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Bénh nam cryptococcosis

Thong tin 1Am sang chinh xdc ngay tai noi can thiét




Tém tit
Thong tin co ban
Pinh nghia
Dich t& hoc
Bénh can hoc
Sinh Iy bénh hoc
Phong ngira
Ngiin ngita s¢ cap
Kham sang loc
Ngiin ngira thit cap
Chan doan
Tién st ca bénh
Céch ti€p can chin doan titng budc
Céc yéu td nguy co
Cic yéu td vé tién s va thim kham
Xét nghiém chan doan
Chin do4n khac biét
Piéu tri
Céch tiép can diéu tri titng budc
Tong quan vé cac chi tiét diéu tri
Céac lya chon diéu tri
Giai doan dau
Lién lac theo doi
Khuyén nghi
Cic bién chitng
Tién lvgng
Huéng dan
Huéng dan chan doin
Huéng dan diéu tri
Tai liéu tham Kkhao
Hinh anh

Tuyén bé mién trach nhiém

Muc Luc

w A A &~ &

A & & &

<

11
12
14
17
19
19
23
27
44
45
45
45
46
48
48
48
49
54

58



Tém tat

DE chan doan duge cin c6 bing chitng vé vi sinh, nong d6 khang thé trong huyét twong, va md bénh hoc.

Digu tri tty thudc vao tinh trang mién dich va méc do nghiém trong ctia bénh. P&i véi bénh & mitc dd khdng
c6 triéu chitng, nhe dé&n trung binh va khong anh hwdng dén hé than kinh trung wong (CNS), diéu tri bAc mot 1a
fluconazole duong uéng. Pdi v6i bénh niing va anh huéng dén hé than kinh trung wong (CNS), khuyén cdo dieu
tri tn cong v6i amphotericin-B cong véi flucytosine, va duy tri bing fluconazole.

Thuwong nhiém triing nguyén phat & phdi, lan tda ngoai phdi anh huwéng dén mang nio, va hiém gip hon Ia anh
hwéng dén da, xwong, tuyén tién liét, va cdc co quan khéc.

Viém ndo - mang ndo c6 thé de doa tinh mang, dic biét & bénh nhan bi Gc ch& mién dich.

Nam cryptococcosis khong duge phat hién va diéu tri c6 thé giy ti vong, dic biét 1a & bénh nhan bi Gc ché mién
dich.

biéu tri dw phong ban diu véi itraconazole hoic fluconazole ¢6 hiéu qua gidm ty 1é mic méi bénh nAm
cryptococcus & ngudi 16n nhiém HIV (CD4 <100 t& bao/microlit), nhwng khong c6 tac dung rd rang ddi véi ty 1&
tl vong chung.
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Dinh nghia

Bénh nidm cryptococcosis 1a nhiém trung ndm co hoi do loai Cryptococcus giy ra. Cryptococcus neoformans var. grubii
va Cryptococcus neoformans gy bénh va ti vong, dic biét 12 & cic nhém bénh nhén bi Gc ché mién dich, vi du nhw bénh
nhan HIV. Dai khi nhitng ngudi khong c¢6 van dé ro rang v6i hé mién dich vAn nhiém nidm cryptococcosis, dic biét 1a

ndm Cryptococcus var. gattii.

Dich té hoc

Cryptococcus neoformans 1a mot loai nAm c6 & khdp noi trén thé gidi. Loai nay thudng gin lién véi phan chim (dic

biét 12 bd cau) va di duge phan 14p tir rudt gb clia nhieu loai cy.|[ 1] [2] [4]Cryptococcus neoformans var. grubii (kiéu
huy&t thanh loai A) 1a dang phd bién nhit, chi€ém >95% s6 ca bénh nim cryptococcosis.| | |Cryptococcus neoformans var.
neoformans (kiéu huyét thanh D) gay bénh & céc nwde chau Au (nhw Pan Mach, Dic, Y, Phap va Thuy ST), Uc-A Chau
va Hoa Ky. Cryptococcus var. gattii (ki€u huyé&t thanh B va C) xut hién chil yéu & cdc khu vic nhiét déi va can nhiét déi
(nhu Uc, Papua New Guinea, Dong Nam A, Trung Phi va Nam M§) 1a noi ¢6 cdy bach dan. Tuy nhién, Cryptococcus var.
gattii da dwoc x4c dinh la nguyén nhan gay bénh trong mot dgt bung phat tai Pao Vancouver, Canada.[5] [6]

Viéc ti€p xtic véi loai Cryptococcus 1a kha phd bién, va c6 bing chiing ring hau hét moi ngwoi da tiép xiic vdi loai

ndm nay truede 5 tudi.[7] Ty 1& mic méi hang nim ctia bénh ndm cryptococcosis trén bénh nhan HIV am tinh 1a tir 0,2
dén 0,9 trén 100.000, tiry vao khu viee dia 1y dwoc nghién citu.[8] Nhiém HIV lién quan dén >80% cic ca bénh nAim
cryptococcosis trén toan thé gidi. G cic nudce phat trién, didu trj ARV da lam giam ty 1& mic méi ndm cryptococcosis,

do d6 givr day hau hét cdc ca bénh méi déu 1a & bénh nhan méi dwgc chdn dodn nhiém HIV.[9] [10] [11] Ngoai ra, bénh
nhén ¢6 s6 lwong & bao CD4 <100 & bao/microlit thudng c6 nguy co cao hon.[11] Trung tim Kiém sodt va Phong ngira
Dich bénh Hoa Ky cho biét mdi nim trén toan th& gidi, cé gan 220.000 ca bénh viém mang nio do cryptococcus mic méi
va 181.000 ca tir vong, ty 1& ti vong cao nhit & viing chau Phi cn Sahara.[12] Trong s6 cdc bénh nhan HIV duong tinh
va HIV am tinh, ti 1& nhifm nim cryptococcosis &i nam gidi cao hon.[9] [13] Bénh ndm cryptococcosis rat hiém gip & tré
em, ngay ca & tré em bi AIDS.

O cdc bénh nhan bj suy giam mién dich, phin 16n cdc trudng hop nhiém trimg 1a do Cryptococcus neoformans, trong khi
d6 Cryptococcus var. gattii phd bién hon & bénh nhan HIV am tinh.[1] [4] [5] [6] [14] Bénh nim cryptococcosis 12 bénh
nhiém ndm x4m 14n phd bién thit ba (8%) & bénh nhan ghép tang diic.[1] [4] [15] [16]

Bénh can hoc

Nhiém ndm cryptococcosis 1a mdt loai nhiém triing do nim Cryptococcus gdy ra, va ¢ & khip noi trong méi truong,
Trong s6 30 loai thudc chi Cryptococcus, hiu hét bénh cinh 1am siang déu gidng Cryptococcus neoformans var. grubii
(ki€u huyét thanh A), Cryptococcus neoformans var. neoformans (kiéu huyét thanh D), va Cryptococcus var. gattii (kiéu
huyét thanh B va C).[17]Cryptococcus neoformans var. neoformans (ki€u huyét thanh D) gy bénh & cdc nude chau Au
(nhu Pan Mach, Dirc, Y, Phap va Thuy S1), Uc-A Chau va Hoa Ky. Cryptococcus var. gattii (ki€u huyét thanh B va C)
xut hién chii yéu & cdc khu viee nhiét déi va cin nhiét déi (nhw Uc, Papua New Guinea, Pong Nam A, Trung Phi va
Nam My) 12 noi c6 cdy bach dan. Cryptococcus neoformans kiéu huyét thanh A va D lién quan dén phan chim, dic biét 1a
bo cau.[2] Bo ciu c6 thé mang ndm trén mo, 16ng vii va chan, qua d6 gép phan phan bd cdc chling ny trén toan thé gidi.

Cryptococcus neoformans ciing da dwgc phan 1ap tir rudt gb ciia nhigu loai cay.[4]

O cdc bénh nhan bj suy giam mién dich, phin 16n cic trudng hop nhidm tring 1a do Cryptococcus neoformans, trong
khi d6 Cryptococcus var. gattii ph6 bién & bénh nhan c6 stc dé khang binh thuwong.[1] [4] [5] [6] [14]Cryptococcus
neoformans c6 thé gdy nhiém tring & nhiéu loai dong vit thuan héa va hoang da.[ 18] Cryptococcus khong phéi
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neoformans treéc day dugc coi la hoai sinh va hi€m khi dugc ghi nhan giy bénh & ngudi, nhwng & bénh nhan bi suy giam
mién dich qua trung gian t& bao, ty 16 mic mdi da ting Ién, véi Cryptococcus laurentii va Cryptococcus albidus gay ra
80% s6 ca bénh.[19]

Cic tridu chitng ciia nhiém triing Cryptococcus var. gattii bit dau 2 dén 11 thang sau phoi nhiém. Chwa 16 giai doan @
bénh ddi véi Cryptococcus neoformans, do né c6 thé gy ra viém phdi khong c6 tridu chitng. Nhiém nim cryptococcosis
phdi c6 tridu chitng niing dd dwoc quan sit thdy & bénh nhan c6 siic dé khdng binh thudmg bi nhiém Cryptococcus var.
gattii.[ 14] [17] Bénh nhan nhiém Cryptococcus var. gattii thudng c¢6 cic khdi viém trong hé than kinh trung wong va phdi
va ciing ¢6 cdc ddu hiéu than kinh, va c6 thé can phdi phiu thudt hodic didu tri thudc khdng nim kéo dai.[20]

Miic du thuong xuyén tiép xiic véi Cryptococcus, nhung viéc phét trién bénh c6 triéu chitng thudng dodi hoi cé su e ché
mién dich. Ghép tang, st dung corticosteroid hoiic céc loai thudc tic ché mién dich va khang thé don dong (vi du nhw
alemtuzumab va infliximab), gidm s& lwgng t€ bao CD4 vd cin, lupus ban dé hé thdng, ddi thdo dudng va bénh mau dc

tinh déu c6 thé din dén su tic ch& mién dich va cho phép tdi kich hoat nhim triing cryputococcus.[1]

Bénh nhin suy gidm mién dich qua trung gian t& bao c6 nguy co mic bénh nim cryptococcosis cao hon, dic biét 1a

& bénh nhan ¢6 s6 lugng t& bao CD4 <100 t& bao/microlit.[ 1 1] Nhiém HIV lién quan dén >80% céc ca bénh nim
cryptococcosis trén toan thé gidi.[1] [8] [9] [10] [21] Diéu tri khéng virut retrovirut (ART) c6 lién quan dén gidm ty 1&
méc méi ndm cryptococcosis,| 1 1] trong khi d6, & cic nwdc khong kiém sodt duwgc sy lay nhiém HIV va han ché tiép can

v6i ART nhv & chau Phi va chiu A, ty 1& mic mdGi va tir vong do bénh ndm cryptococcosis 1a rt cao.[9]

Sinh ly bénh hoc

Hau hét cdc ca nhiém triing nAm cryptococcus bit dau tir phdi. Céc t& bao nim men khd hay bao ti* nAm (<5-10
micromet) duoc hit vao va tich tu & céc phé nang.[1] [2] NAm men dwgc dai thuc bao phé nang xi 1y, qué trinh nay tiét ra
cytokine va chemokine dé thu hit céc t& bao viéem khac. Phan tng t&€ bao T hd trg (Th1) trong d6 c6 cytokine (vi du TNF
alpha, interferon-gamma, interleukin-2) lién quan dén sy phét trién viém u hat. Cdc ngudn nhiém trung khic bao gom twr
dwong tidu héa, nhiém truc tiép vao mo tir chan thwong va cay ghép phai mo bi nhidém triing. Sau khi nAm tham nhap vao
co thé, né c6 thé giy bénh cAp tinh hay nhiém trling tiém 4n, tly thudc vao tinh trang mién dich ciia vat chii va doc luc
ctia chiing ndm. Cryptococcus neoformans va Cryptococcus var. gattii ¢6 xu th& xam 14n hé than kinh trung uwong va giy ra
viém nfio - mang nio de doa tinh mang. Hinh thinh v, sinh sic t& melanin, va kha niing sinh truéng 6t & 37°C (98,6°F)

1a cdc y&u t6 doc luc chinh ciia cdc loai Cryptococcus.

Dép ttng mién dich qua trung gian t& bao 1a rat quan trong dé bdo vé vat chll va gy ra tinh trang viém u hat. Nhiém triing
tiém 4n - nAm men & trang thai bat hoat trong nhiéu ndm khu trid & hach bach huyét ho#ic rén phdi & nhitng ngudi khong
c6 triéu chiing - ¢ thé dwoc tdi kich hoat khi sitc dé khdng ciia t&€ bao bi e ché.

O cdc bénh nhan bj tc ché mién dich, sy lan tda qua dwdng mdu c6 thé xay ra & nhidu co quan, bao gdm hé thin kinh
trung wong, da, tuyén tién liét, mit, xwong, dudng tiét niéu va mau.[1] Bi€u hién 1Am sang phd bién thit ba clia nAm
cryptococcosis 12 nhiém ngoai da do nhiém tryc tiép hoic nhiém thi phét ti dudong m4u, dic biét 1a & bénh nhan bi suy

giam mién dich.
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Ngin ngiia so cap

Digu tri dy phong ban diu véi itraconazole hay fluconazole c6 thé hiéu qua & bénh nhan HIV dwong tinh véi véi s&
lwong CD4 <100 t& bao/microlit. Tuy nhién, bién phdp nay khong thuong duge sit dung bdi tin suit mic bénh do nim
cryptococcus khong cao, khong c6 1¢i ich cho kha niing séng, twong tic thudc, kha ning khang thudc khang ndm va chi
phi.[11] Tuy nhién, fluconazole dwgc cho 12 an toan va hiéu qua nhuw mot bién phap diéu tri dy phong ban du, ca trede
va trong giai doan dAu ctia qué trinh didu trj ART O bénh nhan 4m tinh v6i khdng nguyén cryptococcal polysaccharide
(CRAG) khi sang loc, diéu tri dy phong véi fluconazole di ngin ngira bénh do ndm cryptococcus trong khi doi (va trong
cdc tuan dAu ctia) diéu tri ART, dic biét 1a & bénh nhan c6 s6 lwgng CD4 <100 t&€ bao/microlit.[27] Diéu tri ARV van 1a
bién phap phong ngiva t6t nhit ddi véi Cryptococcus neoformans & nhitng bénh nhan nhiém HIV.[4] [9] [13] Khong c6
khuyén cdo chinh thitc ndo ddi véi viéc phong ngira nhiém Cryptococcus var. gattii.

Kham sang loc

Sang loc & bénh nhan suy giam mién dich

O cdc bénh nhan HIV dwong tinh khong c6 triéu chiing, cin nghién cttu thém viée sit dung xét nghiém khang nguyén
huyét thanh cryptococcal polysaccharide (sCRAG) dé sang loc trude khi bit dau digu trj ART nhiim hd trg chin dodn
sém, dic biét & cdc nude lwu hanh dich cao d6i véi bénh ndm cryptococcosis va HIV. Can nhic xét nghiém thuong quy
cho bénh ndm cryptococcosis trudc khi bit dau didu tri ART cho bénh nhan nhiém HIV méi dwoc chin dodn véi s&
lwong t& bao CD4 <100 t& bao/microlit va dic biét 1a bénh nhan c6 s6 lugng CD4 <50 t& bao/microlit.[11]

Ngin ngiia thit cap

Digu tri dy phong thit cAp bénh nim cryptococcosis bao gdm diéu tri duy tri 1au dai véi fluconazole nhw lya chon dau tién
dé ngin tai phat bénh.[11] [27] C6 thé ngung fluconazole & bénh nhin dép tng véi diéu tri khang retrovirus (ART) (tic
12 s6 lwgng t&€ bao CD4 =100 t& bao/microlit, tai lwong vi-rit duwdi nguwdng khi didu trj ART >3 thdng, diéu tri duy tri t5i
thi€u 1 nim chdng nim azole sau khi diéu tri thanh cong bénh nim cryptococcosis).[ 1 1] Can bit du diéu tri duy tri lai
néu s6 lwong CD4 gidm xudng <100 t& bao/microlit.[11]
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Tién st ca bénh

Tién s ca bénh #1

Mot ngudi dan 6ng 54 tudi, HIV dwong tinh, ¢6 s& lugng t& bao CD4: 100 t&€ bao/microlit dén khdm véi tridu chitng
1 tun nay bénh nhan cadm thdy khong khée véi sot, kho chiu, dau dau va thay d6i hanh vi ngay cang ky la. Chup x-

quang nguc (CXR) khong c6 gi dic biét. Tim thdy ndm Cryptococcus dwong tinh trong dich rita phé quin-phé nang,
va khdng nguyén huyét thanh cryptococcal polysaccharide (SCRAG) dwong tinh. Phét hién mot khdi t6n thuong trén
CT va MRI so néo, choc do dich ndo tily dwong tinh khi soi myc tau. Ap Iyc dich ndo tiy md 1a 25 cm H20.

Tién st ca bénh #2

Mot bénh nhan nam 33 tudi khong c6 triéu chitng, chua tirng hiit thude, chup Xquang nguc sau khi bi chan thwong
nguc nhe. Xquang nguc thiy tén thwong & mang phdi thity dwéi bén phai Sinh thiét choc hiit bing kim nho & chd ton

thrwong moc ndm Cryptococcus neoformans var. grubii. SCRAG cho két qua 4m tinh.

Cac bai trinh bay khac

Anh hudng dén hé than kinh trung wong va duding ho hép Ia thuong gip nhat.[1] [2] G vat chi c6 stc dé khang binh
thuwdng, bénh ndm cryptococcosis thudng khong ¢ tridu chitng véi chi c6 phim chup XQuang bat thuwong va c6 thé
tw khoi. Tuy nhién, ciing c6 thé phét bénh ning hon.[3] Bénh nhéan suy gidm mién dich c6 thé bi viém mang nio hoic
viém néo - mang nio. Pic di€ém lam sang clia nhitng bénh nhan nay bao gdm s6t, dau dau, thay d6i tinh trang tim
than, c6 d4u hidéu mang ndo, liét ddy than kinh so nfo va hon mé. Biéu hién bénh nim cryptococcosis phdi nim tir
nhiém khu#n khong cé triéu chitng dén viém phdi ning va hdi chitng suy ho hip cip tinh. Bénh nim cryptococcosis
phdi cdp tinh c6 biéu hién khé thd, ho, s6t va dau nguc do viém mang phdi.[2] [4] O bénh nhan bj tc ché mién dich,
¢6 thé lan tda sang nhiéu co quan khdc nhau, bao gom da, tuyén tién liét, mit, xwong, duong tiét niéu va mau. Nhiém
khu#n da c6 thé biéu hién t&n thwong gidng u mém lay (dic biét 1a & bénh nhan HIV dwong tinh), u hat, mang va
viém mo lién két. Bénh nim cryptococcosis tuyén tién liét thwdng khdng c6 triéu chitng va c6 thé 1a § chita tai phat.

Nhi&ém khu&n mit thuwong cé biéu hién xuit huyét vong mac va xuit huyét quanh dia thi. Nhiém tring xwong va khép

ow

6 biéu hién tdn thwong tiéu xwong hay viém khép. Pa c6 bdo cdo vé viém phiic mac, viém ndi tim mac do ndm

cryptococcuria[ 1|
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Céch ti€p can chan do4n tirng budc

Chan dodn dua vao phan 14p ndm ciing véi biéu hién 14m sang va/hoic chdn doén hinh 4nh dién hinh.

Con dudng chinh ctia nhim nédm 13 hit phai cdc bao ti ndm, din dén t6n thwong phdi véi lan téa toan than sau d6. O cic
bénh nhan bi tc ch& mién dich, sy lan tda qua dudng mau cé thé xay ra véi nhidu co quan, bao gdom hé thin kinh trung
wong va mang nio, da, tuyén tien liét, mit, xwong, dwong ti&t niéu va mau.[ 1] Nhiém triing ngoai phdi, dic biét 1a néu
kém vdi ton thuong than kinh trung wong, luén dit bénh nhan trong tinh trang de doa tinh mang, dic biét 1a & bénh nhan

suy gidm mién dich, ngay ca khi khong c6 ddu hiéu 1Am sang cu thé nao clia nhiém triing lan toa.

Bi€u hién 1am sang

Biéu hién 14m sang clia bénh ndm cryptococcosis ti* khong c6 triéu chitng d&n viém phdi de doa tinh mang va khéc
nhau & bénh nhan nhiém va khong nhiém HIV.[1] [2]
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Cic biéu hién

 Bénh nhin bj bénh nim cryptococcosis phdi cap tinh c¢6 bi€u hién s6t, ho ra dom, khé thd, dau nguc, gidm cin
va mét mdi. Bénh nhan ciing c6 thé bi suy ho hip cap tinh.

* Biéu hién tdn thwong hé than kinh trung wong gom: dau dau, sdt, bénh 1y than kinh so ndo, thay ddi y thic, 1o
mo, ¢6 ddu hiéu mang nfo va hdn mé 13, va c6 thé kéo dai vai ngy hay nhiu thang. Ludn c6 thai dd nghi ngo
cao d6i v6i bénh nhan nhiém HIV va suy gidm mién dich, ngay ca khi ho chi bi dau dau, do biéu hién khéi
phét ban c4p va khong cu thé ctia viém ndo - mang ndo & nhitng bénh nhan nay.

» Bénh nim cryptococcosis lién quan dé€n HIV c¢6 dic diém 13 t6n thwong & chli y&u hé than kinh trung uvong
va ngodi phdi, va biéu hién véi lugng vi ndm cao.[1] Bénh ciing lién quan dén giam phan @ng viém tai diém
nhiém tring.[1]

« O bénh nhan HIV duong tinh, cdc triéu ching thuong xudt hién trong 1 dén 2 tuin. Bénh nhan khéng nhiém
HIV c6 céc tridu chitng trong thdi gian 1u hon, thudng 12 vai thang, trude khi dwoc chdn dodn.

Do bénh c6 triéu chitng thuwdong hinh thanh & bénh nhin bi suy gidm mién dich vA nhitng ngudi dong nhiém bénh
ndng, can khai théc tién st y khoa va thudc.

» Nhiém HIV, ghép tang, giam t& bao lympho CD4 vd ciin, lupus ban dd hé thdng, d4i thdo dudng, bénh miu

4c tinh va thudc tc ch& mién dich nhu corticosteroid hay cdc khang thé don dong (vi du nhu alemtuzumab va

infliximab) déu c6 t4i kich hoat bénh cryptococcus.[1]

Kham lam sang

Biéu hién clia tran dich mang phdi, thAm nhiém phé& nang va thim nhiém mo k& lan tda hay ton thong ndi mac c6 thé

c6 g6 duc vira, gidm i rao ph& nang va tiéng ran & bén bi dnh hudng.

DAu hiéu mang ndo gom ciing gdy, so 4nh sdng va nén mita thdy & mot phan tw dé€n mot phan ba bénh nhan HIV

duong tinh bi viém nfio - mang ndo.[1] [2] [4] [28] C6 thé liét day than kinh so ndo.

Ph gai thi 14 d4u hiéu cla ting dp lwc ndi so - ¢6 thé 1a két qua clia viem mang ndo, u ndo do nAm hay nZo ting thiy.
Triéu chitng nay ndy x4y ra & gan 50% s& bénh nhan HIV hoic khong bi viém mang nio do nAm cryptococcus, va 1am
cho diéu trj thém phitc tap, din d&n mat thij lyc hodc thinh lyc.[28]

Viém nio - mang nio do ndm cryptococcus c6 thé cé cdc ddu hiéu va triéu chitng vé mit, bao gdm c phu gai thi.

Céc biéu hién phd bién nhat vé mit bao gdom xuit huyét vong mac va quanh dia thi, va cdc tén thuong vong mac khac,

va tit ca cdc dieu nay déu c6 thé din d&én mat thi lyc.[1]

Biéu hién 14m sang phd bién thit ba cia ndm cryptococcosis 14 nhiém ngoai da do nhiém tryc tiép hoic nhiém thi
phét ti* duwdong méu, dic biét 1a & bénh nhan bi suy gidm mién dich. C4c t6n thuong da thudng gip & bénh nhan HIV
duong tinh 12 t6n thwong gidng u mém lay va tén thwong dang mun tritng c4. DA ghi nhan ban xuit huyét, mun nudc,

ndt, 4p-xe, loét, u hat, xoang chay dich va viém mo lién két.[1]

khang nguyén vé cryptococcal polysaccharide (CRAG) va nudi ciy

Soi trye ti€p nAm Cryptococcus trong chét dich co thé cling véi xét nghiém t& bao hoc, mo6 bénh hoc clia mo6 nhiém
bénh, huyét thanh va nudi cdy 1a can thiét d€ chdn do4n bénh nim cryptococcosis va nén dwgc thic hién & tat ca bénh

nhan.

CRAG
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* Xét nghiém phat hién khang nguyén truc tiép bing ngung két latex (cdc hat latex phii khang nguyén vo
polyclonal cryptococcal), duge thic hién trén miu mdu, dich néo tiy (CSF), hay chat dich co thé nhw dich
mang phdi va dich rira phé& quan-ph& nang.

* Do nhay va do diic hiéu twong tng 12 93% dén 100% va 93% dén 98%. Két qua dwong tinh gia c6 ty 1&
1én dén 0,4% do sy hién dién clia y&u t& dang thap hoic nhiém triing Trichosporon beigelii, Stomatococcus
mucilaginosus, Capnocytophaga canimorsus hay Klebsiella pneumoniae. K&t qua am tinh gia Ia do s& lugng nAm
thap.

* CRAG huyét thanh (SCRAG) dwong tinh & >99% bénh nhan HIV dwong tinh bi viém mang nio do nAim
cryptococcus, thudong & chuén do >1:2048, mic di bénh ning ciing c¢6 thé ¢6 chuéin do thap hon. Né&u chi
nhiém n&m cryptococcosis phdi, SCRAG thudng am tinh. K&t qua dwong tinh c6 thé bénh da lan tdéa. Khong
nén diing hiéu gid cia SCRAG dé huéng din diéu tri, vi sy thay ddi d€ loai tri* cia CRAG van chua ro rang.[ 1]

* Ting hiéu gia CRAG trong dich ndo tiy trong qu4 trinh diéu trj thudc tic ché c6 lién quan dén t4i phit & bénh
nhin HIV duong tinh bi viém mang ndo do ndm cryptococcus.[ 1] C6 twong quan gitta chuén do khang nguyén
dich ndo tily ban dau va lwong men & hé than kinh trung wong trong cdc nudi ciy dinh lwong.[1] [2] [4] Su
hién dién ctia CRAG trong dich mang phdi c6 thé c¢6 ich khi cic miu nuoi cay cé két qua Am tinh.[29]

* Xét nghiém CRAG nhanh (LFA) 13 mot xét nghiém chin do4n nhanh tai noi chim séc cho két qua sau 10 phuit.
Xét nghiém nay ¢6 dd nhay chin dodn t6t hon mot chit so véi xét nghiém ngung két latex CRAG, va it bi
duong tinh gia hon. C6 thé xét nghiém huyét twong, huyét thanh, mau toan phan hay dich ndo tiy. Xét nghiém
nay mé&i dugce dung vao nam 2011.[30]

Nuéi cily

* Cryptococcus neoformans va Cryptococcus var. gattii c6 thé dwoc phat trién tir cic mAu sinh hoc, va c6 thé
quan sét cdc khuén lac trén cdc phién thach rin sau 48 dén 72 gio it & 30°C (86°F) dén 35°C (95°F) trong dicu
kién hiéu khi.[ 1] C4c mAu 14y ti* bénh nhan da dwoc diéu trj thudc khdng ndm toan than thi ¢6 thé can nhidu
tho1i gian hon d€ tao cdc khuan lac c6 thé nhin thiy.

 Nudi cdy mdu cho két qua duong tinh & >95% céc ca bénh viém nio - mang ndo lién quan dén AIDS. Nudi
cdy dich nfo tiy cho két qua 4m tinh & bénh nhan bi viém mang niio do nAm cryptococcus cé thé do s6 lwong
t€ bao nam thip. Dich ph& quan va nudc tiéu c6 thé bi nhiém nhiéu vi sinh vat 1am 4n di sy ting trudng cla
cryptococcus, dic biét 12 & bénh nhian AIDS. Xoa bép tuyén tién liét c6 thé cai thién viéc phat hién ndm khi

nudi cdy nudc tiéu.

ow

* Mic du loai Cryptococcus khdng dwgc coi 1a hé vi sinh vat ho hap binh thwdng & ngudi, ddi khi né cé thé cu
tri & dwong ho hip ctia bénh nhan bj bénh phdi, va nudi ciy dom c6 thé cho két qua dwong tinh. G bénh nhan
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Khang thé HIV

Vi viém mang ndo hoic loan tda toan than do nAm cryptococcus thuwdng xuit hién & bénh nhan HIV dwong tinh, nén

xét nghiém tim kh4ng thé HIV & bénh nhin chwa x4c dinh tinh trang nhiém HIV ma c6 biéu hién viém mang nao do

nim cryptococcus hoic bénh toan than.

Chup Xquang va CT nguc

Can chyp & tit c4 bénh nhin. Cic dic diém Xquang clia nim cryptococcosis phdi thay déi nhigu tiy theo tinh trang
mién dich ctia bénh nhan, gdm cic ndt, dong dic, tao hang, thAm nhiém thity, hach r&n phdi, hach trung that, tran
dich mang phdi va xep phdi. Chup CT nguc gitip xdc dinh chi ti&t hon hinh 4nh Xquang va c6 thé dwgc chi dinh &
tat ca bénh nhén, dic biét 1a bénh nhin suy gidm mién dich nghi nhiém nim cryptococcosis phdi. Bénh nhén c6 sitc
deé khéng binh thudng c6 nhitng ndt rai rdc, con bénh nhan suy gidm mién dich thudng thiy thAm nhiém phé nang va

tham nhiém mo k&, tao hang, bénh mang phdi, va xep phdi.[1] [4] [31] [32]
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[Fig-1]
[Fig-2]
[Fig-3]
[Fig-4]

Chan doin hinh anh than kinh

Do nguy co cao nhiém trung h¢ than kinh trung wong c6 thé de doa tinh mang, can thyc hién MRI hogc CT nido & tat

cé cdc bénh nhan, ngay ca khi khong c6 cdc ddu hiéu 1Am sang cu thé, dic biét 12 & nhitng bénh nhan bi tc ch& mién

dich. MRI ndo phat hién nhiéu t6n thuong do ndm cryptococcosis hon so véi CT.[33] [34]

Cic dic diém vé hinh 4nh gdm don hay da & khéi t0n thwong & u nam, u hat khong c6 hiéu tng khdi ding k&, nang
(nang gia gelatin), ndo tng thily, gidn khoang Virchow-Robin va ting ndt vo ndo. Cryptococcus var. gattii ¢6 xu thé gy
bénh & nhu md nio hon 13 mang nio, din dén u niAm nio (véSi bi€u hién t&n thuong khu tri don hodc da 6) hay nio

ung thiy.[1]

Choc do tity song

Do 4p lyc dich ndo thy md va soi trie tiép dich nfo tily tim sy hién dién clia nAm men dang nang béng muc An Do 1a
mdt xét nghiém chin dodn c6 chi phi thdp va nhanh dé phat hién viém mang nio do nim cryptococcus.[1] [2] [4] Tuy

nhién, nhieu phong thi nghiém khong con thye hién xét nghiém muyc An bo.

D& xdc dinh c4c t6n thwong khdi c6 thé cé trong chdng chi dinh choc dich ndo tiy, nén chup CT hay MRI so ndo
trwée khi choc dich nio tily & bénh nhan c6 cdc dau hiéu thin kinh khu trd hay phu gai thi .[1] [2]

Khong nhat thiét choc dich nio tity dé loai trit tdn thuong than kinh trung wong & bénh nhan nhiém nim
cryptococcosis phdi khong triéu chitng ¢6 sttc dé khang binh thwdng va CRAG huyét thanh am tinh. Nén choc dich
ndo tiy & bénh nhan bi suy giam mién dich bat ké tri¢u chiing ra sao va can lam xét nghiém dich nio tiy véi CRAG

d€ loai trir dong nhiém.

Ting 4p luc ndi so, duge dinh nghia la 4p Ivc dich ndo tily m& > 20 cm H20, do khi bénh nhan & vi tri ndm nghiéng,
xay ra & gin 50% bénh nhén bi viém mang nio do cryptococcus va lién quan dén ddp tng 1am sang kém hon.[28] G
nhitng bénh nhan 4p luc dich ndo tiy m& ban dau binh thudong (€20 cm H20), cin choc lai dich ndo tiy 2 tuin sau

khi bit dau didu tri d€ loai trir ting 4p luc va d4nh gia két qua nudi cay.

Soi trie tiép dudi kinh hién vi véi nhudm muc An Do cho phép phat hién men trong dich ndo tly khi c6 hon 1073
dén 104 men/mL, va cho thdy men két nang & 60% dén 80% céc ca bénh.[11] G cdc ca viém mang nio do ndm
cryptococcus khong lién quan dén HIV, do nhay 14 30% dén 50%, trong khi d6 & c4c ca viém mang néio do nAim
cryptococcus ¢6 lién quan dén HIV, do nhay 1én dén 80%. Ly tAm mAu dich ndo tily ¢6 thé ci thién d6 nhay. Sau khi
diéu tri khang nAm phit hop, t€ bao ndm men chét ¢é thé luu lai trong dich nio tiy va din d&n dwong tinh gid mic
dir k&t qua nudi cay Am tinh. C4c hat cAu myelin, giot chit béo, ly gidi t& bao lympho va ly gidi t& bao md ciing c6

thé gay ra két qua duong tinh gia.[1] Sy hitu ich ciia soi tryc tiép dich ndo tlly trong diéu tri viém mang nio do nim

cryptococcus 12 han ché.

soi phé quan

Xét nghiém CRAG va nudi cdy mAu dich rita ph& quan-phé nang c6 thé cho két qué dwong tinh & bénh nim

cryptococcosis phdi.[4]
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Xét nghiém CRAG & cdc mau rita ph€ quén-ph& nang rat hiéu qua trong chin dodn viém phdi do nim cryptococcus
vGi chuén do >1:8, dd nhay 100% va do dic hidu 98%.[4]

Sinh thiét

Xét nghiém md bénh hoc phdi, da, ty xwong, ndo hay mo tuyén tién liét d€ phat hién lan tda toan than. Miu bénh
pham choc hit kim nhé (FNA) tir hach bach huyét va tuyén thuwong than c6 thé dwoc diing d€ nghién citu t& bao hoc.
D& chin doédn bénh ndm cryptococcosis phdi, ¢6 thé thuc hién choc hit kim nhé (FNA) qua da xuyén thanh nguc cdc
khdi u phdi hay t6n thuong thAm nhiém, dw6i huéng dan siéu am hay CT. Cdc mau bénh pham khac d€ xét nghiém t&€
bao hoc bao gom dich rita ph& quan-phé nang, ly tdm dich ndo tiy, dich thiy tinh va tinh dich.[1] [2] [4]

Cac yéu t6 nguy co

Manh
Nhiém HIV

+ Bénh nhan suy gidm mién dich qua trung gian t& bao c6 nguy co mic bénh nim cryptococcosis cao hon, dic biét
12 & bénh nhan c6 s& lugng t& bao CD4 <100 t&€ bao/microlit.[ 11] Nhiém HIV lién quan dén >80% céc ca bénh
nim cryptococcosis trén toan thé& gisi.[1] [8] [9] [10] [21] Piéu tri khdng virut retrovirut (ART) c6 lién quan dén
giam ty 1& mic mdi ndm cryptococcosis,| 1 1] trong khi d6, & c4c nwéc khong kiém soét dugce sy lay nhiém HIV va
han ché tiép can v6i ART nhu & chau Phi va chau A, ty 18 mic mdi va ti vong do bénh nim cryptococcosis I rét
cao.|9]

 Bénh nim cryptococcosis lién quan dén HIV c¢6 dic diém 13 t6n thwong & chii yéu hé than kinh trung vong va
ngodi phdi, va bidu hién véi lwgng vi nAm cao.[1] Bénh ciing lién quan d&n gidm phan ¢ng viém tai diém nhiém
trung.[ 1]

Sy &c ché mién dich

* Mic du thwdong xuyén ti€p xic véi Cryptococcus, nhung viéc phét trién bénh c6 triéu chiing thudong doi hoi
c6 sy tic ch& mién dich. Ghép tang, st dung corticosteroid hodc céc loai thudc ttc ch& mién dich va khang thé

don dong (vi du nhu alemtuzumab va infliximab), gidm s8 lugng t€ bao CD4 vo ciin, lupus ban d6 hé thong, dai

ow

thdo dudng va bénh méu 4c tinh du c6 thé din dén sy Gc ché mién dich va cho phép tdi kich hoat nhiém tring
cryputococcus.| 1]

« O cic bénh nhan bi e ché mién dich, sy lan téa qua dwdng méau c6 thé xay ra & nhiéu co quan, bao gdm hé thin
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kinh trung wong, da, tuyén tién liét, mit, xwong, dwdng tiét niéu va mau.[1] Trong s& bénh nhan ciy ghép ndi tang,
c6 tir 53% dén 72% céc ca bénh do cryptococcus dd lan téa hodc dnh hudng dén hé than kinh trung wong. Piéu tri
tich cwc & giai doan dau c6 thé ngin ngira viéc loai bd co quan da cdy ghép.[15] [16] [22] [23]

» Trong mdt dot bung phat Cryptococcus var. gattii gan day, méc du ¢6 it bénh nhan bj ¢ ch& mién dich qud mic,

c6 ty 1& dang k& bénh nhan di tirng tiép xtic véi corticosteroid trude day.[4] [14] [17]
Biéu hién dong th&i va hit thudc 14
 Trong mot dot bung phdt Cryptococcus var. gattii gan ddy, mic du cé it bénh nhan bj tc ch& mién dich qud miic,
c6 ty 1& dang k& bénh nhan c6 hiit thudc, c6 bénh phdi tiém 4n hay c6 tién st ung thw.[4] [14] [17]

Yéu
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phai nhiém véi Cryptococcus

+ Cic hoat dong ngoai troi, phoi nhiém véi phan chim va khu v trong bach dan c6 thé 1a noi truyén nhidm
nam.[1] [5] [14]

* Kiéu huyét thanh A va D clia Cryptococcus neoformans c6 lién quan d&n phan chim, dic biét 1a bd cau.[1] [2]
B0 cau c6 thé mang ndm trén mo, 16ng vii va chan, qua dé gép phan phan bd c4c chling nay trén toan thé gidi.
Cryptococcus neoformans ciing da dugc phan 14p ti rudt gb clia nhiéu loai cay.[4]

* Bing chitng day la mot yé&u t6 nguy co lon gy nhiém triing cho nguoi 1a thap.
Nam gidi
* Trong s& cic bénh nhan HIV dwong tinh va HIV am tinh, ti 1& nhiém ndm cryptococcosis & nam gidi cao hon.[9]
[13]
Giai doan mang thai va giai doan sau sinh

» Di c6 md ta vé viém mang nio do nim cryptococcus, tén thwong hé than kinh trung wong, t6n thwong dang nét
phdi vi/hoic thim nhiém, nhiém tring m6 mém va nhiém tring xuong khép trong thai ky va giai doan sau sinh.
bigu nay da dugc cho 1 6 lién quan dén dao ngwoc t& bao T hd trg (Th2 va Thl) trong giai doan sau sinh.[1]
[24] [25] [26]

« Ciing da c6 c4c bdo cdo ca bénh 13y truyén cryptococcosis tir me sang con. Hoi chitng viém phuc hoi mién dich
(IRIS) c6 thé dién ra & phu nif trong giai doan sau sinh.[24]

Cac yéu to veé tién sit va tham kham

Céc yéu t6 chan doan chu yéu

¢6 cac yéu té nguy co (thudong gip)

* Cic y&u t& nguy co nhiém cryptococcus bao gom nhiém HIV, tic ché mién dich va cdc dong nhiém khac (vi du
nhu ddi thdo dudng, bénh phdi man tinh).

céc triéu chirng thé tang (thwdng gip)

» Bénh nam cryptococcosis phdi cap tinh c6 bi€u hién s6t, ho ra ddm, khé thd, dau nguc, gidm cin va mét moi.
+ Anh hudng dén than kinh trung wong c6 thé giy 1o mo va s6t.

kho thé (thuwong gap)

 Bénh nam cryptococcosis phdi cap tinh c6 biéu hién sdt, ho ra dom, khé th®, dau nguc, gidm cin va mét moi.
ho c6 dom (thuong gap)

» Bénh nam cryptococcosis phdi cap tinh c6 bi€u hién s6t, ho ra dom, khé th®, dau nguc, gidm cin va mét moi.
g0 duc (thuwo'ng gip)

* Biéu hién ciia tran dich mang phdi, thim nhiém phé nang va thAm nhiém md k& lan tda hay ton thwong ndi mac cé

thé ¢6 go duc vira, gidm 1i rio phé nang va ti€ng ran & bén bi anh huéng.
Giam thong khi (thuwong gap)

* Biéu hién ciia tran dich mang phdi, thim nhiém phé& nang va thAm nhiém md k& lan tda hay ton thuong ndi mac cé

thé c6 g6 duc viva, gidm ri rao phé nang va tiéng ran & bén bi anh huéng.

Ran né (thuo'ng gip)
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* Biéu hién ciia tran dich mang phdi, thim nhiém phé nang va thAm nhiém md k& lan tda hay ton thwong ndi mac cé

thé ¢6 go duc vira, gidm ri rio phé nang va ti€ng ran & bén bi anh huéng.
dau dau (thuong gip)

* Biéu hién ciia anh hwéng dén than kinh trung wong gom dau dau, sdt, thay d6i thin kinh so ndo, thay d6i y thiic,
lo mo, hdi chitng mang ndo va hon mé, va c6 thé kéo dai vai ngay hay nhiéu thing.
* Do biéu hién khéi phdt ban cAp va khong cu thé clia viém ndo - mang ndo & nhitng bénh nhan nay, can duy tri

nguy co cao ddi véi bénh nhan nhiém HIV va suy gidm mién dich, ngay ca khi ho chi dau dau.
thay ddi y thitc (thud'ng gip)

* Biéu hién ciia 4nh hwéng dén than kinh trung vong gom dau dau, sét, thay d6i thin kinh so ndo, thay d6i y thiic,

lo mo, hdi chitng mang niio va hon mé, va c6 thé kéo dai vai ngay hay nhiéu thang.
hoi chitng mang nao (thuo'ng gip)

* Biéu hién ctia 4nh hwéng dén than kinh trung vong gom dau dau, sét, thay d6i than kinh so ndo, thay d6i y thic,
lo mo, hdi chitng mang nfio va hon mé, va c6 thé kéo dai vai ngay hay nhiéu thang.

» Ciing gdy, s¢ 4nh sdng va ndn mira gip & mot phan tw dén mot phan ba bénh nhan HIV duong tinh bi viém ndo -
mang ndo.[1] [2] [4] [28]

Phu gai thi (thwong gap)

* Phil gai thi 1a ddu hiéu clia ting 4p suit ndi so, cé thé do viém mang nio, u ndm nio hay nio ting thity. Xy ra &
gin 50% s& bénh nhan HIV am tinh vA dwong tinh bi viém mang ndo do ndm cryptococcus va 1am cho diéu trj trd
nén phitc tap thém, din d&n mat thij lyc hodc thinh lyc.[28]

ton thwong da (thuong gip)

* Bi€u hién 1dm sang phd bién thi ba ctia nAm cryptococcosis 12 nhiém ngoai da do nhiém tryc tiép hodic nhiém thi
phat tir dwong mau, déc biét 1a & bénh nhéan bi suy gidm mién dich.

* Céc t6n thuong da thudng gip & bénh nhan dwong tinh véi HIV 1a t6n thwong gidng u mém lay va t8n thwong
dang mun tritng c4. Pa ghi nhin ban xuat huyét, mun nwéc, nét, 4p-xe, loét, u hat, xoang chay dich va viém mo
lién két.[1]

ow

hon mé (khong thuong gip)

* Bié€u hién ctia &nh hudng dén than kinh trung wong gdm dau dau, s6t, thay d6i than kinh so ndo, thay déi ¥ thiic,
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Céc yéu to chian doan khac

Pau nguc (thwong gap)

» Bénh nam cryptococcosis phdi cap tinh c6 biéu hién sdt, ho ra dom, khé th®, dau nguc, gidm cin va mét moi.
Bénh Iy thén kinh so ndo (khong thuong gip)

* Biéu hién ctia 4nh hwéng dén than kinh trung vong gom dau dau, sét, thay d6i than kinh so ndo, thay d6i y thic,

lo mo, hdi chitng mang nio va hon mé, va c6 thé kéo dai vai ngay hay nhiéu thang.
Biéu hién & mit (khéng thudng gip)

* Viém nio - mang ndo do ndm cryptococcus c thé cé cic dau hiu va triéu chitng v& mit, bao gdm ca phi gai thi.
+ Cic biéu hién phd bién nhat vé mit bao gdom xuit huyét vong mac, quanh dia thi va cic tén thwong vong mac

khéc, tat ca cdc ton thwong nay déu c6 thé din dén mat thi lyc.[1]
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Xét nghiém chan doan

Xét nghiém th nhat cin yéu cau

Xét nghiém Két qua

Xét nghiém khang nguyén cryptococcus duong tinh

 Pbi dwoc Co quan Quén ly Thie pham va Duge pham Hoa Ky (FDA) phé
duyét & Hoa Ky va Conformité Européenne (CE) cho phép & Chau Au. Xét
nghiém nay c6 thé thyc hién trén huyét thanh hoiic huyét twong. D6 nhay va
dd déc hiéu khoang 99%.[35] [36]

khing nguyén cryptococcal polysaccharide trong huyét thanh (sCRAG) duong tinh

* Xét nghiém ngung két latex phat hién khéng nguyén tryc tiép, bénh phim Ia
ma4u, dich ndo tiy hay chét dich co thé nhw dich mang phdi va dich rita ph&
quén-phé nang.[37]

» Do nhay va do dic hiéu Ian lugt 12 93% dén 100% va 93% dén 98%. Két qua
dwong tinh gia xay ra véi ty 1€ 1én dén 0,4% do sy hién dién ctia yéu t& dang
thap hodc nhiém tring Trichosporon beigelii, Stomatococcus mucilaginosus,
Capnocytophaga canimorsus hay Klebsiella pneumoniae. K&t qua 4m tinh gia
12 do s6 lwgng nAm thap.

* sCRAG duong tinh & hon 99% bénh nhan HIV dwong tinh bi viém mang
ndio do nm cryptococcus, thudng & chuan dd >1:2048, mic di bénh niing
ciing c6 thé c6 chuén do thap hon. G bénh ndm cryptococcosis phdi, sSCRAG
thuong 4m tinh néu chi nhiém khu trd & phdi. N&u duong tinh thi cho thay
bénh lan toa.

CRAG dich nio tay duong tinh

» C6 twong quan gitta chudn dd khang nguyén dich nio tiy ban dau va lugng
men & hé than kinh trung wong trong céc nudi cay dinh luong.[1] [2] [4]

CRAG dich mang phéi duong tinh
« Sy hién dién ctia CRAG trong dich mang phdi c6 thé c6 ich khi cic mAu nudi
cy c6 két qua am tinh.[29] [37]
nudi cay sy phat trién cta loai
Cryptococcus

* Cryptococcus neoformans va Cryptococcus var. gattii c¢6 thé dwoc phat trién
tl cdc mAu sinh hoc, va cac khuén lac quan sat dwoc trén céc phién thach rin
sau 48 dén 72 gid it & 86°F (30°C) dén 95°F (35°C) trong dieu kién hidu
khi.[1] Cdc mAu 14y t* bénh nhan da dugc diéu tri thudc khang ndm toan
than thi ¢6 thé can nhiéu thoi gian hon d€ tao cic khuan lac ¢6 thé nhin thiy.

» Cay mdu cho két qua duong tinh & >50% cic ca bénh viém no - mang nio
lién quan dén AIDS.[38] Nubi cdy dich nio 4m tinh & b&énh nhan bi viém
mang ndo do nAm cryptococcus cé thé 1a do lwgng ndm thap. Dich tiét phé
quan va nudc tiéu c¢6 thé bi nhiém ban nhicu vi sinh vat che di sy ting trudng
cua cryptococcus, ddc biét 1a & bénh nhan mic bénh AIDS. Xoa bép tuyén
tién liét c6 thé cai thién viéc phat hién nAm khi nudi ciy nudc ti€u. Mic di
loai Cryptococcus khdng dwgc coi 1a thudc hé vi sinh vat ho hip binh thwong
& nguoi, ddi khi nd c6 thé xdm chiém dwdng hd hap clia bénh nhan bi bénh
phdi, va nudi cdy dom c6 thé cho két qua dwong tinh.

Khang thé HIV dvong tinh hoiic Am tinh
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» Khuyén cdo nén xét nghiém tim khang thé HIV & bénh nhan chwa xdc nhan
HIV c6 bi€u hién viém mang niio do nAm cryptococcus méi hodc bénh lan
toa.
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Xét nghiém Két qua

CXR

* Céc dic diém Xquang ctia nim cryptococcosis phdi thay d6i nhiéu tiy theo
tinh trang mién dich ctia bénh nhan c6 thé 1a cdc ndt, dong dic, tao hang,
thAm nhi&m thlty phdi, hach r&n phdi, hach trung thét to, tran dich mang phdi
va xep phdi. Bénh nhén c¢6 stc dé khang binh thuwdng c6 nhitng ndt rai rc,
trong khi bénh nhin suy gidm mién dich thudng cé thim nhiém phé nang va
thAm nhiém mo k&, tao hang, bénh mang phdi, va xep phdi.[1] [4] [31] [32]

[Fig-1]
[Fig-2]
[Fig-3]
[Fig-4]
Choc do tity song

» Khong nhit thiét choc dich ndo tiy dé loai triv tén thwong than kinh trung
wong & bénh nhan nhiém nim cryptococcosis phdi khong triéu chitng c6 siic
dé khéng binh thudng va CRAG huyét thanh 4m tinh . Can choc dich ndo tiy
& bénh nhéin bi suy gidm mién dich bat k& triéu chiing ra sao.

» Dé x4c dinh c4c t6n thuong khdi c6 thé c6 trong chdng chi dinh choc dich
ndo tiy, nén chyp CT hay MRI s¢ néo treede khi choc dich ndo tiy & bénh
nhén ¢6 cdc ddu hiéu than kinh khu trd hay phii gai thj .[1] [2]

* Tang 4p lyc noi so, dwoc dinh nghia 1a ap lwc dich ndo tiy mé > 20 cm H20,
do khi bénh nhan & vi trf nim nghiéng, x4y ra & gin 50% bénh nhan bj viém
mang nio do cryptococcus va lién quan dén dép tng 1am sang kém hon.[28]

Soi kinh hién vi dich ndo tuy

* Soi tryc tiép dudi kinh hién vi v6i nhuém muc An Do cho phép phit hién
men trong dich no tiy khi ¢ hon 1073 dén 104 men/mL, va cho thdy men
két nang & 60% dén 80% cic ca bénh.[11]

« O cdc ca viém mang ndo do ndm cryptococcus khong lién quan dén HIV,

dd nhay 13 30% dén 50%, trong khi d6 & c4c ca viem mang ndo do nim
cryptococcus ¢6 lién quan dén HIV, do nhay 1én dén 80%. Ly tAim mAu bénh
phadm CSF ¢6 thé ci thién do nhay.

 T& bao nAm men chét sau khi diu trj khdng ndm phi hop ¢6 thé Iwu lai trong
dich ndo tiy va gay ra két qua duong tinh gid miic du nudi cy cho két qua
am tinh. Céc hat cau myelin, giot chat béo, ly gidi t& bao lympho, va ly gidi t&
bao md c6 thé giy ra két qua dwong tinh gi.[1]

* 25% moi ngudi c6 nong dd glucose va protein binh thudng.

* Logi ich clia soi truc tiép dich ndo tiy dwéi kinh hién vi trong diéu trj viém
mang nio do nim cryptococcus 12 han ch&. Hon nita, nhiéu phong thi nghiém
khong con thyc hién xét nghiém muyc An bo.

s0 lgng bach cau (t& bao/microlit)

* 25% moi ngudi c6 s& lwgng bach ciu binh thuong.

cic nét, dong diic, tao hang,
thAm nhiém thiy phéi, hach
ron phdi, hach trung that to,
tran dich mang phdi va xep
phdi

tang ap luc dich nao tiy m¢

s hién dién cia nAm men
dang nang; glucose: binh
thuo'ng hoic hoi thap (glucose
dich néo tiy binh thwong
twong duong 60% dén 70%
nong do trong mau [tic la
2,5-4,4 mmol/L {45-80 mg/
dL}]); protein: binh thuo'ng
hoac hai cao (2,7-11,1 mmol/L
[50-200 mg/dL], tong protein
dich nio tiy binh thwong la
0,8-3,3 mmol/L [15-60 mg/dL]
& nguoi lon)

ow

Pg

NYOd NVHD

10-200 t& bao/microlit; t& bao
lympho (binh thuong: 0-5 t&
bao/microlit; t& bao lympho)
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Cac xét nghiém khac can can nhac

Chup CT nguc

» Cic diic diém Xquang ctia nAim cryptococcosis phdi thay d6i nhiéu tlry theo
tinh trang mién dich cia bénh nhan c6 thé 1a cdc ndt, dong dic, tao hang,
tham nhiém thlty phdi, hach rén phdi, hach trung that to, tran dich mang phdi
va xep ph6i. Bénh nhan c6 stic dé khdng binh thudng c6 nhitng ndt rai rac,
trong khi bénh nhan suy gidm mién dich thudng c6 thim nhiém phé nang va
thAm nhiém mo k&, tao hang, bénh mang phdi, va xep phdi.[1] [4] [31] [32]

MRI nao

» MRI nfo phat hién nhiéu t6n thuong lién quan dén bénh nim cryptococcosis
hon nhiéu so véi CT.[33] [34]

* Cryptococcus var. gattii ¢6 xu thé gy bénh & nhu md nfo hon 12 mang nio,
din dén u ndm nio (véi bi€u hién t6n thwong khu trid don hoiic da 8) hay nio
ung thay.[1]

Chup CT nao

» MRI nio phat hién nhiéu tdn thuong lién quan dén bénh ndm cryptococcosis
hon nhiéu so véi CT.[33] [34]

« Cryptococcus var. gattii ¢6 xu th& gy bénh & nhu mé nio hon 12 mang nio,
din dén u ndm ndo (véi bi€u hién tén thwong khu trd don hoiic da &) hay nio
ung thiy.[1]

soi phé& quan

* Xét nghiém CRAG va nudi cAy miu dich rira phé€ quan-phé& nang c6 thé cho
két qua dwong tinh & bénh ndm cryptococcosis phdi.[4]

* Xét nghiém CRAG & cdc mau rita phé€ quan-ph& nang rat hiéu qua trong chin
dodn viém phdi do ndm cryptococcus véi chuén do >1:8, dd nhay 100% va
dd dic hi€u 98%.[4]

Sinh thiét

* Xét nghiém mo bénh hoc phdi, da, thy xuong, ndo hay md tuyén tién liét dé
phat hién bénh lan toa toan than.

» MAiu bénh pham choc hit kim nhd (FNA) tit hach bach huyét va tuyén
thwong than c6 thé duoc dung dé nghién citu t& bao hoc. DE chin dodn bénh
nim cryptococcosis phdi c6 thé thuc hién choc hiit kim nhd c4c tén thuong u
phdi hoic t6n thwong thAm nhiém qua da xuyén thanh nguc, duéi huéng dan
béing siéu 4m hay CT.

 Cdc mAu bénh pham khac dé xét nghiém t& bao hoc bao gom dich rira ph&
quén-phé nang, ly tim dich ndo tly, dich thiy tinh va tinh dich.[1] [2] [4]

Xét nghiém Két qua

cic nét, dong diic, tao hang,
tham nhiém thity phéi, hach
ron phdi, hach trung that to,
tran dich mang phdi va xep
phdi

mét hay nhiéu khéi ton thuwong
khi tri trong u nim, u hat
khong c6 hiéu @ng khéi, nang
(nang gia gelatin), nio ving
thiy, gian khoang Virchow-
Robin va ting ndt vo nio

mot hay nhiéu khéi tén thuwong
khi tri trong u nim, u hat
khong c6 hiéu @ng khéi, nang
(nang gia gelatin), nao ing
thiy, gian khoang Virchow-
Robin va ting nét vo nio

CRAG duong tinh, moc
Cryptococcus khi nudi ciy

sy hién dién loai Cryptococcus
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Chan doan khic biét

Cac dau hiéu/triéu chitng Cac xét nghiém khac biét
khac biét

Tinh trang

Lao phoi * Dt liéu dich t& hoc cho thdy ty o Soi dom: thdy tryc khuin khéng
1€ lwu hanh bénh lao cao & dia con khéng toan.
phuong. Nu6i cdy mau phét: phét hién

Khéi u than kinh trung vong
nguyén phat hoac di can

Khong ¢6 ddu hiéu hay triéu
chitng phan biét nao gitta lao
va cryptococcosis do bénh ndm
cryptococcosis ¢ dic tinh
nhiém triing tiém 4n véi phitc
hop hach bach huyét tuong ty
nhu & lao.

» Céc biéu hién than kinh

trung wong clia nhiém nam
cryptococcosis ¢6 thé bi nham
14n v&i khdi u nguyén phat hoic
di ciin, do cdc diu hiéu va triéu
chitng ctia cd hai twong tu nhau.
Tinh trang mién dich ctia bénh
nhan c6 thé nghi ngd nhiém
bénh nim cryptococcosis & than
kinh trung wong.

vi khuan mycobacterium bing
nhudm Ziehl-Neelsen d€ hién
thi trec khuén khdng con khéng
toan.

Xét nghiém lao bing phuong
phép Mantoux trén da: két qua
dwong tinh néu dwong kinh cuc
sdn =15 mm & quan thé c6 nguy
co phoi nhiém hodc tdi kich
hoat lao thdp, 210 mm & nhitng
ngudi c6 xdc xuét cao nhiém
bénh gan diy hoic cdc tinh
trang bénh (ngoai HIV hodc tc
ché& mién dich bing thudc) lam
tdng nguy co mic lao, va =5 &
nhitng ngudi chwa cé mién dich.
Xét nghiém am tinh, ddc biét la
& bénh nhan véi s8 lugng CD4
<300 t& bao/microlit, khong loai
tri* nhiém tring tiém 4n hay
hoat dong.

Xét nghiém gidi phong
interferon gamma trong thi
nghiém: két qua t6t d€ chan
dodn gia dinh lao hoat dong hay
tiém 4n, nhung khong dugc coi
1a chan do4n lao hoat dong.

Chup hinh 4nh hé than kinh: CT
hoidic MRI ndo cho thay sy hién
dién ctia (c4c) khdi u nguyén
phat hodc di cén.

Sinh thi&t md: xét nghiém mo
bénh hoc cho thiy céc t€ bao 4c
tinh.

ow
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Tinh trang

Céc dau hiéu/triéu chitng
khac biét

Cac xét nghiém khac biét

Céc bi€u hi¢én & da cia tinh
trang nhiém triing toan than

Nhiém trung co hi
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» Céc biéu hién trén da ciia bénh

nam cryptococcosis ¢ thé
gidng nhu nhiém tring toan
than, bao gdm ndm Histoplasma
capsulatum, nAm Coccidioides
immitis va nim Penicillium
marneffei.

Cic d4u hiéu va triéu chitng
twong ty nhw nhiém nim
cryptococcosis, nhung tinh trang
mién dich ctia bénh nhan c6

thé nghi ngd tdn thwong da lién
quan dén cryptococcus.

Bénh nhan AIDS, dac

biét 1a ngudi 6 s lugng
CD4 <200 t& bao/microlit,

¢ nguy co cao nhiém

trung co hoi Pneumocystis
jirovecii, Toxoplasma,
Histoplasma, Coccidioides,
Candida, Cytomegalovirus va
Mycobacterium avium complex.
Ciéc d4u hiéu va triéu chitng
twong ty nhw ctia bénh nAim
CIyptoCOCCOsis.

Sinh thiét da kém nudi ciy va
md bénh hoc: dwong tinh véi vi
sinh vt cu thé.

Soi va nudi cAdy miu dom/dich
rita ph& quan-ph& nang: duong
tinh vé&i vi sinh vat cu thé.

Mién dich huynh quang, Gomori
methenamine, hay nhuém
Wright-Giemsa dich rita ph&
quan-phé& nang/dom: dwong tinh
vGi Pneumocystis jirovecii.
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Cach tiép can diéu tri tiing budc

Luwa chon diéu trj tiy vio co quan bi ton thwong va tinh trang mién dich ciia vat chil, cling nhw mite d6 nghiém trong cia
bénh. Viéc xdc dinh mic do nghi€ém trong ctia bénh dya trén phan dodn lam sang. 0] bénh nhan c6 sitc dé khing binh
thuwong véi bénh phdi dwoc don doc, c6 thé chi cin theo doi k¥, trong khi & bénh nhan bi suy gidm mién dich va HIV
duwong tinh can phéi diéu tri, ngay ca khi khong c6 triéu chitng.[37] [39] [40]

Diéu tri viém no - mang nfo va cic nhiém tring ning khic thuong bit dau bing amphotericin-B, ¢6 hoic khong c6
flucytosine.[ 1 1] Amphotericin-B deoxycholate 1a dang bao ch& dugc vu tién, nhung hién khuyén cdo dang bao ché lipid
héa ctia amphotericin-B do c¢6 hiéu Iyc d6i v6i bénh nam cryptococcosis lan téa, diic biét 1a & bénh nhan bi, hodc c6 nguy
co bi, r8i loan chitc niing than vé mit 1am sang.[11] [41] Viéc bd sung flucytosine véi amphotericin-B trong thdi gian diéu
tri cAp tinh c6 thé din dén loai bd nAm cryptococcosis trong dich nio tiy nhanh hon. Diéu tri duy tri bing Fluconazole &
bénh nhan nhiém HIV bj viém ndo-mang nio do cryptococcus va ciing c6 thé dugc st dung cho bénh nhan bj cic dang
nhiém triing nhe hon khong anh hwdng dén than kinh trung wong.[11] [42] [43]

Tranh ding thudc khanh nAm nhém -azole trong ba thang dau thai ky do c6 nguy co gy qudi thai, va chi nén diing trong
thai ky néu 1gi ich vugt qud rtii ro.[11] [44] Khong nén cho con bi néu dang ding thudc chéng ndm azole dé diéu tri &
giai doan sau sinh. Hau hét cic ca bénh nim cryptococcosis trong thai ky dwgc bdo cdo trong y vin di dugc diéu tri bing

amphotericin-B, v cho k&t qua tot & cd ngudi me va tré nhii nhi. Mot s6 ca bénh con st dung thém 5-flucytosine.[25]

Am tinh v&i HIV: ¢6 siic dé khang binh thudng v6i bénh phdi hay ngoai phéi
khong kem ton thuo'ng than kinh trung wong mirc do nhe-trung binh, hay
khong c6 triéu chitng v&i nuoi cay huyét thanh hay phoi duong tinh (khong
phai bénh CNS)

Mot s6 nghién citu d dwoc thie hién dé& ddnh gid cdc k&t qua & cdc bénh nhan HIV 4m tinh bi nhiém nim

cryptococcosis ph6i va cdc dang ngoai hé than kinh trung wong khdc, diéu tri dic hiéu va thoi gian diéu tri t6i uu
van chwa rang & cdc bénh nhan nay.[39] Bénh nhén c6 thé c6 két qua nudi cdy phdi hodic khdng nguyén huyét thanh
cryptococcal polysaccharide (SCRAG) duong tinh.[37]

diéu tri khiang nAm

* Fluconazole 13 thudc diéu tri khang ndm dau tay & cdc bénh nhén nay.[37] Thoi gian diéu tri dya trén tinh
trang ddp (ng nhung thuwong 1a 6 dén 12 thang d6i véi bénh nhan c6 triéu chitng va 3 dén 6 thang d6i véi
bénh nhan khong ¢6 triéu chitng. Can theo ddi sit diéu tri fluconazole cho cdc bénh nhan bi nhiém bénh, va
khuyén c4o nén theo ddi trong 1 nim vi bénh ndm cryptococcosis phoi cé thé lan tda.[37] Néu khong dung
fluconazole, c6 thé cho ding itraconazole trong 6 dén 12 thang, va néu chdng chi dinh diéu trj -azole (vi du:
mang thai), thi khuyén cdo nén dung amphotericin-B.[39] Lu6n can nhic doc tinh cia amphotericin-B.[39] C6
thé st dung amphotericin-B lipid héa thay thé cho amphotericin-B deoxycholate & bénh nhan bi bénh than.[11]
Duing amphotericin-B tmyén tinh mach cham.

* Fluconazole thuong dwgc dung nap tot. Phan ¢ng bt 1¢i phd bién nhat 1a budn non, dau bung va phét ban trén
da. Miic du dé c6 ghi nhan Cryptococcus neoformans khéng fluconazole, nhwng hién twong nay 1 hi€ém gip &
mdt s6 nuwée, nhw Hoa Ky,[45] va khong khuyén cdo 1am khdng ndm do thudng xuyén triv khi that bai khi diéu
tri hodc bénh téi phat.[11] [39] [42]

VN

Khuyén céo diéu tri fluconazole 1au hon 6 thang déi véi bénh nhan da dugc ghi nhan 1a nhiém Cryptococcus

var. gattii, b&i C neoformans gidm nhay cdm nhe vé&i fluconazole.[37]

L NAId
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Bénh nhin HIV 4m tinh: suy giam mién dich, hoiic bénh phffi nang hay bénh
ngoai phoi nhung ngoai hé than kinh trung wong, bénh than kinh trung vong

Can diéu trj cho bénh nhan suy gidm mién dich, hodc bénh phdi ning hay bénh ngoai phdi nhung ngoai hé than kinh
trung wong nhw d6i v6i bénh nhan HIV am tinh ¢6 bénh than kinh trung wong, do i ro tién trién bénh lan téa hodc
nhi€m tring than kinh trung wong.[39] [46] Viéc gidm liéu prednisolone (hay thudc twong duong) dén 10 mg/ngay &
bénh nhan diéu trj corticosteroid dai han c6 thé cai thién bing liéu phdp khang ndm.[39]

Digu trj tAn cong khidng ndm

* Luya chon dau tién & bénh nhan c6 chitc ndng than binh thudng Ia amphotericin-B cong vdi flucytosine trong
2 tuin sau d6 fluconazole hay itraconazole trong 8 tun ti€p theo néu nudi cdy CSF am tinh & thoi diém 2
tuan.[37] [39] [43] C6 thé st dung amphotericin-B deoxycholate va dang bao ché lipid héa ctia amphotericin-B
cho diéu trj tdn cong, nhung wu tién ding dang lipid héa d6i véi bénh nhan bi, hay ¢6 nguy co bi, r6i loan chitc
ndng than vé mit 1am sang.[11] [41] Dung amphotericin-B truyén tinh mach cham.

* Can theo ddi chitc ning thin thudng xuyén & bénh nhan diéu tri amphotericin-B va flucytosine kéo dai (>2
tun), va diéu chinh liu hgp ly (15t nhat 1a thdng qua theo dai ndng do flucytosine huyét thanh do 2 gidy sau
dung thudc sau khi da cho dung 3 dén 5 ligu v6i mite t8i wu 12 25-100 mg/mL) d€ ngin Gc ché thy xwong
va gy doc duong tiéu héa. Néu khdng do dwoc nong dd flucytosine, c¢6 thé thuc hién cong thitc méu thuwong
xuyén (it nhat hai [an mdi tuan) dé phét hién thi€u mau Can theo ddi doc vé6i gan va doc véi duong tiéu héa &
nhitng bénh nhan dang di€u trj flucytosine.[11] [39]

» T6n thwong thin gdm ting creatinine huyét thanh, gidm kali mau, gidm magie m4u, vi nhiém toan 6ng thin,
cling nhu &nh hudng dén huyét hoc 1a thi€u mau va giam tiéu cau, c6 thé xuat hién véi amphotericin-B. Céc
tdc dung bat 1gi vé nhiém doc khdc bao gdm budn nén, nén mira, én lanh, st va rét run.[1] [39] Can theo
ddi cén than dién gidi d® mau, chitc nidng than va chiéc ning thy xwong. Truyén trude 500-1000 mL dung
dich nwéc mudi sinh 1y 1am gidm nguy co gay doc than, va diéu tri trwéc paracetamol, diphenhydramin hoiic
hydrocortisone khoang 30 phiit truéc khi truyén amphotericin-B ¢6 thé lam gidm cdc phan tng bat 1oi lién quan
dén truyeén dich.[11] [47] Tuy nhién, cdc bién phdp nay khong c6 nhigu biang chitng hd trg. C6 thé phong ngira
va digu trj rét run lién quan dén amphotericin-B bing pethidine trong qua trinh truyén dich.[11]

» Mot s6 chuyén gia ting hd choc dich nfio tiy lai sau 2 tuan diéu tri dau tién dé danh gia sach nAm trong dich
ndo tiy. Bénh nhan c6 két qua nudi cdy dich ndo tiy duong tinh sau 2 tuin diéu tri, ngay ca khi c6 céi thién
1am sang, déu c6 nguy co tdi phat trong twong lai; vi viy can ti€p tuc ding amphotericin B cong véi flucytosine
cho dé&n khi két qua nudi cay dich ndo thy am tinh.[11] [37] [39]

» Tuy vao kha niing dung nap ctia bénh nhan ciing nhu kha niing c6 thé, phac do diéu tri tAn cong thit hai la
amphotericin-B cdng véi flucytosine trong 6 dén 10 tuan (hau hét bénh nhan c6 sitc dé khang binh thuwdng s&
dwgc diéu tri thanh cong béng liéu phap két hop 6 tuan);[39] don trj liéu amphotericin-B trong 6 d&n 10 tuan;
hay amphotericin-B lipid héa trong 6 dén 10 tuin, ¢6 hay khong c6 2 tudn dung flucytosine. Céc dieu tri két
hop khéc trong diéu tri tAn cong bao gdm amphotericin-B va fluconazole trong 6 dén 10 tuan, hoic fluconazole
va flucytosine trong 6 dén 10 tuan, nhung céc cich nay khong dwgce wu tién bing amphotericin-B cong véi

flucytosine.[11]

Diéu tri khang ndm duy tri

» Nén tiép tuc fluconazole cho dén khi dii 1 nim diéu tri. Bénh nhén bi tic ché mién dich, nhu nguoi duge ghép
tang dic, c6 thé dieu tri kéo dai.[39]

* Vi thubc khing ndm azole khong dung trong ba thang dau thai ky do ¢6 nguy co gy qudi thai, va chi nén ding

<
/)

trong thai ky néu céc 1gi ich vugt qué cdc rii ro,[ 1 1] khong nén bit dau diéu tri duy tri véi fluconazole cho dén

DPIEU TRI

khi sinh xong.[44] [48] Khong nén cho con bu néu dang dung thudc khéng nim azole d€ diéu tri & giai doan

sau sinh.
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HIV dvong tinh: bénh phdi nhe dén trung binh hay bénh ngoal ph01 Khong
phai hé than kinh trung wong, hodc khong c6 triéu _chi’ng va nudi cay huyét
thanh hay phdi duong tinh (khong phai bénh hé than kinh trung vong)

Chan diéu trj cho tit ¢4 bénh nhan dwong tinh véi HIV, k& ca bénh nhan khong c¢6 triéu chiing, do rii ro tién trién toan

than hay nhiém trling hé than kinh trung wong cao.[39] [40] [46] Bénh nhan c6 thé c6 k&t qua nudi ciy phdi hoic
sCRAG duong tinh.[37] D&i véi bénh nhén c6 tridu chitng ti* nhe dén trung binh ¢6 thAm nhiém phdi khu trd, va
nhitng ngudi c6 SCRAG duwong tinh, thi nén diéu tri bing thudc khdng nim cong v6i ART.[11] T4t ca bénh nhan can
phai 14y mau dich néo tiy dé loai tri* kha ndng bi bénh h¢ than kinh trung uong.

diéu tri khiang nAm

* Fluconazole 1a diéu tri dau tay & cdc bénh nhan nay. Thoi gian diéu tri 1a 12 thang.[11] C6 thé ngung
fluconazole tity thudc vao phan tng véi diéu tri ART (tic 12 s8 lwgng t€ bao CD4 2100 t€ bao/microlit, tai
lwgng vi-rit dudi nguwong khi didu tri ART >3 théng, digu tri duy tri t5i thi€u 1 nim bing thudc chong nim
azole sau khi diéu tri thanh cong nim cryptococcosis).[11] Néu khong thé dung fluconazole, c¢6 thé ding
itraconazole.[37] [39] C6 thé diéu tri theo phdc do 10 tuan fluconazole cdng véi flucytosine, mic di ddc tinh
lam han ché sit dung phac do nay.[39] Néu diéu tri azole bi chdng chi dinh (vi du nhw khi mang thai), khuyén
cdo dung amphotericin-B c6 hodc khong c6 flucytosine.

bigu tri khang retrovirus (ART)

* Bit dau (hoic tiép tuc) ART theo hwéng din méi nhat & dia phwong. Tt nhat bénh nhan phai duge mot béc si

1am sang c6 kinh nghiém diéu tri nhiém HIV didu chinh bién phdp diéu tri riéng.

HIV duong tinh: bénh ph01 niing hoic bénh ngoai phoi ngoai hé than kinh
trung wong, hay bénh hé than kinh trung vong

Diéu tri tAn cong khang ndm

* Lua chon dau tién trong diéu tri tAn cong & bénh nhan c6 chitc ning than binh thudng 1a amphotericin-B cong
véi flucytosine trong 2 tuan sau d6 1a fluconazole 8 tuan néu nudi c4y dich ndo thy am tinh & thoi diém 2 tuin,
va sau d6 1a diéu tri duy tri.[11] [37] [39] [43] [49] C6 thé sit dung amphotericin-B deoxycholate va dang bao
ché& lipid héa ctia amphotericin-B cho diéu trj tdn cong, khuyén cdo dung dang bao ché lipid héa d6i véi bénh
nhan bi, hay c6 nguy co bi, rdi loan chitc ning than vé mit 1dm sang.[11] [41] Dung amphotericin-B dudi dang
truyén tinh mach cham. Flucytosine 1a mot yé&u t6 dy doan doc 14p manh mé cla viéc diét sach ndm trong
dich ndo tily & tuan thi* 2 & c& bénh nhan HIV duong tinh va tit ca cdc bénh nhin néi chung.[13] [42] Khong
st dung flucytosine trong trudmg hop ¢6 gidm tiéu cau hodc bach ciu trung tinh.[37] Néu khong thé dung
flucytosine, c¢6 thé dung fluconazole.[50]

* Can theo ddi chiic niing thin thudng xuyén & bénh nhan diéu tri amphotericin-B va flucytosine kéo dai (>2
tuéin), v diéu chinh litu hop 1y (t6t nhét 1a théng qua theo déi ndng do flucytosine huyét thanh do 2 git sau
dung thudc sau khi da cho dung 3 dén 5 ligu véi mic t6i wu la 25-100 mg/mL) d€ ngin e ché thy xuong
va gy doc dwong tiéu héa. Néu khdng do duoc nong do flucytosine, c6 thé thuc hién cong thitc mau thudng
xuyén (it nhat hai [in mdi tuin) d€ phét hién thi€u t& bao mau. Can theo doi doc véi gan va doc véi duwong tidu

héa & nhitng bénh nhan dang diéu tri flucytosine.[11]

VN

 Tén thuong than gom ting creatinine huyét thanh, gidm kali m4u, gidm magie méu, va nhiém toan &ng than,

cling nhu thi€u médu va gidm ti€u cau, c6 thé xuat hién véi amphotericin-B. Céc tdc dung bat loi vé nhiém ddc

L NAId

khéc bao gom budn non, ndn mira, 6n lanh, sét va rét run.[1] [39] Can theo ddi can than dién gidi do mau,
chitc ning than va chic ning tiy xwong. Truyén trude 500-1000 mL dung dich nudc mudi sinh Iy 1am giam
nguy co giy doc than, va diéu tri truéc paracetamol, diphenhydramin hoéc hydrocortisone khoang 30 phiit
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trudce khi truyén amphotericin-B c6 thé 1am gidm cdc phan (ng bat 1¢i lién quan dén truyén dich.[11] [47] Tuy
nhién, cic bién phdp nay khong c6 nhigu bing chiing hd trg. C6 thé phong ngira va diéu tri rét run lién quan
dén amphotericin-B bing pethidine trong qu4 trinh truyén dich.[11]

« Can ting 50% céc liéu fluconazole & bénh nhan dang diéu trj dong thdi véi rifampicin.

» Mot s6 chuyén gia ting hd choc dich nfio tiy lai sau 2 tuan diéu tri dau tién dé danh gia sach nAm trong dich
ndo tiy. Bénh nhan c6 két qua nudi cdy dich ndo tiy duong tinh sau 2 tuin diéu tri, ngay ca khi c6 céi thién
1am sang, déu c6 nguy co tdi phat trong twong lai; vi vdy can ti€p tuc ding amphotericin B cong véi flucytosine
cho dé&n khi két qua nudi cdy dich néo thy am tinh.[11] [39]

» Tuy vao kha ning dung nap ctia bénh nhan ciing nhu kha niing s&n c6, phdc do diéu tri tAn cong thit hai la
amphotericin-B cong véi flucytosine trong 6 dén 10 tuan; don tri liéu amphotericin-B trong 6 dén 10 tuin;
hay amphotericin-B lipid héa trong 6 dén 10 tufin, c6 hay khong c6 2 tuan dung flucytosine; hodc don trj liéu
fluconazole trong 10 dén 12 tuan. Céc diéu trj k&t hop khéc trong diéu trj tAn cong bao gdm amphotericin-B va
fluconazole trong 6 dén 10 tuan, hodc fluconazole va flucytosine trong 6 d&n 10 tudn, nhung céc cdch nay khong
dwge uu tién biing amphotericin-B cong véi flucytosine.[ 1 1] Ngoai ra, doc t& 1am han ch& sit dung diéu tri bing
fluconazole cong véi flucytosine.[39] Néu khong thé ding fluconazole, c6 thé thay thé bing itraconazole.[39]

 Can luu ¥ Ia fluconazole c6 tidc dung kém hon rdt nhiéu so véi amphotericin-B & bénh viém mang ndo do
cryptococcus lién quan d&€n HIV va ¢6 lién quan dén ty 1€ t& vong cao hon 30% & tudn thi 10.[51]

Diéu tri khang retrovirus (ART)

 Bit dau (hoic ti€p tuc) ART theo hwéng din méi nhit & dia phwong. TSt nhat bénh nhan phéi dwge mot bic st

1am sang c6 kinh nghiém diéu tri nhi€ém HIV diéu chinh bién phép diéu tri riéng.

bigu tri khang nim duy tri

* Sau khi diéu tri tAn cdng va cling ¢6 thanh cong (c6 cai thién vé 1am sang va nudi cdy dich ndo tiy am tinh sau
khi choc lai dich nfo tiy), c6 thé tiép tuc diéu tri khdng nAm duy tri trong it nhat 1 nim. Phic do dau tay dieu
tri duy tri la dung Fluconazole.[11]

* C6 thé ngung diéu tri duy tri thudc khdng nim néu s& lugng t€ bao CD4 1a =100 t&€ bao/microlit, tai lwong vi-
riit dw6i ngudng khi diu tri ART > 3 thdng, v6i bénh nhan diéu trj t6i thi€u 1 ndm thudc khdng ndm azole sau
khi diéu tri thanh cong ndm cryptococcosis. Can bt dau lai diéu tri duy tri néu s6 lugng CD4 gidm xudng <
100 t& bao/microlit.[11]

 Tuy thudc vao kha ning dung nap ctia bénh nhin va kha niing s&n c6, c6 thé dung itraconazole la diéu tri duy
tri thtt hai, nhwng thudc nay kém hon fluconazole. Céc tiéu chi dé xéc dinh thoi gian diéu tri va diéu tri duy
tri itraconazole ciing gidng nhu véi fluconazole. C6 it bing chitng vé st dung cac loai triazole khic (vi du
nhu voriconazole, posaconazole), va vai trd ctia chiing trong diéu tri bénh ndm cryptococcosis van chua dugc
lam r&. Tuy nhién, can st dung voriconazole mot cach cn trong véi céc loai thudc tc ché protease HIV va

efavirenz.[11]

Piéu tri ting ap hic ndi so (ICP)

Ting ICP, dugc dinh nghia la 4p suit m& > 20 cm H20, do dwoc v6i bénh nhin & vi tri nim nghiéng, xay ra & gan
50% bénh nhan bi viém mang nio do cryptococcus va lién quan dén d4p ing 1Am sang kém hon.[28] [39]

Ap suit m& nén binh thuong (<20 cm H20)

» Mot s8 chuyén gia ing hd choc dich néo tily lai sau 2 tuin diéu trj diu tién d& d4nh gia sach ndm trong dich

<
/)

ndo tiy. Bénh nhan véi két qua nudi cay dich nio tlly dwong tinh sau 2 tuan diéu tri, ngay ca khi 1am sang c6

DPIEU TRI

céi thién, c6 nguy co téi phat trong twong lai.[11]
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+ Khong khuyén cdo theo ddi sSCRAG hay dich néo tiy. Néu xdy ra cic triéu chiing méi hodc c6 phat hién 1am

sang méi, khuyén cdo choc lai dich ndo tiy va do dp suat dich ndo thy mé va nudi cdy dich ndo tay.[11]

Ap suit m& nén ting cao (>20 cm H20)

« Can ha 4p luc noi so & tat cd bénh nhan bj 16 13n, thi lvc mo, phit gai thi, giat rung chi dwdi hay cdc d&u hiéu
than kinh khéc ctia ting ICP.[11]

* Can thiép chinh d€ giam ICP la din Iwu dich nio tiy qua da sau khi chup so ndo dé loai trir tn thwong khdi
chodn chd.[13] [23] [37] Can din lvu thy séng di dé dat duge 4p sudt déng <20 cm H20 hay 50% cla 4p sudt
mé& ban dau. Bénh nhan ban dau can dugc choc dich ndo tiy hang ngay d€ duy tri 4p suit mé 6n dinh trong
khoang binh thudng, va d€ cai thién cic triéu chiing.

 N&u ICP ting hay cdc ddu hiéu va triéu chitng ctia phlt ndo vaAn con sau khi choc lai dich néo tiy, can cAn nhic
din luu thy séng hodc dit shunt ndo that-6 bung.[11] [39]

« Khong khuyén cdo sir dung corticosteroid dé didu tri ting ICP & bénh nhan HIV dwong tinh.[11] G bénh
nhan HIV am tinh, do c4c bing chitng veé 1¢i ich chwa 16 rang, ciing khong nén st dung corticosteroid.
Acetazolamide, thudc 1¢i ti€u, va mannitol van chwa dwoc chiing td 1a ¢6 1gi va khong dwoc khuyén cdo.[11]
[37]

Piéu tri thit bai va ton thuong dai ding

Digu tri that bai dugc 1a thi€u cai thién 1Am sang sau 2 tuan tri liéu (bao gdm diéu tri tdng ICP, nudi ciy cho k&t qua

duong tinh lién ti€p) hay tdi phat sau khi c6 ddp ttng 1dm sang ban dau (t4i phdt c4c triéu chitng va nudi cay dich ndo
tly dwong tinh sau >4 tun diéu tri).[1 1] Hau hét c4c that bai 1am sang 1a do diéu tri tdn cong khdng du, phan tng
gitta cdc loai thudc hay xuat hién IRIS.[11] Hiém gip Cryptococcus neoformansKhéng fluconazole;[45] do d6, xét
nghiém khdng nim d6 khong khuyén cdo thuc hién thudng xuyén trong diu trj ban dau. Tuy nhién, trong cdc ca bénh
t4i phat, thwong thiy dé khang véi fluconazole.[52] Nén lam khéng nAm do néu phén 14p dugc cryptococcus trong
trudng hop bénh dai ddng hay tdi phdt. Cc chiing c6 MIC fluconazole =16 microgram/mL c6 thé dwoc coi 1a khang
thudc.[11] Didu tri that bai v6i diéu trj ban dau bing fluconazole cin dwgc d6i sang amphotericin-B, ¢6 hoic khong
¢6 flucytosine, cho dén khi dat dwgc dép tng 1am sang. Diéu tri ban dau bing dang bao ch& amphotericin-B nao thi
nén tiép tuc didu trj nay cho dén khi c6 ddp tng lam sing. Dang bao ch& amphotericin-B lipid héa duoc dung nap tot
hon va c6 hiéu qua hon so vé6i dang bao ché& deoxycholate, va nén cAn nhic khi digu trj ban dau véi cic phac do khéc
khong thanh cdng.[11] Liéu cao fluconazole cling véi flucytosine cling ¢ thé ¢6 ich.[11] Trong cic ca bénh khang trj
khong ddp ting véi fluconazole va itraconazole, ¢6 thé cin nhic voriconazole hoic posaconazole.[37] Khong khuyén

céo echinocandin vi ching khong c6 tic dung chdng lai Cryptococcus.

Can nhic phiu thuat di v6i bénh nhén bi tén thwong phdi, xwong hay hé than kinh trung wong dai ding ho#ic khang
tri.[37] [39]

Tong quan vé cac chi tiét diéu tri

Tham khéo co s& dit liéu dwge dia phuong clia quy vi d€ biét thong tin toan dién vé thudc, bao gom cac chéng chi dinh,
twong tic gitta cic loai thudc, va liu ding thay thé. ( xem Tuyén bd mién trach nhiém )

Tiép dién ( tém tit )

Nhém bénh nhin Tx line Piéu tri

;M 6 site dé khang binh thudng: 1 diéu tri khang nim
: bénh phdi nhe dén vira, bénh

L NAId

VN
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Tiép dién ( tom tit )

ngoai phoi khong (1 ¢¢ quan,
khong phai h¢ than kinh trung
uwong), hoac khong cé triéu
chi*ng nhung nudi ciy huyét
thanh hay phdéi duong tinh
(khéng phai bénh h¢ than kinh
trung wong)

¢6 stic dé khang binh thuong:
bénh phdi nhe dén vira, bénh
ngoai phoi khong (1 ¢ quan,
khong phai hé thin kinh trung
wong), hoac khong cé triéu
chitng nhung nudi cay huyét
thanh hay phéi duong tinh
(khéng phai bénh hé thin kinh
trung wong)

¢6 stic dé khang binh thuong:
bénh phoi nhe dén vira, bénh
ngoai phoi khong (1 ¢¢ quan,
khong phai h¢ than kinh trung
uwong), hoac khong cé triéu
chi*ng nhung nudi ciy huyét
thanh hay phdéi duong tinh
(khéng phai bénh h¢ than kinh
trung wong)

suy giam mién dich, hosic bénh
phdi niing hodic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung wong, hoiic bénh than
kinh trung vo'ng

suy giam mién dich, hosic bénh
phdi niing ho#ic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung wong, hodc bénh than
kinh trung wong

suy giam mién dich, hosic bénh
phdi niing hodic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung wong, hoiic bénh than
kinh trung vo'ng

suy giam mién dich, hosic bénh
phdi niing ho#ic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung Wong, hodc bénh than
kinh trung wong

bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phoi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung vwong), hay khong cé
triéu chiing nhung nudi cay
huyét thanh hay phéi dvong

bd sung

thém

bd sung

bd sung

ddi sang amphotericin-B + flucytosine, hoic
fluconazole + flucytosine

phau thuat

diéu tri khiang nim tan cong

Piéu tri khang nim duy tri

dén lvu tiy song

phau thuat

diéu tri khang nim
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Tiép dién ( tom tit )

tinh (khong phai h¢ than kinh
trung wong)

bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phoi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung vwong), hay khong cé
triéu chiing nhung nudi cay
huyét thanh hay phéi dvong
tinh (khong phai hé than kinh
trung wong)

bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phdi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung vong), hay khong c6
triéu chi*ng nhuing nuéi ciy
huyét thanh hay phéi duong
tinh (khong phai h¢ than kinh
trung wong)

bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phoi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung vong), hay khong cé
triéu chiing nhung nudi cay
huyét thanh hay phéi dvong
tinh (khong phai hé than kinh
trung wong)

bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phdi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung vong), hay khong c6
triéu chi*ng nhuing nuéi ciy
huyét thanh hay phéi duong
tinh (khong phai h¢ than kinh
trung wong)

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung vo'ng, hoac bénh hé
thén kinh trung vong

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung wong, hoic bénh hé
than kinh trung weng

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung vo'ng, hoac bénh hé
thén kinh trung vong

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung wong, hoic bénh hé
than kinh trung veng

thém

thém

bd sung

thém

thém

bd sung

diéu tri khang retrovirus (ART)

doi sang amphotericin-B + flucytosine, hoiic
fluconazole + flucytosine

diéu tri khang retrovirus (ART)

phau thuat

diéu tri khiang nim tan cong

diéu tri khang retrovirus (ART)

Piéu tri khang nim duy tri

VN

dan lvu tity song

L NAId
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Tiép dién ( tom tit )

D B bénh phdi niing hoiic bénh bosung  phiu thuat
: ngoai phéi khong phai h¢ than

kinh trung wong, hoic bénh hé

than kinh trung weng
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Cac Iva chon diéu tri

Tiép dién

Nhom bénh nhan

¢6 stic dé khang binh thuwong:
bénh phoi nhe dén vira, bénh
ngoai phoi khong (1 co quan,
khéng phai h¢ thin kinh trung
vong), hoic khong co triéu
chitng nhung nudi ciy huyét
thanh hay phdi dwong tinh
(khong phai bénh hé than kinh
trung vong)

DPiéu tri

diéu tri khang nim

» Bénh nhan c6 thé c6 két qua nudi cay phdi hoic
khang nguyén huyét thanh cryptococcal polysaccharide
(sCRAG) duong tinh.

» Fluconazole 1a diéu tri dAu tay & c4c bénh nhan nay.
Thoi gian diéu tri dya trén tinh trang cai thién bénh
nhung thuwdong 14 6 dén 12 thang d6i v6i bénh nhan c6
triéu chitng va 3 dén 6 thdng ddi v6i bénh nhan khong
¢6 triéu chitng. N&u khong ding dugc Fluconazole,
c6 thé diing itraconazole trong 6 dén 12 thang, va néu
chdng chi dinh diéu tri azole (vi du nhw khi mang
thai), thi khuyén cdo nén ding amphotericin-B.[39]
Ludn cin nhic doc tinh cta amphotericin-B.[39] C6
thé sir dung amphotericin-B lipid héa thay thé cho
amphotericin-B deoxycholate & bénh nhan bi bénh
than.[11] Ding amphotericin-B truyén tinh mach
cham.

» Fluconazole thudng dwoc dung nap t6t. Mic du

da c6 ghi nhan Cryptococcus neoformans khang
fluconazole, nhung hién twong ny hi€m gip & mot
s6 nudc, nhw Hoa Ky,[45] va khong khuyén cdo lam
khdng ndm do thudng xuyén triv khi that bai khi diu
tri hodc bénh tai phat.[11] [39] [42]

» Can tranh thudc khang nim azole trong ba thdng dau
thai ky, do cé nguy co gy quai thai, va chi nén dung
trong thai ky néu cic loi ich vugt qui cic i ro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con bi néu dang dung thudc
khadng nim azole dé diéu tri & giai doan sau sinh.

Céc lya chon so cap

» Fluconazole: 400-800 mg, udng mdi ngay mot
Ian, trong sdu thang

HOAC
Céc lya chon thi¥ cap

» Itraconazole: 400 mg/ngay, uéng chia thanh 1-2
lieu, trong sau thang

HOAC
Cic Iya chon cip ba

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot [an

HOAC

L NAId

VN
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

¢6 stic dé khang binh thuwong:
bénh phéi nhe dén vira, bénh
ngoai phoi khong (1 ¢o quan,
khéng phai h¢ than kinh trung
uwong), hoac khong cé triéu
chitng nhung nuéi ciy huyét
thanh hay phdi duong tinh
(khdng phai bénh h¢ thin kinh
trung wong)

Tx line

Diéu tri
Céc lya chon cip ba

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Céc Iya chon cip ba

» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot an

ddi sang amphotericin-B + flucytosine, hoiic
fluconazole + flucytosine

» Trong trudng hop diéu tri thit bai, tAt cd bénh nhan
didu tri ban dau bing fluconazole can dugc ddi sang
amphotericin-B, c6 hoiic khdng c6 flucytosine, cho dén
khi dat dwgc déap tng lam sang.

» Diéu tri that bai dugc xdc dinh 1a thi€u sy cai thién
1am sang sau 2 tuan tri liéu hodc t4i pht sau khi c6
ddp ttng 1am sang ban dau.

» Bénh nhan ban dau dwoc diéu tri bing mot dang bao
ch& amphotericin-B nén ti€p tuc diéu tri nay cho dén
khi c6 dép ng 1am sang. Dang bao ché€ amphotericin-
B lipid héa dwgc dung nap t6t hon va c6 hiéu qua hon
so v6i dang bao ché& deoxycholate, nén dwoc cin nhic
khi digu trj ban dAu bing cic phac do khac khong
thanh cong.[11] Dung amphotericin-B truyén tinh
mach cham.

» Liéu cao fluconazole cling véi flucytosine cling c6 thé
coich.[11]

» Can tranh thudc khang nim azole trong ba thdng dau
thai ky, do cé nguy co gy quai thai, va chi nén dung
trong thai ky néu cic loi ich vugt qui céc i ro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con bi néu dang dung thudc
khadng nim azole dé diéu tri & giai doan sau sinh.

Céc lya chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC
Cic lya chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

-Vﬁ-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 gid mot [an

HOAC


http://bestpractice.bmj.com

Tiép dién

Nhom bénh nhan

¢6 stic dé khang binh thuwong:
bénh phéi nhe dén vira, bénh
ngoai phoi khong (1 ¢o quan,
khéng phai h¢ than kinh trung
uwong), hoac khong cé triéu
chitng nhung nuéi ciy huyét
thanh hay phdi duong tinh
(khdng phai bénh h¢ than kinh
trung wong)

suy giam mién dich, hoiic bénh
phdi niing hoiic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung vong, hodc bénh thian
kinh trung wong

Tx line

bd sung

Diéu tri

Céc lya chon so cap
» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Céc lya chon so cap
» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Cic Iya chon so cap
» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Céc lya chon so cap
» amphotericin B phttc hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot [an
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git mot Ian

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngay mot
[an
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

phau thuat
» Can nhic phau thuat ddi véi bénh nhan bi t6n

thwong phdi, xwong hay hé than kinh trung wong dai
déng hodc khang tri.[37] [39]

VN

diéu tri khang nim tin cong

» Diéu tri dau tay & bénh nhin c6 chitc niing than binh
thwong 1a amphotericin-B cdng vdi flucytosine trong

2 tuan sau d6 1a fluconazole hay itraconazole trong 8
tudn ti€p theo néu nudi c4y dich nio tly Am tinh &

L NAId
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

Tx line

Diéu tri

thoi diém tudn thi 2.[11] [37] [39] [43] C6 thé st
dung amphotericin-B deoxycholate va dang bao ché
lipid héa ctia amphotericin-B cho diéu tri tin cong,
nhung wu tién ding dang lipid héa d6i v6i bénh nhan
bi, hay c6 nguy co bi, 16i loan chitc ning thin vé miit
lam sang.[11] [41] Dung amphotericin-B truyén tinh
mach cham.

» Can theo ddi chitc ning than néu phéc do diéu tri
amphotericin-B va flucytosine >2 tuan, ¢ diéu chinh
licu hop Iy (theo ddi nong dd flucytosine huyét thanh
dwoc do 2 gid sau khi dung thudc sau khi da cho dung
3 dén 5 lieu v6i mite t8i wu 1a 25-100 mg/mL). Néu
khong do dwoc nong dd flucytosine, c¢6 thé thuc hién
cong thitc mau thudng xuyén (it nhat hai [an mdi tuan)
d€ phat hién thi€u mau Can theo d&i doc vé6i gan va
doc véi dwong tiéu héa & nhitng bénh nhan dang diéu
tri flucytosine.[11]

» Cho truyén treéc 500-1000 mL dung dich nuéc
mudi sinh 1y ¢6 thé gidm nguy co gy doc than lién
quan dén amphotericin-B. Ngoai ra, diéu tri trudc véi
paracetamol, diphenhydramin hodc hydrocortisone
khodng 30 phiit trwGe khi truyén amphotericin B

¢6 thé lam gidm céc phan Gng bat 1¢i lién quan dén
truyén dich.[11] Tuy nhién, céc bién phap nay khong
6 nhidu bing chitng hd trg. C6 thé phong ngiva va
diéu tri rét run lién quan dén amphotericin-B bing
pethidine trong qu4 trinh truyén dich.[11]

» Mot s6 chuyén gia ting ho choc lai dich néo thy sau
2 tudn diéu tri du tién d€ ddnh gi4 sach ndm trong
dich ndo thy. Bénh nhin c6 két qua nudi cay dich ndo
tiy dwong tinh sau 2 tuan diéu tri, ngay c khi c6 cai
thién 1am sang, déu c6 nguy co tdi phét trong twong
lai; vi vdy can tiép tuc ding amphotericin B cong véi
flucytosine cho dén khi k&t qua nudi cdy dich ndo tiy
am tinh.[11] [39]

» Dieu tri thit hai 1a amphotericin-B va flucytosine
trong 6 d&n 10 tuan (hau hé&t bénh nhén c6 stc dé
khdng binh thudng sé dugc diéu tri thanh cong

béing liéu phap két hop 6 tuan),[39] don tri ligu
amphotericin-B trong 6 dén 10 tuan; hay dang bao ch&
amphotericin-B lipid héa trong 6 dén 10 tuan, ¢6 hay
khong ¢6 2 tuan dung flucytosine. C4c két hop khéc
ddi véi diéu trj tAn cong bao gdom amphotericin-B va
fluconazole trong 6 dén 10 tuin, hoic fluconazole va
flucytosine trong 6 dén 10 tudn, nhung cdc cich nay
khong dugc wu tién bing amphotericin-B cong véi
flucytosine.[11]

» Can tranh thudc chéng nam azole trong ba théng
dau thai ky, do nguy co gy quai thai, va chi nén diing
trong thai ky néu cic loi ich vugt qui cic i ro.[11]


http://bestpractice.bmj.com

Tiep dién

Nhom bénh nhan

ban mdi nhat cta cac cht dé nay c6 trén bestpractice.bmj.com . Viéc st dung ndi dung nay phai

Tx line

Béan PDF chii dé BMJ Best Practice (Thuc tién Tot nhat ciia BMJ) nay
dua trén phién ban trang mang dwoc cip nhat Ian cudi vao: Feb 09, 2018.
Céc chit de BMJ Best Practice (Thyc tién T6t nhat cia BMJ) dugc cap nhat thudng xuyén va

Diéu tri
[44] [48] Khong nén cho con bt néu dang ding thudc
chéng ndm azole & giai doan sau sinh.

» Viéc gidm lieu prednisolone (hay thudc twong
dwong) dén 10 mg/ngay & bénh nhén diéu trj
corticosteroid dai han ¢6 thé gidp cdi thién két
qua.[39]

Céc lva chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot [an

-hoac-

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot lan

-hoac-

» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
dudng tinh mach mdi ngay mot Ian

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gidy mot 1An

» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngiy mot

Ian
-hoac-
» Itraconazole: 400 mg/ngay, udng, chia thanh 1-2
ligu
HOAC

Céc lya chon thi¥ cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Cic lya chon thi¥ cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot [an
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gid' mot 1An

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg

N ~. X N A A w
truyén tinh mach moi ngay mot lan E;
-va- [
» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngay mot -
Tan Z

HOAC

tuan thii_tuyén bd mién trach nhiém. © BMIJ Publishing Group Ltd 2018. Giit moi ban quyén.
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Cac lva chon thi¥ cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Céc Iya chon thid cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngiy mot [An

-va-
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngiy mot
Ian

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap

» amphotericin B phttc hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot [an

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot an
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Céc Iya chon thid cap

» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot Ian

-va-
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngiy mot
Ian

HOAC

Céc lya chon cip ba

» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngay mot
lan

ban mdi nhat cta cac cht dé nay c6 trén bestpractice.bmj.com . Viéc st dung ndi dung nay phai
tuan thi tuyén bd mién trdch nhiém. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Giit moi ban quyén.
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

suy giam mién dich, hoiic bénh
phdi niing hoic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung vwong, hodc bénh thian
kinh trung wong

suy giam mién dich, hoiic bénh
phdi niing hoiic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung vwong, hodc bénh thian
kinh trung vong

suy giam mién dich, hoiic bénh
phdi niing hoiic bénh ngoai
phdi khong phai hé than kinh
trung wong, hodc bénh than
kinh trung vong

Tx line

thém

bd sung

bd sung

Diéu tri
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git mot Ian

Piéu tri khang nim duy tri

» Nén tiép tuc fluconazole cho dén khi di 1 nim diéu
tri. Bénh nhén bj @c ch& mién dich, nhu nguoi dugc
ghép tang dic, c6 thé ditu tri kéo dai.[39]

» Viéc gidm lieu prednisolone (hay thudc twong
dwong) dén 10 mg/ngay & bénh nhan diéu tri
corticosteroid dai han c6 thé cai thién bing liéu phap
khdng nim.[39)]

» Vi thudc khdng nim azole khong ding trong ba
thang dau thai k¥ do c6 nguy co gy qudi thai, va

chi nén dung trong thai ky néu cic loi ich vwgt qua
céc rii ro,[ 11] khong nén bit dau diéu tri duy tri véi
fluconazole cho dén khi sinh xong.[44] [48] Khong nén
cho con b néu dang ding thudc khang nim azole dé
diéu tri & giai doan sau sinh.

Céc lya chon so cap

» Fluconazole: 200 mg qua dwdong udng mdi ngay
mot [an

dan hiu tay séng

» Tang ap lvc ndi so (ICP), dwgce dinh nghia la ap
Iwc m& > 20 cm H20, do khi bénh nhén & vi tri nim
nghiéng, x4y ra & gan 50% bénh nhan bi viém mang
néo do cryptococcus va lién quan dén dép ting 1am
sang kém hon.[28]

» Can gidm ICP & tat ca bénh nhan bj Id 14n, thi lyc
mo, phil gai thi, giat rung chi duéi hay cdc ddu hiéu
than kinh khéc cia ting 4p luc ndi so.[11]

» Can thiép chinh d€ giam ICP 13 din lvu dich nio tiy
qua da sau khi chup so ndo d€ loai trr tdn thwong khoi
chodn chd.[13] [23] Can dan lvu thy song da dé dat
dwoc 4p suat déng <20 cm H20 hay 50% ciia 4p suét
mé& ban dau. Ban dau thyc hién choc do tity séng hang
ngay dé duy tri 4p suAt m& 6n dinh trong khoing binh
thwong, va dé cai thién cdc triéu chitng va du hiéu.

» Néu tiang ICP hay cic triéu chitng clia phi ndo van
con sau khi choc do tily sng lai, cin can nhic din luu
tly séng hoic dit shunt ndo that-6 bung.[11] [39]

phau thuat

» Can nhic phau thuat ddi véi bénh nhan bi tdn
thwong phdi, xwong hay hé than kinh trung wong dai
ding hoic khdng tri.[37] [39]

L NAId

VN
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Tiép dién

Nhom bénh nhan Tx line Diéu tri
:-m  bénh phdinhe dén trung binh 1 diéu tri khang nim

hay bénh ngoai phéi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung wong), hay khong cé

» Can diéu tri cho tit ca bénh nhan dwong tinh véi
HIV, k€ ca bénh nhan khong cé triéu chitng, do rdi
triéu chifng nhung nuéi c&y ro tién trién toan than hay nhiém triing hé thin kinh
huiré't thanh hay phdi dvong tang wong ca%[39] "[40] [46] Bénh nhan cé Lhé co
tinh (khong phai hé thin kinh két qua nudi cay phoi hay khang nguyén huyét thanh

j cryptococcal polysaccharide (sCRAG) dwong tinh. T4t
cé& bénh nhan can phéi choc dich nio tiy dé loai trir
kha niing nhiém triing than kinh trung wong.[11]

trung wong)

» Fluconazole 1a diéu tri diu tay & cdc bénh nhan

nay. Thoi gian diéu tri 1a 12 thang.[11] C6 thé ngung
fluconazole thy thudc vao phan ¢ng véi diéu tri ART
(tc 1a s8 lugng t€ bao CD4 =100 t&€ bao/microlit,

tai lugng vi-rit duéi ngudng khi diéu tri ART >3
thang, diéu tri duy tri tSi thidu 1 nim béng thudc
chdng ndm azole sau khi diéu tri thanh cong ndm
cryptococcosis).[11] Néu khong thé dung fluconazole,
6 thé dung itraconazole.[37] [39] C6 thé diéu trj theo
phéc dd 10 tudn fluconazole cong véi flucytosine, mic
du doc tinh 1am han ch€ sit dung phdc do nay.[39] Néu
diéu tri azole bj chdng chi dinh (v du nhw khi mang
thai), khuyén céo dung amphotericin-B ¢6 hoic khong
¢6 flucytosine.

» Can tranh thudc khang nim azole trong ba thdng dau
thai ky, do cé nguy co gy quai thai, va chi nén dung
trong thai ky néu cic loi ich vugt qui cic i ro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con bi néu dang dung thudc
khadng nim azole dé diéu tri & giai doan sau sinh.

Céc lya chon so cap
» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngay mot
[an

HOAC

Cic lya chon thi¥ cap

» Itraconazole: 400 mg/ngay, udng, chia thanh 1-2
lieu

HOAC
Cic Ivta chon thii cip

» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngay mot
Ian

-va-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gid mot lan

<
/)

DPIEU TRI

HOAC
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Tiép dién

Nhom

bénh nhan

®  bénh phédinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phéi (mot co
quan, khong phai hé than kinh
trung vong), hay khong cé
triéu chitng nhiing nudi ciy
huyét thanh hay phéi dueng
tinh (khéng phai h¢ than kinh
trung vong)

Tx line

thém

Diéu tri

Cac lva chon thi¥ cap
» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Céc Iya chon thid cap
» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngiy mot [An

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap
» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git mot Ian

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot an

HOAC

Céc Iya chon thid cap
» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gidy mot 1an

diéu tri khang retrovirus (ART)

» Bt dau (hoic tiép tuc) ART theo huéng din méi
nhét & dia phuong. Tt nhit bénh nhén phéi dugc mot
bédc si14m sang c6 kinh nghiém diéu tri nhiém HIV
diéu chinh bién phédp diéu trj riéng.

VN

L NAId
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Tiép dién

Nhom

bénh nhan

®  bénh phdinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phéi (mét co
quan, khong phai hé than kinh
trung wong), hay khong cé
triéu chitng nhung nudi cay
huyét thanh hay phéi duwong
tinh (khong phai hé than kinh
trung wong)

Tx line

2

Piéu tri

ddi sang amphotericin-B + flucytosine, hoic
fluconazole + flucytosine

» Trong treong hop diéu tri thit bai, tt cd bénh nhan
didu tri ban dau bang fluconazole can dwgc ddi sang
amphotericin-B, ¢6 hoiic khdng c6 flucytosine, cho dén
khi dat dwgc ddp tng 1am sang.

» Diéu tri that bai duoc xdc dinh 1a thiéu sy cai thién
1am sang sau 2 tuan tri liéu hoic tdi phdt sau khi c6
ddp tng 1am sang ban dau.[11]

» Bénh nhan ban d4u dugc diéu tri bing mot dang bao
ché& amphotericin-B nén ti€p tuc diéu tri ndy cho dén
khi c¢6 dap (tng 1dm sang. Dang bao ché amphotericin-
B lipid héa dugc dung nap t6t hon va c6 hiéu qua hon
so v6i dang bao ché deoxycholate, nén dwoc cin nhic
khi diéu tri ban dau bing cic phic do khac khong
thanh cdng.[11] Dung amphotericin-B truyén tinh
mach cham.

» Liéu cao fluconazole cling véi flucytosine ciing c6
thé c6 ich.[11] Trong céc ca bénh khéng tri khong dap
ng vdi fluconazole va itraconazole, cé thé cin nhic
voriconazole hoidc posaconazole.[37] Khong khuyén
cdo echinocandin vi chiing khong c6 tic dung chéng
lai Cryptococcus.

» Can tranh thudc khang ndm azole trong ba thdng dau
thai ky, do cé nguy co gy qudi thai, va chi nén dung
trong thai ky néu céc 1¢i ich vwot qud cdc rhi ro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con bi néu dang dung thudc
khdng ndm azole d€ diéu trj & giai doan sau sinh.

Cic Iya chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot [an

HOAC
Céc lya chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git' mot Ian

HOAC

Cic lya chon so cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

®  bénh phdinhe dén trung binh

hay bénh ngoai phéi (mét co
quan, khong phai h¢ than kinh
trung wong), hay khong cé
triéu chitng nhung nudi cay
huyét thanh hay phéi duwong
tinh (khong phai hé than kinh
trung wong)

bénh phédinhe dén trung binh
hay bénh ngoai phdi (mot co
quan, khong phai hé than kinh
trung vwong), hay khong cé
triéu chi*ng nhwng nudi cay
huyét thanh hay phéi dueng
tinh (khéng phai h¢ than kinh
trung wong)

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung wong, hoic bénh hé
thén kinh trung vong

Tx line

thém

bd sung

Diéu tri
Céc lya chon so cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

-va-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git mot Ian

HOAC

Céc lya chon so cap

» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot an

HOAC
Cic Iya chon so cap

» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot Ian

-Vﬁ-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gidy mot 1an

HOAC
Cac lva chon thi¥ cap

» Fluconazole: 400-800 mg, uéng, mdi ngdy mot
lan
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git mot Ian

diéu tri khang retrovirus (ART)

» Bit dau (hodc ti€p tuc) ART theo huéng din méi
nhét & dia phuong. Tt nhit bénh nhan phai duge mot
béc sT1am sang c6 kinh nghiém diéu tri nhiém HIV
diéu chinh bién phdp diéu trj riéng.

phau thuat

» Can nhic phau thuat ddi véi bénh nhan bi tdn
thwong phdi, xwong hay hé than kinh trung wong dai
ding hoic khdng tri.[37] [39]

VN

diéu tri khang nim tin cong

L NAId

» Can diéu tri cho tit ca bénh nhan dwong tinh véi
HIV, k€ ca bénh nhan khong cé triéu chitng, do rii ro
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Tiép dién

Nhém bénh nhan Tx line Piéu tri

tién trién toan than hay nhiém tring hé than kinh trung
wong cao.[39] [40] [46]

» Lwa chon dau tay & bénh nhéan c6 chic ning than
binh thudng 1a didu tri bing amphotericin-B cong véi
flucytosine trong 2 tuin sau d6 1a fluconazole thém 8
tuan néu nudi cdy dich ndo ty 4m tinh & thoi diém
tudn thit 2, va sau d6 Ia diéu tri duy tri.[11] [39] [46]
C6 thé st dung amphotericin-B deoxycholate va dang
bao ché lipid héa clia amphotericin-B cho diéu tri tin
cong, nhung wu tién ding dang lipid héa d6i v6i bénh
nhan bi, hay c6 nguy co bi, 1di loan chitc ndng than
ve miit 1dm sang.[11] [41] Dung amphotericin-B duéi
dang truyén tinh mach cham. Flucytosine 1a mot y&u
8 dw dodn doc 1ap manh mé ctia viéc diét sach nAim
trong dich ndo tiy & tuan th 2 & ca bénh nhan HIV
dwong tinh va tit ca cdc bénh nhan néi chung.[13]
[42]Khong st dung flucytosine trong truedong hop ¢
giam tiéu cau hodc bach ciu trung tinh.

» Tén thwong thin gdm ting creatinine huyét thanh,
gidm kali mdu, gidm magie mdu, va nhiém toan 6ng
than, ciing nhu thi€u méu va gidm tiéu ciu, cd thé
xuét hién v6i amphotericin-B. C4c téc dung phu vé
doc t6 khic bao gobm budn non, ndn mira, 6n lanh,
sot va rét run.[ 1] [39]Can phai theo ddi can than dién
giai do mau, chitc ning than va chitc ning tiy xuong.
Né&u khong thé ding flucytosine, ¢ thé thay thé bing
fluconazole.[50]

» Can theo ddi chitc niing than néu phéc do diéu tri
amphotericin-B va flucytosine >2 tuin va c6 diéu chinh
liéu hop 1y (theo doi ndong do flucytosine huyét thanh
do sau 2 gio' dung thudc sau khi di cho diing 3 dén 5
liéu v6i mite i wu 1a 25-100 mg/mL). Néu khong do
dwoc nong dd flucytosine, ¢6 thé 1am cong thitc mau
thuong xuyén (it nhat hai [in mdi tuin) dé phat hién
thiéu t€ bao m4u. Ciing can theo déi doc véi gan va
doc v6i dwong tieu héa & nhitng bénh nhan dang diéu
tri flucytosine.[11]

» Cho truyén trude 500-1000 mL dung dich nudce
mudi sinh 1y ¢6 thé gidm nguy co gy doc than lién
quan dé&n amphotericin-B. Ngoai ra, diéu trj trudc véi
paracetamol, diphenhydramin hodc hydrocortisone
khodng 30 phiit trwGe khi truyén amphotericin B

6 thé 1am gidm céc phan Gng bt 1¢i lién quan dén
truyén dich.[11] Tuy nhién, c4c bién phdp nay khong
¢6 nhidu bing chitng hd trg. C6 thé phong ngiva va
didu tri rét run lién quan dén amphotericin-B bing
pethidine trong qua trinh truyén dich.[11]

<
/)

» Can tdng 50% céc litu fluconazole & bénh nhan dang
diéu tri dong thoi véi rifampicin.

DPIEU TRI
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Tiep dién

Nhom bénh nhan

ban méi nhat chia céc chi dé ndy c6 trén bestpractice.bmj.com . Viéc stt dung ndi dung ndy phéi

Tx line

Diéu tri

» Mot s6 chuyén gia ting ho choc lai dich ndo thy sau
2 tudn diéu tri dAu tién d€ ddnh gi4 sach ndm trong
dich ndo thy. Bénh nhin c6 két qua nudi ciy dich ndo
tiy dwong tinh sau 2 tuan diéu tri, ngay c khi c6 cai
thién 1am sang, déu c6 nguy co tdi phét trong twong
lai; vi vdy cn tiép tuc ding amphotericin B cong véi
flucytosine cho dén khi k&t qua nudi cdy dich ndo tiy
am tinh.[11] [39]

» Phdc do diéu tri tdn cong thi hai 12 amphotericin-B
cong véi flucytosine trong 6 dén 10 tuan; don tri liéu
amphotericin-B trong 6 dén 10 tuan, amphotericin-

B dang lipid héa trong 6 dén 10 tuin, c6 hay khdng
6 2 tuan dung flucytosin, hay don trj liéu fluconazole
trong 10 dén 12 tuan. C4c diéu tri k&t hop khic

trong diéu tri tAn cong bao gdm amphotericin-B va
fluconazole trong 6 dén 10 tuan, hoic fluconazole va
flucytosine trong 6 dén 10 tudn, nhung cdc cich nay
khong dugc wu tién bing amphotericin-B cong véi
flucytosine.[ 1 1] Ngoai ra, doc t8 1am han ch€ sit dung
didu tri bing fluconazole cong véi flucytosine.[39]
N&u khong thé dung fluconazole, c6 thé thay thé bing
itraconazole.[39]

» Tranh thu6c chdng nim azole trong ba thang dau
thai ky, do nguy co gy quai thai, va chi nén dung
trong thai ky néu céc 1¢i ich veot qud cic rhiro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con b néu dang diing thudc
ch6ng nim azole & giai doan sau sinh.

» Can Iwu ¥ 12 fluconazole c6 tdc dung kém hon rat
nhiéu so v6i amphotericin-B & bénh viém mang nio
do cryptococcus lién quan d&n HIV va c6 lién quan
dén ty 1& t& vong cao hon 30% & tuan thit 10.[51]

Cic lya chon so cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

-hoac-

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

-hoac-

» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot [an

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 gidy mot [an

VN

» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngay mot
lan

-hoac-

» Itraconazole: 400 mg/ngay, udng, chia thanh 1-2
lieu

L NAId

tuan thl_tuyén b8 mién trach nhiém. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Giit moi ban quyén.
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Tiep dién

Nhém bénh nhan Tx line Piéu tri
: HOAC
Cac lva chon thi¥ cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&n 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC
Céc lya chon thi¥ cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 dén 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

-vé-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC
Céc Iya chon thid cap

» amphotericin B deoxycholate: 0,7 d&én 1 mg/kg
truyén tinh mach mdi ngay mot Ian

-va-
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngiy mot
Ian

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

HOAC
Céc lya chon thi¥ cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngay mot Ian

-vé-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 gio mot Ian

HOAC
Céc Iya chon thid cap

» amphotericin B dang nhii dich: 3-6 mg/kg truyén
tinh mach mdi ngiy mot [An

-Va-
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngiy mot
e fan
H ~
) HOAC
=
=) Cac lva chon thi¥ cap

ban mdi nhat cta cac cht dé nay c6 trén bestpractice.bmj.com . Viéc st dung ndi dung nay phai
tuan thi tuyén bd mién trdch nhiém. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Giit moi ban quyén.
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Tiép dién

Nhom

bénh nhan

B bénh phdi niing hodic bénh
ngoai phdi khong phai hé than

Tx line

thém

Diéu tri
» amphotericin B phttc hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot [an

HOAC

Céc lya chon thi¥ cap
» amphotericin B phtic hop véi lipid: 5 mg/kg,
dwong tinh mach mdi ngay mot [an
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Céc Iya chon thit cap
» amphotericin B phttc hgp véi lipid: 5 mg/kg,
duwong tinh mach mdi ngay mot Ian
-va-
» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngay mot
lan

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap

» Fluconazole: 1200 mg, udng, mdi ngay mot Ian

HOAC
Céc lya chon thi¥ cap

» Fluconazole: 400-800 mg, udng, mdi ngay mot
[an

-Vé-

» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu lieu
6 git mot Ian

HOAC

Céc Iya chon thid cap
» Itraconazole: 400 mg/ngay, udng, chia thanh 1-2
lieu

HOAC

Cac lva chon thi¥ cap
» Itraconazole: 400 mg/ngay, udng, chia thanh 1-2
lieu
-va-
» flucytosine: 100 mg/kg/ngay, udng, chia déu licu
6 git' mot Ian

diéu tri khang retrovirus (ART)

VN

L NAId

» Bit dau (hodc ti€p tuc) ART theo huéng din méi
nhét & dia phuong. Tt nhit bénh nhan phai duge mot
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

kinh trung wong, hoic bénh hé
thén kinh trung vong

bénh phdi ning hoiic bénh
ngoai phdi khong phai h¢ thin
kinh trung vong, hoiac bénh hé
thin kinh trung vong

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung wong, hoic bénh hé
thén kinh trung vong

Tx line

thém

b sung

Diéu tri
béc sT1am sang c6 kinh nghiém diéu tri nhiém HIV
diéu chinh bién phdp diéu trj riéng.

Piéu tri khiang nim duy tri

» Sau khi diéu tri tdn cong va cling c& thanh cong (cai
thién vé 1am sang va nudi cdy dich ndo tily &m tinh sau
khi choc lai dich ndo tiy), c6 thé tiép tuc liéu phdp
khdng ndm duy tri trong it nhat 1 nim. Fluconazole Ia
diéu tri duy tri du tay & cdc bénh nhan nay. [11] C6
thé ngung diéu trj duy tri néu s& lugng t&€ bao CD4
>100 t&€ bao/microlit, tai lugng vi-rit dudi ngudng khi
diéu tri ART >3 théng, v6i viéc bénh nhén diéu tri duy
tri t8i thiéu 1 nim thudc khang nam azole sau khi diéu
tri thanh cong ndm cryptococcosis. Can bit dau dieu
tri duy tri lai néu s6 lwgng CD4 xudng <100 t&€ bao/
microlit.[11]

» Tuy thudc vao kha nang dung nap ctia bénh nhan

va kha niing sin c6, c6 thé dung itraconazole diéu

tri duy tri. Tuy nhién, itraconazole kém hon so v&i
fluconazole trong phong ngtra tdi phat.[11] Céc tiéu
chi dé x4c dinh thoi gian diéu tri va viéc bt dau lai
diéu tri itraconazole ciing giéng nhw véi fluconazole.
Coit b?lng chitng veé viéc st dung cic loai triazole
khéac (vi du nhu voriconazole, posaconazole), va vai tro
ciia chiing trong diéu trj bénh nim cryptococcosis van
chua rd rang. Tuy nhién, can st dung voriconazole mot
céch cén trong véi cic loai thudc e ché protease HIV
va efavirenz.[11]

» Can tranh thudc khang nim azole trong ba thang dau
thai ky, do cé nguy co gy qudi thai, va chi nén dung
trong thai ky néu céc 1¢i ich veot qud cdc rbi ro.[11]
[44] [48] Khong nén cho con b néu dang ding thudc
khdng nim azole d€ diéu trj & giai doan sau sinh.

Cic lya chon so cap
» Fluconazole: 200 mg qua dudng uéng mdi ngay
mot [an
HOAC
Cic Iya chon thid cap
» Itraconazole: 200 mg qua duwdong udng mdi ngay
mot [an
dén lvu tiy song

» Tang ap lwe ndi so (ICP), duwgce dinh nghia 1a 4p
lwec m& > 20 cm H20, do khi bénh nhéan & vi tri nim
nghiéng, x4y ra & gan 50% bénh nhan bj viém mang
nido do cryptococcus va lién quan dén dép ting 1am
sang kém hon.[28]
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Tiép dién

Nhom bénh nhan

bénh phdi ning hoic bénh
ngoai phdi khong phai hé than
kinh trung wong, hoic bénh hé
thén kinh trung vong

Tx line

bd sung

Diéu tri

» Can gidm ICP & tit ca bénh nhan bi 1d 1An, thi lyc
mo, phii gai thi, gidt rung chi dwéi hay cdc dau hiéu
than kinh khéc cla ting 4p lwc ndi so.[11]

» Can thiép chinh dé giam ICP 1a d4n lvu dich ndo
tly qua da sau khi chup so ndo d€ loai trit ton thuwong
khdi chodn chd.[13] [23] Can din lwu tiy sdng di dé
dat dugc 4p sudt déng <20 cm H20 hay 50% ctia 4p
suit m& ban dau. Ban dau can thyc hién dan luu tiy
s6ng hang ngay cho bénh nhan d€ duy tri 4p suat m&
&n dinh trong khoang binh thudng, va d€ cai thién cédc
triéu chitng va diu hiéu.

» N€u ting ICP hay cictriéu chitng ctia phit ndo van
con, cin cin nhic din lvu thy sdng hoic dit shunt ndo
that-6 bung.[11] [39]

phéu thuat

» Can nhic phau thuat ddi véi bénh nhan bi tén
thwong phdi, xwong hay hé than kinh trung wong dai
déng hoic khang tri.[37] [39]

VN

L NAId
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Giai doan dau

Interferon gamma

Ting tdc dung ch6ng nim ctia dai thuc bao va bach cau trung tinh gitp chdng lai nhiéu mam bénh khéc nhau, bao gdom
cé Cryptococcus neoformans. Pa dugc st dung véi phac dd khang nim tiéu chuin dé diéu tri cho cdc bénh nhan bi viém
mang ndo do nAm cryptococcus lién quan dén AIDS. Puwoc dung nap t6t va do d6 cai thién c4 vé vi nAim va 1am sang.[53]
[54] Trong bénh viém mang ndo do nim cryptococcus lién quan dén HIV, diéu tri interferon gamma thdi gian ngén thém
vao diéu tri tiéu chufin da duoc chitng t6 Ia gitip ting ty 1& lam sach nAm cryptococcus.[55]

Vie-xin lién hgp Cryptococcal glucuronoxylomannan-protein

Miic dii dd ¢6 vic-xin chdng Cryptococcus neoformans, van can cdc thit nghiém 1am sang.[56]

Amphotericin-B liéu cao

Ligu cao di dugc chitng t6 1a ¢6 tac dung diét nAm nhidu hon déng k€ so véi lidu tidu chudn, mic du van chua xdc nhin
dwoc doc tinh.[57]

Cac thuoc chong nam azole khac

Posaconazole va voriconazole cé tdc dung khang cryptococcus va da dwoc st dung cho cic bénh nhan khong dung nap
duwgc hay khang diéu trj tiéu chuin.[37] [58] [59]


http://bestpractice.bmj.com

Khuyén nghi

Giam sat
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Viéc theo doi cin than dién gidi do mdu, chic ning than va chiic niing tiy xuong 13 rat quan trong d€ phat hién va

diéu tri nhiém doc do thudc khdng nim.
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O bénh nhan HIVAm tinh, thoi gian diéu tri dwa trén muc do tién trién ctia bénh, nhung thudng 1a tir 6 dén 18
th4ng.[39] C6 nguy co t4i phét & bénh nhin viém mang ndo do nim cryptococcus khong duge diéu tri duy tri diy di.
C6 thé ngung didu tri duy tri & bénh nhan HIV duong tinh ¢6 ddp ¢ng véi diu tri khang retrovirus (ART) (s6 lugng
t€ bao CD4 =100 t& bao/microlit, tai lwong vi-rit dwsi ngwdng khi didu tri ART >3 thang, diéu tri duy tri t6i thiéu 1
nim bing thudc khang ndm azole sau khi diéu tri thanh cong bénh ndm cryptococcosis).[11]. Can bit dau diéu tri duy
tri lai néu s8 lwgng CD4 gidm xudng <100 t&€ bao/microlit.[11]

Can can nhic hoi chitng viém phuc hdi mién dich (IRIS) khi tinh trang 1am sing xAu di bat chap di duogc digu tri day
du.

Huéng dan danh cho bénh nhan

Bénh nhian HIV duong tinh dugc digu tri ART can nhan biét tinh trang 1dm sang x&u di hay thay d6i va dé nghi hd trg

y t& néu xuét hién c4c triéu chitng nhu budn ndn hoic dau dau nhe dai déng.

Khuyén c4o cdc bién phdp tranh thai hiéu qua déi véi tat ca cic phu nit bi nhiém HIV dwoc digu tri bénh nim
cryptococcosis bing azole.[48] O phu nit thy thai khi dwgc didu tri dy phong ban diu va mudn tiép tuc giit thai, cin
can nhic ngung bién phdp diéu tri dy phong nay, do fluconazole c6 tac dung gy qudi thai. N&u ddp tng cic tidu chi dé
ngung diéu tri du phong thi c4p (dieu tri duy tri lau dai), cAn dic biét cAn nhic viéc ngirng diéu tri trong thai ky néu
s6 lwong CD4 >100 dén 200 t& bao/microlit.[48]

Bénh nhan bi bénh nim cryptococcosis phdi can khong can phai céch ly, vi chua titng ghi nhan tredng hop 13y qua
duong hod hap tir ngudi sang ngudi nao.

C4c bién chitng

Céc bién chitng Khung thoi Kha nang

gian

hdi chitng viém phuc hdi mién dich (IRIS) ngin han cao

Tinh trang ndy c6 thé xuét hién & bit ky tinh hudng nao lién quan dé&n thay ddi nhanh tinh trang mién dich, khong chi
& cac ca HIV va diéu tri b?lng ART.[24] Tinh trang nay da dwgc ghi nhan & 30% dén 35% bénh nhan HIV dwong tinh
diéu tri ART va & 5% bénh nhan trdi qua cdy ghép tang rin.[62] [63] Thoi gian khoi phét IRIS thuong 1a 4 dén 8 tuin
sau khi bit dau ART, va ¢6 xu huéng anh huéng dén ngudi chua tirng dugc diéu tri ART, c6 nong do RNA HIV cao,
va dich niio tiy it viém hon khi bi€u hién bénh lan dau.[11]

Can nhéc IRIS khi tinh trang 1am sang x4u di bat chap bing chiing vi sinh cho thay diéu trj khiang ndm c6 hié¢u qua.
Mic du xuat hién cdc bi€u hién 1am sang hay chin do4n hinh 4nh m&i hodic xau di, chat chi diém sinh hoc va nudi ciy

thwong cho két qua Am tinh.

Can nhic diéu trj corticosteroid ngén han hoic thudc khang viém & cdc ca bénh niing, nhung khong c6 di bing
ching.[1] [11] [42]

2 Al < ~
ap-xe cryptococcus noi so ngan han thap
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Céc bién chitng Khung thoi Kha nang

gian

Cic béc si lam sang can biét vé sy phét trién nghich 1y ctia bénh nim cryptococcosis mang nio hay u nAm ndi so sau
khi bit dau diéu tri.[37]

C6 thé phét sinh qua lan rong truc ti€p hay lan qua dwdng mau. Citng gdy va cdc ddu hiéu Kernig va Brudzinski duong
tinh, dong thoi c6 cdc khuy&m khuyét than kinh 12 cdc dAu hiéu goi y nhidm triing ndi so.

Hinh anh dién hinh trén phim chup & bénh nhan bj 4p-xe ndo (qua CT hoic MRI) tdn thuong giéng nhw vong nhin.

U nfm ndi so rat gidng véi bénh toxoplasma. O ngudi trude ddy ting bi bénh ndm cryptococcosis da dugc diéu tri
ART hiéu qua, thudng gip céc biéu hién ctia IRIS 12 u nam, trong khi d6 dot ngdt tim ra bénh toxoplasma 1a rat hiém &
ngudi duge diéu tri dy phong trimethoprim-sulfamethoxazole véi liu ding phit hgp.[28] [50]

Can diéu trj khang ndm tich cwc, nhap khoa ICU (khoa hdi stic tich cuc), va c6 thé dung phau thuat loai bo.

nhiém trung lién quan dén choc do tiry song dai han thap
Ty 18 mic méGi nhiém khuin tht phdt do thii thuat choc dich nio tity 13 thap nhwng khdng phai khong ding k&, va
dan Ivu tiy song lau dai ham chita nguy co nhiém khuén. Shunt ndo that-6 bung khong thudng gay nhiém khuan thi

phét. Néu thudce khdng nim da dugce khdi dong, thudng khong xay ra nhidm tring thi phat & shunt véi Cryptococcus
neoformans.[42 |

Tién lugng

Ty 1é ti¥ vong va ty 18 mic bénh

Bénh nim cryptococcosis khdng duwoc phét hién va diéu tri c6 thé gy tir vong, dic biét 1a & bénh nhén bi e ché mién
dich, va viém nfio - mang nio do ndm cryptococcus khong dugc diéu tri c¢6 thé gy tir vong cho bit ki nhém bénh nhan
nao. Ty 1€ t& vong lién quan dén bénh viém mang ndo do cryptococcus c6 thé 1én d&én 25% trong s nhitng ngudi bi
AIDS.[47] Dién bién 14m sang & cdc bénh nhan bi tc ch& mién dich khic nhau tiy theo bénh nén. Bénh nhén bi gidm
bach cau lympho CD4 v6 cin ¢6 1€ ¢6 cic dién bién 1am sang twong ddi kha quan.[60] Diéu trj sém, thich hgp lam gidm
ty 1&¢ méc bénh va ngin chiin sy tién trién thinh bénh hé than kinh trung wong, c6 thé de doa tinh mang. Tinh trang khéng
nguyén cryptococcal polysaccharide (CRAG) dugc chiing t6 1a mot yéu t6 dy dodn ddc 1ap ty 1€ ti vong & bénh nhan
dwong tinh v6i HIV.[42] T4c dung phu doc hai tir diéu tri chdng ndm 14 phd bién, va gan 30% bénh nhin bi viém mang
ndo do ndm cryptococcus va HIV hinh thanh hoi chiing viém phyc hoi mién dich (IRIS) sau giai doan bt dau hoidc bt
dau lai diéu tri khang retrovirus (ART).[11] [39] [42]

N . ~ . N s ,
Diéu tri that bai va tai phat
bigu tri that bai dugc xdc dinh 1a thi€u sy cai thién 1Am sing sau 2 tuan diéu tri (bao gom diu tri ting 4p lwc ndi so
[ICP], va nudi cdy cho két qua duong tinh lién ti€p) hay téi phat sau khi c6 ddp ¥ng lam sang ban dau (tic la tdi phat céc
triéu chitng v nuoi cdy dich ndo tiy dwong tinh sau >4 tuan diéu tri).[11] Bénh nhan can diéu tri lau hon 1 d&n 2 nim
ciing duoc coi 1a diéu tri thit bai.[39]

N&u khong ¢6 diéu tri duy tri, nguy co cao xdy ra ti phat trong s bénh nhan HIV dwong tinh bi viém mang ndo do nim
cryptococcus dd dugc diéu tri thanh cong. Nudi cdy dich ndo tiy dwong tinh sau 2 tuin diéu tri c6 thé dw dodn kh ning
t4i phét trong tuong lai va k&t cuc 1Am sang kém kha quan.[1] Hiéu gid CRAG huyét thanh khong twong quan véi céi thién
1am sang; tuy nhién, hiéu gid CRAG huyét thanh truée didu tri ART 1a yéu t& dw dodn hoi chitng viém phuc hdi mién dich
(IRIS) sau nay.[1] [50] [61] N&u xuAt hién triéu chitng 1am sang mdi, can thuc hién choc do tiy séng cin than dé loai trit
kha niing ting ICP hoic IRIS. Nguy co tdi phdt dudng nhw thdp & nhitng bénh nhan HIV dwong tinh da hoan tat diéu tri
ban diu thanh cong, vin khong c6 triéu chitng, va gia ting bén vitng (ttic 1a trong >6 thang) s6 lwgng CD4 1én dén >200
t€ bao/microlit sau khi ding ART.[1] [8] [9]
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Hinh 1: Téon thuwong thie phdt hinh vién dan dai bdc doi do Cryptococcus neoformans
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Hinh 2: Cdc nét phéi & thity dudi bén phdi va thity didi bén trdi thie phdt sau ndm Cryptococcus neoformans
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Hinh 3: Viém phéi dong ddc thie phdt hai ddy do Cryptococcus neoformans

Tiwr dir liéu ctia khoa X quang, Bénh vién Prince Charles, Chermside, Brisbane, Uc
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Hinh 4: Mo dyc lan téa thie phdt hai bén & viing tiv giita dén ddy phdi do Cryptococcus neoformans
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Tuyén bo mién trach nhiém

bén ngoai Hoa Ky va Canada. BMJ Publishing Group Ltd ("BMJ Group”) nd lyc d& dam bio ring cdc thong tin dugc
cung c4p 1a chinh xdc va cap nhat, nhung chiing tdi va ca nhitng ngudi cip gidy phép clia chiing tdi, 1a nhitng ngudi cung
cp c4c ndi dung nhit dinh c6 lién két v6i ndi dung ctia ching t6i hodic c6 thé truy cap dwgc tir ndi dung clia chiing toi,
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cdc tiéu chuén va thyc hanh y khoa d6 thay d6i khi c6 thém s& liéu, va quy vi nén tham khéo nhiéu ngudn khéc nhau.
Chiing t6i diic biét khuyén nghi ngudi diing nén xdc minh doc 14p cdc chan dodn, diéu tri va theo dbi lién lac dwoc dua ra,
dong thoi dam bao ring thong tin d6 1a phit hgp cho bénh nhan trong khu vic ciia quy vi. Ngoai ra, lién quan dén thudce
ké toa, chiing t6i khuyén quy vi nén ki€m tra trang thong tin san phAm kém theo mdi loai thudc dé€ x4c minh cic diéu kién
st dung va xdc dinh bt ky thay d6i ndo vé lieu ding hay chéng chi dinh, diic biét 1a néu dwoc chat dwoc cho sir dung 1a
loai mdi, it dwoc st dung, hay c6 khoang tri liéu hep. Quy vi phai luon ludn kiém tra ring céc loai thudc duge din chidu
c6 gidy phép dé sir dung cho muc dich dugc néu va trén co s& dugc cung cip trong tinh trang “hién ¢6” nhu duoc néu,
va trong pham vi dy di dwoc phép luat cho phép BMJ Group va nhitng ngudi cap gidly phép ctia minh khong chiu bat ky
trdch nhiém ndo cho bat ky khia canh chidm séc siic khde ndo dugc cung cip vé6i sy hd trg clia thong tin nay hay viéc sk
dung nao khéc cuia thong tin nay.
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