NGHIEN CUU KHOA HOC
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TOMTAT

Nghién cliu mé ta cit ngang trén 35 bénh nhan khé da sic té (XP: Xeroderma pigmentosum) dé
khao sat cac dac diém lam sang va ung thu da. Két qua ghi nhan tudi trung binh cia bénh nhan la 23,23
tudi, trong dé 60% la nam gidi; 60% ngudi bénh cé thanh vién trong gia dinh cing mic XP. Tudi khai
phat bénh |3 2,88 + 3,25 tudi. Triéu ching bi€u hién sém nhat 13 & da (100%) nhu béng nang (42,86%),
tdng sic t6 da (tan nhang, d6i méi) (54,29%). Khé da la dang tén thuong cé ty 1& cao nhat (82,86%).
Céc biéu hién khac nhu bong néng, tan nhang, day sting da dau, teo da, poikiloderma, gian mach déu
gap G trén 60% s6 lugng bénh nhan. C6 7 bénh nhan (20%) bi ung thu da gébm 6 trudng hop ung thu
bi€éu mé té bao day (BCC) va 1 ung thu bi€éu mé vay (SCC). Tudi trung binh xuat hién tén thuang BCC la
44 + 18,72 tudi. Tat ca cadc bénh nhan BCC déu dugc diéu tri bang phau thuat va cho két qua tét. Trudng
hop SCC duy nhat 1a mét bénh nhan nam 16 tudi vai khéi u khéng 16 viing dau, cling la trudng hop duy
nhat t& vong do ung thu da.

Tu khéa: Khé da sdc té, poikiloderma, ung thu da.

1. DAT VAN BE ,
) nang, tan nhang, kho da, gidan mach, poikiloderma
Kho da sc t6 (xeroderma pigmentosum - XP) khai phat tir viing da tiép xuc anh sang cung véi

la mét réi loan rat hiém gap dic trung bai cac bidu Y xust hién CG? nhiéu t6n thuong ung thu da'1:2
hién da va mét do ting nhay cdm anh ning mat Bén canh cac biéu hién da, bénh nhan XP con xuat
tr&f, nguyén nhan 13 do sy thiéu hut trong kha hién cac réi loan vé mat va cac tén thuong than
nang sfa chita DNA dén ti cac bat thudng vé di
truyén. Cac bénh nhan XP thuong dén kham vai

cac biéu hién da va mat xuat hién s6m nhu béng

kinh da dang. Khodng mét nlra cac bénh nhan XP
6 bi€u hién bang bong ndng véi cac ti€p xuc anh
nang mat trdi téi thi€u va hon 30% trong s6 ho cé
biéu hién thoai hoa than kinh tién trién nhu cham
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gap & moi ching tdc va & ca hai gidi, thudng biéu
hién sém tu IGc 1 - 2 tudi. Bénh rat hiém gap véi
ty 1& méc udc tinh & Au My, Nhat Ban lan luat la
1:250 000 dén 1:1 000 000 000 va 1:22 000.>5
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Cac bat thudng di truyén da dugc tim thay &
cac bénh nhan XP thudng lién quan dén cac gen
nhan biét va stia chiia ton thuong DNA gay ra do
UV. Phan I6n céc r6i loan nam & co ché cat stra
nucleotid (nucleotide excision repair - NER), dugc
quy dinh bdi mét nhém gen véi co ché di truyén
1an trén nhiém sac thé thudng.” Cac thé cha XP
dugc chia ra dya trén cac gen thudc con dudng
NER bi dot bién bao gém ti XPA dén XPG, méi thé
bénh c6 biéu hién lam sang va muc dd bénh khac
nhau.? NER c6 thé dugc chia lam hai co ché: Cit
stra nucleotid cdp sao chép (transcription coupled
repair - TCR) va cat stra nucleotid gen toan ven
(global genome repair - GGR). XPC va XPE cht yéu
anh hudng 1én co ché GGR trong khi XPA, XPB,
XPD, XPF, XPG c6 thé anh huéng téi ca hai con
duong TCR va GGR.? Khac vai XPA dén XPG, cac
réi loan trong khé da sic t6 thé “variant” (XPV) -
mot bién thé khac ctia XP, khéng anh hudng dén
con dudng NER ma lién quan dén ca ché stia chlra
sau sao chép do dot biét gen ma hda enzym DNA
polymerase n (poln)."® Do co ché TCR van dugc bao
ton & cac bénh nhan XPC, XPE va XPV nén & cac
bénh nhan nay tén thuong da do anh sang mat
troi thudng khong nang né va xuat hién muén
hon, tuy nhién diéu nay cling dan dén su cham
tré trong chan doan bénh va viéc tich lay cac ton
thuong DNA do UV trong thai gian dai khién ty lé
ung thu da cao hon.®

Su xuat hién clia cac ton thuang ac tinh la yéu
té chinh anh hudng dén tién lugng & cac bénh
nhan XP. Cac bdo cdo trudc day da ghi nhan dugc
trén cac bénh nhan XP cé tén thuong ung thuda va
cac ung thu khac (nhu ung thu tiéu hoa, vy, bang
quang, dai truc trang, phéi, niém mac t cung,
nao, dau c6, tién liét tuyén)." Sai lac trong cad ché
stfa chira tén thuong DNA do UV da dan dén dot
bién sinh ung thu va hinh thanh cac khéi u ac tinh
s6m hon. Bradford va cong su da bao cdo trong s6
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bénh nhan XP cé ung thu da, nguy co ung thu da
khéng melanoma tang gap 10000 lan va nguy co
melanoma tang gap 2000 lan trong s6 bénh nhan
dudi 20. Ngoai ra, ung thu da cling la nguyén nhan
chinh dan dén t vong (34%) bén canh thoai hoa
than kinh (31%) va ung thu noéi tang (17%) & cac
bénh nhan nay.? XPC, XPE va XPV thudng la nhém
c6 nguy cd ung thu da cao hon do sy cham ché
trong phat hién bénh va thiéu cac bién phap tranh
nang can thiét trong giai doan sém ctia cudc doi.

2.D0I TUGNG VA PHUGNG PHAP NGHIEN CUU

Nghién cttu mé ta cit ngang trén cac bénh
nhan XP md&i dugc phat hién tai Viét Nam trong
thai gian tur 2018 - 2022. Cac bénh nhan nay dugc
chan doéan chd yéu dua vao lam sang v6i mau
thuan tién thong qua khdm sang loc cac truong
hop nghi ngd va sau d6 dugc danh gia lai bdi cac

chuyén gia da liéu.

M®bi bénh nhan déu dugc kham tam soat cac
tén thuong da va ung thu da dua trén kham lam
sang, chup dermoscopy va sinh thiét da cac tén
thuong nghi ngd. BG6i véi ung thu da, chdng toéi
ghi nhan cac tén thuong tién ung thu (day sting
anh nang - AK), cac ung thu da khong hac t6 bao
gbém ung thu biéu mé té bao day (BCC) va ung thu
biéu mé vay (SCC), va melanoma. Ngoai ra bénh
nhan cling dugc kham tdm soat cac tén thuong

mat, than kinh bai cac bac si chuyén khoa.

3. KET QUA

35 bénh nhan XP dugc ghi nhan trong thdi
gian tién hanh nghién ctu. Cac bénh nhan chu
yéu sinh séng tai cadc vung mién nui kho khan tai
11 tinh thanh phia Bac (Bang 1).



Bdng 1: Phén bé bénh nhén XP theo dia du'(n = 35)
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STT Tinh/thanh phé S6 bénh nhéan Ty lé (%)
1 Yén Bai 1 2,86%
2 Son La 12 34,29%
3 Quang Binh 1 2,86%
4 PhuTho 4 11,43%
5 Nghé An 1 2,86%
6 Nam Dinh 1 2,86%
7 Hoa Binh 9 25,71%
8 Ha Tinh 2 5,71%
9 Ha No6i 1 2,86%
10 Ha Nam 1 2,86%
1 Bac Giang 2 571%

Hai tinh c6 nhiéu bénh nhan nhat la Son La (34,29%) va Hoa Binh (25,71%) sau d6 la tinh Phia Tho
(11,43%), cac tinh giap nhau thuéc viing nui phia Bac.

Bdng 2: Ddic diém chung cdc bénh nhén XP (n = 35)

Nong thén, mién nui

Pac diém Két qua
Tuéi trung binh 23,23 + 19,75
Nam 21 (60,0%)
Gigi
N 14 (40,0%)
Thanh pho 1(2,86%)
bia du

34 (97,14%)

Tién st gia dinh

21 (60,0%)

Trudc 1 tudi 13 (37,14%)
Tuéi khai phat bénh 1-5tudi 18 (51,43%)
Sau 5 tudi 4(11,43%)
Co quan biéu hién dau tién Da, - 100%
Mat, than kinh, khéac 0%
Bong nang 15 (42,86%)
Triéu chiing khéi phat Tang sacté da 19 (54,29%)
Khac 1(2,86%)

Cac bénh nhan c¢6 tudi trung binh 1a 23,23 tudi, trong d6 60% la nam gidi; 60,0% ngudi bénh c6
thanh vién trong gia dinh cing mac XP. Tudi khai phat bénh trung binh la 2,88 + 3,25 tudi. Tat ca cac
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bénh nhan déu biéu hién bénh dau tién bang tén thuang trén da, trong d6 bong nang (42,86%) va cac
tén thuong tang sic té da (tan nhang, d6i méi) (54,29%).

Bdng 3: Ddic diém tén thuong da & bénh nhén XP (n = 35)

DPic diém Két qua
< 10% 20,00%
Dién tich vuing t8n thuong da 10-30% 48,57%
> 30% 31,43%
i Chivung da hé 9(25,71%)
Vi tri vung da cé ton thuong
Ca vung da ha va ving da kin 26 (74,29%)
Ty |é céc loai tén thuong da
Bdng nang 22 (62,86%)
Tan nhang 27 (77,14%)
Day suing da dau 24 (68,57%)
Kho da 29 (82,86%)
Teo da 25 (71,43%)
Poikiloderma 27 (77,14%)
Gian mach 23 (65,71%)
Day siing 4nh séng 12 (34,29%)
Ung thu da 7 (20,00%)

Khé da la dang tén thuong c6 ty 1é cao nhat (82,86%). Cac biéu hién khac nhu bong néng, tan
nhang, day siing da dau, kho da, teo da, poikiloderma, gian mach déu gap trén 60% bénh nhan.

Bdng 4: Déic diém nhém bénh nhén c¢6 day simng dnh ndng va ung thu da

Pac diém AK (n=12) BCC (n=6) SCC(n=1)
Tudi 30,58 + 16,94 53+ 1541 16
Tudi xudt hién ung thu da - 44 + 18,72
S8 lugng tén thuong 2,67 +1,83 1,5+ 0,84 1
T vong 0/12 0/6 1Al

12 trudng hgp co tén thuong tién ung thu (day sting anh ndng - AK) va 7/35 trudng hop (20%) c6
tén thuong ung thu da, trong dé cé 6 trudng hap ung thu biéu mé té bao day (BCC) vai dd tudi trung
binh xuat hién ung thu la 44 + 18,72 va moét trudng hop méc ung thu biéu mé vay (SCC). Khéng co
trudng hgp nao mac ung thu té bao hac to.
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Hinh 1: A: Bénh nhén XP véi biéu hién Idm sang dién hinh la cdc ton thuong tdng sdc té, khé da,
gian mach tap trung chu yeu dvung da hé. B: Hién tuong bong ndng (mul tén xanh) & ngudi bénh
XP.C: Bénh nhdn XP véi nhiéu ton thu‘dng ung thu biéu mé day (BCC) viing mat (mdi tén dé).

D: Bénh nhdn nam 16 tudi véi tén thuong SCC khéng 16 viing mdt (mdii tén den)

4.BAN LUAN

Bénh kho da sac t6 la bénh di truyén lan vai
nhiéu bién thé khac nhau. M&i mét thé bénh dac
trung bai mot dot bién khac nhau & cac gen co vai
trd trong qua trinh sta chtra DNA, tir d6 biéu hién
ra mét kiéu hinh khac nhau. Tuang quan gitia ki€u
gen va kiéu hinh & bénh nhan XP da dugc bao cao
trong nhiéu nghién ctu.>'>'

DPau nam 2008 tai xa Muong Chiéng, huyén ba
Bac, tinh Hoa Binh da phat hién nhiéu trudng hop
bénh nhan mac bénh khé da sc t8 véi cac biéu

hién tén thuong & da va mét do tang nhay cdm
vGi anh nang mat troi. T d6 dén nay chdng toi da
tién hanh khao sat nhiéu bénh nhan va da phat
hién dugc 35 trudng hgp mac XP tai 11 tinh. Trong
dé cac tinh mién nui phia Bac c6 s6 lugng bénh
nhan nhiéu nhat, bao gém Son La véi 12 trudng
hap (34,29%), Hoa Binh: 9 trudng hop (25,71%), va
Phu Tho: 4 truong hgp (11,43%), cac tinh khac c6
tur 1 dén 2 trudng hop nhu Yén Bai, Ha Noi, Quang
Binh... (Bang 1). Bdc biét 4 tinh Son La, Hoa Binh,
Pha Tho, Yén Bai ¢ s6 lugng bénh nhan nhiéu
nhat (26/35 bénh nhan). Tai Hoa Binh, chitrong dia
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ban xa Mudng Chiéng da c6 téi 8 trudng hgp mac
bénh, trong d6 c6 1 truong hgp da tir vong, tap
trung & 5 gia dinh ho ngheéo, la déng bao dan toc
thi€u s6 (dan toc Tay). Cac bénh nhan nay cé ton
thuong bién dang khéng héi phuc & da va mat anh
hudng I6n dén cudc séng lao dong va sinh hoat
hang ngay.

Két qua nghién ctiu cho thay cac bénh nhan
¢6 tudi trung binh la 23,23 tudi, trong d6 60% la
nam gidi. 21/35 bénh nhan cé thanh vién trong
gia dinh cling mac XP. Trong 35 bénh nhan cé 7
gia dinh c6 nhiéu ngusi cing mac bénh. Tudi khai
phat bénh trung binh a 2,88 + 3,25 tudi, trong do
hon mot nlta cac trudng hop khai phét biéu hién
bénh dau tién ltc 1 - 5 tudi, ngoai ra c6 13/35 bénh
nhan cé biéu hién bénh sém trudc 1 tudi, dac biét
€6 8 trudng hgp cé bi€u hién bénh ngay trong 3
thang dau sau sinh. Tat ca cac bénh nhan déu biéu
hién bénh dau tién bang tén thuong trén da, trong
dé béng ndng (42,86%) va cac tén thuong tang sic
té da (tan nhang, déi moi) (54,29%) thudng gap
nhat (Bang 2, Hinh 1A B).

Tai thoi diém dugc chidn doan bénh, da s6
bénh nhan (74,29%) da c6 biéu hién tén thuong
da & ca vung da h& va vung da kin, véi ty Ié dién
tich phan t6n thuong da trung binh 14 27,03 £ 22,4
(% dién tich co thé). Cac loai tén thuong da duoc
tim thay hau hét co ty lé tuong dong véi nhau,
trong dé kho da la dang tén thuong cé ty 1é cao
nhat (82,86%). Cac biéu hién khac nhu béng nang,
tan nhang, day sting da dau, teo da, poikiloderma,
gian mach déu gap &trén 60% s6 lugng bénh nhan
(Bang 3, Hinh 1). Cac tén thuong tap trung chi yéu
& vung da hé nhu mat, c6, chan tay. Nhiing dac
diém nay kha dac hiéu giup cho viéc chan doéan
bénh. Tuy nhién, d€ chan doan bénh can phéi hgp
thém vai cac biéu hién 1am sang khac nhu so anh
sang, tén thuong mat, cham phat trién tinh than
va thé chat; dac biét la xét nghiém gidi trinh tu gen
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dé phat hién cac dot bién XPA, XPB, XPC, XPD, XPE,
XPF, XPG va XPV dé chan dodan xac dinh bénh.

Mac du c6 thé xuat hién tén thuong da tir sém
trong nhimng nam dau ctia cudc ddi, tuy nhién tién
lugng clia bénh nhan XP phu thudc chi yéu vao
su xuat hién ung thu da di can noi tang, nguyén
nhan chinh dan dén t vong & cac bénh nhan XP3
Nghién ctu ctia chung téi ghi nhan 12 truong hop
€6 tén thuong tién ung thu (day sting anh nang)
va 7/35 trudng hap (20%) da cé cac tén thuong
ung thu da tai thai diém dugc chdn doan bénh,
trong dé c6 ung thu biéu mé té bao day (6/7 bénh
nhan) va ung thu biéu mé vay (1/7 bénh nhan).
Khong cé truong hgp melanoma nao dugc ghi
nhan (Bang 3, Bang 4, Hinh 1). D6 tudi xuat hién
tén thuong BCC dau tién trong nghién clu nay
trung binh la 44 tudi, gia hon kha nhiéu so véi
doé tudi xuat hién ung thu da khong hac t6 & cac
bénh nhan XP tai My. Theo Cleaver, cac bénh nhan
bi XP tai My, tudi trung binh xuat hién tén thuong
ung thu da khéng melanoma dau tién rat sém (8
tudi), sém hon 50 nam so véi dan sé chung va tré
hon so véi dé tudi trung binh cla cac bénh nhan
dugc chan doan BCC tai Bénh vién Da liéu Trung
uong.'® Hau hét cac bénh nhan BCC trong nghién
cliu chia ching téi déu cé cac tén thuong da khac
& muc d6 nhe, bénh nhan chi di kham khi quan sat
thay c6 su xuat hién cta tén thuong nghi ngd BCC
dau tién. S6 lugng tén thuong day sting anh sang
(AK) nhiéu nhat ching t6i phat hién dugc trén mot
bénh nhan 1a 5 t6n thuong (2/12 bénh nhan), 3 tén
thuong (1/6 bénh nhan). Trong dé c6 mét bénh
nhan vira ¢é nhiéu tén thuong AK déng thai véi
nhiéu tén thuang BCC (Hinh 1C). C6 mét trudng
haop bi ung thu biéu mé té€ bao vay xuat hién sém,
khi bénh nhan mgai 9 tudi véi tén thuong & ving
mat phat trién rat nhanh thanh khéi u sti khéng
16 nam 16 tudi, két qua sinh thiét [a SCC biét hoa
thap. Sau 1 nam phat hién, bénh nhan da ti vong



do ung thu di can ndi tang (Badng 4, Hinh 1D). Ly do
chinh dan dén tién lugng xau la do bénh nhan nay
cling nhu da sé cac bénh nhan khac trong nghién
cliu ctia chung t6i, sinh séng & nhiing viing mién
ni d3c biét kho khan (34/35 bénh nhan, 97,14%),
kha nang tiép can vai cac dich vu y té rat han ché.

C6 hai nhém chinh ctia XP 1a nhém c6 su r6i
loan & con dudng TCR (bao gobm cac dét bién gen
XPA, XPB, XPD, XPF, XPG) va nhém khong réi loan
TCR (bao gém XPC, XPE, XPV). & nhém thit nhat
mac du c6 nguy co hinh thanh céc tén thuong da
va ung thu da trong giai doan sém, tuy nhién diéu
nay cling thuc day bénh nhan di kham va diéu tri
du phong sém, khi s6 lugng tén thuong da chua
nhiéu. Trdi lai, véi nhom thd hai (khéng r6i loan
gen TCR), su hinh thanh cac tén thuong da muén
hon dan dén chan doan va diéu tri bénh muon,
nén tién lugng thudng rat xau. Tuy vay, nhin chung
XP la bénh ly di truyén cé nguy co cao ung thu da
vGi nhiéu tén thuong va xuéat hién sém.

Trong nghién ctu ctia chung téi, phan 16n cac
bénh nhan dugc phat hién mot cach tinh c& khi
dén kham tai Bénh vién Da liéu Trung uong, hoac
qua kham tam soat thanh vién gia dinh, chua c6
ca bénh nao dugc phat hién va ghi nhan tai cac co
sG y té tuyén dudi véi rat nhiéu ly do khac nhau.
Vi vay, viéc tang cudng nang luc cho can bo y té
tuyén cg sG cling nhu tuyén truyén kién thuc vé
bénh cé y nghia quan trong trong viéc phat hién
sGm va quan ly bénh tét hon nham nang cao chat
lugng cudc s6ng ngudi bénh va giam ty lé tir vong.

5.KET LUAN

Qua nghién ctu khao sat, diéu tra 35 bénh
nhan bi khé da sdc té tai 11 tinh, thanh, ching toi
da ghinhan hon 2/3 truong hop, tap trung tai cac
tinh mién nui phia Bac (Son La, Hoa Binh va Phu
Tho). Phén 16n cac bénh nhan déu c6 biéu hién
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lam sang dau tién trén da ti rat sém véi day da
céc triéu chung dién hinh. C6 20% bénh nhan bi
ung thu da khéng hac to, trong d6 cé moét trudng
hgp xudt hién ung thu biéu mé vay lic 9 tudi va
tlr vong luc 16 tudi do di can xa; 6 trudng hop bi
ung thu biéu mé té€ bao day dugc diéu tri bang
phau thuat dat két qua tét.
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SUMMARY

CLINICAL FEATURES IN XERODERMA PIGMENTOSUM PATIENTS AT NATIONAL HOSPITAL
OF DERMATOLOGY AND VENEREOLOGY

Vu Duy Linh™, Nguyen Huu Sau??*’, Le Thi Mai?, Dinh Huu Nghi*3, Ho Phuong Thuy?,
Le Thi Hoai Thu?, Nguyen Mau Trang?, Ha Anh Minh?, Nguyen Thi Hue’,

Nguyen Thi Ngoc Anh?, Nguyen Thi Hanh?

A cross-sectional descriptive study was conducted on 35 xeroderma pigmentosum (XP) patients
to investigate the clinical features and complication of skin cancer. The average age of all patients
was 23.23 years old, of which 60% were male; 60% of patients had family members who also had XP.
The mean age of disease onset was 2.88 + 3.25 years old. The onset symptoms were all cutaneous
lesions (100%) such as sunburn (42.86%), hyperpigmentation (freckles, lentigines) (54.29%). Xerosis
was the lesion with highest incidence (82.86%). Other skin manifestations such as sunburn, freckles,
seborrheic keratosis, skin atrophy, poikiloderma, telangiectasia were found in over 60% of all patients.
There were 7 patients (20%) with skin cancer including 6 cases of basal cell carcinoma (BCC) and 1 case
of squamous cell carcinoma (SCC). The mean age at first appearance of BCC was 44 + 18,72 years. BCC
patients all received surgical treatment and had good outcome. The only case of SCC was a 16-year-old
male patient with a giant tumor on the head, also the only case to have died from skin cancer).

Keywords: Xeroderma pigmentosum, poikiloderma, skin cancer.
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