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CO BAN
MO TA

e B0 ba triéu chung cua Hoi ching Zollinger-Ellison (ZES):
o Tang tiét acid da day ro rét
o Loét da day té trang
o Khéi u gastrinoma (u t& bao dao tuy khong phai beta) ¢ tuy hodc thanh ta trang,
tiét gastrin (gdy tang gastrin mau)
- Cac khdi u gastrinoma (tai thoi diém chan doéan) ¢6 thé don doc hodc
nhiéu 6 (1/2 d&én 2/3 sb ca), kich thudc 16n hodc nho, lanh tinh hodc 4c tinh
(273 s6 ca), rai rac/le te (70-75%), hodc lién quan dén hoi ching da u
tuyén noi tiét typ 1 (MENT) (25-30%).
e Hg¢ co quan bi dznh hwéng: noi tiét/chuyén hoa, tiéu hoa
e Tén goi khac: Hoi chimg Z-E; hoi ching u gy loét tuy; da u tuyén noi tiét, thé mot
phan; u té bao dao gay loét

DICH TE HQC
Ty 1é mic

e 1 dén 3 ca trén mot tridu ngudi moi nam tai Hoa Ky
Do tudi thuong gip: trung nién (30 dén 65 tudi). Tudi khai phat trung binh 1a 43 tudi;
xuét hién s6m hon khoang mot thap ky ¢ bénh nhan ZES/MENI1

e Gioi tinh thuong gip: nam nhiéu hon nir (ty 1& 1,3:1)

Lwu y & tré em D3 ghi nhan cac truong hop dién tién ning ¢ thanh thiéu nién.

Luwu y & phu nir mang thai Hiém gip; thai ky lam thay doi lva chon thudc diéu trj va thoi diém
phau thuat.

NGUYEN NHAN VA SINH LY BENH

e Gastrinoma thuong duoc tim thiy & du tuy (20-30%) va & doan 1 hoidc doan 2 t4 trang
(70-80%); néu & tuy, khdi u c¢6 xu hudng di cin gan nhiéu hon (1).

e Ting gastrin mau gy phi dai niém mac da day va ting tiét acid. Tang tiét acid gy loét
niém mac. Tiéu chay (60%) va kém hap thu ciing thuong gap trong ZES (1).

e Sb ca phat hién u ¢ thanh da day ngay cang tang, 1én dén 8%; co thé do ting cudng tim
soat va’hodc viéc st dung PPI 1am che lap tri¢u chung



e Hiémkhiu cling dugc tim théy ¢ mac treo, phiic mac, lach, da hodc trung that (co thé 1a
di can ma khong xac dinh dugc u nguyén phat)

Di truyén hoc
e Khoang 25-30% sO ca ZES lién quan den hoi chimg MENT (di truyén troi trén nhiém sac
thé thuong) — voi cac khéi u & tuy, tuyén yén va tuyen can giap.

e Ciing co thé xay ra rai rac, khong lién quan yéu t6 di truyén

YEU TO NGUY CO

e MENI ’
e Tién st gia dinh mac bénh loét

DU PHONG CHUNG
TAm soat cho nguoi than thé hé thi nhat cua bénh nhan MEN].
CAC BENH LY THUONG PI KEM

e MENI

e Insulinoma
e U carcinoid

CHAN DOAN
BENH SU
Trung binh bénh nhan c6 5 nim triéu ching (bao gom loét tai phat) trudc khi duge chin doan

Pau bung 13 triéu ching thudng gip nhit (80%)
Tiéu chay (sau an va lac doi) (70%)

O nong (60%)

Budn nén (30%)

Viém thuc quan do trao nguoc

Non khéng dap tng voi diéu tri chuan

Sut can

KHAM LAM SANG

e Gan to néu c6 di can
Nhot két mac né€u thi€éu mau
e Vang da (do khoi u chén ép ong mat chu)



Dau vung thugng vi

Mon rang

Mau an trong phan khi thim kham truc trang

Céc bién chung cta loét da day ta trang ning, bao gom xuat huyét, thing, tic nghén
Déu hiéu cia MEN1: ting calci mau, cudng tuyén cén giap, hoi chimg Cushing

Luwu ¥ & ngudi cao tudi Can nghi dén chan doan ¢ bénh nhan c6 loét da day ta trang dai ding
hodc tai phat; bénh c6 xu hudng it dién ti€én ndng hon néu khoi phat sau 65 tudi.

CHAN DPOAN PHAN BIET
Gastrin huyét thanh ting kém giam/vo toan dich vi

Viém da day teo

Do thude (lién quan dén thude e ché bom proton [PPI])
Ung thu da day

Thiéu mau 4c tinh (Biermer)

Sau cat dy than kinh X (vagotomy)

Gastrin huyét thanh tiing kém acid da day binh thwong hoic ting

Tang chirc nang té bao G ving hang vi

Suy thdn man

Nhiém Helicobacter pylori

Tac nghén dudng ra da day

Con s6t lai niém mac hang vi sau phau thuét

Can nghi dén gastrinoma ¢ moi bénh nhan cé:

Bénh loét tai phat hoac khang tri

Phi dai da day kém loét

Loét ta trang va hdng trang

Loét kem ti€u chay

Loét kém soi than

Tang calci mau kem loét

Bénh Iy tuyén yén

Tién str gia dinh mac bénh loét hodc u ndi tiét goi y MEN1

XET NGHIEM VA CHAN POAN HINH ANH

e Nghiém phap kich thich secretin dugc wu tién: gastrin >120 pg/mL (>120 ng/L); c6 thé
kho tim dugc phong xet nghiém thyc hién dugce nghiém phap nay (1),(2)

e Mot s6 xét nghiém dinh lugng gastrin cho két qua thap hon thuc té; néu nghi ngd cao trén
1am sang nhung gastrin thip, c6 thé can l1ap lai xét nghiém & phong lab khac (1)

e Nghién ctru tiét dich vi: do luong acid bai tiét co ban



Gastrin huyét thanh luc doi tang: >1.000 pg/mL kém loét 1 chan doan xac dinh; >200
pg/mL kém loét 1a goi y
Tang lugng acid da day co ban: >15 mEq/gio (>15 mmol/gio)
pH da day <2 kém gastrin tang
Kiém tra calci, phosphor, cortisol va prolactin huyét thanh dé loai trir MEN1
Thubc c6 thé 1am sai léch két qua xét nghiém:

o Thudc trc ché H2 va PPI ¢6 thé 1am ting pH da day va gastrin huyet thanh

o Ngung PPI 7 ngay va ngung thudc trc ché H2 2 ngay trudce khi 14y mau xét

nghiém gastrin

Siéu am ndi soi: phat hién duoc 24-38% khdi u nguyén phat & tuy, hiéu qua kém hon
nhiéu dbi voi u ¢ ta trang
Céac dau hiéu noi soi bao gém viém thuc quan, loét ta trang nhiéu 6, va cac nép ni€ém mac
da day, ta trang ndi 10
Puoc dung dé dinh vi khdi u nham muc dich phau thuat cit bo
Kha ning phat hién cao hon nhiéu véi khdi u >3 cm (95%) so v6i u <1 cm (<15%)
CT bung: hitu ich nhét cho cac khdi u tuy va di cdn >3 cm
Siéu am bung, MRI va chup mach méu thuong it hitru ich, trir truong hop u 16n
Xa hinh thy thé somatostatin (SRS): nhay hon cic phuong phap chan doan hinh anh khéc,
nhung van chi phat hién dugc 30% cac khdi u nho
Phuong phap méi nhét 1a chup PET/CT véi somatostatin gan 68Gallium, cho thiy do
nhay va d6 dic hiéu rat tot (1),(2)
Léy mau tinh mach cura va léy mau tinh mach chon loc dé do gastrin c6 thé giup dinh vi
vung co khdi u va di can (d0 nhay 80-90%) phuc vu can thi¢p phéu thuat (3)
Chup MRI néo va do calci huyét thanh hiru ich khi nghi ngd MEN1
Vi cac khdi u & tuy thuong c6 kich thude 16n hon va dé di can hon (tién lugng x4u hon),
nén thuc hién SRS va CT bung dé tim khdi u c6 thé cit bo dugc. Viée cat bo khdi u giup
cdi thi¢n tién lugng.

Xét nghiém ban diu (xét nghiém mau, chin do4n hinh dnh)

Chan doan dya trén gastrin huyét twong luc déi ting va pH da day <2 khi khong dung PPI
hodc thudc e ché H2 ) o )
Céc nghién ctru hinh anh hoc gitp dinh vi va xac dinh khoi u dé phau thuat cat bé

(1.(2).3)

Xeét nghi¢ém theo déi & cac lwu y dédc bié€t Chyp hinh anh hoc hang ndm dé tim khdi u tai phat
hodc phat trién thém, cting véi di cin gan c6 thé can phiu thuat lai (4)

Cac thi thuit chan doan khac Noi soi ¢ thé phat hién khdi u ¢ thanh t4 trang hodc da day;
nhiéu 0 loét, ké ca loét hong trang; va cac nép niém mac da day, ta trang noi ro.

Giai phau bénh

90% gastrinoma nam trong "tam gidc gastrinoma" (gio1 han boi dng mat chu, chd ndi
doan 2 va doan 3 ta trang, va chd ndi dau va than tuy)
Khoang 30% gastrinoma nam ¢ dau tuy (thudng >3 cm, d& di cin gan hon)



e Khodng 70% gastrinoma nam & thanh doan 1 hodc doan 2 t4 trang (thuong nho va don
ddc hon) (2)
2/3 gastrinoma la 4c tinh
50% gastrinoma nhuém duong tinh vdi ACTH (hormone kich thich vo thugng than),
peptide rudt van mach, insulin, hoac neurotensin

e 1/3 bénh nhan c6 di cin tai thoi diém phat hién bénh: theo thtr ty hach ving > gan >
xuong > phiic mac, lach, da va trung thit

e Sinh thiét cho thiy ting san té bao tiét gastrin & ving hang vi; hinh anh mé hoc tuong tur
carcinoid

PIEU TRI

BIEN PHAP CHUNG

Muc tiéu 1a kiém soat tinh trang tang tiét acid va cit bo khdi u
Chup hinh anh hoc chuyén sau ban dau dé danh gia kha nang phau thuat
Phau thuat cit bo khi xac dinh dugc khéi u nguyén phat, dong thoi hd trg kiém soét triéu
ching. PhAu thuat cit bo khdi u nguyén phat c6 thé giup ngimg tang tiét acid va khong
can diéu tri noi khoa nita (3)

e Diéu tri ndi khoa dé kiém soét triéu chimg khi khong tim thay khdi u nguyén phat hoic
da c6 di can tai thoi diém chan doan

THUOC PIEU TRI

e PPI la diéu trj hang dau; thém thudc e ché H2 néu khong dung nap PPI hoic PPI khong
da hiéu qua
Thubc gitp lanh 80-85% 6 loét, nhung da so sé tai phat. Can dy tri ding thude subt doi
Thuodng can lidu thude e ché H2 cao gip 4-8 1an; c6 thé can liéu PPI gip d6i (3)
o Bit dau ¢ lidu thap va tang dan theo triéu ching (hodc dén licu téi da khuyén cio)
e Néu co cuong tuyén can giap (MEN1), can diéu chinh ting calci mau

Piéu tri hang dau

PPI:

e Omeprazole 60 d¢én 120 mg/ngay

e Lansoprazole 60 dén 180 mg/ngay (liéu >120 mg can chia lam 2 lin/ngay)

e Rabeprazole 60 d¢én 100 mg/ngay, c6 thé dén 60 mg x 2 lan/ngay

e Pantoprazole 40 dén 240 mg/ngay (udng); 80 dén 120 mg mdi 12 gio (tiém tinh mach)
Thudc trc ché H2:

o Cimetidine 300 mg mdi 6 gio, tbi da 2,4 g/ngay
e Ranitidine 150 mg moi 12 gio, toi da 6 g/ngay



Famotidine 20 mg mdi 6 gid; toi da 640 mg/ngay

Chéng chi dinh:

Qu4 man da biét v6i thude

Thubc e ché H2: tac dung khang androgen, twong tac thudc do trc ché men cytochrome
P450

PPI: khong c6 chéng chi dinh dac biét

Than trong:
e Diéu chinh liéu & ngudi cao tudi va bénh nhan suy than
e D3 ghi nhan vu to & nam gidi khi dung cimetidine lieu cao (>2,4 g/ngay)
e PPI c6 thé gay urc cheé tiét acid da day manh va kéo dai, tir d6 anh hudng dén sinh kha

dung cua cac thudc can moi trudng acid thap dé hap thu (vi du: ketoconazole, ampicillin,
sat)

Twong tdc thude quan trong: Can xem xét cac tuong tac thudc—thude va tham khao thong tin ké
don phu hop.

Piéu tri hang hai

Octreotide co thé 1am cham su phat trién cua di can gan hodc (d6i khi) giup thodi trién.
C6 thé dung dang Octreotide LAR moi 28 ngay

Cac phac do hoa tri dung streptozocin, 5-fluorouracil va doxorubicin cho dap tmg han
ché

Interferon cho dap g han ché nhung c6 thé hiru ich khi phdi hop véi octreotide

PHAU THUAT/THU THUAT KHAC

Mo bung thim do dé tim khdi u c6 thé cat bo, trir khi bénh nhan di c6 di cin gan tai thoi
diém phat hién bénh hodc méc MEN1; phau thuat gitp cai thién két cuc

Diéu tri triét dé: cat bo cac gastrinoma xéac dinh duoc (95% khéi u duge tim thay trong
lic phau thuat; ty 18 khoi bénh sau 5 nam la 40% khi ct bo hét toan bo u). Nén can nhéc
phau thuat 1an hai néu c6 bang chtng hinh anh hoc cho thay khdi u méi xuat hién hoic
phat trién thém, va viéc cét bo c6 thé kéo dai thoi gian séng (4)

Hiém khi can cét toan bo da day

O bénh nhan MEN1, cit tuyen can giap — bang cach ha calci mau — cling c6 thé 1am
giam tiét acid va giam nhu cau dung thudc tre ché tiét acid. Gastrinoma trong MEN1
thudng nho, lanh tinh va nhiéu 6, nén phiu thuat thuong khong gitp chita khoi hoan toan
trong truong hop nay

LUU Y KHI NHAP VIEN, PIEU TRI NOI TRU VA CHAM SOC PIEU
DUONG

Diéu chinh liéu thudc dé kiém soat tri¢u chung



e Theo ddi phu hop sau phau thuat dé tim soat di cin

CHAM SOC LIEN TUC

KHUYEN NGHI THEO DOI
Theo d6i bénh nhan

e Theo ddi dai han dé danh gia di can. C6 thé can nhac phiu thuat lai (4)

e Diéu chinh liéu diéu tri n6i khoa dé kiém sot triéu ching

e Canh bdo bénh nhan vé nguy co neu ngumg diéu tri thude trc ché tiét acid. DA c6 bao cao
vé cac truong hop hiém gap dién tién nang nghiém trong chi trong vong 2 ngay sau khi
ngung PPI (5)[B]. C6 thé dung phan tich acid da day dé huéng dan dleu tri ndi khoa
nham duy tri lugng acid da day co ban <10 mEq/gid (<2 mEq/gio néu bénh nhén co bién
ching nhu thung hodc viém thuc quén)

CHE PO AN

Han ché cac loai thuc phém lam nang thém triéu chung.

GIAO DUC BENH NHAN

Cung cap thong tin cho bénh nhan vé ban chat bénh va tién luong.
TIEN LUQONG

Ty 1& sdng con chung sau 5—-10 nam: 69-94%
Tién luong céi thién khi ph?lu thuat cét bo hoan toan khdi u
Néu c¢6 di cin gan tai thoi diém phau thuat ban dau, ty 16 song sau 5 nim 1a 30-40%; sau
10 ndm 1a 25%

e Ty 18 tir vong lién quan tryc tiép dén di can gan, kich thudc khdi u va sy hién dién cia
khéi u ¢ tuy

BIEN CHUNG
e Céc bién chung cta loét da day ta trang (xudt huyét, thung, tic nghén)
e 2/3 gastrinoma la 4c tinh kém di can
o Co the xay ra hoi chimg can u (vi du: tiét ACTH gay hoi ching Cushing)
e (¢ the gidm ndng d6 vitamin B12 khi dung PPI 1au dai
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MA BENH (CODES)

ICD10: E16.4 — Ting tiét gastrin

PIEM LUU Y LAM SANG (CLINICAL PEARLS)

Can nghi dén Hoi chimg Zollinger-Ellison néu loét da day ta tring tai phat hodc can liéu
PPT cao bat thuong d€ kiém soat tri¢u chimg .

Dau bung va ti€u chay dang 1€ phai dugc kiém soat hoan toan vdi diéu tri ndi khoa phu
hop

Khoéang 25-30% cac trudng hop ZES c6 lién quan dén MEN1



