang diém khu tri: duge dinh nghia 14 ving phu do ro khu tra
ctia vi phinh mach, dugc bao quanh boi xuét tiét cing.

PhU hoang diém téa lan: thuong do nguyén nhan phé v& hang rao mau
vOong mac trong cua vi phinh mach, mao mach vong mac va tham chi ca tiéu

dong mach vong mac gay ro [47], [94],[95]
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Phu hoang diém c6 ¥ nghia 1am sang khi c6 1 trong 3 tiéu chi sau:

. Bat ki su day 1én nao ¢ viing vong mac ban kinh 500pm tir diém trung tim

. Xuat tiét cing & ving vong mac ban kinh 500um tir diém trung tim
lién quan véi sy day vong mac ving lién k& (ving phi ndy cé thé ndm trong
ving vong mac ban kinh 16n hon 500um tir diém trung tam)

. Su day 1én cua vong mac véi véi kich thude it nhat 1 duong kinh dia
thi, c6 lién quan dén ving vong mac trung tim c6 ban kinh bang 1 duong kinh
dia thi,[25],[96].
2.2.5.3.Kham cdn lam sang

- Lam cac xét nghiém sinh héa mau, nude tiéu danh gia vé duong mau,
md mau.

- Siéu am dich kinh vong mac: danh gia tinh trang dich kinh, muc do
xuat huyét dich kinh, mang xo mach néu c6, bong vong mac..

- Chup mach ky huynh quang: nhiéu vi phinh mach, xuat huyét va xuat
tiét trén vong mac, khau kinh mach méau vong mac thay d6i, ving vong mac
tang huynh quang do phu, ving vong mac thiéu mau, tdn mach vdng mac hay
dia thi.

- Chup cit 16p vong mac (chup OCT ban phan sau): danh gia tinh trang
hoang diém. Phui hoang diém déi thao duong c6 thé phan loai trén OCT, chiéu
day cua hoang diém, hinh thai hoc cua vOong mac va sy xuét hién cta co kéo
hoang diém do co kéo dich kinh hoang diém hay mang trudc véng mac.
[24],[25].
2.2.5.4. Chin dodn bénh vong mac ddi thdo dwong ting sinh cé bién chitng
xudt huyét dich kinh

* Xuat huyét dich kinh

-Giam thi lyc dot ngdt
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-Kham day mat: Xuat huyét dich kinh. Néu xuat huyét dich kinh nhiéu,
anh dong tir tdi, khong thé soi thdy ddy mat. ningBénh nhan bi bénh
VMBDTD, c6 xuat huyét dich kinh, ting sinh xo mach tién trién, bong vdng
mac co kéo, bong vong mac c6 kéo va c6 rach, glocom tan mach.

-Kham cén 1am sang

+ Siéu &m: mang tang am di dong trong dich kinh.

+Chup mach huynh quang: hinh anh tang huynh quang mach tur cac tan
mach vong mac hay dia thi qua nhitng ving khong bi méau che lap.

* Tang sinh xo mach tién trién

- Giam thi lyc nhiéu hay it

- Kham day mat: ngoai xuat huyét dich kinh c6 thé thdy mang xo phat
trién doc theo cac mach mau, hay gip nhit & cung mach thai duong, 1am
bién d6i hinh dang, dudng di cic mach mau vong mac, bién dang ving
hoang diém.

* Bong vong mac co kéo/Bong vong mac co kéo kém co rach

- Kham day mat: xuat huyét dich kinh, trong trudng hop dich kinh xut
huyét khong qua nhiéu quan sat vong mac bi tach ra khoi 16p biéu mo
sic t6 do cac mang xo mach kéo, cac yéu t6 xo mach co kéo 1én vong
mac gay bong vong mac co kéo va c6 thém vét rach vong mac do hién
tugng co kéo gay rach. Vong mac khong bong thap nhu trong bong
vong mac co kéo don thuan, vong mac bong cao dang bong.

- Siéu 4m: vong mac bong thap kém theo cdc mang xo ting 4m dinh vao
vung vong mac bong.hinh 4nh bong vdng mac ciing nhiing t6 chtc xo
so1 trong dich kinh.

2.2.5.5. Tiém Bevacizumab buéng dich kinh
* Chi dinh diéu tri
+ Xuat huyét dich kinh khong soi rd ddy mat (d6 11, III)
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+ Xuét huyét dich kinh kém tang sinh xo mach hodc Xuét huyét dich kinh
kém bong vong mac co kéo ving hoang diém (c6 thé phat hién trén soi day mat
khi dich kinh chua qua duc hodc trén siéu 4m néu khong soi rd ddy mat).

* Chuan bi ngudi bénh
- Giai thich cho nguoi bénh va ngudi nha bénh nhan hiéu rd va cling hop téc.
- Tra thuéc gidn dong tir bang Mydryl-P.
- S4t tring da mi bang dung dich povidine-iodine 10%, dit vanh mi, sat
trung két mac bang dung dich Betadin 5% 2 lan, cach nhau 5 phut trugc tiém
- Gay té bé mat nhan cau bang Dicain 1% x 2 lan
- Nguoi bénh dugc tiém tai phong thay bang, tiém cua khoa.
* Liéu hrong va cach thire tiém

- bat vanh mi

- Dung pince cam két mac canh ria vi tri thai duong dudi.

- Dung kim 27-30 G, tiém 0,05ml dung dich Bevacizumab c6é ham
luong 1,25mg vao budng dich kinh qua dudng pars-plana & ving thai duong
dudi cach ria cung gidc mac vé phia sau nhin cau 3.5-4mm, kim choc thang
gbc vao trung tm budng dich kinh bom thudc tir tir, rat kim nhanh va dung
tdm bong gilr vi tri tiém mot phut.

- Tra tiép mot 1an Betadin 5%, bang che.

- Sau khi tiém bénh nhan duoc kham chi tiét bao gom kham day mat dé
loai trir cac bién chung va kiém tra mirc d6 luu thong mau cia dong mach
trung tam vong mac.

- Bénh nhéan dugc tra thuéc nho khang sinh moxifloxacin (Vigamox) 4

1an/ ngay sau khi tiém 5 ngay.[10],[11],[16]
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2.2.5.6. Cit dich kinh diéu tri
* Chi dinh

Sau tiém Avastin budng dich kinh tir 1-2 tuan, nguoi bénh s& duoc
kham lai. Néu sau tiém dich kinh van xuat huyét do II, d6 11l hodc néu c6
mang xo mach, bong vdng mac s& duoc chi dinh cat dich kinh. (Néu dich
kinh trong hon soi rd chi tiét ddy mat- xuat huyét dich kinh do | , khéng c6
mang xo mach hay bong vdng mac co kéo thi nguoi bénh s& duoc chuyén
diéu tri laser toan bo véng mac).

* Chuan bi bénh nhan

- Tra gién dong tir, giai thich cho bénh nhan cong tac phdi hop

- Sat trang da mi mét bang Betadin 10%, két mac bang tra Betadin 5%
tra 1 lan.

- Gay té canh nhan: xylocain 2% 5ml
* Phiu thuat

- Mé vao nhin cau qua pars plana cach ria 3,5-4mm tai cac vi tri 4 gio
(mét trai) hodc 8 gid (mét phai) tai duong vao cho dinh nudc. M& vao nhin
ciu qua pars plana vi tri 10 gid va 2 gid tao dudng vao cho dén soi va dau cat
dich kinh.C6 dinh kim nuégc va cac dung cu ho tro.

- Cit dich kinh 3 duong qua pars plana dung hé thong 20 hodc 23
gauge dudi h¢ quang hoc goc nhin rong (wide angle view system) hodc qua
camera ndi nhin khi ban phan truéc qua phu duc. Cat sach dich kinh xuat
huyét tir trung tdm ra chu bién [4].

- Xur li dich kinh sau

+ Bong dich kinh sau khong hoan toan: dich kinh sau thuong dugc iy
dau tién & khu vue ¢6 bong dich kinh sau ban phﬁn va xa khu vuc dinh dich

Kinh - vong mac va/ hodc khu vuc ¢6 bong vong mac [47].
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+ Khi khéng c6 bong dich kinh sau hoic bong rat it thi can tao bong
dich kinh sau & vi tri dich kinh- vong mac dinh khong chit 1a dia thi bang dau
cat dich kinh bang cach hut 1én hoic dung pick chuyén dung [10]. Mang
hyaloid khong c¢6 mach mau va mang ting sinh mé&i hinh thanh c6 thé cét
hodc tach ra d& dang khoi bé mit vong mac. T chire ting sinh méi o it tan
mach hodc chi c6 mang trong suét. Mang xo mach cil trang, duc va dinh chic
vao vong mac. Sau khi mang hyaloid sau duoc ldy ¢ nhiing chd dé giam co
kéo giita nén dich kinh va véng mac phia sau va khu vuc ting sinh xo mach.
Thuong thi by ctia mang dich kinh sau duoc tach rong sau khi dugc cat khoi
co kéo, mot sd quan diém mudn loai bo duge cang nhiéu dich kinh sau cang
t6t trir & vi tri phia trudc gan voi nén dich kinh va phia sau gan véi vi tri dinh
dich kinh- vong mac [47].

- Xtr li mang xo mach

Phtic hop mang xo mach dugc phau tich can than khéi vong mac dé
dam bao ding binh dién. Pau tién phiu tich sau d6 tach 16p va dung mang
dich kinh sau con ton tai dé dung strc manh co kéo trudc sau dé mo mit phang
ctia viéc phau tich [4]. Thuong co két hop giita cac ki thuat nhung muc tiéu 13
loai bé mang hyaloid sau khoi nén dich kinh di kém véi mang xo mach.Loai
bo toan bo khéi xo mach 1am giam xuat huyét sau phiu thuat, lam co cua
mang t6 chirc trude vong mac, giam ting sinh mang trudc vong mac tai phat,
tranh bo sot vét rach vong mac nho.T6 chirc mang trudc vong mac mai hinh
thanh va vong mac teo s& dan dén nguy co rach vdng mac khi boc tach, phau
tich tach toan bd mang trudc vong mac hodc khi mang mach & vi tri phia
trude va kho loai bo an toan [47].

+ Tach 16p (Deliamination): cat sach dich kinh dé loai bo luc gay co
kéo trudc sau trén to chirc xo mach[4]. Dung pick va kéo noi nhén sir dung dé
nang mang xo mach 1én, sir dung kéo cit qua chd nbi giita phirc hop mang xo

mach véi vong mac theo mit phang nam ngang[4], [37],[47]. (Hinh 2.3)
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d. Delamination of
membranes.

Hinh 2.3. Ki thudt 'tach lop'Inang xo mach [4]

+ Phan doan (Segmentation): cét toan bo dich kinh. Dung kéo ndi nhan
cat doc mang xo mach ¢ giira nhimg diém gin véi vong mac dé giai phong co
kéo giira chung [4]. T6 chirc xo mach dinh ¢ dau dia thi duoc 1dy di khoi thi
than kinh sau khi nhitg chd bam xung quanh vao vong mac bi loai bo. Trong
truong hop bong vong mac, vong mac di dong kho boc tdch mang xo thi bom
mot luong nho dung dich perfluorocacbon ning vao budng dich kinh phia co
tac dung 6n dinh vdng mac va viéc tach 16p dé dang hon[47]. (Hinh 2.4).

c. Segmentation of
individual areas of

| \"% /8 attachments.
/‘. T = o\ (continued)

Hinh 2.4. Ki thudt phin doan" mang xo mach [4]
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+ En-bloc (tach 16p toan bg): xir Iy mang xo mach va mang hyaloid sau
trong cung mot thi (nhu 1a mot khdi hop nhat). Ki thuat nay 1am cho qué trinh
phau tich mang xo mach duoc dé dang bang cach giit co kéo trude sau dé cd
dinh mang xo mach, ning bd mang xo mach 1én st dung kéo cit mang xo
mach trudc vong mac theo mat phang nim ngang dé cat qua chd ndi giita

mach mau va phirc hop mang xo vadi vong mac[4], [37].(Hinh 2.5).

Fig. 8.33 Schematic
diagram illustrating
technique of en-bloc

;E i dissection using a-p

: - traction of dissected free
posterior hyaloid face to
assist delamination.

Hinh 2.5. Ki thudt tlich l6p toan by" mang xo mach [4].

Chay maéu trong phau thuat khi cit doan va tach 16p sé& st dung dién
déng dé ap vung chay mau. Ty 1& chdy mau co thé giam biang cach tranh cit
doan mang c6 mach mau nhiéu va dam bao ap luc mach mau ndi nhan binh
thuong. Pé giam chay mau trong qua trinh phiu thuat, ting ap luc ndi nhin
hon ap luc dong mach khoang 1-2 phut[47]. Khi co kéo dugc giai phong khoi
bé mit vong mac phai luu y tim vét rach vi vét rach vong mac c6 thé bién mot
ca don gian thanh phtrc tap [10]. Néu c6 rach vong mac can lam laser dé tao
su két dinh hic vong mac xung quanh rach sau d6 bom khi né hodc dau
silicon ndi nhan. Khi laser vong mac d hoan thanh trudc hodc trong phau
thuat can tiép tuc 1am t6i ving pars-plana- noi c6 thé gy chay mau sau mo.
Phiu thuat c6 thé dién ra tir 30 phut dén 3-4 tiéng phu thudc vao viéc phau

tich mang xo mach [4].
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- Xir Iy ton thuong vong mac

+ Néu vdng mac bong thip chi can giai phong co kéo hoan toan sau dé
vong mac sé& tu ap lai. Néu vong mac bong c6 kém theo rach bt budc phai xur
Iy vét rach bang giai phong co kéo, hat dich vong mac dé vong mac ap lai,
laser hay lanh dong quanh vét rach, 4n don ngoai cing mac néu rach nim
trude xich dao, 4n don nodi nhin néu vét rach ndm sau xich dao bf?mg dau
silicon hay khi no.

+ Laser toan bd vong mac va quanh cac vét rach néu c6

- Chit thay thé dich kinh

+ Nuéde: duge chi dinh trong truong hop sau khi CDK, budng dich kinh
sach, trong sudt, khong con cin mau va phau thut khong c6 bién chimg rach
vOng mac

+ Khéng khi: dugc chi dinh trong truong hop sau khi cat dich kinh,
budng dich kinh con cin mau lodng, phau thuat khong c6 bién ching rach
vong mac.

+ Khi n¢ (SF6, C3F8): duoc chi dinh trong trudng hop phau thuat cé
bién chtng rach véng mac, hay mat c6 bong véng mac co rach, hay sau khi
CDK, mdt s6 diém tAn mach con ri mau.

+ Dau silcon duoc chi dinh phiu thut c6 bién ching nhiéu vét rach
vong mac, hay mét c6 chiay méau trong phiu thuat ning, can trg laser vong mac.

- Phau thuét thé thuy tinh

PhAu thuat phaco dit thé thay tinh nhén tao trong cac trudng hop duc
thé thity tinh.

- Két thiic phau thuat: Kiém tra tinh trang vong mac, nhan ap... Pong

cac duong rach va két thuc phau thuat.
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2.2.5.7. Diéu tri sau phéu thudt

- Nguoi bénh duoc kham va thay bang hang ngdy trong qua trinh nam vién.

- Nguoi bénh néu co sir dung khi nd hay dau silicon déu duoc hudng
dan nam up, mit song song v4i mat dat.

* Piéu tri chong viém chéng nhiém triung

- Udng khang sinh toan than trong vong 7- 10 ngay (Augmentin 625mg
hoac Zinnat 250mg- 3 vién/ ngay)

- Thudc tra mat: tra dung dich Maxitrol x 4 1an /1 ngay két hop tra dung
dich Cravit(hodc Vigamox) x 4 lan /1ngay.

Nguoi bénh duge theo ddi hang ngdy trong qua trinh ndm vién, khi ra
vién dugc hen kham lai sau 1 dén 2 tuan, sau 1 thang, 2 thang, 3 thang, 6
thang, 12 thang. Mdi lan tai kham tat ca cac ngudi bénh déu dugc kiém tra,
danh gia cac chi tiéu di duoc dat ra trong nghién ctru, phat hién xir 1y cac bién
chtmg kip thoi néu c6 xay ra.

* Piéu tri bién chirng

- Tang nhan ap

+ Piéu tri bang thudc: tra mat bang dung dich timolol 0.5% x2 lan/1
ngay, thubc udng Acetazolamide 0.25g x 2 vién /1 ngay.

+ PhAu thuat: Nhén 4p khong diéu chinh véi thude, tiy nguyén nhan co
thé phau thuat thao bot khi ndi nhin hay dau silicon hay cat be.

- Puc thé thuy tinh

Phau thuat thé thuy tinh phbi hop dat thé thily tinh nhan tao sém vao
cudi thang thir nhat sau phiu thuat néu thé thuy tinh duc nhiéu can tré kham
xét va 1a nguyén nhan giy can trd phuc hoi thi luc sém.

- Fibrin tién phong va dich kinh

Tra maxitrol 6 1an/1 ngay. Tiém canh nhan cau 1/2 ml dung dich

Triamcinolone (twong duong 40 mg)
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- Phu gidc mac, chot bi€u mo giac mac

Peo kinh tiép xtc. Tra mat dung dich sanlein x 4 1an / ngay ting cuong

dinh dudng gidc mac.
- Xuit huyét dich kinh tai phat

Dich kinh xuét huyét tai phat kéo dai hon 1 thang hoic xuat huyét day
dac, tién luong mau kho tiéu tiém Bevacizumab 1,25mg/0,05ml ndi nhan theo
ddi néu mau khong tiéu hét sau hai tuan s& cat dich kinh loai trir mau dich

kinh va xtr 1y cac ton thuong phdi hop khac
- Bong vOng mac
Phau thuat bong vong mac.
- Tan mach mong mat va glocom tan mach

Tiém Bevacizumab 1,25mg/0,05ml mot lan cing véi diéu tri ha nhin
ap bang thudc cac loai, phau thuat glocom néu nhén ap khong diéu chinh. Sau
khi hét tin mach s& kham va diéu trj quang dong vong mac tuy theo két qua

mach ky huynh quang.
- Phi hoang diém sau phau thuat

+ Phu hoang diém do c6 mang co kéo trong cac trudng hop mang trude

vong mac hodc bong vong mac co kéo co6 chi dinh phﬁu thuat

+ Phu hoang diém khong do mang co kéo theo ddi sau mo 1 thang. Néu
van ton tai phu hoang diém thi diéu tri bang tiém tiép Bevacizumab
1,25mg/0,05ml v61 qui trinh bénh nhéan sau tiém miii 1s€ dugc kham lai theo
doi sau 1 thang dé tiém tiép mii 2. Mii tiém thr 3 dugc tiém sau mili hai 1
thang, sau d6 néu bénh nhén can thiét s& tiém tiép vao nhitng thang tiép theo,

s6 1an tiém nhiéu nhat 1a 12 mili, it nhét 1a 3 1an [69].
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2.2.6. Chi tiéu danh gia
2.2.6.1. Pdanh gid dic diém ciia ngwoi bénh

< Dic diém toan than

- Tudi trung binh. Nhém tudi chia 2 nhém < 64 tudi, > 64 tudi.

- G161 tinh: nam, ntr.

- Typ dai thao duong: typ 1, typ 2

- Thoi gian bi dai thao duong: Thoi gian bi dai thao duong trung binh
tinh theo nam. Chia nhom bi bénh PTD:< 15 nam va > 15 nam.

- Piéu tri di thao duong: 6n dinh, khong 6n dinh

- Ba dung insulin- chura dung insulin diéu trj bénh vong mac dai thao duong

- Tang huyét ap kém theo: c6, khong

- Bénh than kém theo: c0, khong
< Pic diém tai mat

- Thoi gian mac bénh vong mac dai thao duong

- Piu tri laser vong mac trudc nghién ctru: dy du, chua dy du, khong
diéu trj

- Thi lyc: trung binh theo logMar, phan chia nhom thi luc (tét, kha, kém)

- Nhan ap: binh thuong- cao

- Chan doan: xuit huyét dich kinh (bao gém xuat huyét dich kinh don
thuan va xuat huyét dich kinh kém mang ting sinh xo vong mac), xuat huyét
dich kinh kém bong vong mac

- Bong dich kinh sau: chua bong, bong khong hoan toan, bong hoan toan

- Mang xo mach: c6, khong co

- Thé thuy tinh: chua duc, duc mic do nang- vira- nhe, da mo thé thuy tinh
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2.2.6.2.Ddnh gid két qua diéu tri
“* Panh gia sau tiém ndi nhan

- Thoi gian tiém trude phau thuat

- Thi lyc trung binh theo logMar

- Nhén ap

- Bién chung:

+ Bién chimg tai mét (bao gém ca bién chimg do thudc va ki thuat
tiém): bong vong mac co kéo, thiéu mau hoang diém, viém nodi nhin, ton hai
té bao ndi mo, xuét huyét, tang nhan ap, duc thé thuy tinh do cham [20],[37].

+ Bién chimg toan than: nghén mach, nhdi mau co tim, ting huyét ap,
dot quy, tr vong
» Panh gia phiu thuit
> Chi dinh phiu thuit

- Xuat huyét dich kinh: d6 0,1,2,3

- Mang xo mach

- Bong vong mac co kéo + vét rach
> Panh gia trong phiu thuit

- Ki thuat mé: tach 16p,phan doan, nguyén khdi (en-bloc), phéi hop

- Chat thay thé dich kinh: nudc, khong khi, khi ng (SF6, C3F8), dau Silicon

- Phau thuat thé thaty tinh

- Bién chting trong phau thuat: xuat huyét, duc thé thuy tinh, rach vong
mac, bong vong mac va cac bién chimg khac
> Panh gia sau phiu thuat

- Panh gia két qua thi luc

Céc két qua thi luc duoc danh gia vao cac thoi diém phiu thuat 1 tuan,
1 théng, 3 thang, 6 thang, 12 thang, 24 thang

+ Két qua thi lyc trung binh tinh theo logMar
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Thi lyc duoc do theo bang Snellen sau d6 s€ duoc quy ddi ra hé thi luc
logMar [97], [98], [99], [100].

+ Nhom thi luc

Nhém thi liec kém: thi lyc < 20/400 (bao gdm cac muc thi lyc < dém
ngon tay (BNT) 1m, DNT 2m, DNT 3m, 20/400)

Nhém thi lee kha: thi luc tr 20/200 dén 20/80 (bao gém cac muc thi
luc 20/200, 20/160, 20/125, 20/100, 20/80).

Nhém thi luc tot: thi luc tir 20/63 tré 1én (bao gém cac muc thi luc
20/63, 20/50, 20/40, 20/32, 20/25, 20/20...)[101]

+ Téng thi luc

Tang thi hec sau diéu tri: thi luc trong lan dénh gia sau tang it nhat 1
hang so lan danh gia trude diéu tri. Trong truong hop thi luc & mitc dém ngon
tay thi tinh DNT 3m c6 tdng thi lyc so DPNT 2m va DNT Im, DNT 2m co6
tang hon DNT 1m (khi quy dbi ra thi luc logMar 1an danh gia sau co tri sd
thap hon lan dénh gia trudc)

Khéng tang thi hec sau diéu tri: thi luc trong lan danh gia sau giir
nguyén hoac kém hon thi luc trudc diéu tri. Trong truong hop thi luc dém
ngoén tay néu gitta 2 1an danh gia thi luc vin & mac < DNT 1m thi tinh 12 thi
luc khong tang.

- Panh gia két qua giai phau sau mo

Panh gia tai cac thoi diém sau phau thuat 1 tuan, 1 thang, 3 thang, 6
thang, 12 thang, 24 thang

+ Thanh cong

M®i truong trong hoan toan soi rd cac thanh phan cia ddy mat khdng
con tdn mach va mang xo trén vong mac, dia thi, vong mac ap, tan mach vong
mac khong tién trién thém.

+ That bai
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Dich kinh duc nhiéu che 14p vong mac trung tim hay toan bd vong mac,
day mét khong soi dugc hodc bong vong mac, con tdn tai cac co kéo dich kinh
vong mac, tdn mach tiép tuc tién trién, gldcom tan mach.

- Bién chtng sau mo:

Bién chimg xuit huyét dich kinh tai phat(sém- mudn), viém mang bd
ddo, viém noi nhan, duc thé thuy tinh, bong vong mac, teo nhan cAu, bé nhan
cau va cac bién chimg khac.

% Picu tri bd sung
> Tiém bo sung

Chi dinh tiém b6 sung

- Xuat huyét dich kinh tai phat

Dich kinh xuét huyét tai phat kéo dai hon 1 thang hodc xuat huyét day
dac, tién lwong mau kho tiéu tiém Bevacizumab 1,25mg/0,05ml ndi nhan theo
ddi néu mau khong tiéu hét sau hai tun s& cit dich kinh loai trir mau dich
kinh va xtr 1y cac ton thuong phdi hop khac

- Tan mach mong mat va glocom tdn mach

Tiém Bevacizumab 1,25mg/0,05ml mot lan cing véi diéu tri ha nhin
ap bang thudc cac loai, phau thuat glocom néu nhan ap khong diéu chinh. Sau
khi hét tan mach s& kham va diéu tri quang dong vong mac tuy theo két qua
mach ky huynh quang.

- Phu hoang diém sau phau thuat

Piéu tri bang tiém tiép Bevacizumab 1,25mg/0,05ml véi qui trinh bénh
nhan sau tiém miii 1s€ dugc kham lai theo doi sau 1 thang dé tiém tiép miii 2.
Miii ti€m tht ba dugc ti€ém sau miii hai 1 thang, sau do néu bénh nhan can
thiét s& tiém tiép vao nhiing thang tiép theo, s6 1an tiém nhiéu nhat 13 12 miii,

it nhat 13 3 1an [69].
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> Phiu thuét bé sung

Bong vdng mac tai phat, xuat huyét dich kinh tai phat sau tiém Avastin
ndi nhin bo sung 1-2 tudn mau van khong tiéu (xuat huyét dich kinh do II,
I1I), mang trudc vong mac, cat be, phau thuat thé thuy tinh....
¢ Panh gia chung

Panh gia két qua dwa vao két qua thi luc, két qua giai phiu.

* Phau thuit thanh cong

- Két qua giai phau: ldy hét mau trong budng dich kinh, boc hét mang
hyaloids sau, loai bé mang tang sinh xo mach va co kéo.

- Thi luc tai thoi diém kham c6 tang so voi thi luc trude diéu tri

* Phéu thuit that bai: khi thiéu mot trong 2 tiéu chi hodc ca 2 tiéu chi
vé thi luc va giai phiu néu trén.
2.2.5.3. Panh gid yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri
% Cac yéu t6 toan than lién quan dén két qua diéu tri

Lién quan cac dac diém: tudi, gid1, thoi gian b1 dai thao duong, tinh
trang diéu tri dai thao duong, dung insulin, ting huyét ap, bénh than véi ty 1€
tang thi luc thoi diém 24 thang sau mo so trudce didu tri, két qua giai phau tai
thoi diém sau md 24 thang.
< Lién quan yéu t0 tai mat véi két qua diéu tri

* Chén doan

- Lién quan chan doan va tang thi luc sau mo6 24 thang so trude diéu tri.

- Lién quan chan doan va nhém thi luc & tit ca cac thoi diém trude didu
tri, sau tiém, sau phﬁu thuat 1 tuan, 1 thang, 3 thang, 6 thang, 12 thang, 24 thang.

- Lién quan chan doan va két qua giai phau sau mo 24 thang.

* Bién chirng

- Bién chimg trong mo

+ Lién quan mang xo mach véi bién ching trong mé
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+ Lién quan bién chimg trong mé voi tang thi luc sau mo 24 thang so
trude diu tri.

+ Lién quan bién chung trong méd v6i nhom thi luc sau md 24 thang

+ Lién quan bién ching trong mé véi két qua giai phau sau mo 24 thang

- Bién chirng sau mé

+ Lién quan bién chimg sau mo véi ting thi luc sau mo 24 thang so
trude diu tri.

+ Lién quan bién ching sau mo véi nhom thi lyc sau mo 24 thang

+ Lién quan bién ching sau mo véi két qua giai phau sau mo 24 thang

+ Lién quan phu hoang diém sau mé véi tang thi luc sau mo 24 thang

* Lién quan diéu tri b sung

- Tiém bo sung

+ Lién quan tiém bo sung véi tang thi lyc sau mod 24 thang so trudc
diéu trj.

+ Lién quan tiém b6 sung véi nhom thi luc sau mo 24 thang.

+ Lién quan tiém bd sung véi két qua giai phau sau mo 24 thang.

- Phéu thuit bo sung

+ Lién quan phau thuat bd sung véi ting thi lyc sau md 24 thang so
trude diu tri.

+ Lién quan phiu thuat bd sung voi nhom thi lyc sau mo 24 thang.

+ Lién quan phau thuét bo sung v6i két qua giai phau sau mo 24 thang.
2.2.7. Xtr 1y s6 liéu:

S liéu dugc xu 1y véi su tro giup ctia phan mém thong ké SPSS 18.0.
Kiém dinh két qua nghién ctru bang thuat toan T- student va khi binh phuong,
test Phi.
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2.2.8. Pao dirc nghién ciru

TAt ca nghién ctru déu duoc su cho phép cua B Y té, Hoi déng dao
dtc ctia Bénh vién. Cac thudc dugc cip phép luu hanh. Bénh nhan duogc giai
thich 13 tat ca cong viéc nhiing nguy co ctia phuwong phap nghién ctru va cua
dung thubc. Bénh nhan chap nhan tinh nguyén nghién ciru va co thé ra khoi

nghién ctru bat cur lic nao va khong can giai thich.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. PAC PIEM CUA NGUOI BENH TRUOC PIEU TRI

Téng sd mat nghién ciru 13 68 mat. Trong nghién ctru ndy coi mdi mat 1a
cua 1 nguoi bénh doc lap vé dic diém toan than va tai mét nén tinh téng )
nguoi bénh 1a 68.
3.1.1. Pic diém toan thin

- Tudi trung binh ctia ngudi bénh trong nhém nghién ctu la: 57,3 + 8.4,
Tuodi thap nhat 29, cao nhat 77.

- Nhém tudi:

+ Dudi 64 tudi: 56 ngudi bénh (82,4%) trong d6 chil yéu tir 30 dén 64
tudi: 54 ngudi bénh (79,4%)

+ Trén 64 tudi: 12 nguoi bénh (17,6%)

- Gidi:Nam: 40 nguoi bénh (58,8%). Nir: 28 nguoi bénh (41,2%).

-Typ dai thao duong: Typ 1: 2 nguoi bénh(2,9%). Typ 2: 66 nguoi
bénh (97,1%)

- Thoi gian bi dai thao duong trung binh 12,2 + 6,8 (nam). Nguoi bénh
bi dai thao duong lau nam nhat 1a 28 nam nhung ciing c6 truong hop di kham
bénh mat méi phat hién ra dai thao duong. S6 ca mic bénh dudi 15 nam
chiém ty 18 60,3%, s6 ca mac bénh tir 15 nam trd 1én 13 39,7%

- Piéu trj dai thio dudng khong on dinh 97,1%, ty 1¢ dung insulin 1a 75%.

- Tang huyét ap: S6 ngudi bénh bi ting huyét ap 1a 57 (83,8%), khong
tang huyét ap 1a 11 (16,2%).

- Bénh than: S6 nguoi bénh bi ton thuong than 1a 20 (29,4%), khong
ton thuong than 1a 48 (70,6%).
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3.1.2. Pic diém tai mat
3.1.2.1. Cdc dic diém lién quan ton thwong

- Thoi gian méac bénh vong mac dai thao duong: Thoi gian trung binh
bi bénh vong mac dai thao duong: 9,4 £ 11,7 thang

-biéu tri trudc nghién cuou: 57 mét (83,8%)khong diéu tri, 11 mét
(16,2%)diéu tri laser
3.1.2.2. Ton thwong thuc thé
* Pic diém thi luc:

Thi luc trung binh 1,52+0,34 (logMar)(BNT 2m). Chu yéu thi luc &
nhom kém (< 20/400) 58 mit (85,3%), s6 con lai & nhdm khé (20/200-20/80)
10 mat véi ty 1é 14,7%. Khéng c¢6 mat nao cd thi lyc trugc mo thudc nhom
t6t(> 20/63).

* Pic diém nhén ap: Nhan ap 100% bénh nhan nhén ap binh thuong.
* Pic diém chan doan

Bing 3.1: Péc diém chan dodn

Do xuat huyét dich kinh 7
Phéan loai bénh Tong
bo | bo Il bo I
XHDK 3(4,4%) 19(27,9%) 31(45,6%) | 53(77,9%)
XHDK-BVM 6(8,8%) 5(7,4%) 4(5,9%) 15(22,1%)
Tong 9 (13,2%) 24 (35,3%) | 35(51,5%) | 68 (100%)

Trong 68 mat nghién ciru c6 100% sé mat c6 chan doan xuét huyét dich
kinh trudc diéu tri. C6 53 mat (77,9%) chan doan xuat huyét dich kinh don
thuan, 15 mit c6 xuat huyét dich kinh kém bong vdng mac co kéo. Xuat huyét
dich kinh ca 3 mic d6 I, 11, 1114n Tuot 12 9 (13,2%), 24 (35,3%), 35 (51,5%).
C6 sy khac biét c6 v nghia théng ké véi p < 0,05 (test Phi). (Bang 3.1).
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* Pic diém bong dich kinh sau

- Bong dich kinh sau hoan toan 3 mét (4,4%). Bong chua hoan toan & 33

mit (48,5%). Ty 18 chua bong dich kinh sau 32 mét (47,1%). (Biéu d6 3.1)

Bong dich kinh sau

4.4

47.1

Chua bong

B Bong chua hoan toan

Bong hoan toan

Biéu dé 3.1. DPic diém bong dich kinh sau
- Chan doan va bong dich kinh

Bing 3.2. Chin dodn va bong dich kinh

, Bong dich kinh sau ,
Chan doan _ _ Tong
Khéng Co
29 24 53
XHDK
(54,7%) (45,3%) (100%)
3 12 15
XHDK- BVM
(20%) (80%) (100%)

Nhu vay ty 18 bong dich kinh sau & mat xuat huyét dich kinh (45,3%)

khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi ty 16 nay ¢ mét xuét huyét dich kinh kém

bong vong mac co kéo (80%) véi p< 0,05 (test Phi). (Bang 3.2)
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* Pjc diém mang xo mach
Tén thuong mang xo mach gip & 32 mat (47,1%), khong c6 mang xo
mach & 36 mit (52,9%).
* Pjc diém thé thiay tinh
Pa s6 mat nghién ctiru c¢6 duc thé thay tinh (62 mat 91,2%) trudc phau
thuat, chi c6 3 mit chua co duc thé thuy tinh, c6 3 mit d3 duoc phau thuat thé
thity tinh, dat thé thay tinh nhan tao. S6 mat duc vira va ning chiém 23 mét
(33,9%). Con lai 39 mit c6 dyc thé thiy tinh mirc d6 nhe (57,4%). (Biéu d6 3.2).

Thé thiy tinh
15 44 44
= Trong
s2.4 ® Pyc nhe
Puc vira
B Dyc nang
= |OL

Biéu dé 3.2. Pic diém thé thay tinh

3.2. KET QUA PIEU TRI
3.2.1. Panh gia sau tiém ndi nhan

* Thoi gian tiém trudc phiu thuat: sau tiém thudc ndi nhan 5-14 ngay
ngudi bénh s& duge phiu thuat. C6 20 mét tiém trudc phau thuat 10-14 ngay
(29,4%)

* Thi lyc trung binh sau tiém 1a 1,5 + 0.39 (logMar) (khoang DNT 2m)

* Nhan &p: 100% nhan ap binh thuong

*Bién chtng: 66 mét (97,1%) khong c6 bién chimg chi 2 mat (2,9%) c6

xuat huyét két mac. Khong co bién chimg toan than.
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3.2.2. Panh gia phau thuit
3.2.2.1. Chi dinh phéu thugt

- C6 53 mat (77,9%) xuét huyét dich kinh don thuan voi ¢ xuét huyét
tur do LII, III, trong d6 c6 18 ca c6 mang tang sinh xo mach kém theo. Xuit
huyét dich kinh d6 1 ¢6 3 mat déu kém theo mang ting sinh xo. 19 mét xut
huyét dich kinh do 2 ¢6 5 mat kém tang sinh xo mach. 31 mat xuat huyét dich
kinh d6 3 c¢6 10 mat kém tang sinh xo mach.

- C6 15 mit (22,1%) xuét huyét dich kinh kém bong véng mac co kéo.
3.2.2.2. Pdnh gid trong phiu thudt

* Ki thuiit mo:62 mit (91,2%) mod ki thuat En-bloc, 6 mat (8,8%) md
ki thuat két hop

* Chat thay thé: Thay thé dich kinh sau cat dich kinh

Bang 3.3. Chit thay thé dich kinh

STT | Chét thay dich kinh sau PT S6 mét Ty 16%
1 | Thay bang nuéc mudi 0,9% 42 61,7
2 | Thay bang khong khi 11 16,2
3 | Khino (C3F8, SF6) 11 16,2
4 | Dausilicon 4 5,9

Qua trinh phau thuat da s dich kinh dugc thay thé bang nudc 42 mit
(61,7%). Thay thé bang khong khi ¢ 11 mat (16,2%), bang gaz ¢ 11 mat
(16,2%) va c6 4 mat phai bom dau silicon day 1a nhiing truong hop c6 ting

sinh nhiéu d6n thong thudng vdng mac chua ap duge (Bang 3.3).
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* Phau thuit thé thiy tinh

S6 mit co chi dinh phiu thuét thé thuy tinh phdi hop & 58 mat (85,3%).
Sau phau thuat két qua tdt, thé thuy tinh nhan tao can. Con lai 7 mat (10,3%)
bao gébm 3 mét chua dyc thé thily tinh trude phiu thuat va 4 mat trén ngudi
bénh twong ddi tré co duc nhe khong phiu thuat phdi hop, sau phiu thuat déu
c6 duc nhe thé thuy tinh. 3 mit chua c6 duc thé thay tinh trude phau thuat sau
phau thuat déu dyc thé thuy tinh.
* Bién chirng trong phiu thuat

Tong sb co 40 mat khong gip bién chimg trong lac phau thuat (58,8%).
Nhu vay bién chimg chinh cua thoi diém phau thuat 13 chay mau va rachvdng
mac, chdy mau gap kha cao, co thé chay méu do rach vong mac véi mirc do
khac nhau. Chay mau khong do rach vong mac ¢ 16 mit (23,5%), rach vong
mac xuét hién 12 mat (17,7%), (Biéu d6 3.3).

Bién chirng trong phiu thuat

® Khong bién chimg
Chay mau

Rach vong mac

Biéu dé 3.3. Bién ching trong phdu thuat
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3.2.2.3. Pdnh gid sau phdu thudt

* Két qua thi lwe

Keét qua thi lyc trung binh sau mo
1.4
Lo %126
1
0.78 075 074 078 )
0.8 —o—Két qua thi
luc trung
0.6 : »
binh sau mo
0.4
0.2
O T T T T T 1
1tudn 1thang 3thang 6thang 12 thang 24 thang

Biéu db 3.4. Két qua thi lwec trung binh sau mé

- Két qua thi lyc trung binh sau mé tinh theo hé thi luc logMar. Khi két
qua thi luc logMar cang nhé thi thi lyc ngudi bénh cang cao, mat nhin tot
hon. Sau m6 1 tuan thi lyc trung binh 13 1,26 + 0,42, sau 1 thang thi lyc trung
binh 12 0,98 + 0,52, sau 3 thang 14 0,78 + 0,51. Thi lyc trung binh sau mo 6
thang thip nhit 0,75 + 0,52 dong nghia ngudi bénh nhin rd nhit vao thoi diém
nay. Pén thang thar 12 $6 luong mit theo ddi con 67 mét, thi luyc logMar trung
binh 1a 0,74 + 0,53. Thang thr 24 sau md theo ddi 66 mat, thi luc trung binh
1a 0,78+ 0,53. Thi lyc sau mo 3 thang, 6 thang, 12 thang, 24 thang khac biét
khong c6 ¥ nghia théng ké p> 0,05 (test T). Thi luc twong ddi on dinh tir
thang thir 3 sau mé tro di.(Biéu d6 3.4).

- Thi lyc chia ra 3 nhom: nhom thi luc tdt khi thi lwc > 20/63, nhom thi
luc kha khi thi luc tir 20/200 dén thi luc 20/80, nhém thi luc kém khi <
20/400.Nhin chung thi luc ban ddu ctia nhém nghién ctu rat thip co dén

85,3% (58 mit) 1a thi luc kém. Thi luc chua cai thién sau tiém avastin. Sau
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phau thuat 1 tuan d3 c6 4 mat (5,9%) ¢6 thi luc tbt, con da sd thi luc con trong

muc thi lyc kém 42 mét (61,8%). Sau phau thuat 1 thang ty 1¢ thi lyc tdt ting
1én & 13 mat (19,1%) sau 3 thang 1a 31 mat (45,6%), sau 6 thang 1a 34 mat
(50%). Sau 12 thang s6 mat co thi luc tbt 1a 30/67 (44,8%). Va sau 2 nam la
31/66 (47%). Nhoém c6 thi luc kha ciing thay d6i theo hudng cai thién hon ké

tlr thoi diém trude phau thuat sau phau thuat va theo doi 1au dai. Nhom thi luc

kém giam rd rét tir thoi diém sau phau thuat cho dén thoi diém 3 thang (luc

kém nam ¢ mac 1/4 sd bénh nhan phau thuat). Ty 18 nhom thi lyc kém tir

thang tht 3 cho dén 2 nim khong c6 sy thay d6i.(Bang 3.4).

Bang 3.4. Ddnh gid thi lwc theo nhém thi lywc vao cdc thoi diém

Muc thi luc | Thi luc Thi luc Thi luc , ,
. . , , Tong s6
Thoi diém tot kha kém
. Mat 0 10 58 68
Thi luc ban dau
(ty 16%) (0%) (14,7%) | (85,3%) (100%)
, q Mt 0 12 56 68
Sau tiém trudc mo
(ty 16%) (0%) (17,6%) | (82,4%) (00%)
L Mt 4 22 42 68
Sau mo 1 tuan
(ty16%) | (5,9%) | (32,4%) | (61,8%) (100%)
7 Mat 13 29 26 68
Sau mé 1 thang
(ty 16%) | (19,1%) | (42,6%) | (38,2%) (100%)
: Mt 31 19 18 68
Sau mo 3 thang
(ty 16%) | (45,6%) | (27,9%) | (26,5%) (100%)
; Mait 34 17 17 68
Sau mo 6 thang
(ty 16%) | (50%) (25%) (25%) (100%)
) Mit 30 21 16 67
Sau mo6 12 thang
(ty 16%) | (44,8%) | (31,3%) | (23,9%) (100%)
) Mit 31 18 17 66
Sau mo6 24 thang
(ty 16%) | (47%) (27,3%) | (25,7%) (100%)
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- Ty 1€ tang thi luc sau md

Ty 1€ tang thi luc

90

80
20 & 85.2 80.9 80.6 80.3
72.1

4
<
"

60 7574
50

40
30
20
10

0 T T T T T
ltudn  1thang 3thang 6thang 12thang 24 thang

=Ty I¢ tang
thi luc

Biéu do 3.5. Ty |¢ ting thi luc sau mé

Ty 1€ tang thi luc sau md so trude diéu tri tai cac thoi diém 1 tuan 14
57,4%, sau 1 thang la 72,1%, sau 3 thang la 85,2%, sau 6 thang la 80,9%, sau
12 thang 12 80,6%, sau 24 thang 13 80,3% (Biéu db 3.5).

Thi luc thudc nhom kha va téttrong s6 matting thi luc sau mo so trude

diéu tri khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi nhom kha va tot trong sé mat khong
tang thi luc p< 0,001 (test Phi). (Bang 3.5)
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Bdng 3.5. Pdnh gid ting thi lic sau mé so truwdc diéu tri theo nhém thi luc

tai cdc thoi diém

Tang thi lyc sau mo Nhém thi luc 5
so trude diéu tri Kha- Tét Kém
C6 24 (61,5%) 15 (385%) | p< 0,001
1 tudn .
Khong 2 (6,9%) 27 (93,1%) | (testPhi)
Cé 40 (81,6%) 9 (18,4%) p< 0,001
1 théng
Khong 2 (10,5%) 17 (89,5%) | (testPhi)
Cé 49 (84,5%) 9 (15,5%) p< 0,001
3 thang _
Khong 1 (10%) 9(90%) (test Phi)
Cé 51 (92,7%) 4 (7,3%)
6 thang
Khéng 0 (0%) 13 (100%)
Co 50 (92,6%) 4 (7,4%) p< 0,001
12 thang
Khong 1 (7,7%) 12 (92,3%) | (testPhi)
Co 48 (90,6%) 5 (9,4%) p< 0,001
24 thang
Khéng 1 7,7%) 12 (92,3%) | (testPhi)

* Két qua gidi phiu:

Két qua giai phiu thanh cong sau phau thuat 24 thang 1a 80,3% kha 6n
dinh sau phau thuat 1,3 .6, 12 va 24 thang sau phau thuat. Su thay doi gitra
cac thoi diém sau phau thuit 1a khong nhiéu va khong c6 ¥ nghia thong keé.

(Bang 3.6)
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Bing 3.6: Két qud gidi phdu

Kétqua | Thanh cong That bai Tong

Thoit gian T T 50
Sau phiu thuat Sé mét | Ty 18% | S6 mat | Ty 16% (k)

1 tuan 51 75 17 25 68

1 thang 55 | 809 13 19,1 68

3 thang 56 | 824 12 17,6 68

6 thang 54 | 794 14 20,6 68

12 thang 51 | 76,1 16 23,9 67

24 thang 53 | 803 13 19,7 66

* Bien chirng sau mo

- Bién chung xuat huyét dich kinh: c¢6 4mat (5,9%) chay mau sém sau
phau thuat, 4 mit (5,9%) vira chdy mau sém va tiép tuc chay mau mudn sau
phau thuat, c6 18 mit (26,5%) c6 chay mau mudn. Bién chimg chay mau sau
mo 13 26 mat chiém ty 1& 38,2%.

- Bién chtng bong vdng mac gip ¢ 3 mat (4,4%).

- Bién chtng glocom tan mach 1 3 mat (4,4%).

- Bién chung khac: mang trudc vong mac 4 mat (6%), bong hic mac 1
mat (1,5%), duc thé thay tinh 2 mat (3%), glocom 1 mat (1,5%).

M6t méat ¢ thé co nhiéu bién ching, cac bién ching thudng két hop
trén mat ning, va bién ching nay thudng kéo theo bién chung kia vi du xuét
huyét nhiéu khong tiéu thuong hay dan dén glécom tdn mach, bong vdng
mac...vv.

- Sau phiu thuét phat hién c6 44 mit c6 phu hoang diém (64,7%).
Trong d6 phu khu tra & 6 mat (8,8%), phu téa lan ¢ 32 mat (47,1%) va nhém

phtl vong mac c6 co kéo dich kinh véng mac ¢ 6 mat (8,8%).
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3.2.2.4. Piéu tri b6 sung
* Tiém bo sung Bevacizumab 1,25mg/ 0,05ml sau phiu thuat

Sau phau thuat s& dugc tiém tiép Bevacizumab trong cac trudng hop:
xuét huyét dich kinh nghi do tdn mach, glécom tdn mach, phu hoang diém ma
nguyén nhan khong phai do co kéo. Tong s6 mit tiém Bevacizumab sau phiu
thuat 1 44bao gém chil yéu phu hoang diém 32 mit (72,7%), xuat huyét dich
kinh tai phat nghi do tin mach méi 10 mat (22,7%). Va c6 2 mat 1 glocom
tan mach (4,6%).

- Phu hoang diém: 32 mat phu hoang diém sau phdu thuat, tiém
Bevacizumab 1,25mg/0,05ml hang thang cho dén khi phu hét hoan toan (tbi
da 12 miii), theo ddi va dimng tiém néu ton thuong 6n dinh sau ba thang.Trong
nhom phu hoang diém thi luc trudce tiém rat thap 68,7%, thi lyc kha 1a 21,9%
va chi ¢ 9,4% co thi luc tot. Sau miii tiém cudi cing thi luc tot 13 46,9%, thi
luc kha 13 21,9% va chi c6 31,3% thi luc kém. Nhoém phu hoang diém sau ct
dich kinh duoc dénh gia bang két qua OCT cho thay thé tich hoang diém, do
day hoang diém da giam déng ké

- Xuat huyét dich kinh tai phat: 10 mat(22,7%) xuat huyét dich kinh
tai phat (xuat huyét dich kinh ning nghi c6 tdn mach) tiém Bevacizumab
1,25m/0,05ml, trong d6 c6 1 mat phai mo. Nhom xuat huyét tai phat thi luc
kém trude tiém 1a 50%, sau tiém va CDK c6 70% mat thi luc kha va tot.

- Glocom tan mach: 2 mit (4,6%)glocom tdn mach chi tiém 1 mili duy
nhat. Thi lyc trude tiém cua 2 mat déu kém, sau tiém khong c6 su cai thién
dang ké.

* Phiu thuat b6 sung

S6 mat chi phau thuat 1 1an duy nhat 1a 50 mét (73,6%). S6 mat can can
thiép phau thuat 1an 2 1a 10 mat (14,7%), sé mat can thiép phau thuat 14n ba 13
6 mat (8,8%) va s6 mét phau thuat bd xung 1an bén 13 2 mit (2,9%). Tong s6

phau thuat ciia nhém 1a 96 1an (Bang 3.7).
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S6 lan phau thuat S6 mat Ty 1é Ghi chd
Mot lan duy nhat 50 73,6%
) 1 lan 10 14,7% L 7
Phau thuat . S6 lan phau thuat bo
7 2 lan 6 8,8% ‘
b6 xung . sung la 28 lan
3 lan 2 2,9%
Tong s6 68 100% 96 1an phau thuat

3.2.2.5. Panh gid chung vé két qua diéu tri

Ty 18 thanh céng phiu thuit

80
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chung phau thuat

Biéu dé 3.6. Pdnh gid chung vé két qua diéu tri

Két qua diéu tri thanh cong khi ¢6 ca sy thanh cong ca vé két qua giai

phau va c6 cai thién ting thi luc & thoi diém danh gid. Trong biéu db 3.6, ty 1¢

thanh cong ctia phau thuat ¢ thoi diém sau mo 1 tuan 1a 52,7%, 1 thang la
66,2%, 3 thang la 73,5%, 6 thang la 75%, 12 thang la 71,6%, 24 thang la

74,2%.
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3.3. MOT SO YEU TO LIEN QUAN DPEN KET QUA PIEU TRI

Trong nghién ctru chung tdi phan tich cac yéu té anh huéng dén két qua
diéu tri cudi cung tai thoi diém theo ddi 24 thang sau mo. Tai thoi diém 24

thang sau mo chung t6i theo ddi dugc 66 mat.

Két qua diéu tri co rat nhiéu yéu té nhung dé danh gia cudi cing chiing
t61 xét dén két qua thi luc va giai phiu.
3.3.1. Cac yéu t toan than lién quan két qua diéu tri

* Lién quan céac yéu to toan than véi ting thi luc

Tai thoi diém sau mo 24 thang, thi lyc duoc danh gia 1a ting hay khong
tang so voi thoi diém trude diéu tri. Gigi tinh nam hay nit, nhom tudi tir 64 tre
xudng va trén 64, co dung insulin diéu tri va khong dung insulin diéu tri dai
thao dudng déu khong co sy khac biét trong méi lién quan dén ting thi luc ¢

thoi diém 24 thang sau mo so trude diéu tri p>0,05 (test x?).

Nhom thoi gian bi dai thdo duong trén 15 nim va dudi 15 nim, diéu tri
dai thao duong khong on dinh hay 6n dinh khéng co sy khac biét trong mdi
lién quan dén ting thi luc ¢ thoi diém 24 thang sau md so trude diéu tri
p>0,05 (test Phi). Véi cac bénh 1y toan than khac phdi hop nhu ting huyét ap,
bénh thanthi khong c6 méi lién quan dén tang thi luc & thoi diém 24 thang sau

mo so trude diéu tri p> 0,05 (test Phi). (Bang 3.8).
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Bing 3.8. Lién quan yéu té toan thin véiting thi lic & thoi diém 24 thing

sau mo so truwoc diéu tri

ang thi luc than sau mo
Tang thi lyc thang 24 0
bac diem so trudc BT P
Tang Khong tang
31 7
Nam
. (81,6%) (18,4%) p> 0,05
Gid1
N 22 6 Test
Nir
(78,6%) (21,4%)
.. 45 9
< 64 tudi
.. (83,3%) (16,7%) p> 0,05
Tuo1 .
.. 8 4 Test Phi
> 64 tudi
(66,7%) (33,3%)
. 34 7
> 15 nam
o (82,9%) (17,1%) p> 0,05
Thot gian DPTD
y 19 6 Test
<15 nam
(76%) (24%)
. 52 12
Khong 6n dinh
N (81,3%) (18,8%) p> 0,05
biéu tri PTD .
. 1 1 Test Phi
On dinh
(50%) (50%)
R . 12 4
Khéng dung
. ) (75%) (25%) p> 0,05
Dung Insulin
o 41 9 Test
Co dung
(82%) (18%)
R 10 1
Khong
Tane huvét 4 (90,9%) (9,1%) p> 0,05
ang huyet & .
& auyetap - 43 12 Test Phi
0]
(78,2%) (21,8%)
R 37 10
Khong
. . (78,7%) (21,3%) p> 0,05
Bénh than .
s 16 3 Test Phi
0
(84,2%) (5,8%)
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* Lién quan cac yeu to toan than vaoi két qua gidi phau

Bing 3.9. Lién quan yéu t6 toan than véi két qua gidi phdu thing 24 sau mo

] Két qua giai phau thang 24 sau md
Pac diem ] P
Thanh cong That bai
Nam 31 (81,6%) 7 (18,4%) p> 0,05
Gidi

N 22 (78,6%) 6 (21,4%) (test ¥?)

, < 64 tudi 45 (83,3%) 9 (16,7%) p> 0,05

Tuoi

> 64 tudi 8 (66,7%) 4 (33,3%) (test Phi)

>15 nam 19 (76%) 6 (24%) P> 0,05

Thot gian DTD )
<15 nam 34 (82,9%) 7 (17,1%) (test x°)

. Khong on dinh 51 (79,7%) 13 (20,3%)
biéu tri BTD ]
biéu tri 6n dinh 2 (100%) 0 (0%)

) Khoéng dung 12 (75%) 4 (25%) p> 0,05

Dung Insulin _
Co6 dung 41 (82%) 9 (18%) (test Phi)

) Khéng 9 (81,8%) 2 (18,2%) p> 0,05

Tang huyét ap )
Co 44(80%) 11 (20%) (test Phi)

Khéng 37 (78,7%) 10 (21,3%) p> 0,05

Bénh than i
Co 16 (84,2%) 3 (15,8%) (test Phi)

Tai thoi diém 24 thang sau mo, két qua giai phiu dugc chia ra thanh
cong va that bai. Gigi tinh nam hay nit, nhom tudi tir 64 tré xudng va trén 64,
nhom thoi gian bi dai thao duong tir trén 15 nam va dudi 15 nam, c6 dung
insulin diéu tri va khong dung insulin diéu tri d4i thao duong déu khong co su
khac biét trong mdi lién quan dén két qua giai phau p>0,05 (test ¥?). Pa phan
nguoi bénh diéu tri bénh dai thao duong khong 6n dinh do vay khéng co su
khac biét trong két qua giai phau. Véi cac bénh 1y toan than khac phdi hop
nhu ting huyét 4p, bénh thanthi khong c6 méi lién quan voi sy thanh cong cua

két qua giai phau véi p> 0,05 (test Phi)(Bang 3.9).
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3.3.2. Lién quan yéu t6 tai mit véi két qua diéu tri

Nghién ctru danh gia mdi lién quan giita chan doan ban dau, bién
chtng, diéu tri bd sung véi két qua tang thi luc va két qua giai phau.
3.3.2.1. Chan dodn

MGéi lién quan giita chan doan ban dau xuat huyét dich kinh, xuat huyét
dich kinh kém bong vdng mac véi két qua ting thi luc sau mo, két qua giai
phau, nhom thj luc.
*Lién quan chin doan va ting thi lwc sau mo

Tai thoi diém lan kham cubi cung tai thang thr 24 sau mo c6 66 mat,
két qua tang thi luc so trudc diéu tri cia nhém xuat huyét dich kinh (82,4%)
khong khac biét so nhém xuét huyét dich kinh kém bong vong mac (73,3%)
véi p=0,44 (test Phi) (Bang 3.10)

Bing 3.10. Lién quan chin dodn véi ting thi lyc thdng thir 24 sau mé so

truoc diéu tri

, Tang thi lyc thang 24 sau mo so trudc diéu tri ,
Chéan doan Tong
Khong tang Tang

XHDK 9 (17,6%) 42 (82,4%) 51 (100%)
XHDK- BVM 4 (26,7%) 11 (73,3%) 15 (100%)

* Lién quan chan doan va nhém thi lwc

- Thi luc ban dau ctia nhém mat xuat huyét dich kinh va xuat huyét dich
kinh keém bong vong mac chi xuét hién & nhom thi luc kém (85,3%) va nhom
thi luc kha (14,7%). Trong sé matxuét huyét dich kinh kém bong vong mac c6
thi Iyc kham ban dau cha yéu ¢ nhom thi luc kém (86,7%). Trong khi mit
xuat huyét dich kinh thi Iyc kham ban dau cling chi yéu ¢ nhom thi luc kém
(84,9%) khong co su khac biét co ¥ nghia thong ké véi p= 0,865 (test Phi).
(Bang 3.11)
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Bdng 3.11. Lién quan chén dodn véi nhém thi lwc khdm lin ddu

Nhom thi luc 1an kham dau

Chan doan Nhom kém Nhom khé Téng sd
(< 20/400) (20/200-20/80)
, , 45 8 53
Xuat huyét dich kinh
(84,9%) (15,1%) (100%)
Xuat huyét 13 2 15
dich kinh + BVM (86,7%) (13,3%) (100%)

- Thi luc sau tiém trudec mod ctia mat xuat huyét dich kinh va xuat huyét

dich kinh kém bong vong mac chi xudt hién & nhom thi luc kém (82,4%) va

nhém thi luc kha (17,6%).

Bing 3.12. Lién quan chdn dodn véi nhém thi lue sau tiém

Nhoém thi luc sau tiém troedc mo

Chén doan Nhom kém Nhém kha Tong sd
(<20/400) | (20/200-20/80)
. , 43 10 53
Xuat huyét dich kinh
(81,1%) (18,9%) (100%)
Xuat huyét dich kinh + 13 2 15
BVM (86,7%) (13,3%) (100%)

Trong s6 mat xuat huyét dich kinh kém bong véng mac c6 thi lyc chi

yéu & nhom thi luc kém (86,7%). Trong khi mét xuat huyét dich kinh thi luc

kham ban dau cling chu yéu ¢ nhom thi luc kém (81,1%) khong c6 su khac

biét c6 y nghia théng ké v&i p> 0,05 (test Phi). (Bang 3.12)
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- Nhém thi luc sau phau thuat

Bing 3.13. Lién quan chén dodn va nhém thi lyc tai cdc thoi diém theo doi

sau mo

Nhom thi luc P
Thoi gian Chan doan Kém Kha Tot (Test)
(<20/400) | [20/200- 20/80] | (>20/63) (n)
28 21 4
Sau mo 1 XHDK (52,8%) (39,6%) (7,5%)
tuan 14 1 0
XHDK-BVM (93,3%) (6,7%) (0%)
16 25 12 p< 0,05
Saumo 1 XHDK (30,2%) (47,2%) (22.6%) | (test phi)
thang 10 4 1
XHDK-BVM 1 66,700) (26,7%) 6.7%) | (1=68)
11 15 27 p>0,05
Sau mo 3 XHDK (20,8%) (28,3%) (50.9%) | (test Phi)
thang 7 4 4
XHDK-BVM 1 46.700) (26,7%) 26,7%) | (N=68)
| HDK 8 13 32 | 50001
thang XHDK-BVM J 4 2 (n=68)
- n=
(60%) (26,7%) | (13,3%)
| HDK 10 14 28 | p=002
Sau mo 12 (19,2%) (26,9%) (53,8%) (test Phi)
thang XHDK-BVM y ! 2 (n=67)
- n=
(40%) (46,7%) | (13,3%)
11 11 29 p= 0,012
Sau mé 24 #HDK (L6%) |  (216%) | (569%) | (o5t pni
thang 6 7 2
XHDK-BVM (40%) (46,7%) (13,3%) | ("=66)

+ Nhom ton thuong c6 chan doan xuat huyét dich kinh kém bong véng
mac ¢ két qua thi luc sau md 1 tudn chi c6 ¢ nhom thi luc kém va kha,chu
yéu ¢ nhom thi lyc kém 93,3%, khong c6 & nhém thi luc tdt. Nhom xuét

huyét dich kinh két qua thi lyc cht yéu ¢ nhom thi luc kém va kha tuy nhién
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da xuét hién 7,5% sb mat trong nhom nay dat thi luc tbt sau phau thuat 1 tuan.
Su khéc biét c6 ¥ nghia thong ké véi p< 0,05 (test Phi).

+ Nhom ton thuong c6 chan doan xuat huyét dich kinh kém bong véng
mac c6 két qua thi lyc sau md 1 thang chil yéu ¢ nhom thi luc kém va kh4, rat
it & nhom thi luc tot 12 6,7% trong d6 cao nhat 13 & nhom thi luc kém (66,7%).
Nhom xuat huyét dich kinh két qua thi luc & nhom thi luc ot 1a 22,6%, cao
nhat & nhom thi luc kha (47,2%). Su khéac biét co ¥ nghia théng ké voi
p< 0,05 (test Phi).

+ Nhom ton thuong c6 chan doan xuat huyét dich kinh kém bong véng
mac ¢6 két qua thi lyc sau mo 3 thang nhiéu hon & nhom thij lyc kém (46,7%)
, nhom thi luc khé va tot bang nhau (26,7%). Nhom xuét huyét dich kinh két
qua thi luc lan kham cudi chu yéu & nhom thi luc tot 13 50,9%. O 2 nhom
chan doan xuét huyét dich kinh va xuét huyét dich kinh kém bong vong mac
thi lyc sau md 3 thang & 3 nhom thi lyc kém, kha, tot khong co su khac biét
c6 ¥ nghia théng ké véi p > 0,05 (test Phi).

+ Nhom ton thuong c6 chan doan xuat huyét dich kinh kém bong véng
mac c6 két qua thi lyc sau mo 6 thang chu yéu ¢ nhom thi luc kém va khé, rat
it & nhom thi luc tot 12 13,3%. Nhom xuét huyét dich kinh két qua thi luc chu
yéu ¢ nhom thi luc t6t 13 60,4%, rat it & nhém thi lyc kém (15,1%). Sy khac
biét c6 y nghia thong ké vai p= 0,001 (test Phi).

+ Nhom ton thuong c6 chan doan xuat huyét dich kinh kém bong vong
mac ¢ két qua thi luc sau m6 12 thang chil yéu ¢ nhom thi luc kém va khé,
rat it & nhom thi luc t6t 1a 13,3%. Nhom xuat huyét dich kinh két qua thi luc
cht yéu ¢ nhom thi luc tét 1 53,8%, réat it & nhom thi luc kém (19,2%). Su
khac biét c6 ¥ nghia thong ké véi p= 0,02 (test Phi).

+ Nhém ton thuong ¢ chan doan xuét huyét dich kinh kém bong vong

mac c6 két qua thi luc kham thang 24 chu yéu ¢ nhom thi luc kém va kha, rat it
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& nhom thi lyc tot 13 13,3%. Nhom xuét huyét dich kinh két qua thi luc lan
kham nay cht yéu ¢ nhom thi lyc t6t 13 56,6%, rat it & nhom thi luc kém
(21,6%). Su khac biét co y nghia thng ké véi p= 0,012 (test Phi). (Bang 3.19)

*Lién quan chan doan va két qua gidi phau

Tai thoi diém lan kham cubi cung tai thang thtr 24 sau mo c6 66 mat,
két qua thanh cong giai phiu cua nhom xuat huyét dich kinh (80,4%) khéng
khac biét so nhom xuat huyét dich kinh kém bong vong mac (80%) voi
p> 0,05 (test Phi) (Bang 3.14)

Bing 3.14. Lién quan chén dodn véi két qua gidai phdu thdng thiv 24 sau mé

, Két qua giai phau thang 24 sau mo ,
Chéan doan , Tong
Thanh cong That bai
XHDK 41 (80,4%) 10 (19,6%) 51(100%)
XHDK- BVM 12 (80%) 3 (20%) 15 (100%)

3.3.2.2. Bién chitng

* Bien chirng trong mo:

- Mang xo mach 1a yéu t6 anh huéng dén bién chimg trong phau thuat

Khi so sanh 2 nhém c6 mang xo mach va khong c6 mang xo mach, ty
1¢ xuét hién bién ching trong md & nhom mang xo mach 1a 56,3%, bién
chtmg trong mé ctia nhém khong c¢6 mang xo mach 14 27,8% véi su khéc biét

c6 ¥ nghia théng ké p< 0,05 (test ¥?). (Bang 3.15).

Bdng 3.15. Mang xo mach lién quan bién chitng trong mo

, Nhom bién chtng trong mo .
Chan doan _ ] ] Tong
Khong bién chimg | Co bién chung
Khong c6 mang xo 26 10 36
mach (72,2%) (27,8%) (100%)
Co6 mang xo mach 14 18 32
& X0 e (43,8%) (56,3%) (100%)
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- Lién quan bién ching trong mé véi ting thi luc

Tai thoi diém sau mo 24 thang, ty 18 ting thi luc trong nhém khong co

bién chimg trong mo (84,6%) khong khac biét c6 y nghia thong ké v6i nhom

c6 bién chimg trong md (74,1%) véi p> 0,05 (test x?) (Bang 3.16)

Bing 3.16. Lién quan bién chirng trong mé vdi ting thi luc sau mo 24

thdng so trudc diéu tri

Tang thi luc sau mo 24 thang so trudc BT

Bién chtng ,
2 Tong
trong mo Khéng cé
Khéng 6 (15,4%) 33 (84,6%) 39 (100%)
Co 7 (25,9%) 20 (74,1%) 27 (100%)

- Lién quan bién chirng trong md véi nhém thi luc

Tai thoi diém 24 thang sau mo, nhom thi luc tot, kha, kém & nhom

khong c6 bién chimg trong mo khong khac biét co y nghia thong ké v6i nhom

thi luc t6t, kha, kém ¢ nhom c6 bién chimg trong md véi p > 0,05 (Test y?).

(Bang 3.17)

Bing 3.17. Lién quan bién chitng trong mé véi nhém thi luc sau mé 24 thing

Bién chim g Nhom thi luc thang 24 9
2 Tong
trong mo Thiluc tdt | Thiluckha | Thiluc kém
Khong 20 (51,3%) | 11(28,2%) | 8(20,5%) | 39 (100%)
Co 11 (40,7%) | 7 (25,9%) 9(33,3%) | 27 (100%)




- Lién quan bién chirng trong mé véi két qua giai phiu

Bing 3.18. Lién quan bién chimng trong mé véi két qua gidi phdu sau moé 24 thing

Bién chimg Két qua giai phau sau mo 24 thang o
R Tong
trong mo Thanh cong That bai
Khéng 32 (82,1%) 7 (17,9%) 39 (100%)
Co 21 (77,8%) 6 (22,2%) 27 (100%)

Két qua giai phau trong nhom khong co bién chung trong mé khong
khac biét c6 ¥ nghia thong ké voi nhém c6 bién chimg sau mo véi p > 0,05
(test ¥?) (Bang 3.18)

* Bién chirng sau mo:

- Lién quan bién chirng sau mo véi tiing thi lwe

Tai thoi diém sau md 24 thang, ty 18 tang thi lyc so trudc diéu tri trong
nhom khong c6 bién chimg sau mo (93,9%) khac biét c6 ¥ nghia théng ké véi
ty 18 tang thi lyc cia nhom co bién ching sau mo (66,7%) véi p= 0,005 (test
Phi) (Bang 3.19)
Bing 3.19. Lién quan bién chirng sau mé véi ting thi luc sau mé 24 thing

so trwoc diéu tri

Bién chimg sau Tang thi lyc sau mo6 24 thang so truéec DT

Tong

mo Khong Co

2 (6,1%) 31 (93,9%) 33 (100%)

Co 11 (33,3%) 22 (66,7%) 33 (100%)
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- Lién quan bién chirng sau mo v6i nhém thi lue
Tai thoi diém 24 thang sau mo thi luc tot & nhom khong c6 bién chimg
sau mo (66,7%) khac biét c6 y nghia thong ké véi thi lyc tot & nhom cé bién

ching sau md (27,3%) v6i p=0,004 (Test Phi). (Bang 3.20)

Bing 3.20. Lién quan bién chirng sau mé véi nhom thi lwc sau mo 24 thing

Bién chim o Nhoém thi luc thang 24 7
2 Tong
satl mo Thiluctdt | Thiluckha | Thi luc kém
Khong 22 (66,7%) 7 (21,2%) 4(12,1%) | 33 (100%)
Co 9 (27,3%) 11 (33,3%) | 13(39,4%) | 33 (100%)

- Lién quan bién chirng sau mo véi két qua giai phau

Tai thoi diém 24 thang sau md, trong nhom khéng c6 bién ching, 33
mat (100%) co két qua giai phau thanh céng. Trong nhom co bién ching tai
thoi diém kham thang thr 24 ¢6 20 mat (60,6%) dat két qua giai phau thanh
cong, 13 mit (39,4%) két qua giai phau that bai. (Bang 3.21)

Bing 3.21. Lién quan bién chirng sau mé véi két qua gidi phdu

sau mo 24 thang

Két qua giai phau sau md 24 thang
Bién chimg sau md Téng

Thanh cong That bai
Khong 33 (100%) 0 (0%) 33 (100%)
Cé 20 (60,6%) 13 (39,4%) 33 (100%)
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- Lién quan phu hoang diém sau md véi ting thi lwc

Tai thoi diém sau mo 24 thang, ty I¢ tang thi luc so trudc diéu trj trong
nhom khong ¢ phi hoang diém sau mé (72,7%) khac biét khong c6 ¥ nghia
thong ké véi ty 1¢ tang thi lyc ctia nhom cé phi hoang diém sau mo (84,1%)
voi p> 0,05 (test x?)(Bang 3.22)

Bing 3.22. Lién quan phii hoang diém sau mé vdi ting thi lyc sau mé 24

thdang so truéc diéu tri

Phu hoang diém | Tang thi lyc sau mo 24 thang so trudc PT q
2 Tong
Sau mo Khéng Co
Khoéng 6 (27,3%) 16 (72,7%) 22 (100%)
Co 7 (15,9%) 37 (84,1%) 44 (100%)

3.3.2.3. Bieu tri bé sung

*Tiém bo sung

- Lién quan tiém b6 sung véi ting thi luc
Tang thi luc & thang 24 so trudc diéu tri khong c6 su khac biét c6 y
nghia thdng ké gitta nhom tiém bo sung va khoéng tiém bd sung p > 0,05 (test
Phi). Trong nhom khong tiém bo sung ty 1€ tang thi luc 91,3% so v41 nhoém
phai tiém bo sung 1a 74,4% (Bang 3.23).
Bing 3.23. Lién quan tiém bé sung véi ting thi lic thing 24 sau mo so

trudc diéu tri

9 Tang thi lyc thang 24 sau m6 so trudc DT q
Tiém bo sung Tong
Khong tang Co tang

Khéng 2 (8,7%) 21 (91,3%) 23 (100%)

Co 11 (25,6%) 32 (74,4%) | 43 (100%)
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- Lién quan tiém bo sung véi nhém thj luc

Nhom thi lye tdt, kha, kém & nhoém khong tiém bd sung sau phau thuat
khac biét khong cé y nghia thong ké véi nhom tiém bd sung p> 0,05 (test
Phi) (Bang 3.24).

Bing 3.24. Lién quan tiém bé sung véi nhém thi liwe thang 24 sau mo

Nhoém thi luc thang 24 sau mo
Tiém b sung Téng
Thiluctdt | Thiluckha | Thi luc kém

Khong 14 (60,9%) | 6 (26,1%) 3(13%) | 23 (100%)

Co 17 (39,5%) | 12 (27.9%) | 14 (32,6%) | 43 (100%)

- Lién quan tiém bd sung véi két qua giai phiu

Két qua giai phau thang 24 sau md khong c6 su khéc biét c¢6 y nghia thong
ké gitta nhom tiém bo sung va khong tiém bd sung p > 0,05 (test Phi). Trong
nhom khong tiém bo sung ty 16 thanh cong cua két qua giai phau lan kham cubi

14 89,6% so voi nhém phai phiu thuét bo sung 13 55,6% (Bang 3.25).

Bing 3.25. Lién quan tiém bé sung véi két qud gidi phdu thing 24 sau mo

Két qua giai phau 24 thang sau mo
Tiém bd sung Téng
Thanh cong That bai

Khong 20 (87%) 3 (13%) 23 (100%)

Cé 33 (76,7%) 10 (23,3%) 43 (100%)
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* Phiu thuft b6 sung

- Lién quan phiu thuat bo sung véi ting thi luc

Tang thi luc ¢ thang 24 so trudc diéu tri c6 su khac biét ¢ v nghia
théng ké gitta nhom c6 phiu thuit bd sung va khong phiu thuat bo sung
p <0,05 (test Phi). Trong nhdm khong phai phau thuat bo sung ty 1é ting thi
luc 93,8% so véi nhom phai phau thuat bo sung 1a 44,4%. (Bang 3.26)

Bing 3.26. Lién quan phéu thudt bé sung vdi ting thi liwc thang 24 sau mé

so trwoc diéu tri

PhAu thuat Tang thi luc thang 24 sau mo so truéc DT
. Téng
b sung Khong tang Co tang
Khong 3 (6,3%) 45 (93,8%) 48 (100%)
Co 10 (55,6%) 8 (44,4%) 18 (100%)

Lién quan phau thuit b6 sung véi nhém thi lwe

Tai thoi diém 24 thang, nhom thi luc t6t & nhém khong phai phiu thuét
bo sung (62,5%) khac biét c6 y nghia thong ké voi nhom phai phiu thuat bo
sung (5,6%) p< 0,05 (test Phi). (Bang 3.27).

Bing 3.27. Lién quan phdu thugt bo sung véi nhom thi luc thang 24 sau mo

Phiu thudt bd Nhom thi lyc thang 24 sau mo ?
Tong
sung Thiluc tét | Thiluckha | Thi luc kém
Khong 30 (62,5%) 12 (25%) 6 (12,5%) | 48 (100%)
Co 1 (5,6%) 6 (33,3%) 11 (61,1%) | 18 (100%)




90

- Lién quan phiu thuit bd sung véi két qua giai phiu

Két qua giai phiu thang 24 sau mé co su khac biét c6 ¥ nghia thong ké
giita nhém c6 phau thuét bo sung va khong phiu thuat bd sung p < 0,05 (test
v?). Trong nhom khong phai phau thuit bo sung ty 1& thanh cong cua két qua
giai phau 13 89,6% so v&i nhom phai phiu thuat bo sung 1a 55,6%. (Bang 3.28)

Bing 3.28. Lién quan phdu thudt bé sung véi két qua gidi phdu thing 24

sau mo

Két qua giai phau thang 24 sau mo
PhAu thuat bo sung Tong
Thanh cong That bai

Khong 43 (89,6%) 5 (10,4%) 48 (100%)

Co 10 (55,6%) 8 (44,4%) 18 (100%)
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. PAC PIEM CUA NGUOI BENH TRUOC PIEU TRI
4.1.1. Pic diém toan than

- Bénh déi thao dudng thudc nhoém bénh khong ldy nhiém, phét trién
v6i tbe d6 nhanh chong trén toan cau, theo du doan dén nam 2030 trén thé
gidi s& c6 360 triéu ngudi mic bénh dai thao dudng, dén nam 2040 s& co 600
triéu ngudi mac [102], [103]. Nhitng bién chimg ning né cta bénh déi thao
duong 1én toan than néi chung cling nhu tai mat noéi riéng da lam anh hudng
khong nho téi su phat trién ctia x4 hoi khi bénh véng mac dai thao duong 1a
nguyén nhan hang dau gy mu ¢ do tudi 30-64. Két qua nghién ctru ctia chung
t6i co tudi trung binh ciia nguoi bénh trong nhom nghién ciu la: 57,3 + 8,4,
nhom tudi dudi 64 tudi: 56 ngudi bénh (82,4%) trong d6 chi yéu tir 30 dén 64
tudi: 54 ngudi bénh (79,4%), trén 64 tudi: 12 nguoi bénh (17,6%), tudi thap
nhat 29, cao nhat 77 tuong ung véi két qua cia cac tac gia Bandello, El-
Batany, Steele, Browning....[1], [2].[3], [4], [5]. Gi6i:Nam: 40 (58,8%). N
28 (41,2%). Typ dai thao duong: Typ 1: 2 nguoi bénh(2,9%). Typ 2 la 66
(97,1%). Péi thao dudng typ 1, thoi gian mic bénh cang lau tién lugng cang
x4au, dic biét khi xudt hién & nam gi6i [8], [4], [5],[19]. Két qua nghién ctu
ctia chiing toi ¢6 mdt ngudi bénh nit 29 tudi bi dai thao dudng typ 1 bi bénh
vong mac déi thdo dudng ting sinh 2 mét. Trong qua trinh nghién ctru chiing
t6i 6 kham hai ngudi bénh nam tré tudi bi dai thao duong typ 1 c6 bién
ching day mat xuat huyét dich kinh, bong vong mac co kéo nhung mot ngudi
tir choi diéu tri mat, mot nguoi sau md khong kham lai theo hen nén chung t61
khong dua vao két qua nghién ciru.

Theo tac gia Ta Van Binh ty 1¢ hién méc bénh vong mac dai thao

duong co lién quan chit ché voi thoi gian méc bénh dai thdo duong, thoi gian
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bi dai thao duong cang 1au nguy co mac bién chtng tai mat cang cao [20].
Trong nghién ctru ciia ching t61 thoi gian bi dai thdo duong trung binh 12,2 +
6,8 (ndm). Nguoi bénh bi dai thiao duong lau ndm nhat 1a 28 nam nhung ciing
c6 truong hop di kham bénh mit méi phat hién ra dai thao dudng. Theo mot
s6 tong két trén thé gidi, dai thao duong typ 1 ty 16 mic toan bo cua bat ky ton
thuong vong mac nio 1a 71%, bénh vong mac ting sinh 1a 23%. Bién ching
vong mac thuong xay ra sau 5 nam ké tir khi mic bénh, sau 15 nim co trén
50% ngudi bénh co vong mac dai thao duong va sau 20 nim hau hét nguoi
bénh dai thao duong c6 bénh vong mac. Pai thao duong typ 2, trén 60%
nguoi dai thdo duong typ 2 sau khi mic bénh 20 nim cé ton thuong vdng
mac[8],[4].[5],[19].

-Vé tinh trang toan than ciing nhu sy Kiém soat duong huyét: nhom
nghién ciru thiy c6 ty 1& cao bénh nhan DTP c6 yéu t6 nguy co toan thian nhu
kiém soat duong huyét khong tot, tang huyét ap. Theo nghién ctu cua
Wiscosin cho thay bénh ly vong mac & ngudi mac bénh dai thao dudng typ 2
con chiu anh huong bai phuong phap diéu tri dai thao duong. Trong nhiing
trudong hop c6 dung insulin dé ha Glucose mau ty 1& mac bénh véng mac ting
sinh 1a 14%, ty I¢é nay la 2% & nhom khéng dung insulin [20]. Trong nghién
ctru cta ching toi ty 18 dung insulin dé diéu tri bénh chiém 75% tuy nhién két
qua kiém soat duong mau van khong hiéu qua(97,1%), day ciing 1a nguyén
nhan quan trong cua c4c bién ching trong d6 co bién ching mat, nd ciing
phan anh mtrc do quan tdm diéu tri va theo ddi ciia bénh nhan chua tét. Ty I¢
bénh nhan cd huyét 4p cao 83,8% va dic biét co toi trén 50% diéu chinh huyét
ap khéng tét. Ban than huyét ap cao ciing 1a hau qua cia DT nhung dén luot
no la yéu té nguy co cao cua bién chung bénh véng mac DTD. Cac bénh ly

toan than khéac c6 xuat hién nhung vai ty 1¢ thap nhu bénh than(29,4%).



93

4.1.2. Pic diém tai mat
4.1.2.1. Cic dic diém lién quan ton thwong

Trong nghién ctru ctia ching t61 thoi gian trung binh bi bénh vong mac
dai thao duong: 9,4 + 11,7 thang. Thoi gian méic bénh vdng mac dai thao
duong cang lau thi kha nang bénh nang cang cao dac bi¢t khi bénh nhan
khéng duoc diéu tri hodc diéu tri khong dung cach. Theo huéng din cua td
chtrc nhéan khoa thé gidi tiéu chuin vang dé diéu tri bénh voéng mac dai thao
duong 1a laser toan by vong mac chu bién. Str dung laser Argon vai kich
thude ndt 1a 500 um, thoi gian 0,1s, nang luong tr 250-270 mW, lam tu
1600- 3000 ndt laser, mdi ndt cach nhau duong kinh 1 ndt, laser cach trung
tam hoang diém tir 2-3 duong kinh dia thi va cach dia thi khoang cach dung
bang 1 dudng kinh dia thi [59], [104]. Trong ddi tuong nghién ctrucd tGi57
mat khong diéu trj (83,8%), 11 mét diéu tri laser (16,2%) tuy nhién diéu tri
chua day du va day 1a 1 trong nhiing nguyén nhan chinh dan téi tinh trang
bénh vong mac dai thao duong rat nang.
4.1.2.2. Ton thuwong thuc thé

- Bic diém thi lyc: Thi luc trung binh 1,52+0,34 (logMar)

Trong nghién ctru chung toi chia thi lyc cac d6i twgng nghién ctru lam 3
nhom: nhom thi lyc kém: thi luc < 20/400, nhom thi luc kha: thi luc tir
20/200 dén 20/80 , nhém thi luc tot: thi Iy tir 20/63 trd 1én. Chit yeu thi lyc &
nhom kém 58 mit (85,3%), sd con lai & nhom kha 10 mat voi ty 16 14,7%.
Khong co mit nao c6 thi luc trude mo thude nhom tt.

- Pic diém nhan ap: Nhin ap 100% bénh nhan nhin ap binh thuong.
Moi d6i tuong bénh nhan can phai kiém tra nhan ap trude khi diéu tri dé loai

trr bénh glocom.
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- Pic diém nhom chan doan: trong 68 mét nghién ctiru c6 100% s mat
c¢6 chan doan xuat huyét dich kinh trude diéu tri. C6 53 mat (77,9%) chan
doan xuat huyét dich kinh, 15 mat c6 xuét huyét dich kinh kém bong vdng
mac co kéo, xuét huyét dich kinh c& 3 méc do I, II, II1.Xuét huyét dich kinh
d6 I11 1a mau lap day budng dich kinh nén che lap truc anh sang thi giac nén
thi luc rat kém tham chi chi con sang tdi. Trong nhitng truong hop khac mau
cling lam giam thi lyc thém vao d6 do mang tang sinh xo hoac bong vong

mac co kéo cling la nguyén nhan giam thi luc.

- Bong dich kinh sau hoan toan 3 mat (4,4%). Chu yéu la tinh trang
bong dich kinh sau chua hoan toan & 33 mat (48,5%). Ty 18 chwa bong dich
kinh rat cao & 32 mat (47,1%). Bong dich kinh sau chua hoan toan 1a mot
trong cac yéu to nguy co dan dén bién chimg ctia bénh vong mac dai thao
duong. Qua trinh bong dich kinh sau & mit c6 bénh vong mac dai thao duong
tang sinh rat thay doi boi sy c6 mit cia mang xo mach, dan dén su gia ting
luc co kéo tai vi tri dinh dich kinh vong mac dan dén rat nhiéu hau qua: xuat
huyét dich kinh, bong véng mac co kéo, bong vdéng mac co kéo kém bong
vong mac c6 rach (rach vong mac thuong duoc hinh thanh gan véi trung tim
xo mach). Trong nghién ctru ctia ching t6i nhém xuét huyét dich kinh c6 ty 1¢
bong dich kinh sau (45,3%) khéac biét c6 ¥ nghia thong ké véi ty 1é nay &
nhom xuét huyét dich kinh kém bong vong mac co kéo (80%) véi p< 0,05
(test Phi).Tan mach bam vao mang dich kinh sau s€ xuyén qua mang dich
kinh sau va phat trién tiép vao budng dich kinh, co kéo thir phat do bong dich
kinh gay xuét huyét dich kinh , bong vdng mac [27],[20],[8], [19]. Nghién
ctru vai trd cta bong dich kinh cic tac gia thdy qua trinh ting sinh c6 lién
quan nhiéu dén bong dich kinh sau, thuong khi qua trinh bong dich kinh t6t
thuong gidm hay khong c6 tang sinh, khi khong c6 bong dich kinh sau 1a mot

yéu t6 tién lugng khong tét & nhitng bénh nhan nay[43].
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- Ton thuong mang xo mach gip & 32 mit (47,1%), khong c6 mang xo
mach & 36 mat (52,9%). Su co kéo ctia mang xo mach qua vung hau cyc dan
dén co kéo hoang diém. Hau hét bénh nhan c6 bong dich kinh sau 1 phan kém
v6i dinh dich kinh vong mac nhiéu mac d6 khic nhau & vung hau cuc. Co 2
loai dinh dich kinh véng mac co ban 1a dinh tai chd va toa lan tinh tir trung tim
ctia xo mach. Dinh dich kinh vong mac tai chd 1a nhitng dinh dang diém, c6 thé
1 hodc 1 vai diém di kém bong dich kinh sau ¢ nhitng mirc do khac nhau. Dinh
dich kinh vOng mac toéa lan biéu hién nhu mang xo mach vai 2 hinh thai: dang
khong co nép gip dudi vong mac- dinh dich kinh véng mac phat trién tir mot
doan 16n cua tAn mach véng mac va dang c6 nép gap dudi vong mac-dinh véng
mac phat trién tir sy két dinh va co kéo ctia nhiéu xo mach trung tim. [10] Hé
thong tan mach cing vdi to chiic xo phat trién chil yéu doc theo bé mit cia
mang hyaloid sau. Khi bong dich kinh sau, mang xo mach phat trién vao budng
dich kinh, 1am ting luc co kéo tai vi tri dinh dich kinh va mang xo mach dan
dén cac bién chung xuat huyét dich kinh [8], [27],[20] ,[19]. Cat dich kinh diéu
tri nhom bénh 1y mang ting sinh xo mach chiém dai da s6 truong hop cat dich
kinh cho céac bién ching bénh vong mac DTD.

- Puyc thé thuy tinh 1a mot biéu hién quan trong khac cta dai thao
duong. Puc thé thily tinh tudi gia thuong gip nhat trong dai thao duong. Puc
thé thuy tinh thé bong tuyét gap cha yéu & nguoi dai thdo dudng tré tudi, do
roi loan chuyén héa véi vai trd cua sorbitol [20]. Do d6i tuong trong nghién
ctru cia ching t6i da phan 1a nguoi 16n tudi véi do tudi trung binh 1a 57,3 +
8,4, thém nita voi ton thuong cua bénh dai thio dudng nén da sé mit nghién
ctru ¢6 duc thé thity tinh (62 mat 91,2%) trudc phau thuat, chi c6 3 mét chua
c¢6 duc thé thuy tinh, c6 3 mat da dugc phau thuat thé thiy tinh, dat thé thuy
tinh nhan tao. S& mit dyc vira va niang chiém 23 mit (33,9%). Con lai 39 mét

c6 duc thé thuy tinh mirc do nhe (57,4%).
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4.2. KET QUA PIEU TRI
4.2.1. Danh gia sau tiém ni nhan

- V& thoi gian chi dinh cat dich kinh sau tiém ndi nhan avastin tir 5-14
ngay. C6 29,4% sé mit chi dinh phiu thuét tir 10-14 ngay d6 1a nhimg truong
hop duong mau khi nhap vién qua cao can phai diéu chinh dudng mau. Tiém
thudc Bevacizumab theo cdc tic gia nudc ngoai c62 thoi diém trude md va
thoi diém két thac md nhung wu viét van 1a tiém trudc md[34], [60],[72].
Theo nghién ctru ctia Ayman Lotfy va cong sy, tiém Avastin vao thoi diém
két thuc phau thuat di han ché chay mau sau mo trong khi tiém trudc md han
ché chay mau trong mo. Nghién ctru 30 mat bi bénh vong mac dai thao dudng
c6 bién chimg xuit huyét dich kinh c6 hoic khong kém bong véng mac co
kéo, thudc duoc tiém vao thoi diém két thiic phau thuat da han ché ty 1é chay
mau sém (trong vong 1 thang sau mo) va chay mau mudn sau mo[72]. Manish
Nagpal ciing két luan tuong tu khi nghién ctru trén 312 mét bi xuat huyét dich
kinh do bénh 1y mach méau vong mac [105]. Theo mot s quan diém tiém
trong va sau mo chi han ché chay mau sau mé tuy nhién trong phau thuat dé
c6 bién chung 1a yéu t6 tién luong ning. Qua nghién ctru vai tro e ché VEGF
ctia Bevacizumab ngudi ta chimg minh tac dung tot trong vong 1-2 tudn va
duy tri t6i da trong 1 thang chinh vi vay thoi diém chi dinh phau thuat hop 1y
sau tiém theo cdc tac gia nén sau 1-2 tuan [106]. Theo nghién ciru cia Soon
Wai Ch'ng va cong su, st dung may chup cit 16p hé mach (OCTA) danh gia
tac dung cua viéc ti€ém Bevacizumab ndi nhan véi cac truong hgp bong vong
mac do mang xo mach co kéo trong bénh vong mac dai thao duong cho théy
thudc c6 tac dung sém sau 2 ngay. Thudc lam gidm tin mach trong mang xo
mach do vay phau tich mang xo mach duoc dé dang va han ché chay mau sau
md.Theo co ché sinh bénh Bevacizumab 1a tiéu cac mach mau méi, nén néu

tan mach mai, it to chirc xo thude s€ gitip ti€u hoan toan tan mach, con khi
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mang tin mach diy rong cé nhiu t6 chic xo, sau tiém Bevacizumab tan
mach tiéu nhanh t6 chirc xo hinh thanh va gdy co kéo nhiéu gdy nén nhiing
bién chimg ning cho vong mac: bong vdng mac, co kéo vdng mac... chinh vi
vay theo céc tac gia can theo ddi cin than sau tiém, cAn nhic va chon thoi
diém phau thuét sau tiém hop 1y, thoi diém t6t thuong duoc lua chon 1a sau 1-
2 tuan sau tiém[107]. Nhom nghién ctru 68 mét cua ching toi, sau tiém noi
nhan 1 miii Bevacizumab chua c6 trudng hop nao céc ton thuong thoai trién
dé co thé khong con chi dinh cat dich kinh. Theo tong két cia J. Fernando
Arevalo va cdng su sau nghién ctru 698 mat viéc tiém Avastin ndi nhin trudc
mo cit dich kinh diéu trj PDR rat an toan, thoi gian li tuéng mo sau tiém 1 4
ngay dé giam cac nguy co xay ra bién chimg.[108].

- Thi luc trung binh sau tiém van thap (1,5 + 0,39 logMar). Sau tiém
néu dich kinh trong ra co thé laser dugc sé loai khoi nghién ctu. Do doi tuong
chon vao nghién ctru c¢6 xuat huyét day dic nén sau tiém dich kinh khdng
trong ra, truong hop dich kinh van con xuit huyét nhe nhung c6 mang ting
sinh xo mach, bong vdng mac co kéo 1 nhitng yéu t6 gay bénh ning tién trién
thi vin can phai phiu thuat[109].

- Nhan 4p sau tiém 100% s6 ca khong cao. Cac tac gia cho rang thao
tac tiém nodi nhan voi su chuan bi tot: giai thich k§ dé bénh nhan phéi hop tét,
dung cu tot v6i nhitng thudc té, thude sat triung tbt, ty 1¢ bién chimg noéi chung
khong déng ké. Tuy nhién thao tac tiém ndi nhan ciing can ludn than trong va
duoc chi dinh cling nhu chuan bj ky. Theo cac tac gia chuan bi tdt, thao tac
tiém tir tir, rat kim nhanh, d¢ noi tiém sau khi rat kim tranh nhimg bién chimg
nhu ting nhan ap, dau nhirc, do thudc va nguy co chay mau tai chd va chay
mau ndi nhan. Ti 1é ting nhin ap sau tiém ndi nhin cac thudc chong ting sinh
tan mach theo cac nghién ctru khac nhau kha cao (khoang 17%) [110]. Céac

tac gia chu y quan tim dén luong thudc va téc dd bom thudc...khdi luwong
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thudc dua vao nén nho nhét c6 thé va khong nén bom thudc qua nhanh. Tang
nhan ap do ting dot ngodt thé tich gdy dau nhirc va cac triéu chimg khé chiu
khac, Theo cac nghién ctu nhan ap trung binh sau khi ti€m ndi nhan 0,1ml
dung dich s& vao khoang 46mmHg. Sau d6 nhan ap nhanh chéng tré vé binh
thuong, trong khoang 30 phut [111]. Nhoém nghién ctu chi tiém 0,05ml va
tiém rat tir tr nén theo ddi khong thiy ting nhin 4p, theo cac bao cdo tuy
luong thude tiém nodi nhan 13 it nhung tiém qua nhanh van giy nén tang nhan
ap. Theo ddi lau dai sau tiém cling chua gip bién chimg ting nhan ap nao.

- Bién chimg

+ Nhém nghién ciru khong gip bién ching toan than do thude. Trong
nghién ctru cua tac gia Jin-woo Kwon khi theo doi 2 thang c¢6 7 truong hop
xuét hién nhdi mau co tim sau tiém Bevacizumab noi nhin diéu tri thoai héa
hoang diém tudi gia, bénh vong mac dai thao duong, tdc tinh mach trung tam
vong mac [112], ¢ 2 trudng hop bi nhdi mau ndo sau tiém diéu tri bénh thoai
hoa hoang diém tudi gia [113]. Cé4c truong hop nay 13 cac bénh nhéan di c6
tién str nhéi mau co tim va dot quy do vy tac gia khuyén céo can than trong
theo doi toan than cua cac doi tuong bénh nhan nay khi tiém Bevacizumab
ndi nhan [112], [113]. Nghién ctru ctia chung t6i da loai ra khoi nghién curu
nhiing d6i twong co tinh trang toan than ning nhu nhoi mau co tim hay c6 tién
st tai bién.

+ Bién chtng tai méat: Bién ching sau tiém avastin noi nhan ty 1& thap
bao gém: cam giac dau kich thich hay gip nhiing thuong nhe nhang thoang
qua. Xuét huyét nhe két mac gip o tudn dau 2 mit (2,94%). Trong mot nghién
ctru khac tai 70 trung tdm thudc 12 qudc gia thu thap thong tin cua 7113 mii
tiém cho 5228 bénh nhéan chi c¢6 1 ca viém ndi nhan (0,01%), 1 ca chan
thuong thé thay tinh (0,01%), 3 ca bong véng mac (0,04%)..tong ty 1¢ bién
chtng trong tat ca cac truong hop, ty 1& gip <1,5%/ bénh nhan/ nam[36].
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4.2.2. Panh gia phau thuat
4.2.2.1. Chi dinh phéu thuat

Trong 68 mit ¢ chi dinh phiu thuat thi c653 mit (77,9%) chan doan
xudt huyét dich kinh, 15 mét c6 xuat huyét dich kinh kém bong vdng mac co
kéo, xuat huyét dich kinh ca 3 mic d. Trong nghién ctru ctia chung toi nhimng
truong hop xudt huyét dich kinh khong kém bong vdng mac, sau tiém néu
dich kinh trong ra chi con xuat huyét dich kinh do 1 c6 thé soi diy mét s&
chuyén lam laser vong mac, c6 3 mét c6 xuat huyét dich kinh d6 1 kém ting
sinh xo mach dugc lua chon vao nghién ctru. Sau ti€ém néu mét van con xuét
huyét dich kinh d6 2 chi soi duoc dia thi hodc xuat huyét dich kinh do 3
khong soi dugc day mét s& duogc chi dinh phau thuat. Trong d6 19 mat xuét
huyét dich kinh d6 2 ¢6 5 mat kém tang sinh xo mach, 31 mat xuat huyét dich
kinh d6 3 c¢6 10 mét kém ting sinh xo mach. Mang tang sinh c6 thé it hay
nhiéu diém, nhiing truong hop c6 ting sinh xo mach day va dich kinh ¢
nhiéu diém dinh véi véng mac. Mang ting sinh ndy hay gip ¢ hau cuc va
vung xung gquanh dia thi, noi ¢6 mang ludi mach mau day dac. Mang xo mach
co kéo gy bong vdng mac co kéo, véng mac co cac nép gap.Diéu tri duy nhat
nham loai trir co kéo ap lai vong mac la CDK va day la chi dinh cat dich kinh
ddc hiéu hay gip nhit ¢ nhimg bénh nhan c6 ting sinh xo mach tién trién
[43], [114].

Vé thoi diém phau thuat, trude day cac tic gia thuong chi cat dich kinh
cho nhiing xuét huyét dich kinh khong tiéu sau 6 dén 12 thang theo ddi. Theo
cac tac gia trong xuat huyét dich kinh do BTD type 2 mau thuong tiéu nhiéu
hon nhanh hon ciing nhu tién trién tang sinh xo mach ciing cham hon, chinh
vi vay cdac tac gia c6 xu hudng chi dinh cat dich kinh cham hon. Nguoc lai,
d6i v6i DTD type 1, cat dich kinh thudng duoc tién hanh sém hon dic biét 1a

néu xuat huyét dich kinh ning khong cho thay c6 dau hiéu nao 1a co thé ty
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tiéu. Vi su phat trién cua k¥ thuat, cac tac gia thuong can thiép cét dich kinh
som hon giai phong thi luc cling nhu ¢ thé xir Iy cac ton thuong cua vong
mac do DPTP. Nghién ciru ctia nhém nghién ctru cit dich kinh sém (bénh
vong mac DTP) d3 x4c dinh loi ich ciia phau thuat cat dich kinh trong diéu tri
Xuat huyét dich kinh do bénh vong mac PTD tang sinh. Nghién clru trén 2
nhom: nhom 1 cit dich kinh sém cho nhitng trudng hop bi xuit huyét dich
kinh ¢6 thi luc dudi 5/200 trong vong it nhat 1 thang, nhom 2 cét dich kinh
mudn sau 1 ndm voi nhitg bénh nhan c6 xuat huyét dich kinh qua theo di
thdy mau khong tiéu hay cat dich kinh sém hon néu c6 xuat hién bong vdng
mac ving hoang diém phat hién bang soi day mat hay trén siéu 4m vao bat ky
thoi diém nao trong thoi gian theo doi. Nghién ciru cho thay sau 2 nim phau
thut, nhom cat dich kinh sém c6 25% cac truong hop co thi luc tir 20/40 tré
1én trong khi d6 nhém cit dich kinh mudn chi c6 15% cac trudng hop c6 thi
luc tir 20/40 trd 1én voi p = 0,01. Nghién ctru dd nhanh chong phd bién va tro
thanh phuong phap diéu tri chung trudc cac truong hop c6 xuat huyét dich
kinh do bénh vong mac PTP [115]. Theo quan diém méi thoi gian cat dich
kinh khi xuat huyét dich kinh 13 1 thang do su phat trién cua trang thiét bi
may cat dich kinh dau cét nho, hé théng biom hoac camera ndi nhan, laser ndi
nhan, kéo, panh boéc mang ndi nhan [116], [101]. Bénh nhan can duoc chi
dinh mo sém dé loai trir mau, diéu tri ton hai vong mac hau cuc- giai phong
luc co kéo vong mac, lam bong dich kinh sau, laser diéu trj, dic biét nhirng ca
chua dugc laser trudc d6 hoic laser chua dy du, sém phuc héi thi luc[57].
4.2.2.2. Ddnh gid trong mé

* Ki thuat mo:62 mat (91,2%) mo ki thuat En-bloc, 6 mat (8,8%) mo
ki thuat két hop. Su phure tap trong phau thuat cit dich kinh diéu tri bénh vong
mac dai thdo duong phu thudc chu yéu vao tinh trang dinh cua dich kinh vong

mac. Nhing ca phau thuat don gian khi chi cat dich kinh don thuan diéu tri
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xudt huyét dich kinh c6 bong dich kinh sau hoan toan, khéng can phau tich
mang xo mach. Nhiing ca mtrc d§ trung binh khi c6 dinh dich kinh vong mac
& mot vai diém hodc mang dinh dich kinh vdng mac ¢6 nhiéu cau ndi tan
mach nhé nhung khong c6 nép gip dudi vong mac. Nhing ca rit phirc tap
khi mang dinh dich kinh vong mac rong voi nhitng nép gap dudi vong mac s&
gy khé khan khi phiu thuat[10]. Cac nghién ctru phiu thuat trén mat co co
kéo dich kinh vdng mac c6 chan rong thdy két qua phau thuat thuong kém va
nhiéu bién chtng. Pay 13 nhitng trudng hop c6 tang sinh xo mach day va dich
kinh c¢6 nhiéu diém dinh voi vong mac. Mang ting sinh nay hay gip ¢ hau
cuc va vung xung quanh dia thi, noi ¢6 mang ludi mach mau day dac. Phau
tich, giai phong cac co kéo ndy dic biét kho khin, do mang qua day, cit bang
kéo ndi nhin d6i khi cling khé khan va hay gay bién ching chay mau, rach
vong mac[63], [44].Ty 1& chay mau c6 thé giam bang cach tranh cat doan
mang c6 mach mau nhiéu va dam bao ap luc mach mau noi nhan binh thudng.
Pé giam chay méu trong qua trinh phiu thuat, tang ap luc ndi nhin hon ap luc
dong mach khoang 1-2 phit, St dung dién dong dé ap vung chay méau [47].
Khi co kéo dugc giai phong khoi bé mit vong mac phai luu ¥ tim vét rach vi
vét rach vong mac c6 thé bién mot ca don gian thanh phuc tap [10]. Néu co
rach vong mac can lam laser dé tao sy két dinh hic vong mac xung quanh
rach sau d6 bom khi né hodc dau silicon ndi nhian. Khi laser PRP d& hoan
thanh truéc hodc trong phau thuat can tiép tuc 1am téi ving pars-plana- noi
c6 thé gdy chdy mau sau mo. Trong qué trinh cat dich kinh diéu tri bénh vdng
mac dai thio dudng can phai xtr li linh hoat vi trong mdt ca c6 thé phai sir
dung nhiéu ki thuat. Vi viéc tiém Bevacizumabndi nhan truéc mo lam giam
tan mach trong mang xo mach cung véi hé thong quan sat phau thuat goc
rong khong tiép xtic, hé théng anh sang xenon nodi nhan, dung cu cho phau

thuat nhu kéo, forceps, back-flush, di¢n dong ndi nhan, laser ndi nhan
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gilpphau tich mang xo mach duoc d& dang va han ché chay mau trong md.
Phiu thuat c6 thé dién ra tir 30 phit dén 3-4 tiéng phu thudc vao viéc phau
tich mang xo mach[4]. Trong nghién ctru cia Khan thdi gian phau thuat tir 60
phat- 90 phut [18]. Theo Hany Samour, Khan thoi gian phau thuit mét bénh
vong mac dai thao duong tang sinh kéo dai khi c6 chidy mau trong mé. Trong
nghién ctru, tac gia tiém Bevacizumabtrude phau thuat 1am bat hoat tAn mach
vong mac nén han ché chay mau khi boc tach mang xo mach, it phai str dung
dién dong dé cam méau nén rat ngin duoc thoi gian phdu thuat [117],
[18].Thoi gian phiu thuat dai c6 thé coi nhu 1a mot yéu to chan thuong, thoi
gian phiu thuat cang dai cang nhiéu bién chimg. Bevacizumabnoi nhin da
gitip rat ngan thoi gian phau thuat [118].

* Chat thay thé dich kinh sau cit dich kinh

Trong nghién ctru cta ching toi sau phiu thuat dich kinh duoc thay thé
bang nudc 42 mat (61,7%), khong khi & 11 mat (16,2%), khi nd & 11 mat
(16,2%) va c6 4 (5,9%) mét phai bom dau silicon day 1a nhimg truong hop c6
tang sinh nhiéu. Viéc chi dinh chét thay thé dich kinh khi két thac phau thuét
ngoai dua vao ton thuong trude diéu tri 1a xuat huyét dich kinh, c6 kém xo
mach hay bong véng mac khong con phy thudc vao cac bién ching trong qua
trinh md. Nudc dugc chi dinh trong trudng hop sau khi CDK, budng dich
kinh sach, trong sudt, khong con cin mau va phiu thuat khong c6 bién chimg
rach vong mac. Khong khi duoc chi dinh trong truong hop sau khi cit dich
kinh, budng dich kinh con cin mau lodng, phau thuat khong co bién ching
rach vong mac.Khi né (SF6, C3F8) duoc chi dinh trong trudng hop phau
thuat c6 bién chimg rach véng mac, hay mat c6 bong vong mac ¢ rach, hay
sau khi CDK, mot s6 diém tan mach con ri mau. Theo tac gida Khan bom khi
nd nd1 nhan chi dinh trong céac truong hgp rach vong mac phia trén ma khong

c6 tang sinh dich kinh vong mac. [18]. Theo tac gia Yang CM, bom khi né
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ndi nhan co6 tac dung phong ngira chay mau som sau phau thuat cit dich kinh
trén nhom bénh nhan bi bénh vong mac dai thao duong [119]. Trong nghién
ctru cua chung t0i dau silcon duoc chi dinh phiu thuat c6 bién ching nhiéu
vét rach vong mac, hay mit c6 rach vong mac kém chay mau trong phau thuét
ning, can trd laser vong mac.Theo Smith vai trd ctia dau silicon ndi nhan gitp
phuc hoi giai phau, 6n dinh thi luc, giam ty 1& xuat huyét dich kinh tai phat va
tan mach méng mat [120].

* Phau thuét thé thiy tinh

Mot trong nhitng bién ching ciia bénh dai thao duong tai mat 1a duc thé
thuy tinh, loai thé thily tinh duc rat cing gdy kho khan trong phiu thuat néu
dé 1au hon thé nita bién chung cta cit dich kinh hay khi bom khi no ndi nhan
cling 1am duc thé thuy tinh nén viéc phau thuat thé thay tinh can xem xét phdi
hop. Phiu thuat phdi hop cit dich kinh va phaco dat thé thay tinh nhan tao 13
mot sy phat trién. Nhiéu tac gia cha truong trong nhitng trudng hop duc thé
thuy tinh du it ciing nén tién hanh phau thuat thé thay tinh két hop véi cit
dich kinh[27], [48]. Su két hop nay c6 loi ich 1 rang & nhimg bénh nhéan duc
thé thay tinh nhiéu bi han ché tim nhin khi phiu thuat cit dich kinh[10].
Trong nghién ctru ctia chung t6i s6 mat c6 chi dinh phiu thuat thé thuy tinh
phdi hop & 58 mat (85,3%), sau phau thuat két qua tot, thé thuy tinh nhan tao
can. C6 7 mat (10,3%) bao gom 3 mat chua duc thé thuy tinh trudc phau thuat
va 4 mat trén nguoi bénh twong ddi tré co duc nhe khong phau thuat phdi hop.
3 mit chua c6 duc thé thuy tinh trudc phau thuat sau phau thuat déu duc thé
thaty tinh. Puyc thé thuy tinh sau cat dich kinh c¢6 thé do tac dong cua anh séng
dén phau thuat chiéu qua lau trong thoi gian md, oxy hoa protein thé thuy
tinh, str dung khi ndi nhin va thoi gian phau thuat kéo dai duc thé thuy tinh
thi che 14p truong nhin ctia phau thuét vién khi mo, han ché su cai thién thi

luc ctia ngudi bénh sau mo[27],[48]. Trong mot nghién ciru khac, tac gia
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Michele De Maria thay ty 1¢ duc thé thuy tinh sau cat dich kinh diéu tri bénh
vong mac dai thao duong sau mo6 5 nim 1a 57% va 10 nam 1a 71% [116]

Tuy nhién, theo tong két cua tac gia Singh, cac quan diém trudc day, mo
thé thuy tinh cua cac mét bi bénh vong mac dai thdo dudng 1am xuit hién phu
hoang diém dang nang va 1am trAm trong thém bénh phu hoang diém dai thao
dudng [106]. Hon nita, phau thuat két hop nay khi thuc hién trén bénh nhan c6
bénh vong mac dai thao duong ting sinh ning vi sau phau thuat c6 thé xuat
hién bién chimg trim trong & ban phan truéc[10]. Thé thiy tinh 14 " hang rao"
ngan khong cho cac yéu td ting sinh ndi mé mach mau di chuyén tir phia sau ra
ban phan trudc nhan cau do vay can can nhic khi mo thé thay tinh, can phai xtr
Iy triét dé cac ton thuong dich kinh- vong mac [27], [48]. Tac gia Tseng HY va
cong su nam 2007 khi nghién ctiru 84 mit PDR, chia 2 nhom: nhém 1 ¢6 53
mat cit dich kinh don thuan, nhom 2 c6 31 mit cat dich kinh phéi hop md
phaco va dit thé thiry tinh nhén tao. Tiéu chuan lwa chon mat dé mo phdi hop
phaco dat thé thuy tinh nhan tao va cét dich kinh gom: thi lyc < 20/60 it nhét 3
thang truéc phau thuat. Theo tic gia yéu td nguy co ctia tin mach véng mac,
mong mit sau m6 bao gdm tan mach vong mac trim trong trudc phiu thuat va
khong cat duoc hét dich kinh chu bién [121]. Chung t6i cing quan diém véi tac
gia Tseng HY khi cho rang cat dich kinh phdi hop phaco dit thé thity tinh nhan
tao gitip trudng nhin cta phau thuat vién rd hon, dé dang thao tac cat sach dich
kinh va laser vong mac chu bién. Hon nira, cit dich kinh cling loai tror dugc yéu
tb tang sinh tdn mach nén giam duoc ty I¢ tdn mach méng mit va tdn mach
goc. [121]. Trong nghién ctru cua ching t6i han ché duoc ty 1& glocom tan
mach sau mo phdi hop cit dich kinh va dit thé thary tinh nhén tao do tiém noi
nhin Bevacizumab trudc phau thuat da lam giam lwong VEGF trong budng
dich kinh loai trur yéu td tang sinh mach mau, thém nira cat dich kinh cling dé

dang hon han ché bién ching trong mo, xtr 1y tri¢t d€ dugc cac vung vong mac
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t6n thuong. Ngoai ra tiém Bevacizumabndi nhan trudc phau thuat ciing co tac
dung diéu tri pht hoang diém déi thao duong.

* Bién chirng trong phiu thuit:

Cit dich kinh trén mat bénh vong mac BTD co nhiéu kho khin va cling
c¢6 nhiéu bién chimg, nhirng tai bién ldc phau thuat 1a tién dé cho nhitng bién
chting & cac thi tiép theo[122]. Nghién cru ctia chung toi trén 68 mat cat dich
kinh sau tiém Bevacizumabco 40 mét khong gip bién chung trong lic phiu
thuat (58,8%).Bién chtng chinh cia thoi diém phau thuat 1a chdy méau va rach
vong mac, chay mau gip kha cao, c6 thé chay mau do rach vong mac véi mirc
d6 khac nhau. Chay mau khong do rach vong mac & 16 mat (23,5%), rach
vong mac ¢ 12 mat (17,7%). Trong nghién ciu 74 mat cua tac gia Nguyén
Nhat Chau (2012), phuong phép cat dich kinh diéu tri bénh vdng mac dai thao
duong tang sinh co bién chiing trong phau thuat 27% rach véng mac, 18,9%
xuat huyét dich kinh trong d6 c6 3 mét chay méau rat ning phai ngimg phau
thuat chiém 4,1%. Mau chay nhiéu trong phiu thuét 1am phiu thut hét stc
kho khan, gay thém bién chimg rach vong mac va can tré quang déng vong
mac, budc phai bom dau ndi nhan muc dich cAm mau dé gitr cho vong mac ap
tam thoi. [123]. Theo tac gia Po-Ting Yeh (2009), dé danh gia mac do chay
mau trong mo chia ba mtrc d6. P6 1 chay mau it, mau cam ty nhién hodc ting
dd cao cua chai nudc. PO 2 chdy mau vua, cam mau bﬁng dién dong. Bo
3 hinh thanh cuc mau déng che 1ip nira hau cuc.[78]. Trong nghién ctu cua
chung t6i so voi nghién ciru ctia tac gia Nguyén Nhat Chau (2012) ty 18 rach
vong mac trong qua trinh phau thuat thip hon c6 thé do hiéu qua cia tiém
Bevacizumabtrude mo 1am mach mau co lai tam thoi nén mang xo mach bi
'bat hoat' khién viéc boc tach, cit mang xo mach dé dang hon khong bi chay
méau. Néu so sanh véi cac tac gia khéc, ti 1& chady mau trong phiu thuét trong
nghién ciru nay 1a twong dbi thap, ngudi ta ndi dén vai trd cua cia viée sir

dung Bevacizumabnoi nhan truéc phau thuat. Theo El-Bartany A.M. (2006)
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nghién ctru c6 dbi chimg viée st dung Bevacizumab noi nhin mot tuan trudc
phau thuat thdy & nhitng mat c6 tiém Bevacizumab trudc phau thuat, ti 16 chay
mau trung binh 1a 1,9 + 1,1 lan/ 1 phau thuat so véi 6,8 = 1,5 lan /1 phau thuat
& nhitng mét khong tiém [124]. Trong tong két cuia Choovuthayakorn (2019) tir
nghién ctru cla céc tac gia trén thé gidi khi st dung dau cat 20G dé cat dich
kinh diéu tri bénh vong mac dai thao duong ting sinh khong tiém Bevacizumab
ndi nhén trude phiu thuat thi ty 16 rach véng mac trong phau thuat chiém tir
14% - 42%, st dung dau cat dich kinh 23G khong c6 su khac biét vé ty 1¢
rach vong mac trong phau thuit so véi dau cit 20G. Viéc tiém
Bevacizumabndi nhan trudc ph?lu thuat cung véi viée st dung dau cat dich
kinh 23G di 1am giam ty 1& rach vong mac trong phau thuat [122]. Tiém
Bevacizumabndi nhin truéc mo cé tic dung han ché duoc sy tién trién cia
cadc mang xo mach, cdic mach mau thoai trién tam thoi nén phau thuat vién dé
dang boc tach xir Iy mang xo mach, han ché cac bién chimg trong phau thuat
nhu chdy mau, rach vong mac, han ché phai dung di¢n dong, rut nga‘in thot
gian phau thuat [125], [126].

4.2.2.3. Pdnh gid sau mé

* Két qua thi luc

- Két qua thi lyc trung binh logmar qua céc thoi diém mo

Két qua thi luc logMar cang nho thi thi lyc ngudi bénh cang cao, mat
nhin t6t hon. Sau md 1 tuan thi luc trung binh 1a 1,26 = 0,42, sau 1 thang thi
lyc trung binh 1a 0,98 + 0,52, sau 3 thang 1a 0,78 + 0,51, sau mb 6 thang 0,75
+ 0,52, thang thi 12 s6 luong mat theo ddi giam di con 67 mat nén thi luc
logMar trung binh 12 0,74 + 0,53. Thang thir 24 sau m6 theo ddi 66 mat nén
thi lyc trung binh 14 0,78 + 0,53. Thi luc sau mo 3 thang, 6 thang, 12 thang,
24 thang khac biét khong c6 ¥ nghia thdng ké p> 0,05 (test T). Thi luc tuwong

d6i 6n dinh tir thang thir 3 sau md tro di.
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- Nhom thi luc cling cai thién dan sang nhom tdt.

Khoi dau nghién ctru chu yéu thi lyc thudc nhom kém theo phan loai
cia WHO. Thi luc tai timg thoi diém sau md 1 tuan, 1 thang, 3 thang, 6 thang,
12 thang, 24 thang c6 su dich chuyén dan sang nhém thi lyc trung binh va
t6t(p< 0,05). Nhin chung thi lyc ban dau cia nhém nghién ctru rat thap c6 dén
85,3% la thi luc kém (thi luc dugc coi 1a mu theo phan loai cuia WHO). Thi
luc chua cai thién sau ti€m avastin (trudc phﬁu thuat). Sau phéu thuét 1 tudn
dd c6 4 mit (5,9%) c6 thi luc tot, 22 mat (32,4%) thi luc kha, con thi luc con
trong mirc kém 42 mat (61,8%). Chung tdi cho rang cat dich kinh da gitp loai
trir duc moi truong, gidi phong cac co kéo vong mac ving hoang diém lam
cho thi luc cai thién ngay. Tuy nhién chinh cét dich kinh ciing 1am cho phu né
moi trudng nhiéu nén viéc diéu tri sau phau thuat ¢ tic dung giam nhanh phu
né va tao diéu kién dé cac ton thuong thoai lui nén thi lyc s€ cai thién nhanh &
nhiing thang tiép theo, sau phau thuat 1 thang ty 1¢ thi luc tot ting 1én ¢ 13
mat (19,1%) thi luc kha & mirc 29 mat (42,6%) va sau 3 thang thi lyc t6t 1a 31
mat (45,6%), thi lyc kha ¢ 19 mat (27,9%). S6 mat co thi luc tot sau md 6
thang, 12 thang, 24 thang 1a 34 mat (50%), 30/67 (44,8%), 31/66 mat (47%).
Nhom c6 thi lyc kha cling thay d6i theo hudng cai thién hon ké tir thoi diém
trudc phau thuat sau phau thuat va theo doi 1au dai. Nhom thj luc kém giam 1o
rét tir thoi diém sau phau thuat cho dén thoi diém 3 thang. Trong nghién ctru
ctia ching t6i cac ton thuong thuc thé giy ton hai thi luc trén bénh nhan bi
bénh vong mac DTD rat ning: xuat huyét dich kinh do 2, do 3 chiém da sd,
cac ton thuong tan mach va co kéo rat ning, hon nira ty 1& phu hoang diém
phat hién dugc sau phau thuat 1a 44 mat (64,7%), chinh vi vay két qua thi luc
sau phau thuét ciing khong cao va thuong khong phu hop véi két qua giai
phau (Iam trong madi trudng) sau cit dich kinh. Ciing chinh vi ton thuong cta

DTD con lai ciing nhu nhiing tién trién tiép theo ciia bénh véng mac TP cho
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nén viéc theo ddi phat hién va xur 1y cac tén thuong cua vong mac ciing nhu
diéu tri bénh DTP sau phau thuat 13 can thiét.

Lién quan dén thi luc sau phiu thuat con rat nhidu yéu t6 khac anh
huong: mot sd nghién ctru thiy yéu té tudi, khong co tin mach mdng mat,
quang doéng vong mac trude phau thuat...vv. Yéu t6 lién quan dén két qua thi
lwc 1a ton thuong hoang diém: ngoai yéu td phu hoang diém rat phd bién trén
bénh nhan bi bénh vong mac BDTD con co yéu td bong vong mac lan dén
hoang diém. Trong bénh véng mac PTP c¢6 bién ching thi vong mac bi co
kéo va bong, dién bién cua bong vong mac thuong tlr tir va gay nén tinh trang
thoéi héa, ton hai nang cua té bao vong mac, khi bong da qua hoang diém thi
tién lugng chic niang sau phau thuat rat toi., dic biét khi c6 bong vong mac
qua hoang diém lau ngay 1am cho hoang diém bj ton thuong ning chic ning
khong hoi phuc [127], [128], [129].Hon nita trong phiu thuat viéc st dung
cac loai khi, gaz dé an don can c6 thoi gian sau khi bong khi hodc gaz tiéu di
thi lyc méi danh gia dugc. Bong khi hay gaz khi con ddy budng dich kinh,
bénh nhan gan nhu khong nhin dugc khi khi hay gaz con che 1ap ving hoang
diém. Khi bong khi, gaz tiéu hét méi co thé danh gia thi luc: thuong véi
khong khi thoi gian tiéu khoang thoi gian tir 3 - 4 ngdy, gaz SF6 can 2 - 4
tuan, C3F8 can 4 - 6 tuan. Nhu vay khoang 2 thang sau phiu thuat thi hau hét
cac thay thé dich kinh gdy anh hudng dén thi luc méi c6 thé tiéu hét, luc do
thi lvc m&i phan anh dtng tinh trang giai phau cua mat [123]. Nghién ctru qua
thoi gian ching to61 con théy ty 1€ cai thién thi lyc cling con phu thudc vao su
phat trién cta k¥ thuat, véi sy phat trién cua ki thuat CDK két qua noi chung
c6 cai thién hon. Diéu nay ciing cho chung ta thdy rang CDK trong bénh vong
mac DTD thuc sy tat phtrc tap, doi hoi su chuan bi cling nhu hoan thi¢n k¥

thuat 1a rat quan trong.
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Bdng 4.1. Danh gia thi luc cac nhém nghién ciru

Théng s6 N.N.Chau | MR Romano | Khan
(2012) (2009) | (2018)

Tiém Bevacizumabnéi nhin trusc mé | Khdng Co Co
Thi luc trugc md
- Thi luc trung binh (logMar) 1,6
- Nhém thi luc
+ Tot (>20/63)
+ Kha [ 20/200-20/80] 10,8% 30%
+ Kém (< 20/400) 89,2% 70%
Thi lec sau mo
- Thi lyc trung binh (logMar) 0,4+0,8
- Nhom thi luc
+ Tt (>20/63) 27,8% 48%
+ Kha [ 20/200-20/80] 23,1% 30%
+ Kém (<20/400) 49,1% 22%
Ty 1¢ tang thi luc sau mo 91% 78%

Trong nghién ctru cia MR Romano ty 1€ thi lyc trung binh truéc md 1a
1,6 logMar kém hon so nghién ctru cua chung to1 1,5 + 0,34 do trong nghién
ctru cia MR Romano chil yéu 13 xuat huyét dich kinh day dic che lap truc
quang hoc thi gidc. Két qua thi luc trung binh sau mé cia MR Romano 13 0,4
+0,8 t6t hon thi luc trung binh cua chung t6i 1a 0,78 = 0,53. Ty 1€ tang thi luc
sau m6 cia MR Romano 1a 91%, Khan 78% va nghién ctru cua chung toi 1a
80,3%. Trong nghién ctru cia MR Romano t6n thuong chi 13 xuit huyét dich
kinh don thuan khong c6 ting sinh xo mach, vai tro cia tiém Bevacizumab
truéc md 1am phiu thuat an toan dat két qua cao, con trong nghién ctru cia
Khan va chung toi ngoai yéu té tang sinh xo mach con cé bong véng mac co

kéo anh huong chiic nang hoang diém nén thi luc khong tot bang. Nhom thi luc
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kém trudc md ¢ nhoém nghién ctu cua tac gia N.N.Chau 1a 89,2% cao hon
Khan 70% va nghién ctru cua ching t61 85,3%. Sau mé thi luc & nhém tot va
kha cuta chuang t6i (74,3%) va Khan (78%) cao hon tac gia N.N. Chau (50,9%).
Mot 1an nita lai noi dén vai tro cua Bevacizumab dbi véi két qua diéu tri lam
han ché bién chimg trong va sau mod dé cho thi luc t6t hon [123], [18],[15]
(Bang 4.1).

- Ty 1¢ tang thi luc sau md

Trong nghién ctru cua chung t61, ty 1€ tang thi luc sau mé so trudc md
tai cac thoi diém 1 tuan (57,4%), 1 thang (72,1%), 3 thang (85,2%), 6 thang
(80,9%), 12 thang (80,6%), 24 thang (80,3%). Thi luc thudc nhom kha- tot
trong s mat tang thi luc thoi diém kham lai sau 1 tuan (61,5%), 1 thang
(81,6%), 3 thang (84,5%), 6 thang (92,7%), 12 thang (92,6%) va 24 thang
(90,6%) khac biét co y nghia thong ké voi nhom kha- tot trong sd mét khong
cai thién thi lyc véi p< 0,001(test Phi).Nghién ctu cua tac gia Pd Nhu
Honthuc hién trén 47 bénh nhan bi xuat huyét dich kinh do DTD duoc diéu tri
cit dich kinh tai khoa Pay mat, Mang bd dao Bénh vién Mat TW niam 2011.
100% s6 mat c6 ty 1é thi luc kém trudc mo. Ty 18 cai thién thi luc sau mé 1
thang, 3 thang, 12 thang lan luot 14 80,9%, 87,2%, 91,5% [130]. Ty I¢é cai
thién thi luc trong nghién ctru trén cao hon két qua ctia chung toi vi doi tuong
nghién ciru nam 2011 1a xuat huyét dich kinh don thuan, sau khi rira sach mau
trong budng dich kinh vdng mac khong bi ton thuong nhiéu nén cho két qua
ve thi luc t6t hon.

* Két qua giai phau

Nghién ctiu trén nhém bénh véng mac DTD c¢6 bién ching 1a hinh thai
nang nhat va 1a hau qua cudi cung cua va ciing 1a 1y do gay mu cua bénh.
Muc dich ctia phau thuat & mat 13 1am trong méi trudng quang hoc giai quyét

nhitng bién ching cia BTD ddng thoi dé giai quyét nhitng qua trinh bénh ly
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khac do DTD gy ra, 1am 6n dinh qu4 trinh sinh tin mach c6 nhu vay méi duy
tri duoc két qua 1au dai. Pé dat dugc muc tiéu d6 phau thuat can phai loai bo
mau trong dich kinh cung khung dich kinh, ldy hét cac mang ting sinh xo
mach trén bé mat vdng mac, 1am véng mac 4p tro lai va c6 thé phdi hop laser
quang dong toan bd vdng mac, xir ly nhiing tén thwong khic nhu qua trinh
sinh tan mach, phd, thiéu mau véng mac. Theo nhiéu tac gia két qua giai phau
sau mo thanh cong khi mi trudng dich kinh trong hoan toan soi rd cac thanh
phan cua day mat,vong mac ap[15],[16], [17], [18]. Nghién ctu cua tac gia
Db Nhu Honthyc hién trén 47 bénh nhan bi xuat huyét dich kinh do DT
duogc diéu tri cat dich kinhnam 2011 két qua giai phau thanh cong 1a 85,1%
[130]. Nhém nghién ctu 68 mat ching t6i nhan dugc két qua thanh cong &
75% sau phau thuat 1 tuan, 80,9% sé mat co giai phau tét sau 1 thang, 82,4%
sau 3 thang, 79,4% sau 6 thang, 76,1% sau 12 thang, va 80,3% sau 24 thang
phau thuat. Két qua giai phau thuong tt 1éntir thoi diém 1 thang sau phau
thuat, khi ma mau con sot lai trong dich kinh bat dau tiéu hét, mot sd truong
hop c6 bién ching duc thé thity tinh sau phau thuat da dugc xu Iy. Tuy nhién
két qua lau dai thuong khong cao va c6 xu huéng giam nhanh, theo nhiéu
nghién ctu thdy rang céc bién chiang niang thuong xay ra sém trong vong 12
tuan dau sau phau thuat va két qua tét co khuynh huéng 6n dinh sau 6 thang
phau thuat[18]. Piéu nay duogc giai thich boi cat dich kinh trén mat bi bénh
vong mac BT phiic tap, c6 nhiéu bién chang, diéu tri khdng theo co ché
sinh bénh, ban than bénh vong mac PTP van tién trién va dic biét phau thuat
gy chan thuong cho mat ciing 1am cho cic ton thuong cua bénh vdng mac
DTD ning thém. Ciing c6 nhiéu y kién cho rang cat dich kinh can duoc can
nhic than trong, khi tién hanh phiu thuat két hop nhiéu thao tac co thé gay

chan thuong nhiéu cho mat lam cho tién luong chirc ning va giai phau kém.
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Ciing tir nhitng diéu nay nhiéu tac gia can nhic khi chi dinh phau thuat phdi
hop vi du phéi hop 14y thé thuy tinh, dat thé thiy tinh nhan tao [46].

Két qua cuaa cat dich kinh trong bénh véng mac TP con phu thudc vao
cac ton thuong cua bénh, khi chi la xuat huyét dich kinh don thuan, khéng cé
bong vBng mac, bong vdng mac chua qua hoang diém, khong cé dinh dich
kinh véng mac c6 chan rong, khong co bién chiing rach véng mac hay chay
mau trong phau thuat, mang ting sinh xo giy co kéo nhiéu tinh trang bénh

dién bién kéo dai tién lugng sé& tot hon.

Bdng 4.2. Két qua gidi phdu va cdc yéu to lién quan cua cac nhom nghién ciru

Thong s N.N.Chau | MR Romano Khan
(2012) (2009) (2018)

Chan doan truéc mo
- Xuat huyét dich kinh 70,2% 100% 18%
- Bong ving mac 29,8% 62%
- Khéac 20%
Tiém Bevacizumabni nhan trudc Khéng Co Co
mo
Pau cat dich kinh 20G 20 G 23G
Bién chiing trong mo
- Chay mau 18,9% rat it 20%
- Rach vong mac 27% 6%
Bién chiing sau mo
- Chay mau 21,6% 6% 15%
- Bong vOng mac 6,8%
- Gl6¢6m tan mach 9,5% 2%
Ty lé thanh cong giai phau 72,2% 97% 85%
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Trong nghién ctru cia MR Romano ty 1& két qua giai phau thanh cong
cao nhat do dbi twong chon vao nghién ctru chi 13 xuat huyét dich kinh don
thuan khong c6 tang sinh xo mach, co dén 87,5% mét da dugc laser trude
phau thuat, duoc tiém Bevacizumabtrudc mé nén gan nhu khéng co bién
chung trong phau thuat, chi c6 6% chay mau sau mo. Trong nghién ciru cua
ching t6i va nghién ctru ciia N.N.Chau va Khan, d6i twong chon vao nghién
ctru bao gdm ca xuét huyét dich kinh va bong vong mac, bénh canh 1am sang
phuc tap hon, vGng mac bong lau ngay qua trinh xo hoa ctia véng mac la cho
vong mac khong thé &p lai sau phau thuat. Két qua cia N.N.Chau co ty 18
thanh cong giai phau 72,2% do khong duoc tiém Bevacizumab truéc phau
thuat, ty 1é rach vdng mac trong phau thuat 12 27% la yéu t6 nguy co phau
thuat that bai. Bevacizumab lam thodi trién tan mach ca vé sé luong va khau
kinh nén 1am qua trinh boc tich mang xo mach dé& dang hon dan dén it bién
chiing trong phau thuat, nghién cau cua ching toi c6 23,5% chay mau trong
md, Khan 6%. Ciing do tac dung ciia Bevacizumab nén ty 18 bién chiing bong
vBng mac va glécdm tan mach trong nghién cau cuia ching t6i va Khan thap
hon trong nghién ctru cua tac gia N.N.Chau. Két qua thanh cong vé mit giai
phau trong nghién ctu cia Khan 13 85% cao hon két qua cua ching toi 1a
80,3%. Chuing t6i cho rang trong nghién ciru cia ching toi sir dung dau cat
dich kinh ca 20G va 23G, nghién ctu cua Khan chi st dung dau cat 23 G.
[123], [15], [18]. Pau cit dich kinh nho hon dé dang boc tach mang xo mach,
it gdy anh huong dén vong mac phia dudi, it phan ing viém sau phiu thuat,
duong choc cung mac nho hon d& dang hdi phuc hon sau phau thuat [131],

[132](Bang 4.2).

* Bién chirng sau mo.

- Trong céc nghién ctru trudc day bién ching hay gip nhat dan dén that

bai cua ph?lu thuét cit dich kinh d6 1a xuét huyét dich kinh sau md. Xuit
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huyét dich kinh tai phat chiém ty 18 20%- 60% lam tri hodn phuc héi thi luc
sau mo va co6 thé phai phau thuat lai. [11], [12]. Trong nghién ctru ctia ching
t6i c6 26 mat (38,2%) xuat huyét dich kinh sau mo, trong d6 4 mat (5,9%)
xuat huyét som, 18 mat (25,6%) xuat huyét mudn va 4 mat (5,9%) xuat huyét
ca gia doan sém va mudn.

+Bién chimg sdm nhiéu nhit 13 chay mau noi nhin, chung toi gip 8 méit
(11,8%), trong d6 c6 4 mét chi chay mau sém sau phau thuét, con lai 4mit
nita vira chay mau sém va tiép tuc chay mau mudn sau phiu thut. Vé nguyén
nhan chay mau sau phau thuat c6 nhiéu y kién khac nhau: nguoi ta cho rang
sau cat dich kinh, moi trudng méit da c6 nhimg bién ddi vé qua trinh thuy
dong hoc, cac t6 chirc d3 co sy bién ddi vé vi tri, vé chd tua... Mau c6 thé tir
cac vi tri khac nhau bi “giam ham” bdi cdc mang xo, mang dich kinh & chu
bién va nam trén mat vong mac hoa tan ra budng dich kinh. Chay mau cé thé
tir cdc mang tdn mach da cat bo cam mau khong tét, nhitng tin mach nhé kin
d4o chua duoc xu 1y, nhitng ton thuong cta thanh mach ning 1én sau phau
thuat...tuy nhién rat kho xac dinh chinh x4c ngudn gbc chay mau. Vé muc do,
da s 1a chay mau nhe, mau trong budng dich kinh dé dang hoa tan va thuong

tu tiéu.

+ Bién chung chay mdu mudn tong cong 22 mat chay mau mudn
(32,4%) trong d6 c6 18 mat c¢6 chay mau (26,5%) muodn va 4 mit(5,9%) vira
chay mau giai doan sém tiép tuc chay mau mudn. Nguyén nhan cta chay mau
trong giai doan nay ciing rat phuic tap: nhiing ton hai ciia hic vong mac, rach
vong mac, co kéo mang xo, tdn mach mdi, nhiing tdn thuong cua bénh vong
mac DT tiép tuc phat trién... Pa sb chdy méau sau phau thust mudn ciing 1a
mic d6 nhe va thuong tiéu nhd diéu tri ndi khoa.Piéu tri thuong chi ding
thudc va bién phap nham gitp qua trinh tiéu mau nhanh, néu xuit huyét qua

nhiéu khong thé tiéu duoc doi hoi can dén can thiép phau thuat lai. Trong
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nghién ctru ctia chiing t6i ¢6 10 truong hop xuat huyét ndi nhin phai tiém bd
sung Bevacizumabsau mo nhung chi duy nhét 1 trudng hop xuat huyét day
dic sau tiém phai phiu thuat bo sung. Theo y vin, ty 1¢ chdy mau sau phau
thuét rat cao chiém tir 29-75% truong hop cit dich kinh trén bénh vOong mac
DTD tang sinh. Tac gid nghién ctru hi€u qua cua tiém Bevacizumab ndi nhan
trén bénh nhan DPTD tidng sinh, nghién ctru trén hai nhom.Nhém tiém
Bevacizumabtrude khi cit dich kinh (33 mat) va nhom cit dich kinh khong
tiém Bevacizumab104 mat. Ty 1& bién chung chiay mau va bong vong mac

duoc ghi nhan trén bang 4.3:

Bang 4.3. Bién chikng chdy mdu va bong vong mac theo Wayne R. (2009)

Tiém Bevacizumab Khong tiem
Két qua sau phau thuat , . Bevacizumabtrude PT (104
trude PT(33 mat) .
mat)
, Khéng 25 mat (75%) 89 mit (86%)
Xuat . ,
huyét Do 1 1 mat (3%) 4 mat(4%)
dich Do 11 4 mat (12%) 9 mat (9%)
kinh
Phai CDK lai 1/5 mat (20%) 4/13 mat (31%)
Bong vdng mac 3 mat (9%) 2 mat (2%)

Ty 1é xuat huyét ndi nhan sau cat dich kinh ctia hai nhom 1a 13,14%.
Chua thay su khac biét giita hai nhém vé kha niang xuat huyét sau phau thuat.
Ty 1¢ xuét huyét tai phat sau phau thuat cta ca hai nhom trudce ba thang khong
giip trudng hop nao. Sau ba thang nhdm c¢é tiém Bevacizumabtruée phau thuat
c6 1 mat co xuat huyét tai phat con nhom khong tiém c6 5 mat xuat huyét dic
biét c6 1 mat xuat huyét ning can cat dich kinh lai. Theo tac gia ngudn gdc

chay mau 14 tir to chirc ting sinh xo mach quanh 16 CDK, tan mach con lai tai
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vung nén dich kinh. T4c gia cho rang cac thao tac nhu lanh déng ving chu bién
vong mac, 16 cat ciing mac, bom gaz dich kinh... ¢6 tac dung giam xuat huyét
dich kinh. Téc gia cho rang tiém Bevacizumabnoi nhan trudc phiu thuat ciing
1am han ché chay mau sau phau thuat, 1am cho dé& dang phau tich va cét bo cac
mang xo mach. Tuy nhién tac gia ciing cho rang tic dung cua Bevacizumab
v6i kha ning chdy mau sau phau thuat, véi cai thién thi luc con chua duoc xac
dinh[41].

- Bién chimg dang ngai thr hai 1 bong vdng mac, chung toi gip trén 3
mat (4,4%). Bong vong mac 1a bién ching tram trong sau mo cat dich kinh
dai thao duong vai ty 1€ tir 1,5%- 17%, ty 1¢ nay cao hon & nhém bong vong
mac co kéo so voi nhém xuat huyét dich kinh don thuan. Trong nghién ctru
cia Michele De Maria, ty 1¢ bong vong mac sau mo chiém 27,7%. Va ty 1é
can an don ndi nhan 1a 43% nguyén nhan dé 1a do vét rach trong qua trinh
phau thuat khi boc tach mang xo mach, nhitng vét rach nhé do dau cit, do céc
co kéo vong mac khong dugc phat hién va khong dugc xur ly[116]. Bong vong
mac c6 rach can phai cat dich kinh dé diéu tri nhung du két qua phau thuat c6
t6t thi thi luc van khong hoi phuc. [4], [10],[12], [49], [48].[50],[51].

-Bién chimg khac ma chung t6i gip 1a 1 mat c6 glocdm tdn mach
(1,5%) giai doan sém, giai doan muon 1a 2 mat (3%) trong d6 glocom tan mach
kém xuat huyét dich kinh ¢ 2 mat, kém mang trudc véng mac & 1 mat. Trude
day glocom tan mach thuong xay ra trong truong hop cat dich kinh kém 14y thé
thury tinh khong dit hodc ¢ bién ching rach bao, hién nay phiu thuit phaco
dat thé thuy tinh nhan tao phéi hop da lam giam ty 1é glocom tan mach [116].
Nguyén nhan cta gloécdm tin mach sau phiu thuat dugc cac tac gia cho rang
ban than mét trude phiu thuat khong co kha ning danh gia mirc do thiéu mau
vong mac, nhitng mat c6 tinh trang thiéu mau ning khi tién hanh phau thuat

lam cho qué trinh thiéu mau nang hon nita va gy phat trién tan mach cip gay
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nén glécdm tan mach. Tiém Bevacizumab truéc phau thuat 1a bién phap tot
gitip cho qué trinh thiéu mau va nguy co phat trién tAn mach giam, tuy nhién
tiém 1 lan d6i voi nhidu trudng hop 13 chua day da [116]. Cac nghién ctru trude
day chi ra rang trong glocom tan mach nong do VEGF trong thity dich rat cao
nén bién phap duy nhit 1a tiép tuc tiém bd xung Bevacizumab ngay 1ap tirc, két
qua thudng tan mach thoai lui va nhan 4p binh 6n trd lai. Véi nhimg bénh nhan
nay can phai diéu tri cap ctru laser quang dong toan bd vong mac va tiém nodi
budng dich kinh thubc anti- VEGF[133].

- Trong y van c6 néi nhidu dén cac bién ching khac khi cat dich kinh
trén bénh nhan DTP nhu: viém mu ndi nhin, duc thé thuy tinh, tdng nhan
ap... Trong nghién ctru cta chung t6i c¢6 2 truong hop duc thé thy tinh sau
md.Puc thé thuy tinh sau phau thuat CDK trén bénh nhan bi PTD la rat
thuong xuyén, lam giam thi luc sau mo. Puc thé thity tinh sdm sau phau thuat
chu yéu do chan thuong thé thuy tinh boi dung cu phiu thuit gdy ra hoic do
bong khi tiép xlc véi bao thé thiy tinh[49].Ti 18 duc thé thuy tinh sau phiu
thuat 1a rit cao theo thoi gian, Yorston D.(2008) 11,5% sd mét can phiu thuét
thé thily tinh trong vong 6 thang dau, theo ddi lau dai ty 1& dyc thé thity tinh
dén 100%[86]. C6 4 trudng hop xuat hién mang trudc vong mac sau md trong
d6 c6 3 ca phai phau thuat 1an 2. Nguyén nhan xuit hién mang trudc vong
mac sau cit dich kinh dai thao duong la do bénh vong mac con hoat tinh, xuat
huyét sau mo hodc nhitng mang xo mach con sot lai [134]. Ngoai ra con 1 ca
tang nhin 4p sau md & giai doan mudn va 1 ca bong hac mac sém sau mo cat
dich kinh, 2 ca nay déu phai phau thuat b6 sung. Mot mat ¢ thé c6 nhiéu bién
chtng, cac bién chung thuong két hop trén mat ning, va bién ching nay
thuong kéo theo bién chimg kia vi du xuat huyét nhiéu khong tiéu thuong hay

dan dén glécom tan mach, bong vong mac...vv.
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- Sau phau thuat phat hién ¢ 44 mit c6 phu hoang diém (64,7%). Trong
d6 phu khu tra & 6 mat (8,8%), phu toa lan & 32 mat (47,1%) va nhém pha
vong mac ¢6 co kéo dich kinh vong mac & 6 mit (8,8%). Phu hoang diém
ngoai nhom thiy yéu té co kéo c6 vai trd 16n, sau CDK phu giam 13 sau 2
tudn , cac loai phu khac khong c6 co s& noi 1a bién chung hay 1a ton thuong
c6 trude cua bénh vong mac DTD, tuy nhién chung t6i ghi nhan ton thuong
ciia mat chi duoc phat hién sau phiu thuat. Co mat khong c6 bién ching
nhung c6 phu hoang diém phét hién dugc sau phiu thuat va cling c¢6 truong
hop c6 bién ching khac kém theo phi hoang diém. Trong s6 6 mat phi hoang
diém do co kéo trong bénh canh bong vong mac co kéo hay mang trudc vong
mac sau phau thudt c6 5 mat can thiép phau thuat bo sung, 38 mat phu hoang
diém khong do co kéo c6 32 mat phai tiém bo sung Bevacizumab ndi nhan.
4.2.2.4. Diéu tri bé sung

* Tiém thudc bo sung

Sau phau thuat s& duoc tiém tiép Bevacizumabtrong cac truong hop:
xuat huyét dich kinh nghi do tin mach, glocom tan mach, phu hoang diém ma
nguyén nhan khong phai do co kéo. Tong s6 mat tiém Bevacizumab sau phau
thuat 1a 44(100%) bao gébm: phu hoang diém 32 mat (72,7%), xuét huyét dich
kinh tai phat nghi do tin mach mé&i 10 mat (22,7%). Va c6 2 mat 1a glocom
tan mach (4,6%).

- Phu hoang diém cua nhom c6 CDK: sau phau thuat phat hién c6 44
mat c¢6 phu hoang diém (64,7%). Trong d6 phu khu tri ¢ 6 mat (8,8%), phu
toa lan ¢ 32 mat (47,1%) va nhom phu vong mac ¢ co kéo dich kinh véng
mac & 6 mat (8,8%). Phu hoang diém ngoai yéu t6 co kéo ¢o vai tro 10n trén
mét s6 bénh nhan, sau CDK phu gidm 10 sau 2 tuan, cac loai phu khac khong
c6 co s& noi 1a bién chimg hay 1a ton thuong co trude cia bénh vong mac

PTD, t6n thuong phu chi dugc phat hién sau phiu thuat. C6 mat khong c6
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bién chimg nhung c6 pht hoang diém phat hién duoc sau phiu thuit va ciing
c6 truong hop co bién ching khac kém theo phu hoang diém. Nhom phiu
thuat trén mat da tiém Bevacizumabtrudc phau thuat ciing giai quyét mot sb
khau ctia bénh sinh gy phu: yéu t6 ¢ kéo, loai trir cac hoa chit doc hai trong
budng dich kinh, hon nita pht hoang diém ciing c6 thé xay ra sau phau thuat...
nén thyc té s6 pht hoang diém phat hién sau CDK khong phan anh tinh trang
pht hoang diém thuc sy [127], [128]. Piéu tri phu hoang diém sau phiu thuét
bang tiém tiép Bevacizumab 1,25mg/0,05ml v&i qui trinh bénh nhén sau tiém
mili 1s& duogc kham lai theo dbi va tai kham sau 1 thang dé tiém tiép miii 2.
Mili tiém thir ba dugc tiém sau mili hai 1 thang. Sau d6 néu bénh nhan can
thiét s& tiém tiép vao nhiing thang tiép theo, sb lan tiém nhiéu nhét 1a 12 mii,
it nhat 1a 3 1an [69]. Su cai thién thi luc 12 dang ké, thi luc trudc tiém rat thap
68,7%, thi luc khd 1a 21,9% va chi ¢6 9,4% co thi luc tot. Sau mili tiém cudi
cung thi luc tot 12 46,9%, thi luc kha la 21,9% va 31,3% thi luc kém. Tuy
nhién sy giam d6 day vong mac d6i khi khéng phu hop véi mire do ting thi
luc, nhiéu truong hop d6 diy vong mac giam tot nhung thi luc cai thién
khéng twong xtmg [135].D0 mach va tic nghén mach 1a co ché sinh bénh
chinh cta bénh véng mac DTD néi chung, ctia phii hoang diém néi riéng. Ty
1¢ phu hoang diém trong DTP tir 14-25% va tang 1én nhanh chong do thoi
gian va mirc d6 ctia bénh, 1a nguyén nhan chinh gay mat thi luc & ngudi DTD.
Tiém nodi nhin Bevacizumab c6 tac dung diéu tri phu hoang diém vong mac.
Dé phat huy tac dung cta thudc vao cac qua trinh diéu tri khac nhu khi can c6
chi dinh cdt dich kinh cac tic gia di tiém trude phau thuat 1-2 tudn gitp cho
hiéu qua ctia cit dich kinh v&i phut hoang diém tét hon. Tac dung cua thude da
lam cho cac qua trinh bénh 1y gay phu giam nhe ciing nhu cat dit khau sinh
bénh ctia phi hoang diém do DTP. Ban than cat dich kinh ciing gbp phan
diéu tri phu hoang diém do da loai trir di VEGF, cac thanh phan giy viém
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cling nhu loai trir cac yéu td co kéo giy phu ciing nhu duy tri phu hoang
diém...vi vay ngudi ta cho rang phdi hop tiém Bevacizumabtrudce phau thuat
g6p phan cai thién chirc ning ciing nhu duy tri tdc dung cua cat dich kinh.
[11],[136].

- Bién chimg xuat huyét sau phau thuat nghi ngo 1y do c¢6 tang sinh tan
mach, bang tiém Bevacizumab 1,25mg/0,05ml 1 1an theo ddi va sau d6 chi
dinh CDK loai trir mau ndi nhan néu mau khong tiéu sau theo doi 1-2 tuan
hay c6 kém theo cac bién ching nhu bong vdng mac, ting nhan ap.... Thi luc
trude tiém 1a 50% thi luc kém, 50% thi luc kha, sau tiém c6 7/10 mat thi luc
kha va t6t.Tac gia Po- Ting Yeh cho rang thoi gian mau hap thu trong budng
dich kinh ctia nhiing mat da cat dich kinh nhanh gap 2-3 lan mat khong cat
dich kinh do vay thoi gian ban huy ctua Bevacizumab ¢ mit d3 cat dich kinh
chi con 1/2 thoi gian so voi mit chua cét dich kinh. Téc gia tiém nhéc lai mii
2 sau 3 tuan dé tang hép thu mau trong buéng dich kinh dé han ché cat dich
kinh bd sung [35]. Piéu tri tiéu mau sém rat quan trong, khong nhitng c6 tc
dung cai thién thi luc ma con 1am giam nguy co xudt hién mang trudc vong
mac sau cat dich kinh [15]

- V6i nhom glocom tdn mach sau phau thuét, co 2 mat (4,6%) st dung
Bevacizumab tiém chi mot 1an. Thuong ddy 13 nhitng mat c6 xuat huyét dich
kinh kém theo, diéu tri ton thuong vong mac do PTP chua diy du, sau phau
thuat tinh trang thiu mau ning hon va giy glocom tdn mach. Tiém
Bevacizumab ndi nhan 1am thoai trién tdn mach vong mac va tdn mach méng
mit [137] gitp qué trinh phiu thuat ha nhan 4p thuan loi hon, tranh chay méu.
Xtr tri tiém Bevacizumab noi nhin,sir dung céc thudc ha nhdn ap ciing nhu
phau thuat ha nhan ap nhung két qua khong kha quan.

* Phiu thuit bd sung
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S6 mit chi phau thuat 1 1an duy nhat 1a 50 mat (73,6%). S6 mit cin can
thiép phau thuat 1an 2 1a 10 mat (14,7%), sé mat can thiép phiu thuat 1an ba 13
6 mat (8,8%) va s6 mét phau thuat bd xung 1an bén 13 2 mat (2,9%). Tong s6
phau thuat cua nhém 13 96 1an. Trong y van ty 1é chay mau sém sau md cét
dich kinh diéu tri xuat huyét trong bénh vong mac dai thao duong tir 63%-
75%, trong s6 d6 co 14%-23% can phiu thuat bo sung. Cuing véi sy phat trién
ctia y hoc hién dai trong cac nghién ctru ctia Khuthaila khi cit dich kinh véi
dau cat 23G trén 173 mat xuat huyét dich kinh thi ty 18 nay 1a 22% chay mau
sau mo va 13% phai phau thuat lai do xut huyét [116]. Trong nghién ctru cua
chang t6i ty 1é chdy mau mudn sau md 1a 32,4% va ty 1é phai phau thuat lai
do xuat huyét dich kinh tai phat 1a 4,4%(3 mat- trong d6 c6 2 mat kém
glocom tan mach). Trong nghién ctru chung t6i van stir dung ca dau cat 20G
va 23G va dbi tuong cit dich kinh bao gdm ca xuat huyét dich kinh don thuan
va xuat huyét dich kinh kém bong vong mac nén ty 1& chay mau sau mo cao
hon so Khuthaila. Trong s cac ca phau thuét lai c6 8 ca c6 chan doan ban dau
1a xuét huyét dich kinh kém bong vong mac. Do bong vdng mac co kéo trong
bénh vOong mac dai thao duong tang sinh sau khi tiém Bevacizumab ndi nhan
trude mod tuy tan mach da duoc bat hoat 'tam thoi" tai thoi diém ph5u thuat
nhung mang xo con lai dinh rat chic v6i vong mac bén dudi nén dé gay bién
chung trong mo. Xuit huyét dich kinh tai phat mac du nhe cling 1a chi dinh
phau thuat som néu né lam suy yéu chirc ning thi gidc c6 y nghia-goi 1a “mbi
nguy co chay mau”. Cat dich kinh lai 1y mau dich kinh, c6 thé xir Iy nguyén
nhan chdy méu, c6 thé 1am ha nhan 4p nhd 1am giam hién tuwong tic nghén
thoét dich do cac té bao hong cau gay ra. Trén mat da cat dich kinh dich kinh 1a
nudc nén qua trinh tiéu mau thuong thuan loi, khi xuat huyét it thuong méau
tiéu tot, khi xudt huyét nhidu viéc tiéu mau ciing rat khé khan. Nghién ctru cta

cac tac gia cho thdy cac truong hop xuat huyét dich kinh ning kéo dai trén 6
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tuan la biéu hién cua hién tuong tai tdng sinh, rach vong mac, hay cac bién

chung ning khac can phai phau thuat lai [138], [139].
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4.2.2.5.DPdnh gid chung vé két qua diéu tri

Két qua diéu tri thanh cong khi c6 ca sy thanh cong ca vé két qua giai
phau va c6 cai thién tang thi luc & thoi diém danh gia. Trong tudn dau sau md
két qua thanh cong chung tuong d6i thap 1a 52,7% do day la giai doan tiéu sb
mau con ton du sau phiu thuat, cling nhu trong 1 s6 mat con bong khi sau
phau thuat. Tai thoi diém 1 thang ty 1& nay da tang 1én 14 66,2% do méau da
dugc hip thu va bong khi tiéu bét, cac ciu tric giai phau ciia mat di phuc hoi.
Tir thang 3 cho dén thang thtr 24 sau md ty 1é thanh cong cta phiu thuét 6n
dinh hon, véi ty 1& khong c6 sy khac biét nhiéu. Tuy nhién & thoi diém 12
thang chi con 67 mat theo ddi ty 16 thanh cong chung ctia phau thuét 1a 71,6%,
trong thoi diém nay ty 1é thanh cong cua két qua giai phau 1a 76,1%, ty 18 cai
thién thi luc 1a 80,6% so voi thoi diém 24 thang ty 1é thanh cong chung cia
phau thuat 13 74,2% véi ty 1& dat két qua giai phau tét 1a 80,3%, ty 1é cai thién
thi luc 1a 80,3% trén 66 mat theo doi. Theo tiéu chi phan loai , két qua chung
ctia phau thuat thanh cong khi dam bao ca 2 yéu t6 tang thi luc va két qua giai
phau tbt sau mo.
4.3. MOT SO YEU TO LIEN QUAN PEN KET QUA PIEU TRI

Trong nghién ctru chung toi phan tich cac yéu té anh huong dén két qua
diéu tri cudi cung tai thoi diém theo d&i 24 thang sau mé. Tai thoi diém 24
thang sau mo ching t6i theo ddi dugc 66 mat. Két qua diéu tri cé rat nhiéu
yéu t6 nhung dé danh gia cudi cing chung t6i xét dén két qua thi luc va giai
phau tuong ty véi tidu chi dit ra trong nghién ciru cua cac tac gia nudc ngoai
khac. [15],[16], [17], [18].
4.3.1. Cac yéu to toan than lién quan dén két qua diéu tri

Két qua diéu tri lién quan dén két qua giai phiu sau mo6 va két qua thi

luc 1an kham cudi so 1an kham dau
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- Tudi va gidi: Theo nghién ctru thi gidi chi luu ¥ & trudng hop nam tré
bi dai thao dudng typl. Tudi va gidi trong nghién ciru khong co sy lién quan
dén két qua diéu tri.

- Thoi gian bi dai thio dudng theo nghién ctru thi thdi gian méc bénh
cang lau thi anh hudng dén ty 16 mic bénh vong mac dai thao duong cang
cao. Tuy nhién khi bénh ning din dén c6 ton thuong thi khong phu thudc vao
thoi gian méc bénh dai thao duong. Két qua diéu tri phu thudc vao muc do ton
thuong va ki thuat xir Iy, khong lién quan dén thoi gian- két qua trong nghién
ctru ndy. Vi thuc té c¢6 nhiing ca thdi gian mac bénh dai thio duong ngin
nhung bién chirng vong mac rat nang, tang sinh co kéo, bong vong mac co
kéo két qua mo du tét thi thi lyc ciing kho hoi phuc chua ké c6 nhitng truong
hop con c6 bién ching xay ra trong va sau phau thuat. Nguoc lai c¢6 nhiing ca
thoi gian bi mic dai thdo duong dai nhung ton thwong chi 14 xuat huyét dich
kinh don thuan, két qua sau mo thi luc cai thién hon nhiéu.

- Nhém tudi dudi 64 va trén 64, nhoém thoi gian bi dai thao dudng trén
15 ndm va dudi 15 nam, déu khong co su khac biét trong mdi lién quan dén
két qua giai phdu thanh cong ¢ lan kham cudi, két qua thi lyc 1an kham cudi
so 1an kham dau. Pa phan ngudi bénh diéu tri bénh déi thao dudng khong on
dinh do vay khong c6 sy khac biét trong két qua giai phau & lan kham cudi.

* Kiém soat glucose mau

MGéi lién quan giita chat lugng kiém soat glucose mau va cac bién chimg
man tinh cta ngudi bénh dai thao duong da dugc nhiéu nghién ctru ching
minh trong d6 c6 bién chimg véng mac. Thir nghiém kiém soat dudng huyét
va bién chung (DCCT) di bat dau vao nam 1983 két thiic nim 1993, thoi gian
theo ddi trung binh 13 6,5 nam. Nhimg nguoi bénh dugc diéu tri tich cuc dat
dugc kiém soat chuyén hoa t6t hon, 1am giam su tién trién ctia bénh vdng

mac. Thoi gian mic bénh dai thdo duong typ 1 luc bat dau nghién ciru cang
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ngdn thi loi ich cua diéu tri tich cuc cang cao. Ngudi ta cling dd chimg minh
khong c6 ngudng glucose mau an toan dén muc khong co nguy co bénh 1y
vong mac. Nhimg két qua nay chi ra tdm quan trong cua ca thoi gian méc
bénh va tac dong cua viéc quan li t6t ndong do glucose ddi véi su phat trién
cta bénh li vong mac dai thdo duong typ 1.

Sy anh hudng cua kiém soat chuyén hoa ddi v6i su phét trién va tién
trién ctia bénh vdng mac ciing di dugc nghién ctru ¢ nhitng nguoi bénh dai
thao duong typ 2. Nghién ciu tién ctru vé bénh dai thao duong tai Anh
(UKPDS) tién hanh trén 3867 bénh nhan tudi tir 48-60, bi dai thio duong typ
2 méi duge chan doan, duoc phan bod nhiu nhién vao diéu tri tich cuc br?mg
insulin hodc sulfonylure hodc ché do an don doc. Su cai thién kiém soat
chuyén hoa ¢ nhom diéu tri tich cuc két hop véi giam 21% nguy co xau di
cua bénh vong mac, giam 29% diéu tri laser va giam 24% léy thuy tinh thé,
khong c6 su khéac biét vé xuat huyét dich kinh va mu 1 mat [21], [8],[20],[47],
[140],[141]. Muc tiéu diéu tri dai thio duong dam bao duong huyét lac doi tir
4,4-7,2mmol/.Véi ngudng dudng mau tir 5,6- 6,9mmol/l chua di tiéu chuan
dé chan doan dai thao duong nhung van c6 nguy co xuat hién cac bién ching
mach mau cta bénh vong mac dai thao duong [88]. Trong nghién ctru cua
chung 61, da phan ngudi bénh diéu tri bénh dai thio duong khong 6n dinh
chiém ty 18 97%, c4 biét c6 trudng hop ngudi bénh di khdm mat mai phat hién
bi dai thao duong, cd 75% s6 ca sir dung insulin diéu tri bénh dai thao duong
nhu vay tinh trang kiém soat bénh di thao duong khong tot trong nhom dbi
tuong nghién ctru. Mirc dudng mau trung binh tai thoi diém phiu thuat 1a
8,9+ 3,9 mmol/l, trong d6 mic dudong mau < 5,6 mmol/l 1a 17,6%, tu
5,6-7,2mmol/l 1a 23,5%, miic > 7,2% 1a 58,9%. Khi diéu chinh duong mau
khong tét 1 nguyén nhan din dén bénh vong mac dai thdo duong. Tuy nhién

trong nghién ctru, da phan ngudi bénh diéu tri bénh dai thao dudng khong 6n
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dinh do vay khong c6 su khac biét gitta viéc diéu tri 6n dinh dai thao dudng
hay khong 6n dinh, ding insulin diéu tri va khong dung insulin diéu tri d4i thao
duong voi két qua giai phau ¢ 1an kham cudi, két qua cai thién thi lyc 1an kham
cubi p>0,05 (test ¥%). Trong nghién ctru cé trudng hop mét bi xuit huyét dich
kinh kém ting sinh xo mach, bong vdng mac co kéo c6 chi s duong huyét tai
thoi diém phau thuat 1an 1 13 5,7mmol/l. Do qua trinh diéu tri dai thao duong
khong 6n dinh nén bénh nhan phai bo sung dung Insulin vao thang thtr 18 trong
qua trinh theo ddi 1am xuét hién thém bién ching sau md anh hudng dén két
qua giai phau va cai thién thi luc thoi diém 24 thang sau mé.

*Tiing huyét ap

Tang huyét ap 1a mot dac diém thudng gip & nhitng ngudi bénh dai thao
duong c6 ton thuong mat. Mutc huyét ap dich can diéu trj trén nhom bénh
nhan nay l1a < 140/90mmHg [88]. Nghién ctru Wiscosin cho thiy ty 18 hién
mic ting huyét ap & nhiing nguoi bénh dai thao duong typl (& ltra tudi dudi
25) ltc bat dau nghién ciru 1a 25,9%. Trong nghién ctru ndy, sd huyét ap tim
thu lac bat dau nghién ctru ¢é lién quan dén su tién trién caa bénh vOong mac
tang sinh, dén ty 16 moi mic cua phu hoang diém. Tang huyét ap ¢ thoi diém
bat ddu nghién ctru c6 két hop véi ting 91% nguy co phét trién bénh vdng
mac ting sinh va ting 40% nguy co phat trién phu hoang diém trong 14 nim
theo ddi.Nhiing két qua tuong tu dugc tim thiy & ngudi bénh dai thao duong
typ 2. Trong nghién ctru UKPDS c6 t61 38% ngudi bénh dai thao duong typ 2
moi duge chan dodn da ¢ ting huyét 4p. Trong nghién ctru ndy, sy phat trién
ctia bénh vong mac c6 két hop manh véi néng do glucose mau luc ban dau.
Giam mdi 10mmHg huyét ap trung binh, két hop voi giam 10-16% nguy co
cac bién chimg vi mach (bénh vong mac can diéu tri quang dong, xuat huyét
dich kinh va suy than gay tor vong va khong tir vong) va cling khong tim duoc

ngudng cua nguy co[21], [8],[20],[47],[141].
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Hau hét cac nghién ctru d3 chting minh c6 su két hop giira huyét ap va
bénh vong mac dai thao duong. Pai thao duong 1a ton thuong vi mach trong
d6 té bao ndi md mét chirc ning do ting duong mau man tinh din dén day
mang ddy 1am anh huéng hang rio mau vdong mac va mat té bao ndi mo.
Puong mau cao 1am giam yéu t6 tu diéu chinh cta vong mac 1am ting man
cam cua ton thuong tir huyét ap. Yéu t6 tu diéu chinh 13 kha ning cta vong
mac giir cho mach mau chay & mirc hiang dinh. Ting tinh thim vong mac 13
chia khéa ton thuong bénh vong mac dai thao dudng lién quan ton thuong hé
mach. Trong bénh vong mac dai thao dudng ning phdi hop véi ting huyét ap
thay c6 su ting dong chdy vong mac do viy ting huyét ap 1a yéu t6 nguy co
cho ca sy phét trién va tién trién bénh vong mac dai thao duong[124].Trong
nghién ctru cua chung t6i khong c6 mdi lién quan giita ting huyét ap voi két
qua giai phau hay két qua thi luc sau mé véi p> 0,05.

* Bénh than do dai thao duwong

Su két hop gifta bénh than va bénh vong mac da dugc mo ta vao nam
1954 va duong nhu bat dau & mic ¢6 microalbumin niéu. Trong mot nghién
ctru tién ctru trén 211 nguoi mac bénh dai thdo dudng typ 1, ¢ giai doan bénh
than dai thao duong tién trién, co protein ni¢u phat trién va du bao bénh vong
mac tang sinh, c6 80% nguoi bénh co protein ni€u dai déng c6 bénh vong mac
tang sinh so v&i 25% & nhiing nguodi khong co protein ni€u. Khi bénh than
tién trién dén giai doan cudi, hau hét tit ca ngudi bénh dai thao duong typ 1
va 2/3 nguoi bénh dai thdo duong typ 2 duoc loc mau c6 bénh vong mac,
thuong 1a bénh vong mac tang sinh[21], [8],[20], [141],[47]. Trong nghién
ctru nay khong c6 mdi lién quan gita bénh than voi két qua giai phau hay két

qua thi luc sau mo véi p> 0,05.
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Trong nghién ctru cia céc tac gid nudc ngoai da chung minh c6 su lién
quan giira viéc kiém soat glucose mau va bién chirng man tinh ctia ngudi bénh
dai thao duong trong d6 c6 nhitng bién ching vong mac [16].Trong nghién
ctru cta chung toi chua phat hién c6 méi lién quan giira viéc kiém soat duong
huyét trong diéu tri dai thio duong, sir dung insulin, ting huyét ap, bénh than
v6i két qua tang thi luc va két qua giai phau ¢ thoi diém 24 thang sau mo,
nguyén nhan c6 thé do sb lwong nghién ctru con han ché, da s nguoi bénh di
kham mat khi tinh trang toan than rat ning ma tén thuong mét chi la biéu hién
tht yéu....

4.3.2. Lién quan yéu t6 tai mit véi két qua diéu tri

Qua két qua nghién ctru trén cac yéu t6 toan than khong anh huong dén
két qua diéu tri vé thi lyc va giai phau. Vay yéu t gi quyét dinh két qua diéu
tri ciia phuong phap phdi hop nay? Chinh cic yéu té ton thuong tai mat da
anh huong khong nho dén quyét dinh diéu tri, thai do xir tri va cac bién chung
sau phau thuét.
4.3.2.1. Chan dodn

Trong nghién ctru ching toi chia 2 nhém ddi tuong tén thuong 1a nhom
c¢6 xuat huyét dich kinh va nhom xuét huyét dich kinh kém bong vong mac.
Tuy ton thuong vé co ban khac nhau ¢ 2 nhom xuét huyét dich kinh va xuat
huyét dich kinh kém bong vong mac nhung khong c6 su khac biét trong su
tang thi luc va két qua giai phiu tai thoi diém 24 thang sau mo. Ty 18 ting thi
luc tai thang 24 sau mb so trudec md cua 2 nhom déu rat cao, nhom xuét huyét
dich kinh ty 18 nay 1a 82,4%, & nhém xuét huyét dich kinh kém bong véng
mac 1a 73.3%, két qua chung cta ca 2 nhom 1a 80,3%. Két qua giai phau
thanh cong nhom xuét huyét dich kinh la 80,4% , nhém xuat huyét dich kinh
kém bong vong mac la 80%.Piéu nay khang dinh vai trd cua tiém

Bevacizumabndi nhan trudc phau thuit lam phau thuat dé dang hon do 1am
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bat hoat tam thdi céc tAn mach, mang xo mach dugc boc tach dé dang nén
khong c6 su khac biét giita 2 nhém chan doan trong két qua cudi cung cua
diéu trj

Mic du két qua diéu tri cudi cung thi trong timg nhém chan doan déu
c6 su cai thién thi lyc nhung chét lugng thi lyc thi hoan toan khéc nhau gitra 2
nhém chan doan. Bit dau nghién ctu thi thi luc ctia 2 nhom chi xuét hién &
nhom thi luc kém (85,3%) va nhoém thi luc trung binh (14,7%). Trong nhom
t6n thuong c6 chan doan bong vdng mac cé thi luc kham ban dau chu yéu &
nhom thi luc kém (86,7%). Trong khi & nhém XuAt huyét dich kinh thi luc
kham ban dau cling chu yéu 6 nhom thi Iuc kém (84,9%) khong co su khac
biét c6 y nghia thong ké véi p= 0,865 (test Phi). Nhém xuét huyét dich kinh
don thuan thi lyc kém do xuat huyét che lap truc quang hoc nhung vdng mac
chua bj ton thuong nghiém trong anh hudéng dén thi luc, nhom xuit huyét
dich kinh kém bong vong mac thi luc kém ngoai do xudt huyét thi chu yéu thi
luc bi giam sut do bong vong mac co kéo. Bong vong mac do dai thio duong
c6 nguy co giy mat chirc ning ving hoang diém do lién quan dén cung cip
mau hic mac[10]. Ngoai ra mang xo mach co kéo 1am tach 16p than kinh
vong mac cam thu khoi 16p biéu mo sic td, khi ving bong dén hoang diém
gy giam thi lyc tram trong [116]. Sau tiém thudc thi lyc cia 2 nhém khong
c6 su thay d6i, nhom ton thuong cé chan doan bong vong mac cé thi lyc chi
yéu ¢ nhom thi luc kém (86,7%), nhom xuét huyét dich kinh ciing chu yéu &
nhom thi lyc kém (81,1%) do thudc khong lam tiéu mau hay hét bong vong
mac ma ban chét chi 1am co thé gdy nén su co mach tam thoi tuong tu thoai
trién tdn mach trén 1am sang. [17].Sau tiém, c6 sy giam ca vé sd luong va
khau kinh cua tin mach sau d6 s& phat trién xo [35], [55]. Bevacizumab 1am
thoai trién tdn mach do d6 1am giam chdy mau méi, qua trinh nay dién ra

dong thoi v6i qua trinh tu hdp thu méau dan dén dich kinh trong hon [3],
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[13].0 tuan dau sau m6 nhom xuét huyét dich kinh da c6 4 mét (7,5%) c6 thi
luc tot. Ty 18 thi luc tot sau m6é & nhoém xuat huyét dich kinh, nhom xuat
huyét dich kinh kém bong vong mac tai thoi diém 1 thang 1a 22,6% va 6,7%,
sau 3 thang la 50,9% va 26,7%, sau 6 thang la 60,4% va 13,3%, sau 12 thang
la 53,8% va 13,3%, sau 24 thang 1a56,9% va 13,3%. Tac dung cuia phuong
phap diéu tri phdi hop tiém va cét dich kinh thuc su lam cai thién chat luong
thi luc, thi luc sau md cua bénh nhan da dich chuyén dan sang nhom thi luc
tdt, cang giai doan theo doi sau ty 1¢ mit ¢6 thi luc thudc nhom tt cang tang.
4.3.2.2. Bién chirng

*Bien chirng trong mo

Mang xo mach 1a yéu t6 anh hudng dén bién chung trong phiu thuat.
Khi so sanh 2 nhém c6 mang xo mach va khong c6 mang xo mach, ty 1é xuat
hién bién chimg trong md ¢ nhdm mang xo mach 1a 56,3%, bién chimg trong
mo cua nhom khong co6 mang xo mach 13 27,8%.Néu mang hyaloid sau con
dinh va c¢6 nhitng diém ndi véi vong mac c6 chan rong, can boc tach ting sinh
xo mach can than vi thuong khé va khong hoan toan. Néu viung dinh dich
Kinh vOng mac it rong hon, it lan ra trudc hon va goc bam nhon hon, loai bo
co kéo bang phau thuat s& c6 it bién chimg hon vi nhiing diém dinh vao vong
mac bén dudi it chit hon. Cac nghién ctru phau thuat trén mét c6 co kéo dich
kinh véng mac cé chan rong thdy két qua phau thuat thuong kém va nhiéu
bién chimg. Pay 1a nhiing trudng hop c6 ting sinh xo mach day va dich kinh
c6 nhiéu diém dinh v&i vong mac. Mang ting sinh nay hay gip ¢ hau cuc va
vung xung quanh dia thi, noi c6 mang ludi mach mau day dac. Mang xo mach
co kéo gay bong vong mac co kéo, vong mac cé cac nép gip nhu cac nép
nhin cua khin trai ban. Phau tich, giai phong cac co kéo nay dic biét kho
khin, do mang quéa day, cat bang kéo noi nhin doi khi cling kho khan. [63],

[44]. Trudc day khi chua tiém Bevacizumab noi nhén thi yéu t6 that bai trong
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md 1a chdy mau. Cit dich kinh trén mét bénh vong mac BTD co nhiéu kho
khin va ciing c¢6 nhiéu bién chtng, nhitng tai bién ciing co thé gip ngay tir
khau chuan bj phau thuat. Nhimg tai bién ltc phau thuat 1a tién dé cho nhiing
bién chimg & cac thi tiép theo. Tai bién chinh cua thoi diém phiu thuat 13
chay mau, rach vong mac, chan thuong thé thuy tinh [49]. Chay mau gip kha
cao, c¢6 thé chay mau do rach vong mac véi mic do khac nhau. Nghién ctru
cia Nguyén Nhat Chau ndm 2012 trén nhém 74 mit bi bénh vong mac DTD
tang sinh ning cat dich kinh gip 14 mét c6 chay mau trong phau thuat chiém
18,9%, ty 18 rach vong mac 1a 27%. Dic biét trong d6 c6 3 mat chay mau rat
ning phai ngimg phau thuat chiém 4,1%. Pay 1a nhing mat thudc hinh thai
thiéu mau cip tinh rat nang, nhan cau nhu 1a mot 6 nhéi mau. Méau chay nhiéu
trong phau thut 1am phau thuat hét strc kho khin, gy thém bién chtng rach
vong mac va can trd quang dong vong mac. Tac gia bom dau ndi nhin muc
dich cAm mau dé gitr cho vong mac ap tam thoi. Tuy nhién nhimg mat nay vé
sau déu c6 nhiéu bién ching va cudi cing cling mat chirc nang [123]. Voi su
ra doi cta phuong phap diéu tri méi céc tac gia nhan manh dén vai tro cua
Bevacizumab. Theo El-Bartany A.M. (2006) nghién ctru c6 ddi chimg viée str
dung Bevacizumab ndi nhidn mét tuan trude phau thudt thiy ¢ nhilng mat co
tiém Bevacizumab trudc phau thuat, ti 16 chay mau trung binh 1a 1,9 + 1,1 1an/
1 phau thuat so véi 6,8 + 1,5 1an /1 phau thuat & nhitng mét khéng tiém. Tac
gia thy rang tiém ndi nhan Bevacizumab mot lidu duy nhat c6 tac dung e
ché yéu t6 phat trién ndéi mé mach mau hoan toan trong vong 1 thang, do d6
c6 tac dung cam mau [124]. Trong nghién ctru cua Syed, nhom duoc tiém
Bevacizumab truéc phiu thuat c6 ty 1 bién chimg trong moé nhu rach vong
mac (7,1%) so v&i nhom phiu thuat don thuan 1a 28,6%. Nhom duogc tiém
trudéc mod co chay mau nhe trong phiu thuat(21,4%), chay mau ning (17,9%)
so voi nhom mo khong tiém 1an luot 1a 21,4%, 71,4% (khac biét co y nghia
thong ké) [142].
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Trong nghién ctru ciia chung toi, mic du mang xo mach 1a yéu t6 co
anh huong dén sy xuét hién bién ching trong md nhung véi vai tro ndi bat
ctia tiém Bevacizumabndi nhan truéc phiu thuatlam thoai trién tan machgiam
ca vé sb luong va khau kinh cua tan mach do d6 1am giam chay mau méi, qua
trinh ndy dién ra dong thoi voi qué trinh ty hdp thu mau dan dén dich kinh
trong nén c6 thé xur tri tot nén bién chimg trong md khong anh huéng dén cai
thién thi luc va két qua giai phau sau mo(p> 0,05).Ty 1¢é thanh cong két qua
giai phdu 24 thang & nhom khong cé bién ching trong mo (82,1%) khong
khac biét so nhom c6 bién ching (77,8%). Ty 1é tang thi luc sau md 24 thang
so trude diéu tri & nhom khong c6 bién chimg trong mo 1 84,6% khong khac
biét so nhém co bién chimg 13 74,1%, khong c6 sy khac biét vé chat luong thi
luc gitta nhém c6 bién chimg trong mo va khong co bién ching trong mo.

*Bién chirng sau mo

Tiéu chi danh gia ctia ching t6i vé vai trd cia phau thuét cit dich kinh
phéi hop Bevacizumabdé diéu tri xuat huyét dich kinh trong bénh vdng mac
dai thao duong 1a két qua giai phau duoc coi thanh cong khi dich kinh hét
xuat huyét, khong con tan mach va mang xo trén vong mac, dia thi, vong mac
ap, tan mach vong mac khong tién trién thém. Trong cac nghién ctru khéc
tuong ty nhu nghién clru ctia chung t6i nhu nghién ciou cua tic gia MR
Romano (2009), Raffaello di Lauro(2009), Khan(2018), Choovuthayakorn
(2019 tiéu chi giai phau dé danh gia két qua ctia phuong phap diéu tri chi dua
vao két qua khdm sau mo khong con xuat huyét dich kinh, khong c6 bong
vong mac.[15] ,[17], [18], [122].

C6 mobi lién quan giita viéc xuat hién cac bién chimg sau mo véi két
qua giai phau, ting thi luc, nhom thi luc & thoi diém kham sau mo 24 thang.
Trong nhém khong ¢ bién chung, 33 mat (100%) c6 két qua giai phau thanh

cong. Trong nhom cé bién ching tai thoi diém kham thang thir 24 c6 20 mat
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(60,6%) dat két qua giai phau thanh cong, 13 mat (39,4%) két qua giai phau
that bai. Mic du khi c6 bién ching xay ra ching toi da diéu tr tich cuc bang
thudc hay phau thuat nhung van co ty 1é nhat dinh két qua giai phau khong
thanh coéng. Ty 1¢ tang thi luc & thoi diém nay so trude diéu tri trong nhém
khong c6 bién chimg 1a 93,9% khéc biét co y nghia thdng ké véi ty 1¢ ting thi
luc & nhom c6 bién ching 1a 66,7% (p< 0,05). Thi luc tdt & nhom khong c6
bién chimg sau md (66,7%) khac biét c6 ¥ nghia théng ké véi thi luc tét &
nhém c6 bién ching sau mé (27,3%) véi p< 0,05. R rang khi xuat hién bién
chtng, giai phau ctia vong mac bi thay doi din dén cac anh hudng chirc ning
thi giac. Bénh vong mac dai thao dudng ting sinh co co ché bénh sinh phuc
tap, thém vao do 1a nhiing bién chirng sau mo cat dich kinh dé diéu tri bénh
tao nén vong xoan bénh 1y khién nhiéu trudng hop du dich kinh sach, vdng
mac ap nhung thi lyc khong cai thién.

Theo céc tac gia trén thé gidi xuat huyét dich kinh tai phat sau mo cit
dich kinh trén mat bi bénh vong mac dai thdo dudng ting sinh chiém ty 18
20%- 60% lam tri hodn phuc héi thi lyc sau mo va c6 thé phai phau thuat lai.
[11], [12]. Khi c6 bién chiing chdy méau x4y ra dong nghia 1a két qua giai phau
tai thoi diém xay ra bién chtng 1a that bai. Tuy nhién c6 nhiing truong hop
mau ty tiéu cling c6 nhitng truong hop budc phai can thiép phiu thuat dé xir
Iy bién chung. Theo tiéu chi phan loai trong nghién ctru ciia chiing t6i phau
thuat dugc cho 13 thanh cong khi & 1an kham cudi ciing vé mit giai phiu 1y
hét mau trong budng dich kinh, béc hét mang hyaloids sau, loai bo mang ting
sinh xo mach va co kéo, thi luc 1an kham cubi so trudc méd co cai thién tang
thi luc. Xuat huyét dich kinh sém (trong vong 1 thang sau phau thuat) nguyén
nhan chay mau chinh 14 tir t6 chtrc xo mach bi cat ra vasu phan giai cia hong
cAu con sot lai tur vung dich kinh chu bién, nhitng tdn mach nhé kin dao,

nhimng t6n thuong ctia thanh mach nang 1én sau phau thuat... Vé mirc do chay
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mau da s 1a chdy mau nhe va mau chay vao budng dich kinh ciing s& dé dang
hoa tan va thudng qué trinh tiéu mau thuan loi hon da sé thuong tu tiéu trong
vong tr 2-6 tuan. [4], [10],[12], , [49], [48],[50],[51]. Xuat huyét dich kinh
mudn (xuit hién sau phiu thuat sau 1 thang tr& di) xay ra khoang 10-20%
bénh nhan. Nguyén nhan chinh 1a do mang xo mach con sét lai, tan mach
vong mac tiép tuc ting sinh va tin mach phat trién tir duong choc ciing mac
khi phau thuat [4], [10],[12], , [49], [48],[50],[51]. Do vay trong nghién ciru
ctia chiing t6i nhitng trudng hop chady mau muon sau phau thuat, dic biét chay
mau ca giai doan sém va mudn sau md déu co ty 1¢ thanh cong vé mit giai
phau va két qua cai thién thi lyc kém. Mang xo mach con soét lai, tan mach
vong mac tiép tuc phat sinh tao nén vong xoan bénh 1y kéo dai thoi gian chay
mau sau mo, trong mot s6 ca con phdi hop thém cac bién chung khac nhu
bong vdng mac, glocom tAn mach...déu anh hudng két qua diéu tri vé mat giai
phau va ty 1¢ cai thién thi luc.

Nhu d3 néi & trén, ching t6i khong két luan phu hoang diém Ia bién
chting sau mé hay ton thuong c6 trudc md ma chi ghi nhan c6 triéu chimg sau
mo. Phu hoang diém trong bénh 1i dai thao dudng co co ché bénh sinh rat
phuc tap. Cac nghién ctru trén thé gidi vé diéu tri phdi hop tiém Bevacizumab
ndi nhan phdi hop cat dich kinh diéu trj bénh vong mac dai thao duong ting
sinh khong dé cap dén két qua phu hoang diém sau mé ciing nhu van dé diéu
tri bo sung. Trong sb 38 ca phu hoang diém khong co kéo c6 32 ca tiém
Bevacizumabbo sung, 6 ca phu hoang diém do co kéo c6 3 ca phiu thuat bo
sung mang trudc vong mac, 2 ca bong vong mac co kéo phai phiu thuat bd
sung. Theo tong két cua tac gia DK Newman (2010) vé cat dich kinh diéu tri
bénh véng mac dai thdo duong c6 bong vong mac co kéo ving hoang diém
mic du két qua sau md vdng mac ap, hoang diém ap nhung thi lyc khong cai

thién do mat chirc ning hoang diém [10]. Trong nghién ctru ciia chung toi, tai
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thoi diém sau mo 24 thang, ty I¢ tang thi luc so trudc diéu tri trong nhom
khong c6 phi hoang diém sau md (72,7%) khong khac biét véi ty 18 ting thi
luc ctia nhom c6 phu hoang diém sau mo (84,1%) voi p> 0,05 (test ¥%). Nhu
vy voi phac dd diéu tri phu hoang diém hop i thi phu hoang diém khong
phai 13 yéu t6 anh huong dén két qua tang thi luc sau mo.

4.3.2.3. Diéu tri b6 sung

*Tiém bo sung:

Tiém Bevacizumab b sung sau phiu thuit khong c6 méi lién quan véi
két qua giai phau, két qua tang thi luc so véi ban dau, nhom thi luc tai thoi
diém 24 thang sau md voi p>0,05. Nhom tiém bd sung lién quan chua yéu dén
pht hoang diém. Theo két qua thi phu hoang diém khi dugc diéu tri tot khdng
anh huong dén két qua diéu tri cudi cung ca vé thi luc va giai phau. Ngoai ra
trong truong hop tiém ndi nhan Bevacizumab sau md do xuat huyét dich kinh
tai phat déu cho két qua giai phau tbt, trong cac trudng hop Glocom tin mach
thi tiém nodi nhan chi 1a mot budc trong qua trinh diéu tri tiép theo.

* Phiu thuit b6 sung

Khi bién chimg xay ra, néu khong xir tri thi két qua diéu tri s& that bai.
Phéu thuat bd sung khi két qua sau mé co bién ching do vay viéc phau thuét
d3 lam anh hudng dén su thanh coéng cua két qua giai phau, 1am anh hudng
dén chirc ning thi giac[18]. Tai thoi diém 24 thang sau md, thi lyc ting so Vi
thoi diém trude md c6 sy khac biét co ¥ nghia thong ké giira nhom cd phau
thuat bo sung va khong phau thuat bo sung p<0,05(test Phi). Trong nhém
khong phai phiu thut bd sung ty 1é tang thi luc 12 93,8% so v6i nhom phai
phau thuat bo sung 1a 44,4%. Thi luc tot & nhom khong phai phiu thuét bd
sung 1a 62,5% khac biét c6 ¥ nghia théng ké voi ty 1& nay 1a 5,6% & nhém
khong phiu thuit bo sung. Két qua giai phiu c6 su khac biét co y nghia thong
ké gitta nhdm c6 phau thuat bo sung va khong phau thuat bo sung p <0,05
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(test y%). Trong nhém khong phai phau thuat bd sung ty 1 thanh cong cua két
qua giai phiu tai thoi diém 24 thang sau mo 13 89,6% so v6i nhom phai phiu
thuat b6 sung la 55,6%. Nhu vy trong nhom phai phau thuat bo sung, két qua
giai phiu kém quyét dinh ty 1¢ thi kém sau phau thudt tuy nhién khong phai
moi truong hop thanh cong vé mat giai phiu déu cho thi lyc cao. Bénh vdng
mac dai thao duong tang sinh co bién chimg la bénh nang, co ché bénh sinh
phtc tap ton hai chtric ning vong mac nén du xir 1y tot vé mit giai phau thi
chtrc nang thi giac khong dugc cai thién.

C6 2 truong hop bénh nhan phai phau thuat bo sung thém 3 1an. Trudng
hop bénh nhan Nguyén Dinh T, chan doan truéc phiu thuat 1a xuat huyét dich
kinh d§ 3, c6 mang tang sinh xo mach, chua c6 bong dich kinh sau. Bénh
nhan mic bénh vong mac dai thdo dudng 19 thang d3 duoc diéu tri laser
nhung chwa diy do. Bénh nhan duogc tiém Bevacizumab(1,25mg/0,05ml)
trudc phau thuat. Trong qua trinh phau thuat, do mang xo mach dinh chic nén
khi md phai 4p dung phdi hop cac ki thuat md dé boc tach mang xo mach
nhung do mang xo mach dinh chic nén d gay bién chimg rach vong mac va
chay mau trong mo6. Sau khi cam mau va laser vét rach nén phiu thuat vién
quyét dinh thay thé dich kinh bang nudc. Sau md bénh nhan c6 bién ching
bong vong mac va phai mo lai bom dau silicon ndi nhan, sau d6 bénh nhan c6
phai mo6 thém dé xir 1i bong vong mac. Nhu vy mang xo mach 1a nguyén
nhan gy ra bién ching ctia bénh vong mac déi thao duong ting sinh, thém
nita dich kinh sau chua bong ciing 1a yéu t6 nguy co cao lam bénh niang hon.
Bién chung trong mo 1a yéu t6 tién dé dé dan dén nhimng bién chimg sau mo
va viéc phai phau thuat lai d lam anh huong dén két qua giai phau ciing nhu
thi luc ciia bénh nhan. Rach vong mac nho mic du di duoc phiu thuat vién
xu ly tdt, laser déy du, chay mau trong md d3 duoc kiém soat thi sy lya chon

chat thay thé dich kinh 14 khi né (SF6 hodc C3F8) hoic dau silicon ndi nhan.
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Véi stic cang bé mat cua khi nd va dau silicon c6 tac dung cdm chay mau.
Truong hop bénh nhan Lé Minh T c6 chan doan bénh kha nang khi duoc chon
vao nghién ctru gébm bong vong mac kém xuat huyét dich kinh do 1, mang
tang sinh xo mach, chua bong dich kinh sau. Bénh nhan dugc tiém
Bevacizumab (1,25mg/0,05ml) trudc phau thuat. Bénh nhan duoc mo thay thé
thuy tinh nhan tao, cat dich kinh diéu tri bong vong mac, laser ndi nhan. Sau
md dén thang thr 6 bénh nhan xuét hién glocom tan mach. Bénh nhan tiép sau
d6 duoc tiém Bevacizumabndi nhin bd sung, phai phau thuat nhiéu lan dé
diéu tri glocom tin mach. Trong qué trinh diéu tri duong huyét bénh nhan
khong on dinh, dén thang thir 18 bénh nhan phai dung bo sung insulin. Puong
huyét khong on dinh 1am bénh ning 1én va co thé viéc 1ay thay thé thiy tinh
nhan tao trong nhiing trudng hop bénh canh day mat ning can hét sic can
nhic. Viéc phau thuat nhiéu 1an khong nhiing lam giam thi lyc ma con anh

huong dén két qua diéu trj ctia bénh nhén.
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KET LUAN

Chung t6i thuc hién dé tai "Nghién civu si dung thuéc Bevacizumab
tiém ndi nhan phéi hop cit dich kinh diéu tri bénh vong mac ddi thdo
dwong giai doan ting sinh c6 bién chirng xudt huyét dich kinh" nhim danh
gia két qua diéu tri va cac yéu tb lién quan ctia phuong phap diéu tri trén
nhom bénh nhan mic bénh véng mac déi thdo dudng ting sinh c6 bién chimg
Xuét huyét dich kinh. Nghién ctru dugc thuc hién trén 68 mat, thoi gian theo
ddi sau mo 24 thang con 66 mét, chling t61 rat ra mot s6 két luan sau:

1. Két qua tiém ndi nhin thudc Bevacizumab (Avastin) phéi hop cit dich
kinh diéu tri bién chirng xuat huyét dich kinh trong bénh véng mac dai
thao dudng tang sinh.

- Chi dinh phau thuat: C6 53 mat (77,9%) xuat huyét dich kinh trong d6
do 1 c6 3 mit kém mang tang sinh xo mach, 19 mét do 2 ¢ 5 mit kém tang
sinh xo mach, 31 mat d6 3 c6 10 mat kém tang sinh xo mach. Co 15 mit
(22,1%) xuat huyét dich kinh kém bong vong mac co kéo.

- Thi lyc trung binh sau md (logMar) 0,78 + 0,53. C6 74,3% mit c6 thi
lrc thude nhom kha va tbt. Ty 18 ting thi luc 80,3%.

- Ty 1& két qua giai phau thanh cong 1a 80,3%

- Ty 1& thanh cong chung ctia phau thuat 1a 74,2%

- Bién ching trong phiu thuat chay mau khong do rach vong mac
23,5%, rach vong mac 17,7%

- Bién chtng sau mo: xuat huyét dich kinh 38,2%, bong vdng mac
4,4%, glocom tan mach 4,4%, duc thé thiy tinh (3%)... cac bién ching co thé
xuat hién két hop.

- Piéu tri bo sung: tiém bd sung diéu tri bién chimg xuat huyét dich
kinh tai phat 10 mat, glocom tan mach 2 mat. Tiém diéu trj phu hoang diém

32 mit. Phiu thuat bd sung 18 mit.
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2. Phan tich mdt so6 yéu to lién quan dén két qua diéu tri cia phuwong
phép nay.

- Cac yéu to tudi, gidi, thoi gian bi dai thao duong, tinh trang diéu tri dai
thao dudng, dung insulin, ting huyét ap, bénh than khong anh huéng dén két
qua diéu tri vé thi luc va két qua giai phau.

- Chan doan trude phiu thuit (xuat huyét dich kinh hay xut huyét dich
kinh kém bong vdng mac) khong anh huong dén két qua diéu tri vé thi lyc va
giai phau. Ty 18 thi luc t6t & nhom xuat huyét dich kinh 1a 56,9% cao hon
nhom xuat huyét dich kinh kém bong vdng mac 1a13,3%, su khac biét c¢6 ¥
nghia théng ké p< 0,05.

- Bién chtng trong mo (chay mau, rach véng mac) khong anh hudng
dén két qua diéu tri vé thi luc va giai phau, két qua giai phdu. C6 méi lién
quan giita mang xo mach véi bién chimg trong mo, ty 18 bién ching trong md
cua nhom mang xo mach (56,3%) cao hon nhém khong mang xo mach
(27,8%) voi (p< 0,05).

- Bién chimg sau mo c6 mdi lién quan giita v6i két qua diéu trj vé thi
luc va giai phau (p< 0,05). Trong nhém khong co bién ching sau mo, ty 18
tang thi luc (93,9%), két qua giai phau thanh cong (100%) cao hon so nhdém
c6 bién ching sau mo.

- Piéu tri bo sung: nhém khong phau thuat bo sung ty 1¢ ting thi luc sau
mo (93,8%), thanh cong giai phau (89,6%) cao hon so véi nhom phiu thuat
bd sung, sy khac biét ¢ ¥ nghia thong ké (p< 0,05). Tiém bo sung khong anh

huong dén két qua diéu tri vé thi luc va giai phiu.
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KIEN NGHI
- M6 rong s6 lugng nghién ctru, phdi hop voi bac sy chuyén khoa noi
tiét dé tim méi lién quan gitra viéc kiém soat dudng huyét véi két qua diéu tri
- Nghién ctru viéc phdi hop diéu tri tiém Bevacizumab ndi nhan va cit
dich kinh diéu tri bénh vong mac dai thio dudng ting sinh voi dau cat dich
kinh 23G, 25G.
- Nghién ctru cat dich kinh diéu tri cac trudng hop phi hoang diém do

dai thao duong do mang xo co kéo nhung khong bong vong mac.



PONG GOP MOI CUA LUAN AN

1. Luin 4n d3 néu duoc hiéu qua diéu tri cta phuong phap tiém
Bevacizumabndi nhin phdi hop cit dich kinh diéu tri bién ching xuét
huyét dich kinh trong bénh vong mac dai thao duong tang sinh. Két qua
sau mo co sy cai thién veé thi luc so trudc md, chat luwong thi lyc sau md
c6 cai thién, két qua giai phau thanh cong. Han ché bién chung trong

mo, bién chirmg sau mo.

2. Luan an da phan tich cac yéu t6 toan than khong anh huong dén két qua
diéu tri. Bién ching trong mo6 khong anh huong két qua diéu tri. Bién
ching sau mo co lién quan dén két qua diéu tri. Cac trudng hop can

phai phau thuat bo sung anh huong dén két qua diéu tri.
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DANH SACH NGUOI BENH THAM GIA NGHIEN

CUU
Ngay vao | Ngay ra Mit
STT SO ho so Tén Tuo1 G161
vién vién mo
1 | BA2012007867 | 25/04/2012 | 27/04/2012 | Phan Thi Quynh T | 29 | MP | Nu
2 | BA2012007867 | 25/07/2012 | 30/07/2012 | Phan Thi Quynh T | 29 | MT | Nu
3 | BA2012013882 | 04/07/2012 | 20/07/2012 | Apy Thanh P 70 | MP | Nam
29/08/2012 | 05/09/2012
4 | BA2012013882 An Thanh P 70 | MT | Nam
26/09/2012 | 04/10/2012 -
5 | BA2012021812 Nguyén Kim T 56 | MP | Nam
01/04/2013 | 10/04/2013
6 | BA2012022473 | 03/10/2012 | 09/10/2012 | \yo1y&1 Danh H 58 | MT | Nam
16/10/2012 | 25/10/2012 _
7 | BA2012022473 Nguyén Danh H 58 | MP | Nam
8 | BA2012023420 | 15/10/2012 | 18/10/2012 | LE Minh T 45 | MT | Nam
06/11/2012 | 12/11/2012
24/12/2012 | 26/12/2012
9 | BA2012023420 | 09/04/2013 | 18/04/2013 | L& Minh T 45 | MP | Nam
24/02/2014 | 07/03/2014
11/4/2014 | 17/04/2014
10 | BA2012027441 | 28/11/2012 | 03/12/2012 | Nguyén Danh T 50 | MP | Nam
11 | BA2012028596 | 12/12/2012 | 28/12/2012 | 5, 11y i 72 | MP | N
12 | BA2013000017 | 02/01/2013 | 07/01/2013 | Nguyan Van H 64 | MP | Nam
13 | BA2013000017 | 23/01/2013 | 04/02/2013 | Nguyan Van H 64 | MT | Nam
14 | BA2013001635 | 25/01/2013 | 08/02/2013 | Phu V 47 | MP | Nam




15 | BA201301849 | 30/01/2013 | 06/02/2013 | Nguyén Thi M 55 | MP | Ni
16 | BA2013003061 | 27/02/2013 | 05/03/2013 | Nguyén Thi L 54 | MT | Nix
17 | BA2013004354 | 13/03/2013 | 29/03/2013 | Nguyén Vin P 48 | MT | Nam
18 | BA2013003763 | 07/03/2013 | 01/04/2013 | 1yy4ng vin L 53 | MP | Nam
12/05/2014 | 15/05/2014
13/03/2013 | 26/03/2013
20 | BA2013004290 | 24/05/2013 | 03/06/2013 | Pinh Thi H 62 | MT | Nix
30/09/2013 | 07/10/2013
10/06/2013 | 18/06/2013
21 | BA2013012654 | 24/06/2013 | 28/06/2013 | Nguyén Vin C 60 | MP | Nam
16/07/2013 | 26/07/2013
22 | BA2013015654 | 08/07/2013 | 15/07/2013 | Bui Van N 53 | MP | Nam
23 | BA2013015687 | 08/07/2013 | 15/07/2013 | Nguyén Thi K 62 | MT | Nix
24 | BA2013016536 | 15/07/2013 | 19/07/2013 | Nguyén Quang M 58 MP | Nam
25 | BA2013016903 | 17/07/2013 | 22/07/2013 | L& Thi T 73 | MP | Nix
26 | BA2013017457 | 22/07/2013 | 01/08/2013 | Duong Thi B 68 | MP | Nix
27 BA2013016062 | 11/07/2013 | 17/07/2013 Tran Ngoc T 53 MP | Nam
28 | BA2013016062 | 06/08/2013 | 16/08/2013 Tran Ngoc T 53 | MT | Nam
09/08/2013 | 16/08/2013
29 | BA2013019655 | 05/12/2013 | 24/12/2013 | Bui Thudn P 52 | MT | Nam
30/12/2013 | 20/01/2014
12/06/2013 | 17/06/2013
30 | BA2013012901 Pai Thi D 68 | MT | Nix
03/09/2013 | 16/09/2013




16/09/2013 | 18/09/2013 ~
1 | BA2013022 &n Manh X MT | N
3 013022953 | 9310912013 | 0471072013 | NEUYen Man > am
32 | BA2013025634 | 16/10/2013 | 18/10/2013 | Nguyén Dinh T 53 | MP | Nam
28/10/2013 | 1/11/2013 .
33 | BA2013025634 | 18/11/2013 | 17/12/2013 | Nguyén Dinh T 53 MT | Nam
34 BA2013029047 | 27/11/2013 | 06/12/2013 | Pham Viét L 55 MP | Nam
35 | BA2013029047 | 16/12/2013 | 20/12/2013 | Pham Viét L 55 | MT | Nam
36 BA2013030593 16/12/2013 | 30/12/2013 Nguy(:nTh%H 53 MP Nl;f
37 BA2013030593 Nguyén Thi H 53 MT | Nir
38 BA2013019160 | 05/08/2013 | 08/08/2013 | Pham Thi D 56 MT N
39 | BA2013019160 | 13/01/2014 | 16/01/2014 | pham Thi D 56 | MP | Nit
40 | BA2012029489 | 24/12/2012 | 03/01/2013 | Nguyén Thi KimC | 59 | MP | Ni
41 | BA2013009867 | 08/05/2013 | 13/05/2013 | Hoang Dinh P 77 | MT | Nam
42 | BA2013019243 | 06/08/2013 | 23/08/2013 | Nguyén Thi Q 63 | MP | Nix
05/08/2014 | 15/08/2014
04/08/2014 | 12/08/2014
43 | BA2010012749 | 14/08/2014 | 28/08/2014 | B Thi C 60 | MT | Nix
03/06/2015 | 12/06/2015
25/11/2015 | 04/12/2015
44 | BA2014007255 | 10/04/2014 | 24/04/2014 | Vi Van H 65 | MP | Nam
16/03/2016 | 18/03/2016
45 | BA2014000383 | 06/01/2014 | 14/01/2014 | Quach Thi T 55 | MT | Nix
46 | BA2014014837 | 25/06/2014 | 01/07/2014 | Nguyén Dinh T 65 | MP | Nam
47 BA2014015589 | 02/07/2014 | 08/07/2014 | Nguyén Vin L 65 MP | Nam
48 | BA2014015589 | 14/07/2014 | 17/07/2014 | Ngyuyén Vian L 65 | MT | Nam
49 | BA2014004362 | 10/03/2014 | 14/03/2014 | Tén Vin K 57 | MT | Nam
50 | BA2014008220 Phan Ngoc T 64 | MP | Nam
21/04/2014 | 09/05/2014
51 | BA2014008220 Phan Ngoc T 64 | MT | Nam
52 | BA2014012426 | 04/06/2014 | 19/06/2014 | by van ¢ 62 | MP | Nam




53 | BA2014012091 | 02/06/2014 | 10/06/2014 | Nguyén Thi B 59 | MT | Nir

54 | BA2014010767 | 19/05/2014 | 02/06/2014 | Vii Thi H 54 | MP | Nir

55 | BA2014010767 Vii Thi H 54 | MT | Nir

56 | BA2014017394 Phan Thi T 61 | MP | Nix
16/07/2014 | 16/07/2014

57 | BA2014017394 20/07/2014 | 15/08/2014 Phan Thi T 61 | MT | Nix

58 | BA2014020788 | 13/08/2014 | 19/08/2014 | Bui Thién U 55 | MT | Nam

59 | BA2014020568 | 11/08/2014 | 15/08/2014 I:guyén Thi Minh 65 | MP | Nir

60 | BA2014021630 | 20/08/2014 | 25/08/2014 | Nguyén Vin D 56 | MT | Nam

61 | BA2014022470 |27/08/2014 | 06/09/2014 | Chu Tién V 44 | MT | Nam

62 | BA2014020565 | 11/08/2014 | 18/08/2014 | Lé Van N 59 | MT | Nam

63 | BA2014030273 | 17/11/2014 | 25/11/2014 | Tran Ngoc H 55 | MP | Nam
22/09/2014 | 07/10/2014

64 | BA2014024969 091052016 | 11/05/2016 Vi Thi T 57 | MT | Nix
08/08/2016 | 12/08/2016

65 | BA2012020889 | 17/09/2012 | 24/09/2012 | Ngd Quang H 50 | MP | Nam

66 | BA2008003786 | 17/06/2013 | 25/06/2013 | Nguyén Thi B 63 | MP | Nir

67 | BA2013028502 | 20/11/2013 | 25/11/2013 | Pao Thi T 56 | MP | Nir

68 | BA2013028502 | 09/12/2013 | 24/12/2013 | Pao Thi T 56 | MT | Nir

Ha Noi, ngay thang nam 2019
XAC NHAN CUA XAC NHAN CUA
THAY HUONG DAN BENH VIEN MAT TW




