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Truong Pai hoc Y Dugc Hué
Tém tit
Helicobacter pylori la nguyén nhin chu yéu gy nén bénh Iy da day - ta trang. Tuy nhién, diéu tri
Helicobacter pylori van la mot van dé thach thirc do tinh trang khang thubc cna vi khuan ngay
cang tang. Pic biét khang Clarithromycin da duoc chimg minh tai nhiéu nudc. Hai yéu t6 chinh
anh hudéng dén viée khang thudc 1a do su tuan tha diéu tri ciia bénh nhan va viée da tirng tiép
xtc voi khang sinh trirde d6. Phac d6 chuén gém 3 thube van duoc khuyén cdo sir dung nhu 1a
phac db dAu tién khi diéu tri Helicobacter pylori. C4c phac d6 didu tri ndi tiép va tri lidu ddng
th&i da cho thay tinh hitu ich khi 4p dung trong nhitng quin thé khac nhau, cho thiy hiéu qua
tiét trir Helicobacter pylori tang 1én ro khi so sanh véi phac d6 chudn. Ché d6 diéu tri ¢6 chira
Bismuth va phac d 4 thubc duogc xem 1a phac @b thir 2 trong diéu tri Helicobacter pylori. Cac
phac ab két hop véi Levofloxacin, Rifabutin, Furazolidone dugc xem la diéu tri ctru canh trong
truomg hop Helicobacter pylori khang thubc. Tuy vay, khéng cé phac dd nao 14 hiéu qua néu
van dé tuan thu diéu tri khong dugc dat ra. Vi vay, lua chon phac dd thich hop va tuén thu diéu

tri 14 yéu td quan trong quyét dinh thanh cong trong diéu tri Helicobacter pylori.

Abstract
UPDATE ON TREATMENT OF HELICOBACTER PYLORI INFECTION

Vinh Khanh, Tran Van Huy
Helicobacter pylori is the major cause of gastritis and peptic ulcer. However, treatment of
Helicobacter pylori is still a challenging problem due to drug resistance of bacteria growing.
Resistance, particularly to Clarithromycin, has been shown in numerous countries. The two
major factors influencing resistance are prior exposure to the antibiotic and compliance with
therapy. The standard triple therapy has been proposed a first line for treatment Helicobacter
pylori. The sequential therapy and concomitant therapy are also showing the usefulness of these
treatments in different populations and effective eradication of Helicobacter pylori increased
when compared with standard regimens. The regimes based on Bismuth and quadruple
therapy, had been second line for treatment Helicobacter pylori. The combination therapy with
Levofloxacin, Rifabutin, Furazolidone is considered the alternative treatment resistant cases of
Helicobacter pylori. None of these, however, will be successful unless a good compliance is
obtained. So choosing the appropriate therapy and compliance is important factors to succeed
. in the treatment of Helicobacter pylori.

1.PAT VANDE Shayne ciing nhur Leung WK cho thdy ring

Helicobacter pylori 1a nguyén nhan cht khoéng nhitng tai Hoa Ky ma ngay ca mot sb
yéu gdy nén bénh viém loét da day - ta trang, nudc Chau A, Helicobacter pylori duogc tim
" bénh thudng tién trién’ thanh timg dot hay thdy trong 70-75% bénh nhén loét da day
téi phét v&i nhitng bién chimg nguy hiém cé [14]. Tac gia Peura D.A ciing khang dinh
thé dén dén tir vong [1]. Theo tac gia Philip phin 16n cac bénh nhan loét hanh t4 trang déu
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c6 Helicobacter pylori duong tinh [22]. Theo
quan niém hién nay diéu tri bénh viém loét da
day ta trang ludn di kém diéu trj Helicobacter
pylori v6i muc dich 1a du phong téi phat va
tién trién dén ung thu da day & bénh nhan.
Tuy viy, ty 1é dé khang khang sinh hién nay
ctia vi khuén Helicobacter pylori 14 kha cao va
day ciing la mdt nguyén nhan quan trong dan
dén thit bai trong diéu tri. Hién nay co nhiéu
phac d6 méi co hiéu qua dwoc dé xuat va dang
nghién ciru, do d6 can cép nhat thuong xuyén
vé diéu tri Helicobacter pylori dé c6 quan
niém day du vé diéu tri nhim han ché ty 1&
khang thudc ciing nhu tang hiéu qua diéu tri
ctia cac phéac d6. Voi chuyén dé nay chung t6i
dé cap dén cac muc tiéu sau:

-Ddnh gid ty 1é dé khdng thudc cia vi
khudn Helicobacter pylori.

-Hiéu qua cua cdc phdc do diéu tri
Helicobacter pylori hién nay.

2. PE KHANG KHANG SINH CUA HELI-
COBACTER PYLORI

Hién nay tinh trang dé khang khang sinh
cta vi khuan Helicobacter pylori (H. pylori)
kha cao va d6 la mét nguyén nhan quan trong
din dn thét bai trong didu tri. D& khang xay
ra & nhiéu murc do rat khac nhau trén thé gi6i
va diéu nay khién khong thé dua ra bét ky
phac dd tiét trir nao phu hop trén binh dién
toan cau.

Vi khudn H. pylori c6 kha nang dé khéng
thudc tién phat hogc thir phat. Dac biét 1a
khang Clarithromycin, dugc xem la yéu tb
quan trong nhét trong that bai diéu tri [26].
Theo tic gia Mégraud Francis (2003), d&
khang Macrolid 13 quan trong nhét trén l4m
sang nhung c6 thé phat hién duoc bang xét
nghiém phén tir. Ty 1€ khang Clarithromycin
trén toan thé gidi 1a 9,8% va ty 1& nay khac
nhau gifta cac vung dia du [17]. M6t nghién
ctru khéc trén 3624 bénh nhéan trong 20 nghién
ctru qudc gia vé ty 16 tiét trir H. pylori tai My,
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ty 16 khang Clarithromycin 1a 10,1 %. Dé
khang Clarithromycin thay d6i 15 theo vi tri
dia ly, tudi gia, phu nit va loét tai hoat déng
[18]. Nhiéu nghién ctru gn day tai Chau Au
da cho thiy ty 1¢ khang Clarithromycin ting
khi so sanh véi cac nghién ctru da trung tam
tai chau Au da dugc thuc hién trong nim
1997. Bé khang Clarithromycin & Bac Au
theo truyén théng l1a thip, nhung gan ddy da
c¢6 khuynh huéng tang. Tai Ireland, dé khang
Clarithromycin trong quén thé dan sb chua
ting duoc diéu tri da tang tir 3,9% trong 1997
dén 9,3% vao nam 2009 [21]. Két qua twong
tu cling duoc bdo cdo tr cadc nudc khac &
Chau Au trong vai nam tré lai day. Mot nhom
nghién ciru ciia Phap cho thiy 1a dé khang
Clarithromycin d4 xay ra & 19,2% dan sd
chua ting dugc diéu tri va 26% trén toan thé
dan sb, diéu nay dan dén céc cau hoi dit ra cé
nén tiép tuc str dung phac @6 3 thubc chudn
cho diéu tri H. pylori [24]. Theo nghién ciru
cua Chang (2009) tai Dai Loan thi ty 1€ khang
Clarithromycin 1én &n 10,6% [3].

Pé khang véi Metronidazole dugc xem la
¢ tAm quan trong thir yéu hon so v6i khang
Clarithromycin trong tiét trir H. pylori. Hau hét
cac két qua nghién ctru cho thy ty 18 dé khang
Metronidazole én dinh trong hau hét cac cong
déng, & muc giita 30 va 40% [3], [21]. Mét
nghién ctru khdc trén 3624 bénh nhén trong 20
nghién ctru qubc gia vé ty 1& tiét trir H. pylori
tai My, ty 1€ khang Metronidazole 1a 36,9%
[18].

Pé khang voi Am0x1c1111n Nghlen cliru
cua Meyer trén 3624 bénh nhin trong 20
nghién ctru qubc gia v& ty 18 tiét trir H. pylori
tai My ty 1¢ d& khang Amoxicilin 1a 1,4%.
Khang Amoxicilin it gép va khong li€én quan
16 rang dén yéu t6 nguy co nao [18].

Pé khang vé6i Fluoroquinolone: la
mét yéu t6 méi xudt hién. Levofloxacin 1a
Fluoroquinolone théng dung nhét tro“ng tigt
trit H. pylori 12 mét loai thude duoc xem 1a
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ciru canh trong nhitng trudng hop diéu tri H.
pylori vé6i phéc db chuén thit bai, tuy nhién
kha nang @ khang thubc nay cua H. pylori
cling dang tang. Trong mot nghién ciru tai
Dai Loan, su gia ting khang Levofloxacin
duge quan sat thdy la 16,3% trong céac
nghién ctru sau ndm 2004 so vai 3,2% trude
nam 2004 [3].

Ngoai ra cac nghién ciru vé dé khang &
tré em ciling dd duoc nghién ciru riéng biét.
Mot nghién ciu tién ctru trén toan chau Au
dé xuit mic @& khang Clarithromycin cao
dang bdo dong & tré em la 26%. Amoxicillin

chi bi @& khang & 0,6% bénh nhan, va khang

Metronidazole d4 dwoc quan sat thdy trong
25% truong hop [13]. Fluoroquinolones thuong
it dugc st dung & tré em va thanh thiéu nién
nén ty 1 khang ciing kha thip, theo nghién
ciru cua Zevit (2010) tai Israel trén 174 tré
em d3 cho thdy khong c6 ching nao khang
Fluoroquinolones.

3. TUAN THU PIEU TRI
Céc phac db diéu tri H. pylori thuong phai

~ phéi hop mét thude trc ché bom proton (proton

pump inhibiton — PPI) va 2 khang sinh 1a tbi
thiéu, thoi gian diéu tri kéo dai va c6 nhimg
tac dung phu nén van dé tuan thu diéu tri &
bénh ludén duge dit ra. Chinh vin dé khéong

‘tuan thu diéu tri da dua dén hiéu qua diéu tri

ctia cac phéac dd va ty 18 tiét trir H. pylori cia
cac phac dd ngay cang giam.

Tuy nhién that khé dé danh gia chinh xéac
mirc d6 tuan tha diéu tri vi hau hét cac chi s6
dit ra rit d& cho bénh nhén thuc hién dén dén
céc két quéa nghién ctru ludn dat ty 1€ cao bénh
nhén tudn thu diéu tri. Vin & tuén thu didu
tri da dugc chimg minh 1a ¢6 lién quan dang
ké dén ty 1¢ tiét trir vi khudn cta cac phac dd
diéu tri hay néi cach khac tinh trang H. pylori

khéng thubc hién nay ciing gop phan phan anh
viéc tudn thi diéu tr cla bénh nhan. Pay 1a-

mot diém quan trong vi trong mot nghién ciru

truéc ddy cho thdy & nhimg bénh nhan ubng
duge 60% thubc tré 1én thi mirc do tiét tru
cao hon nhiéu so v&i nhitng bénh nhan khong
uéng du 60% thudc vao thoi diém dé 1a 96%
so v6i 69%. [11]. Chiing toi nhan thiy ring
céc bang chimg vé tm quan trong cla viéc
tuan thu diéu tri duoc thé hién trong mét sb
nghién ctru vé khang thudc. Chinh vi vay tuan
thi diéu tri dong vai tro hét stc quan trong
trong van dé diéu tri H. pylori dong thoi lam
giam ty 1& khang thudc [21].

4. CAC PHAC PO PIEU TRI

Theo céac nghién ctru dich té hoc ty 1&
nhiém H. pylori 50% dén s trén thé gidi, voi
nhitng viing cé ty 1é nhiém cao c6 thé 1én dén
70 % [16], [27]. Tuy nhién khéng phai bénh
nhan nao c6 H. pylori duong tinh ching ta déu
c6 chi dinh diéu tri ma can phai tuan tha theo
cac chi dinh cu thé, vi vay cac khuyén céo da
cong bd chi dinh diéu tri H. pylori duong tinh
phu hop 'v6i thue hanh 14m sang [16].

Bénh nhan c6 H. pylori duong tinh két
hop véi mot trong cac truong hop sau:

- Bénh nhan dwoc chin doan viém da day
man (dic biét thé teo dét) , loét da day ta trang,
u lympho.

- Bénh nhan st dung thubc khang viém
khong steroid hodc Aspirin dai han.

- - Bénh nhén c6 bénh ly trao nguoc da day
thuc quan. ‘

Ngoai ra cac trudong hop sau hién nay mot
sd tac gia ciing dé nghi didu tri: bénh nhan
c6 bénh ly khé tiéu khong do loét; bénh nhan
dugc phat hién ung thu da day sém; bénh nhan
¢ tién sir gia dinh ung thu da day; Bénh nhan
c6 thiéu mau thiéu sit hay nhitng bénh nhin
mudn diéu tri véi muc dich du phong.

Nhin chung, viéc vin dung linh hoat va
thich hop cac phéc db diéu trj trong thuc hanh
1am sang & nhimg ving dia dir ¢6 ty 1 khéng
thudc khac nhau, khong nhimg quyét dinh dén
viée tiét trir H. pylori thanh céng ma con c6 y
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nghia han ché t6i da ty 18 khang thubc thir phat
c6 thé xay ra do thét bai trong lén-diéu tri dau
tién. Khi tiép can dé diéu tri H. pylori chiing ta
cAn can nhic lua chon cac phac 46 dé diéu tri
hop ly. Phac dd duoc lua chon phai dat dugc
cac tiéu chuén sau: "

C06 hiéu qua tiét trir 16n hon 80%.

Dung nap t6t tranh cac tac dung phu dén
dén tuan thu cao phéc dd ctia bénh nhan.

C6 ty 1& khang thudc thap.

» Phéc db 3 thubc kinh dién

Phac dd 3 thudc kinh dién bao gdm phdi
hop thude e ché bom proton véi 2 khang sinh
vé6i thoi gian diéu tri tir 7 dén 14 ngay.

Phac @b didu tri tiéu chuin gbm 3 thudc
da duoc déng thu4n trong diéu tri tiét trir H.
pylori ké tir nhitng nam 1990. Didu nay thé
hién trong cac huéng dan d3 duoc dang tai
& chau Au, Bac My va khu vuc chiu A-Thai
Binh Duong [16]. Tuy nhién, v6i su gia ting
dang ké d& khang Clarithromycin nhu da
néu & trén, thoi dai cta cac phac db trong d6
Clarithromycin 13 nén tang, cé thé sip két
thiic. Mitc do tiét trir dat dugc gan 90% trudce
kia nay giam xudng thap hon tlr 70 — 80% v&i
phéc dd chuin gém 3 thubc [15].

Theo nghién ctu ctia Loren Laine va
cs (2003) trén 137 bénh nhan véi phac dd
Omeprazole, Amoxicillin, Clarithromycin
(OAC) trong 7 ngay ty 1¢ tiét trir 83,2%.
Theo nghién ctru cia Riquelme A va cs
(2007) trén 69 bénh nhan cing véi phic dd
(OACQ) trong 7 ngay ty 1€ tiét trr 78,3%. Theo
nghién ctru ctia M. Pellegrini va cs (2005)
trén 150 bénh nhén véi phac 6 Omeprazole,
Clarithromycin, Metronidazole (OCM) ty 1€
tiét trir 1a 76%. Cac nghién clru trong nudc
gan day ciing cho két qua tuong tu, nghién
ctru ctia Tran Thién Trung (2008) trén 43 bénh
nhén v6i phac d6 Esomeprazole, Amoxicillin,
Clarithromycin (EAC) ty 1€ tiét trtr 1a 65,1%.
Theo Malfertheiner, Megraud, O’Morain
va cs tai hoi nghi déng thuin Maastricht IIT
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nam 2007 nhiim huéng dan didu tri cta chau
Au, phac dd bd ba bao gdm PPI phdi hop véi
Clarithromycin va Amoxicillin, va hodc la
Metronidazole vin dugc coi 1a chon lwa ddu
tién trong diéu tri tiét trx H. pylori. Trong d6
phac @ PPI, Amoxicillin va Clarithromycin
(PPI-AC) duoc chi dinh néu ty 1& khéng
thube Clarithrémycin trong dan sb dudi
15-20%. Phac d6 PPI, Clarithromycin va
Metronidazole (PPI-CM) duoc chi dinh diéu

‘tri néu ty 1 khang Metronidazole trong dan s6

duéi 40% [16]. )

Trong mot nghién cuu khac, Garza
Gonzalez va c¢s (2007) trén 59 bénh nhan dugc
didu tri bang phac dd chuin Rabeprazole,
Amoxicillin va Clarithromycin (RAC) 7 ngay
so v6i 14 ngay. Ty 1€ tiét trir H. pylori thanh
cong 1a 86,7% so v6i 62,1%. Theo nghién ciru
ctia Riquelme A va cs (2007) ciing v6i phac dd
(OAC) trén 69 bénh nhén trong 7 ngay va 62
bénh nhan trong 14 ngay ty 18 tiét trir 14n luot
1a 78,3% va 85,7%. Van @ ding thudc lau
hon tir 7 ngdy tang lén diéu tri dén 14 ngay cb
thé thiy dwoc hiéu qua tiét trir cao hon, nhung
van dé nay van con tranh ludn. Tuy nhién mét
phén tich gop da cho thdy rang kéo dai thoi
gian didu tri v6i phac d6 chuin gdm 3 thubc
v6i PPI va 2 khang sinh'tir 7 ngay 1én dén 14
ngay chi tang 1én khoang 5 % ty 18 tiét trir H.
pylori [6]. '

Trong nhing nim gan ddy cAc tac gia trén
thé gi6i da dua ra phuong thic diéu tri kha
méi d6 1a didu tri nbi tiép (sequential therapy)
hay néi cach khac 14 thay d6i khéng sinh trong
liéu trinh diéu tri v6i muc dich 13 ting hiéu
qua tiét true H. pylori va khéc phuc tinh trang
d khang Clarithromyein. Gia thiét 1a trong 5
ngay diéu tri dau tién, Amoxicillin s& lam suy
yéu thanh t& bao caa vi khuin, ngan ngira sy
hinh thanh c4c kénh ngén chan Clarithromyein
tham nhdp vao vi khuan. Sau d6, trong giai
doan diéu tri tht hai, Clarithromycin va mot
Nitroimidazole dugc thém vao trong 5 ngay
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va PPI duoc tiép tuc dung trong sudt thoi
gian diéu tri. Theo nghién cru cta Vaira va
¢s (2007). trén 300 bénh nhan bi ching khé
ti€u hodc loét c6 H. pylori duong tinh lua
chon ngiu nhién: mét nhém duge diéu tri véi
phic d6 ndi tiép Pantoprazole - Amoxicillin
- Placebo (PAP) trong 5 ngay dau, tiép theo
la Pantoprazole - Clarithromycin - Tinidazole
(PCT) trong 5 ngay con lai. Mot nhom diéu
tri theo phac @6 chuidn gdm Pantoprazole —
Clarithromycin — Amoxicillin (PCA) trong
10 ngay [25]. Ca hai phac dd déu duoc dung
nap t6t nhung ti 18 tiét trir & nhom didu tri ndi
tiép cao hon dang ké so v6i nhom diéu tri theo
phac d6 chuin 1a 89% so véi 77%. Cac khac
bi€t nay lai cang rd nét khi gdp phai nhimg
ching H. pylori khang Clarithromycin thi két
qua tigt trir 1a 89% so v&i 29%. Céc phan tich
g0p (pooled analyses) dd xac dinh hiéu qua
cua diéu trj nbi tiép, dic biét & nhitng bénh
nhén nhiém vi khuém khang Macrolide va cho
thy rang ty 18 tiét trir vi phac dd didu tri ndi
tiép 12 93,4% so v6i 76,9% khi didu tri bang
phéac d chuin gbm 3 thudc [12]. Tuy nhién
vai tro cta diéu tri ndi tiép van dang duogc
tranh ludn. Ngoai ra phac d6 diéu tri ddng thoi
(concomitant) ciing d3 duoc dé xuit, phéc dd
nay dugc dua ra v6i muc dich 13 giam thiéu sy
phirc tap lién quan dén diéu tri ndi tiép nham
han ché sy khéng tuén tha diéu tri bing cich
cho bénh nhén dung ca ba thubc khang sinh
trong thoi gian toan bd mudi ngay didu tri.
Khi so sanh trong mét phén tich gop, phac d6
diéu tri ddng thoi da dat ty 18 tiét trir 89,7% dbi
v6i phan tich theo y dinh diéu tri (intention to
treat — ITT), cao hon diéu trj bing phéc db
chuin gdm 3 thubc véi mot ty sudt chénh gop
(pooled odd ratio) 1a 2,86 [5].
Theo tac gia Vilaichone, Mahachai va
Graham (2006), cic phac d6 bd ba thuong
dwoc chon lwa ddu tién, va da duoc ding

trong mot thoi-gian dai sau nhiéu nim didu
tri, dén dén ti 18 tiét trir H. pylori thit bai giam
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vao khoang tir 20-40% truong hop [27]. Tuy
véy, theo khuyén céo cta cac tic gia nudc
ngoai, phac db b ba bao gdm PPI phdi hop
v6i1 Clarithromycin va Amoxicillin, va hoic 1a
Metronidazole van con duoc coi 1a chon lua
dau tién trong diéu tri H. Pylori [16].

> Phiac dd diéu tri 4 thudc

Trong nghién ctru cta tac gia Vilaichone,
Mahachai va Graham (2006) v6i phac dd 4
thuéc gém (Bismuth 120 mg, Metronidazole
500 mg vaTetracycline 500 mg), 3 lan ngay
phdi hop véi thube e ché bom proton, 2
lan ngay, diéu tri trong 14 ngay. Trong phac
dd nay, cac tac gia d nghi can chd ¥ chi tiét
vé liéu luong va thoi gian diéu tri trong 14
ngay cho dén khi ty 16 tiét trir H. pylori thanh
cong dat trén 95%, nhung ciing c6 thé dat
duoc ty 18 tiét trir nay véi thoi gian ngin hon
[27]. Céac nghién clru trong nudc, theo Tran
Thién Trung va cs (2008) stir dung phac db 4
thubc gdm: Esomeprazole-Nexium® 20 mg
phdi hop véi Bismuth 120 mg, Metronidazole
500mg, Tetracycline 500mg (PPI-BMT) diéu
tri trong 14 ngay, cho cac truong hop thit bai
lan dau véi cac phac dd gdm: Esomeprazole
- Amoxicillin - Clarithromycin (EAC) cho
thdy hiéu qua tiét trrr H. pylori thanh céng rét
cao dat dén 93,3%.

Theo quan niém cua cac tdc gia hién nay
phéc d 4 thudc c6 Bismuth (PPI-BMT) duoc
coi 14 phac dd Iua chon hang thtr 2 néu trude
d6 chua dugce sir dung. Tuy nhién céac thanh
phéan ctia thubc khang sinh nhu Metronidazole,
Bismuth trong phéc d6 4 thube c6 thé gdy nén
cac tac dung phu nhu budn non, non 6i, dau
dau, dau bung, tiéu phén den... Vi vay khi chi
dinh diéu tri bang phéc db 4 thubc nén giai
thich 16 céc tadc dung phu nay cho bénh nhan.

Ngoai ra, cac cong trinh nghién ciru trén
thé gidi ¢6 nghién ctu sir dung phac d6 4
thubc diéu tri trong thoi gian _ngén ngay nham
tang cao kha néng tiét trir H. pylori va han
ché tinh trang khong tuan thu didu tri cia
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bénh nhéan. Téc gia Nagahara A va cs (2008)
s dung phic @ Rabeprazole - Amoxicillin
- Clarithromycin - Metronidazole (RACM)
trong 5 ngay trén 80 bénh nhan cé H. pylori
duong tinh thi hiéu qua tiét trir H. pylori 1a
94,5% [19]. Trong mot nghién ciru khac cua
nhom tac gia Nobue Ueki va cs (2009) trén
104 bénh nhéan c6 H. pylori duong tinh cling
bang phac d6 (RACM) trong 5 ngay sau diéu
tri that bai voi phac db chudn gdm 3 thudc thi
ty 1€ tiét trir H. pylori 1a 88,5% [20]. Qua d6
cho thy phac dd 4 thudc c6 thé 4p dung cho
diéu tri nhiém H. pylori dwong tinh lin dau
tién, dic biét la phac d6 dung 4 thudc ngén
ngay. Tuy nhién chi dinh wu tién ctia phac dd
4 thude van 14 nhing truong hop thét bai sau
diéu tri v6i phac d6 chuén gdém 3 thudc hay
noi cach khac phac dd 4 thube dugc lua chon
dimg hang thir 2 trong diéu tri H. pylori.

> Phic db ciru canh

Phéc d6 ctru canh bao gdm st dung cac
khang sinh méi nhu Levofloxacin, Rifabutin,
Furazolidone dugc 4p dung cho nhiing truong

hop diéu trj thét bai v&i phac do chun 3 thube

hoic phac db 4 thube.

Két hop Levofloxacin: Theo cac khuyén
céo phac d6 phdi hop voi khang sinh moi
Levofloxacin nén st dung sau thét bai lan
dau véi cac phac dd bd ba khac. Trén in vivo
dda ching minh Levofloxacin ¢6 kha ning
tiét khuan H. pylori. Tir tac dung tiét khudn
nay, Levofloxacin dugc chi dinh cho nhiing
truong hop H. pylori khang Metronidazole va
Clarithromycin.

Theo nghién ciru cta Bilardi va cs (2004)
. nghién ctru trén 90 bénh nhin duoc chia thanh
2 nhém didu tri: (1) 44 bénh nhén v6i phac
dd Pantoprazole - Levofloxacin - Amoxicillin
(PLA) trong 10 ngdy va (2) 46 bénh nhin
diéu tri voi phic dd 4 thubc. Véi két qua
danh gia khang thuéc véi cac khang sinh nhu
Metronidazole, Clarithromycin va Amoxicillin
dua trén mé bénh hoc va két qua nuéi cy theo

phuong phap E-test (Epsilometer test) nhur sau:

Ty 1¢ H. pylori khang thudc véi Metronidazole,
Clarithromycin va Amoxicillin 1n luot 12 46%,
12% va 0%, trong d6 khéang cting luc ca 2 khang
sinh Metronidazole va Clarithromycin chiém
10% truong hop. Ty 1€ tiét trir H. pylori thanh
cong & phac d6 PLA 14 70% so voi 37% & phéac
d6 4 thude. T4c gia d& nghi nén st dung phéc d6
PLA 10 ngay diéu tri cho bénh nhan truéc dé
da tiét orr - H. pylori nhung khéng thanh cong
v6i cac phac dd khac [2]. Trong nghién ciru ctia

Giannini va cs (2006) trén 85 bénh nhan dugc.

chia thanh 2 nhém: 42 bénh nhan diéu trj trong
thoi gian 4 ngay; va 43 bénh nhan diéu tri trong
7 ngay, truée d6 da dugce diéu tr tiét trir H. pylor
nhung that bai, tién hanh ding phéac dd 3 thudc
Rabeprazole - Levofloxacin - Tinidazole (RLT).
Ty 1& tiét trir H. pylori thanh cong & phéc d6 diéu
tr1 v6i thoi gian 7 1a 86% so voi 83% thoi gian
diéu tri 4 ngay. Nhur vdy néu ding phac d6 RLT
diéu trj 4 ngay c6 két qua tuong tu 7 ngay, ngoai
ra con han ché bét tac dung phu cta thubc va
giam thiéu chi phi diéu trj [7].

Cic nghién ciu gin ddy cho thiy
Levofloxacin la lua chon hgp 1y cho liéu phéap
diéu tri dong thir hai. Mot th nghiém 10 ngay
tai Tay Ban Nha trén 300 bénh nhén cho thiy
ty 1€ tiét trir 12 81% theo protocol va 77% dbi

v6i phén tich theo y dinh diéu trj cho lidu phép |

dong thir hai dua trén Levofloxacin. Péi vai
nhitng bénh nhan c6 di tmg Penicillin cAn didu
tri & dong thtr hai thi Levofloxacin ciling cé
thé c¢6 gia tri khi mot nghién ciru gén day két
luidn réng mot phac dd chtra Levofloxacin -
Omeprazole - Clarithromycin (LOC) 1a mot
khuyén cdo thay thé diéu tri & dong thir hai
khi c6 di ing Penicillin [9]. '

Theo nghién ciru trong nuéc ctia Tran
Thién Trung (2008) ding phic d6 gdm:
Esomeprazole-Nexium® 20 mg, Amoxicillin
1000 mg va Levofloxacin 250 mg-Volexin®
(EAL) diéu tri trong 10 ngay cho bénh
nhan diéu tri tht bai v6i phac @5 gdm:
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Esomeprazole-Nexium® 20 mg, Amoxicillin
1000 mg va Clarithromycin-Klacid® 500mg
(EAC) trude d6. Hi€u qua tiét trir H. pylori
thanh cong 1a 58,8%.

Kéthop Rifabutin: Rifabutin 12 mét thude
khang Lao két hop v6i PPI véi muc dich diéu
tri H. Pylori. Theo nghién ctru ciia Bock va cs
(2000) str dung phéac dd gdm: Lanzoprazole -
Rifabutin - Amoxicillin (LRA) diéu tri trong
7 ngay trén 25 bénh nhan that bai véi diéu
tri hodic dé& khang v&i nhém Macrolides va
Nitroimidazoles cho thiy ty 1& tiét trir 12 81%
theo protocol va 77% ddi v6i phan tich theo
y dinh diéu tri. M6t nghién ciru khac cia tac
gia Gonzalez trén 92 bénh nhan duoc chan
doan nhifm H. pylori sau 2 phac db diéu
tri co ban truée d6, duoc tién hanh diéu tri
v6i phac d6 gdm: Lanzoprazole - Rifabutin
- Amoxicillin (LRA) diéu tri trong 10 ngay.
Hiéu qua tiét trir 1a 62,2% theo protocol va
60,8% dbi v6i phéan tich theo ¥ dinh diéu
tri [10]. Céac nghién ciru khac vé str dung
Rifabutin diéu tri & nhitng bénh nhan khong

loai trir H. pylori sau diéu tri vdi cac phac

dd chuén hay dong diéu tri thir 2 véi phac
dd dwa {trén Bismuth thi st dung Rifabutin
cho dong diéu tri thi ba to ra ¢ hiéu qua dat
duogc ty 1€ tiét trir 1a 79% dua trén phan tich
theo y dinh diéu tri [10].

Tuy nhién, viéc lua chon Rifabutin d¢ diéu
tri H. pylori vin la mét lwa chon han ché vi
Rifabutin la mot cong cu hitu ich trong diéu tri
bénh Lao da khén'g thudc, str dung Rifabutin
thuong xuyén hon trong tiét trir H. pylori s€
dua dén kha nang phat trién ciia nhiéu chung
Lao khéng thudc va hiéu qua diéu tri cta
Rifabutin c6 thé giam khi nguoi bénh da dung
Rifampicin truée do.

Két hop Furazolidone: Furazolidone la ‘

‘mot din xuit Nitrofuran tdng hop hiéu qua
‘chéng lai nhidu vi khudn gram 4m duong ruét,
- co tac dung khang khudn va khang nguyén
‘bao. Pay ciing 1a mot luwa chon hitu ich khi
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thét bai trong viéc diéu tri tiét trir H. pylori.

Mot nghién ctru trén 10 bénh nhan duoc
diéu tri voi phac dd chudn, sau d6 diéu tri
phac db dong thir 2 gdm 4 thudc c6 Bismuth
hoac phac dd 3 thubc nbi tiép that bai, diéu
tri dua trén Furazolidone dat ty 1€ tiét trir la
60% khi két hop Furazolidone - Amoxicillin
va PPI [23]. Khi két hop Furazolidone véi
Levofloxacin, hi¢u qua sé& t5t hon véi ty 1€ tiét
trir 1a 83% dbi v6i phén tich theo ¥ dinh diéu
tri, tuy nhién trong li€u phap dong thir tu ty 1€
nay da giam xubng 57% [4].

Theo tac gid Malfertheiner, Megraud,
O’Morain va cs, tai hdi nghi ddng thuin
Maastricht III, cac phac dd clru canh duoc chi
dinh dua trén két qua con nhay cam cua khéng
sinh. Cac khang sinh méi thudng st dung
trong c4c phéac dd ctru canh 1 Levofloxacin va
Rifabutin. Cac nghién ctru gin day cho thiy ty
1¢ khang Levofloxacin 1 20% & mot s viing
khac nhau va ddy ciing c6 thé 13 nguyén nhan
that bai trong mot sb truomg hop diéu tri H.
pylori [16].

Theo Gisbert va cs (2008) nghién cuu
trén 500 bénh nhan trong thoi gian 10 nam
(1997-2006), cic phac d6 ciru canh dugce
chi dinh tiét trir H. pylori sau diéu tri 1an
d4u thit bai. Cac phac dd ctru canh duogc
chi dinh bao gdm: (1) phac db 4 thubc
OBMT; (2) RCB (Ranitidine bismuth
citrate) phbi hop v6i MT; (3) phéc dd OAL
(L: Levofloxacin); va (4) phac 46 OAR (R:
Rifabutin). Viéc chon lua cac phac dd ciru
canh tuy thudc vao diéu tri 1an dau, néu
phéc @b c6 khang sinh dung diéu tri 1an dau
1a Clarithromycin, thi phac db thir hai c6 thé
dung khang sinh Metronidazole, va phac do
¢6 Levofloxacin hay con goi 1a phac d6 tha
ba s& duogc chi dinh tiép theo néu diéu tri
that bai voi 2 phac d6 trén. Phac dd phdi

“hop v6i Rifabutin dugc coi 1a phac d6 chon

lwa thir 4, va duge chi dinh khi diéu tri thét
bai v6i nhidu cac phéac db trude d6. Két qua
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tiét trir H. pylori theo phac dd tha hai, thi
ba, va thir 4 1an luot 1a 70%, 74% va 76%.
Néu tinh bing cach cong don thi ty I& tiét
trr H. pylori thanh cong cta 4 phac db la
99,5% [8].

5. KET LUAN

Piéu tri Helicobacter pylori van 1a mot
vén dé thach thirc do tinh trang khang thudc
ctia vi khuin ngdy cang tang. Hai yéu t6 chinh
anh huéng dén viéc khang thudc 12 do su tuan
thi diéu tri cia bénh nhan va viéc da timg tiép
xuc vo1 khang sinh trude do.

Phic d6 chudn gdm 3 thubc vin duoc
khuyén c4o str dung nhu la phac db didu tri
dau tién khi diéu tri Helicobacter pylori.

-

Céc phac do diéu tri nbi tiép va tri lidu

- ddng thoi c6 két qua tiét trir Helicobacter
pylori ting 1én 15 khi so sanh véi phac d6

chuin.

Phéc d6 dwa trén Bismuth va 4 thuéc duoc
uu tién cho cac lya chon hang thir hai sau diéu
tri Helicobacter pylori that bai.

Cac phac d6 két hop vé6i Levofloxa-
cin, Rifabutin, Furazolidone vin coOn
duoc xem 1a phac dd ctru canh trong didu
tri nhitng trudong hop Helicobacter pylori
khang thudc.

Viée dam béo dugc tudn thi didu tri va
Iya chon phéc d6 thich hop déng vai trd quyét
dinh trong viéc diéu tri tiét tir Helicobacter
pylori.
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TIN TUC Y DUGC

ADN VA ARN TU DO CUA THAI NHI
TRONG MAU ME:
Tiém ning chin do4n va éng dung

Nguoc vé6i quan diém truyén théng cho
ring rau thai la mot hang rao nguyén ven
phan cach ba me mang thai va thai nhi, da
c6 nhidu nghién ctu chi ra rang c6 su hién
dién cia céac té bao thai nhi nguyén ven ciing
nhu acid nucleic tu do tir thai nhi Ivu hanh
- trong mau me. Do cidc phuong phap thim
dd xam I4n nhu choc &i hodc sinh thiét gai
rau kha dt tién va c6 nguy co bién chung
ddi véi me va thai, hién nay nguoi ta dang
tdp trung khdo sat cac phuong phap thay
thé khac khoéng xam l4n va don gian hon.
Phuong phap phén lap cac té bao thai nhi
nguyén ven d3 dugc nghién ciru mot cach
k¥ ludng bdi Bianchi va cdng sy ciing nhu
mot sd tac gia khac !. Cac thanh twu méi
trong linh vuc sinh hoc phén tir d4 cung cip
nhiéu codng cu voi d6 nhay cao dé phén tich
di truyén cac té bao thai nhi thu duge tir mau
me. Han ché 16n nhét cua phuong phap nay
khi dwa vao ung dung 14m sang 14 sb luong
céc té bao thai nhi thu duoc tir tudn hoan me
khéng nhiéu (khoang 1 té bao/ml mau me).

Mot giai doan méi trong linh vuc nghién
clru ndy da dugc bat dau ké tir khi nguoi ta
phat hién mét luong 16n ADN tu do lwu hanh
trong mau cua cac bénh nhdn ung thu. Véi 1ap
luan rang su phét trién nhanh chong cua thai
va banh rau ciing mang céc dic diém twong
tu nhu phat trién khdi u, Lo va cong su di
mo ta 1an dAu tién sir hién dién cia cac chudi
ADN thai nam trong huyét tuong va huyét
thanh me. Két qua tir cac nghién ciru sau d6
cling ctia nhom téc gid nay da cho thdy c6 mot
lugng kha 16n ADN thai nhi trong khdi lwong
ADN huyét tuong. me. Mot luong ADN thai
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nhi 16n hon dang ké ciing da duoc tim thdy
trong huyét twong me (khong chura té bao) o
phu nit mang thai so v6i luong ADN thai nhi
duoc chiét xuét tir thanh phin té bao méu me.
Cac khao sat sau d6 da tap trung vao kha nang
Ung dung ldm sang cla k¥ thuét nay, dic biét
bing cach str dung phuong phép phan tmg
khuéch dai chudi béng men theo thoi gian thuc
(real-time polymerase chain reaction - PCR)
v6i muc dich tAm soat tién san va chan doan
céc bién chimng trong thai ky ciing nhu chin
doan céac bénh ly di truyén. Khi so sanh véi
k§ thuét phan tich céc t& bao thai nhi nguyén
ven ¢6 nhan dugce tim théy trong mau me, la
mét k§ thuat doi hoi céc tién trinh nudi cy
té bao phuc tap, viéc phan tich ADN trong
huyét twong/huyét thanh me ¢6 vu diém la
nhanh choéng, dang tin cdy, c6 dd kha lip
cao va c6 thé thuc hién véi mot lugng 16n
mau nghiém 2. Mot diéu kha thi vi trong linh
vuc nghién ctru nay 1a cac ung dung dé phat
hién va dinh lugng ADN tu do cua thai nhi luu
thong trong méau me da di trude sur hidu bidt vé

" co sO sinh hoc cua chiing. Ching han ngudn

gbc cua cac acid nucleic nay ciing nhu co ché
san xuét va chuyén hod cua ching hién nay
van chua duoc hiéu 6.

Phén tich ADN tu do cta thai nhi trong
huyét tuong va huyét thanh me 1a mét linh
vuc dugc tdp trung nghién citu trén thé
gi61 trong khoang 15 nam trd lai day. Acid
nucleic thai nhi dugc phéat hién moét cach
kha hing dinh trong tudn hoan me c6 thé
12 nho duge bao quan tdt trong cac thé tidu
bao (apoptotic bodies). Viéc dinh luong
kha dé dang ndng d6 ADN thai nhi trong
huyét twong va huyét thanh me, d4 din d@én
cac ung dung ldm sang nhu phat hién bAt
thudng nhiém sic thé thai nhi, chdn doan
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