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TOM TAT

Bénh gan lién quan dén rwou (ALD) la nguyén nhdn phé bién nhdt gdy ra bénh
gan tién trién va la mét trong nhitng nguyén nhdn hang dau cia viéc ghép gan trén toan
thé giGi. Uong rwou & mire ¢6 hai la yéu t6 nguy co dan dén ton thieong gan va ALD.
Cdc yéu t6 tang nguy co mdac ALD bao gom: gidi nit, s6 lwong va thoi gian uong ruou,
cdc bién thé di truyén, hit thuoc 14, béo phi, dai thdo dwong typ 2, tién sir mé cdt da
day, viém gan B va C. Piéu tri ALD can si phéi hop da chuyén khoa. Bénh nhan viém
gan rugu nang va co diém MELD tir 25 dén 39 nhdn dwoc loi ich t6i da tir viéc sir dung
corticosteroid. N-acetylcysteine co thé dwoc tiém tinh mach nhw mét chat bé tro cho

corticosteroid. Bénh nhan suy gan nang nén duoc xem xét ghép gan som.

Tir khoa: bénh gan do ruou, viem gan ruou, xo gan ruou, ghép gan.
ABSTRACT

Alcohol-associated liver disease (ALD) is the most common cause of progressive
liver disease and one of the leading causes of liver transplantation worldwide. Harmful
alcohol consumption is a risk factor for liver injury and ALD. Factors that increase the
risk of ALD include female gender, amount and duration of alcohol consumption,
genetic variants, smoking, obesity, type 2 diabetes, history of gastric bypass surgery,
hepatitis B and C. Treatment of ALD requires multidisciplinary collaboration. Patients
with severe alcoholic hepatitis and MELD scores of 25 to 39 benefit from
corticosteroids. N-acetylcysteine can be given intravenously as an adjunct to
corticosteroids. Patients with severe liver failure should be considered for early liver
transplantation.

Keywords: alcoholic liver disease, alcoholic hepatitis, alcoholic cirrhosis, liver
transplantation.

1. PAT VAN DE

Bénh gan lién quan dén ruou dau cho dén xo gan mat bu vdi cac bién
(ALD) 12 nguyén nhan ph bién nhat gay ching cta xo gan nhu c¢6 truéng, bénh
ra bénh gan tién trién va 1a mot trong ndo gan, xuat huyét do gian tinh mach
nhiing nguyén nhan thuong gip nhét ciia ctra va ung thu gan
viéc ghép gan trén toan thé gidi. Biéu Ubng rugu & muc c6 hai la yéu t nguy
hién 1dm sang cua bénh v6 cung phong co gay ton thuong gan va bénh 1y gan do
phu, tor khong cé triéu ching gi hoac rugu (Alcohol-associated liver disease-
viém gan nhiém md va xo héa giai doan ALD). Ubng rugu & muc c6 hai 1a khi
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ubng >3 ly/ngay hodc >21 ly/tudn & nam
va >2 ly/ngay hodc >14 ly/tudn & nit. (1
ly regu chuin twong duong véi 10g ruou
=1 cdc bia hoi 330 ml (4°) = 1 ly ruou
vang 100 ml (13,5°) = 1 c¢bc rugu manh
40 ml (30°).

Bai viét nay dwa trén nhimng khuyén
c40 méi nhat cua Hi¢p hoi ti€éu héa Hoa
Ky (ACG), phat hanh thang 1/2024, nham
cung cdp thém théng tin cho cdc bdc sy
lam sang, bac sy y té dw phong va sinh
vién y khoa vé viéc chan dodn va diéu tri
cdc bénh Iy gan do ruou.

2. CAC TUYEN BO CHINH
2.1. Dich té hoc

- Bénh ly gan do ruou la nguyén
nhan chinh gy ra bénh gan tién trién va
tir vong lién quan dén gan trén toan ciu,
bao gdm ca Hoa Ky. Theo Béo cdo giam
sat ty I¢ tir vong ctiia Vién nghién ruou va
lam dung ruou (NIAAA) nam 2019, xo
gan la nguyén nhan gay tir vong ding thi
11 & Hoa Ky, véi khoang mot ntra s6 ca
tir vong lién quan dén xo gan do ruou.

- Ty 1& mic ALD d3 ting 1én ké tir
nam 2014, véi xu hudng tang nhanh trong
nhiing ndm gan day, tao ra ganh ning kinh
té va cham soc st khoe dang ké.

- Thanh nién, phu nitr va mdt )
chung tdc (ngudi My da do va nguoi Tay
Ba Nha) thuong c6 ty 1& méc bénh 1y gan
do ruou 16n nhit. Can nguyén con chwa rd
rang. Phu nir c6 nguy co mic bénh Iy gan
do rugu cao hon khi uéng luong rugu nho
hon so v&i nam gidi ¢6 thé 1a do thanh phan
chét béo trong co thé cao hon va hoat dong
cia enzym alcohol dehydrogenase trong
da day thap hon (enzym gitp chuyén hoa
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rugu thang acid acetic khong doc) => Can
tap trung chu y truyén théng cho nhitng doi
tuong nay han ché sur dung ruogu.

- S6 luong va thoi gian st dung
ruou 14 nhitng yéu td nguy co chinh din
dén su phat trién cua bénh 1y gan do rugu.
Uéng rugu ¢d hai 1a hinh thire str dung
rugu dan dén sy phat trién cta bénh ly
gan do rugu. Bang chimg ngay cang ting
cho thay rang viéc uéng rugu mang lai rat
it hodac tham chi khong c¢6 lgi ich gi cho
sttc khoe va bat ky luong st dung ruou
nao cling c6 kha nang gay hai; tuy nhién,
ngudi ta ude tinh rang chi c6 10%-20%
) nguoi nghién rugu nang man tinh sé bi
X0 gan [2]. C6 mbi quan hé phu thudc
vao liéu luong va thoi gian giita luong
ruou udng vao va kha ning phat trién cac
dang ALD tién trién [3,4,5], tuy nhién
van ton tai su khéac biét 16n & ting ca
nhan do cac yéu t di truyén va su ton tai
cua cac bénh di kém (vi du 61 loan
chuyén hoa).

- Str dung rugu hang ngdy va udng
ruou dén mirc say lam ting nguy co méc
bénh gan tién trién & nhitng ngudi méc
bénh gan tiém an. Vi vay, nhitng bénh
nhén da biét c6 bénh gan nén dugc tu van
vé tac hai tiém 4n cua viéc su dung rugu.
Mot s6 yéu td khéac ciing c6 thé gop phan
gay ra bénh 1y gan do rugu nhu: quan h¢
tinh dyc va udng rugu khong cung bita an
(ung ruou ma khong an). Vi du, trong
nghién ctru & Vuong qubc Anh, trong sb
nhiing phu nir uéng ruou, uéng raou
trong bita dn cd nguy co mic bénh xo gan
thip hon 31% so véi viéc thudng xuyén
ubng rugu ngoai bira in [4].



- Khong c6 du dir liéu dé xac dinh
liéu ubng ruou say ma khong sir dung
nhiéu hang ngdy c6 dan dén cac dang
bénh Iy gan do rugu tién trién hay khong.

- T4t ca cac loai rugu déu lam tang
nguy co mic bénh gan. Chua du dit liéu
chiing minh tac hai khi dung ruou manh
la cao hon so véi bia hodc rugu vang.

- Cac bién thé di truyén cua o-1
PNPLA3, TMG6SF2
MBOATY7 ¢6 lién quan d&én nguy co méc

antitrypsin, va
bénh 1y gan do ruou, nhung khong c6 du
dit liéu dé hd tro viée dua ching vao cac
thuat toan quan ly lam sang.

2.2. Céc yéu to nguy co

- Nhitng bénh nhan nghién rugu
ning nén kiéng sir dung thudc 14 dudi
moi hinh thirc, do nguy co xo gan cao
hon (khuyén cdo manh, muc do bing
ching rat thap).

- O nhitng ngudi béo phi nén tranh
uéng ruou (khuyén cao manh, muc do
bang chimg vira phai). Cac nghién ctru
dich té hoc cho th?iy chi s6 khéi co thé
BMI >30 kg/m2 & bénh nhan udng >3 ly
mdi ngay lam ting nguy co mic bénh gan
bao gém ting men gan, gan nhiém mg,
X0 gan va ung thu gan. Trong mot nghién
ctru khac, nhimg ngudi udng ruou ¢ hai
nhung bi béo phi hodc thira can so vdi can
ndng binh thuong cé
nguy co mic bénh gan cao gip 1,5 lan
va nguy co tir vong cao gip 2,2 lan.

- Pé kiém soét can ning va kiém
soat luong glucose & nhitng ngudi mic
bénh béo phi hoac dai thao duong typ 2,
nén kiéng sir dung ruou (khuyén cdo c6
diéu kién, mirc do bang chimg rét thap).
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Mot nghién ctru gan day tiét 16 rang mac
bénh tiéu dudng trong bdi canh sir dung
nhidu ruou c6 lién quan dén nguy co
nhép vién, tir vong va ung thu biéu mé té
bao gan cao gip 6 lan.

- Nhitng bénh nhan dang trai qua
hodc c6 tién st phau thuat cat da day nén
tranh st dung ruou ning (khuyén cdo
manh, mirc ¢ bang ching rat thap).

- Nhitng bénh nhan bj nhiém viém
gan virus C (HCV) man tinh nén tranh
uéng ruou (khuyén cao manh, muc do
bang chung cao). Hon nita, nhitng nguoi
bi HCV man tinh uéng > 6 ly tiéu chuan
mdi ngay c6 nguy co phat trién ung thu
biéu mé té bao gan cao hon > 50 lan so
v6i nhitng nguoi khong ubng.

- Nhitng bénh nhan nhiém HBV
man tinh (viém gan virus C) nén tranh
uéng ruou (khuyén cao manh, mac do
bang chirg thap). Trong mot nghién ciru
doan h¢ & nguoi trudng thanh nhap vién
vi bénh gan man tinh va dong thoi sir
dung ruou > 3 ly mdi ngay, bénh nhan co
HBsAg duong tinh c6 ty 1¢ xo gan tang
gip 2 1an so voi bénh nhin khéng méc
HBYV (ty I¢ chénh [OR] 4,8, CI 1,8— 12,4
so v6i OR 2.4, CI 1,3-4,2).

2.3. Chin doan

2.3.1. Tiéu chudn chin dodin ciia
NIAAA (Vién Qudc gia Hoa Ky vé lam

dung rugu va nghién ruou)



Chan doan | Tiéu chuin chan dosn
Chan doan
xde —dinhl s benh hoc dién hinh
bénh gan
do ruou
Khoi phat vang da trong
vong 60 ngay sau khi su
dung rugu ning ( >
50g/ngay) trong toi thiéu
Nghi ngo 6 thang, bilirubin huyét
viém gan thanh 3 mg/dL, AST
do ruou tang tir 50 — 400 U/L, ty
1¢ AST/ALT > 1,5 va
khong c¢6 nguyén nhan
nao gy viém gan cép
tinh
Chan doan lam sang
khéng chic chin do
Goi y viém | nguyén nhan giy nham
gan ruou lan khac cua bénh gan
hodc tién st udng ruou
khong 1o rang.

2.3.2. Nén su duyng xét nghiém mau
va/hodc tham do hinh anh khong xam lan
(NIT) dé danh gia muc do xo hoa gan &
nhimg ngudi mic bénh gan do ruou
khéng c6 triéu chimg ( Thang diém FIB-
4, do d6 dan hoi mo gan fibroscan...).
2.3.3. Nhirng nguoi nghién ruou nang cé
bang chimg ALD dugc phat hién voi NIT
nén duoc tu vin vé nguy co mic bénh
gan tién trién va gi6i thiéu kham, quan 1y
boi bac sy chuyén khoa ti€u hoéa.

2.3.4. Sinh thiét gan khong can thiét dé
xac dinh giai doan xo hoa nhung cé thé
can thiét néu c6 chan doan khong chic
chan dua trén danh gia khong xam l4n.
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2.4. Diéu tri

- Bénh nhéan xo gan do ALD céan
dugc diéu tri twong ty nhu bénh nhan xo
gan do cac nguyén nhan khac.

- Dinh dudng: Muc ti€u dinh dudng
cho bénh nhan xo gan do ALD tuong tu
nhu muyc tiéu cho tat ca bénh nhan xo gan
bi thiéu hut vitamin va khoang chét
(thiamine, vitamin B12 va kém) pho bién
0 hoi ching r6i loan st dung ruou. Muc
la 35
1,2-1,5 g/kg/ngay

titu luwong calo nap vao
kcal/kg/ngay voi
protein duoc khuyén nghi cho bénh nhan
mic viém gan ruou. Nhimng bénh nhan
tiéu thu <21 kcal/kg/ngay nén duoc hd
trg dinh dudng tot nhit qua duong
ubng/dudng rudt.

* Piéu tri hi chirng roi loan sir dung
rugu (AUD - alcohol use disorder):

- O nhirng bénh nhan méc bénh ly
gan do ruou con bu, ching toi khuyén
nghi st dung baclofen (khuyén céo
manh, mic d0 biang chung vira phai),
acamprosate hodc naltrexone (khuyén
céo co diéu kién, mirc do bang chimg rat
thép),
(khuyén c4o ¢o diéu kién, mic do béng

gabapentin  hodc topiramate
chtng rat thip) nhu mét lya chon dé diéu
tri r6i loan do str dung rugu.

+ Baclofen: bat dau véi lidu 5 mg 3
lan mot ngdy, véi muc tang lidu trong
khoang thoi gian 3-5 ngay duya trén kha
ning dung nap cuia bénh nhan dén liéu tdi
da 15 mg 3 lan mot ngay.

+ Acamprosate hodc naltrexone:
tranh & nhitng bénh nhan bi xo gan mét
bu hodc suy gan va sir dung than trong &
nhitng bénh nhan méc bénh than tranh
dung néu mure loc cau than < 30 mL/phut.



- Khong nén su dung Disulfiram
trong diéu tri AUD & bénh nhan c6 bénh
1y gan do rugu (khuyén cdo c6 diéu kién,
mirc d6 bang chung rat thip) vi né dugc
chuyén hoa hoan toan & gan va gy doc
cho gan.

- Hoi1 chiing cai rugu ¢ nhirng nguoi
mic Réi loan sir dung ruou va bénh ly
gan do ruou phai dugc danh gia va quan
1y theo quy trinh Panh gia cai rugu. Cac
béc silam sang nén luu y dé phan biét hoi
ching cai rugu véi bénh ndo gan va thura
nhan rang 2 tinh trang nay cé thé cling
ton tai.

- O nhitng bénh nhin mic bénh gan
do rugu va hoi ching cai ndng, ching t61
khuyén nghi sir dung than trong cac thudc
benzodiazepin nhu mdt lya chon diéu tri
va theo ddi can than do chiing c6 kha ning
thic déy hodc lam tram trong thém bénh
nio gan (khuyén cdo manh, murc d9 bang
chirng vira phai).

* Piéu tri corticoid:

- Béi véi bénh nhan mac viém gan
do ruou, diém MELD >20 c6 thé dugc st
dung dé phan loai mtrc 46 nghiém trong
cta bénh, du doan nguy co tir vong trong
thoi gian ngén va hudng dan st dung liéu
phap corticosteroid. Piém MELD >20 da
duoc dé xuit dé xac dinh AH nang voi ty
1€ tor vong trong 90 ngay khoang 20%.
Phan tich sdu hon so sanh mot s6 diém
cho thay diém MELD la diém tbt nhat
trong viéc danh gia nguy co tir vong ngin
han vo1 ROC > 0,77.

- O nhitng bénh nhan bi viém gan
do rugu nang (MELD >20), chung t6i
khuyén ban nén diéu tri bang liéu phap
corticosteroid néu khong c6 chdng chi
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dinh (khuyén cao manh, muc do béng
chtng trung binh). Mot phan tich tong
hop cap nhat cia nhiéu nghién ctru ngau
nhién hién dai hon (bao gém ca nghién
ctiru STOPAH) cho thiy corticosteroid co
hiéu qua trong viéc giam 36% ty 1€ tu
vong trong thoi gian ngén.

- Liéu dung: Prednisolone va
prednisone dugc dung lidu 40 mg mdi
ngay trong téng thoi gian 4 tuan.

- Pap tng véi diéu trj bang
corticosteroid ¢6 thé duge danh gia dua
trén diém Lille vao ngay thtr 7 hodc ngay
thir 4. Trong s6 nhiing nguoi khong dép
tmg (diém Lille > 0,45), nén ngimg sir
dung corticosteroid.

- Bénh nhan c6 diém viém gan ruou
va MELD nang tir 25 dén 39 s& nhan
duoc loi ich i da tir viéc sur dung
corticosteroid. Can can nhéc can than cac
rii ro va loi ich néu xem xét dung
corticosteroid cho nhitng ngudi cé
MELD >50.

- Trong mot nghién ciru gan day
trén 426 bénh nhan méc viém gan rugu,
theo doi nong do cua bilirubin huyét
thanh trong qué trinh nhdp vién duoc

2 <

phan loai thanh “giam nhanh”, “tinh” va
“tang nhanh”. Nhitng nguoi gidm nhanh
(nhirng nguoi ¢o bilirubin vao ngay thir 7
<0,8 x gi4 tri billirubin ban dau) c6 kha
ning séng sot sau 90 ngdy vuot troi. O
nhitng nguoi nay, viéc su dung
corticosteroid khong mang lai lgi ich gi.

- Chéng chi dinh

corticosteroid: Nhiém trung tién trién bao

st dung
gém nhiém HBV khong duoc diéu trj, dai
thao duong khong kiém soat dugc, xuét
huyét tiéu hoa va suy than ning [5]. Tuy



nhién, corticosteroid co6 thé duoc bt dau
str dung sau khi d4 kiém soat day du hodc
dao nguoc tinh trang nhiém trung, suy
than va xuat huyét tiéu hoa.

- Chung t6i khuyén nghi str dung N-
acetylcystein (NA) tiém tinh mach nhu
mot chit bd trg cho corticosteroid &
nhitng bénh nhan bi viém gan rugu nang
(khuyén c4o manh, muc do bang ching
vira phai). Mot phén tich tong hop mang
ludi so sanh cac tdc nhan dugc 1y khac
nhau cho thay bang chtmg c6 chét lugng
vira phai cho thdy sy két hop giita
prednisolone va truyén NAC trong 5
ngay mang lai loi ich sdng sot tt nhét sau
28 ngay voi gidm 85% nguy co tor vong
do viém gan rugu.

2.5. Nhiing diéu nén tranh trong diéu tri

-0 nhitng bénh nhan nhap vién vi
viém gan rugu ning, ching t6i khuyén
cdo khong nén st dung khang sinh du
phong phé bién (khuyén cio manh, mirc
d6 bang chung vira phai). Cac nghién ctru
vé viéc st dung khang sinh du phong &
bénh nhan viém gan rugu chua cho thay
hra hen mang lai loi ich vé ty 1€ t
vong. Trong mot thir nghiém c6 dbi
ching gia dugc, st dung rifaximin trong
90 ngay ¢ bénh nhan viém gan ruou lam
giam nhiém tring mot cach an toan (0,29
s0 v4i 0,62 trudng hop nhiém tring/bénh
nhan) va cac bién ching lién quan dén
gan (0,43 so voi 1,26 bién ching/bénh
nhan) va cho thdy xu hudng ty 1é tir vong
trong 90 ngdy thip hon so v6i nhom
ching. Tuy nhién, li¢u trinh 7 ngay dung
vancomycin, gentamycin va meropenem
duong udng & 14 bénh nhan mic viém
gan ruou cho thay khong c6 loi ich séng
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sot sau 90 ngay so v&i nhom bénh nhan
tham chiéu méic viém gan ruou nhén
duogc chiam soc tiéu chuén.

- Chiing t6i khuyén nghi khong nén
st dung PTX (mot chit twc ché
phosphodiesterase va trc ché yéu tb hoai
tor khdéi u (TNF-0), mot trong nhiing
cytokine chinh dugc suy doan trong co
ché bénh sinh cta viém gan rugu), cho
nhitng nguoi bi viém gan rugu ndng
(khuyén c4o manh, muc do bang chung
vura phai).

- Khéng c6 du dit liéu dé xac dinh
vai tro cua yéu t kich thich tao bach cau
hat (G-CSF) va cac li¢u phap dua trén hé
vi sinh vat trong diéu tri viém gan ruou
ning (khuyén cdo co diéu kién, mic do
bang chirng vira phai).

- Cac nghién ctru tich cuc vé viém
gan do rugu bao gdm phuong phap tri liéu
nhim vao axit hyaluronic (NCT0501848)
va con duong biéu sinh sir dung oxysterol
sunfat noi sinh, larsucosterol
(NCT04563026) va wuc ché IL-1
(NCT03775109) dang duoc tién hanh.

-0 nhitng bénh nhan bi AH nang
khong dap ung véi diéu tri ndi khoa co
nguy co to vong cao, nén xem xét LT
som cho nhitrng bénh nhan duoc lya chon
k¥ cang, theo quy trinh cia khu vuc va to
churc (khuyén cdo c6 diéu kién, mic do
bang chimg

- M6 hinh cham séc tich hop da
nganh dugc khuyén nghi cho nhing
nguoi nhan ghép gan dé giam viéc tai
nghién rugu va cai thién két qua lau dai.
2.6. Theo do6i va phong bénh



- Sang loc ung thu gan: Trong mdt
phan tich téng hop gdm 18 nghién ctru
trén 148.333 bénh nhan méc bénh xo gan
ALD, ty 18 mic ung thu biéu mo té bao
gan 1an luot 13 1%, 3% va 9% sau 1, 3 va
5 ndm theo doi. Nguy co nay cao hon &
nhitng bénh nhan tham gia chuong trinh
giam sat so voi nhitng bénh nhan khong
duoc gidm sat ung thu gan thuong
xuyén. Kiém tra siéu am c6 hoic khong
c6 udc tinh AFP mdi 6 thang dugc st
dung dé sang loc cho bénh nhin xo gan
ALD dé phat hién ung thu biéu mé té bao
gan trong ty nhu bat ky bénh nhan xo
gan nao khac.

- Tiém chung: Nhitng ngudi mic
bénh gan man tinh nén chung ngura virus
viém gan A, HBV, cum, phé cu khuén,
herpes zoster, udn van, bach hiu, ho ga
va SARS-CoV-2.

3. KET LUAN

Bénh 1y gan do rugu dang ngay
cang trd thanh ganh nang bénh tat cho
khong chi nuéc My ma con mo rong &
pham vi toan cau gay thiét hai to 16n cho
x3 hoi vé& mit kinh té. C6 rat nhidu yéu td
duge ching minh 13 yéu té nguy co lam
gia tang tinh trang ning cua bénh. Chién
lugc diéu tri bénh chu yéu 1a didu tri cai
rugu, cac thude diéu trj bo trg cai thién
chirc nang gan, diéu trj tridu chiing va céac
bién chirng cua bénh. Str dung corticiod
cing véi truyén N acetylcystein ¢ thé
mang lai nhiéu lgi ich cho nguoi bénh
trong viéc giamnguy co tir vong do bénh
Iy gan do ruou. Ghép gan nén dugc can
nhic sém & nhitng bénh nhan c6 suy gan
nang. Bénh nhan c6 bénh ly gan man do
ruou can dugce theo ddi, tai kham dinh ky
6 thang/1an nham muc tiéu du phong ung
thu gan.
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