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BAO CAO MOT TRUO'NG HO'P BIEN DANG KHUON MAT
NGHIEM TRONG KEM ROI LOAN CHU’'C NANG PA CO' QUAN O MOT
BENH NHAN MAC HOI CHO’NG MELKERSSON ROSENTHAL 15 NAM

KHONG bU'Q’'C CHAN POAN

TOM TAT

HOi chu’ng Melkersson-Rosenthal (MRS) la moét
benh hiém gap vGi bd ba triéu cerng kinh dién bao
gom pht né mat tai dién, liét mét tai dlen va nut Iu‘dl
Hai hodc ba trong bd ba triéu chitng o dién 13 can
thiét d& chan doan MRS. Corticosteroid dudc xem la
thuGc diéu tri chinh. Triamcinolone acetonide c6 thé
dugc st dung trong diéu tri pht né mét két hgp véi
khang sinh duang udng nhu’ minocycline, doxycyiine.

SUMMARY
SIGNIFICANT FACIAL DEFORMITY WITH
MULTIPLE DYSFUNCTIONS IN A PATIENT
WITH A 15-YEAR-UNDIAGNOSED
MELKERSSON-ROSENTHAL SYNDROME
Melkerrson-Rosenthal syndrome is a rare disorder
of unknown aetiology and characterized by the triad of
oro-facial edema, facial nerve palsy, and furrowing of
the tongue. Two or more of the above are essential
for making a clinical diagnosis. The mainstay of
treatment is corticosteroids. Intralesional triamcinolone
acetonide may be used for the treatment of oro-facial
edema, along with oral ninocycline, doxycycline.

I. GIO1 THIEU

H6i chiing Melkersson-Rosenthal (MRS) la
mot bénh hi€m gdp véi bd ba triéu chirng kinh
dién bao gébm phu né mat tai dién, liét mat tai
dién va nit IuGi. Bénh nay hay bi chdn doan
nham vGi u xd than kinh (NF), va néu khong
dugc chan doan va diéu tri ding cb thé gay ra
bién dang mét dang k&, réi loan chifc ndng da cd
quan, gay anh hudng dén dgi séng va surc khoe
tdm than cta ngudi bénh.

Ching t6i trinh bay mét ca bénh nam gidi 35
tudi, tién st 15 ndm khudén mat bi bién dang
nghiém trong vdi triéu ching khé thé theo tu
thé, giong khan, hdu qua dan dén ching so xa
hoi kem theo tram cam nang.

Il. BAO CAO CA BENH
Bénh nhan 1& mdt nam gidi 35 tudi bi bién
dang khuén mat nghiém trong, khé tha va kho
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nuot trong sudt 15 nam. Pau tién, bénh nhan
xuat hiéu dau va sung mat trai tang Ién va lan
sang mat bén phai kém theo moi bi phu né dang
k&. Bénh nhan khdng dau bung, khdng tiéu chay,
khong c6 biéu hién nhirc dau hay dau tai. Mac
du da di kham & nhiéu ngi nhung tinh trang dau
va sung mat cta bénh nhan ngay cang tram
trong hon va chua dugc chan doén rd rang Moi
va khuén mét bi bién dang ngay cang ning dan
dén hau qua bénh nhan cam thay kho nudt va
khé thé thudng xuyén. Tham chi, bénh nhéan
cam thdy khd thd trong tu th€ ndm ngula khi
ngu, vi th€ anh da khdng nam ngu dugc hon 10
nam nay, thay vao dé ludn ngud & tu thé ngoi.

Khuén mat bi bi€n dang nang né khién bénh
nhan bi c6 lap trong xa hoi, gay ra cac van deé
siic khée tdm than nghiém trong. Bénh nhan
dudc chan doan mac chling rdi loan lo au, da ly
hon va chi di ra ngoai ngi cong cong khi da che
kin mat. Bénh nhan khéng co tién s bénh ly
dang ké ngoai trir md cdt rudt thira khi tré.
Khong cod tién sir bénh Crohn, bénh sarcoidosis.
Bénh nhan khéng hut thudc, khéng udng rugu,
khong sir dung chat gay nghién. Trong gia dinh
khong ai bi bién dang khuén mat. Khdng cod tién
st di 'ng. Khong dung thudc gi.

Vao Bénh vién ghi nhan: bénh nhan cé biéu
hién toan mat, mat dudi chay xé hoan toan, khdi
cd ntra mat dudi phi dai qua muc, kéo cang toan
b0 mat dudi, mi dudi 1at do sifc cang chay x€, cd
mat liét hoan toan, khoang tién dinh miéng dan
rong tao khoang chira han 500ml, niém mac moi
miéng day phu né, tang sinh mach mau, chiéu
dai khoang da du tir chén rang dén mép modi
khoang 15cm, da ving cd ching thong khoang
15cm, xuagng mii phi dai, nghe kém, 1uGi khong
c6 ton thuang.
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Hinh 1: Hinh anh gu’o’ng mat chay Xxé,
phu né lic vao vién
Két qua can Idm sang:
- MRI dau mat cé: Day tham nhiém lan toa
md& mém dudi da ving ma hai bén. Kha nang

Subcutaneous Fibromatosis. Khong thdy khoéi
choang cho ndi so.

- Dién cg: Lan 1: C6 bi€u hién ton thuong
hoan toan day than kinh so V, VII ca hai bén;
mic do kha nang né, teo nang né cac cg vlung
mat ca hai bén. Lan 2: Mat hoan toan dap Ung
van dong G cac cg vong mi va moi cua day VII.
Hoan toan khong tom thay tin hiéu dién tir cac cd
vong moi. Khong con cau tric cd. Ca tran con mot
s0 dau hiéu clia mot vai sgi coda bi xa hda nang
né. két luan: Tén thuong hoan toan day than kinh
VII, mat hét cac cdu tric cd § vung mat.

- Giai phau bénh ly 5 mau th&r gém: Ranh
mdi mép phai, ranh mdi mép trai, cam, ranh mép
mleng ghal ranh mep miéng trai. Két qua cd
ndm mau thlr gdm mé da vdi 16p bi€éu md Iat
tang sirng hda binh thuGng, cac thanh phan phu
cla da, nang léng, tuyén ba, tuyén mo hoi binh
thudng. Bén dudi la mo lién két dém léng léo, co
tham nhap té bao viém man tinh.

Hinh 2: Tdm nhdan L ympho bao trang moé
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Hinh 3: Trinh tu’ sap xép gen va dét bién
gen RAF1
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- Xét nghiém di truyén dot bién RAF1 véi su
thay thé Cytosin thanh Guanin & vi tri 589.

- Xét nghiém khang thé ANA: 4m tinh.

- NoOi soi Tai-Mili-Hong khong c6 phat hién
nao dang keé.

- CT Scan 3D vung so nao; khong ghi nhan
bat thuGng cadu trdc xuang so.
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Hinh 4: Kiém tra khang thé

normal sample
| patient sample
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Hinh 5: Gelsolin antibody testing

Chan doan: Hoi chiing Melkersson Rosenthal

KE hoach diéu tri: 1a mot bénh tu mién, gay
bién dang nghiém trong .guang mat, anh hudng
vé dgi song tinh than va chic nang séng. Phai
ph0| hdp diéu tri n6i khoa va phau thuat tao hinh
thdm my. Trong d6, du kién sd lan phau thuat
tdi tao gudng mat tir 5-6 lan trong vong 2 nam,
két hdp diéu tri ndi khoa d€ ngén ngura tai phat.

Két qua diéu tri:

- Bénh nhan dugc chdn dodn mdc MRS.
biéu tri noi khoa phac d6 MRS vdi steroid, khang
sinh, vitamin va deo dai dinh hinh mat.

- Diéu tri ngoa| khoa 2 lan: Lan 1 phau thuat
tai tao chay xé ving ma va c6 kéo dai hon 10
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gid. Phau thuat [an 2 tai tao vung mbi trén va
dudi kéo dai 9 gid.

- Clng V@i diéu tri bang thudc, bénh nhan
cling dugc diéu tri bang liéu phap tdm ly cho
chifng sg xa hoi va rdi loan lo au.

- Sau hai thang, bénh nhan cé sy cai thién
triéu chiing dang ké. Bénh nhan giong ndi rd, dé
nghe. Nudt dé& dang. Bénh nhan da ngu dugc tu
th€ ndm ma khdng khé thd. DPac biét tinh trang
chay xé guang mat cai thién 4cm chiéu dai ro rét.

\..

Hinh 6: Sau 1 nam diéu tri

I1l. BAN LUAN

HOi chirng Melkersson-Rosenthal (MRS) la
mot h6i ching da than kinh hiém gap, dugc
Ernst Melkersson mo ta [an dau tién vao nam
1928 & mdt phu nir 35 tudi bi phii né mat va liét
mat (1). Sau d6, Rosenthal hoan thién bd ba
triéu chl’ng cta hdi chiing nay bang viéc mo ta
triéu chirng IuGi nat (fissural tongue) vao ndm
1931 (2). Ty Ié hién méc udc tinh trong dan s6
chung la khoang 0,08% (3). Bénh thudng khdi
phat & thap ky thr 2, thr 3 clia cudc dai (4).

Cd ché sinh ly bénh van chua rd. Nhitng gia
thuyét gan day cho rang bénh c6 lién quan dén
phan (fng qua’ man mudn déi véi di nguyén nao
dd. Mot s6 yéu td nguy cg nhu nhiém virus, yeu
t6 di truyén, di (ng hodc bénh tu mién cd thé
déng vai tro quan trong trong cd ché bénh sinh
cta bénh (5).

Bd ba triéu chiing ¢ dién ctia MRS bao gém
phu né & mat tai phat, liét mat tai phat va nat
uGi. Su' hién dién cla ca ba triéu ching chi
trong 8% dén 18% cac trudng hgp (6). Hai trén
ba triéu chirng c6 thé dugc tim thay trong 50%
trudng hop va su két hgp cla phu né ¢ mat va
liet mat chi€m 22% trudng hop (7), nhu da thay
& bénh nhan clia ching t6i.

Phu né & mat 1a d3c diém phd bién nhét, co
thé g&p dén 82% trudng hap, déc biét la & moi.
Phu né [an dau tién cé thé xay ra sau khi s6t, cac
triéu ching nhe, sau dé thudng giam han trong
vai gi¢ hodc vai ngay. Cac dgt tai phat c6 thé
kéo dai tur vai ngéy dén nhiéu nam, moi dot tai
phat kéo dai hon va ro rang hon, tham chi phu
né cé thé ton tai vinh vién (6). Bénh nhan cua
chiing toi k€ lai triéu chirng khdi phat sau con

sot cdp tinh, sau dé thuyén giam ma khéng ro
diéu tri trong vai thang. Sau do, bénh nhan con
bi tai phat nhiéu dgt khién tinh trang phu né moi
dudi tram trong hon sau moi dat. Ngoa| ra, tinh
trang moi dudi phl né do tac dong cua trong luc
trong thdi gian dai trd nén chay x&, lam méo mo
khudn mat nén rat khé chan dodn ban dau. (hinh 1)

Liét madt c6 thé dugc quan sat thdy trong
30% dén 35% cac trudng hop. Liét mét cd thé &
mot bén hodc ca hai bén madt. Chufng liét mat
kéo dai han sau moi dot phat bénh va cé thé ton
tai vinh vién khi bénh tién trién. Liét day than
kinh sinh ba dong thdi cling da dugc bao cao
trong mot s6 trudng hop do két ndi giai phau
gitra hai day than kinh. O bénh nhan clta ching
toi, tinh trang liét mat va liét than kinh sinh ba
tram trong hon sau moi dgt. Hon nita, moi dudi
bi xé xu6ng gay ra tang ap luc Ién ca hai bén
day than kinh mat, khién tinh trang liét mat cang
tram trong haon.

LuGi nat né (lingua plicata) dugc mo6 ta nhu
nhitng rénh trén mat lung clta IuBi. Péc diém
nay dugc tim thay trong 30-80% cac trudng hgp
mac MRS. Vi Iu@i ndt 13 mot bét thuting phd bién
trong dan s6 ndi chung, né trd nén it quan trong
han trong chan doan MRS. Bénh nhan cua _ching
toi khong cé triéu chirng ludi n(t, cd thé dan dén
chan doan nham ngay tir dau.

U hat hoai t& quanh mach khong dong dac la
mot dau hiéu mo6 hoc quan trong cla MRS. Phat
hién nay ung hdé cho bang chirng vai trd quan
trong cla qua trinh viém man tinh trong cc ché
bénh sinh cia MRS. Ngoai ra, diéu quan trong
can luu y la mét loat cac thay d6i viém cd thé
thady trong cac giai doan khac nhau cta bénh. Do
do, két qua sinh thiét cd thé rat khac nhau tai
cac thdi diém khac nhau va néu nhu md bénh
hoc khéng tim thay hinh anh viém u hat hoai t&r
quanh mach khéng déng ddc khong thé loai trir
bénh vi han mét ntra s6 trudng hgp cling khong
tim thdy hinh anh u hat nay(hinh 2)

Vé di truyén clia MRS, mét nghién cru gan
day vé gia dinh ngudi Trung Qudc g6c Han mac
MRS chi ra bénh cd khuynh hudng di truyén. Sau
dd, Yang Pei va cOng su’ da thuc hién mét nghién
cltu trén 14 ci thé khéng cd quan hé huyét
th6ng mac MRS, tuy nhién khdng phat hién ra
bt ky bién thé gay bénh nao va két ludn MRS c
tinh di truyén khdng dong nhat. Trong nghién
clfu cta chdng t6i, mau DNA cla bénh nhéan
dudc giai trinh tu toan bo Exome (WES), sau do
dugc xac nhan lai bang giai trinh tu Sanger.
Chung t6i tim thdy mot dot bién trong gen RAF1,
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589 C> G (Hinh 3), va khong cé dot bién nao
dugc phat hién trén gen POT1. RAF1 la mot yéu
td thudc MAPK, la mot con dudng tin hiéu quan
trong trong cac lap trinh t€ bao phic tap nhu
qua trinh tang sinh, biét hda, phat trién, chuyén
dang va chét theo chudng trinh. Vi vay, ching
tdi st dung phuong phap Western blot dé danh
gid su thay doi mirc do bi€u hién protein ctia hai
gen NF1, RAF1 & bénh nhan clia ching t6i. Mau
chitng v4i dét bién NF dugdc thiét k& dé dé loai
trlr bénh U sdi than kinh. K&t qua cho thay biéu
hién trén NF1 khong giam, ndi cach khac, bénh
nhan khéng ¢ dot bién NF1; va biéu hién RAF1
téng lén dang k& (Hinh 4). Diéu nay hoan toan
phu hgp véi ly thuyét rang RAF1 hoat dong &
phia dugi so vdi NF1 trong con dudng tin hi€u
MAPK. Vi RAF1 la mot proto-oncogen, bénh nhan
cling dugc thuc hién nhiéu xét nghiém dé loai
trir cac trudng hgp ung thu. Xét nghiém khang
thé dm tinh da loai trir bénh amyloidosis gelsolin
di truyén (Hinh 5).

Hai hodc ba trong bd ba triéu ching c6 dién
la can thiét d€ chan dodn MRS. Tuy nhién, bénh
nhan cd biéu hién cta viém mdi cd u hat trén mé
hoc kém v@i it nhat mot trong hai déc diém 1am
sang la du dé€ chan doan. Bénh nhan dén vdi
ching t6i trong tinh trang moi duGi chay xé,
khuon mat bién dang do phu mat 1ap di 1ap lai,
liet mat va than kinh sinh ba ¢ mirc do vira va
ndng. Vi MRS 1 chan doan loai trlt, cac chan
doan phan biét clia ching t6i bao gébm bénh
viém rudt, sarcoidosis, phu mach da dugc loai
trlr do cac két qua khang thé &m tinh, mirc men
chuyén angiotensin trong gidi han binh thudng
(Angiotensin converting enzyme) va két qua
nhudm héa mo mién dich. MRI va giai trinh tu
gen dugc thuc hién dé& loai trlr mot s6 cin
nguyén phS bién clia cdc bénh da hiém gip,
chdng han nhu u xd than kinh, cutis laxa (bénh
da chady x€&), hoac hereditary gelsolin
amyloidosis. Hinh anh mo bénh hoc xam nhap
viém khong dac hiéu, vG8i phu mat va liét day
than kinh mat gilp xac nhan bénh nhan méc
MRS trong trudng hgp clia ching toi.

Vé diéu trj, corticosteroid dugc xem la thudc
diéu tri chinh. Chua co loai hodc liéu lugng
corticoid cu thé nao dugc coi 1a diéu tri téi uu
cho MRS. Diéu tri bang corticoid cd thé cai thién
trong 50-80% truGng hgp va gilp lam gidm tai
phat Ién dén 60-75%. Su két hdp gilra
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corticosteroid va khang sinh, chang han nhu
minocycline, roxithromycin cling da dugdc s
dung vi cac khang sinh nay cé thé kém theo tac
dung chdng viém. Su cai thién 1am sang dang ké
ban dau da dugc ghi nhan & bénh nhan cua
chdng t6i sau 2 tuan dung corticoid liéu cao va
khang sinh. Bénh nhan da gidam phu mat (giam
4cm so V@i trudc khi diéu tri). Ngoai ra, bénh
nhan d3 cé thé chuyén tir tu th€ ngl ngdi sang
nam ngura sau khi diéu tri dd chirng minh hiéu
qua cua corticoid trong MRS (hinh 6).

V. KET LUAN

Chung t6i bao cao mot trudng hgp bién dang
khudn mat nghiém trong kém rGi loan chic néng
da cd quan 6 mét bénh nhdn mac hdi chimng
Melkersson Rosenthal 15 ndm khéng dugc chan
dodn, dugc diéu tri bang corticosteroid, khang
sinh két hgp vdi phau thuat tao hinh gugng mat
2 [an. Hién ca bénh dang dugc theo ddi, va du
ki€n sé ti€p tuc diéu tri ndi khoa va phau thuat
ti€p theo 6 [an dé tao hinh guong mét chay xé,
ca bénh du kién diéu tri trong 2 nam. Pay la can
bénh hiém gdp trén thé gidi, cac hiéu biét vé
nguyén nhan va phudng phap diéu tri chua dugc
hiéu biét day di va 1a trudng hgp dau tién dudgc
bdo cdo tai Viét Nam.
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