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Essential Throbocythemia (ET) is a monoclonal myeloproliferative 
disease that increases the risk of thrombosis and bleeding1,2. Recent research 
has shown that thromboembolic events especially cerebral, coronary and 
peripheral vascular thrombosis are more common than bleeding events3,4. 
Factors that increase the patient’s risk of thrombosis include: a history of 
thrombosis, above the age of 60 and JAK2 V617F5 mutation.

In spite of its association with thromboembolic events, myocardial infarctions 
are rarely reported on patients with ET 6,7. In one study, the rate of occurrence of 
acute coronary syndrome in this patient group is reported to be about 9.4% and 
is commonly found in people over 40 years of age8. In addition, ET is associated 
with Coronary Flow Reserve (CFR) and increased calcification load on coronary 
arteries, especially in the patient group with JAK2 V617F mutation.

We would like to report 2 clinical cases with coronary artery disease and 
primary thrombocythemia treated at our hospital.

Tăng tiểu cầu tiên phát (Essential Throbocythemia – ET) là bệnh lý liên 
quan đến tăng sinh tủy đơn dòng, làm gia tăng nguy cơ huyết khối và chảy 
máu 1,2. Các nghiên cứu gần đây cho thấy các biến cố do huyết khối, đặc biệt 
là huyết khối ở mạch não, mạch vành, và mạch ngoại biên thường gặp hơn 
so với biến cố chảy máu 3,4. Các yếu tố làm tăng nguy cơ huyết khối của bệnh 
nhân bao gồm: có tiền sử huyết khối, tuổi >60, có đột biến JAK2 V617F5. 

Mặc dù liên quan đến các biến cố huyết khối nhưng nhồi máu cơ tim 
lại ít được báo cáo trên các bệnh nhân có tăng tiểu cầu tiên phát 6,7. Trong 
một nghiên cứu, tỉ suất gặp hội chứng vành cấp ở nhóm bệnh nhân này 
được báo cáo khoảng 9,4% và thường gặp ở người trên 40 tuổi 8. Bên cạnh 
đó, tăng tiểu cầu tiên phát liên quan đến suy giảm lưu lượng vành dự trữ 
(Coronary Flow Reserve – CFR)9 và gia tăng gánh nặng vôi hóa trên hệ động 
mạch vành10,11, đặc biệt ở nhóm bệnh nhân có đột biệt JAK2 V617F.

Chúng tôi xin báo cáo 2 trường hợp lâm sàng có bệnh lý động mạch 
vành và tăng tiểu cầu tiên phát được điều trị tại bệnh viện của chúng tôi.
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Tăng tiểu cầu tiên phát (Essential Throbocythemia 
– ET) là bệnh lý liên quan đến tăng sinh tủy đơn dòng, 
làm gia tăng nguy cơ huyết khối và chảy máu1,2. Các 
nghiên cứu gần đây cho thấy các biến cố do huyết 
khối, đặc biệt là huyết khối ở mạch não, mạch vành, 
và mạch ngoại biên thường gặp hơn so với biến cố 
chảy máu3,4. Các yếu tố làm tăng nguy cơ huyết khối 
của bệnh nhân bao gồm: có tiền sử huyết khối, tuổi 
>60, có đột biến JAK2 V617F5. 

Mặc dù liên quan đến các biến cố huyết khối 
nhưng nhồi máu cơ tim lại ít được báo cáo trên các 
bệnh nhân có tăng tiểu cầu tiên phát6,7. Trong một 
nghiên cứu, tỉ suất gặp hội chứng vành cấp ở nhóm 
bệnh nhân này được báo cáo khoảng 9,4% và thường 
gặp ở người trên 40 tuổi8. Bên cạnh đó, tăng tiểu cầu 
tiên phát liên quan đến suy giảm lưu lượng vành dự 
trữ (Coronary Flow Reserve – CFR)9 và gia tăng gánh 
năng vôi hóa trên hệ động mạch vành10,11, đặc biệt ở 
nhóm bệnh nhân có đột biệt JAK2 V617F.

Chúng tôi xin báo cáo 2 trường hợp lâm sàng có 
bệnh lý động mạch vành và tăng tiểu cầu tiên phát 
được điều trị tại bệnh viện của chúng tôi.

Trường hợp 1
Bệnh nhân nam 60 tuổi, có tiền sử hút thuốc lá 

và tăng huyết áp, vào viện chúng tôi vì nhồi máu cơ 
tim ST chênh lên có biến chứng block nhĩ-thất cấp 
III. Bệnh nhân được chụp động mạch vành cấp cứu, 
cho kết quả huyết khối gây tắc hoàn toàn động mạch 
vành phải (Right Coronary Arterial – RCA) và hẹp khít 
động mạch liên thất trước (Left Anterior Descending 
arterial – LAD). Bệnh nhân được can thiệp hút huyết 
khối và đặt stent RCA, sau can thiệp dòng chảy tốt. 
Bệnh nhân được xuất viện và chỉ định dùng aspirin 
phối hợp với clopidogrel. Sau khi ra viện 4 ngày, bệnh 
nhân xuất hiện đau thắt ngực trái dữ dội và phải tái 
nhập viện. Bệnh nhân được nghi ngờ nhồi máu cơ tim 
cấp và được tiến hành chụp động mạch vành, kết quả 
huyết khối gây tắc trong stent RCA. Bệnh nhân tiếp 
tục được can thiệp hút huyết khối trong stent và nâng 
thang thuốc kháng kết tập tiểu cầu từ clopidogrel 

sang ticagrelor. Tiểu cầu lúc nhập viện của bệnh nhân 
là 497 x 109/L. Bệnh nhân được chỉ định dùng thêm 
thuốc giảm sinh tế bào (hydroxyurea) để khắc phục 
tình trạng tăng tiểu cầu. Sau 1 tháng, bệnh nhân được 
hẹn nhập viện để chụp động mạch vành kiểm tra lại 
và xét can thiệp thì hai động mạch liên thất trước, kết 
quả chụp cho thấy stent cũ còn thông tốt và chưa 
thấy bằng chứng của tái huyết khối hay tái hẹp.
Trường hợp 2

Bệnh nhân nữ 66 tuổi, vào bệnh viện của chúng 
tôi sau khi có kết quả siêu âm tim trước mổ thay khớp 
háng phải nghi ngờ có bệnh tim thiếu máu cục bộ. 
Bệnh nhân có tiền sử tăng tiểu cầu tiên phát và suy 
thận mạn. Bệnh nhân không có triệu chứng đau thắt 
ngực hay khó thở trước đây. Điện tâm đồ lúc vào 
viện là nhịp xoang, có block phân nhánh trái trước 
nhưng không có biến đổi đoạn ST. Siêu âm tim ghi 
nhận giảm vận động thành sau-dưới thất trái, buồng 
thất trái giãn và chức năng tâm thu thất trái giảm (EF 
Biplane: 44%). Nồng độ Troponin T-hs lúc nhập viện 
của bệnh nhân là 15,06 ng/L. Tiểu cầu lúc nhập viện 
của bệnh nhân là 1412 x 109/L. Bệnh nhân được chẩn 
đoán hội chứng động mạch vành mạn tính và tăng 
tiểu cầu tiên phát; được chụp tiến hành chụp động 
mạch vành qua da, cho kết quả tắc hoàn toàn mạn 
tính đoạn xa RCA. Bệnh nhân được điều trị nội khoa 
bảo tồn với aspirin và hydroxyurea.

Bảng 1. Tóm tắt đặc điểm bệnh nhân trong nghiên cứu

Bệnh nhân 1 Bệnh nhân 2

Giới Nam Nữ

Tuổi 60 66

Tiền sử Hút thuốc lá

Tăng huyết áp

Nhồi máu cơ tim

Tiểu cầu 497 x 109/L 1412 x 109/L

Troponin T-hs 15,06 ng/L

Chẩn đoán Nhồi máu cơ tim ST chênh 

lên - Tắc stent RCA

Đau thắt ngực không ổn 

định – TS nhồi máu cơ tim

Thuốc Aspirin + Brilinta

Hydroxyurea

Aspirin

Hydroxyurea

Tái tưới máu Có Không
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Tăng tiểu cầu tiên phát thường được báo cáo liên 
quan đến các biến cố do huyết khối. Trong một dữ 
liệu sơ bộ được công bố, tỷ suất lưu hành biến cố 
huyết khối ở bệnh nhân tăng tiểu cầu tiên phát là 
khoảng 25%, với tỷ lệ thường gặp huyết khối ở hệ 
động mạch hơn là hệ tĩnh mạch12. Một nghiên cứu 
đoàn hệ khác được tiến hành trên 891 bệnh nhân 
tăng tiểu cầu tiên phát cho thấy tỷ lệ có biến cố liên 
quan đến huyết khối (bao gồm cả hệ động mạch và 
tĩnh mạch) là 12%; một số yếu tố làm tăng nguy cơ 
huyết khối động mạch gồm: tuổi >60, tiền sử huyết 
khối, bạch cầu >11 G/L, có đột biến JAK2 V617F, có 
một số yếu tố nguy cơ tim mạch (gồm: hút thuốc lá, 
tăng huyết áp, đái tháo đường)13. 

Mặc dù tăng tiểu cầu tiên phát có thể gây ra huyết 
khối hệ động mạch dẫn đến thiếu máu tổ chức, việc 
hình thành huyết khối trong hệ động mạch vành rất 
hiếm gặp. Tổn thương huyết khối thường xuất hiện 
ở LAD14–16; hoặc RCA17,18; trong hiểu biết của chúng 
tôi, chưa có trường hợp nào gặp huyết khối ở động 
mạch mũ (Left Circumflex arterial – LCx). Các bệnh 
nhân bị nhồi máu cơ tim liên quan đến tăng tiểu cầu 
tiên phát thường không có bằng chứng rõ ràng của 
mảng xơ vữa. Saffiz và cộng sự19 báo cáo một trường 
hợp bệnh nhân nam 22 tuổi tử vong do nhồi máu cơ 
tim có tăng tăng tiểu cầu, khi tử thiết phát hiện tổn 
thương huyết khối giàu fibrin lẫn tiểu cầu ở nhiều 
nhánh nhỏ động mạch vành và không thấy có vữa 
xơ về mặt đại thể. Hamada và cộng sự17 cũng báo 
cáo về một bệnh nhân nữ 59 tuổi nhập viện vì nhồi 
máu cơ tim thành dưới, có tổn thương huyết khối 
gây tắc hoàn toàn RCA và LAD, cho thấy tình trạng 
hình thành huyết khối có thể xảy ra cùng lúc ở nhiều 
nhánh của động mạch vành.

Bệnh nhân 1 là trường hợp điển hình về biến 
cố huyết khối liên quan đến tăng tiểu cầu với tình 
trạng nhồi máu cơ tim do huyết khối và tái nhồi 
máu cơ tim do huyết khối gây tắc stent. Thực tế, có 
một số yếu tố nguy cơ của tình trạng tắc stent sớm 
sau can thiệp động mạch vành như hút thuốc lá, 
suy tim có phân suất tống máu <40%, chồng stent, 

stent nở không tối ưu do vôi hóa nặng, tổn thương 
thân chính động mạch vành trái (Left Main – LM) 
hoặc đoạn gần LAD, và hẹp ≥20% sau stent20; bên 
cạnh đó, có một tỷ lệ không nhỏ các bệnh nhân 
có tắc stent liên quan đến tình trạng đề kháng 
clopidogrel 21–27. Trong nghiên cứu của chúng tôi, 
bệnh nhân 1 bị biến cố tắc stent được cho là có 
liên quan đến tình trạng tăng tiểu cầu; tuy nhiên, 
bệnh nhân này chưa được làm một số thăm dò khác 
để khẳng định chẩn đoán trên, ví dụ như: Siêu âm 
trong lòng mạch (Intravascular Ultrasound – IVUS) 
hoặc chụp cắt lớp lòng mạch (Optical Coherence 
Tomography – OCT) để đánh giá lại khả năng nở 
của stent cũ, hay xét nghiệm đa hình gen CYP2C19. 
Sau khi cân nhắc các lợi ích và nguy cơ, chúng tôi 
đã quyết định nâng bậc chống huyết khối với việc 
chuyển sang dùng aspirin và ticagrelor cho bệnh 
nhân này nhằm hạn chế nguy cơ tái huyết khối 
trong stent, mặc dù các bằng chứng về lợi ích của 
việc nâng bậc này trên cả đối tượng đề kháng 
clopidogrel hay tăng tiểu cầu tiên phát đều chưa 
rõ ràng và đầy đủ28–30. Mặc dù chưa phát hiện bằng 
chứng của tái huyết khối hay tái hẹp trong 1 tháng 
đầu, nhưng chúng tôi cần theo dõi kéo dài hơn đối 
với bệnh nhân này để phát hiện các biến cố liên 
quan đến huyết khối và thậm chí là chảy máu.

Bệnh nhân 2 có vẻ như không có huyết khối 
động mạch vành mới xuất hiện. Thực tế, bệnh nhân 
có tổn thương tắc hoàn toàn mạn tính động mạch 
vành phải có thể có tiền sử huyết khối động mạch 
vành trước đây gây nhồi máu cơ tim, nhưng không 
được chẩn đoán và điều trị. Đáng chú ý, mặc dù có 
liên quan đến các biến cố do huyết khối, nhưng tiểu 
cầu tăng quá cao, đặc biệt khi >1000 x 109/L, lại có 
thể làm máu khó cầm hơn do liên quan đến thiếu 
hụt yếu tố von-Willebrand mắc phải31. Tình trạng 
thiếu hụt yếu tố von-Willebrand mắc phải này làm 
gia tăng nguy cơ chảy máu, đặc biệt trên bệnh nhân 
được dùng aspirin4,32. Do vậy, bệnh nhân 1, với mức 
tiểu cầu quá cao lúc vào viện, nên được theo dõi sát 
để theo dõi các biến cố chảy máu khi dùng thuốc 
kháng kết tập tiểu cầu, đồng thời có chỉ định dùng 
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thuốc giảm sinh tế bào nhằm làm giảm số lượng 
tiểu cầu.

Việc điều trị bệnh lý động mạch vành nói chung 
và hội chứng vành cấp nói riêng trong bệnh cảnh 
tăng tiểu cầu tiên phát chủ yếu gồm 3 thành phần: 
điều trị giảm sinh tế bào, chống huyết khối, và tái 
tưới máu động mạch vành (nếu có chỉ định). Chỉ 
định dùng thuốc giảm sinh tế bào dựa vào việc 
phân tầng nguy cơ của bệnh nhân33. Theo một 
số nghiên cứu, bệnh nhân tăng tiểu cầu tiên phát 
được cho là có nguy cơ cao nếu có một trong các 
đặc điểm sau: (1) tuổi >60, (2) có tiền sử huyết 
khối, và (3) tiểu cầu >1500 x 109/L34–36. Mặc dù vậy, 
số lượng tiểu cầu mục tiêu vẫn còn là vấn đề gây 
tranh cãi. Phần lớn các nhà huyết học chấp nhận 
mức tiểu cầu mục tiêu là <400 x 109/L33 với hy vọng 
giảm tối đa nguy cơ huyết cơ huyết khối, đặc biệt 
đối với các bệnh nhân đã có biến cố do huyết khối 
trước đó. Tuy nhiên, một số tác giả khác cho rằng 
nên khống chế số lượng tiểu cầu lỏng lẻo hơn ở 
mức <600 x 109/L33,37,38 để tránh tình trạng thiếu 
máu, giảm bạch cầu, hoặc thậm chí là nguy cơ 
chuyển dạng ác tính ở người trẻ khi dùng liệu pháp 
giảm sinh tế bào quá tích cực. Theo quan điểm của 
chúng tôi, vì có bệnh nhân gặp phải biến cố huyết 
khối ngay cả khi tiểu cầu <600 x 109/L (bệnh nhân 
1), nên chúng tôi vẫn đặt mục tiêu điều trị với số 
lượng tiểu cầu <400 x 109/L cho hầu hết các bệnh 
nhân có tăng tiểu cầu tiên phát.

Các thuốc chống huyết khối, cụ thể là nhóm 
kháng kết tập tiểu cầu, vẫn được chỉ định theo các 
hướng dẫn hiện hành. Việc kết hợp thuốc kháng kết 
tập tiểu cầu và thuốc giảm sinh tế bào có thể giúp làm 
giảm nguy cơ tái huyết khối so với đơn trị liệu34. Mặc 
dù vậy, bệnh lý tăng tiểu cầu tiên phát vẫn chứa đựng 
nguy cơ xuất huyết bên cạnh nguy cơ huyết khối, đặc 
biệt khi tiểu cầu tăng quá cao31. Do đó, việc theo dõi 
thường xuyên và lâu dài với các bệnh nhân có chỉ định 
dùng kháng kết tập tiểu cầu, đặc biệt là kháng kết tập 
tiểu cầu kép với nhóm có hiệu lực kháng tiểu cầu cao 
như ticagrelor hay prasugrel nhằm phát hiện các biến 
cố chảy máu là đặc biệt quan trọng.

Bệnh lý mạch vành, đặc biệt là hội chứng vành 
cấp, trong bệnh cảnh tăng tiểu cầu tiên phát là tình 
trạng hiếm gặp. Việc điều trị hai bệnh lý song song 
này nên bao gồm việc sử dụng thuốc giảm sinh tế 
bào và chiến lược chống huyết khối phù hợp để 
hạn chế nguy cơ tái hình thành huyết khối cũng 
như nguy cơ xuất huyết. Số lượng tiểu cầu mục tiêu 
trong phần lớn trường hợp nên được khống chế 
<400 x 109/L để đạt được tối đa lợi ích ngăn ngừa 
huyết khối.
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