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BENH BACH CAU MAN DONG TUY
PGS. TS.BS. Phan Thi Xinh, ThS.BS. Dinh Gia Kharh

MUC TIEU HQC TAP

Sau khi hoe xong bai nay, sinh vién cd kha ning:

1. Trinh bay dwpc co ché bénh sinh trong bénh bach cau man dong tiy.

2. Gidi thich biéu hién bénh I ctia tdng 1€ bao bach cau dong tiy.

3. Néu dwgc cdc ddu dn sinh hoe phdn ti giip chan dodn va theo dbi diéu tri cdc bénh
trong hoi chumg tuy idng sinh.

1. P[NH NGHIA

Bénh bach ciu man dong tay (CML: chronic myelogenous leukema) la bénh cia té bao
gﬁcda néng ddc tnmg bdi thiéu mﬁu, sur gia ting qua mirc bach cdu hat va céc giai dnanhach
ciu hat khong truémg thanh, bach ciu wa kiém trong mau, thuémg kém theo ting tiéu ciu va
lich to. Céc té bao tao méu chira :I:myén vi hd twong cia hai nhiém sic thé (NST) 9 va 22
gip trong hom 90%% bénh nhin, déin dén nhanh dai ciia mdt NST 22 bj ngﬂn lmgn;u la NST
Philadelphia (NST Ph). B¢nh ¢6 khuynh hudng dién tién dén giai doan tién trién v giai doan
chuyén cip khang véi diéu trj.

2. DICH TE HOC VA NGUYEN NHAN

2.1 Dich té hoe

~ - CML chiém 15% trong céc bénh bach cau. Ti 1& nam/nir 14 3/2 va thuéng gip nhit ¢ lita
i 40 dén 60

- Tai céc nude chau Au, ti 1& méc bénh la khoang 1/100.000
- Hinh thii va dién tién 1dm sang khong khic nhau gilra nam va nir

- Miic dits CML ciing xdy ra & tré em vé thanh thiéu nién nhung < 10% suémg hgp CML
gap ¢ tré hrS dén 20 tudi. CML & tré em chiém < 5% cac bénh bach ciu & tré em.

2.2. Nguyén nhéin
- Tiép xiic voi phéng xa liéu rit cao lam ting nguy co CML
- Pa sb cic truémg hop khéng tim dugc nguyén nhin.
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3. SINH LY BENH
3.1. Di truyén t€ bio

- Thay di quan trong nhét vi tr& thinh ddc hi¢u cho CML 1a NST Ph. NST Ph la NST
22 ¢b nhanh dai bi ngén di, dwge tao ra do chuyén vi hd twong cia nhénh dai NST 9 va nhinh
dai ciia NST 22 va goi 14 1(9;22)(g34;q11) (Hinh 9.1).

- NST Ph duge tim thiy trong tit c4 céc té bo méu, bao gdm cé té bio B va té bio T va
né hién dién trong subt qué trinh bénh, ca trong giai doan cép.

- NST Ph durge tim thiy trong hon 95% bénh nhin CML. Ngoai ra NST Ph con duge tim
thiy trong bénh bach ciu cip dong lympho (ALL: acute lymphoblastic leukemia) vii khong
30% & ngudi 16m, 3% & tré em, khodng 1% bénh bach ciu cip dong wy (AML: acute myeloid
lewkemia) méi chiin dodn.
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Hinh 9.1. Chuyén vi nhidm sdc thé 1(9;22)(q34;q11) va cac gen lién quan
3.2. Sinh hoc phén tir

- Trong CML, t(9;22)(q34;q11) tgora 1 hop gen BCR/ABL ma exon 1 cia ABL dugc thay
thé bing nhimg exon & diu 5° cia BCR (Hinh 9.2).

- Tity vo vi tri diém gly cia BCR, nhitng t hgp gen dugc tao ra li ela2, b2a2 hodc
b3a2 va el9a2 mi hoa cic dang td hop protein pl9OBRARL p2 ] (RCHARL v p2IQPCR/ARL
tyrosine kinase twomg (mg (Hinh 9.2):

+ Hiu hét bénh nhin CML c6 diém gly trén BCR & viing major (M-ber) tao ra b2a2 hodc
b3a2, mi hoa protein p2 1 0F-RARL
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+ Khoang 2/3 trudmg hop ALL, riit hiém truimg hgp CML va AML c6 diém gly trén
BCR & ving minor (m-ber) tao ra ela2, mi hoa protein pl90PCRABL

+ Cb mdt sb it trudmg hgp CML co diém gy trén BCR ¢ viing p-ber tao ra el9a2, mé
héa protein p230**AE Nhimg bénh nhin niy thuomg ting wu thé neutrophil

+ Ngodi ra, con c6 mdt s0 ving diém giy khic tao ra cic kicéu ban sao BCR/4BL hiém
gip hon nhu eba2, b2a3, b3a3,. ..
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Hinh 9.2. Cac viing diém géy va cac 14 hgp gen BCRIABL

- Protein BCR/ABL nim & cytoskeleton va 1am ting hoat tinh fyrosine kinase giy ra sy
ting sinh t& bio (cell proliferation), (rc ché té bio chét theo chuong trinh din t&i sy lan rong
dong té bao ac tinh cia CML. Protein p210* ™A™ tyrong tic véi mét sd yéu td cia cdc con
duémg truyén tin hi¢u gy phosphoryl héa hon 20 protein néi bao cé vai trd sinh ung thu
(Hinh 9.3). -

+ Swyr hoat héa cia phosphatidylinositol-3 "-kinase (P13K), con duémg MAPK thing qua
Grb2 va sy hoat hoa STATS thong qua SKF giy ra sy ting sinh cic dong té bao co
BCR/ABL

+ Sirhoat héa Paxillin va CAS théng qua CRKL giy ra khiém khuyét vé sy dinh ciia céc
té bao véi chit m’&n.énhhuﬂmgdlzi su di chuyén ciia té bao

+ Sy hoat hoa ciia AKT thong qua PI3K va sir hoat héa ciia STATS gy (rc ché sy chét
té bao theo lp trinh.
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Hinh 9.3. BCR/ABL hoat héa céc con dudrng truyén tin higu trong té bao

4. TRIEU CHUNG
4.1, Tri¢u chimg lim sing
4.1.1. Trigu chirng co ndng

Triéu chimg lim sang phat trién rat cham vé hau hét bénh nhén dugc phét hi¢n & giai dogn
man. Ngiy nay, nhiéu truémg hop duge phét hign som khi khim sirc khoe djnh ky. Lic dii,
triéu chimg mo hd va khéng dic higu. Khodng 70% bénh nhén cé triéu chimg lic chin doén
vit thuémg than phién nhat 1a:

- Mét méi, biéng &n, syt cdn, gidm thé lyc v ra md héi nhiéu

- Bénh nhén cim thiy khé chiju, cng tirc & ha suém tréi va &n mau no: 13 tri¢u chimg cia
lach lém.
4.1.2 Trigu chirmg thyc thé

Kham 1dm sang c6 thé thiy bénh nhin xanh xao va lich to. Lich to thuémg hi¢n di¢n
trong khodng 90% bénh nhan, tuy nhién, ti 1¢ nay gidm din do bénh ngdy cang dwgc phit
hién sérm homn.
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Mhimg trig¢u chimg khong thuomg gip:
- Triéu chimg ciia ting chuyén héa: ra mé héi vé dém, khéng chiu dwoc nong
- Viém khép gout cip nghi do ting urea méu
- Gan to va hach to nhung hiém khi kich thudc hach lom hon | ¢cm
- Nhéi mau lich c6 thé gip
- Chay méu do rbi loan sé lueng va chét lwrong tiéu ciu.
4.2. Trigu chirng sinh hoc

4.2.1. Huyét db

C!'J.ﬁn doan so bd bénh bach ciu man dong hat ¢6 thé dua vao két qud 56 lucmg bach céu
va phét mau ngoai bién.

- Bach cdu ting trong khoang tir 20x10%L dén hon 500x 10°/L, v&i khoang trung binh tir
134=10° /L dén 225x10%L trong hiu hét cac nghién ciru.

- Hién dién tit ca cic giai doan cia qud trinh biét hoa bach céu hat tir myeloblast dén
segment neul‘mphd Khong co “khuang tring bach cau”.

- Bach cau ua kiém tang vé so luong, nhung ti 1¢ khong qua 10 - 15% trong giai doan
man

- T1:u ciu ﬂng trong khoang 50% céc truémg hop, c6 khi ting trén 1.000x%10° /L. Hiém
khi 56 lugng tieu cau gidm dudi 100<10° /L. Tiéu cdu giam lic chin dodn 1a ddu hiéu cia giai
doan tién trién

- Thiéu méu nhe va vira thuimg thy liic méi chin doén, thuimg 14 thiéu mau ding séc,
ding bao
- Héng céu ludi phin nhiéu 13 binh thuémg.
4.2.2. Tay di

- Ty xwong rat giau té bao, uu thé la cic giai doan ctia dong bach cau hat. Hinh théi té
béo trong moi giai doan thi binh thuémg. Ti 1€ blast thuémg khing vuot qua 5%. Tang dong
bach cau wa acid va va kiém.

- Méu tiéu ciu gm ting dién hinh trén tiy hit va thinh thoing tao thanh timg dim méu
tiéu cdu. Sp v&i miu tiéu ciu binh thudmg, miu tiéu ciu trong CML nho hom va co thé giip
micromegakaryocyte trong mét s6 trrdmg hop.

-S4 luomg té bao diu dong cia dong héng ciu cé thé ting, binh thuémg hodic giam.

- Collagen type IlI ting (reticulin fibrosis: xo hoa tiy) co thé 2dp trong gin mdt nira 5o

bénh nhin lic chin dodn va né lién quan dén mdt phan miu tiéu ciu trong tay. Sir gia ting

xo hoa ciing lién quan dén kich thude 1ém hom cia lich, thiéu mau ndng hon va ting ti 1€ blast
trong mdu va ty.
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4.2.3. Nhirng xét nghigm di truyén hoc phin tf
4.2.3.1. Nhiém sdc thé do
- Uu diém:
+ Phét hién duge 1(9;22) va nhimg bét thuimg NST khic di kém trong giai doan man
gitip dénh gia tién lugng
+ Phat hién duoe nhfmg bét thudmg NST di kém nhu 151:[11'-:;] + MNST Fh trisomy 8,
trisomy 19,... chiém 70 — 80% trong giai doan tién trién hodc chuyén r:ap
- Khuyét diém:
+ Doi hoi té bao phin chia (1€ biao metaphase)
+ Chi nhin ra bit thuémg khi bang bét thuimg d6 > 10 Mb (46 nhay dé phit hi¢n clone
bét thuémg 1a 5 - 10%)
+ Két qua thudmg 6 trong vong 2 tudn, sém nhét 13 3 ngay
+ Khodng 5% truimg hop khéng phit hién duge NST Ph béng NST db do ti sip xép
BCR/ABL in hojic khong quan sat dugc dudi kinh hién vi
+ Phén tich khoang 20 té bao.
4.2.3.2. K7 thudt lai tai ché phdt huynh quang (FISH)
- Uu diém:
+ Phit hién NST Ph trén t€ bao metaphase va té bao khéng phén chia (1€ bao interphase)
+ Cho két qua nhanh trong vong 24 gio
+ Diing doan mbi dic hiéu cho BCR va ABL nén c6 thé phét hién dugc tii sip xép
BCR/ABL én hofic khéng quan sit duge dudi kinh hién vi ma NST d6 khong phat
hién duge
+ Phin tich dwoc nhiu 1€ bao hon: tir 200 dén 500 té bo (46 nhay dé phat hién clone
bét thuimg 13 1%).
- Khuyét diém:
+ Chi phat hign d!.rr;m NST Ph va khong phat hign duge bét thuimg di kém vi khong
quan sat duge cdu true coa bd N5T.
4.2.3.3. Nhitng ky thudt phdn tir khéc
- Té hgp gen BCR/ABL c6 thé dugc phit hién bing Southem blot analysis hodc bing
RT-PCR (reverse transcriptase-polymerase chain reaction)
- K§ thudt PCR cé thé duge sir dung dé dinh tinh hodc dinh lugng dé theo ddi dap img
v diéu tri.
4.2.4. Cdc két qud xét nghigm khdc
- Acid uric ting 2 dén 3 lin lic chin dodn. Néu diéu trj lam ly gidi té bao nhanh c6 thé
giy tit duémg niéu do két ta acid uric. Si urat dwémg niéu thudmg gip trén bénh nhin CML
va mit $0 bénh nhin phat trnén viém khop gout cap hodc bénh thin do acid unc.
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- Protein gin két vitamin B12 huyét thanh ting, trung binh hon 10 lin so véi binh thudmg
{n]ﬁt la transcobalamin-I) vi neutrophil chira Fm’r.e:in nay. Nong d§ ti I¢ thudn vai 50 hegng
bach céu trong nhimg bénh nhin CML chua diéu tri.

- Histamin mdu todan phdn ting trén bénh nhén CML giai doan man (khodng 5.000 ng/mL)

s0 vl ngu-h binh thuémg (khodng 50 ng/mL). Sy ting histamin méu ¢6 lién quan dEn ting sb

qu::rng t€ bao basophil. Mgt 50 trudmg hop tang histamin méu cao s& gdy ra ngia, mé day va
ting tiét dich da day.

- Lactic acid dehydrogenase (LDH) huyét thanh ting.

5. TIEN TRIEN VA TIEN LUONG

5.1. Tién trién

Dién tién tir lic xudt hién NST Ph dén khi c6 triéu chimg |4 khoing 6 ndm. Khi hién dién
ting bach cdu dén khi s0 lugng bach cdu duge 100=10%L 1a khodng 19 thang vi lich lém phat
hién dwoc khi sé luong bach cdu > 40x10%L (nir 30=10%L dén 90x10%L).

CML gém ba giai doan: man, tién trién va chuyén ciip:
- (riai dogn man (Chronic phase)

Bénh hau hét dugre chin dodn & giai doan nay viai cac tri¢u chimg cua mot CML dién hinh.
Brap img rit tit vii thude c ché men tyrosine kinase nhu imatinib, nilotinib,... Chét lugng
cudc song thay dbi khong nhiéu. Tir vong trong giai doan nay rit hiém, thudmg do nhing
nguyén nhin khong lién quan dén bénh CML.

- Giai doan tién trién {Accelerated phase)
+ Nguyén tity bao (Myeloblast) & chiém > 15% nhumg < 30% trong méu ngoai bién
+ Tﬁng nguyén tuy bao va tién tiy bao (Promyelocyte) = 30% trong mau ngoai bién
+ Bach cdu wa kiém (Basophil) > 20% trong mau
+ Sé luong tiéu ciu < 100 10%L (Khéng do diéu tri)
+ Bit thuémg di truyén té bao khac trén dong té bao co Ph*.
Hién dign nr mot tiéu chuin trén du-;n: chan dodn la CML giai doan tién trién. Trong giai

doan nay cén tim dét bién khang thudc dé chuyén sang didu tri véi thude irc ché men tyrosine

kinase thé hé 2 nhu dasatinib, bosutinib hodc ting liéu cic thudc dang sir dung hodc gheép té
bao ghc tao maw.

- Giai dogn chuyén cdp (Blast phase)

+ Blast trong niy va‘hofic mdu ngoai bién > 30%

+ C6 biéu hién xdm lin ngodi tiy (Extramedullary infiltrates of leukemic cells).
Hién dién tir mét tiéu chuén trén duge chin doan i CML giai doan chuyén cip.
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Bénh ¢6 thé chuyén cip dong lympho hojdic dong tity. Trong giai doan ndy bénh dép img
kém v thudc ire ché men tyrosine kinase va héa trj liéu. Ghép té bao goc tao mdu co thé kéo
dai duoe thoi gian sng nhung tién lugng cling xau.

5.2, Tién luwgng

Cé nhidu thang diém tién lugng dwoc dé nghj trong CML, bao gbm hé thing Sokal,
Hasford va ELTS (EUTOS long-term survival score) cho bgnh nhén lic chin dodn va the
European Bone Marrow Transplantation Consortium Risk Score cho bénh nhin dj ghép té
bao gbc. Phin nhém nguy co trung binh — cao duge khuyén cdo diéu trj uu tién véi TKI the
hé sau tir ddu thay vi imatinib.

Bang 9.1. Phan nhém nguy co CML giai doan man

Thang diém Céng thirc tinh Phdn nhém nguy co
Téng = 0,016 = (tudi—43,4)+ 0,0345x  Thép: <08
Sokal score (ldch — 7,51) + 0,188 x [(Tiéu cAwTO0F ~  Trung gian: 0,8 - 1,2
0.563] + 0,0887 = (Blast — 2,10) Cao: > 1,2

{0,6666 = tudi [0 néu <50 tudi; con lai 13
1] + 0,042 x ldch [cm durdi bér swém) +
0,0584 = % Blast + 0,0413 x % eosinophil Thép: s 780

Hasford (EUROQ) ¢ 2039 x basophil [0 néu basophil < 3%; Trung gian: > 780 dén < 1.480
seone con lai 12 1] + 1,0056 = Tibu chu Cao: > 1.480

[0 néu tidu chu < 1500 x 10%L: con lai 1a 1)

x 1,000

EUTOS long-term  0,0025 x (Tudi/10)® + 0,0615 = lach (cm  Thép: < 1,5680
survival (ELTS)  durdi b swdm) + 0,1052 x blast ngoai bién  Trung gian: >1,5680 dén s 2,2185
score +0,4104 = (S& lrong tidu céu/1.000)™ Cao: > 2,2185

6. CHAN DOAN PHAN BIET

6.1, Bach ciu man déng tiy mono (Chronic Myelomonocytic Leukemia - CMML)

- Khodng 50% trirémg hop c6 bénh canh ting bach cau, lich to

- Tang monocyte > 10% (trong CML chi ting khoing 2 - 3%)

- C6 loan sin mt hay nhiéu dong té bao tiy

- Khéng c6 hién dién NST Ph hodc BCR/ABL.
6.2. Bach ciu man dong tily mone & tré em (Juvenile Myelomonocytic Leukemia - JMML)

- Bénh dién hinh gip & tré em < 3 twdi. Khodng 10% trudmg hop két hgp véi bénh u xo
théin kinh

- Ting sinh dong tiry va dong mono (monocyte > 1x10° /L), di kém gidm tiéu ciu va thiéu
mau. Blast < 20% trong tay
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- Khéng c6 hién dién NST Ph hoic BCR/ABL
- Khoang 40% c6 bt thuémg NST, thuémg gip la monosomy 7
_Can phdn biét vin bénh canh nhiém Epstein-Barr virus & tre em
- Bénh dién tién nhanh gidng bénh canh AML, dip img kém véi diéu trj. Dj ghép t bao
gbc ¢6 thé dira dén lui bénh hoan toan.
§.3. Chronic Neutrophilic Leukemia (CNL)
- L4 mot bénh rit hiém
- Bénh canh lim sang rdt giong CML
- Hién dién wu thé bach ciu hat trrémg thanh trong tiy xwong
- Khong cd hién dign NST Ph hodc BCR/ABL.
6.4. CML khing dién hinh
- Bénh canh lim sang rdt giéng CML
- Thuémg gip & ngwri lom tudi

- Ti l& ciia blasts, promyelocyte va myelocyte tir 10% dén 20% trong mau. Khong ting
wu thé bach ciu wva kiém

- Thuémg c6 loan sin cac dong té bao

- Khing co hign dign NST Ph hodc BCR/ABL

- Bénh tién trién nhanh va théni gian séng trung binh khodng 2 nam.
6.5. Nhom bénh tin sinh ting sinh tuy khong bi€u hién BCR/ABL

- Huyét db va niy dé gitip phin biét tirmg bénh gém: da héng chu, ting tiéu ciu nguyén
phat va xo tiy nguyén phat

- Khéng ¢6 hién dién NST Ph hodc BCR/ABL

- C6 hién dién m{t trong cac djt bién gen JAK2, CALR va MPL.

7. DIEU TRI
Tuy theo giai doan.
1.1. Giai doan man
7.1.1. Héa trf
Thude irc ché BCR-ABL tyrosine kinase: Imatinib mesylate (Gleevec, Glivec).

- Imatinib la din xuft caa 2-phenylaminopyrimidine, irc ché dic hiéu ABL tyrosine
kinase bing cich canh tranh v&i ATP trong tii kinase clia p210°¢®A8L, Jam rc ché hoat tinh
tyrosine kinase cia protein ndy, vi viily trc ché sy tang sinh té bao.

- Thube dung nap tét bing duémg udng
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- Liéu: 400 - 600 mg/ngay

- Téc dung phu: thuimg gip la phil, budn nén, co thit co, ndi min ngira, mét moi va tiéu
chay. Tang men gan va ic ché tiy cd thé gip.

Hydroxyurea (Hydrea)

- Liéu: | - 6 g/ngay, tiy vio sb lugng bach ciu

- Hip thu rit t6t theo dwémg udng

- Bjc tinh: suy tiy nhung phyc hoi nhanh sau khi ngung thudc, ndn 6i, tiéu chay, loét
miéng va loan dudmg mong.

Interferon alpha (Roferon A, Intron A)

- La mét loai cytokin irc ché sy phat trién cua 1€ bao 4c tinh, diéu hoa mién dich, kich
hoat t& bao giét ty nhién (NK cell: Natural killer cell), thay d6i khang thé va kich hoat khang
nguyén HLA.

- Interferon alpha kéo dai théi gian séng va tao ra lui bénh hoan toan vé di truyén té bao.
- Lidu: 5 triéu don vi/m?/ngay, tiém dud da.
- Bdc tinh:

+ Suy tiy nhe thodng qua, budn nén, nén va hdi chimg gidng cam cim thuémg thiy va
gia ting theo liéu.

+ Triéu chimg toan thin: mét moi, chan &n, sut cdn gip khi ding ldu dai.
+ Triéu chimg thin kinh: nhirc ddu, lir dir, 40 gidc va rdi loan tiéu nio.
Thudbc e ché tyrosine kinase thé h§ méi
- Nilotinib 14 thude irc ché dic hiéu ABL tyrosine kinase, liéu ding la 400 - 600 mg/ngay
- Dasatinib la thude irc ché Src/ABL tyrosine kinase, liéu ding 1a 100 mg = 2 lin/ngay.
Cé hai loai trén déu b tic dung manh hom imatinib nhiéu lin va dung nap t6t biing duémg
uong.
7.1.2. Ghép tiiy

- Ghép té bao goc dong lodi: trude ddy la phuong phip duy nhét c6 kha nin,g chira khoi
hé-nh tuy nhién, hlén nay dugc chl d:mh khi bénh nhin CML khéng dung nap v&i thudc, khang
thuéc hodc co bidu hién bénh tién trién.

- :I‘E bao gbe mau cudng ron ciing 14 mdt ngudn quan trong dirge sir dung trong ghép té
bao goc dong loai, dic biét 1a & ré em.
7.2. Giai dogn tién trién

Khi br.nh bt ddu chuyén sang gial doan tien trién, tiy vao kiéu dot bién BCR-ABL khang
thudc d& quyét dinh chuyln sang cac thude thé bé mdi hon nhur nilotinib, dasatinib, bosutinib,

ponatinib,... hodc tién hinh ghép t bao gdc ddng loai cho bénh nhén.
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7.3. Giai doan chuyén cip

- CML co I'.hv;: chuyén cip dong tiy hodc déng lympho. Thon gian song thém trung binh
dbi véi chuyén clp dong iy 1a 6 thing va chuyén cip dong lympho 12 12 thing.

- Diéu trj phi hop thude nhu bénh bach cau cap va phéi hop ding thube trc ché tyrosine
kinase thé hé moi.

8. THEO DOI VA PANH GIA DIEU TR]
8.1. Theo dbi hing phwong phép phéin tir va khio sit ton lwru té bao e tinh

- Miit dit lui bénh trén lim sing nhung wée tinh vin con 10° - 10'° té bao éc tinh.

- Hién nay,irong tim dé theo ddi diéu tri CML la real-time PCR. Xac dinh ti 1¢ ton luu
té bao c tinh gidn tiép théng qua chi s6 BCR-ABL1" (Do ti 1é bin sao BCR-ABL céon “sot”
la1), vin d6 nhay < 1/10°,

- Céc mic thén gian theo ddi va mirc d§ dap img dugce thé hién nhw sau:

Bang 9.2. So d4 cac mbc theo dbi dap img didu trj CML

Ti 1§ BCR-ABL" 3 thang 6 thang 12 thang
> 10% Cé thé khang TKI
>1% - 10% Nhay TKI C6 thé khang TKI
>0,1% - 1% Nhay TKI

Luu ¥ khi ngi hofic dinh gia khing thubc TKI:

- Céin danh gid lai sy tudn thi TKI va kha ning twong téc véi cdc loai thude khic ngudi
bénh dang sir dung dong thdi

- Sang loc @6t bién khang thubc BCR/ABL kinase domain

- Ciin nhic kha ning dbi thudc TKI va ghép té bio gc dong loai.
8.2. Sang loc dit bién BCR/ABL kinase domain

- Chi dinh: khi khong dat dugc cic mbc dép img t6i wu hofic mit dap {mg véi (e ché
tyrosin kinase.

- Tuy'theo vj tri va logi d6t bién ma quyét dinh hudmg diéu tri ké tiép: tang liéu, d6i thude
irc ché tyrosine kinase thé hé méi hodc ghép té bao gbc dong loai.

CAU HOI TU LUQNG GIA

1. Thiéu méu trong bénh bach cdu man dong tiy thudmg 1a:
A. Thiéu mau nhuge sic, héng ciu nhé
B. Thiéu méu ding sic, héng ciiu nhé
C. Thiéu méu wu sic, hing ciu nhé
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D. Thiéu méu ding sic, ding bio
E. Thiéu méu ding sic, hing cdu to
2. 86 hrong tiéu ciu trong bénh bach ciu man dong tiy:
A. Binh thuémg
B. Ting
C. Giam
D. Cé thé binh thuéng hodc ting
E. C6 thé binh thuéng hodc giam
3. Phén tir trong con duémg truyén tin hiéu gy ting sinh t€ bao cia bénh bach ciu man dong tiy:
A PI3K
B. CAS
C. Chl
D. MLL
E. Crkl
4. Phin tir trong con dudmg truyén tin hidu giy (rc ché té bao chét theo lip trinh ciia bénh bach
cau man dong tiy:
A.CAS
B. STATS
C. Chbl
D. MLL
E. Crkl

5. Phin tir trong con duémg truyén tin hiéu giy khiém khuyét vé sir dinh cila cdc 1€ bao bach
ciu man déng tiy vdi chét nén by xuong:

A, Grb2
B. Ras

C. MAPK
D. Paxillin
E. Bel-xl

DAPAN: 1D 2D 3A 4B 5D
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