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TOM TAT

Nghién clu trén 42 bénh nhan (BN) viém gan B man tinh hoat déng diéu tri bang toflovir
(tenofovir) tai Bénh vién 103 tir thang 4 dén 12-2008 cho thay: toflovir ¢ tac dung lam gidm va hét
mét s6 triéu ching lam sang nhu: mét moi, dau tlc ving gan, réi loan tiéu héa, xuat huyét va vang
da, vang mét. Thudc ciing c6 tac dung 6n dinh hoat d AST, ALT, bilirubin huyét thanh sau diéu tri.
Ty 1& chuyén dao huyét thanh 1a 34/42 BN (80,95%); 6/42 BN (14,29%) c6 néng do ADN - HBV vé
dusi ngudng phat hién sau diéu tri 48 tuan. Chua thdy cé tac dung khéng mong muén nao cla
toflovir.

* Tu khoda: Viém gan B man tinh hoat dong; Virut viém gan B; Lam sang; Can lam sang.

PRELIMINARY EVALUATION ON THE EFFECT OF
TOFLOVIR (TENOFOVIR) ON THE PATIENTS WITH
CHRONIC ACTIVE HEPATITIS B

SUMMARY

Study of 42 patients with chronic active hepatitis b, treated in 103 Hospitals from April to December,
2008 with toflovir (tenofovir), the results showed that: toflovir reduced and made some clinical
symptoms disappeared; the concentration of AST, ALT, bilirubin got stable after the treatment. The rate
of seroconversation was 80.95%; the under detective showed concentration of HBV-DNA was 14.29%
after the treatment in 48 weeks. Toflovir was safe and had not any side effects.

* Keys words: Chronic active hepatitis B; HBV; Clinical; Paraclinical.

PAT VAN DE

Viém gan B man tinh hoat déng (VGBMHD) 13 thé bénh thudng gap clia bénh viém gan do
virut B. VGBMHD c6 thé dan dén xo gan
hoac ung thu t€ bao gan, la nguyén nhan ding hang th 10 trong sé cac bénh gay ti vong
trén thé giGi va dugc ménh danh 1a “Sat tha tham 1ang”, trong khi dé viéc diéu tri VGBMHD
con gap nhiéu khé khan [3].

* Hoc vién Quén y
Phén bién khoa hoc: PGS. TS. Nguyén Van Mui

Tenofovir disoproxil fumarate 1a mot nucleotide c6 tac dung (ic ché men gidi ma ngudc
clia HIV va dugc s dung tir nam 2001 dé diéu tri khang HIV. TU nam 2008 tenofovir ciing
b4t d4du dugc dung diéu tri cho BN viém gan B tai Hoa Ky. Tiép dé, tir nam 2009, Hiép hoi
Nghién ctu Gan chau Au (EASL) va an D6 chinh thic coi tenofovir 1a thudc don tri liéu
hang dau trong diéu tri VGBMHD.



Tenofovir disoproxil fumarate 1a thuéc khang HBV phd rong, cé thé Gc ché ca cac virut
thé hoang dai va thé dot bién trudc nhan, c6 thé tac dung ca véi nhitng BN truéc d6 da bi
khang véi thudc Gc ché virut khac. Cho t6i nay ngudi ta chua phat hién dudc tinh trang HBV
khang tenofovir. Thuéc dung nap t6t va hau nhu khéng c6 tac dung khéng mong mudn.

Chung téi tién hanh nghién cltu nham muc tiéu: Banh gia hiéu qua cla thudc trong diéu
tri bénh nhan VGBMHP va theo déi tac dung khéng mong muén cla thudc.

pOI TUGNG VA PHUONG PHAP NGHIEN cUU

1. P&i tugng nghién cru.

42 BN VGBMHD, tu 18 dén 54 tudi, dudc chin doan, diéu tri va theo dbi tai Khoa
Truyén nhiém, Bénh vién 103 tu 04-2008 dén 12-2008. BN dudc lua chon theo tiéu chuén
clia B6 mon Truyén nhiém, Hoc vién Quan y (2008) két hop véi tiéu chan cla Dienstag
(2001) 1, 4.

Tiéu chudn loai trir BN: tré em < 16 tudi va ngudi > 60 tudi; phu nif c6 thai hodc dang
cho con bu; BN viém gan B c6 déng thai anti - HCV (+), anti - HIV (+); BN viém gan ¢6
nghién rugu; viém gan do nguyén nhan khac va cé bénh khac két hap (séi mét, viém dudng
dan mat...).

2. Phuong phap nghién curu.

* Piéu tri bang toflovir:

BN duoc diéu tri ca sd (bang céac thudc glucose, vitamin nhém B, C) két hop vdi ding
toflovir vién 300 mg, uéng 1 vién/ngay sau an/lién tuc 48 tuan [2].

* Theo dbi vé lam sang va xét nghiém:

BN dugc kham l|am sang hang ngay, theo déi thdi gian phuc hoi cac triéu ching lam
sang va phat hién nhiing bi€u hién bat thuong (tac dung khong mong mudn). Ghi chép,
théng ké s liéu theo mét mau théng nhat.

- Lam céac xét nghiém mau thuong quy, chlic nang gan, than khi vao vién va ra vién tai
Khoa Huyét hoc va Khoa Sinh hoda, Bénh vién 103.

- Thuc hién cac xét nghiém marker cia HBV tai Trung tdm Y Sinh - Dudc hoc Quan su
(Hoc vién Quan y) trudc va sau diéu tri 1 nam.

* Panh gia két qua:

- V& 1am sang: theo ddi dién bién lam sang hang ngay va danh gia thai gian hét cac biéu
hién nhu: mét mai, chan &n, vang da, vang mat, nudc tiéu vang, ia 1dng, dau tiic ving gan,
ndn va buén nén, dau khdp, nglra ngoai da, gan to, lach to, sao mach...

- V& xét nghiém: danh gia méc d6 hoi phuc, AST, ALT, bilirubin méu sau diéu tri. Theo
ddi dién bién cac marker HBV trudc va sau diéu tri 48 tuan, qua dé danh gia tinh trang
chuyén dao huyét thanh va thay déi néng dd AND - HBV.

- Theo dai tac dung khéng mong muén cula thudc: sét, dau dau, mat ngd, réi loan tiéu
hoa...

XU ly s6 liéu nghién cu theo cac thuét toan thong ké.

KET QUA NGHIEN cUU VA BAN LUAN

1. Bic diém tudi, gidi va tién st phat hién bénh cta BN trudc khi diéu tri.
* Phan b6 BN theo tubi va gidi:



TUGI NAM N[} TONG SO
18 -29 6 4 10
30 -39 10 5 15
40 - 49 1 3 14

>50 3 0 3

cong 30 12 42

* Tién st phat hién bénh:
Bi bénh lan dau: 5 BN (11,90%); < 1 nam: 12 BN (28,58%); > 1 nam - 2 nam: 16 BN
(38,10%); > 2 nam: 9 BN (21,42%).
Nhu vay, trong nghién ctu nay nam nhiéu hon nir (ty 1& 3/1), tudi chd yéu tir 18 - 50,

59,52% cb tién s phat hién bénh > 1 nam.

2. Két qua diéu tri.

Bang 1: Bién ddi cac triéu chiing 1am sang.

TRIEU CHUNG LAM SANG | TRUGCBIEUTRI | TYLE % | SAUDIEUTRI | TYLE % p
n n
- Mét 28 66,67 2 4,76 < 0,001
- Pau tlic vung gan 22 52,38 1 2,38 -
- RGi loan tiéu hoa 9,52 0 0 -
- Xuét huyét tu nhién 4,76 0 0 -
- Vang da, vang mat 4 9,52 0 0 -
- Gan to 37 88,09 23 54,76 <0.01

So sanh trudc va sau diéu tri, cac triéu chimg lam sang chtl yéu nhu mét mdi, dau tic
vling gan, réi loan tiéu héa, xuat huyét va vang da, vang mat déu giam rd rét hoac hét (p <
0,001). Riéng biéu hién gan to van con 54,76% BN, tuy nhién su khac nhau van c6 y nghia

(p <0,01).
Bang 2: Bién déi cac xét nghiém sinh héa.
TRUGCPIEUTRI | TYLE SAU PIEU TRI TV LE

XET NGHIEM n % n % p
Hoat d6 enzym (AST, ALT)
- Khéng tang 0 0 40 95,24 | <0,001
-Tang>2-3lan 28 66,67 2 4,76 -
-Tang >3-51an 12 28,57 0 0 -
-Tang > 5lan 2 4,76 0 0 > 0,05




Bilirubin mau
- Khéng tang
- Tang

32
10

76,19
23,81

42
0

100
0

<0,05

Phan 16n BN trong nghién ciu c6 biéu hién tang hoat d& AST, ALT & mic d6 nhe: tang
< 5 lan so vGi binh thudng (95,24%). Sau diéu tri, chi con 2 BN (4,76%) tang trong khoang
>2-3lan (p < 0,001). 10/42 BN c6 tang bilirubin mau ciing da trd vé binh thudng sau diéu

tri (p < 0,05).

Bang 3: Bién d6i cac marker clia HBV.

TRUGC DIEU TRI TV LE SAU DIEU TRI TV LE
Markers n %' n %' p
Anti HBc 1gG (+) 42 100 42 100 < 0,001
HBeAg (+) 31 73,79 2 4,76 -
HBeAg (-) 11 26,21 40 95,24 -
Anti HBe (+) 2 4,76 36 85,71 -
Anti HBe (-) 40 95,24 6 14,29 -
Chuyén dao huyét thanh 0 0 34 80,95 -
AND - HBV
- 10* - 10° (copies/ml) 11 26,21 36 85,71 < 0,001
- >10° -107 19 45,22 0 0 -
- >107 12 28,57 0 0 -
- Duéi ngudng phat hién 0 0 6 14,29 -

29/31 BN c6 HBeAg (+) sau diéu tri @ mat HBeAg va xuét hién anti- HBe. 80,95% BN
c6 chuyén ddo huyét thanh sau 48 tuan diéu tri. So sanh néng d6 AND - HBV trudc va sau
diéu tri thdy: 6 BN da c6 nong dd AND - HBV tré vé dudi ngudng phat hién, 31 BN
(73,79%) c6 ndbng dd AND - HBV > 10° gidm xuéng con < 10° (cac gia tri p déu < 0,001).




Nhu vay, ty 1& chuyén dao huyét thanh va thay d6i néng d6 AND - HBV sau diéu tri toflovir
kha cao. Tuy nhién, nghién ciru ctia Jules Levin [5] cho két qua cao hon: 93% AND - HBV <
400 copies/ml va 3,2% méat HBsAg sau 48 tuan diéu tri. Hién tai, chua phat hién tinh trang
khang thuéc. Diéu nay hoan toan phl hop véi i toflovir méi dudc st dung trong diéu tri
VGBMHD.

3. Theo dbi tac dung khdng mong mudn cua toflovir.

Trong s8 42 BN dudc diéu tri bang toflovir khéng thdy c6 tac dung phu nao (nhu sét, dau
dau, mat ngl, kho chiu, dau tic viing thugng vi, budn nén, non...). Cac nghién clu cla Hiép
hoi Nghién clru Gan chau Au (EASL) va My (AASLD) cling cho két qua tuong tu [3, 5].

KET LUAN

BuGc dau nghién ctu s dung toflovir diéu tri cho 42 BN VGBMHD chdng t6i rat ra mot s6
nhan xét:

1. Toflovir c6 tac dung lam gidm va hét moét so triéu ching 1dm sang nhu: mét mdi, dau
tlic viing gan, réi loan tiéu héa, xuat huyét va vang da, vang mat. Thudc ciing cé tac dung 6n
dinh hoat dd AST, ALT, bilirubin huyét thanh sau diéu tri. Ty I& chuyén dao huyét thanh la
34/42 BN (80,95%); 6/42 BN (14,29%) c6 nong d® AND - HBV vé dudi ngudng sau diéu tri
48 tuan.

2. Chua ghi nhan tac dung khéng mong mudén nao ctia toflovir.
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