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BEÄNH SÖÛ: 
Beänh nhaân nöõ 21 tuoåi (l.T.H.T), laøm ruoäng, ñòa chæ Chôï gaïo-Tieàn giang; nhaäp vieän 
ngaøy 04/11/1996 vì noùi khoù, ñi ñöùng khoù, run tay chaân. Hai thaùng tröùôc nhaäp vieän xuaát 
hieän run tay phaûi, ngoïn chi nhieàu hôn goác chi, ngoùn caùi nhieàu hôn caùc ngoùn khaùc, run 
taêng leân khi chuù yù, gaéng söùc, hoaëc laø naëng.Ñi ñöùng khoù khaên taêng daàn, deã vaáp teù, caùc 
böôùc ñi ngaén daàn, ñöùng daäy töø theá ngoài khoù khaên,tay chaân cöùng daàn khoù thöïc hieän caùc 
ñoäng taùc tinh vi, khoù vieát,, deã saëc khi aên nhanh. Moät thaùng sau noùi khoù daàn, löôõi cöû 
ñoäng khoù khaên, hay meät.. Beänh dieãn tieán taêng daàn. Khaùm ghi nhaän: beänh nhaân theå 
traïng trung bình, da ñen saïm, hôi chaäm chaïp, coøn theo doõi ñöôïc caâu chuyeän, gioïng noùi 
chaäm, loaïn vaän ngoân (dysarthria) ,Euphoria, deå caùu gaét, coøn theo doõi ñöôïc caâu 
chuyeän, khoâng aûo giaùc, hoang töôûng, giaûm trí nhôù gaàn , xa, vaø giaûm khaû naêng tính 
toaùn. Veõ maët baát ñoäng, ít bieåu loä caûm xuùc, ñi khoâng vöõng, böôùc ñi ngaén, coù khuynh 
höôùng ngaõ veà phiaù tröôùc, run ngoïn chi nhieàu hôn goác chi, taêng leân khi xuùc ñoäng, hoaëc 
chuù yù . Tröông löïc cô taêng, daáu baùnh xe raêng cöa, hay chaûy nöôùc daõi; löôõi baát ñoäng, 
khoâng teo löôõi, khoâng rung giaät boù cô löôõi. Phaûn xaï gaân cô ñeàu hai beân, khoâng yeáu 
lieät chi, khoâng phaûn xaï beänh lyù thaùp, khoâng roái loaïn caûm giaùc; deã chaûy maùu raêng, 
vaøng da nieâm nheï, gan laùch khoâng sôø chaïm. Coù vaøi chaám xuaát huyeát daïng ñieåm 
quanh mi maét. Khaùm maét ghi nhaän vuøng riaø giaùc maïc hai beân, ñaëc bieät ôû cöïc treân vaø 
döôùi coù ñoïng lôùp saéc toá maøu naâu vaøng, vaøvôùi kính hieån vi sinh hoïc ghi nhaän ñoùng lôùp 
saéc toá maøu ñoàng ôû maøng Descimet. Tieàn caên caùch nay boán (04) naêm coù moät ñôït vaøng 
da vaøng maét, tieåu saäm, ñöôïc chaån ñoaùn vieâm gan sieâu vi (keát quaû HBsAg aâm tính), töø 
ñoù beänh nhaân aên uoáng khoù tieâu vôùi thöùc aên môõ, hay meät moõi toaøn thaân, kinh nguyeät 
maát daàn, da saïm daàn ñaëc bieät hai chaân, (ñaõ döôïc loaïi tröø Addisson’s disease) Gia ñình 
coù anh ruoät run treân möôøi naêm, moät chò maát caùch nay moät naêm vì saûy thai/ beänh gan-
xuaát huyeát tieâu hoa, moät ngöôøi anh saïm da töø moät naêm nay. Taát caû caùc trieäu chöùng 
treân gôïi yù moät quaù trình beänh lyù lan toaû naõo boä hai beân, ñaëc bieät vuøng haïch neàn vaø coù 
theå caû heä thoáng ñoâng maùu, vaø heä gan maät. 
 
CAÄN LAÂM SAØN: 
Caùc xeùt nghieäm thöôøng qui khoâng ghi nhaän baát thöôøng tröø toång phaân tích nöôùc tieåu ghi 
nhaän: Protein=25mg%, hoàng caàu= 25/qt40, caùc xeùt nghieäm veà chöùc naêng gan baát 
thöôøng goàm Prothombin-time=16”3=48,2% (T=12”=100%), HBsAg (+). Sieâu aâm ghi 
nhaän gan khoâng to, coù nhieàu oå phaûn aâm daøy raõi raùc nhieàu beân phaûi, ñöôøng kính 20-30 
mm, tænh maïch cöûa khoâng daõn, ñöôøng maät trong gan khoâng daõn. Keát quaû C.T_Scanner 



soï naõo khoâng ghi nhaän thöông toån roõ reät naøo. Beänh nhaân ñöôïc xeùt nghieäm ñònh löôïng 
Ñoàng trong nöôùc tieåu vôùi keát quaû: Cu/nöôùc tieåu 24giôø = 0,850mg (>0,1mg).     
 
CHAÅN ÑOAÙN: Beänh thoaùi hoaù di truyeàn gan-nhaân ñaäu (Wilson’s 
disease). 
 
BAØN LUAÄN: 
Beänh laàn ñaàu tieân ñöôïc mieâu taû laâm saøng bôûi Kinnear-Wilson naêm 1912. Ñaây laø beänh 
di truyeàn laën theo nhieãm saéc theå thöôøng(NST13), ñöôïc chöùng minh lieân quan ñeán söï 
tích tuï ñoàng ôû gan vaø naõo vaøo naêm 1940s. Taàn soá gene=1/200-1/400; Tæ leä beänh môùi 
haøng naêm(incidence)=1/200.000. 
Söï khieám khuyeát cuûa gan trong baøi tieát ñoàng qua maät gaây tích tuï ñoàng daãn ñeán ñoäc 
cho gan(1/3 tröôøng hôïp bieåu hieän beänh lyù gan), naõo boä laø cô quan nhaïy caûm keá 
tieáp(2/3 tröôøng hôïp coù trieäu chöùng thaàn kinh hoaëc taâm thaàn). Vieäc chaån ñoaùn ñaëc bieät 
quan troïng vì coù theå ñieàu trò hieäu quaû. Beänh nhaân coù theå ôû moät trong boán 
nhoùm:(1)Trieäu chöùng thaàn kinh. (2)Trieäu chöùng taâm thaàn vaø haønh vi. (3)Bieåu hieän 
beänh lyù gan. (4)Beänh nhaân chöa bieåu hieän trieäu chöùng. Nhö vaäy chìa khoaù ñeå chaån 
ñoaùn laø ñaët ra khaû naêng cuûa noù ñoái vôùi caùc beänh nhaân coù caùc bieåu hieän treân (duø nheï) 
sau ñoù aùp duïng caùc bieän phaùp laâm saøng vaø caän laâm saøng khaùc ñeå chaån ñoaùn xaùc ñònh. 
Vaø quan troïng khoâng keùm laø taàm soaùt caùc anh chò em ruoät ñeå phaùt hieän vaø ñieàu trò 
sôùm.Ñeå roõ hôn ta löôïc sô laïi veà chuyeån hoaù ñoàng trong cô theå ngöôøi bình thöôøng: 
Toång löôïng ñoàng trong cô theå:50-150mg. 
              Cu/thöùc aên 
                   40-60% hthu 
                   (2-5mg)                 
              
              Maùu                              Gan                                             Maùu 
             Cu-Albumin.                   Cu-@2Globulin/tb gan                 Ceruloplasmin 
             (loûng leûo)                          (Ceruloplasmin) 
                                                    Ceruloplasmin            Cu tdo/lysosome 
 
 
 
 
              Cu/nöôùc tieåu  (ít)                                         Maät (ñöôøng baøi tieát chính) 
 
 
Hình 1: chuyeån hoaù ñoàng bình thöôøng 
 



 
 
Trong beänh thoaùi hoaù di truyeàn gan-nhaân ñaäu (Wilson’s disease) 
 
              Cu/thöùc aên                                      Wilson’s disease 
                   40-60% hthu 

        (2-5mg)                 
              
              Maùu                              Gan                                             Maùu 
             Cu-Albumin.                   Cu-α2 Globulin/tb gan                 Ceruloplasmin 
             (loûng leûo)                          (Ceruloplasmin  ) 
                                                    Ceruloplasmin            Cu tdo/lysosome 
 
                                             Wilson’s disease                                                          Wilson’s disease  
 
 
              Cu/nöôùc tieåu  (ít)                                         Maät (ñöôøng baøi tieát chính) 
 
Hình 2: chuyeån hoaù ñoàng trong beänh thoaùi hoaù gan- nhaân ñaäu 
 
Trong beänh Wilson ñoàng vöôït quaù khaû naêng gaén vôùi α2 globulin cuûa gan gaây ñoäc cho 
gan; löôïng Nonceruloplasmin-bound Copper ñoå vaøo heä tuaàn hoaøn (thöôøng khoaûng 5 
tuoåi) gaây taùn huyeát, thay ñoåi beänh lyù nôi khaùc:naõo, giaùc maïc, thaän, xöông, khôùp, 
tuyeán phoù giaùp; taêng baøi tieát ñoàng qua nöôùc tieåu. Nhö vaäy chaån ñoaùn sinh hoaù beänh 
Wilson döïa treân: 
 (1)Giaûm löôïng Ceruloplasmin/huyeát thanh. 
 (2)Taêng löôïng ñoàng trong gan. 
 (3)Taêng löôïng ñoàng baøi tieát qua nöôùc tieåu. 
 
 Giaûi phaåu beänh toån thöông caùc cô quan: 
 (1)Gan: raát nhieàu daïng töø thoaùi hoaù môû, hoaïi töû gan khu truù, ñeán vieâm gan caáp, maïn, 
xô gan...raát khoù phaân bieät vôùi do Virus hoaëc do thuoác. Höõu ích nhaát laø ñònh löôïng 
ñoàng (>0,2mg/gr troïng löôïng khoâ). 
 (2)Thaàn kinh: gaây ñoäc cho teá baøo thaàn kinh, roõ nhaát ôû haïch neàn maø ñaëc bieät nhaân 
beøo, coù theå taïo thaønh hoác thaáy ñöôïc. 
 (3)Giaùc maïc:Laéng ñoïng ñoàng ôû maøng Descimet = Kayser-fleischer ring.   
 
Trieäu chöùng laâm saøng raát ña daïng ñöôïc chia boán nhoùm: 
 
 



(1)Trieäu chöùng thaàn kinh:Thöôøng laø caùc baát thöôøng veà vaän ñoäng -Theo Starosta-
Rubinstein (Arch Neurol1987,44:365-370) ñaùnh giaù ôû 31BN Wilson coù caùc bieåu hieän 
thaàn kinh (baûng 1) : 
 
Baûng 1: Caùc daáu hieäu thaàn kinh trong 31 beänh nhaân Wilson  
 

Caùc daáu hieäu TK         %BN       BN L.T.H.T 

Loaïn vaän ngoân (Dysarthria)           97 + 
Loaïn tröông löïc (Dystonia)           65 - 
Maát lieân ñoäng (Dysdiadochokinesia)           58 - 
Goàng cöùng taêng tröông löïc (Rigidity)           52 + 
Tö theá baát thöôøng (Posture abnormality)           42 + 
Daùng ñi baát thöôøng (Gait abnormality)           42 + 
Bieåu hieän neùt maët baát thöôøng 
(Facial expression abnormality) 

          39 + 

Run (Tremor)           32 + 
Taêng phaûn xaï gaân cô 
(Increased deep tedon reflexes) 

          29 - 

Chaûy nöôùc daõi (Drooling)           23 + 
Chaäm vaän ñoäng (Bradykinesia)           19 + 
Motor impersistence           19 - 
Daáu giaûi phoùng thuøy traùn (Frontal release signs)           19 - 
Yeáu lieät chi (Paresis)           16 - 
uaù vôøn (Athetosis)           10 - 
Daáu beänh lyù thaùp (Babinski’s sign)           10 - 
Roái loaïn caûm giaùc (Sensory deficit)           3 - 
 
(2)Trieäu chöùng taâm thaàn vaø haønh vi:Coù theå laø nhöõng haønh vi khoâng thích hôïp, hoaëc 
caùc bieåu hieän taâm thaàn khoâng phaân bieät vôùi taâm thaàn phaân lieät hoaëc höng traàm caûm-
Theo Akil M, Schwart JA (J.Neuropsychiatry 1991; 3:377-382) ñaùnh giaù ôû 24BN 
Wilson coù caùc bieåu hieän taâm thaàn (baûng 2): 
 
 
 
 
Baûng 2: Caùc trieäu chöùng taâm thaàn ôû 24 beänh nhaân Wilson 
 



Caùc trieäu chöùng taâm thaàn %BN coù caùc 
T/C taâm thaàn 

BN L.T.H.T 

Thay ñoåi nhaân caùch (Personality changes)                   71 + 
Traàm caûm (Depression)                   42  - 
Thay ñoåi nhaän thöùc (Cognitive changes)                   17 + 
Lo aâu (Anxiety)                   13 + 
Psychosis                   8 - 
Caêng tröông löïc (Catatonia )                   8  - 
Caùc daïng khaùc (Others)                   21 - 
 
(3)Bieåu hieän beänh lyù gan: Beänh nhaân tthöôøng treû hôn ngöôøi coù trieäu chöùng thaàn kinh, 
bieåu hieän phoå bieán laø vieâm gan maõn maø coù theå laàm vôùi vieâm gan do Virus, do thu6c, 
do röôïu... ;xô gan. Laâm saøng khoâng theå phaân bieät ñöôïc, caùch duy nhaátcoù theå nhaän bieát 
ñöôïc beänh Wilson laø nghó tôùi noù vaø aùp duïng caùc caän laâm saøng ñeå chaån ñoaùn. Caùc chæ 
soá tieân löôïng phuï thuoäc treân möùc Bilirubin, SGOT, vaø keùo daøi Prothrombin time. 
(4)Beänh nhaân chöa bieåu hieän trieäu chöùng 
Baûng 3: Caùc böôùc caän laâm saøng trong beänh Wilson 
 
          Xeùt nghieäm                       Giaù trò söû duïng 

Ñònh löôïng Ceruloplasmin/huyeát 
thanh 

Trung bình:-80%BN coù giaù trò thaáp; 20%BN coù 
giaù trò trung gian; 20% Carriers coù giaù trò thaáp 
ñeán trung gian; Taát caû TE<6th coù giaù trò thaáp. 

Ñònh löôïng Cu/nöôùc tieåu 24h Raát cao ôû caùc BN coù trieäu chöùng; Coù theå aâm 
tính giaû ôû BN chöa coù T/C; Coù theå döông tính 
giaû ôû beänh gan taéc ngheõn. 

Voøng Kayser-Fleischer Trung bình: Raát toát ôû caùc tröôøng hôïp taâm thaàn 
kinh; Coù theå döông tính giaû ôû beänh gan taéc 
ngheõn 

M.R.I hoaëc C.T-scanner naõo Trung bình: Caùc baát thöôøng dieån hình(khoâng 
chuyeân bieät) ôû caùc BN thaàn kinh nhöng khoâng ôû 
caùc BN khaùc. 

Ñònh löôïng Cu/gan töø sinh thieát gan Raát toát: Aâm tính giaû raát hieám; Chæ döông tính 
giaû ôû beänh gan taéc ngheõn. 

Ñònh löông Cu64 khoâng gaén vaøo 
Ceruloplasmin 24 hoaëc 48h 

Trung bình: Coù theå truøng laép giöõa BN vaø dò hôïp 
tö.û 

Phaân tích DNA Raát toát cho anh chò em BN 



Caän laâm saøng laø böôùc quan troïng ñeå giuùp chaån ñoaùn xaùc ñònh beänh lyù naøy, ñaëc bieät 
trong nhöõng tröôøng hôïp nghi ngôø treân laâm saøng vaø ñeå taàm soaùt caùc anh chò em trong 
gia ñình beänh nhaân (baûng 3) 
Chaån ñoaùn beänh Wilson thöôøng bò boû qua vì hieám gaëp. Noù neân ñöôïc nghi ngôø ôû baát kyø 
ai döôùi 40 tuoåi coù caùc bieåu hieän beänh lyù gan, thaàn kinh, hoaëc taâm thaàn khoâng giaûi 
thích ñöôïc; hoaëc keùo daøi tình traïng taêng transaminase khoâng trieäu chöùng khoâng theå 
giaûi thích ñöôïc; vaø ôû baát kyø anh chò em ruoät, con caùi, hoï haøng cuûa beänh nhaân Wilson. 
Neáu nghi ngôø, chaån ñoaùn coù theå ñöôïc loaïi tröø hoaëc khaúng ñònh neáu coù moät trong caùc 
caëp tieâu chuaån sau:  
(1) Giaûm Ceruloplasmin/huyeát thanh (<20mg%) vaø taêng quaù ñoä ñoàng trong gan 
(>0,250mg/gm gan khoâ).  
(2) Giaûm Ceruloplasmin/huyeát thanh vaø hieän dieän voøng Kayser Fleischer (ñöôïc khaúng 
ñònh baèng Baùc só Maét vôùi ñeøn khe). 
 (3) Hieän dieän voøng Kayser Fleischer vaø caùc bieåu hieän thaàn kinh neâu treân. 
 (4) Taêng quaù ñoä ñoàng trong gan vaø giaûm thaáp baát thöôøng 64Cu vaøo Ceruloplasmin, baát 
keå noàng ñoä Ceruloplasmin/huyeát thanh bình thöôøng.  
(5) Giaûm Ceruloplasmin/huyeát thanh vaø taêng baøi tieát ñoàng qua nöôùc tieåu 
(>0,1mg/24giôø) maø khoâng duøng Penicillamine. 
Chuùng toâi chaån ñoaùn beänh thoaùi hoaù gan nhaân ñaäu ôû beänh nhaân naøy döaï vaøo caëp tieâu 
chuaån (3). Ngoaøi ra, coøn coù caùc yeáu toá khaúng ñònh theâm: 
 * Taêng löôïng ñoàng baøi tieát qua nöôùc tieåu. 
 * Loaïi tröø xô gan do röôïu, thuoác, sieâu vi. 
 * loaïi tröø beänh lyù taéc maät. 
Chuùng toâi tieán haønh taàm soaùt trong gia ñình beänh nhaân baèng thaêm khaùm laâm saøng, vaø 
caùc xeùt nghieäm caän laâm saøng vaø ghi nhaän keát quaû sau (HÌNH 3) : 
Theo sô ñoà phaû heä treân coù tôùi boán trong naêm anh chò em trong gia ñình coù bieåu hieän 
trieäu chöùng thaàn kinh, trieäu chöùng gan, hoaëc caû hai nhoùm trieäu chöùng vaø taát caû anh chò 
em ruoät trong gia ñình vaø caû ba, maù cuaû hoï ñeàu coù noàng ñoä ñoàng baøi tieát trong nöôùc 
tieåu 24giôø cao (>0,1mg); taát caû caùc yeáu toá naøy cho pheùp khaúng ñònh caû ba, maù cû beänh 
nhaân ñeàu coù kieåu gen laën ñoàng hôïp töû. 
Hieän chuùng toâi ñang tieán haønh theo doõi vaø ñieàu trò cho beänh nhaân vôùi keát quaû böôùc 
ñaàu khaû quan. Vieäc ñieàu trò lieân tuïc suoát ñôøi ñöôïc aùp duïng cho taát caû beänh nhaân ñöôïc 
chaån ñoaùn xaùc ñònh beänh Wilson, baát keå coù trieäu chöùng hoaëc khoâng trieäu chöùng. Neáu 
khoâng ñieàu trò töû vong laø chaéc chaén do beänh lyù cuûa gan hoaëc heä thaàn kinh trung öông. 
Coù 3 loaïi thuoác coù theå ñieàu trò beänh naøy: (1) Penicillamine,      (2) Trientine HCl, (3) 
Zinc Sulfate, acetate, hoaëc Gluconate. Caùc keát quaû coù ích caàn thôøi gian nhieàu tuaàn ñeå 
thaáy ñöôïc caùc caûi thieän trieäu chöùng thaàn kinh, vaø nhieàu thaùng ñoái vôùi chöùc naêng gan.  


