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TOM TAT

Viém khop dang thap (VKDT) 1a mgt bénh 1y tir mién hé théng dién hinh, dién bién man tinh
Véi cac biéu hién tai khop, ngoai khdp va toan than véi nhiéu mize dé khac nhau. Hdu qud nghiém
trong nhat cia bénh 1a tinh trang huy hogi cdu tric khép ddn dén sir tan phé. Viéc sir dung sém
nhém thuéc chong thap cdi thién dién tién ti nhién cia bénh (DMARDS) ngay khi ¢ chan dodn xdc
dinh 1a nén tang cua cac chién lwpc diéu tri viém khép dang thdp. Trong hai thdp ky qua, cling vdi
sir tien bg cia sinh hoc phan ti va di truyén hoc, co ché bénh sinh cia bénh viém khép dang thdp
dd dwot xdc dinh twong doi ré rang va diéu tri bénh di cé nhitng budc tién ding ké. Nhiéu thé hé
thuoc DMARDs dd lan luot ra doi tir nhdm DMARDS €6 dién (Methotrexate) dén cac thuéc sinh hoc
(Tocillizumab) va huwdng dén trong twong lai la nhing thuée DMARDs diéu trj tring dich (khing
JAK). Song song dé, xu hudéng dieu tri bénh viém khop dang thap dd c6 nhiéu thay déi vurot bdc.
Vigc phét hién o giai doan som, diéu tri tich cuc ngay tu dau, chién luoc “diéu tri theo muc fiéu”
va viéc sir dung sém cac thusc DMARD c¢é dién két hop cac thudc sinh hoc méi dé dat muc tiéu lui
bénh cang nhanh cang tot chinh 1a nhitng phiong phdp t6i wu givip thay déi diroc két cuc cho bénh
nhan viém khop dang thap.

Tir khoa: viém khop dang thép, thuéc chang thap cai thién dién tién ty nhién cua bénh, diéu
tri theo muc tiéu.
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ABSTRACT

NEW TREATMENT APPROACH FOR RHEUMATOID ARTHRITIS
Huynh Thanh Hien, Ngo Hoang Long,
Nguyen Thai Hoa, Ngo Hoang Toan
Can Tho University of Medicine and Pharmacy
Rheumatoid arthritis (RA) is a specific and chronic systemic autoimmune disease that
includes different degrees of joint, extra-articular, and systemic manifestations. The most severe
consequences of RA are the destruction of joint structures and lead to disability. The early use of
Disease-modifying antirheumatic drugs (DMARDs) at the time of definitive diagnosis is the
cornerstone of rheumatoid arthritis treatment strategies. Thanks to advances in molecular biology
and genetics, the pathogenesis of rheumatoid arthritis has been clearly defined in the past two
decades, and the treatment of RA has made remarkable strides. Several generations of DMARDs
have been developed, which are classical DMARDs (Methotrexate), biologics (Tocilizumab), and in
the future, the targeted therapy DMARDs (anti-JAK). In addition, the treatment trend of rheumatoid
arthritis has changed dramatically. Early detection, early aggressive treatment, “Treatment to
target” and early use of classical DMARDs in combination with new biologic drugs to achieve
remission as quickly as possible are optimal measures that help change outcomes for patients with
rheumatoid arthritis.
Key words: Rheumatoid arthritis, Disease-modifying antirheumatic drugs, Treatment to target.

I. PAT VAN PE

Viém khop dang thap (VKDT - Rheumatoid Arthritis, RA) 1a mot bénh 1y tw mién hé
thong dién hinh, dién bién man tinh v&i cc biéu hién tai khop, ngoai khop va toan than ¢
nhiéu murc do khac nhau. Bénh co thé giap & moi qudc gia trén thé gidi, chiém khoang 0,5-

1% dan sb truong thanh trén toan thé giot. Ty I¢ nay tai mién Béc Viét Nam, theo thong ké
nam 2000 1a 0,28%. Nguoi ta nhan thiy bénh VKDT khong bi anh hudng rd rét cua yeu to
dia ly hay khi hau, tuy nhién cling c6 su khac biét dang ké vé ty 1é mac bénh gilra mot sO
cong dong. Ty 1¢ nay kha cao khoang 7% & mot vai dan toc My gbc nhu Pima Indians,
nguoc lai thip & cac nudc Chau A va Chéu Phi voi ty 1€ 0,2-0,4%. Ty 1¢ mac bénh tang theo
tudi khoang 0,3% & ngudi dudi 35 tudi va 1én dén 10% ¢ ngudi trén 65 tudi [1].

Biéu hién dic trung cuia bénh 1a hién tugng viém mang hoat dich an mon & cac khop
ngoai bién, co tinh chat d6i ximg, dién bién kéo dai, tién trién timg dot c6 xu hudng ting
dan, dan dén ton thuong sun khép, an mon xuong, gy bién dang khop, dinh khop, mat chic
nang hoat dong cua khop va hdu qua sau cung la tan phé [5]. Bénh dién bién phtrc tap, gay
héu qua néng né do dé can duogc didu tri tich cuc ngay tur dau bang cac bién phap diéu tri
déc hiéu dé 1am ngung hay lam cham tién trién ctia bénh, han ché tan phe va nang cao chat
luong séng cho ngudi bénh. Viée sit dung sém nhom thude chdng thap cai thién dién tién
tu nhién cua bénh (DMARDs) ngay khi c6 chan doan xac dinh 1a nén tang cua cac chién
luge diéu tri viém khop dang thap vi nhiéu nghién ctru cho thay rang ton thuong dn mon
xuong & bénh nhan viém khép dang thap xuat hién rat sém co thé ngay sau vai thang khoi
phat bénh [12].

11.NOI DUNG

2.1. Co ché bénh sinh

Nhiéu nghién ctru cho thay phan ing mlen dich xay ra & mang hoat dich dong mot vai
tro co ban trong bénh VKDT. Tén thuong xuit hién sém nhét, co ban nhit va 1a nguyén nhan
dan dén moi ton thuong khéc trong bénh VKDT la tinh trang viém khong ddc hi¢u man tinh
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cua mang hoat dich khop. Tinh trang viém khong dac hi€u ciia mang hoat dich khop luc dau
la sy phu né, xung huyét, tham nhép nhiéu té bao viém. Sau mot thoi gian, hién tuong phu né
duoc thay bang qué trinh ting sinh va phi dai cia cac hinh 16ng va 16p lién bao phu. Cac hinh
16ng ciia mang hoat dich tang sinh va phi dai s phat trién xam lan sau vao phan xuong duoi
sun gy t6n thuong & phan ndy. Hau qua cua qua trinh viém tién trién nay 1 t6 chirc xo phat
trién thay thé t6 chtrc viém dan dén tinh trang dinh va bién dang khép.

C4 2 loai dap tng mién dich 14 dap ing mién dich dich thé va dap tng mién dich té
bao déu tham gia vao co ché ty mién dich ctia bénh VKDT. DAy la co ché chinh giai phong
cac enzyme gay phan ing viém va pha huy khép. Cac tuong bao (plasmocytes) ciia mang
hoat dich bénh nhan VKDT tiét qua muc cac globulin mién dich. Mot s6 trong s6 nay 1a cac
yéu t6 dang thip da s thudc nhoém IgG, mét sé thuéc nhom IgM. Cac globulin mién dich
do mang hoat dich tiét ra tham gia tao nén cac phtrc hop mién dich, duoc phat hién béng cac
phuong phéap khac nhau ¢ dich mau va dich khép [1].

Khang nguyén 1 cac tac nhan gy bénh xam nhap vao co thé gay khoi phat mot
chudi cac phan tmg mién dich, trong d6 céc té bao lympho T dong vai tro then chdt. Cac té
bao lympho T sau khi tiép xuc v6i khang nguyén, s& tip trung nhiéu & cac khép bi anh
hudng va giai phong ra cac cytokin. Vai tro clia cic cytokine ndy 14 tic dong 1én céac té bao
khéc, trong d6 c6 3 loai té bao chu yéu: Lympho B, dai thuc bao va té bao ndi md mach
mau mang hoat dich. Dudi tic dong cta cac cytokin trén, cac té bao lympho B s& san xuat
ra cac yéu t6 dang thap c6 ban chét 1a cac immunoglobulin, tir d6 tao ra cac phirc hop mién
dich lang dong trong khép gy ton thuong khop. Cac cytokine cling hoat hoa dai thyuc bao
san Xuat ra cac cytokine khac gy kich thich té bao mang hoat dich, té bao sun, nguyén bao

. tang sinh, xdm 14n vao sun tao thanh mang mau. Céc té bao trén lai giai phong ra mot
loat cac enzyme nhu collagenase, stromelysin, elastase... gay pha huy sun khop va xwong.
Cac cytokine do te bao lympho T tiét ra con hoat hoa cac té ‘bao n6i mé6 mao mach mang
hoat dich san Xudt ra cac phan tir két dinh, thu hut cac loai té bao viém dén khoang khép.
Céc té bao viém nay dén lugt minh lai giai phong ra cac cytokine khac...Hau qua cua cac
qua trinh nay la hinh thanh mang mau, huy hoai sun khop, dau xwong dudi sun, cudi cling
dan dén xo hoéa, dinh va bién dang khép [8].
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Hinh 1. Co ché bénh sinh bénh viém khop dang thap
(Nguéon: Harrison’ s Rheumatology 2018) [8]
2.2. Chan doan xac dinh

Hién nay, muc tiéu chan doan bénh viém khép dang thap la chan doan xac dinh bénh
som khi chua c6 ton thuong khép trén X quang nhiam tan dung “ctra $6 co hoi” va dat duoc
muc tiéu lui bénh. Tiéu chuan chan doan cua Hoi thap khép hoc My va Lién doan phong
Chong Thip Chau Au (ACR/EULAR 2010) giup dat duoc muyc tiéu nay [2]. Tiéu chuan nay
c6 thé ap dung trong truong hop bénh ¢ giai doan som, cac khop viem dudi 06 tuan va thé
it khép. Tuy nhién, can ludn theo doi danh gia lai chan doan vi nhiéu trudng hop day cling
c6 thé 1a biéu hién som ciia mot bénh 1y khop khac khong phai viém khép dang thap. Tiéu
chuin nay c6 d6 nhay dat 97% nhung d6 dic hiéu chi khoang 55% [7].

Béng 1. Tiéu chuan chan doan viém khép dang thap theo ACR/EULAR 2010 [2]

Biéu hién Pié¢m
A. Biéu hién tai khép
1 khép 1on 0
2-10 khop 16n q 1
1-3 khép nho (c6 hodc khong c6 bi€u hién tai cac khép 16m) 5
4-10 kh6p nho (c6 hodc khong c6 biéu hién tai cac khop 16n) 3
>10 khép (it nhat phai c¢6 1 khdp nhd 5
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Biéu hién Pié¢m
B. Huyét thanh (it nhat phai c6 mot xét nghiém)
RF &m tinh va Anti CCP &m tinh
RF duong tinh thap hodc Anti CCP dwong tinh thip
RF duong tinh cao hodc Anti CCP duong tinh cao
C. Cac phan {rng & pha cap (it nhat phai cé 1 xét nghiém)
CRP binh thuong va téc d6 mau léng binh thuong 0

w N O

CRP bit thuong hodc tbc d6 mau ling bat thuong 1
D. Thoi gian biéu hién cac triéu chirng

< 6 tuan 0
> 6 tuan 1

Chan do4n xéc dinh khi téng diém > 6/10
2.3. Panh gia hoat tinh bénh

Panh gia hoat tinh bénh (muc d6 hoat dong caa bénh) co vai trd rat quan trong trong
viéc theo ddi va thay doi diéu tri. Theo khuyén céo cua EULAR 2019, theo ddi hoat tinh
bénh nén duoc thyc hién thuong xuyén, mdi 1 dén 3 thang. Néu bénh nhan khéng dép tng
sau 3 thang bat dau diéu tri hoac khong dat muyc tiéu diéu tri bénh trong vong 6 thang, liéu
phap diéu tri nén duoc thay doi [13].

C6 nhiéu thang diém khéac nhau dé danh gia mirc d6 hoat dong ctia bénh, mac du cé
nhitng diém khac nhau trong cac tiéu chi danh gia, nhin chung cac thang diém nay doi hoi
phai danh gia cac chi s6 nhu: Su danh gia chu quan cua thay thudc vé tinh trang bénh cua
bénh nhan, sy danh gia chu quan cia bénh nhan ve tinh trang bénh cua minh, s6 khép sung,
s6 khép dau, cac xét nghiém téc d6 mau lang (VS) va CRP. Duéi day 1a cac thang diém
thuong dung trén 1dm sang va phan loai hoat tinh bénh:

Bang 2. Cac thang diém d4nh gia hoat tinh bénh

Thang diém Lui bénh Hoat tir}h bénh Hoat tl’nh\bénh Hoat tinh bénh
thap trung binh cao
DAS28 [15] <2,6 2,6 dén <3,2 32dén 5,1 >5,1
CDAI [3] <2,8 >2.8 dén 10 >10 dén 22 >22
SDAI [14] <33 >33 dén 11 >11 dén 26 >26

2.4. Xu hwéng méi trong diéu tri viém khép dang thap

Trong hai thap ky qua, cting vai su tién bo cua sinh hoc phan tir va di truyén hoc, co
ché bénh sinh cia bénh viém khop dang thap da dugc xac dinh tuong d6i ro rang va diéu tri
bénh di c6 nhitng budc tién dang ké. Piéu tri viém khép dang thip twong ddi phic tap, cac
quyét dinh diéu tri can dya vao dic diém cua timg nguoi bénh, giai doan bénh, hoat tinh
bénh (mtrc d6 hoat dong cua bénh), tinh trang suc khoe chung, bénh dong mac cling nhu
tinh trang kinh té caa bénh nhan. Ngay nay, ngudi ta da chdp nhan rong réi rang chién lugc
“diéu tri theo muc tiéu” nén duoc &p dung ngay tir dau khi diéu trj bénh nhan viém khép
dang thap, nham dat duoc muc tiéu lui bénh bén viing hoic hoat tinh bénh thap & tat ca cac
bénh nhan [13], [17]. Vi di c6 cac bang ching cho thiy, toc do tién trién cac ton thuong
pha hay khép khong hoi phuc ¢ thé xay ra trong vong 2 nam dau tién caa bénh, va tham
chi cao hon c6 y nghia so vdi nhitng nam sau d6 [12].

Céc thudc chdng thap khop thay ddi bénh (Disease-modifying antirheumatic drugs -
DMARD) déng vai trd quan trong trong diéu tri viém khép dang thap S¢ di n6 duoc dat
tén nhu vay vi kha nang lam cham hodc ngin ngira tién trién cac ton thwong ciu tric do
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bénh gay ra. Cac thuéc DMARD kinh dién (convention synthetic — csDMARD) bao gém
methotrexate, sulfasalazine, hydroxychloroquine... d dwoc st dung tir thap nién 80 cua thé
ky trude. Trong d6, ndi bat la methotrexate (MTX) véi co ché kich thich sy phéng thich
adenosine tir té bao, tao ra hiéu qua khang viém va lam cham tién trinh bénh, da duoc phé
duyét didu tri VKDT tir nim 1988. Bén nay, MTX ludn duoc coi 1a “diéu tri chuan”, 1a
thudc duoc str dung phé bién nhat va 1a chon lua dau tién trong diéu tri bénh [8], [16]. Tuy
nhién, cac thuéc DMARD cé dién c6 mot s6 han ché nhat dinh: Khai phét tac dung cham,
trong nhiéu truong hop bénh chi thuyén giam maot phan va thudce c¢6 xu hudng mat tac dung
theo thoi gian. Nhitng han ché nay da khién cac nha nghién ciru tim kiém nhiing chién lugc
diéu tri méi cho VKDT [12].

Sy ra doi cua cac thuéc DMARD sinh hoc (biological DMARD — bDMARD) di tao
ra mot cudc cach mang cho diéu tri VKDT trong vai thap ky qua. Thusc DMARD sinh hoc
ban chat 1a cac khang thé khang lai cac cytokin dic hiéu hay khang lai cac phan tir dic hiéu
trén bé mat té bao. Nhom thude e ché yéu té hoai tir u (thude khang TNF-a) 1a nhiing san
pham sinh hoc dau tién duoc chi dinh diéu tri cho bénh Iy VKDT. Theo thoi gian, cac thudc
khang Interleukin 6, khang té bao B, va dic biét gan day nhat Ia cac thuéc DMARD tong hop
nham dich (targeted synthetic DMARD — tsDMARD) ra doi, nhu thudc tc ché Janus kinase
(JAK) da mang lai nhiéu tién bo trong viéc diéu tri viém khép dang thap, giup ngin ngira higu
qua hon tién trién cua bénh, ting kha ning lui bénh va nang cao chat lugng cudc sdng cho bénh
nhan [4], [8].

(1930s) NSAIDs Cyclosporine Approval of tofacitinib,

(1960s) first JAKinib available

(1930s) Gold salts | | Sulfasalazine | | Azathioprine ‘ ‘ Methotrexate ‘ for RMDs
S |
\ |
. (1950s) Gluco- (1970s) Auranofin Mycophenolate Tacrolimus Biosimilars
corticoids p-Penicillamine mofetil of several
bDMARDs

(1950s) Hydroxy-

L chloroquine Leflunomide » Tolerogenic therapy?
* Tissue engineering?
Introduction of etanercept + Stroma-targeted molecules?
marks the beginning of the » Biostimulator therapy?
biologics era * Regenerative medicine?

"JcsDMARDs B tsDMARDs ] Glucocorticoids  [JbDMARDs  [] Emerging therapies

‘ Hinh 2. Sy phét trién cac thudc diéu tri cc bénh viém khép hé thong [9]
(Nguon: Kerrigan S. A., Mclnnes I. B.(2020), "Reflections on ‘older’ drugs: Learning new
lessons in rheumatology”, Nat Rev Rheumatol)

2.5. Cé4c thuée DMARD trong diéu tri viem khép dang thip
- Cac thuéc DMARD Kinh dién:
Cac DMARD kinh dién bao gom hydroxycloroquin, sulfasalazine, methotrexate va
leflunomide, chiing c6 thoi gian khai phat tac dung cham, tr 6 dén 12 tuan. Methotrexate la
thuoc duoc lua chon dau tién trong diéu tri va cd thé phoi hgp vai cac DMARD kinh dién
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hoc sinh hoc hoc khéac [6], [11], [13]. Sau 5 nam diéu tri, trén 50% s6 bénh nhan con tlep
tuc dung dugc thudc ndy ma khong phai ddi thubc hoic nging thudce, ty 18 nay cao hon han
tat ca cac thude khéac trong nhém DMARD kinh dién [16]. Leflunomide, chat tic ché tong
hop pyrimidine, c6 tinh chat cai thién mién dich twong tuy MTX, di duoc chang minh c6
hiéu qua trong diéu tri VKDT duéi dang don tri hoic két hop cac DMARD khac, thuong
duoc dung khi bénh nhan c6 chéng chi dinh hay khéng dung nap véi MTX.
Hydroxychloroquine (HCQ) khong duoc chirng minh I 1am cham hoic ngin ngira bién doi
cau trdc khép, do do khong phai la mot DMARD thyc thu. Trong thuc hanh lam sang, HCQ
thuong dugce dung dé diéu tri nhitng truong hop nhe va sém, va thuong két hop véi céc
DMARD khac. Sulfasalazine (SSZ) da dugc chimng minh la c6 thé lam giam tién trién pha
huy khép cua bénh nén cling dugc xem la mot DMARD. Mot s6 thudc khac nhu
mlnocycllne mubi vang, penicillamine, azathioprine, va cyclosporme ciing dugc ding dé
diéu tri viém khép dang thap nhung hiéu qua khong cao va c6 nhiéu doc tinh [8].

Bang 3. Céc thusc DMARD kinh dién diéu tri viém khép dang thap [8]

Thuéc Liéu thudng dung Tac dung phu va nguy co ’
o Nguy co: Ton thuong t€ bao gan, uc ché
10-25 mg/hang tuan uong hoac | tay, nhiém trung, bénh phoi mo ke.

Methotrexate tiém dudi da Cac tac dung phu thuong gap khac:
Buon non, tiéu chay, viém loét miéng...
Nguy co: Ton thuong t€ bao gan, uc ché
Leflunomide 10-20mg/ngay tay, nhiem trung

Céac tac dung phu thuong gap khéc:
Rung téc, tiéu chay

Khoi dau: 500 mg uong 2 Nguy co: Thiéu méu tan huyét

. lan/ngay = : g -
Sulfasalazine Duy tri: 1000-1500 mg 2 Ca(i taci du_nAg ph}l thu(yng gap khéc:
4 . Buon ndn, tiéu chay, dau dau.
lan/ngay
) Nguy co: Bénh vdng mac, da hong cau,
Hvdroxveloroauine 200-400 mg/ngay uong bénh co tim.
ydroxy q (< 5mg/kg) Cac tac dung phu thuong gap khac:

Budn nén, tiéu chay, dau dau, ban da.

- Cac thuoc DMARD sinh hec:

Céc thudc DMARD sinh hoc 1a mét cudc cach mang trong linh vuc diéu tri viém khép
dang thap trong vong thap ky qua. Céac thudc sinh hoc ban chat 14 cac protein khang thé
khang lai cac cytokine dédc hi¢u hay khang lai cac phan tir dac hiéu trén bé mit té bao. Do
ban chat 1a protein nén céc thude nay chi co thé dung duong tiém truyen Céc thudc trc ché
yéu t6 hoai tir u (TNF) 1a cac thude dau tién duge chap thuin trong diéu tri bénh. Sau d6 1a
anakinra, thudc trc ché thu thé IL-1, tuy nhién anakinra c6 hi€u qua khong cao so véi cac
thudc khac nén hiém khi duoc sir dung [8].

Bang 4. Cac thudéc DMARD sinh hoc diéu tri viém khop dang thap [8]
Thuoc — Nhém

thudc Liéu dung Tac dung phu va nguy co
Infliximab (Remicade): 3mg/kg truyén | Tang nguy co nhlem trung
tinh mach tudn 0, 2, 4 va sau d6 mdi 8 | Hoat dong lao tiém 4n
Khéang TNF-a tuan Téang nguy co cac u lympho,
Etanercept (Enbrel): 50mg tiém duéi | lupus do thudc, bénh vé hé than
da mdi tuan kinh trung wong
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Thu«;(r:]aél\clhom Liéu dung Téc dung phu va nguy co
Adalimumab (Humira): 40mg tiém | Phan tng tiém truyén
dudi da mdi 2 tuan Tang men gan
Golimumab (Simponi): 50mg tiém
duéi da mdi thang
Certolizumab (Cimzia): 400 mg tiém
dudi da tudn 0, 2, 4 va sau d6 mdi 2 tuan

) ) Tang nguy co nhiém trung

Uc che IL-6 4 — 8mg/kg truyén tinh mach méi thang Pfjan ung tiem truyen

(Tocilizumab — mot 1an Te}ng lipid mau

Actemra) Tang men gan

Bat san tuy
) ) Téang nguy co nhiém trung
gn(;}l](?rg)_ . 100mg tiém dudi da hang ngay g?;r:]dg'c% Iggutlem an
Dau dau

- Cac thuoc DMARD tong hep nham tring dich:

Pay 1a mot nhdém thuép méi, duoc t(;)n‘g hop nham vao mét dich cu thé, do la cac Janus
kinase (JAK), nho d6 tc che qua trinh truyen tin hi¢u ngi bao, 1a qua trinh nham tiet ra cac
cytokin va cac chat gay viém khéc. Tofacitinib la thuoc rc ché JAK1 va JAK3, diéu hoa tin

hiéu cua cac thu thé cua chudi y cua cac cytokine IL-2, -4, -7, -9, -15, va -21 cling nhu IFN-
v va IL-6. Tat ca cac cytokine nay déu quan trong trong viéc thic day va hoat héa té bao B

cling nhu phan tmg viém. Tofactinib dugc ching minh la gitip cai thién triéu ching cua
viém khop dang thap khi dung don tri ligu hoac phoi hop véi MTX [10].

2.6. Cap nhat khuyén céo cia lién doan chong thap khép Chau Au 2019 [13]

Khuyén nghi MCC | MKC
Diéu tri véi DMARD nén dugc bat dau sém nhat khi chan doan xéac dinh
la A
VKDT
Diéu tri nén hudéng dén muc tiéu lui bénh bén viing hoic hoat tinh bénh
J O S A la A
thap & tat ca bénh nhan
Theo ddi hoat tinh bénh nén duoc theo ddi thudng xuyén (moi 1-3 thang);
néu khong cai thién sau 3 thang diéu tri hoic khong dat muyc tiéu sau 6 2b B
thang, liéu phap diéu tri nén dugc diéu chinh
Methotrexate nén duoc xem 12 lya chon dau tién la A
Bénh nhan c6 chdng chi dinh véi MTX (hoic khong dung nap som),
. o . n P £ la A
leflunomide hoic sulfasalazine nén dugc xem xét thay thé
Glucocorticoid ngin han nén duoc can nhic khi khai dau hozc khi thay thé
cac csDMARD, véi lidu ding va duong ding c6 thé khac nhau, nhung nén la A
giam liéu nhanh khi 1am sang cai thién
Néu ;Iiég tri khong dat muc tiéu vai csDMARD dau tién, bénh nhan khéng 5 D
0 yéu to tién lugng nang, nén chuyén mot csDMARD khac
Néu diéu tri khong dat muc tiéu voi csDMARD dau tién, bénh nhan c6 cac
yéu t6 tién lugng nang, nén phdi hop thém mot bDMARD sinh hoc hozc la A
tsDMARD
bDMARD hoic tsDMARD nén duoc phéi hop véi moét csDMARD:; 6 bénh
nhan khdng dung csDMARD, tic ché IL-6 va tsDMARD c¢6 thé mang loi la A
ich hon khi so sanh véi cac bDMARD khac
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Khuyén nghi MCC | MKC
Néu that bai v6i mot bDMARD hoac tsDMARD, diéu tri vdi mot
bDMARD hodc tsDMARD khac nén duoc can nhac; néu that bai véi mot
Z . L A 2 n £ I . 1b A
thuoc khang TNF-a, ¢6 thé chuyén sang mot thuoc e ché sinh hoc ¢é co
ché tac déng khac hoac mét thuoc khang TNF- o thir hai
Néu bénh nhan lui bénh bén virng sau khi giam liéu glucocorticoid, c6 thé
can nhac giam lieu bDMARD hoac tsDMARD, dac biét néu diéu tri nay 1b A
dang phoi hgp vai mot csDMARD
Néu bénh nhan lui bénh bén virng, cé thé giam lieu csDMARD 2b B
Phal
Khéng chong chi dinh voi methotrexate r Chén dodin xic dinh W Chéng chi dinh véi methotrexate
L viém khop dang thSp J
Bit dédu o Két hop ngin han - Bat dau leflunomid
methotrexate glucocorticoid hodc sulfasalazine
Cai thién
sau 3 thang va
dat muc tiéu didu Co =)
tri sau 6 thang? - ~ -
Tiép tuc Giam licu khi
p i lui bénh bén ving
> Khong vy
Pha II - ] l o )
Co cdc véu té tién lirong xdu Khéng cé yvéu té tién hwong xdu
RF/anti CCP cao: Hoat tinh bénh cao:
Tén thirong khép sém: l
Thét bai tir 2 DMARDSs kinh dién -
R Thay dbi hodc thém
Thém 1 DMARD | 1 DMARD kinh dién
sinh hoc ho3c
1wre ché JAK I l Leflunomide. sulfasalazine don déc
i hodc phoi hg? ]
Cai thien (két hop glicocorticoid)
sau 3 thang va
de_lt_ muc tiéu diéu Co 5,
tri sau 6 thang? i Giam liéu-"Gie”!n lidu
Tiép tuc khi lui bénh bén viing
- Khong =<
Pha IIT J
Cai thién
Thay d4i DMARD sinh hoc sau 3 thang va, -
hoc 1 tre ché JAK khac dat muyc tiéu dicu e
) tri sau 6 thang?2 1
» Giam liéu-"'Giﬁ_n lidu
T b Tiep tuc khi lui bénh bén vitng
~

Luu d6 1. Biéu tri viém khop dang thap theo khuyén céo cia EULAR 2019
I11. UNG DUNG TRONG TUONG LAI

Trén co s& sinh bénh hoc bénh viém khép dang thap da duoc xac dinh twong ddi rd
rang, viéc xuat hién cac thuoc uc ché mien dich thé hé mai s€ mang lai nhiéu lgi ich cho
bénh nhan. Theo quan diém hién nay, dieu quan trong nhat la bénh nhan can dugc chan
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doan xac dinh bénh tur giai doan rat soém khi chua c6 ton thuong cAu trac khép va méi bénh
nhan déu duoc xac dinh muc tiéu diéu tri cu thé (dat lui bénh cang sém cang tdt). Dé dat
dugc muc tiéu lui bénh cang som cang tét, cac thuéc DMARDSs sinh hoc hay céc thudc
DMARD:s tong hop tring dich nén duoc chi dinh sém theo céc khuyén cao méi hién nay va
khong nén tri hodn khi bénh nhan cé céc yéu té tién luong niang hoidc chua dat muc tiéu diéu
tri sau 6 thang theo doi.

IV. KET LUAN

Méc du da c6 nhing tién bo dang ke trong diu trj viem khép dang thap, tuy nhién,
van chua c6 mot phuong phap nao c6 thé diéu tri khoi bénh. Viéc phat hién ¢ giai doan sém,
diéu tri tich cuc ngay tur dau, chién luoc “diéu tri theo muyc tiéu” va viéc sir dung sém céc
thuéc DMARD ¢ dién két hop céc thude sinh hoc méi dé diéu tri bénh giup gia tang ty 1€
lui bénh, han ché téi da _nhing t6n thuong khap khdng héi phuc, giam ty 18 tan phé va cai
thién chat luong cudc séng cia ngudi bénh.
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