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TÓM TẮT 

Mục tiêu: mô tả đặc điểm chẩn đoán hội chứng bạch tạng khu trú và suy giảm miễn dịch phối hợp hội chứng 

thực bào máu tại bệnh viện Nhi Đồng 1 HCTM từ 05/2013 đến 05/2016. 

Phương pháp: Mô tả ca lâm sàng.  

Kết quả: Có hai bệnh nhân bị OCA-ID phối hợp hội chứng thực bào máu và nhiễm Epstein –Barr virus 

(EBV) gồm một bệnh nhân bị hội chứng Chediak- Higashi (CHS) và một bị Griscelli syndrome type 2 (GS2). Cả 

hai bệnh nhân có đủ tiêu chuẩn chẩn đoán hội chứng thực bào máu phối hợp nhiễm Epstein-Barr-virus. Cả hai 

bệnh nhân có đặc điểm bạch tạng khu trú ở mặt và tóc ánh bạc xuất hiện từ sau sanh và các hạt sắc tố bất thường 

trong tóc qua soi kính hiển vi. Cả hai có tiền sử nhập viện nhiều lần vì nhiễm trùng tái phát.Chẩn đoán CHS dựa 

vào sự hiện diện các hạt tiêu bào trong bạch cầu đa nhân ở phết máu ngoại biên và phết tủy. Chẩn đoán GS2 dựa 

vào xét nghiệm di truyền xác định có hai đột biến trên gen RAB27A là c224 C>A (p.T75K) trên exon 4 và 

c377delC ( p.P126fsx3) trong trên exon 6. Bệnh nhân bị CHS có thời gian theo dõi là 160 tuần, bệnh nhân có đáp 

ứng không hoàn toàn với phác đồ điều trị HLH-2004. Bệnh nhân GS2 thời gian theo dõi là 15 tuần, bệnh nhân có 

đáp ứng tạm thời với kháng sinh phổ rộng phối hợp và yếu tố tăng trưởng bạch cầu (granulocyte- colony 

stimulating factor: G-CSF).  

Kết luận: Chẩn đoán lâm sàng hội chứng OCA-ID nên đặt ra ở các trẻ nhỏ có dấu hiệu bạch tạng khu trú da 

và tóc kèm theo nhiễm trùng tái phát. Đối với các bác sĩ nhi khoa ở tuyến cơ sở, thì soi tóc dưới kính hiển vi và 

khảo sát phết máu ngoại biên là các cách đơn giản và nhanh chóng để sàng lọc hội chứng OCA-ID. Chẩn đoán 

sớm OCA-ID sẽ giúp kiểm soát nhiễm trùng tái phát và hội chứng thực bào ở bệnh nhân. 

Từ khóa: hội chứng bạch tạng khu trú mắt da và suy giảm miễn dịch tiên phát, hội chứng Chediak-Higashi, 

hội chứng Griscelli type 2, hội chứng thực bào máu. 
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Objectives: Describe characteristics of patients with OCA-ID associated hemophagocytic 

lymphohistiocytosis who were admitted at the Children ‘s Hospital N1 HCMC from May,2013 to May,2016.  

Method: case report.  

Results: There were two patients with OCA-ID associated HLH and EBV infection including one case with 

Chediak-Higashi syndrome (CHS) and another with Griscelli syndrome type2 (GS2). Both had fulfilled creteria of 

HLH associated EBV. Both had partial hypopigmentation on their faces and silvery hair since birth. Both had 

history with several time of hospitalization because of recurrent infections. Diagnosis of CHS was based on giant 

azurophilic granules inside neutrophilis of blood smear, and bone marrow aspiration, and regular melanosomes 

under light microscopes. Diagnosis of GS2 was based on the genetic test of which identified two mutations in the 

RAB27A gene in the location c 224 C>A (p.T75K) on exon 4 and c377delC ( p.P126fsx3). Duration of follow-up 

of patient with CHS was 160 weeks, patient has partial response to HLH-2004 treatment protocol. Duration of 

follow-up of patient with GS2 was 15weeks, this patient has temporary response to combination of broad- 

spectrum antibiotics and G-CSF.  

Conclusion: Clinical diagnosis of OCA-ID should be made on infants with partial hypopigmentation of skin 

and hair associated with recurrent infections.For pediatricians in remote areas, light microscopic examination of 

hair and peripheral blood smear are simple and rapid ways for screening OCA-ID. Early diagnosis of OCA-ID 

will control recurrent infections and the hemophagocytic lymphohistiocytosis for patients.  

Keywords: Partial Oculocutaneous Albinism and Immunodeficiency (OCA-ID) Chediak-Higashi syndrome 

(CHS), Griscelli syndrome (GS), Hemophagocytic lymphohistiocytosis. 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

Hội chứng bạch tạng khu trú mắt, da và suy 

giảm miễn dịch tiên phát (Partial oculocutanoues 

albinism and primary immuodeficiency: OCA- 

ID) là hội chứng bệnh di truyền kiểu lặn trên 

nhiễm sắc thể thường có gen mã hóa các protein 

có chức năng vận chuyển và phóng thích các hạt 

tiêu bào. Sự thiếu hụt các protein này đưa đến 

rối loạn hoạt động của các tế bào có chứa các hạt 

tiêu bào như tế bào sắc tố, tế bào gây độc T, tế 

bào diệt tự nhiên, bạch cầu đa nhân trung tính 

và tiểu cầu. Đặc điểm lâm sàng của OCA-ID là 

giảm sắc tố da, tóc, và mắt, nhiễm trùng tái phát, 

và “giai đoạn tiến triển nhanh” (accelerated 

phase) là một tình huống nguy kịch của hội 

chứng thực bào máu ( HCTBM) thường xảy ra ở 

trẻ em. OCA-ID bao gồm nhiều hội chứng như 

hội chứng Chediak-Higashi(GHS), hội chứng 

Griscelli (GS), hội chứng Hermanski-

Pudlak(HPS), hội chứng giảm protein có liên 

quan tới MAPBP (MAPBP- interacting protein 

deficiency syndrome: MAPBPIP-deficiency). 

Như vậy, trẻ em nhập viện trong tình huống 

nguy kịch có biểu hiện HCTBM có thể là một 

giai đoạn nguy cấp của hội chứng suy giảm miễn 

dịch tiên phát (SGMDTP) tiềm ẩn đã bị bỏ sót 

trong những lần nhập viện trước. Bệnh viện Nhi 

Đồng 1 TPHCM, là bệnh viện nhi trung tâm chịu 

trách nhiệm nhận các bệnh nhân nặng được 

chuyển viện từ các bệnh viện địa phương của 

miền nam Việt Nam, từ thập niên 2010, HCTBM 

với sốt cao kéo dài, có tổn thương nhiều cơ quan 

đã được báo cáo(11,2,3,4,5,6), đồng thời Hội chứng 

SGMDTP cũng đã được ghi nhận(7,9), gần đây từ 

năm 2013 chúng tôi đã phát hiện được hai ca bị 

OCA_ID, chẩn đoán xác định là hội chứng 

Chediak-Higashi (CHS) và hội chứng Griscelli 

type 2 (GS2). CHS và GS2 là hai hội chứng di 

truyền rất hiếm gặp trên thế giới(5,13,12,11), khi xuất 

hiện hội chứng thực bào máu thì bệnh nhân có 

diễn tiến nguy kịch và tử vong cao(14,20). Chúng 

tôi mô tả hai ca lâm sàng vừa có biểu hiện bạch 

tạng và suy giảm miễn dịch (OCA_ID) phối hợp 

với hội chứng thực bào máu nhằm hỗ trợ kinh 

nghiệm chẩn đoán cho các bác sĩ nhi khoa tại các 

tuyến cơ sở trong hoàn cảnh còn thiếu thốn 

phương tiện kỹ thuật. 
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Mục tiêu nghiên cứu 

Mô tả đặc điểm cơ địa, lâm sàng, xét nghiệm 

chẩn đoán và diễn tiến điều trị của bệnh nhân bị 

bạch tạng khu trú và suy giảm miễn dịch tiên 

phát phối hợp hội chứng thực bào máu. 

ĐỐI TƯỢNG - PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

Phương pháp 

Báo cáo ca lâm sàng. Tiêu chuẩn chẩn đoán 

thực bào máu: bệnh nhân có đủ 5/6 tiêu chuẩn: 

sốt >38,5 độ C ; lách to; giảm 2 trong 3 dòng tế 

bào: Hb <9g/dL,bạch cầu đa nhân trung tính 

giảm  (<1.0x109/L), tiểu cầu <100x109/L; tăng 

triglyceride máu khi đói >3,0 mmol/L và hoặc 

giảm fibrinogen máu ≤1,5g/L; có hiện tượng thực 

bào trong tủy, không thấy dấu hiệu tủy tăng sinh 

hay u ác xâm lấn tủy; Ferritin>500 mcg/L. Tiêu 

chuẩn chẩn đoán bạch tạng từng phần kèm suy 

giảm miễn dịch tiên phát (OCA-ID): giảm sắc tố 

da, tóc từ khi sanh kèm theo tiền sử nhiễm trùng 

quá nhiều lần; hiện diện hạt sắc tố bất thường 

của tóc dưới kính hiển vi, khảo sát di truyền. 

Chẩn đoán hội chứng Chediak Higashi: bạch 

tạng da tóc, hạt tiêu bào trong bạch cầu hạt, ở 

máu ngoại biên và trong tủy xương, soi tóc dưới 

kính hiển vi điện tử có chứa hạt sắc tố có hình 

dạng đồng đều. Chẩn đoán hội chứng Griscelli 

type2: bạch tạng da, tóc, không hạt độc trong 

bạch cầu, tóc chứa hạt sắc tố phân bố không đều 

và khảo sát di truyền giải trình tự DNA của gen 

RAB27A.  

KẾT QUẢ 

Đặc điểm cơ địa bệnh nhân bị bạch tạng khu trú- hội chứng suy giảm miễn dịch và hội 

chứng thực bào máu (OCA-ID/HLH) 

Bảng 1: Đặc điểm cơ địa bệnh nhân bị hội chứng bạch tạng-suy giảm miễn dịch tiên phát phối hợp hội chứng 

thực bào máu 

Đặc điểm cơ địa Bệnh nhân bị Chediak-Higashi Bệnh nhân bị Griscelli type2 

Giới  Nam Nữ 

Tuổi chẩn đoán OCA-
ID/HLH 

5 tuổi 5 tuổi 

Cân khi sanh 3,1 kg, sanh thường 3,5kg, sanh mổ vì con hiếm 

Dinh dưỡng  Bình thường Sữa mẹ 15 tháng. Ăn dặm từ 8 tháng 

Phát triển thể chất  Bình thường  Suy dinh dưỡng sau 2 tuổi 

Phát triển tâm thần  Kém tiếp thu và tiếp xúc, phản ứng xã hội kém  Bình thường, đi học được 

Chủng ngừa  Đủ theo lịch Đủ theo lịch 

Gia đình 
Khỏe 

Hôn nhân đồng huyết thống 

Khỏe 

Mẹ bị buồng trứng đa nang 

Tiền sử bệnh 

-Khi 8 tháng bị sốt nhập viện và truyền máu 

- Lúc 29 tháng tuổi bị viêm phổi nhập viện 
BVNĐ1 

-Lúc 48 tháng tuổi bị nhiễm trùng huyết, viêm tai 
giữa hai bên, giảm bạch cầu hạt. 

-Thường xuyên bị sốt phải điều trị tại phòng 
khám địa phương 

-Nhiễm trùng ối sơ sinh 

-Lúc 3 tháng tuổi bị hội chứng trào ngược  

-Lúc 12 tháng bị rụng tóc, không tăng cân, điều trị suy 
dinh dưỡng 

-Lúc 41 tháng điều trị suy dinh dưỡng tại bênh viện Nhi 
Đồng 2. 

-Lúc 55 tháng tuổi bị viêm amydales mủ, sốt kéo dài 
nhập BVNĐ1, chẩn đoán nhiễm EBV/ theo dõi HCTBM 

Nhận xét: cả hai bệnh nhân đều có tiền sử 

bệnh nhiễm trùng nhiều lần. Khai thác tiền sử gia 

đình, bệnh nhân bị GCS có hôn nhân đồng huyết 

thống giữa mẹ và cha (mẹ gọi cha là chú họ). 
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Đặc điểm lâm sàng chẩn đoán OCA-ID/HLH 

Bảng 2: Đặc điểm lâm sàng bệnh nhân bị hội chứng bạch tạng-suy giảm miễn dịch tiên phát phối hợp hội chứng 

thực bào máu 

Đặc điểm lâm sàng Bệnh nhân Chediak-Higashi Bệnh nhân Griscelli type2 

Thời gian sốt trước chẩn đoán OCA-ID Sốt cao liên tục 41 ngày Sốt liên tục 15 ngày  

Thiếu máu Nhẹ Nhẹ 

Gan lách to Gan 5 cm, lách độ IV Gan 3cm, lách III 

Bất 
thường 

màu 
sắc 

Da Đốm bạc ở mặt, tay Mặt có đốm bạc màu, Tăng sắc tố hai môi 

Tóc Bạc đều khắp đầu Tóc óng bạch kim, lông mày bạc 

Mắt 
Màu sắc mống mắt, và võng mạc bình 

thường. Không dị tật ở mắt 
Thị lực, màu sắc võng mạc và mống mắt bình 

thường. Không dị tật ở mắt 

Dinh dưỡng BMI: 12,4 BMI: 14,7 

Nhận xét : Hai bệnh nhân đều có sốt kéo 

dài trước khi ra chẩn đoán OCA-ID/HLH, 

bệnh nhân CHS sốt 41 ngày, bệnh nhân GS2 

sốt 15 ngày. Dấu hiệu bạch tạng lốm đốm ở da 

mặt, tóc và lông mi. Về dinh dưỡng bệnh nhân 

CHS bị suy dinh dưỡng vào thời điểm chẩn 

đoán bệnh, bệnh nhân GS2 chỉ có tiền sử suy 

dinh dưỡng điều trị tại bệnh viện Nhi Đồng 2.  

Đặc điểm xét nghiệm bệnh nhân bị OCA-IDF/HLH 

Bảng 3: Đặc điểm xét nghiệm bệnh nhân bị hội chứng bạch tạng –suy giảm miễn dịch tiên phát phối hợp hội 

chứng thực bào máu. 

Đặc điểm xét nghiệm thời điểm chẩn đoán Bệnh nhân Chediak-Higashi Bệnh nhân Griscelli type2 

Bạch cầu x10
9
/L 3,61 4,59 

Bạch cầu đa nhân x10
9
/L (%) 0,18 (5%)  1,13 (25%) 

Lymphocytesx 10
9
/L (%) 2,93 (80,9%) 3,0 (66,9%) 

Hb (g/dL) 5,6  9,5  

Tiểu cầu x10
9
/L 23 99.0 

Fibrinogen ( normal: 2-4 g/L) 2,6 3,37 

Phết máu ngoại biên 
Nhiều hạt trong bạch cầu đa nhân trung tính, 

HC bia 
Bình thường 

Tủy đồ / sinh thiết tủy, sinh thiết hạch 
Thực bào máu, 4% tế bào không điển hình, 

hạt trong TBC 
Thực bào máu ít, 1% tế bào 

không điển hình 

Sinh thiết hạch  Hạch tăng sinh Hạch cổ P: hạch viêm mãn  

Triglyceride(normal0.4-1.7mmol/L) 7,9 4,18 

Ferritin ( normal:<6 mcg/L) 1583 569 

ALT ( <50 U/L) 118,4 27 

AST( 15-60 U/L) 249,8 62 

Bilirubin direct (<3.42umol/L) 12,9 2,4 

Bilirubin total (< 17 umol /L) 26,5 8,6 

LDH ( <248 U/L) 541 364 

CRP (<1mg/L) 54 7,3 

EBV-DNA realtime (n<500copies/mL) 14015 ;4 log 10 Không làm 

Cấy dịch phẩm (máu, dịch não tủy, nước tiểu) Âm Âm 

EBV serodiagnosis Âm IgM (+), IgG (+) 

CMV serodiagnosis Âm IgM+, IgG + 

HIV sero diagnosis  Âm Âm 

 HBV sero diagnosis Âm Âm 

Dịch dạ dày nhuộm ZN tìm lao  Âm Âm 

Protein máu (6-8g/dL) 5,2 6,75 

Albumine máu (4.3-5.1 g/dL) 2,8 3,8 

Định lượng globulin máu    

IgG ( n;650-1400mg/dL) 1073,8 1313 
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Đặc điểm xét nghiệm thời điểm chẩn đoán Bệnh nhân Chediak-Higashi Bệnh nhân Griscelli type2 

IgM (n: 70-120mg/dL) 56,8 141 

IgA (n: 70-150mg/dL) 148 151 

IgE (n< 130 UI/L) 263  

Khảo sát quần thể lymphocytes   

Lympho CD3 (55-70%)  2238 (79,6%) 

Lympho CD4 (30-50%)  1162 (41,4) 

Lympho CD8 (14-38%)  807 (28,7%) 

Lympho B (6-25%)  164 (5,8%_) 

Natural Killers (5-25%)  392 (13,9%) 

Perforin TCD8 ( 10± 5%) 10% 19% 

NK (CD3+CD56) ) (86± 5%) 80% 87% 

T-NK (CD56—Tcells) (23±10) 23% 30% 

C3 (90-180 mg/dL) 102  

C4 ( 10-40 mg/dL) 36  

ANA (< 25 U/mL) Âm Âm 

Anti DNA ( <25 U/mL) Âm Âm 

Điện di Hb  HbA1:88.5%HbA2:3.6 %,HbF 7.9% Không làm 

MRI não  Không làm  Bình thường 

Nhận xét: Cả hai bệnh nhân có đủ tiêu 

chuẩn chẩn đoán thực bào máu, với tiểu chuẩn 

bắt buộc là hiện tượng thực bào trong tủy 

xương. Soi tóc bằng kính hiển vi cả hai đều có 

hạt sắc tố tóc xuất hiện bất thường. Bệnh nhân 

CHS có nhiễm EBV với nồng độ cao là 14015 

copies/ml tương đương 4log10, và có hạt tiêu 

bào hiện diện trong tế bào chất của bạch cầu 

đa nhân trung tính ở máu ngoại biên và tủy 

xương. Bệnh nhân GS2 có IgM và IgG của EBV 

dương tính và không có hạt tiêu bào bất 

thường trong bạch cầu đa nhân ở máu ngoại 

biên và tủy xương. 

Đặc điểm chẩn đoán di truyền  

Bảng4: Kết quả chẩn đoán di truyền bệnh nhân bị Griscelli type 2 

Kết quả Bệnh nhân GS2 Cha  Mẹ  Em trai 

Giải trình tự DNA 

 của gen RAB27A 

Đột biến c.224 C>A(p.T75K)trên 
exon 4 và c.377 delC 

(p.P126fsX3) trên exon 6  

Đột biến c.224 C>A 
(p.T75K) trên exon 4 

Đột biến c.377 
delC(p.P126fsX3) trên 

exon 6  

Đột biến c.377 
delC(p.P126fsX3) 

trên exon 6  

Nhận xét: Bệnh nhân GS2 bị đột biến thể 

đồng hợp tử với hai vị trí c224 C>A (p.T75K) 

trên exon 4 và c377delC ( p.P126fsx3) trong khi 

mẹ bị một đột biến c.377 delC (p.P126fsX3) 

trên exon 6 và cha bị đột biến c.224 C>A 

(p.T75K) trên exon 4. Bệnh nhân bị Chediak-

Higashi hiện tại chưa làm khảo sát gen vì gen 

trách nhiệm CHS là gen mã hóa protein điều 

hòa vận chuyển lysosome (lysosomeal 

trafficking regulator) CHS1/LYST là gen lớn, 

phòng xét nghiệm di truyền của trường Đại 

Học Y Dược TPHCM chưa có điều kiện  

khảo sát. 

Bảng 5: Đặc điểm điều trị và diễn tiến  

Đặc điểm điều trị 
theo dõi 

BN Chediak Higashi BN Griscelli type2 

Thời gian điều trị  160 tuần 15 tuần 

Kết quả điều trị 
Tái phát khi giảm liều 

HLH-2004 
Sốt tái phát nhiều 

lần 

Thuốc điều trị 
Dexamethasone, 
etoposide, CSA 

Antibiotics, G-CSF 

Nhận xét: Hai bệnh nhân đều có thời gian 

điều trị và theo dõi kéo dài. Bệnh nhân CHS 

được điều trị kháng sinh phối hợp cùng với phác 

đồ HLH-2004. Bệnh nhân bị tái phát khi giảm 

liều dexamethasone và ngưng etoposide, tổng 

thời gian theo dõi là 160 tuần kể từ 12/06/2013 

đến 25/06/2016. Bệnh nhân bị GS2 có thực bào 

máu nhưng mức độ ferritin, triglycedide, LDH 
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và ALT, AST không cao cho nên bệnh nhân này 

được điều trị kháng sinh và phối hợp G-CSF 

không dùng phác đồ HLH-2004, với tổng thời 

gian theo dõi là 15 tuần kề từ 23/02/2016 đến 

25/06/2016. 

BÀN LUẬN 

Hội chứng bạch tạng khu trú mắt, da và suy 

giảm miễn dịch tiên phát ( OCA- ID) gồm nhiều 

hội chứng như Griscelli type II (GS2) do đột biến 

gen RAB27A, hội chứng Chediak-Higashi (CHS) 

đột biến gen LYST ,và hội chứng Hermansky-

Pudlak (HPS) đột biến gen AP3BI(1). Các gen gây 

hội chứng OCA-ID chịu trách nhiệm mã hóa các 

protein có các vai trò ở các tế bào chứa hạt tiêu 

bào như sắc tố, tế bào miễn dịch. cho nên triệu 

chứng của bệnh OCA-ID thường xuất hiện các 

bất thường rất sớm về màu da và tóc cùng với 

bệnh cảnh nhiễm trùng tái phát nhiều lần. Nếu 

bệnh OCA-ID không phát hiện sớm và can thiệp 

kịp thời thì sự giảm chức năng diệt bào của NK 

và CTLs làm mất vai trò điều hòa ngược đến các 

tế bào T hỗ trợ và các đại thực bào khiến cho tế 

bào T hỗ trợ và đại thực bào cùng tăng hoạt 

động gây ra cơn bão cytokines như tăng tiết 

TNF-α, sIL2, IFN-γ, IL-6, IL-10 và IL-12..làm tổn 

thương nhiều cơ quan và được nhận định là thời 

kỳ nguy cấp của OCA-ID đồng thời cũng là tình 

huống điển hình của hội chứng thực bào máu 

bùng phát(20,32). Trong khi đó phân loại HCTBM 

di truyền được xác định dựa vào vị trí các gen bị 

đột biến có liên quan tới quá trình hoạt động của 

CTLs và NK và chia hai nhóm đại diện như 

HCTBM di truyền thể gia đình (familial 

hemophagocytic lymphohistiocytosis: FHL) có 5 

thể bệnh là FHL1,FHL2, FHL3, FHL4 và FHL5 , 

nhóm HCTBM di truyền còn lại chính là các hội 

chứng bạch tạng và SGMD tiên phát (OCA-ID) 

bao gồm hội chứng Griscelli type II do đột biến 

gen RAB27A, hội chứng Chediak-Higashi đột 

biến gen LYST, và hội chứng Hermansky-Pudlak 

do đột biến gen AP3BI(1,6,2). Đặc điểm chung của 

OCA-ID là bất thường sắc tố da, biểu hiện này 

xuất hiện ngay sau sanh với dấu hiệu da có 

những đốm bạc, kèm theo tóc bạc màu và tình 

trạng nhiễm trùng tái phát nhiều lần. Tuy nhiên 

mỗi hội chứng trong hội chứng OCA-ID có 

những đặc thù riêng. Hội chứng Chediak 

Higashi(CHS) được xác định do đột biến gen 

LYST (LYST,OMIM# 606897) trên nhiễm sắc thể 

1q42-44. Gen LYST (lysosomal trafficking 

regulator) mã hóa các protein điều hòa vận 

chuyển hạt tiêu bào. Hạt tiêu bào hiện diện trong 

bạch cầu và nguyên bào sợi (fibroblast), hạt đậm 

trong tiểu cầu, hạt azurophilic trong bạch cầu đa 

nhân và hạt sắc tố trong tế bào sắc tố. Khi gen 

LYST bị đột biến đưa đến các tế bào chứa các hạt 

tiêu bào bị mất chức năng hoạt động và các hạt 

xuất hiện bất thường trong các tế bào này(14,2,25,16). 

Sự mất chức năng của tế bào sắc tố làm cho bệnh 

nhân có bị giảm sắc tố ở da, tóc và mắt. Da có các 

đốm tăng sắc tố bên cạnh vùng giảm sắc tố xuất 

hiện từ sau sanh, tóc có màu bạc hay ánh kim 

loại. Một số bệnh nhân có mống mắt nhạt màu, 

võng mạc thì trong suốt, bệnh nhân bị chứng sợ 

ánh sáng, giảm thị lực, rung giật nhãn cầu và lác 

mắt. Sự bất thường hạt tiêu bào trong bạch cầu 

đa nhân trung tính làm giảm khả năng hóa ứng 

động, giảm chức năng diệt vi khuẩn xâm nhập 

cơ thể làm bệnh nhân thường bị nhiễm trùng tụ 

mủ nặng tái phát. Ngoài ra sự hiện diện các hạt 

tiêu bào trong bạch cầu đa nhân trung tính ở 

máu ngoại biên hay trong tủy xương là tiêu 

chuẩn chẩn đoán CHS . Sự bất thường của các 

hạt tiêu bào trong NK làm dễ bị nhiễm siêu vi 

trùng và đưa đến HCTBM rất cao (50-80%), nhất 

là khi bệnh nhân CH bị nhiễm Epstein-Barr virus 

(EBV)(25). Bệnh nhân CHS của chúng tôi được 

chẩn đoán HCTBM phối hợp nhiễm EBV lúc 5 

tuổi. Đây là tuổi được đa số báo cáo phát hiện 

bệnh CH kèm HCTBM trên thế giới, như báo cáo 

ở Nhật(14),Ấn độ(12,28), Brazil(31). Bệnh nhân bị CHS 

có sốt cao kéo dài 41 ngày, nhiệt độ trên 39 độ, 

kèm theo gan lách rất to, dấu hiệu giảm ba dòng, 

tăng ferritin, tăng triglyceride, kèm thực bào 

máu tại tủy xương và EBV DNA rất cao trong 

huyết tương (14015 ;4 log 10). Tiêu chuẩn chẩn 

đoán HCTBM phối hợp EBV là phù hợp với qui 
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định hội thực bào máu quốc tế (1,9,30,8,10). Các báo 

cáo bệnh nhân bị CHS có biến chứng HCTBM 

rất cao trên thế giới, tại Nhật là 33% (5/15) , 80% 

(4/5) ở Ấn độ. Đặc điểm chẩn đoán suy giảm 

miễn dịch tiên phát là tiền sử bị sốt và viêm phổi 

rất nhiều lần. Tiêu chuẩn bạch tạng khu trú là 

dựa vào các đốm giảm sắc tố rải rác ở mặt, cánh 

tay, cùng với màu tóc bạc, khi quan sát tóc dưới 

kính hiển vi thì có hiện diện các hạt sắc tố phân 

bố đồng đều trên trục tóc. Kết quả khám mắt của 

bệnh nhân CHS không phát hiện bất thường nên 

không nghĩ đến bệnh Hermansky pudlak type2, 

là thể OCA-ID có kèm theo bất thường cơ vận 

nhãn (lác mắt), giảm sắc tố mống mắt, đồng tử, 

và thị lực bị xáo trộn(5). Theo y văn CHS ngoài 

các bất thường về sắc tố và nhiễm trùng, thì rất 

dễ bị xuất huyết và có bất thường về thần kinh. 

Bệnh nhân của chúng tôi thì không xuất hiện 

dấu hiệu chảy máu và chưa có bất thường về 

thần kinh, thị lực và thị giác có thể cần thời gian 

theo dõi lâu hơn. Hội chứng CH kèm theo 

HCTBM thì chỉ có điều trị ghép tủy mới đem lại 

kết quả khả quan(14,19), nếu không bệnh nhân 

thường bị tử vong do các biến chứng nhiễm 

trùng, xuất huyết(25). Bệnh nhân bị CHS của 

chúng tôi chỉ được điều trị dựa vào thuốc ức chế 

miễn dịch theo phác đồ HLH-2004, do đó bệnh 

nhân có đáp ứng không hoàn toàn.  

Hội chứng Griscelli (GS) là một bệnh di 

truyền trên nhiễm sắc thể thường theo kiểu lặn 

cùng thuộc nhóm OCA-ID, GScó3 type, type 1 

(GS1) do đột biến gen MYO5A 

(GS1,MIM#214450) là gen mã hóa protein vận 

chuyển myosin-Va, hiện diện nhiều ở não, bệnh 

GS1 thường có biểu hiện bất thường thần kinh. 

GS type 2 do đột biến gen RAB27A 

(GS2,MIM#607624) là gen mã hóa protein gắn 

với guanosine triphosphate (GTPase) thuộc 

nhóm Ras. Rab27a là protein cần thiết cho sự 

phóng sắc tố trong tế bào sắc tố, và phóng thích 

chất tiêu bào từ trong tế bào CTLs và NK, nên 

đột biến gen sẽ gây giảm sắc tố da và giảm chức 

năng diệt bào của của CTL và NK. GS type 3 do 

gen MLPH (GS3,MIM#609227) là gen mã hóa 

protein melanophilin, bệnh nhân chỉ bị bạch 

tạng không bị biến chứng thần kinh hay huyết 

học(11,22,18,21,23). Bệnh nhân bị GS2 phối hợp 

HCTBM được 5 tuổi lúc chẩn đoán, theo y văn 

tuổi chẩn đoán từ 4 tháng đến 7 tuổi, đây là giai 

đoạn bộc phát nặng của bệnh sau thời kỳ nhiễm 

trùng tái phát(22.23). Bệnh nhân GS2 của chúng tôi 

có bất thường sắc tố da khu trú ở mặt, lông mày 

và tóc xuất hiện từ sau sanh. Khảo sát tóc dưới 

kính hiển vi phát hiện các hạt sắc tố tóc có kích 

thước không đều tập trung vùng cận trục tóc, 

điều này khác biệt với tóc bệnh nhân CHS có các 

hạt chứa melainin có kích thước đều hơn và 

phân bố đều cọng tóc, kết quả mô tả này tương 

tự với các tác giả đã báo cáo(11,31,23). Khảo sát phết 

máu ngoại biên và phết tủy không có xuất hiện 

các hạt tiêu bào trong tế bào chất của bạch cầu đa 

nhân trung tính, đây cũng là tiêu chuẩn phân 

biệt với bệnh CHS. Kết quả khám mắt của bệnh 

nhân GS2 không phát hiện bất thường nên 

không nghĩ đến hội chứng Hermansky pudlak 

type2. Bệnh nhân chúng tôi được xác định là GS2 

vì bệnh nhân có biểu hiện sốt và hội chứng thực 

bào khi nhập viện, và bệnh nhân không có biểu 

hiện bất thường về thần kinh hiện nay đang đi 

học lớp mẫu giáo, học tốt và MRI não bình 

thường vì vậy không nghĩ tới hội chứng Griscelli 

type 1 (GS1)(5). Ngoài ra chẩn đoán xác định dựa 

vào xét nghiệm di truyền qua giải trình tự DNA 

của gen RAB27A 2. Bệnh nhân bị 2 đột biến là vị 

trí của gen c.224 C>A (p.T75K) trên exon 4 và 

c.377delC (p.P126fsx3) trên exon 6 . Đây là thể 

đồng hợp tử di truyền mang cả hai gen đột biến 

của cha và của mẹ, gen đột biến của mẹ là c.377 

delC(p.P126fsX3) trên exon 6, gen đột biến của 

cha là c.224 C>A (p.T75K) trên exon 4. Bệnh GS 2 

có diễn tiến tương tự như bệnh nhân CHS là dễ 

bị nhiễm trùng tái phát nhiều lần và dễ tiến triển 

thành hội chứng thực bào máu. Bệnh nhân bị 

GS2 của chúng tôi đã được chẩn đoán và theo 

dõi được 15 tuần, bệnh nhân bị sốt tái phát nhiều 

lần, tuy nhiên do can thiệp điều trị sớm với 

kháng sinh phổ mạnh phối hợp, cho nên diễn 

tiến thực bào chưa bùng phát lại. Theo y văn, 
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ghép tủy là một biện pháp điều trị hiệu quả hiện 

nay dành cho bệnh nhân bị CHS và GS2 ghép 

tủy sẽ giúp tăng tuổi thọ(5,23).  

Kết luận: Hai bệnh nhân CHS và GS2 thuộc 

hội chứng OCA-ID được chẩn đoán khi nhập 

viện với bệnh cảnh thực bào máu nguy kịch. 

Như vậy, các bác sĩ tuyến cơ sở nên kiểm tra 

phết máu ngoại biên và soi tóc dưới kính hiễn vi 

đối với các trẻ nhỏ có biểu hiện bạch tạng khu 

trú ở da và tóc, kèm theo các dấu hiệu nhiễm 

trùng hay bất thường thần kinh để phát hiện 

sớm hội chứng OCA-ID. Chẩn đoán sớm OCA-

ID giúp xác định bệnh kịp thời và tạo điều kiện 

điều trị sớm, hạn chế các biến chứng nguy kịch 

của bệnh.  
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