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TÓM TẮT 

Đặt vấn đề: Bệnh Wilson là một bệnh hiếm gặp, di truyền lặn trên nhiễm sắc thể thường do đột 

biến gen ATP7B, đưa đến suy giảm bài tiết đồng qua đường mật. Lao gan trên bệnh Wilson cực kỳ 

hiếm, lần đầu tiên được phát hiện tại Việt Nam. 

Đối tượng và phương pháp: Báo cáo ca lâm sàng. Mô tả một bệnh nhân bị lao gan trên bệnh 

Wilson tại bệnh viện Chợ Rẫy. Bệnh nhân nữ, 17 tuổi, đã được tiêm ngừa BCG, điều trị bệnh 

Wilson được 2 năm. Bệnh Wilson được chẩn đoán dựa vào các triệu chứng lâm sàng như viêm gan 

mạn, thiếu máu tán huyết, vòng Kayser-Fleischer dương tính. Phân tích gen có đột biến dạng dị hợp 

tử c.525-526insA. Bệnh nhân được điều trị với D-penicillamine 900 mg/ngày, Farzincol 150 

mg/ngày, vitamine B6 25 mg/ngày. Bệnh diễn tiến tốt, chức năng gan dần cải thiện và vòng 

Kayser-Fleischer biến mất. 

Sau 24 tháng điều trị, bệnh nhân được siêu âm bụng kiểm tra định kỳ, phát hiện khối echo kém ở hạ 

phân thùy IV. Chụp CT scan bụng thấy khối giảm đậm độ hạ phân thùy IV, đường kính 30 mm. 

Khám lâm sàng không ghi nhận dấu hiệu nhiễm trùng, bụng không ascites, hạch sờ không chạm. Trị 

số AFP bình thường, phản ứng lao tố dương tính. Sinh thiết gan xuất hiện mô hoại tử, có sự hiện 

diện tế bào Langerhan 

Kết quả: Bệnh nhân được điều trị thuốc kháng lao: 2 tháng tấn công với isoniazid 5mg/ kg, 

rifampicin 10 mg/ kg, Ethambutol 25 mg/ kg, Pyrazinamide 30 mg/ kg và 4 tháng duy trì với 

Isoniazid, Rifampicin. Sau 6 tháng điều trị, lâm sàng và xét nghiệm diễn tiến tốt. 

Kết luận: Một bệnh nhân lao gan trên bệnh Wilson đã được điều trị thành công tại bệnh viện chúng 

tôi.  
Từ khóa: Bệnh Wilson, đột biến gen ATP7B, lao gan 

 

HEPATIC TUBERCULOSIS WITH WILSON UNDERLYING -  

THE FIRST CASE IN VIET NAM WAS SUCCESSFULLY TREATED 
Le Huu Phuoc*, Nguyễn Thanh Xuân* 

ABSTRACT 

Background: Wilson disease is an autosomal recessive disorder caused by mutation in the ATP7B 

gene, with resultant impairment of biliary excretion of copper. Hepatic tuberculosis with Wilson 

underlying is extremely rare. It is the first case in Viet Nam. 

Methods: Case report. Describe a case of hepatic tuberculosis with Wilson underlying at Cho Ray 

hospital. A young female aged 17, vaccinated with BCG, is followed for 2 years for Wilson's 

disease. The diagnosis was made during a chronic hepatitis and hemolytic anemia. Keyser Fleischer 

rings were positive.The genetic study comforted diagnosis by finding the homozygous mutation 

c.525-526insA. The patient received D-penicillamine to 900 mg/ day, Farzincol 150 mg/day, 

vitamine B6 25 mg/day. The change was considered favorable to the improvement of liver function 

and the disappearance of the Keyser Fleischer ring.    

At the end of 24 months, the hepatic ultrasound showed hypoechoic image in segment IV. The 

abdominal CT scan showed hepatic nodule in segment IV of 30 mm diameter. Clinical examination 

found no obvious of infection. There were no ascites or deep lymph nodes. The alpha feto protein 

was normal. The tuberculin skin test was positive. The liver biopsy found an aspect of Langerhan 

cell with necrosis.  

Results: The patient was put under anti bacillary combining isoniazid 5mg / kg, rifampicin 10 mg / 

kg, Ethambutol 25 mg / kg and Pyrazinamide 30 mg / kg for two months and Isoniazid, Rifampicin 

for 4 months. After 6 months of total treatment, clinical and biological evolution was favorable. 

Conclusion: The hepatic tuberculosis with Wilson underlying patient was successfully treated in 

our hospital.  
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ 

Bệnh Wilson là một bệnh di truyền lặn trên nhiễm sắc thể thường, do đột biến gen ATP7B. Gen 

này có vai trò điều hòa quá trình hấp thu, phân bố và thải trừ đồng (Cu) trong cơ thể. Khi gen 

ATP7B bị đột biến, quá trình đào thải đồng bị rối loạn,  đồng sẽ lắng đọng trong mô. Tùy theo thời 

gian, vị trí mà lâm sàng có những biểu hiện khác nhau như tổn thương gan, não, mắt, xương, khớp, 

thận [5]. 

Tỉ lệ mắc bệnh ước tính 1/30.000 trẻ sinh ra. Sự tích lũy đồng xảy ra ngay sau sinh, nhưng biểu 

hiện bệnh phải qua 10-15 năm sau [4]. Nếu không được  điều trị, bệnh diễn tiến nặng dần và tử 

vong. Tuy nhiên, nếu được phát hiện và điều trị kịp thời, chúng ta có thể ngăn chặn được sự tiến 

triển, làm thay đổi tiên lượng của căn bệnh phức tạp này. Việc điều trị đặc biệt có hiệu quả ở những 

bệnh nhân được phát hiện sớm, lúc chưa có biểu hiện lâm sàng, giúp cho bệnh nhân có cuộc sống 

gần như bình thường. 

Lao gan trên bệnh Wilson là một bệnh cực kỳ hiếm, lần đầu tiên được phát hiện tại Việt Nam 

và là ca thứ 2 trên thế giới [9]. Sau đây chúng tôi xin trình bày một trường hợp lao gan trên bệnh 

Wilson đã được điều trị thành công. 

 

2. TRƯỜNG HỢP LÂM SÀNG 

Bệnh nhân nữ, sinh năm 1996, nghề nghiệp: học sinh, vào viện ngày 10/05/2013.  

Lý do vào viện: vàng da. 

Bệnh sử: bệnh khởi phát khoảng 01 năm trước nhập viện. Lúc đầu bệnh nhân có hiện tượng rối loạn 

kinh nguyệt, kinh không đều, sau đó vô kinh hoàn toàn. Bệnh nhân được khám tại các bệnh viện 

phụ sản nhiều lần, không tìm được nguyên nhân. Bên cạnh đó, bệnh nhân thường xuyên bị sưng đau 

khớp cổ chân, khớp gối 2 bên. Tại các chuyên khoa khớp, bệnh nhân được chẩn đoán viêm khớp 

phản ứng và điều trị corticoid. Tuy nhiên, tình trạng bệnh vẫn không cải thiện. Khoảng 06 tháng 

trước nhập viện, bệnh nhân xuất hiện thêm triệu chứng thiếu máu. Hiện tượng thiếu máu ngày càng 

tăng, bệnh nhân được chẩn đoán thiếu máu tán huyết, phải truyền máu nhiều đợt. 03 tháng trước 

nhập viện, bệnh nhân bắt đầu có các dấu hiệu tổn thương gan. Bệnh nhân cảm thấy mệt mỏi, chán 

ăn, tiểu vàng, vàng da-mắt, thỉnh thoảng đau hạ sườn phải và thượng vị. Tình trạng bệnh không cải 

thiện, vàng da nhiều hơn, phù chi, bụng chướng ậm ạch →nhập viện. 

Tiền sử: - bản thân: bình thường 

       - gia đình: cha, mẹ và đứa em gái 14 tuổi hiện bình thường. 

Lâm sàng: Tình trạng lúc nhập viên: bệnh nhân tỉnh, tiếp xúc tốt. Cân nặng 48 kg, M 120 lần/phút, 

T
0
 37

0
C, HA 90/60mmHg. Niêm nhợt, vàng mắt, phù chi, báng bụng, xạm da. Sưng+ đau khớp cổ 

chân 2 bên, không biến dạng khớp, không dấu hồng ban, không rụng tóc, không loét họng. Bụng 

mềm, ascite(+), gan lách không to, không tuần hoàn bàng hệ. Hai mắt: vòng Kayser Fleischer (+). 

Nội tiết: vô kinh kéo dài 01 năm, các cơ quan khác chưa phát hiện bất thường. 

Xét nghiệm 

Bảng 1: Xét nghiệm huyết học, sinh hóa 
Xét nghiệm Giá trị Xét nghiệm Giá trị 

BC 5.8 G/L AST 98 U/L 

HC 2.2 T/L ALT 60 U/L 

Hb 84 g/L Bilirubin total 5.68 mg/dL 

TC 73 G/L Trực tiếp 2.53 mg/dL 

PT 25 giây Ferritin 1074 ng/mL 

INR 2.4 Albumin 2.1 g/dL 

APTT 83 giây Ceruloplasmin/máu 2.4 mg/dL 

  Cu/nước tiểu 320 mcg/24h 
 

Nhận xét: bệnh nhân có tình trạng thiếu máu, giảm tiểu cầu nặng và rối loạn đông máu, ALT + AST 

tăng nhẹ, Albumin + ceruloplasmin giảm rất thấp. Cu trong nước tiểu/24h tăng gấp 6 lần so với bình 

thường. 



Bảng 2: Xét nghiệm virus 

Xét nghiệm Kết quả 

HBsAg Âm tính 

Anti HCV Âm tính 

Anti HAV Âm tính 

CMV IgM Âm tính 

EBV IgM Âm tính 
 

Nhận xét: bệnh nhân có kết quả âm tính với các loại virus gây viêm gan thường gặp. 

 

Phân tích gen ATP7B: đột biến c.525-526 insA (thêm 1 adenine giữa codon 175 và 176, tạo thêm 

27 acid amine lạ và kết thúc giải mã sớm ở codon 203). 

 

Hình ảnh học Siêu âm + CT scan bụng: ascite, gan cấu trúc thô. Fibroscan: F4 (28.4 Kpa). MRI sọ 

não: bình thường.  
 

  
 

Hình 1. Fibroscan: xơ gan F4               Hình 2. Đột biến gen 

 

Chẩn đoán: Bệnh Wilson thể gan - huyết học   

Điều trị Điều trị chung: bù albumin, lợi tiểu, truyền máu, trợ gan, hạn chế lượng đồng đưa vào cơ 

thể (không ăn các loại hải sản có vỏ, gan động vật, chocolate, nấm…).  

Điều trị đặc hiệu: Trolovol (D-Penicillamine) 900mg/ngày, chia 3 lần; Farzincol (kẽm) 150mg/ 

ngày, chia 3 lần; vitamin B6 25mg/ ngày.  

Theo dõi công thức máu, tổng phân tích nước tiểu: mỗi tuần trong tháng đầu, sau đó mỗi tháng. 

Chức năng gan-thận: mỗi tháng trong 3 tháng đầu, sau đó mỗi 3 tháng. Cu/ nước tiểu 24h: mỗi 3 

tháng. Khám mắt đánh giá sự tiến triển của vòng K.F và Fibroscan: mỗi 6 tháng. 

Kết quả điều trị  
Cải thiện lâm sàng: bệnh nhân khỏe hơn, hết đau nhức khớp. Các triệu chứng như phù chi, báng 

bụng, vàng da, xạm da… giảm dần theo thời gian điều trị và biến mất hoàn toàn sau 12 tháng. 

Khám mắt: vòng Kayser Fleischer cũng biến mất. Bệnh nhân có kinh trở lại sau 18 tháng. 

 

    
 

Hình 3a: vòng Kayser-Fleischer trước điều trị   3b: vòng Kayser-Fleischer biến mất 

 

Vòng K.F 



Bảng 3. Cải thiện về huyết học 

Xét nghiệm Trước điều trị  12 tháng sau điều trị 

BC 5.8 G/L 5.2 G/L 

HC 2.2 T/L 3.73 

Hb 84 g/L 111 g/L 

TC 73 G/L 190 G/L 

PT 25 giây 12 giây 

INR 2.4 1.1 

APTT 83 giây 25 giây 

Nhận xét: sau 12 tháng điều trị, các trị số về huyết học đã trở về bình thường 

 

Bảng 4. Cải thiện về sinh hóa 

Xét nghiệm Trước điều trị 12 tháng sau điều trị 

AST 98 U/L 36 U/L 

ALT 60 U/L 13 U/L 

Bilirubin total 5.68 mg/dL 0.34 mg/dL 

Trực tiếp 2.53 mg/dL 0.09 mg/dL 

Gián tiếp 3.15 mg/dL 0.25 mg/dL 

Ferritin 1074 ng/mL 120 ng/mL 

Albumin 2.1 g/dL 4.5 g/dL 

Ceruloplasmin/máu 2.4 mg/dL 2.6 mg/dL 

Cu/nước tiểu 320 mcg/24h 45 mcg/24h 
 

Nhận xét: sau điều trị, các chỉ số sinh hóa đều trở về bình thường, trừ cerulolasmin 
  

Cải thiện về hình ảnh học: sau điều trị, các thay đổi về hình ảnh học rất thuyết phục. Siêu âm: 

bụng không còn ascites. Fibroscan: chỉ số xơ hóa giảm rõ rệt, ban đầu từ 28.4 Kpa (F4) hiện còn 8.6 

Kpa (F2). 

 

  
 

Hình 4a: Fibroscan trước điều trị      Hình 4b: Fibroscan sau 18 tháng 

                                 

* Diễn biến: Sau 24 tháng điều trị, lâm sàng diễn tiến tốt, bệnh nhân siêu âm bụng kiểm tra định kỳ 

phát hiện U gan. 

- Chụp CT bụng: U gan HPT IV, đường kính 30mm 

- XQ phổi bình thường, AFP bình thường, phản ứng lao tố dương tính (IDR 25mm) 

- Sinh thiết gan: có sự hiện diện tế bào Langerhan, gợi ý lao 

  



   
Hình 5a: Tổn thương gan HPT IV     Hình 5b: Sinh thiết gan 

 

Chẩn đoán hiện tại: Lao gan/ Bệnh Wilson 

Điều trị: 2 tháng tấn công với isoniazid 5mg/ kg, rifampicin 10 mg/ kg, Ethambutol 25 mg/ kg, 

Pyrazinamide 30 mg/ kg và 4 tháng duy trì với Isoniazid, Rifampicin + tiếp tục điều trị bệnh Wilson 

Kết quả: Lâm sàng diễn tiến tốt, xét nghiệm sinh hóa, huyết học về bình thường, hình ảnh tổn 

thương gan trên CT bụng giảm rõ rệt 

 

  
 

Hình 6a: Tổn thương gan trước điều tri       Hình 6b: Sau điều trị 

 

 

3. BÀN LUẬN 

Bệnh Wilson là một bệnh hiếm gặp. Theo Saito [7], tỉ lệ bệnh khoảng 1/30.000-1/100.000 trẻ 

mới sinh và tần suất gen bệnh khoảng 0,56%. Bệnh tuy hiếm nhưng có thể gặp ở mọi nơi, mọi 

chủng tộc trên thế giới. Ngày nay người ta đã biết được nguyên nhân do đột biến gen ATP7B nằm 

trên nhiễm sắc thể 13q14.3-q21.1 của bệnh nhân. 

Bệnh thường xảy ra lúc nhỏ, tuổi trung bình 12, nam chiếm khoảng 55,8%, nữ 44,2%. Bệnh 

nhân của chúng tôi lúc nhập viện 17 tuổi, nhưng thực tế bệnh đã khởi phát vài năm trước, không 

được phát hiện. Triệu chứng lâm sàng bệnh Wilson rất đa dạng. Theo Quách Nguyễn Thu Thủy [6], 

bệnh Wilson thể thần kinh đơn thuần chiếm tỉ lệ 29%, thể gan đơn thuần 17,6%, thể gan-thần kinh 

20,6%, thể gan-huyết học 8,8%... Bệnh nhân của chúng tôi khởi đầu với triệu chứng đau nhức 

xương khớp, đi khám nhiều nơi, chẩn đoán viêm khớp và được điều trị corticoid. Đây là một sai 

lầm đáng tiếc, vì sau thời gian dài dùng thuốc bệnh nhân bị tác dụng phụ của corticoid. Sau khi điều 

trị với D-penicillamine, triệu chứng sưng đau khớp cũng giảm dần và biến mất, mặc dù chúng tôi 

hoàn toàn không sử dụng các thuốc về khớp. Điều này được lý giải là sau khi điều trị đặc hiệu, 

lượng đồng tự do trong máu giảm, sự lắng động đồng trong các khớp giảm, dẫn đến giảm viêm và 

phù nề khớp. Bên cạnh đó triệu chứng xạm da, ứ sắt cũng biến mất theo thời gian điều trị. Lúc mới 

nhập viện bệnh nhân có tình trạng ứ sắt (ferritin 1074 ng/mL), sau điều trị nồng độ ferritin trở về 

bình thường mặc dù chúng tôi cũng không dùng nhóm thuốc thải sắt. Đồng có vai trò quan trọng 

trong việc vận chuyển và dự trữ sắt. Khi bị bệnh Wilson, lượng đồng tự do trong máu tăng, dẫn đến 

tăng dự trữ sắt và ngược lại [5]. Tiếp theo là triệu chứng thiếu máu nặng, phải truyền máu nhiều lần. 

Các dấu hiệu về gan biểu hiện muộn hơn với triệu trứng khó tiêu, đầy hơi, tiểu vàng, vàng mắt. 



Bệnh nhân nhập viện trong tình trạng viêm gan cấp, rối loạn đông máu, phù chi, báng bụng, xạm da 

do ứ sắt. 

Vòng Kayser-Fleischer là một dấu chứng rất quan trọng trong chẩn đoán. Tuy nhiên, theo 

Arima và cộng sự [1], chỉ 50-60% trường hợp bệnh Wilson thể gan mật có vòng Kayser-Fleischer. 

Trên bệnh nhân này, vòng Kayser-Fleischer rất rõ và có ở cả 2 mắt (hình 1). Điều quan trọng là 

vòng này giảm dần theo thời gian điều trị và biến mất hoàn toàn sau 12 tháng. Đây là bằng chứng 

thuyết phục đánh giá hiệu quả điều trị bệnh Wilson. 

Lao gan/ bệnh Wilson rất hiếm gặp, ngay cả những vùng có tỷ lệ lưu hành bệnh lao cao như 

Việt Nam. Năm 2014 tác giả Ali Zinebi [9] báo cáo trường hợp lao gan/ bệnh Wilson đầu tiên trên 

thế giới. Bệnh nhân người Ma-Rốc, 16 tuổi, đang điều trị bệnh Wilson được 1 năm với 

D-penicillamin. Cách nhập viên 1 tháng bệnh nhân có hiện tượng sốt, mệt mỏi, sụt cân, chụp CT 

scan bụng có tổn thương gan dạng u hạ phân thùy IV. Sau đó bệnh nhân được chẩn đoán lao gan/ 

bệnh Wilson và điều trị thuốc kháng lao. Sau 9 tháng điều trị lao gan, bệnh tiến triển tốt. Trong khi 

đó, bệnh nhân của chúng tôi hoàn toàn không có triệu chứng lâm sàng, tình cờ phát hiện tổn thương 

gan qua siêu âm kiểm tra định kỳ. Chúng tôi chẩn đoán lao gan nhờ vào kết quả sinh thiết gan có tế 

bào Langerhan, phản ứng lao tố dương tính. Đáp ứng điều trị với thuốc kháng lao cho phép chúng 

tôi xác định chẩn đoán. 

Tổn thương gan dạng u rất hiếm gặp trong bệnh Wilson, đặc biệt ở người trẻ tuổi. Các tổn 

thương thường gặp là hepatoblastoma, hemangioma, the hemangio-endoththelium, lymphoma, 

hematoma. Lao gan hiếm xảy ra do gan là một tạng nghèo oxy, không thích hợp cho vi trùng lao 

phát triển [9]. Theo tác giả Ali Zinebi, lao gan thường xảy ra trên cơ địa suy giảm miễn dịch. Cả 2 

bệnh nhân được đề cập ở đây đều là bệnh Wilson, đang điều trị với D-penicillamin. Như chúng ta 

đã biết, D-penicillamin ngoài tác dụng thải đồng còn có vai trò ức chế miễn dịch. Phải chăng đây là 

nguyên nhân khiến 2 bệnh nhân Wilson mắc thêm lao gan?.  
Về chẩn đoán lao gan, CT scan hoặc MRI không đặc hiệu, thay đổi tùy theo giai đoạn bệnh. 

Viêc phân lập vi trùng lao cực kỳ khó khăn. Do đó sinh thiết gan vẫn là công cụ chẩn đoán hữu ích. 

  

4. KẾT LUẬN 

Lao gan/ bệnh Wilson rất hiếm gặp, nếu không phát hiện và điều trị kịp thời bệnh nhân sẽ tử 

vong. Tuy nhiên nếu được điều trị sớm, đúng cách chúng ta hoàn toàn có thể thay đổi được dự hậu. 

Chúng tôi đã điều trị thành công trường hợp lao gan/ bệnh Wilson có biến chứng xơ hóa và suy 

chức năng gan.  Sau điều trị các triệu chứng lâm sàng biến mất, chỉ số sinh hóa, huyết học về bình 

thường, đặc biệt có sự cải thiện rất rõ về mặt hình ảnh học. 
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