BAO CAO TRUONG HOP

Nhan hai truong hop mac viém nao tu mien do thu thé NMDA c6 u quai
buéng trimg da dugc diéu tri loai bo khéi u

Pham B& Nha', Nguyén Viét Ha'
"Bénh vién Bach Mai

doi: 10.46755/vjog.2022.3.1416
Thong tin lién hé (Corresponding author): Pham B& Nha, email: bnpham2018@gmail.com
Nhan bai (received): 8/9/2022 - Chap nhan dang (accepted): 25/9/2022

Tom tat

Téng quan: Viém néo do thu thé€ N-methyl-d-aspartate (NMDAR) la m¢t bénh hiém. Ttr ndm 2007 d4 xuat hién mét vai
bdo cdo ca bénh trén thé gidi. 0 Viét Nam duoc ghi nhan la hiém trén Iam sang va chua cé bdo cdo nao trong Y vén.
Bdo cdo 02 truong hop: Hai trudng hop nay déa dugc ghi nhan trong ndm 2017 va 2018. Ngudi bénh nhén da dugc diéu
tri & tuyén dudi nhung khéng cé két qua, duoc chuyén dén bénh vién Bach Mai khi cdc triéu chiing toan than ndng va
duoc diéu tri kéo dai & nhitng don vi chdm séc ddc biét. Céc triéu ching khéng dién hinh va dé nham Ian la nhiing ly
do khién bénh duoc phat hién muén va bién ching cé thé€ xuat hién & nguoi bénh. Trude day, khi bénh nhan cé nhitng
biéu hién nay duoc chdn doén bi viém n&o khéng ré nguyén nhén, cé thé gy ra di ching ndng hodc tham chi la td vong.
Viém ndo NMDA lién quan dén u qudi budng triing la viém né&o tu mién thuong gap & phu nif tré.

Két luan: Véi muc dich déng gép mét phan kinh nghiém trong chan dodn viém néo do thu thé€ NMDAr va cé k€ hoach
diéu tri sém, chiing t6i xin bdo cdo trudng hop hai phu ni tré da duoc cat bé u qudi bubng tring va diéu tri sau phau
thuat, mét bénh nhan duoc st dung liéu phdp mién dich va mét bénh nhan khéng st dung liéu phdp mién dich.

Tir khéa: viém ndo NMDA, viém néo tw mién, u qudi budng tring.

Treatment of anti-NMDA receptor encephalitis with ovarian teratoma
removal: a literature review and two case reports

Pham Ba Nha', Nguyen Viet Ha'
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Abstract

Background: NMDAR antibody encephalitis appears rare in the world, the number of clinical cases in Vietnam which
were recorded is rare.

Case report: we describe two new cases of disease in recent years with the aim of contributing to diagnosis and
treatment experiences. These cases were noted over the past 3 years with the patients who have been treated at lower
levels but have no results. They came to us when symptoms become worse and therefore required prolonged treatment
with special intensive care facilities. The atypical and easily confused symptoms are the reasons that make the disease
be detected late; leading to a much higher cost of treatment and the complication may appear in the patient. In the
past, patients with these manifestations were diagnosed with unexplained encephalitis and severe sequelae or death.
Autoimmune encephalitis has many types; NMDA encephalitis associated with ovarian teratoma is the most common
autoimmune encephalitis in young women.

Conclusion: In conclusion, based on the case report, we hope to contribute some experiences on the diagnosis and the
strategy in early treatment. With most female patients at a very young age, early treatments to avoid complications will
help patients have a quality life and maintain reproductive function.

Keywords: N-methyl-d-aspartate receptor (NMDAR), auto-immune encephalitis, Ovarian teratoma.

1. DAT VAN DE Mac du thuc t& trong céc nghién ctru cho thay cé su

Viém ndo do Anti-Nrethyl-D-aspartate receptor (Anti khac nhau gitra bi€u hién ctia bénh viém nao tu mién lién
NMDAr) dugc dinh nghia la mét rdiloantwmiénliénquan  quan dén u qudi budng trimg nhung déu dan dén hau
dén u quai budng trirng [1]. Bénh nhan thuong xuyén cé  qua nghiém trong va co thé de doa dén tinh mang cla
céc dau hiéu roi loan vé tam than, cac clr dong vo y thirc bénh nhan. DU céc triéu ching khi biéu hién rat nghiém
va nhanh chéng tién trién dén tinh trang giam théng khi  trong nhung khi khai u duoc loai bé thi céc triéu ching
trung tam va réi loan chirc ndng co quan trong co thé [2]. do lai dugce cai thién nhanh [2].
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Ly do tai sao héi chirng nay khong dugec mo ta cho
dén ndm 2007 cé lién quan dén viéc chdn doan. Khi cé
xét nghiém duge NMDA va xac dinh dugc mai lién quan
cla khang thé nay vai tinh trang viém néo tu mién trong
u quai budng trirng. Tai Viét Nam da xét nghiém duoc tir
2017 (lién quan ca bénh dau tién). Diéu nay giai thich tai
sao phan I6n céc truong hop trude dé duge chdn doan 1a
viém néo virus hay viém n&do khong rd nguyén nhan [1].

2. BAO CAO TRUONG HOP
Truong hop 1
Ngudi bénh d4u tién 1a nir 18 tudi co tién st y khoa
khoé manh. Bénh nhan cé cac triéu chirng bao gém
non, dau dau, sét cao (ludn trén 39,5 do) va mat phuong
A

hudng nhanh sau mot tuan, sau dé la sét cao kém theo
ti€u khéng tu chd, hay nham 1an va hay quén. Nhap Vién
qudc gia bénh Nhiét Déi tlr ngay 7 thang 1 nam 2017 (sau
mot ngay diéu tri tai Bénh vién Da khoa tinh Thanh Hoa).
Bénh nhan duoc diéu tri bang khang sinh két hop liéu cao,
thudc khang virus, diéu tri khang sinh phong nhiém khuan,
Solumedrol, thuéc an than dé chéng phu ndo nhung bénh
¢6 xu hudng nang hon, diém Glasgow la 10, thong khi kém
budc phai mé& khi quan, an than thd may.

MRI ndo thay tinh trang phu ban cau nhe. CT bung va
siéu @am (Hinh 1) cho hinh anh mot khéi u budng tring
90x60mm & budng tring phai.

Hinh 1. Hinh &nh khgi u budng trirng trén siéu am
Sau khi héi chan tai Bénh vién Bach Mai dugc xét nghiém NMDA két qua duong tinh, Cac Bac si quyét dinh st
dung liéu phap mién dich va phau thuét cat bo u budng trirng tai Khoa Phu - San, Bénh vién Bach Mai. Bénh nhan
dugc diéu tri bang immunoglobulin d&€ chéng lai viém néo do thu thé khang NMDA va trai qua mot cudc phau thuét

thanh cong (Hinh 2).

Hinh 2. Hinh anh u budng trirng sau phau thuat

Truong hop 2

Ngudi bénh tha hai la nir 17 tudi, khong cé tién sir vé
céc bénh noi ngoai khoa hodc tam than. Ngudi bénh bat
dau véi cac triéu ching dau dau, giam tri nhé va sot lién
tuc (38 dd) trong 6 ngay. Ngudi bénh bi s6t cao lién tuc
trong nhiéu ngay, nhiét dé trung binh trén 38,2 d9, tinh
than thay d&i, n6i cudi ca ngay ma khong xac dinh duge

chd dé va biéu hién chan an. Ngoai ra, me ngudi bénh
cho biét nguoi bénh c6 tinh trang mat tri nhé, quén céc
su viéc gan day, khéng nhd gi trong vong hai thang trd
lai. Sau d6 bénh nhan bat dau ndéi nang roi rac, hanh vi
tré nén hung hang, la hét véi moi ngudi va khong nhan
ra nhirng ngudi xung quanh. Nguoi bénh dugc dua dén
Bénh vién Tam than trung wong | nhung duogc loai trir
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bénh tadm than va duoc chuyén vao Vién qudc gia cac
bénh Nhiét déi va dugc diéu tri trong 4 ngay (01/06 -
04/06) trude khi nhap vién tai Vién strc khoe tam than
qudc gia (BVBM) vao ngay 4/6/2019 véi nhiéu biéu hién
giong tinh trang roi loan tam than.

A

CT ndo va MRI ndo (Hinh 3) khong thay co gi bat
thuong, Siéu dm va CT bung cho hinh anh mot khéi u
budng trirng kich thudc 61x116 mm c6 kha nang la u
quai budng tréing.

Hinh 3. Hinh anh chup MRI ctia bénh nhan

Sau 1 tuan, céc rdi loan tdm than cta bénh nhan tré
nén t6i té hon, cap tinh va bat dau biéu hién tinh trang
nhiém trung & hé hé hap va hai tuan sau khi nhap vién,
bénh nhan d& xuat hién viém phdi nang. Cac phuong
phép cén lam sang ki hon da duoc thuc hién dé tim
nguyén nhan. bién ndo d6 (EEG) cho thay ndi chung
khong cé céc séng bat thuong. Bénh nhan duoc sk
dung solumedrol va khang sinh phéi hgp liéu cao.

Xét nghiém tim khang thu th& NMDA cho két qua
duong tinh va ching t6i da tién hanh phiu thuat d€ loai
bd u bubng trirng tai khoa Phu - San, bénh vién Bach Mai
(Hinh 4).

K&t qud mo bénh hoc phu hop véi hinh danh u quai

budng trirng trudng thanh. Cac két qua da xac minh cé
s xuat hién mo cla hé thong than kinh. Phuong phap
nhuém: H & E va PAS. Kiém tra bang kinh hién vi cho
thay khoi u clia mo budng trirng va khéi u bao gém céac
thanh phan phoi khéc nhau. Céc yéu to biét hda tot la mo
da. Céc trung md bao gom cdc mo xuong va sun. Ngoai
ra, c6 su hién dién cla yéu t6 biét héa kém co chira té
bao than kinh chua trudng thanh (s6 lugng té€ bao than
kinh chua trudng thanh chiém <= 3 truong phéng dai
ndng lugng thap).

Dwa trén cac thong tin & trén, ching t6i dua ra mot
bang so sanh gilra hai ca 1dam sang dé chuing ta thay ro
hon trong ch&n dodan va diéu tri bénh (Bang 1).

Bang 1. So sanh gitra 2 ca lam sang

Thong tin Truong hop 1 Truong hop 2
Gidi tinh NG NG
Tudi 18 17
Tién st Khoe manh Khde manh

Triéu chirg ban dau
hudng vé hanh vi

Nén, dau dau, sot cao, mat phuong bDau dau, sét lién tuc, suy giam tri nhé,

hung cam.
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Triéu chirng sau dé

Ti€u tién khong tu chd. Co cing, phan
(rng cham véi ngoai canh

R&i loan vé ngén ng, thay ddi hanh vi

Bién chirng Giam théng khi, réi loan chirc nang hé  Viém phdi do vi khu&dn Pseudomonas
hap
Ch&n doan so bd Viém néo R&i loan TT dang hung cam
Cong thirc mau Binh thudng Bach cau tang
Sinh hoa mau Binh thudng Binh thudng
Pong mau co ban Binh thudng Binh thudng
Xét nghiém nudc tiéu Bach cau tang Am tinh
PCR HSV : am tinh Test cim : am tinh
Test lao : &m tinh Dengue test : am tinh
Test lao : &m tinh
MRI C6 hién tuong phu néo nhe Binh thudng
Dién ndo do Binh thudng Séng cham
Dich néo tuy Protein 0,81 g/L Protein 0,21 g/L
Glucose 3,9 mmol/L Glucose 3,4 mmol/L
Pandy: duong tinh Pandy: am tinh
CT bung Hinh anh u buéng trirng 90x60mm Hinh anh u buéng trimg 61x116mm
Anti-NMDAr Duong tinh Duong tinh
Diéu trj Liéu phap mién dich Phéu thuat loai bd khéi u

Phau thuat loai bd khéi u

Corticosteroid
Giai phiu bénh
bubng trirng
Hau phau

Kham lai sau 6 thang Binh thudng

Su ¢6 méat clia mé than kinh va mo cla

On dinh. Ra vién sau 1 tuan

Corticosteroid

Su cé mat ciia mo than kinh va mé cuia
budng tring

Ra vién sau 2 tuan

Binh thudng

Hinh 4. hinh anh u budng trimng sau phau thuéat
(Ngudi bénh s6 2)

3. BAN LUAN

Hoan canh xuat hién bénh:

Khong ré hoan canh xuat hién bénh. Thuong biéu
hién céac triéu chirng toan than nhu sé6t kéo dai khéng
rd nguyén nhan, cac triéu chirng than kinh nhung khéng
c6 liét khu trg, cac dau hiéu loan than... sau do6 phat
hién u budng trirng va xét nghiém MNDA duong tinh [3.

Triéu ching va chan doan:

Theo mot s6 bao cdo, tién lugng bénh rat quan trong
va mot s6 truong hop ngudi bénh cé thé gay tir vong
vGi t6n thuong khéng hdi phuc déi véi cdc ving vo néo
& nguadi bi chan doan muén va cham tré trong qua trinh
cham séc y t€ do t6n thuong lam suy yéu chirc nang
than kinh hodc tham chi ttr vong.

Hién nay, d6i véi cac khang thé gay bénh, cac bac si
c6 thé thay tac dung cua ching ddi véi thu thé NMDA
c6 thé thay déi vi hau hét khi dugc chdn doan dang va
diéu trj kip thai theo dung hudng thi bénh nhan déu héi
phuc [2]. Khi nghién ctru khang thé nay dua trén déc tinh
dugc ly va di truyén cho thay maoi quan hé gitra kha nang
suy giam chirc nang thu thé va biéu hién 1am sang cla
bénh [3].

J ca hai truong hop trén ching t6i nhan thay tudi
trung binh cta bénh nhan la rat tré (17 tudi va 18 tudi).

Cdc réi loan xuat hién cung la bi€u hién cta tam than
hay cdc triéu chirng suy giam tri nhg, giam muc do y
thirc, hanh vi bat thudng va cac cir dong khong cha y.

Cac triéu chirng d4au tién giong nhau (sot cao va dau
dau), bat dau bang dau dau, hodc kho chiu, sau dé la
mot loat cdc triéu chirng tam than va thay d&i hanh vi
dan dén mat y thire xung quanh.
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Bénh nhan dén trong tinh trang ma céc triéu ching
vé tdm than |4 ndi bat nhung ca hai truong hgp déu
khong dap Ung vai cac thubce diéu tri tdm than.

Bénh nhan sau khi cé cac triéu chirng tdam than
c6 thé& chuyén thanh mot sé bién ching lién quan dén
duong ho hap va viém phdi ndng, dién bién bénh thi
cang ngay cang xau di.

Nhu vay v6i nhitng trudng hgp bénh nhan co céac
triéu chirng tdm than khdi phat cdp tinh nhung khéng
dap Ung véi céc thudc diéu tri loan than thi can duoc
xem xét cé thé |a viém ndo tu mién va di tim nguyén
nhan va u quai budng trirng gay viém nao tu mién la mét
nguyén nhan co thé gép nén theo kinh nghiém chung
ta sé tim xem liéu c6 kém theo mét khoi u quai budng
trimg nao khoéng [5].

Cha&n doén chinh xac cta bénh van con khé khan vi
céc triéu chirng ctia bénh khong dién hinh va dé bi nham
I&n vé&i cac bénh ly Than kinh, Tam than [4].

Ve diéu tri

Theo nhitng nghién ctru truée day, viéem néo do thu
thé NMDA thudng xay ra & phu nir tré va thuong két hop
vGi cac khoi u budng trirng, déc biét 1a u quai [2]. Su xuét
hién cta bénh viém ndo kém theo u quai & nam gidi va
tré nam la hau nhu khong géap [3], trong khi & phu nir tré
thi viém néo thuong di kém vai u quai budng tring [4].

Khi so sanh hai truong hop trén, ching t6i thay rang
phau thuét cat bo khdi u budng tring két hop véi liéu
phap mién dich sé mang lai két qua t6t hon va bénh
nhéan cling sé hoi phuc nhanh hon. Bénh nhan dau tién,
mac du céc triéu ching t6i té hon, thai gian chdn doan
va phau thuat muén hon, nhung nho su két hop cla
immunoglobulin, qua trinh phuc h6i nhanh hon so vgi
bénh nhan tha hai. Cac phan tich trong y van cho thay
rang viéc str dung immunoglobulin Ia hitu ich trong hé
tro diéu tri sau phau thuat.

Diéu tri liéu phap mién dich thuong dé cho hiéu qua
cao nhat trong viéc ki€ém sodt céc triéu chirng cta bénh
van con la mot van dé tranh luén vi con thiéu cac dir liéu
quan trong lién quan dén viéc diéu tri bénh mét céach t6i
uu va cdc trudng hop cé thé cho thady mot so yéu to gay
nhiéu dan dén su cham tré trong chan doan [3].

Viéc loai bd mot khéi u bubng trirng bat thuong kem
theo liéu phap mién dich va str dung corticosteroid gitp
cho qué trinh hdi phuc nhanh hon va c6 thé hdi phuc
hoan toan. Trong trudng hop dau tién, ching t6i can
nhiéu thoi gian dé chan doan, sau d6 bénh nhan dugc
phau thuat va dugc diéu tri bang liéu phap mién dich. Va
trong truang hop th hai, thuc t€ la ching t6i da cé kinh
nghiém trudc dé dé cé thé chan doan sém hon nén bénh
nhan dugc chira khdi sém hon.

Nguoi bénh thd hai khéng cé da diéu kién dé sir
dung immunoglobulin nhung khi dugc phau thuat ngay
sau khi chan doan thi ngudi bénh da hdi phuc nhanh
chéng ma khéng can diéu tri bang liéu phap mién dich.
Do vay, chung t6i xac dinh rang liéu phap mién dich sé bé

sung vao gia tri hiéu qua va khuyén nghi nén loai bo khéi
u quai sém dé gitp ngudi bénh hdi phuc nhanh hon[2].

TUr mot sO nghién clu trén thé gidi, cac nha khoa
hoc d& chirng minh rang cédc phuong phap can bang
mién dich loai bd nguyén nhan va cac yéu t6 nguy co la
Iuva chon va hé trg chinh cho k& hoach diéu tri [3]. Cac
phuaong phap mién dich nhu két hop véi steroid, plasma
va Immunoglobulin giip lam gidm néng dé khang thé.
Két qua dem lai cua viéc loai bd u quai budng trirng sém
la rdt ngan thoi gian diéu tri va cai thién dugc céc triéu
chiing 1am sang. Bén canh do, ching t6i xac dinh rang
cat bo khai u |1a cach thiét yéu nhat cho phép bénh nhan
hoi phuc hoan toan trong viém néo do thu thé NMDAr.
Néu chung téi thuc hién phiu thuat cang sém cang tét,
ching t6i cé thé rut ngan thoi gian diéu tri. Khi so sanh
két qua diéu tri gira hai truong hop, rd rang liéu phap
mién dich mang lai két qua t6t hon nhiéu. Kinh nghiém
dugc rat ra 1a chung ta nén c6 gang két hop ca phau
thuét va liéu phap mién dich chir khéng chi méi loai bd
khoi u budng trirng. Ngoai ra, chdn doan sém sé gilp
bénh nhan tranh dugc céc bién chiing than kinh nghiém
trong va phuc héi tri nhd nhanh hon. Trong nghién ctu
trude day, cac nha khoa hoc da chi ra rang u quai budng
trimg chiém 94% trong t4t ca céc truong hop gay ra
viém nao do thu th€ NMDA va céc triéu chirng 1am sang
sé& dugc cai thién hay mat di sau khi loai bd hoan toan
khai u [6]. Co nhiéu phuong phap diéu tri &rc ché mién
dich nhu liéu phap st dung globulin, steroid dudng
tiém tinh mach, lieu phap plasmapheresis hodac dung
cyclophosphamide nhung néu nhu chi str dung don doc
thudc e ch& mién dich thi chua da dé chira khéi bénh
[7]. Nguac lai viéc loai bd khai u budng trirng cang sém
cang t6t gilp cho bénh duoc cai thién nhanh chong cho
thay tat ca cac liéu phap mién dich chi gitp ho trg diéu
tri chtr khong c6 tinh quyét dinh trong viéc diéu tri. Hon
nira nhirng loai thu6c nay co gia thanh kha cao nén gia
thanh diéu tri cia bénh nhan ciing sé rat dat. Khi so sanh
két qua diéu tri cGa bénh nhan véi nhitng trudng hop
da tirng dugc bdo cdo ching téi thdy rang bénh nhan
da co su cai thién triéu chirng va hoi phuc kha tét, tuy
nhién chua c6 nghién ctru cu thé dé€ danh gia kha nang
tai phat[8]. Do d6 sau khi xuat vién, bénh nhan can dugc
tai kham nhiéu lan dé ngan nglra bénh téi phat. Ngoaira,
do bénh thudng xdy ra & nhirng phu ni tré tudi nén viéc
ki€m sodt bénh tranh tai phat va khong dé€ anh hudng
dén kha nang ciing nhu chirc nang sinh san cda bénh
nhan la vé cung quan trong.

4. KET LUAN

Viém nao do thu th& NMDA-R cé thé duoc dinh nghia
la mot héi chirng ¢6 triéu chirng da dang vai chan doan
phan biét rong, bénh dugc chdn doén xac dinh khi cé
khang thé khang NMDA duoc tim thay trong mau hoéc
dich n&o tuy. Cac biéu hién bénh thudng thay dgi nhung
bénh déap &ng nhanh néu duoc diéu tri dung hudng. bé
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c6 chan doan va diéu tri kip thai thi can c6 sy phéi hop
chung tay cuta cac bac si & nhiéu chuyén nganh khac
nhau, cac bac si chuyén nganh San Phu khoa c6 vai tro
quan trong dem lai k&t qua diéu tri tich cuc cho bénh
nhan khong chi bang viéc loai bo khai u budng trirng ma
con gilp bao tén kha nang sinh san cho bénh nhan.

Dua trén hai truong hop bdo cdo & trén, ching toi hy
vong sé& déng gép mét sé kinh nghiém vé chan doan va
dua ra phuong hudng trong diéu tri s6m dé€ tranh cac
bién chirng va sém dua nguai bénh vé cudc song binh
thudng.
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