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LOI CAM ON

Em xin tran trong cam on Ban giam hiéu, Phong Sau Pai hoc Truong
Dai hoc Y Ha Noi; Ban chu nhiém va Bo moéon Giai phd~u bénh da giup do va
tao diéu kién cho em trong qud trinh hoc tdp va nghién citu dé em c¢é thé hoan
thanh luan an.

Em ciing xin bay t6 1oi cam on chdn thanh t&i Ban gidm déc va cdc
phong ban chirc nang cia Bénh vién K; Gidam doc trung tim cing tdp thé
trung tam Gidi phau bénh — Sinh hoc phan tir, Truong khoa va tdp thé khoa
Gidi phdau Bénh — Té Bao Qudn Sir noi em céng tac da ting hé, gitip do va tao
moi diéu kién thudn loi trong suot thoi gian em di hoc va thuc hién ludn an.

Em xin trdan trong cam on PGS.TS Ta Vin To, nguwoi Thdy da truc tiép
huéng dan va déng gép nhing ¥ kién quy bdu, lubn thiic giuc dé em cé thé
hoan thanh luan an.

Em xin trdn trong cdm on cdc thdy cé trong héi dong cham dé curong, Cac
chuyén dé va tiéu ludn tong quan da dong gép nhiéu y kién quy bau gitip em
hoan thién ludn dn, cdc thdy c¢é da gidng day - Qilp d& em trong hoc tdp va
céng viéc tir khi budc vao Gidi phau bénh.

Em xin dwoc cam on cdc anh chi em va cdc ban beé da giup do em trong
rdt nhiéu céng viéc khac lién quan dén qud trinh hoc tdp va nghién ciru.

Em xin dwoc bay t6 long biét on dén bé me kinh yéu, ngwoi da sinh thanh
dwéng duc va la nguén dong vién to 16n c6 vii em hoc tdp va phdn dau. Cam
on nhitng nguoi than yéu trong gia dinh, ho hang, anh em ngi ngoai da luén o
bén canh em giup do em ngay twr trudc khi em budc chan vao truong dai hoc
Y cho dén tin ngay hém nay.

Cuéi cung, xin dwoc cdm on chong VA C&c con yéu dau da la nguon déng
vién khich 1é va ubn c¢é vii em, la ché dua vitng chdc cho em virot qua moi
khé khan trong sudt qud trinh em hoc tdp va nghién ciru dé c6 dwoc két qua
nhuw ngay hom nay.

Em Xin trdn trong cam on!

Ha néi, ngay 14 thang 09 nam 2022
Nghién ctru sinh
Pham Thi Han
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T6i la Pham Thi Han, nghién cuu sinh khoa 34, Truong Dai hoc Y Ha
Noi, chuyén nganh Giai phau bénh — Phap Y, xin cam doan:

1. Pay 1a luan an do ban than tdi truc tiép thuc hién dudi sy huéng dan
cua Thay PGS.TS. Ta Vin To.

2. Cong trinh nay khong trang 1ap véi bat ky nghién cau nao khac da
duoc cdng b tai Viét Nam

3. Cac s6 lieu va thdng tin trong nghién ciu la hoan toan chinh xac,
trung thuc va khach quan, da dwgc xac nhan va chap thuan cia co sé noi
nghién cuu

T6i xin hoan toan chiu trach nhiém trudc phap luat vé nhitng cam két nay.

Ha Noi, ngay 14 thang 09 nam 2022

Ngudi viét cam doan

Pham Thi Han



DANH MUC CHU VIET TAT

Chir viét tat Tén day da Nghia tiéng Viét

AJCC American Joint Committee on | H61 ung thu Hoa Ky
Cancer

ALP Alkaline phosphatase Phosphatase kiém

CD Clusters of differentiation Cum biét hoa

CDK4 Cyclin-dependent kinase 4 Kinase 4 phu thuoc Cyclin

CPHA Chan doan hinh anh Chan doan hinh anh

CGH analysis | Comparative genomic | Phan tich lai so sanh b6 gen
hybridization analysis

CK Cytokeratin Cytokeratin

CT-scanner Computed Tomography | Chup cat Iop vi tinh
Scanner

DNA Deoxyribonucleic acid A Xxit Deoxyribonucleic

EMA Epithelial membrane antigen Khang nguyén mang biéu

mo

ESR Erythocyte Secmental rate Ti I& phan doan hong cau

EWSR1 Ewing sarcoma breakpoint | Ving 1 diém ngat sarcom
region 1 Ewing

FLI1 Friend leukemia integration 1 | Yéu to phién ma tich hop 1
transcription factor Friend leukemia

Gd Giai doan Giai doan

GPB Giai phau bénh Giai phau bénh

H&E Hematoxylin and Eosin Hematoxylin and Eosin

HMMD Hbéa m6 mién dich Hdoa md mién dich




HPF High Power Field Vi truong d6 phong dai 16n
IBMPFD Frontotemporal dementia Chtng mat tri nhé ving
tran
IDH Isocitrate dehydrogenase Isocitrate dehydrogenase
LCA Leukocyte Common Antigen | Khang nguyén chung bach
cau
LDH Lactat Dehydrogenase Lactat Dehydrogenase
LS Lam sang Lam sang
MBH Md bénh hoc Md bénh hoc
MDM2 Mouse double minute 2 Mouse double minute 2
homolog homolog
MRI Magnetic Resonane Imaging Chup cong hudng tur
NFKB1 Nuclear Factor Kappa B Tiéu don vi 1 yéu té nhan
Subunit 1 Kappa B
NSE Neuro Specific Enolase Enolase dic hiéu than kinh
NST Nhiém sac thé Nhiém sac thé
MAP Methotrexate, doxorubicin va | Methotrexate, doxorubicin
cisplatin va cisplatin
MSTS Musculoskeletal Tumor Society | HOi u co xuong
NOS Not otherwise specified Khong xép loai khac dugc
PET Positron Emission Tomography | Chup cat Iép phong xa
Positron
RB1 Retinoblastoma 1 U nguyén bao vdng mac 1
RECOL4 RecQ like helicase 4 Helicase 4 giong RecQ
RUNX Runt-related transcription Yéu té phién ma lién quan

factor

vdi Runt




S. Sarcom Sarcom

S.NBX Sarcom xuong nguyén bao Sarcom xuong nguyén bao
Xxuong Xxuong

S.NBS Sarcom xuong nguyén bao syn | Sarcom xuong nguyén bao

sun
S.NBXo Sarcom xuong nguyén bao xo | Sarcom xuong nguyén bao
X0

S.GM Sarcom xuong gian mach Sarcom xuong gian mach

S.TTPDT Sarcom xuong trung tam do Sarcom xuong trung tam do
thap thap

SMA Smoth Muscle Actin Actin co tron

TNM Tumour, lymph node, U, hach lympho, di can
metastasis

Tt Ton thuong Ton thuong

TTTB Thaoi gian trung binh Thaoi gian trung binh

UICC The Union for International Lién minh kiém soat ung
Cancer Control thu Qudc té

UTBM Ung thu biéu md Ung thu biéu md

WHO World Heath Organisation To6 chuc Y té Thé gioi

XQ X - quang X - quang

MBN Ma bénh nhan Ma bénh nhan
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PAT VAN PE

Ung thu hién dang 1a mot van dé thoi su, khong chi ¢ Viét Nam ma trén
toan thé gisi. Theo ghi nhan ung thu toan cau, sé ca ung thu méi mac hién
dang tang nhanh & ca hai giGi. Tan suat méi mac trung binh & nit ndm 2018 13
182,6/100 000 dan, cao hon nam 2012 1a hon 35% (so v&i 134,9/100 000 dan)
va cao hon gan gép doi so voi théng ké nim 2000 (101,6/100 000 dan).
Nam gidi ciing ghi nhan tinh trang tuong ty. S6 lugng maéi mac thong ké
nam 2018 1a 218.6/100 000 dan so v&i nam 2012 1a 181,3/100 000 va so
véi 141,6/100 000 trong ndm 2000. Trong s6 nay, cac sarcom xuong khong
phai 14 nhitng ung thu hay gap, chi chiém 0,2% trong tong sé ung thu'?.
Tuy nhién, sarcom xuong lai 12 ung thu pho bién tha 3 & tudi vi thanh nién
va chiém khoang 56% céac u xwong®. Mic di phd bién hon ¢ tudi vi thanh
nién nhung u van c6 thé xuat hién & ngudi truong thanh. Nguoi ta thay
rang sarcom xuong c6 hai nhom tudi mac phd bién nhat 1a nhom tudi tir 15
dén 19 tudi va tir 70 dén 80 tudi*.

Mic du sarcom xuwong khong nam trong sé nhiing ung thu phd bién
trong md hinh bénh ung thu & Viét Nam nhung ty 1& mic dang ngay cang gia
tang theo xu huéng chung. Theo so liéu théng ké tai bénh vién K, néu nhu
nam 2014, s6 ca sarcom xwong dwoc phau thuat 1a 40 trueong hop, thi trong
nam 2015, con s6 nay la 76. Mic du u hay gap o lta tudi vi thanh nién nhung
& ngudi truong thanh (lta tudi 30 — 40 tudi) cling ghi nhan ty 1& mic cao’.
Piéu nay khéc véi ghi nhan trén y vin.

Mot van dé nita dang quan tdm la viéc chan doan xac dinh sarcom
xuong con gip nhiéu kho khian. Nguyén nhan do hinh thai ton thuong trén
giai phau bénh nhiéu khi khong dién hinh, dac biét trén nhiing sinh thiét
xuong nho. Trong khi d6, hiéu qua cua hda tri tién phau tét nén ngudi bénh cé
xu hudéng dugc hda tri truéc khi phau thuat nham bao ton chi, nén ti I¢ sinh
thiét xwong ngay cang tang. Do d6, viéc chan doan chinh xac tip mé bénh hoc

trudce diéu tri 1a vo cing quan trong.



Trong mot sé trudng hop, chan doan sarcom xwong khong chi dua vao
két qua mé bénh hoc ma phai két hop véi 1am sang (LS) va chan doan hinh
anh (CDHA). DU vay, viéc phdi hop chan doan giita cac chuy@n nganh van
chua duoc tién hanh doéng bo. Thém vao do, gia tri chan doan cua cac xét
nghiém bé tro nhu héa mé mién dich, sinh hoc phan tir ciing rat han ché °.
Vi vay, chin doan mé bénh hoc dya trén tiéu ban nhuém H&E van duoc
coi la tiéu chuan quan trong nhat trong chan doan sarcom xuong.

Trong nhitng nam qua, cac nha bénh hoc da luén cap nhat, khong
ngiung thay doi phan loai md bénh hoc véi muc dich dap tng ngay cang
cao nhu cau diéu tri. Tai thoi diém bat dau nghién ctu, phan loai sarcom
xuong theo WHO nam 2013 dugc cho 1a méi nhat, da bat dau tng dung
hoa md mién dich, sinh hoc phan tu trong chan doan céc tip md bénh hoc
d con rat han ché. Chinh vi nhitng ly do trén, chiing toi da tién hanh dé tai
nghién ctru: “Nghién citu mo bénh hoc sarcom xwong nguyén phat theo
phan loai cia td chic y té thé gigi (WHO) nam 2013 véi hai muc tiéu:

1. M6 td dic diém md bénh hoc ciia sarcom xwong nguyén phdt theo
phan logi ciia WHO ndam 2013 va khdo sat méi liénquan véi 1am sang, chan
dodn hinh anh,

2. Phan tich mgt sé yéu té anh hwéng téi thoi gian séng thém &

nhom bénh nhan nghién ciru.



CHUONG 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Dich té hoc ciia sarcom xwong
1.1.1. Trén thé gisi:

Céc sarcom xuong rat hiém gap, chi chiém khoang 0,2% cac u &c tinh
(theo mot nghién cau rat 16n)’. So véi cac sarcom md mém thi ung thu xuong
chi bang 1/10 vé tan suat mai mac. Ti 16 méi méc trung binh hang nim ¢ BAac
M¥ va chau Au 12 0,8/100 000 dan. Ti I nay cao hon mot chit & Argentina va
Brazil (1,5-2 1an) va Israel (1,4 14n)®. Ti Ié m6i méic cua cac loai sarcom
xuong riéng biét phu thuoc vao nhom tudi. Mdi nhém thuong cé hai dinh vé
tan suat mac, la tudi vi thanh nién hay gap nhat. Binh thi nhat xuét hién
xung quanh tudi 20, trong khi dinh tht hai gap ¢ nhom trén 60 tudi. Nguy co
tién trién thanh ung thu & hai nhém tudi nay nhu nhau nhung con s6 mac
tuyét ddi cua nhém 20 tudi nhidu hon hin so véi nhém trén 60 tudi®. Nam gidi
thudng gap hon nit gidi (ty 16 1,3/1)™. Cac u xwong ham nguyén phat thudng
xuét hién & lra tudi mudn hon, 30 — 40 tudi .

1.1.2. Tai Viét Nam:

Hién nay, hién van chua c6 théng ké cu thé vé tan suat mac bénh va ta
vong cua ung thu xuong nguyén phat. Nhung tan suat ngay cang ting theo xu
hudng chung. Tai bénh vién K hién nay, mdi nim c6 khoang tir 100 dén 150
truong hop diéu tri ung thu xwong nguyén phat trén tong sé 3000 ca ung thu
mdi nam>**. Theo Lé& Chi Diing", cic u xuong 4c tinh hay gip trong do tudi
tir 11 dén 30 tudi, twong (ng Véi giai doan xuwong ting truéng manh, nhat 1a
ltra tudi ddy thi. U thuodng & nam hon ¢ nita (55,2% so V&i 44,8%), nhat 1a

trong d6 tudi tir 11 dén 30 tudi.



1.2. Pic diém md hoc ciia méd xwong ***°

Xuong dugc CAu tao boi cac té bao va chat nén ngoai bao chu yéu la
collagen (collagen tip I) duoc goi la chat nén dang xuong. Khi chat nén nay
khoéng héa do ling dong canxi hydroxyapatite, do d6 tao cho xwong do cing
Va siic manh dang ke.

1.2.1. CAc logi té bao xwong
Céc té bao ciia xwong bao gom:

— Tao cét bao - téng hop chat nén dang xwong va lam trung gian cho qua
trinh khoang héa. Chang phan b doc theo chiéu dai bé mat xuong.

— Cbt bao — 1a nhiing tao cét bao khdng hoat dong nam trong mod xuong
d3 hinh thanh. Chtng c6 thé hd tro qua trinh nudi dudng xuong.

— Huy cbt bao - cac té bao thuc bao ¢ kha ning an mon xuong. Chling cling
VGi nguyén bao xuong tao ra qua trinh luan chuyén va tai tao xwong lién tuc.

Tao c6t bao va cét bao ¢ ngudn gdc tir mot té bao trung md nguyén thay
duoc goi 12 té bao tién than. Huay cbt bao 1a nhiing té bao thuc bao da nhéan c6
ngudn gbc tir dong té bach cau mono — dai thyc bao.

1.2.2. Céu tgo md hoc ciia xwong

Xuong tao thanh bd xuong cting chac ma cac co xuong duoC gan vao
dé cho phép cir dong. N6 cling dong vai trd nhu mot ngudn du trix canxi va rat
quan trong trong viéc can bang canxi noi bao.

Xuong nang va cau tric cta né duoc sap xép mot cach toi wu nham
cung cap sic manh tdi da véi trong lwong nho nhat cé thé. Hau hét cac xuong
déu co 16p vo dac, ciing bén ngoai goi 1a vo xuong. Ty xwong 1a mo lién két
nam trong héc tiy xuong ciia xuwong xop va ong tiy caa than xuong dai. Tuy
xuong c6 bon loai gdom tiy tao cét, tay tao huyét, tay md va tay xo.

Néu tinh vé ciu tao xuong thi c6 ba loai xwong, d6 13 xwong dai, xuong

ngan va xuong det:



e Xuong dai duoc cau tao bai xwong dic. Cac xuong nay gom ba 16p.
Lép ngoai mong (hé thdng co ban ngoai) 1a xwong cdt mac. Lép gitta day
1a xuong Havers dic. Lop trong mong (hé thdng co ban trong) 1a xuong
ddc. Phia ngoai than xuong dugc bao boc boi mang xuong, gitta than
xuong 1a mot cai 6ng chua tay xuong goi 1a 6ng tiy. Pau xuong gdm hai
I6p. Lép ngoadi mong, dugc cau tao bai xwong cdt mac, trir dién khép. Lop
gitra 1a xuwong Havers x6p. Phia ngoai dau xwong duoc bao boc boi mang
xuong, trir dién khop.

e Xuong ngin: CAu tao twong tu dau xuong dai.

e Xuong det nhu xuwong vom so gom 3 16p. Lép ngoai va 16p trong
la xuong két mac, 16p gitra 1a xwong Havers x6p. Mat ngoai cua xuong
vom so dugc phu boi mang xuong, mit trong dugc phi boi mang lién két
(mang cung).

1.3. Pic diém 1am sang ciia sarcom xwong
1.3.1. C4c biéu hign 1am sang

Phan 16n ngudi bénh cb triéu ching dau cuc bd, thuong kéo dai vai
thang. Pau thudng xuét hién sau chan thuong, c6 thé tang 1én roi giam di theo
thoi gian. Nhimg triéu ching toan than nhu sét, sut cin va mét moi thudng
khong c6. Triéu ching thuc thé quan trong nhat khi thim kham 1a khéi u mo
mém. U thuong to va dau khi so nin. U co6 thé xuit hién & nhiéu vi tri, nhiéu
xuong nhung thudng & hanh xwong cua cic xwong dai. Mot sb xuwong hay gip
nhat theo th ty giam dan 1a dau xa xwong dui, dau gan xwong chay, dau gan
xuong quay, phan gitra va ddu gan xuong dui va nhitng xwong khac'®.

Tai thoi diém chan doan, 10 dén 20% ngudi bénh c6 di cin trén 1am
sang. Biéu hién 1am sang phu thudc vao vi tri di can. Nhiing ngudi bénh nay
dugc xép vao giai doan III theo phan loai ctia hoi U Co — Xuong Quéc Té. Vi
tri di cdn xa hay gip nhat 1a phdi nhung di can tai mot vi tri khac cta chinh

xuong d6 hoic xwong khac ciing hay gip™.



Tai phoi, ngudi bénh c6 biéu hién ho, thuong ho khan, d6i khi ho ra
mau. Vi ton thuong di cin xuong, ngudi bénh hay c6 dau mo ho tai xuong
ton thuong, c6 khi gdy giy xuong bénh 1y. Nhiéu truong hop nguoi bénh
khéng c6 biéu hién gi cho dén khi kham dinh ky phat hién thy di cin trén
phim chup XQ phéi hay xa hinh xuong.

V&i hoa trj liéu bo tro thuong quy, it nh tri liéu bo trg thuong quyhan,
d6i khi ho ra mau. Véi ton thuong di cin xuong, ngudi bénh hay c6 dau mo
hd tai xwong ton thuong, c6 khi gy giy xuwong bénh Iy. Nhiéu truoncin. Tién
luong dac biét xXAu trén nhirng nguo1 bénh trudng thanh bi sarcom xuong, dac
biét trén nhitng ngudi bénh trén 65 tudi'®,

1.3.2. Cac xet nghiém sinh hoa

Cac xét nghiém thuong binh thuong, trir alkaline phosphatase tang
(khoang 40%)", lactate dehydrogenase (LDH) ting trong khoang 30%%°, va
ty 16 mau lang tang. Nhimng bat thuong vé xét nghiém khong lién quan véi
tinh trang bénh mic du mic LDH cao thuong lién quan dén tién luong
bénh x4u 2l

ALP 1a mot glycoprotein ¢ ngudn goc trong xuong, gan, than, hoic
nhau thai. ALP lién quan véi moi hoat dong ciia xwong va rat dé ting trong
huyét thanh. Sarcom xuong dic trung béi hién tuong tao xwong, hay xuwong
chua truong thanh, do d6 ALP ting cao trong nhimg truong hop nay*. Binh
thuong, ALP nam trong gidi han tir 40 dén 129 U/,

Gu va cs* da phan tich tong hop 11 nghién ctu véi 1336 nguoi bénh va
nhan thay rang nong do ALP cao hon thi kha nang séng thém thap hon so v&i
nhitng ngudi bénh cd ndong d6 ALP binh thuong. Cac nghién ctru cac ciing
cho két qua tuong tu "**. Tuy nhién, Thorpe * khong thay mdi lién quan nhu
trén khi danh gia néng d6 phosphatase kiém sau phiu thuat va tién luong.

Stokkel * lai chi thdy méi lién quan giita tinh trang di cin véi tién lwong song



cht khdng thay méi lién quan rd rang cua cac thdng sé sinh héa (ALP, GGT,
ASAT) véi tién lugng do tac gia khdng thé phan dinh duoc gié tri gidi han dé
phan biét nguoi bénh co nguy co thap hoic cao.

Lactate dehydrogenase (LDH) tham gia vao qué trinh chuyén hoa giira
lactate va pyruvate, cung cip NAD" cho qua trinh duong phan gitp co hoat
dong va 1a yéu tb can thiét ddi voi qua trinh oxy hoa axit béo chudi dai trong
peroxisome tai gan ?°. LDH phan anh khéi lugng u va di ching minh y nghia
tién lugng trong mot s6 khéi u, bao gom ca ung thu tuyén tuy, ung thu phoi,
ung thu tryc trang, ung thu tuyén tién liét, cac bénh mau ac tinh ciing nhu cac
u xuong 4c tinh khac nhu sarcom Ewing *'.

Chen va cs % nghién ciu téng hop 10 c6ng trinh tir ndm 1997 dén 2013
Véi tong s6 943 nguoi bénh sarcom xwong nguyén phat. Phan tich vé do nhay
cho thay nhin chung kha ning séng con toan bo caa nhitng ngudi bénh LDH
binh thuong cao hon 1,92 1an so véi ngudi bénh ¢ LDH cao (95%CI 1,53-
2,40). Gia tri binh thuong cia LDH duoc hiéu chuan 1a tir 110 dén 480 U/l & .
Nhin chung, ti 1& bién cb kha ddng nhat gitta cac nghién ctu, chi trir mot
nghién cau khdng thay LDH bién d6i dang ké gitra cac nhom.

Nhu vy, qua cac nghién ciru trén ta co thé thay ring LDH va ALP huyét
thanh trudc khi diéu tri sé gidp tién lwong ngudi bénh u xuong. Viéc 1am can
thiét 12 phai theo d@i sat va thuong xuyén danh gia ddi voi nhém khong dap
tng diéu tri sém.

1.3.3. Danh gia giai doan trong sarcom xwong

Enneking va cong su® di mé ta mot hé thong phan loai u co xuwong tir
nhitng nam 1980 va dugc hoi u co xuong (The Musculoskeletal Tumor
Society - MSTS) str dung. Cho dén nay, phan loai nay dugc chap nhan rong
rdi va dugc phan Ién cac nha phiu thuat co xwong sir dung do nd gidp ich

trong viéc quyét dinh phuong phap phau thuat. Hé thong nay khong thay doi



ké tir 1an dau né dugc gidi thiéu. Phan loai giai doan u dya vao do &c tinh cua
u (I: do thap; Il: d6 cao), pham vi cia u (A: u khu tra trong xwong; B: u lan
tran ra ngodi xwong) va di can xa (III). Hé thong phan d6 duoc md ta trong
bang 1.1.

Bdng 1.1: Phan logi giai dogn cac sarcom xwong theo phan logi ciia Enneking va cs. *°

Giai doan D¢ Mo hoc Vi tri Di cin
1A Thap Trong xuong Khéng
1B Thap Ngoai xuong Khong
A Cao Trong xuong Khéng
1B Cao Ngoai xuong Khong
1 Bat ky Bat ky Vung hoic xa

Hau hét cac sarcom xuong thong thudong d6 cao khi chan doan thudc giai
doan IIB (u chua di cin nhung di ton thuong mé mém) *. Bénh nhan c6 giai
doan u IA c¢6 tién lugng Séng sau 5 nam dat gﬁn 100% *. Nhitng bénh nhan &
giai doan IIB c¢6 tién lwong xau hon vdi ti 1& sdng sau 5 nam khoang 40-47%.
Nhitng bénh nhan khi chan doan & giai doan 111 gan nhu khong séng dugc sau
5 nam, nhung ti 1¢ ndy thay d6i dang ké trong nhitng nim gan day do tac dung
cua hoa chat. Néu tai thoi diém chan doan chi c¢6 di can phdi thi tién luong
séng sau nim cua bénh nhan khoang 68% *.

Hé thong phan loai TNM dugc md ta bai Hiép hoi Ung thu Hoa Ky
(American Joint Committee on Cancer - AJCC) va Lién hiép phong chéng
Ung thu Quéc té (Union for International Cancer Control - UICC). Hé théng
nay hién cd phién ban thi 8 va dwa vao nhiing yéu t6 tién lugng®. 8 cm Ia
diém cat dé phan biét T1 va T2. U phan thanh T3 khi cd ton thuong nhay coc.
Hau hét cac u xuong déu c6 di can nguyén phat tai phoi va duoc xép thanh

M1la (giai doan IVA). Cac di can t&i xuong hoac vi tri khac (M1b) cé tién



lwong xau hon (giai doan IVB). U di can toi hach vung, it gip, cling duoc xép
giai doan IVB. Nhitng u xuong & ving truc ¢ tién lugng xau hon u & céc chi.
Do d6, phan loai AJCC lan thtr 8 ¢6 nhdm phan loai T riéng gianh cho cot
séng va xuong chau.

Tai cot séng, phan loai T dua vao 5 thanh t. Theo d6, u T1 khu trd tai
mot dbt séng hay hai dot séng lién nhau. U T2 khu tra trong ba doan dét song
lién nhau; Cac u T3 tén thuong bbn hoic nhiéu hon bén dét séng lién nhau
hoic ton thuong thém dbt sdng bat ky khong lién quan. Cac u T4 xam nhap
éng sbéng hoic cac mach mau I6n. Nhom T4 dugce phan thanh nhdm nho 13
T4a chi xam nhap vao éng séng, nhdm T4b c6 bang ching xam nhap mach
mau 16n trén dai thé hodc c6 huyét khdi u tai do.

Tuy nhién, trong phan loai T gianh cho xuong chau, diém cat 12 8 cm va
phan loai tinh chat u xdm nhap dwa vao 4 thanh t. Theo dé, cac u T1 chi khu
trd tai mot doan xwong chau va khong cé bang chiing xam nhap ngoai xuong.
Céc u Tla c6 kich thudc I6n nhat < 8cm, u T1b kich thuéc 16n nhat > 8 cm.
Céc u T2 khu tru tai mot doan xuong chau va c6 xam nhap ra ngoai hoac u
khu tru tai hai doan ctia xuwong chau nhung chua mé rong ra bén ngoai. U T2a
<8 cm, U T2b > 8 cm. Cac u T3 ton thuong 2 phan cia xwong chau va co
Xam nhép ra ngoai xuong. 8 cm ciing 1a moc dé phan T3a va T3b. Céc u T4
ton thuong ba phan cia xwong chau hodc vuot qua khép cing — chau. Cot
séng va xuong chau khong cé phan giai doan rd rang.

Nhu vay, so véi phan loai cia AJCC, phén loai Enneking van con mot s6
nhugc diém. Tha nhat, theo phan loai Enneking thi hau hét cac u déu o giai
doan IIB. Piéu nay lam han ché tinh phan lap giita cc bénh nhan. Diém tha
hai 1a vé kich thuéc u nguyén phat. Pay 1a mot yéu té quan trong trong tién

luong u nhung phan loai Enneking khong dé cap dén. Thém vao do, phan loai
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Enneking phan loai riéng cac u tai cot song va ving chau. Tuy nhién, phan
loai Enneking lai rat don gian gitp céc bac si dé nho, dé& phan biét va dic biét
1a hitu ich trong diéu tri nén phan loai nay van pho bién hon va dugc ching
minh la hiéu qua hon so vai phan loai TNM.
1.4. Pic diém vé chan doan hinh anh ciia sarcom xwong

Chup phim XQ van 14 budc dau tién trong chan doan hinh anh ung thu
xuong. V&i nhitmg truong hop khé chan doan, CT 14 su luya chon th hai.
MRI 1a phuong tién chan doan hinh anh dong vai tro chu yéu trong danh gia
giai doan, danh gia diéu tri va phat hién tai phat. PET hién van chua nghién
ctru nhiéu. Nhitng chi s6 quan trong khi danh gia u xuwong dudi chan doan
hinh anh, bao gém vi tri u, kich thudc, ranh gigi u, loai nén u va phan ang
quanh xuong °.
1.4.1. Cac sarcom xwong ndi tuy nguyén phat

Phan 16n sarcom xuong nguyén phat xuat phat tir 6ng noi tuy. U duoc
dinh nghia 1a c6 ngudn gbc tir tuy xwong va thuong chiém hét bé day cua
xuong. U chia thanh nhiéu loai, chu yéu dya vao hinh thai mé bénh hoc.
1.4.1.1. Sarcom xwong noi tuy do cao (sarcom xwong thong thuong d¢o cao)

Sarcom xuwong ndi tiy dd cao (sarcom xuong thong thuong) hay gap
nhét trong cac sarcom xuong vai ty 16 khoang 75%>%**°. Hau hét sé ca gap
trén cac ngudi bénh & lta tudi tir 10 dén 30 tudi voi 75% ngudi bénh gap ¢ 15
— 25 tudi >,

Phan 16n sarcom xwong thong thudng phét trién tai cac xuwong dai (70% —

80% s6 ca), dac biét 1a vi tri “gan géi, xa khuyu™***

. Ngoai ra, u ciling dugc
phat hién ¢ cac xuong nho va xuong det nhu xwong mac, xuong don, xuong
mat, xuwong chau... Phan 16n u (90% - 95%) xuat hién & hanh xwong®****. Tén
thuong nguyén phat & than xwong gip trong 2% - 11% sé ca va nhiing ngudi

bénh nay thuong giai doan biéu hién triéu chung trudc chan doan dai hon so
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v6i nhitng u xuat phat & hanh xwong *. Mic du sarcom xuong thuong Xuit
phat ¢ hanh xuwong va xam lan dén dau xuong nhung ngudi ta van phat hién
mot sb it truong hop u tién trién tir dau xuong (<1%)>.

Vé CPHA, phan 16n ton thuong (90%) c¢6 hinh dnh ddm md dang dam
mAy, 16ng to trong ton thwong, dic trung cua su hinh thanh ma tran dang
xuong®*3*%® Mot sé truong hop c¢6 hinh anh tao xuwong hoic hiuy xwong
hoan toan (tip nguyén bao xo) nhung thuong gap nhat van 1a cac tén thuong
hdn hop cac ving dic xuong va tiéu xuong. Sarcom xuong thong thuong do
cao ¢6 xu huéng pha vé ma khdng lam phong vo xuong, dic tinh phan anh
tinh chat xam Ian dit doi caa u. Dac tinh nay lién quan véi cac hinh anh phan
mg mang xuong manh (goc Codman, chia 16p, dam co chay hay tia niang, dau
dinh). Khbi md mém xuét hién trong 80% - 90% trudng hop®>3+.

Hau hét cac sarcom xuong c6 thé chan doan bang X - quang thudng quy
ma khdng gap kho khin gi va ciing khong nhat thiét phai dung cac phuong
tién chan doan hinh anh khéc. Tuy nhién, mot sb trudng hop ¢6 hinh anh X -
quang khong dién hinh, néu khdng két hop véi cac phuong tién khac thi c6
thé khd chan doan hodc nham véi mot ton thuong lanh tinh khac *’. Nhing
truong hop hay gay nham lan 1a nhiing u tai nhitng vi tri giai phau phuc tap
nhu xuong chau hoic nhitng ton thuong nhoé (thudng <5 cm va st véi mang
trong xuong). Trong nhiing trudng hgp nay, cac phuong phap cho hinh anh
mat cat ngang u c6 thé khong gidp khang dinh ton thuong nhung c6 thé lam
noi bat ma tran xwong ma X - quang thudng quy khong nhin thay rd. Quan
trong hon nita 1a cac phuong phap chan doan hinh anh nay rat can thiét dé
danh gia giai doan va dinh huéng truéc phau thuat.

Tinh chat xam lan manh, bao gém xam lan trong xwong va lan ra mo
mém cuia sarcom xuong ndi tay do cao dugc quan sat thay rat rd trén hinh anh

CT-scanner®. Trong xuong, phan khdng khoang héa cua u 6 ti trong giam
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gidng caa md mém va thay thé ti trong thip caa tay ma. Thanh phan nguyén
bao sun ciing giam ti trong trén phim CT - scanner nhung cao hon ti trong
dich. Cac ving chay mau hoic hoai tir cling thuong giam ti trong. Chat nén
dang xuong trong xuwong hay mdé mém déu thay rd do c6 ti trong cao. Tac
dung chinh ciia CT-scanner 1a kha niang hién thi nhitng viing tao xuong nhé
trén nhitng tén thuong tiéu xwong chiém chi dao ma MRI khéng thé phat
hign duoc®.

MRI hién 14 lya chon dé danh gid truéc phau thuat va danh gia giai doan
ctia sarcom xuong do d6 phan giai doi lap vuot troi va kha ning thé hién dugc
nhiéu mat cat®*.

Trén hinh anh MRI, sarcom xuong c6 cuong do tin hi¢u trung gian trén
T1 va tang cuong do tin hiéu trén T2 thay thé tin hiéu m& binh thuong cua tiy
xuong. Nhirng viing ma tran xuong giam tin hiéu trén ca T1 va T2. Cac 6
chay mau ting tin hiéu trén tat ca cac xung dién tir. Nhitng 6 hoai tir giam tin
hiéu trén T1 va tang tin hiéu trén T2. Hai thanh phan nay thuong thay trong ca
thanh phan trong xwong va khbi mé mém.

Gidng nhu tat ca cac ung thu co — xuwong khac, danh gia chinh xac dién
xam lan trong, ngoai xuwong vO clng can thiét gitp dinh hudéng phau thuat.
MRI cung cip hinh anh nhiéu dién cat giGp nhan biét duoc nhiéu théng tin
séng con: (a) cac moc giai phau nham danh gia mac dd xam lan tiy xuong,
t6n thwong mé mém va méi lién quan véi cac cau trdc giai phau xung quanh;
(b) Su xam nhap dau xuong; (c) ton thuong khép hoic céc cau triic mach than
kinh; (d) nhan dién cac ving u séng va chat nén dang xuong nham dinh
hudng dé sinh thiét chinh xac®.
1.4.1.2. Sarcom xwong gian mach

Sarcom xuong gidn mach 1a mét phan tip it gap, chiém khoang 4,5% -

11% cac sarcom xuong®>***. Sarcom xuong gidn mach dwoc Paget md ta
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lan dau tién nam 1854*" nhu mot ung thu cua tay xuwong cé rat nhiéu mach
va nang chaa ddy mau. Ewing™ lan dau tién xép sarcom xwong gidn mach
thanh mot tip md hoc riéng biét, dac trung boi sarcom tai xuong ac tinh voi
nhiéu xoang mach chira ddy mau.

Sarcom xuong gidn mach ¢ hinh anh hay gap nhat 1a pha hiy xuong
dang ban dd véi ving chuyén tiép rong. Nhiéu treong hop xam nhap manh c6
hinh anh méi gam™®. Mot sb it truong hop ¢6 hinh anh nang xwong phinh
mach noi troi (19%). Cac u & hanh xuong thuong xam nhap vao dau xuong
(87%)*. Nhitng triéu chiing hay gip khac géom phan Gng vo xuong, pha hiy
v6 xuong, khdi md mém va gay xuong bénh ly.

Ban chit dang nang dugc phan &nh bang hinh anh trén CDHA. Trén hinh
anh CT-scanner, ti trong ving trung tam giam thap hon so véi ti trong cia co.
Ving nay tang tin hiéu rat cao trén T2 caa phim MRI trén tat ca cac chudi
xung. Muc dich — dich thiy duoc ca trén hinh anh CT va MRI nhung rd hon
trén phim MRI (90% s ca)®.
1.4.1.3. Sarcom xuwong té bao nho

Sarcom xuong té bao nho 1a mot tip noi bat cua sarcom xuong thong
thuong, cdu tao boi cac té bao u xanh, tron, nho. U chiém khoang 1% - 4%
cac sarcom xwong®>***, Nam va ni ¢4 ti Ié mic tuong dwong nhau. Vi tri u va
d6 tudi xuat hién u tuong tu cac sarcom xuong thong thuong do cao khac, va
dau xa xuong dui 13 vi tri hay gap nhat. Tén thuong chu yéu & hanh xuong va
thudng xam lan dau xwong. 15% s ca tén thuong than xwong®*,

Vé mit CDHA, sarcom xuong té bao nho dic trung boi hinh anh ton
thuong hity xwong dang méi gam & tiiy xuong, pha v& vé kém theo phan ang
mang xwong manh va khéi & mé mém quanh u. M6 nén dang xwong, du rat
kin d4o, ludn hién dién va phat hién tét nhat bang CT-scanner®**. Dai khi, ton
thuong chi c6 huly xuong, hoan toan khong thay bang chiing caa md nén dang
xuong trén CDHA.
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1.4.1.4. Sarcom xwong ngi tiy dé thap
Sarcom xwong ndi tiy do thap 1a mot tip hiém gap, chiém khoang 4% -
5% cac sarcom xuong. U dugc xem nhu sarcom xuong biét hda cao hay

S1334% U thuong xut hién & thap ky tha 3 (muon hon

sarcom xuong xo hoa
mot thap Ky so véi sarcom xuong thong thuong do cao) nhung co thé gap &
moi ltra tudi. Sarcom xuong ndi tuy do thap xuat hién & hai giéi vai ti 18 twong
dwong nhau. Vi trf ciia u twong ty nhu sarcom xuong théng thuong do cao®®.

Trén cac phuong tién CPHA, ton thuong c6 ranh gi6i ré voi diém xo
manh, hinh anh tao bé & phia trong rd; xo hoa lan téa; doi khi u cling c6 thé gay
phdng vé xuong®. Tuy nhién, sarcom xuong ndi tay do thap co nhiing bang
ching xam I4n manh hon cac u lanh tinh du rat kin dao. Nhitng hinh anh d6 c6
thé 1a ddc xuong kém véi hity xwong, ranh gisi u khong rd khu trd, pha vo vo
xuong, khdi mé mém hoic tham chi ¢ phan tng mang xwong™.
1.4.1.5. Sarcom xwong cua xwong ham mat

Cac sarcom xuwong ham mat chiém tr 6% - 9% cac loai sarcom
xuong®**. Sarcom xwong ham mit duoc coi 1a mot tip riéng biét do né co
xu huéng ton thuong & lta tudi I6n hon (trung binh 34 — 36 tudi). Nhiing vi
tri hay gap la 6 céi, phan ring xwong ham trén va than xuwong ham dudi. Vé
mat md bénh hoc, ton thuong chi yéu 1a tip nguyén bao sun®*,

Hinh anh u trén CDHA giéng voi sarcom xuwong thong thuong do cao
véi md nén dang xuong (60 — 80% so ca), phan (mg mang xuong manh va
khdi md mém (100%). Md cac xoang xuwong ham trén rat hay gap trong céc
sarcom xuong xuwong ham trén. CT — scanner 1a phuong phép tot nhat dé phat
hién md nén dang xuong & nhitng vi tri phic tap nay. MRI duoc st dung dé

dinh ranh giéi cac ton thuong trong xwong va mdé mém®?’.
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1.4.2. Cdc sarcom xwong bé mgt

Sarcom xuong bé mat chiém khoang 4 — 10% cac sarcom xuong®>*%,
NG bao gém cic sarcom xuong trong vo, sarcom xuong vo NGoai, sarcom
xuong cin vo va sarcom xuong bé mit do cao. Cac u nay khac nhau vé dic
diém chan doan hinh anh, md bénh hoc, diéu tri, cling nhu tién lwong bénh.
1.4.2.1. Sarcom xwong trong vo

Sarcom xuong trong vo 1a tip sarcom xuong hiém gap nhat. Nhu tén goi,
u xuat phat & mat trong vo xuong. M6 bénh hoc 1a bién thé xo hoa ciia sarcom
xuong. U c6 thé ¢6 nhitng 6 nho sarcom sun hoic sarcom xo.

Vé mat CPHA, ton thuong dién hinh 1a hinh anh hay xuong dang ban d6
kém theo nhitng 6 dang xwong nho, & trong voé xuong. U thudng ¢ xuong dui
hodac xuong chay, thuong dudi 4 cm. Ranh gigi u kha rb voi vo xuong xung

quanh day hon. it khi thiy u xam nhap tay ***.

1.4.2.2. Sarcom xwong tip vé ngoai

Sarcom xuong tip vo ngodi chiém khoang 65% céac sarcom xuong vo

634 U thuong

xuong va duoc cho 1a xuat phat tir I6p ngodi ciia mang xuong
Xuat hién trén nhitng ngudi bénh & thap ky thir 3 hodc thir 4, nir ¢6 ti Ié cao
hon. U thuong & ving hanh xwong ctia xwong dai (80% - 90%), hay giap nhat
la dau xa xuong dui (50% - 65%). Nhitng vi tri hay gap khac 1a dau gan
xuong canh tay, xwong chay va xuong mac.

Hinh anh X - quang dic trung cta u 1a khdi u xwong 16n can vo (trung
tam dam dic hon), chia thuy (gidng sup lo). Ban dau, u chi 1a mot than nho
gan voi vo xuong tao thanh mot mat phang chia cat gitra khéi u véi phan con
lai cua xuong. U thau quang mot phan. Khi u Ién dan Ién, chd chia cat mat
dan di. Hinh anh CT — scanner va MRI boc 16 khéi md mém va tén thuong
tay xwong (néu c6). Ving sinh xwong c6 ti trong cao trén CT — scanner va tap
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trung tin hiéu thap trén tat ca cac chudi xung MRI. Thém vao dé, Jeninek va
cs *° khi nghién ctru 60 ngudi bénh sarcom xuong tip vo ngoai da nhan thiy
rang nhiing 6 khoang hoéa trong khéi mé mém phat hién bang CT — scanner va
MRI Ién hon 1em® twong &g véi tén thuong d6 cao.

Sarcom xuong tip vo ngoai c6 thé nham Ian véi viém co sinh xwong ca
vé mit CDHA va giai phau bénh (GPB). Tuy nhién, d6i lap véi sarcom xuwong
tip vo ngoai, viém co sinh xwong dam dac hon phia ngoai vi va khong dinh
Véi Vo xuong .
1.4.2.3. Sarcom xwong quanh vo

Sarcom xuong quanh xuong chiém khoang 25% céac sarcom xuong tip
vo xuong va dugc Unni mo ta lan dau tién vao 1976 Tudi hay gap gidng
nhu sarcom xuong thong thudng do cao. Tuy nhién, u c6 xu hudng phat trién
& ving than xuong hoic hanh — than xwong. Vi tri hay gap nhat 1a xuong dui
va xuong chay (85% - 95%), tiép theo 1a xuong got va xuong canh tay (5% -
100%)%52

Vé miat CPHA, sarcom xuong quanh v6 ¢d hinh anh dic trung va khéc
véi cac tip md hoc khac. Trén X - quang thuong quy, than xuwong day 1én
giong vo so0. Phan timg mang xuong vudng goc voi ton thuong va u tao khoi
mbé mém cé day rong. Phan dic (vo xwong day 1én) hoic phan tng mang
xuong manh (g6¢c Codman) c6 thé nhin thay rat rd ¢ phan trén va dudi cua u.

Hinh anh CT — scanner va MRI tuong tu nhu X - quang thuong quy.
Nhitng ving nguyén bao sun twong tng véi nhitng ving c6 ti trong twong doi
thap trén CT — scanner, vi MRI 14 céc tin hiéu thap trén T1 va rat cao trén
T2, Theo Murphey®®, u thuong chiém 50% chu vi cua xwong. Phan {ng
mang xuong vudng goc 1a nhimg tia cd cuong do tin hiéu thap trén tat ca cac
chudi xung MRI. Xam l4n tuy xuong rat hiém gap. Néu c6 can phai phan biét
véi tay phan tng (gap trong 50% trudng hop). P6 1a nhitng 6 nho thay thé tay
xuong (cudng do6 tin hiéu thap trén T1 va cao trén T2 hoic nghich dao trén
cac hinh anh khdi phuc), & sat nhung khong lién tiép véi khoi trén bé mat.
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1.4.2.4. Sarcom xuwong bé mdt dé cao

Sarcom xuong bé mit d6 cao hiém gap, chi chiém khoang 10% cac
sarcom xuong vo xwong®>*. C4c ton thwong ¢ than xwong nhiéu hon va hay
gap ¢ xuong dui, xwong canh tay va xwong mac. V& mat bénh hoc va tién
lugng, sarcom xuong bé mat do cao giéng nhu cidc sarcom xuong thong
thuong do cao khac’.

Vé mit CDHA, u c6 hinh anh gidng sarcom xuong quanh vo >*. Tuy
nhién, sarcom xuong bé mat do cao thuong chiém tron chu vi xuong va
thudng xam nhap tay xuong™.

1.5. Pic diém md bénh hec ciia sarcom xwong
1.5.1. Phan logi md bénh hoc cdc sarcom xwong theo Té chirc Y té Thé gidi
(WHO) nim 2013°
Bdng 1.2: Cac sarcom xwong theo phan logi ciia Té charc Y té Thé gidi
(WHO) nam 2013

Sarcom xuong thong thuwong (NOS)  9180/3
Sarcom xuong nguyén bao sun 9187/3

Sarcom xuong nguyén bao xo

Sarcom xuong nguyén bao xuong 9180/3
Sarcom xuong thé gi&n mach 9183/3
Sarcom xuong té bao nho 9185/3

Sarcom xuong thir phat

Sarcom xuong trung tam d6 thap 9191/3
Sarcom xuong tip vo ngoai 9192/3
Sarcom xuong tip vé trong 9193/3

Sarcom xuong bé mat do cao 9194/3
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Theo phan loai méi caa Té chuc Y té Thé gioi (WHO) (Bang 1.2), cac
sarcom xuong nguyén phat bao gém cac tip nhu sarcom xwong tip vo ngoai,
sarcom xuong tip vo xuong, sarcom xuong tip trung tim do thap, sarcom
xuong tip thong thuong do cao, sarcom xuwong tip gidn mach, sarcom xwong
tip t& bao nho, sarcom xuong tip bé mit do cao. Cac tip nay khac nhau boi
hinh thai md bénh hoc, mot s6 dic diém vé héa md mién dich va dic biét 1a di
truyén. Ngoai ra, triéu ching 1am sang va chan doan hinh anh cua ¢ mot vai
diém khac ¢ nhitng tip cu thé.

1.5.2 Bdc diém mo bénh hoc ciia sarcom xwong théng thwong
1.5.2.1 Pdc diém vi thé ciia sarcom xwong théng thuwong

Sarcom xuong thong thuong ¢ nhiéu hinh thai khac nhau. U xam nhap,
thay thé tiiy xuong, ving xung quanh, bio mon cac bé xuong trudc, lap day
va 1am nég rong hé thong Havers. C4c té bao u bt thuc san rd, da hinh théi, co
thé ¢ nhiéu dang khac nhau nhu dang biéu mé, dang tuong bao, té bao tron,
nho. Hau hét c4c té bao u co bao twong wa a-xit nhung ciing c¢6 nhitng té bao
c6 bao twong sang. Nhitng té bao u cd xu hudng nho va tréng giéng binh
thuong hon khi ¢6 mé dém xung quanh. Tiéu chuan chan doan xac dinh
sarcom xuong la sy hién dién cia vung xuong tan san. Nguoi ta khdng gidi
han dién tich téi thiéu dé chan doan xac dinh nhung chiing lién quan mat thiét
véi céc té bao u. Hai thanh phan nay c6 thé phdi hop tao thanh hinh anh céc
bé xwong nguyén thuy, rdi loan ciu trdc tao thanh hinh thai cac sgi nho hay
nhitng vong thd so. Po6i khi chiing phoi hop thanh nhiing mang 16n, rong va
lien két voi nhau thanh cac bé xuong tiép ndi nhau. Thanh phan xuong wa a-
xit khi khong khoang hoa, nhung néu khoang hoa s& c6 mau wa bazo hoic
mau tim. D6i khi cac té& bao u dung rai rac trong 16p men.

Sarcom xuong thong thuong dugc chia thanh cac dudi tip véi nhiing

hinh thai didc trung. Tuy nhién theo hiéu biét hién tai thi cac dudi tip nay
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khong c6 méi lién quan gi véi tién luong va diéu tri. Sarcom xuong tip thong
thuong thudng c6 thanh phan nguyén bao xo va/hoic sun tan san. Nguoi ta
dwa vao sy ndi troi cua tly tirng thanh phan ma chia ra thanh dudi tip nguyén
bao xuong (76-80%) (bao gdom thé xo ciing), nguyén bao sun (10-13%) va
nguyén bao xo (10%). Nhitng bién thé khac it gap hon bao gdm bién thé giau
té bao khong 16, bién thé gidng u nguyén bao xuong, dang biéu mé, duéi tip
té bao sang va loai gidng u nguyén bao sun.

Trong sarcom xuong nguyén bao xwong, thanh phan chinh 13 xuong u.
Thanh phan xuong nay cé thé ¢ dang dic, bé gidng nhu rai dang ten, manh.
Khi thanh phan xwong dic chiém ti 18 16n thi ngudi ta xép vao thé xo cing.

Trong sarcom xuwong nguyén bao sun, sun tan san thuong hyalin va cé
d6 cao nhung ciing c6 thé c6 dang nhay, dic biét & nhitng u tai vi tri xuwong
ham. Cac té bao u c6 dang sun, khong dién hinh va nam trong céc khoang
séng, trong chat nén hyalin. V6i chat nén dang nhay thi cac té bao u c6 do
md hoc thap hon, chung c6 thé dung thanh day hodc don 1é. Thanh phan sun
c6 thé chiém phan Ién hoic rai rac trong u, xen k& véi nhitng ving xuong u.
Do d6, trong nhitng hoan canh nhat dinh, sinh thiét kim chi c6 thanh phan
sarcom sun d6 cao goi y nhiéu dén sarcom xuwong nguyén bao sun, chu
khong phai la sarcom sun.

"{15__ Gl ATV ST e L LA Hinh 1.1 Sarcom xwong
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| €PN @ e d af g« e © RO ¢ ~
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Trong sarcom xuwong nguyén bao xo, C4c té bao u thuong cd hinh thoi,
d6i khi dang biéu mé va khong phai Iic nao té bao ciing bat thuong rd. Céc té
bao u thuong di kém véi collagen ngoai bao; khi thanh phan collagen nhiéu
thi ching c6 thé c6 dang xody. Trong phan loai caia WHO tir 1an thir 3 tré vé
truéc, thé ndy goi 1a bién thé gidng u moé bao xo 4c tinh. Cac té bao ¢ bao

tuong dang soi, wa a - Xit vé ban chat 13 cac nguyén bao xo - co.

35»}\?5}:%%%& Hinh 1.2 Sarcom xwong

nguyén bao xo
U cAu tao bai cac té bao hinh
thoi (=) sap xép thanh bé dang
xuong ca hay xoay 15c. Cac té
bao c6 nhan da hinh. Mot sd

vung hoai tu (=)

Khi u c6 cac té bao giéng hay cdt bao, 1anh tinh dugc goi 1a dudi tip giau té
bao khdng 15. Ngoai ra, khi u c6 nhiéu cac té bao da dién, bao tuong rong thi xép
vao dudi tip dang biéu md. Trong bién thé gidng u nguyén bao xuong, cac té bao
u dung vién quanh dam xwong u gidng hinh thai ciia u nguyén bao xuong.

Sarcom xuong c6 nhirng diém khac biét nhu u phat trién vai hinh thai
gam nham, cac té bao u diing vién quanh ddam xuwong u tao hinh anh gidng véi
u nguyén bao xuong. U c6 dic diém khac véi u nguyén bao xuong, do6 la: u
tién trién theo kiéu gam nham, c4c té bao khong dién hinh 13, c6 cac dam té
bao u giira cac bé xuong. Bién thé gidng u nguyén bao sun c6 cac dam dang
sun lanh tinh nhung u ¢ tinh chat x&m nhap va céc té bao trong bat thuong
hon so v&i u nguyén bao sun.
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DU la sarcom xwong nguyén phat hay thir phat thi u khong c6 dau 4n nao
dic hiéu dé chan doan, du co thé duong tinh voi nhiéu dau 4n. U thuong
duong tinh véi cac khang thé nhu: osteocalcin, osteonectin, S100, actin,
SMA, NSE va CD99. Ngoai ra, u con c6 thé duong tinh véi CK va EMA, day
la nhitng cai by trong chan doan. C6 mét didu luu ¥ rang cac sarcom xuong
am tinh véi cac dau an yéu té VII1, CD31 va CD45.
1.5.2.2 Tién luong trong sarcom xwong thong thuwong

Xam nhap pha huy tai chd va reo rac nhanh theo duong mau la nhiing
dic diém 1am sang dic trung cla sarcom xuong tip thong thuong. Hai vi tri
hay gap nhét 1 di can xuong va phoi. O thoi dai trudc hda tri, 80% nguoi
bénh chi phau thuat don thuan bj tir vong so véi hién nay, 70% nguoi bénh c6
thoi gian séng thém dai®. Tuy nhién, nhitng ngudi bénh di cin va tai phat thi ti
1& séng thém chi dudi 20%>>°.

Tién luong cua sarcom xwong anh huong bai tudi ngudi bénh, gidi, kich
thuge/thé tich u, vi tri, tinh trang dién phiu thuat va giai doan u***. Nhiing
yéu to tién lugng tét bao gom u khu trd tai dau xa chi, 90% u hoai tir sau hoa
tri va u dugc lay bo hoan toan. Nhimng nguoi bénh nay cd ti I¢ song thém sau
5 nam chiém dén > 80%°"*°. Nhitng yéu t6 tién luong kém bao gém u ¢ dau
gan cta chi hay ¢ ving truc, u kich thugc/thé tich Ion, phat hién di can tai thoi
diém chan doan va dap (ng véi hda tri tién phau kém. U tai ving chau, cot
séng va xuong vai cé tién luong rat tdi. Bap tng mé hoc vai hoa tri tién phau
khong lién quan dén tién lwong bénh.

1.5.3 Bdc diém mo bénh hoc ciia cdc sarcom xwong dé cao it gap khac
1.5.3.1 Sarcom xwong gidn mach

Trén hinh anh vi thé thay cac nang réng hoac chira mau tréng rat giéng
nang xuong phinh mach®*. Tuy nhién, trén cac vach nang day mong khéc
nhau 12 nhitng té bao c6 hinh thai da dang va nhan tang sac rd. Trong mot s6
truong hop c6 thé thdy mot sé té bao ac tinh tréi néi trong ving chay mau.

Nhén chia khong dién hinh nhiéu. Ving tao xwong khu tra thanh 6 hoac dinh
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chim véi nhau, nhung ciing c¢6 thé khong thay trén cac manh sinh thiét nho.
Vach nang ciing c6 cac té bao khong 16 tip huy cbt bao va ria ton thuong thay
hinh anh u gam nham vao cac bé xuong lanh. Cac nghién ciru vé di truyén cua
sarcom xuong gidn mach rat han ché va khong dic hiéu.

Thoi gian séng thém toan bd cta ngudi bénh sarcom xwong tip gidn

mach gidng cac dudi tip khac. Sarcom xwong tip gidn mach rat nhay cam véi

héa tri hién dai®’.

Hinh 1.3 Sarcom xwong
gian mgch
Cac nang (2 ) chaa day mau, thanh
nang (3>) day mong khong déu. U
rat d& bi nham véi cac u mach hoic

nang xuong phinh mach

1.5.3.2 Sarcom xwong té bao nhé

Thanh phan u bao gom cac té bao nho véi bao twong hep va cac ving
tao xwong. Nhan té bao tron hoic ovan, chat nhidm sic thay dbi tir min dén
thd. Nhan chia bién doi tir 3-5/HPF. Trong bién thé dang hinh thoi, nhan té
bao hinh ovan hoic hinh thoi, va c6 thé c¢6 cac 6 giong u té bao quanh
mach. Trong u luén cé hinh anh tao xwong dang dang ten, do d6 phai dac
biét cha ¥ dé phan biét vai hinh anh ling dong to huyét gitta céc té bao
trong sarcom Ewing.

Sarcom xuong té bao nho khong c6 dic diém mién dich dic hiéu nao. Cac
té bao co thé duong tinh véi CD99, Osteocalcin, SMA va CD34°*%°. Sarcom
xuong t& bao nho &m tinh véi FLI-1. Tinh chat nay c6 thé gilp phan biét u véi

c4c u té bao xanh - tron - nhé khéc, dac biét la sarcom Ewing®.
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Sarcom xuong tip t& bao nho vé& ban chét tién lugng x4u hon so véi
sarcom xuong tip thong thuong nhung hién tai van chua co thay phét hién cu

thé nao vé mdi lién quan gitra md bénh hoc, dic diém chan doan hinh anh va

di truyén véi tién luong bénh.

- W T W
D y ’\ F

2t | V e o o Hinh 1.4 Sarcom xwong
té bao nhé

Céc té bao u tron nho (- =) ¢

bao twong hep, chat nhiém sac

min va hat nhan nho giéng véi

cac té bao u trong sarcom

Ewing. Xuong trong u bi

khoang hoa ().

1.5.3.3 Sarcom xwong bé mat do cao

Hinh thai md bénh hoc cua sarcom xuong tip bé mit do cao gidng nhur
sarcom xuong tip thong thuong®. Nhitng nghién ctu vé tinh chat di truyén cua
Sarcom xuong tip bé mit do cao rat it va khong cé tinh chat dac hiéu nao
duoc dua ra.

Tién luong cua tip ndy gidng nhu sarcom xwong tip thong thuong. Tuy
nhién, mot nghién ctu gan day cho thiy khong giéng nhu sarcom xuong tip
thong thuong, hoa tri tién phau hay b trg khéng anh hudéng dén tién luong
sarcom xuong tip bé mat do cao®™.

1.5.4 Pdc diém mo bénh hoc ciia cdc sarcom xwong dp thap
1.5.4.1 Sarcom xwong trung tam dg thap (Sarcom xwong ndi tiy do thap)

Trén nén nguyén bao xo & muc do it hodc vira thay c6 cau trdc dang
xuong & cac muc d6 khéc nhau. Cac té bao u hinh thoi sap xép thanh b6 hoic
cac bui dan xen nhau, phat trién ra ngoai xung quanh phan voé va hoic phan
xuong canxi hoa. Tinh khong dién hinh cua té bao u khé nho va it nhan chia.
Dic diém tao xwong thay doi tuy truong hop®’. Mot s6 u co cac bé xuwong
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hinh vom, chia nhanh va tiép ndi nhau nhu hinh anh ludi xwong trong bénh
loan san xo. Mot s6 khac c6 mat 6 xuong tir trung binh dén nhiéu, tao thanh
nhitng dai xuong manh, dai giong nhu trong sarcom xwong tip vo ngoai. Doi
khi ta c6 thé thay nhiing 6 sun nho khong dién hinh. Thém vao do, trong 38%
s6 trudng hop sarcom xuong trung tim d6 thap co cac té bao khdng 16 nhiéu
nhan lanh tinh®. Biac diém mo hoc hitu ich nhét gilp phan biét sarcom xuong
trung tdm d6 thap va loan san xo chinh 13 sy cac bé xwong bi gim nham va u
xam lan ra md mém xung quanh.

Tat ca cac sarcom xuong trung tam d6 thap déu dwong tinh véi MDM2
va’hoic CDK4, trong khi céc ton thuong xo lanh tinh thi khong. Pay la dic
diém quan trong gidp nhan biét sarcom xwong trung tam do thap®**. Nguoi ta
thuong thay hién tuong thém doan hoic khuéch dai qua mac caia MDM2 (ton
thuong tai NST 12¢13-15) trong hau hét cic sarcom xwong trung tam do thap.
Bén canh d6, u khong c6 nhitng tén thuong phtc tap vé NST va tan suat dot
bién TP53 thap — nhiing dic diém thuong thay trong sarcom xuong tip thong
thuong va la nhitng chi diém vé gen dé phan biét giira ching.

Tién lugng cta u nay rat tét véi hon 90% sb trudng hop song trén 5 nam.
Phuong phép diéu tri chinh 12 phau thuat rong rai. Doi khi c6 thé thay u
nguyén phat d6 cao nhung thuong gap trong nhimg truong hop tai phat. Mot
s6 bao céo cho thay ti & u tién trién thanh sarcom xuong d6 cao dao dong tir
10 dén 36%. Diéu tri hda chat chi khuyén cao cho nhiing truong hop u tién

Hinh 1.5 sarcom ngi tiy d¢ thdp
U cau tao boi cac dai chat dang
xuong rong, xen gitra 1a cac té bao
hinh thoi. U bao quanh cac bé xuong
lanh (—)
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1.5.4.2 Sarcom xuwong vo ngoai
Trén hinh anh MBH, u gém céc té bao hinh thoi c6 hinh thai khong dién

hinh & mac tdi thiéu va cac bé xuong biét hoa rd dung thanh dang song song.
Céc bé xuong c6 hodc khéng cé diém tao cdt bao. Phan Ién cac truong hop u
c6 xu hudng it t& bao, tuy nhién khoang 20% u c6 nhiéu té bao va cac té bao
hinh thoi ¢6 hinh thai bat thuong ¢ mac d6 trung binh. 50% u ¢6 xu hudng
biét hda sun. D6 c6 thé 1a cac ndt sun gidu té bao trong u hoic mii sun trén bé
mat. Mil sun trong sarcom xuong tip vo ngoai c6 cac té bao qua san nhe, hinh
thai té bao bat thuong nhe va khong sap xép dang “cot” nhu trong u xuong
sun. Khoang 15-25% u ¢6 c4c ving té bao hinh thoi d6 cao, day 1a dau hiéu
tién trién thanh sarcom d6 cao (mat biét hoa). Bic diém ndy cd thé thay tai
thoi diém chan doan nhung thudng gap hon trén nhitng ton thuong tai phat.
Vung tién trién c6 thé gidng nhu sarcom xwong tip théng thudng hoic sarcom
té bao hinh thoi do cao (sarcom da hinh khong biét hda). Nhiing nghién ctu
gan day chi ra ring MDM2 va CDK4 c6 thé gilp phan biét dugc sarcom
xuong tip vé ngoai véi nhitng tén thuong xo — xwong khac, dac biét trén
nhitng sinh thiét nho.

Sarcom xuong tip vo ngoai c6 tién luong rat tét véi 91% séng thém toan
bo tai thoi diém 5 ndm. Xam nhap tuy xuwong va té bao bat thuong ¢ mac do
trung binh khéng 1am xau di tién lugng bénh. Néu nhu 1ay khong hét, u c6 thé
tai phat va tién trién thanh sarcom xwong do cao. Khi d6, tién luong bénh
giong nhu sarcom xuong tip théng thuong do cao nhung van tét hon nhiing

trudng hop mat biét hda trong sarcom sun.



Hinh 1.6 Sarcom xwong tip vé ngoai
Vo va tuy xuong ¢ bén dudi u. U
xam nhap céc héc Haver, thay thé tay
MG va khoét sau vao cac bé xuong

lanh (= )

1.5.4.3 Sarcom xwong quanh vo

Hinh anh MBH thay néi bat thanh phan sun, vai nhiéu mac do biét hoa
khac nhau, d6i khi c6 mé dém nhay. Nhirng vung sinh xuong c6 hinh anh cua
mot sarcom xuong dd ac tinh trung gian xen I1an véi nhitng viing dang sun.
Doi khi c6 nhimg ving nguyén bao xo gidng véi sarcom xuong tip nguyén
bao xo d6 ac tinh trung gian.

Sarcom xuong tip vo xuong c6 tién luong khéa tt véi thoi gian sbng
thém toan bo sau 5 nam va 10 nam lan luot twong ng 1a 89% va 83%, ti 18 di
can xa chi khoang 15%. Phau thuat vin 1a phuong phap diéu tri co ban voi
hau hét sé truong hop déu c6 thé bao ton duoc chi. Hién chua thiy bing
ching chang minh rang hoa tri ¢6 tc dung voi sarcom xuong tip ndy va ngudi ta
khéng thé du doan dugc tinh trang hoai tir sau héa tri. Tudi, kich thudc u va mic
do thich hop cua céc dién cit khdng anh huong dén tién lugng xa ciia ngudi bénh.
Tuy nhién, tai phét tai chd 1am ting nguy co di cin xa’.

1.6 Sw khac nhau giita phan loai sarcom xwong lan thi 4 (2013) va lan
thir 3 (2002) cia Té chic Y té Thé giéi (WHO) va nhitng cap nhat trong
phan loai sarcom xwong lan thi 5

Phan loai lan thir 4 vé c4c u md mém va xuong cua To chic Y té Thé
giéi (WHO)® nam 2013 dugc xuat ban sau 11 ndm khi xut ban lan tha ba®.
Trong suét qua trinh nay, nhiéu thay doi da dugc ghi nhan trong phan loai cac
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u xwong va mdé mém, dic biét 1a nhitng phat hién vé di truyén mai trong moi
loai u khac nhau. Thém vao d6, mot s6 u c6 hinh thai dic trung cing véi
nhitng d6t bién trung vé& gen da dugc mo ta. Nhitng tién bo trong hiéu biét vé
co ché bénh hoc va phan loai cia cic u xuong va mdé mém dic biét noi bat
trong linh vuc ung thu va vugt bac hon cé vai cac linh vuc khéc, trir trong u
cua hé tao huyét.

Déi véi cac u 4c tinh cua xuwong, thay doi noi bat nhat 1 sy tich hop cua
sarcom xuong thir phat vao nhom sarcom xuong tip thong thuong trong phan
loai 1an nay. Sarcom té bao tron véi dot bién cong gen CIC-DUX4 c6 céc té
bao u hinh tron hoic ovan véi bao tuong wa acid va hat nhan cd thé noi bat
hoac khéng & cac mirc do khac nhau. Cac té bao u ciing duong tinh véi CD99
nhung & dang 0, khac véi tinh chat duong tinh mang, lan téa dic trung cia
sarcom Ewing. Sarcom xuong tip thong thuong duoc chia thanh cac dudi tip
nho dya vao dac diém vé hinh thai (vi du dudi tip nguyén bao xuwong, nguyén
b0 syn...) nhung van chua c6 méi lién hé nao giita cac dudi tip nay véi tién
lwong va diéu tri. Nhin chung, chi sy khac nhau giira cac tip 16n cua sarcom
xuong 1a ¢6 Y nghia vé mat tién luong va diéu tri. Ngoai ra, phan loai sarcom
xuong trong 1an thr 4 nay phan rd do ac tinh cua cac tip nhd ¢ su hd tro
trong tién bo cua sinh hoc phan tir va di truyén té bao.

Pic biét, sarcom xwong hién nay c6 thé ding nhitng cdng cu mang tinh
chat tng dung cao nhu hda mé mién dich dé xac dinh. Trong phan loai truéc,
phan Ién sarcom xuong chi ¢ thé chan doan dugc qua 1am sang, vi thé va két
hop Vvéi chan doan hinh anh. Hién nay, ta cd thé phan biét mot s6 sarcom
xuong véi cac u lanh tinh, ac tinh loai khéac. Su khuyéch dai caa MDM2 va
CDKA4 14 hai cong cu rat hitu dung dung dé chan doan sarcom xuong noi tuy
d6 thap va sarcom xuong tip vo ngoai. Hai diu an mién dich nay gilp phan
biét hai tip ung thu trén véi sarcom xuong do cao (c6 tién lwong xau hon) va
cac u xo lanh tinh khac ctia xwong. Ngoai ra, nhiéu trudng hop UTBM hoac
cac sarcom khéc di can hodc xam nhap xuwong déu co thé chan doan phan biét
duoc bang nhitng dau an tuong Gng.
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Phan loai lan tha 5 (2020)%° vé co ban van giit cac phan tip sarcom
xuong nhu trong phan loai lan thr 4. Nguyén nhan gay bénh van con chua
duogc lam sang to nhung sinh bénh hoc da ro rang hon dudi anh sang cua ky
nguyén sinh hoc phan ta.

Cho dén hién nay, cac nha khoa hoc thay rang tat ca nhiing hinh thai
bién d6i di truyén déu cd thé lién quan dén quéa trinh phat trién thanh sarcom
xuong. Nhimg thay d6i ndy c6 thé I1a sé luong, cau tric NST, bién d6i cau
trdc gen, nhitng yéu t6 lién quan dén qua trinh biéu hién gen hay tinh da hinh
cua cédc nucleotid don 1¢ (Single nucleotide polymorphisms - SNPs). Cac
SNPs anh huong rét it dén tinh chét cua cac protein ma gen d6 ma hoa va tan
suat xuét hién >1% dan sb cua quan thé®’ .

Vé khéi luong dot bién u, nhitng phan tich di truyén hién dai cho thay sé
luong nhan chia cua sarcom xuong tuong d6i thap, khoang 0,3 — 1,2 dot
bién/megabase®. Do d6, ngudi ta cho ring sarcom xwong 13 mot “u lanh”, it
kha ning dap ang voi liéu phap mién dich. Thuc té 1am sang da ching minh
diéu nay. Trong tha nghiém SARC028 vé vai trd cua thudc khang PD1 —
Pembrolizumab trén cac sarcom xuong va mé mém giai doan tién xa, chi c6
1/22 bénh nhan sarcom xwong dap wng mot phan véi liéu phap diéu tri®.

Mot diém quan trong nita trong nhiing thay d6i cia phan loai lan tha 5
1a cai nhin 1d hon vé d md hoc cua cac sarcom xuong. Trong phan loai lan
thir 4, sarcom xuong duoc coi la nhirng u c6 do ac tinh cao. Tuy nhién, trong
phan loai lan thi 5, cac u ngay ding trong nhom sarcom c6 do thap va trung
gian trong phan loai 3 bac ac tinh cua cic sarcom tai xwong. Cu thé, cac
sarcom xuong do thap (do 1) bao gom sarcom xuong trung tam do thap,
sarcom xuong tip vo ngoai. Cac sarcom xuong khac duoc xép vao nhém co
d6 4c tinh trung gian (46 2). Cac tip nay bao gom sarcom xuwong quanh
xuong, sarcom xuong thong thuong, sarcom xuwong tip gidn mach, sarcom

xuong té bao nho, sarcom xwong tht phat va sarcom xwong bé mat do cao®™.
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1.8. Cac phwong phap diéu tri sarcom xwong
1.8.1. Phwong phdp diéu tri phdu thudt
1.8.1.1. Nguyén tdc chung diéu tri phau thudt sarcom xwong

Mic du u c6 dap tng rat tot voi hoa tri nhung phau thuat 1a thanh phan
khong thé thiéu trong phuong phap diéu tri”. Cac phuong phap phau thuit cu
thé phu thudc vao vi tri va pham vi ctia u nguyén phat™. Cac u tai ving truc
thuong co tién luong xau do nd thudng to hon so voi ude tinh va khé 1dy hét.
Mic du sarcom tai cc chi c6 chi dinh cét cut nhung do churc nang ctia chi nén
thuong cb ging phau thuat bao ton chi. Tuy nhién, khong phai tit ca cac bénh
nhan déu co thé ph?lu thuét bao ton dugc. Pé dat duoc muc dich diéu tri ung
thu, kiém soat u phai 1a muc tiéu co ban, sau d6 méi luu ¥ bao tén chirc ning
chi. Do d6, mot trong nhitng nhiém vu quan trong nhat cta chan doan trudc
phau thuat 12 danh gia kha nang phau thuat bao ton chi dira vao biéu hién 1am
sang va pham vi cua u.
1.8.1.2 Phdu thudt cat cut, thao khap

Phau thuat cat cut hodc thdo khép duogc phat trién 1an dau tién tai Thuy
Pién. Ky thuat nay duoc chi dinh trong nhiing truong hop: ton thuong than
kinh va mach mau chi yéu caa chi, giy xwong bénh 1y, nguy co nhiém triing
sang t6 chtc lanh do k¥ thuat sinh thiét, nhidm trung tai u, dap tng hoa tri
khong hoan toan (hoai tir u<90% sau hoa tri). Phau thuat cat cut chi ciing chi
dinh cho tré em duéi 12 tudi. Ton thuong lan qua rong vao phan mém, khéng
con da co dé dam bao chirc nang cua chi sau khi phau thuat®. Ngoai ra, phau
thuat cit cut ciing dugc vu tién hon bao tén véi nhitng u ¢ chi, dic biét trong
truong hop phan con lai caa chi ngan™.

Nguyén tac phau thuat cit cut chi, thao khép: cat cut trén khap gdi néu u
& xwong chay hodc dau gan xwong mac. Cat cut dudi khép gdi néu u & dau xa

xuong chay. Thao khép vai hodc cit cut ngang canh tay néu u ¢ dau xa xuwong
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canh tay. Thao bo khép chau mét bén néu khdi u ¢ viing ¢6 xuong dui. Ranh
gidi cach u khoang 7 — 10 cm. Sau cat cut phai phuc hdi chirc nang chi bang
Iip chi gia pht hop va s6m™ ™.
1.8.1.3. Phdu thudt bdo ton chi

Phau thuat bao tén chi cé thé cai thién chic ning cua chi nhung kho 1ay
dugc u hoan toan nhung xét vé giai phau thi ¢d thé chip nhan duoc va thuong
duoc kém theo héa tri bd tro® ™. Tuy nhién, ty 18 bién chung trén nhitng bénh
nhan phau thuat bao tdn chi cao hon so vai phau thuat cit cut chi™ ™,

Chi dinh phau thuat bao tén chi khi u con khu tr, chua xam 1an mach
mau,than kinh cha yéu cua chi, con co dé di chuyén va tao lai cau tric van
dong, con du phan mém, da che pha'.

Véi cac ton thuong khong o chi, nguyén 1y ap dung cho phau thuat
sarcom tai chi dugc ap dung cho cac u ¢ truc. Sarcom xuong ¢ xuong truc co
tién luong xau hon so voi sarcom xuwong & chi mot phan do kho lay duge rong
u & nhitng vi tri nay. Pac biét, cd u nay thuong cé kich thudc 1on, gﬁn mach
va than kinh, tao hinh kho khin va thuong c6 bénh kém theo™".
1.8.1.4. Tién luong bénh lién quan dén phwong phdap phau thugt

Phau thuat cat cut kém lap chi gia c6 nguy co nhiém tring da quanh khu
vuc noi cdy ghép xam nhap vao da. Tuy nhién, luc cia doan ciy ghép hoic
chi gia truyén qua xuong lam giam di cam xwong. Mic di phau thuat cat cut
khong loai trir duoc hoan toan kha ning tai phat cuc b nhung c6 thé giam
thiéu nguy co. Nguy co tai phat chi dudi 5%. Nhing yéu té 1am giam kha
nang tai phat tai chd 1a bién d6 phau thuat rong va dap ang mé hoc tét véi hoa
trj tién phau’’.

Két qua vé chirc nang van dong trong phau thuat bao ton chi tot hon so
v6i phau thuat cat cut nhung chat lwong cudc séng va nhiing anh hudéng vé

tam 1y 1au dai khong khéac nhau giira hai phuong phap. Tuy vay, ty 1& bién
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chang & bénh nhan phau thuat bao ton cao hon so véi phau thuat cat cut®®,

Mic du vay, mot nghién cau hdi ctu 16n cho thay tién luong séng thém toan
bo va sdng thém khong bénh cuaa hai nhém bénh nhan bao ton va cit cut 1a
tuong dwong nhau®.
1.8.2. Phwong phdp diéu tri hoa chat

V& mit lich sir, hon 80% bénh nhan sarcom xuong chi phau thuat don
thuan bi tai phat mac du da kiém soat tai chd tt. Nguoi ta dua ra gia thuyét
rang c6 18 cac di can tién 1am sang di c6 tai thoi diém chan doan trén phan 16n
bénh nhan. Kha nang séng con cua bénh nhan sarcom xuwong da cai thién ro
rét trong vong 30 nam trd lai ddy chu yéu do nhimg tién bo trong hoa tri. Hoa
tri bo tro cai thién rd rét kha nang séng con cuia bénh nhan so véi khi phau
thuat don thuan va dugc coi 1a mot trong cac thanh phan tiéu chuan trong liéu
phap diéu tri sarcom xwong & ca tré em va ngudi 1on*>>"2%,
1.8.2.1 Mt sé phdc do hoa tri liéu sarcom xwong

Hién nay, c6 mot sO phac dd hoa trj toan than dbi voi bénh nhan sarcom
xuwong nhu phiac d6 MAP (Methotrexate, doxorubicin va cisplatin),
Ifosfamide, Etoposide. Ngoai ra, Phac d6 Doxorubicin, Cisplatin ciia EOI
(European Osteosarcoma Intergroup) 14 phac do di duoc nghién ctru va tng
dung tir lau. Phac d6 nay gdm c6: Doxorubicin 25 mg/m?, truyén tinh mach,
tir ngay 1 dén ngay 3; Cisplatin 100 mg/m?, truyén tinh mach lién tuc ngay 1.
Chu ky 21 ngay, bat dau diéu tri va ngay 10 — 15 sau phau thuat. Thubc chdng
non loai Ondansetron 8 mg tiém tinh mach cham két hop corticoid tang hi¢u
qua chdng non. Dung loi tiéu bit budc bang Manitol.
1.8.2.2 So sdnh loi ich cia hda tri tan bé tro va héa tri bé tro

Sau nhiing thanh qua dat dugc ctia hoa tri tan bo trg, Hoi ung thu nhi
khoa Hoa Ky di tién hanh tht nghiém so sanh két qua ctia phau thuat ngay
1ap tirc va hoéa tri hau phiu véi mot nhém dicu tri 10 tudn véi cung phic do

hoa tri sau d6 phiu thuat. Nghién ctru nay tién hanh trén 100 bénh nhén co
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sarcom xuong do cao chua di cin, dudi 30 tudi va dién ra trong thoi gian tir
1986 dén 1993%*. Ti 1¢ sng thém 5 niam khong tai phat & hai nhom twong tir
nhau (65% so vdi 61% dbi v6i nhom dung hoa tri bo trg va tan bo tro, theo
thir ty). Ti 18 phau thuat bao ton cling tuong dong (55% va 50% d6i voi nhom
phau thuat ngay 1ap tirc va nhém c6 tri hodn, theo thir twr).

Do kha ning diét dugc cac té bao ung thu, du ty 16 u co nhé thp (dic
biét v6i sarcom xuong tip nguyén bao sun), sd lwong bénh nhan du tiéu chuan
phau thuat bao ton lua chon hoda trj tién phau ngay cang nhiéu. Phan 16n
nhitng bénh nhan sarcom xwong & chi thuc hi¢n ph?lu thuét bao tén & noi co
hoa trj tién phau. Tuy nhién, héa tri tién phau khong bao gid c6 thé thay thé
dugc cac nguyén tic phau thuat hop 1y.

1.8.3. Phwong phdp xa tri va sinh hgc
1.8.3.1 Vai tro cua xq tri trong sarcom xuong

Khéc v6i voi sarcom Ewing, sarcom xuong tip thong thuong tuong ddi
khang xa tri. Tuy vdy, phan tip t& bao nhd c6 vé nhay cam véi xa tri hon®.
Thong thuong véi1 sarcom xuong, dac biét nhitng u 16n thi xa tr1 khéng c6 y
nghia nhiéu. Phiu thuét thudng duoc wu tién hon trong nhing truong hop nay.

Tuy nhién, do nhiing tién bod trong k¥ thuat xa tri nén cang nhiéu bénh
nhan lya chon phuong phap nay, do 1a nhiing bénh nhéan it dap umg voi hoa tri
hoac khong thé ph?lu thuat. Trong mdt nghién ctu, ti 1€ kiém soat dugc tai chd
trong 5 nam 1a 56% trong s6 31 bénh nhan cé sarcom xuong chua di cin & chi
nhung tir chdi phiu thuat va diéu tri bang xa tri (liéu trung binh 13 60Gy)*. Ti
1¢ song thém khong di can sau 5 nam 1a 91% va khong co truong hop nao
khong thé kiém soat duoc tai chd trong s6 11 bénh nhan dap ung véi hoa tri
(biéu hién trén phim chup XQ va ndng do ALK trong mau). Trong sd cac
bénh nhan kiém soat tai chd tbt, 86% cé chirc ning chi “tuyét voi”. Tuy
nhién, chi mdi nghién ctru nay khong du thuyét phuc dé xa tri thay thé duoc
phau thuét véi nhitng bénh nhan van con kha ning phau thuat.

V61 nhitng u ¢ vi tri kho (nén S0, cOt séng, xuong cung), xa tri co thé 1a

mot lua chon dé kiém soat tai chd, khi bénh nhan khong thé phiu thuat.
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1.8.3.2 Vai tro cia cdc phwong phdp diéu tri sinh hoc véi sarcom xwong
Hién nay, di c6 nhiéu nghién ctu danh gia vai tro cua diéu tri dich
(trastuzumab ddi voi bénh nhan c¢6 Her2/neu duong tinh)®’ va diéu tri mién

88-90 A J4 A 4 A A .
. Tuy nhién, cac nghién ctru déu chua thay vai

dich trong sarcom xuong
trd cta cic phuong phap trén dbi voi bénh nhan sarcom xuong giai doan
tién trién.

Tuy vy, vai trd cta thudc uc ché kinase da muc tiéu (Multitargeted
kinase inhibitors) nhu regorafenib, cabozantinib, sorafenib va lenvatinib (két
hop véi etoposide va ifosfamide) da chimg minh dugc tac dung nhat dinh
nhung van can c6 thoi gian dé thu thap thong tin®"*. Trong d6, tac dung
regorafenib da dwoc chimg minh trong mot sd thir nghiém 1am sang. Trong
mot thir nghiém giai doan II ngdu nhién, c6 ddi chung voi gia duge trén 38
bénh nhan sarcom xuong tién trién®, 17/26 bénh nhan (65%) diéu tri bang
regorafenib khong xuét hién triéu chimg trong 8 tuan, trong khi khéng bénh
nhan nao dung gia duoc c6 duoc (0%). Tac dung khong mong mudn gitra hai
nhém la twong duong.

1.9. Nhirng yéu to lién quan dén tién lwong bénh

Ky nguyén ap dung hoa chat trong diéu tri sarcom xuong di tao ra
nhitng két qua ky diéu nham ctu séng nguoi bénh. Nho ¢6 hoa tri ma thoi
gian song thém, thoi gian séng thém khong bénh, chat lugng cudc séng cua

495563 “Qua phan tich dir liéu tir chuong trinh

nguoi bénh tiang 1€n 1o rét
SEER (Surveillance, Epidemilogy, and End Results program)®, ghi nhan
thong tin cia 3482 ngudi bénh sarcom xwong tir ndm 1973 dén nam 2004 cua
Hoa Ky, Mirabello nhan thay ty ¢ song con ting 1én dang ké sau khi ap dung
hoa tri trong diéu tri sarcom xuong. Tac gia nhan thay kha niang séng sot cai
thién dang ké ¢ ca 3 nhom tudi (tré em, truong thanh va ngudi gia) khi so
sanh s6 lidu o hai thoi ky trudc khi &p dung hoa tri (tir 1973 dén 1983) voi
thoi ky ap dung hoa tri pho bién (1984 dén 1993). Ty 18 séng s6t & nit tré cao

hon so voi nam gidi.
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Bacci®® khi phén tich da bién Cox dé tim mdi lién quan giira xac suit
séng thém vai cac bién sb trén cac ngudi bénh hoa tri thiy nhiing yéu té lién
quan dén tién luong xau bao gdm tudi ngudi bénh < 14, ALP huyét thanh tai
thoi diém chan doan cao, thé tich u > 200 ml, dién phau thuat con u va dap
ttng md hoc kém. Trong phan tich da bién, dudi tip md bénh hoc khéng con
mbi lién quan c6 ¥ nghia thng ké.

Tuy nhién, Ferrari** khi phan tich da bién cac yéu t6 lién quan dén tién
lugng séng thém lai nhan thay sy khéc biét c6 y nghia thong ké cua dudi tip
mé bénh hoc véi tién luong song thém. Theo d6, dudi tip nguyén bao xo va
“chay mau” (gidn mach) co tién luong tét hon. Nhitng yéu té khac ciing co
gia tri tién luong doc 1ap va thé tich u va tudi ngudi bénh. Nhitng u cd thé tich
<150 ml, tu6i nguoi bénh > 12 tudi co tién luong tot hon.

Bieling va cs® tim thiy hai yéu té co tién luong doc lap véi sdng thém
d6 1a thé tich khéi u va dap tng mé bénh hoc véi héa tri.

Di cin 1a mot yéu té tién lugng xau. Mirabello* nhan thay ring nhiing
ngudi bénh ¢ di can xa ¢ ty & séng sot sau 5 nim thap hon nhiéu so Vi
nhom con lai & cac lra tudi. Tuy nhién, Bielack lai thay rang néu di can phoi
don thuan thi tién lugng t6t hon so véi di cin tai cac vi tri khac hodc di cin
nhiéu hon mot vi tri. Trong s6 211 ngudi bénh c6 di cin tai thoi diém chan
doan thi 155 ngudi bénh ¢ di cin phoi don thuan co tién lugng song tot hon
han so véi 56 nguoi bénh di can don thuan tai vi tri khac hodc két hop véi di
cin phoi.

Két qua nghién ctu cua Kreuter va cs® chi ra rang sy ting sinh mach
mau ¢ y nghia tién luong tot trong sarcom xuong. Tang sinh mach mau gilp
u dap ung tot voi hoa chat. Ty 16 sbng thém toan bo sau 5 nim & nhom ting
sinh mach 1a 84% so véi 49% & nhom giam tao mach.

Theo Meyer va cs”, diéu tri hda chét b tro cho ngudi bénh sarcom
xuong thay song thém khdng bénh lién quan c6 y nghia thong ké véi LDH, vi
tri u nguyén phat va phosphatase kiém. Ham lwogng phosphatase kiém va LDH
huyét thanh 1a yéu té tién luong quan trong sau diéu tri.
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Biéu 16 thu thé Her-2/neu duong tinh c6 tién luong xau. Zhou va cs®
thay rang Her-2/neu duong tinh trong 70% sd trudng hop sarcom xwong do
cao di can phoi va lam giam két qua song thém (p<0,05). Yéu té gen tc ché
khdi u TP53 1am giam dap tng mod hoc vai hoa chat & nguoi bénh sarcom
xuong va lam giam thoi gian sbng thém®. Di hop tir cua gen RB ciing c6
tién luong xau. Nhitng ngudi bénh nay thuong xuat hién di cin sém va
khang thu6c'®. Biéu hién qua muc cua c-myc va c-fos ngoai hau qua lam
tdng nguy co mic sarcom xuong ma con ting nguy co di cin cua nhing
ngudi bénh nay'®,

V& mat diéu tri, nhitng u ¢ hoai tir > 90% sau diéu tri c6 tién lugng tot
hon nhirng u hoai tir it . Gelderblom™ va cong su téng hop cac nghién cau
trén 1067 nguoi bénh & 3 thir nghiém 1am sang hoa tri tién bo trg va bo tro
cua hoi sarcom xuong Chau Au (European Osteosarcoma Intergroup EOI)
thay rang tién luong séng sot trén nhiing nguoi bénh tai phat khdng co su
khac biét ¢ ca 3 nhanh thir nghiém. Trong d6, nhithg nguoi bénh tai phéat
trude 2 nam tién luong xau hon nhitng ngudi bénh tai phat sau 2 nam. Nhiing
nguoi bénh dap ang md hoc tbt véi hda tri tién phau ban dau co tién lugng tét
hon sau khi tai phat so v&i nhém dap tng kém. Tai phat tai chd hay gip hon &
nhom phau thuat u tiét kiém so véi nhém cat cut (8% so vai 2%). Vi tri cua u
tai phat lan dau (tai chd 20%, phoi 62%, noi khac 19%) anh hudng dén tién
lugng song con. Tai thoi diém 5 nim, tién lugng song sot Vi nhom tai phat
tai chd 12 39%, phéi 1a 19% va noi khac 13 9%.

1.10 Tinh hinh nghién citu sarcom xwong trén thé giéi va tai Viét Nam
1.10.1 Tinh hinh nghién ci#u trén thé gigi:
Véi nhitng tién bo trong phan tich di truyén hién dai, nhiing tién bo trong

hiéu biét vé sarcom xuong cling tuong tu nhu cac chuyén nganh khac. Cho
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dén hién nay, cac nha khoa hoc thay rang tat ca nhitng hinh thai bién doi di
truyén déu cé thé lién quan dén qua trinh phat trién thanh sarcom xuong.
Nhitng thay doi nay cd thé 1a sé lugng, cu tric NST, bién doi ciu trdc gen,
nhitng yéu t6 lién quan dén qua trinh biéu hién gen hay tinh da hinh cua cac
nucleotid don 1¢ (Single nucleotide polymorphisms - SNPs). Cac SNPs anh
huong rat it dén tinh chat caa cac protein ma gen d6 ma hoa va tan suat xuat
hién >1% dan s6 cua quan thé®”. Nhitng hiéu biét nay di cu thé hoa va dugc
t6ng hop trong phan loai lan thir 5 cia WHO vé sarcom xuong va md mém®.
Vé mit diéu tri, nhiéu nghién ctu ciing dugc tién hanh. Nhitng nghién
ctru vé phau thuat, hoa tri va xa tri da thanh kinh dién. Cac phuong phap diéu
tri dich, mién dich ciing duwoc nghién cau nhiéu. D3 cé nhiéu nghién ctu
danh gia vai tro cia diéu trj dich (trastuzumab d6i v6i bénh nhan c6 Her2/neu

8890 Tuy nhién, cac

dwong tinh) ®” va diéu tri mién dich trong sarcom xuong
nghién ctru déu chua thay vai tro ctia cic phuong phép trén dbi véi bénh nhan
sarcom xuong giai doan tién trién. Tuy vy, vai trd cta thudc trc ché kinase da
muc tiéu (Multitargeted kinase inhibitors) nhu regorafenib, cabozantinib,
sorafenib va lenvatinib (két hop véi etoposide va ifosfamide) da chting minh
duoc tac dung nhét dinh nhung van can c6 thoi gian dé thu thap thong tin®,
Trong d6, tac dung regorafenib da dugc chimg minh trong mot sd thir nghiém
lam sang. Trong mdt thir nghiém giai doan II ngiu nhién, c6 dbi chiung véi
gia duogc trén 38 bénh nhan sarcom xwong tién trién®!, 17/26 bénh nhan (65%)
diéu tri bang regorafenib khong xuét hién triéu chimg trong 8 tuan, trong khi
khong bénh nhan nao dung gia duoc c6 dugce (0%). Tac dung khong mong
mudn gitta hai nhom 13 twong duong.
1.10.2 Tinh hinh nghién céru sarcom xwong trong nwoc:

Mic di thé gigi co nhiéu tién bo trong nghién ciu vé hinh thai, di truyén
va cac liéu phap diéu tri sarcom xwong. Tuy nhién, nhitng nghién ctu vé

sarcom xuong tai Viét Nam rat it.
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Vé 1am sang va diéu tri, nhitng nghién ctu va sach chuyén khao vé
sarcom xuong rat it. Cong trinh duoc tham khao nhiéu nhat vé sarcom xuong
la cua tac gia L& Chi Diing™®. Nhiing nghién cttu khéac vé sarcom xwong co thé
ké dén 13 luan van thac si cua V& Tién Minh® nhan xét vé dic diém 1am sang,
Xquang, md bénh hoc va két qua diéu tri phau thuat cia sarcom xuong nghién
phat tai Bénh vién K nam 2000. Tai thoi diém nay, hda tri chua duoc &p dung
pho bién tai Bénh vién K nén ty Ié séng thém thap, chi 20% tai thoi diém 5
nam. Sau nhitng tién bo vé hoa tri trén bénh nhan sarcom xuong, tac gia Tran
Vin Céng’? ¢6 cudn sach chuyén khao vé diéu tri sarcom xuong & tré em va
két qua diéu tri kha quan d3 duoc téng két trong luan an tién si nam 20097,
Cao Xuan Thoi'® nam 2012 ciing danh gia két qua diéu tri sarcom xuong giai
doan II theo phac @6 EOI tai Bénh vién K.

Vé mat giai phdu bénh, Nguyén Phi Hung'® nam 1998 di théng ké co
76/88 ca 1a sarcom xuong trong s6 CAC U cia xuong nhung chua dinh tip.
Nhitng hiéu biét trong phan loai u xwong cia WHO nam 2013 gitp céc bac si
giai phau bénh d& phan biét cac tip mé bénh hoc hon va tiép can nhiéu hon

104 nam 2018 co

dén chan doan chinh xac sarcom xwong. Pao Thi Nguyét
danh gia dic diém mé bénh hoc cia sarcom xuong trude va sau diéu tri hda
chat. Nguyén Thi Nhu Quynh'® nam 2020 cé nghién ctu vé dic diém mo
bénh hoc va hinh anh X quang cia sarcom xuong & tré em. Nhu vy, cho dén
nay van chua c6 mot nghién ciru day du vé phan loai md bénh hoc, mdi tuong
quan giira m6 bénh hoc va chan doan hinh anh, ciing nhu méi lién quan giira

c4c yéu tb 1am sang, can 1am sang vai tién luong bénh.
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CHUONG 2
POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Péi twong nghién ciu

Péi tugng nghién cau 1a ngudi bénh duoc chan doan mé bénh hoc 1a
sarcom xuong va dugc diéu trj tai bénh vién K tir thang 1 nam 2015 dén thang
12 nam 2018.
2.1.1. Tiéu chudn lwa chen

<% Co day du ho so bénh an

< Nguoi bénh duge chup X-quang xuwong ton thuwong (néu ¢ phim CT
va MRI sé& danh gia két hop)

< Pugc sinh thiét kim hodc sinh thiét md dé chan doan mé bénh hoc
trudc mo

% Chan doan MBH trén sinh thiét 13 sarcom xuong.

< Nhitng truong hop nghi ngd 1a sarcom xwong s& tién hanh nhudém
HMMD. Nhiing trudng hop can nhuém HMMD thi sinh thiét phai da 16n,
chat lugng khbi nén dam bao.

% Sinh thiét phai du 16n dé c6 thé dinh tip mé bénh hoc
2.1.2. Tiéu chudn logi trie

¢+ Cac u xuong thir phat

¢ Nhitng truong hop u ac tinh nguyén phat tai xuong nhung khong phai
la sarcom xuong.

+% Sinh thiét nho, khong thé xép loai dugc sarcom xuong.

% Hd so bénh an khong day du thong tin.

% Nhiing ca hoi ciru hinh anh khong rd rang, khong 1y dugc khbi nén
hodc chat luong khéi nén khong tot.

% Nhiing trudng hop chin doan ban dau 1 sarcom xwong nhung hdi ctru

lai khong phai.
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2.1.3. Tinh cé mdu
Xét muc tidu cudi ciing cua dé tai danh gia dugc ty 1¢ séng thém sau 5
nam cua cac bénh nhan sau chan doan va diéu trj sarcom xuong.

Theo céac nghién ctru cua céc tac gia nudc ngoai, ty 1€ nay khoang 70% -
80%. Trong diéu kién cua Viét Nam, mong muén ty Ié nay vao khoang 70%
(p = 0,7),véi ude luong sai sb 12 9% (E = 0,09) (p = 0,05).

Dua theo cong thuc tinh ¢ mau:

(Z1-an)’ X pX (1 —p)
n= E°

C& mau can cho nghién cau 1a:
(1,96)*x (0,7) x (1-0,7)
n= (0,09)

Nhu vy, ¢& mau can c6 trong nghién cau 1a 100. Sé lwgng bénh nhan
thuc té cd trong nghién ciru nay 1a 123 bénh nhan.
2.2. Phuwong phap nghién ciru
2.2.1. Thiét ké nghién ciru
¢ Nghién clru mo ta, c6 theo doi doc.
< Phuong phap chon mau:

Chon mau c6 chu dich, 1iy toan bd sarcom xuwong du tiéu chuan nghién
ctru tir thang 1/2015 dén thang 12/2018.

% NoOi dung nghién ctru:

1. M6 ta mot sé diac diém 1am sang dua vao hd so bénh an va hoi bénh,
kham bénh dé léy dugc cac thong tin vé tudi, gioi1, cac diu hiéu ma nguoi
bénh phai nhap vién, thoi gian biéu hién bénh va vi tri ton thuong cua u. Cac
thong tin vé diéu tri bao gom phuong phap diéu tri, dién bién, tinh trang bénh
khi ra vién va hinh trang tai thoi diém dong nghién ciru duoc ghi nhan thong

qua bénh an, hoi bénh, goi dién va viét thur.
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2. M0 ta mot so ddc diém vé chan dodn hinh anh nhu kich thudc 16n
nhét, cac hinh anh tao xuong u, xdm 14n mé mém, tinh trang di cin trén phim
Xquang thudng quy, CT-scanner hoic MRI trong nhitng trudng hop can thiét.

3. M6 ta xét nghiém sinh héa ALP, LDH, Canxi toan phan, Canxi ion
hoa tai thoi diém vao vién, trong qua trinh diéu tri va truéc khi ra vién. Cac
théng s6 duoc dbi chiéu voi gia tri binh thudng duoc hiéu chuan tai Bénh
vién K. Theo d6, gia tri binh thuong cia ALP tir 35 dén 104 U/I, LDH tir 110
— 480 U/I, canxi toan phan tir 2,15 dén 2,55 mmol/I va canxi ion héa tir 0,94
dén 1,26 mmol/I.

4. Phan loai tip m6 bénh hoc cua cic sarcom xuong nguyén phat trén
cac bénh pham sinh thiét truc mod theo phan loai vé cac u md mém va
xuong cia WHO niam 2013 bang phuong phap nhuém H&E. Nhitng truong
hop nghi ngho, chua khéng dinh duoc trén nhuom H&E sé tién hanh nhudm
HMMD véi cac dau an thich hop.

5. Phan tich méi lién quan giita biéu hién 1am sang (ton thuong khép, t6n
thuong mdé mém) v&i hinh anh thyc thé trén CBHA (t6n thuong khdp, ton
thuong mo mém). Méi lién quan giita chan doan md bénh hoc va chan doan
hinh anh: tim sy khac nhau gitra cac dac diém vé md bénh hoc biéu hién trén
cac phuong tién chan doan hinh anh: tip mo hoc, hinh thai té bao, hinh thai
tao xuong, do mo hoc.

6. Panh gia séng thém va phan tich mbi lién quan giita thoi gian séng
thém v&i mot s6 yéu t6 1am sang va can 1am sang.

% Céc bién s6 va chi sb trong nghién ctru

1. Céc bién sb:

= Bién dinh tinh:

v" GiGi: Bénh nhén thudc gi¢i nam hoac ni.

v/ Triéu chimg 1am sang dau tién clia ngudi bénh bao gdm cac dau hiéu
co nang va thuc thé nhu: dau don thuan, dau kém sung né, khéi u, giy xuong,

sung né.
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v/ Vi tri u (duge xéac dinh cu thé tai xwong ndo): xuong canh tay, xuong
cang tay, xuong don, xuwong dui, xwong chay, xwong mac, xwong chau, xuong
ham, xuong cung cut?

v’ Dién ton thuong trén chan doan hinh 4nh 1a pham vi ton thuong ctia u
trén cac phim chup. U c6 thé chi khu tri & d¢au xwong, hanh xuwong hay than
xuong. Nhitng u 16n c6 thé ton thuong ca ddu xwong va hanh xwong, hanh
xuong va than xwong hay ca dau, hanh va than xuong. Nhitng xuong det thi
chi c6 than xuong.

v Tip mé bénh hoc: Tip md bénh hoc duoc xép theo phan loai cua to
chic Y té Thé gidi nam 2013 bao gdbm 11 phan tip (Bang 1.2 trang 19).

v/ Hinh thai t& bao u: La quan thé t& bao u ndi troi trén cac manh cit MBH.
U thuong cdu tao boi té bao hinh tron, hinh thoi hodc hdn hop. Néu thanh phan
hinh thai té bao u thir 2 dudi 20% thi xép loai dira vao hinh thai t& bao ndi troi.
Néu thanh phan u yém thé c6 ty 18 trén 20% thi xép vao tip hdn hop té bao.

v’ Hinh thai tao xwong: Theo phan loai u xwong cia WHO nam 2013°, hinh
thai tao xuong thudng cé dang ren, dang ludi, dang bé hoidc hdn hop nhimg hinh
thai trén. Tao xuong dang ren, dang ludi hay gap trong nhiing sarcom xwong do
cao. Tao xuong dang bé hay gp trong sarcom xuong do thap.

v Ton thuong khép: 12 su xam lan vao khép cia u. Ton thuong khép
duoc danh gia trén 1am sang va qua cac phuong tién chan doan hinh anh. Vé
lam sang, bénh nhan c6 thé cd céc triéu ching vé han ché van dong khép, ca
chu dong va thu dong, cac triéu chiing vé tén thuong day ching chéo (ddi
véi cac khdi u ving quanh khop géi) hoic giy xuong bénh Iy vao trong 6
khép. Vé chan doan hinh anh, MRI duoc coi 1a phuong phap c6 gia tri nhat
trong chan doan tinh chat xam lan ngoai tuy cua cac khdi u xuwong ac tinh.

1'%, xam 14n khop bao gom tét ca cac truong hop khéi u

Theo Van tromme
phat trién dén dudi mat khép (vi tri co thé dam bao dién cat an toan), céc
khoi u xam lan day chang bén, day ching chéo hay bao hoat dich trén xuong

banh che.
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v Ton thuong mdé mém: bao gom xam lan khoang co va bo mach than
kinh. V& 1am sang, bénh nhan c6 thé co triéu chiing vé khdi mé mém sat ton
thuong, mat do chac kém thdm nhiém, day da, thay d6i mau sic da vj tri tuong
tng. Ngoai ra, bénh nhan c6 thé co cac triéu ching vé rdi loan tudi mau phan
chi ngoai vi hoic rdi loan cam giac, van dong theo ré& néu khdi u xam lan bo
mach than kinh 1an can. VVé chan doan hinh anh, hinh anh xam lan co hoic b6
mach than kinh trén MRI duoc xac dinh khi mat di 16p m& gitta khdi u va co
hoac b6 mach.

v Phuong phéap diéu tri: 13 bién phap can thiép trén bénh nhan sau khi
dugc chan doan xac dinh. Cac phuong phéap diéu tri c6 thé 13 phdi hop hoa tri
va phau thuat, hoa tri don thuan, xa tri. Trong truong hop hoa tri cé hoa tri tién
phau va hoa tri bo trg. Nhiing bénh nhan da nhap vién nhung tir chbi diéu tri tiép
ciing dugc ghi nhan dé phan tich cac yéu t6 anh hudng dén tién luong bénh.

v/ Tinh trang ra vién: LA tinh trang bénh ctia bénh nhan dugc bac si diéu
tri danh gia khi ra vién. Tinh trang ra vién dugc danh gia ¢ cac muc gitr
nguyén, cai thién hodc nang hon.

v/ Tinh trang song con: |4 tinh trang con séng hay da mat ctia bénh nhan
tai thoi diém dong nghién ctru. Thoi diém nay duoc xac dinh 1a thang 7/2021.
Tinh trang séng con duoc khai thac bﬁng cach goi dién, viét thu cho bénh
nhan thong qua thong tin trén bénh an.

= Bién dinh lugng:

v Tubi: Pugc xé4c dinh tai thoi diém kham bénh, tinh bang don vi nam.

v Thoi gian dién bién bénh: La thoi diém tir lac bénh nhan ¢6 triéu ching
dAu tién dén khi kham bénh va c6 chan doan x4c dinh. Pon vi tinh 14 thang.

v' Giai doan Enneking: 1a giai doan bénh dugc phan loai dya vao dé6 mo
hoc ctia sarcom xuong va mic do xam lan. Cy thé phan loai dugc danh gia

theo bang 1.1 (trang 10).
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v’ Chi sb sinh hoa (ALP, LDH, canxi toan phén, canxi ion héa): 1a tri $6
tuyét doi dugc ghi nhan qua xét nghiém hoa sinh. Pon vi cia ALP, LDH 1a
U/L. Pon vi ctia canxi toan phan, canxi ion hoa 1a mmol/l.

v’ Kich thuéc u: La kich thude tuyét ddi cua u duoc do trén hinh anh
Xquang, CT-scanner hodc MRI. Pon vi kich thuéc u 1a cm.

v’ S6 luong nhan chia: La s6 lvgng nhan chia trén 10 vi truong d6 phong
dai cao (HPF) dém tai ving c6 nhiéu nhan chia nhat (“hot spot”)

v/ Thoi gian séng thém: La thoi gian tinh tir lac xuat vién dén khi tir vong
hoic thoi diém dong nghién ctiru. Pon vi cia thoi gian séng thém 14 thang.

2. Cac chi sb:

=Ti 18 cac nhom tudi: <10, 10-19, 20-29, 30-39, 40-49, 50-59, >60 tuodi.

= Ti 1¢ gidi: nam/nit

=Thoi gian biéu hién tridu ching trung binh, thoi gian biéu hién ngin
nhat va dai nhat, ti 1¢ thoi gian biéu hién < 1 thang, 1 — 3 thang, 4 — 6 thang, >
6 thang

=Ti 18 gip cac triéu chimg 1am sang: dau don thuan, dau kém sung né, so
thay u, gy xuong, sung né don thuan, té bi

=Ti 1¢ giai doan Enneking

=Ti 1& xét nghiém huyét thanh (ALP, LDH, Canxi toan phan, Canxi ion
hoa) binh thuong va cao

=Kich thudc u trung binh, kich thuéc u nhé nhat, 16n nhat

=Ti 1¢ phan bd cac vi tri u (xuong canh tay, xwong cang tay, xuong don,
xuong dui, xuong chay, xuong mac, xuong chiu, xuong ham, xuong cung cut)

=Ti 1& phan b6 dién t6n thwong u (chi ton thuong dau xuong, chi ton
thwong hanh xuong, chi ton thuong than xuong, ton thuong dau xwong va
hanh xwong, ton thuong hanh xuong va than xwong, ton thuong ca dau, hanh

va than xuong)
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=Ti 18 phan b cac tip md bénh hoc (nguyén bao xwong, nguyén bio sun,
nguyén bao xo, cac tip md hoc do cao khac, cac tip mé hoc do thap)

=Tj 1¢ phan b hinh thai té bao u (hinh tron, hinh thoi, hdn hop hai loai té bao)

=Ti 1é phan b hinh thai tao xwong trong u (Dang ren, dang bé, dang
lu6i, hdn hop hai hay nhiéu loai tao xuwong trén)

=S luong nhéan chia trung binh, sd lwong nhan chia it nhat gip trong
mot tiéu ban va s6 luong nhan chia nhiéu nhat gip trén mot tiéu ban.
2.2.2. Cdc bwoéc tién hanh nghién ciu
2.2.2.1. Nghién cizu vé 1am sang
s Thu thdp cac déu hiéu lam sang truoc diéu tri

v" Ghi nhén céc thong tin 1am sang:

- Tudi duoc phéan chia theo khoang tudi 10 két hop véi phan chia theo
hai gidi.

- Céc triéu chtng xuat hién dau tién:

o Pau don thuan hoic kém sung né

o Khéiu

o Gay xuong

o Té bi chi ton thuong

- Thoi gian xuat hién bénh dén lac chan doan: duoc tinh tir thoi diém
khi nguoi bénh hodc nguoi nha phat hién ra c6 triéu ching bénh dén khi
nguoi bénh vao vién duoc chan doan (tinh bang thang).

- Ghi nhan cac vi trf xwong. Véi nhitng xwong dai ghi nhan vi tri cu thé
tai xuong: 1/3 trén, 1/3 gitra, 1/3 dudi, toan bo xuong?

- Tién sir 1am sang:

o Bénh truéc d6 (Paget xuong, nhdi mau xuong, cdt tiy viém, cic u

xuong lanh tinh?) hodc c6 tiép xuc bat thuong nao khong? (dic biét vai tia xa)
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o Tién sir gia dinh c¢6 bi cac hoi chung di truyén (Ho6i chimg Li-
Fraumeni, bénh Ollier, hdi chiing Mafucci, hoi ching u nguyén bao vong mac
c6 tinh gia dinh, hoi ching Rothmund-Thomson)

o Tién sir diéu tri hoa chét, tia xa?

- Céc dau hiéu 1am sang:

o Céc dau hiéu toan than: thé trang chung, hach, gan, lach...

o Vi tri u: xuong gi? Pau xuong, than xuong? S6 luong u

o Kich thudc u

o Tinh trang md mém xung quanh

o Tinh trang khép

o Kham toan than phat hién khéi u ngoai xuong.

o Panh gia giai doan bénh theo Enneking *°: Cac giai doan Enneking
bao gém giai doan IA, IB, IIA, IIB va giai doan III. Phan giai doan Enneking
da tom lugc trong bang 1.1 (trang 10).
< Phwong phdp diéu tri

o Trong 123 nguoi bénh, 3 ngudi bénh phiu thuat don thuan, 31 ngudi
bénh héa tri don thuan. Trong 70 ngudi bénh dugc diéu tri bang phbi hop hoa
tri va phau thuat, 48 nguoi bénh co6 hoa tri tién phau, 12 nguoi bénh co6 hoéa tri
b6 trg, 10 nguoi bénh sir dung ca tién phau va bo tro. 19 ngudi bénh khong
diéu trj.

o Nhitng nguoi bénh hoa tri dung phac d6 Doxorubicin, Cisplatin cta
nhoém nghién ciu sarcom xwong Chau Au (phic d6 EOI — European
Osteosarcoma Intergroup), MAP (Methotrexate, Doxorubicin va Cysplatin)
hodc phac db c6 IPE (Ifosfamid, Cysplatin va Epirubicin).

o Trong 73 ngudi bénh duoc phiu thuat, 53 ngudi bénh phiu thuat cit

cut, 6 ngudi bénh thao khép, 14 ngudi bénh duge phau thuat bao ton.
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% CAc xét nghiém danh gid trong va sau diéu tri
o Chup Xquang phdi, mom cut, siéu 4m 6 bung tién hanh trudc hoéa tri
liéu va sau 6 dot hoa tri
o Sau modi dot hoa tri liéu xét nghiém:
= Cong thuc mau: Kiém tra sb luong héng cau, dinh lugng huyét sac 0,
$b luong bach cau, bach cau da nhan trung tinh, tiéu cau.
= DPinh lugng AST va ALT truée mdi dot hoa tri licu.
= Dinh luong Creatinin huyét va Uré huyét
= Pinh luong dién giai do
% Pdnh gid két qua khi nguoi bénh ra vién theo ba mirc do:
o Tét: Thé trang chung tdt, cic xét nghiém ¢ muc binh thudng, khong
c6 tai phat di can.
o Trung binh: Thé trang trung binh, cac xét nghiém chua phuc hoi hoan
toan, khong co tai phat, di can.
o Xéau: C6 xuat hién tai phat, di cin
% Theo doi sau diéu tri
o Nhitng nguoi bénh trong nhém nghién ciru dugc cac bac si 1am sang
theo doi 3 thang mot lan trong 3 nam dau tai Bénh vién K. Mdi lan dén kham
duoc ghi chép vao phiéu riéng. Trong 2 nam tiép theo cr 6 thang kham lai mot
1an. Trong 2 ndm dau, chup X - quang 1ong nguc dugc thuc hién 6 thang 1 1an.
o Cac thong tin dugc ghi nhan la:
- Ngudi bénh hién con sdng hay tir vong, thoi diém tir vong.
- Nguyén nhan tir vong: do ung thu xuong hay do cac nguyén nhan khéc.
- C6 tai phét hay khong: c6 bang ching xac dinh trén 1am sang c tai

phat va dugc khang dinh bang chan doén té bao hoac mé bénh hoc.
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- C6 di can xa hay khong: Cac nguoi bénh dugc khdm [am sang, chup
ving xuong con lai, xwong dbi bén, xa hinh xwong, chup phoi, siéu am o
bung. Di cin duoc khang dinh bang chan doan té bao hoic md bénh hoc.
- Ngay mat dau theo ddi (néu c6): ngay kham bénh cudi cing con
song sau d6 khong con thong tin nao khac.
2.2.2.2. Nghién citu vé chdn dodn hinh anh
% Cdc hinh dnh ton thuong trén phim Xquang, CT -scanner va MRI:
o Hinh anh dac xuong
o Hinh anh huy xuong
o Hinh anh dic xuong xen 1an hity xuong
o Céc hinh anh kém theo: Pha huy vo xwong, kh6éi mé mém.
% Kich thude ton thiong:

o Kich thudc 16n nhat cta khéi u do truc tiép kich thude trén phim X -
quang thuong quy, CT - scanner hoac MRI. DPon vi tinh kich thudc u 1a cm.
2.2.2.3. Nghién cizu vé gidi phdu bénh
% Phuong phap tién hanh: sinh thiét kim 15i, sinh thiét mo, bénh pham cit u,
nao u?
< Nhan xét dai thé:

o Bénh phém sinh thiét kim: dém s6 manh nhan dugc. Mau sic va chat
luong mau. SO manh sinh thiét dam bao tir 3 — 5 méanh, chiéu dai 1 cm, chiéu
rong 3 —5 mm.

o Bénh pham sinh thiét mé: do kich thudc dai thé 3 chiéu bénh pham,
cat 1at bénh pham theo chiéu dai nhat bénh pham. Mdi lat day 3 —5 mm
% C6 dinh bénh pham trong formol trung tinh 10% véi thé tich formol gap

10 -20 14n thé tich u va ¢ dinh qua dém.
% Chuyén, dac, cit, nhuém H&E bénh pham theo phwong phap nhudém
thuong quy.
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% Nhuoém HMMD trong céc truong hop can thiét cho chan doan xac dinh va
chan doan phan biét:

o Dung dau 4an MDM2 va CDK4 dé phan biét sarcom xuong tip vo ngoai
va sarcom xuong trung tim do thip véi cac ton thuong xo — xuong lanh tinh

o Dung dau an CK, LCA, CD31, CD34, HMBA45 trong phan biét sarcom
xuong tip thong thudng, dudi tip dang biéu mé véi cac ton thuong dang biéu md.

o Phan biét sarcom xuong nguyén bao sun, sarcom xuong gian mach
véi U €6 hat nhan 16n nhu u hic t6 bang cac dau an HMB45, S100.

o Phan biét cac sarcom xuong c6 thanh phan té bao hinh thoi véi cac
sarcom té bao hinh thoi cua md mém bing Actin, Desmin, SMA, H-
caldesmon, Myogenin, CD31, CD34.

% Phuong phap nhuém HMMD: Véi cac ddu an mién dich phi hop cta hing
Dako - Pan Mach theo phuong phap nhuoém ABC (Avidine — Biotine -
complex). Trong d6, Céc loai khang thé va héa chat thuoc hing Dako - Pan
Mach va Roche — My; Mot sé khang thé duoc hing pha sén, nhimg khang thé
dam dic thi ndng d6 pha lodng khang thé va qui trinh nhuoém theo huéng dan
ctia nha san xuat d6i voi mdi loai khang thé trong mdi lan nhuém déu c6 mod
chting duong va chimg am; Khong dé tiéu ban kho trong qué trinh nhudm.
Cac bénh phém nhuoém HMMD thuc hién trén may Dako Autostainer cta
Dako (hoa chat cta hiang Dako) va Benchmark XT ciia Ventana (hoa chét cua
héng Roche).

o Phéan tng duong tinh biéu hién bang su bat mau niu ctia bao tuong té
bao u ddi voi cac dau an sau: CK, LCA, HMB45, CD31, CD34, Actin, Desmin,
SMA, H-caldesmon, Myogenin.

o Phén tng dwong tinh biéu hién bang su bat mau nau ciia nhan té bao u

ddi véi dau 4n TLE1, MDM2 va CDK4.
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o Phan ung duong tinh biéu hién bang su bat mau nau cua ca nhan va bao
tuong v6i dau an S100.
% Phan loai mo bénh hoc theo WHO-2013, bao gdm:
& Sarcom xwong néi tity do thap (sarcom xwong trung tam do thap)
* Sarcom xwong tip thong thuong: Sarcom xuong tip thong thudng chia
thanh cac dudi tip véi nhitng hinh thai dac trung nhu

o Sarcom xwong nguyén bao xuong,

o Sarcom xwong nguyén bao xo,

o Sarcom xwong nguyén bao sun.

o Céc bién thé khic nhu bién thé giau té bao khong 16, bién thé
gidng u nguyén bao xwong, bién thé dang biéu mé, dwdi tip té bao
sang.

* Sarcom xwong tip gidn mach
& Sarcom xwong tip té bao nho

* Sarcom xwong tip vé ngoai (sarcoma xwong tip cdn vo)

* Sarcom xwong tip vo xuong (sarcom xwong nguyén bdao sun cdn vo)

& Sarcom xwong tip bé mdt dé cao

Pic diém md bénh hoc, dic tinh héa md mién dich va cac chan doan
phan biét can thuc hién da dugc mé ta trong phan tong quan trong phan 1.5
(tir trang 17 dén trang 24).

% Phan d6 m6 bénh hoc theo WHO 2013°% duwa vao tiéu chuén quan trong
nhat 1a tinh chit cta té bao. Theo d6, mat do té bao (ti 18 té bao/md dém), dic
diém cta nhén 1a tiéu chi quan trong nhat dé Xép do mo hoc u. Bo mo hoc cao
tuong ung voi1 mat do té bao cao, nhan 16n, ua kiém, khong déu, vién nhan
méo mo. Tiéu chi phu trg dé phan d6 mé hoc sarcom xwong 1a nhan chia va
hoai tur. Trong cac sarcom xuong, tén tip mo bénh hoc da ham chira d§ mo

hoc cta nd. Thong thudng, cac sarcom xuong duoc xép thanh hai phan do:
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+ Cac sarcom xuong do thip bao gdm: Sarcom xwong cin vo, sarcom
xuong ndi tiy do thap va sarcom xuwong tip vo ngoai.

& Cé4c sarcom xuong do cao gdm: Sarcom xuong thong thudng, Sarcom
xuong tip gidn mach, Sarcom xuong tip té bao nho, Sarcom xuong tip bé mit
do cao.

Xép loai theo hé théng hai phan d6 giup don gian hoéa viéc danh gia
sarcom xuong va phan giai doan sarcom xuong theo Enneking. Nhiing
sarcom xuong do thip c6 nguy co di can < 25%. Trong khi d6, cac sarcom
xuong d6 cao ¢o kha niing cao tai phat tai chd va nguy co di cin xa > 25%.
< Trong nghién cau ndy, nghién ciu sinh doc va phan loai hét cac tén
thuong. Thay hudng dan doc lai lan thir 2 va cho y kién tan dong hoaic can
xem xét lai. Nhitng truong hop khé phan dinh, thay huéng dan giri hoi chan
voi Giao su Christopher D.M. Fletcher, M.D., FRCPath Vice-Chair,
Anatomic Pathology Departement of Pathology, Brigham and Women’s
Hospital, Harvard Medical School, 1a gido su gidi V& sarcom xuong va
sarcom md mém, duoc lam thém cac dau 4&n HMMD méi hoac SHPT, dam
bao chét luong cua cac két qua nghién ctu.
2.2.2.4. Béi chiéu két qud cia cdc phwong tién chan dodn
< Po6i chiéu gitra biéu hién vé 1am sang véi dic diém ton thuong trén chan

doén hinh anh:

o Triéu chtng ton thwong khép va mé mém biéu hién trén 1am sang
duoc so sanh vai hinh anh tén thuong thyuc su trén cac phuong tién chan doan
hinh anh.

% Ddi chibu két qua chan doan hinh anh v&i mo bénh hoc:

o D6i chiéu chan doan chung cua giai phdu bénh véi chan doan cua

chan doan hinh anh: (1) U lanh tinh hay &c tinh? (2) Phan loai u? (3) P6 mo

hoc cua u?



o1

o Dbi chiéu phan tip mé bénh hoc (sarcom xuong nguyén bao xuong,
sarcom xuong nguyén bao sun, sarcom xuwong nguyén bao xo, nhém cac tip
mo hoc do cao khac, sarcom xuwong tip d6 mo hoc thép) voi cac dic diém dic
trung ctia sarcom xuong trén chan doan hinh anh (huy xwong, dic xuong, goc
Codman, dam co chay, phong vo xuong).

o Dbi chiéu cac hinh thai tao xuong trén vi thé (dang ren, dang b¢, dang
lu6i hay hdn hop) véi cac dic diém tao xuwong trén chan doan hinh anh (huy
xuong, dic xuong, goc Codman, ddm co chay, phong vo xuong).

2.2.3. Phwong phdp dinh gid song thém
2.2.3.1. Phan tich thong tin vé ngwoi bénh

- Sau khi két thuc ligu trinh diéu tri: Ngudi bénh dugc hen kham lai dinh
ky, 3 thang/lan trong nam dau tién. Néu on dinh thi tir nam th 2 12 6 thang/
lan. Cac théng tin vé nguoi bénh qua kham duoc ghi nhan trong bénh an.

- Nhitng truong hop khong dén kham lai thuong xuyén sé duoc khai thac
thong tin qua dién thoai.
2.2.3.2. Xac dinh cac dir liéu co ban

% Thoi diém géc cua nghién ctru: Tinh tir thoi diém nhap vién diéu trj.
% Thoi diém két thiic nghién ctru: ¢ théng tin cudi cuing hodc ngudi bénh
tr vong:

o Thoi gian song thém tinh tir thoi diém bat dau can thiép diéu tri dén
khi nguoi bénh tir vong hodc ¢6 thong tin cudi cung.

o Thong tin séng thém cua nguoi bénh dugc ghi lai theo bénh an khi
nguoi bénh di khdm dinh ky. Trong qué trinh nghién ctru c6 goi dién thoai
cho ngudi bénh hoic nguoi nha ngudi bénh dé tham hoi tinh hinh strc khoe.

% Panh gia vé tinh trang nguoi bénh qua cac 1an ghi nhan thong tin va khi
c6 thong tin cudi:

o On dinh: tinh trang chung t6t, khong co cac ton thuong trén 1am

sang, X - quang, siéu am, ALP ¢ gii han thap néu trudc dé tang cao.
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o Tai phat: C6 ton thuong xuét hién tai chd dugc xac dinh bang X -
quang, CT - scanner, MRI.
o Xuat hién di can: xac dinh bang X - quang, siéu am, CT -
scanner, MRI.
¢ Phan tich tinh trang tai phat, di can:
o Thoi gian xuét hién tai phat, di can, cac vi tri di can.
o Phan tich su di cin vdi cac yéu té vi tri u, kich thuéc u, phwong phap
diéu tri, giai doan bénh, tip mo bénh hoc, lugng ALP trudc phau thuat.
< Panh gia két qua sdng thém tai cac thoi diém sau can thiép diéu tri:
o Sau 12 thang, 24 thang, 36 thang, 48 thang va 60 thang.
% Panh gia séng thém toan bo sau 3 ndm va 5 nam.
< Sbng thém toan bd lién quan voi tudi, gidi, giai doan bénh, u nguyén
phat, hinh anh ton thuong trén CDHA, ALP va LDH khi vao vién, phuong
phap diéu tri.
% Sbng thém toan bd qua phan tich don bién va da bién:
o Tudi: so sanh gitta cac nhom 10 tudi vé két qua song thém.
Gidi: so sanh thoi gian séng thém giita hai gidi.
Vi tri ton thuong xuwong voi két qua song thém.

Kich thudc u: u <8 cm va u > 8 cm voi két qua song thém.

o O O O

Giai doan Enneking véi két qua séng thém.

Nong d6 ALP va LDH truéc phiu thuit véi két qua song thém.

O

o Dién ton thuong trén CDHA véi két qua sdng thém.
o Tip mo bénh hoc vé6i két qua sdng thém

o Nhém mé bénh hoc vai két qua séng thém.

o P md hoc véi két qua séng thém.

o Phuong phap diéu tri v6i két qua séng thém.

o Phuong phap phau thuét voi két qua song thém.
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2.3. Phan tich va xir ly so liéu

< Phén tich dir liéu bang ngdn ngit thong ké R phién ban 4.0.2. Cac
kiém dinh c6 y nghia théng ké véi mirc ¥ nghia p<0.05

< Tinh cac ty 1& va cac mbi lién quan bang chuong trinh phén tich
théng ké mo ta, phan tich thong ké suy luan.

% Phan tich lién quan tudi, gidi bang Ki binh phuong.

% Phén tich mbi lién quan giira cac ton thuong trén 1am sang v4i chan
doan hinh anh bang Fisher’s exact test.

% Phén tich mdi lién quan giira cac tip mo bénh hoc véi dic diém tao
xuong trén chan doan hinh anh, hinh thai tao xuong trén vi thé véi dic diém
tao xuong trén chan doan hinh anh bang Fisher’s exact test.

% Phan tich mdi lién quan gitra giai doan Enneking vdi tinh trang bénh
khi ra vién va véi tinh trang hién tai bang Fisher’s exact test.

% Phan tich mbi lién quan gitra nhom diéu tri va tinh trang ra vién bﬁng
Pearson test.

< Phan tich méi lién quan gitta nhom diéu tri va tinh trang hién tai
bang Ki binh phuong.

% Tinh két qua séng thém theo phuong phap udc luong séng thém theo
cac su kién cua Kaplan-Meier.

% Phén tich don yéu to: dung kiém dinh Log Rank tinh gia tri p va phan
tich timg yéu t6 anh huong dén song thém.

< Phén tich da bién: ding phuong phap hdi quy Cox dé tinh gia trj p
khi phan tich da yéu t6 anh huéng dén sdng thém.

2.4. Sai s6 va han ché sai s6
2.4.1 Cé4c sai sé co thé gap

% Thong tin vé bénh nhan bj sai

% Sai sb trong nhap sé liéu, ma héa s6 liéu

% Phan tich s6 liéu khong dung

% Dién giai s6 liéu khong ding
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2.4.2 Cach han ché sai sé
+% Khai thac thong tin tir nhiéu ngudn
% Pam bao k¥ thuat cit nhuém tiéu ban HE
% Hoi chan céc truong hop khé, nhuoém HMMD dé chan doan phan biét
% Thuc hién dang quy trinh nhuém HMMD c¢6 mo chtng dé han ché 4m
tinh gia va duong tinh gia
¢ Nhap s6 liéu can than va kiém tra s6 liéu thuong xuyén
% Sir dung test kiém dinh dung
2.5. Khia canh dao dirc cia nghién ciu

% Tat ca cac thong tin khai thac tr ngudi bénh va hd so bénh an déu

dugc gilt bi mat.

% Nghién ctru chi nham muc dich nang cao chat luong chan doan, diéu
tri, danh gia tién luong bénh, phuc vu cong tdc cham soc strc khoe nhan dan
va nang cao chat luong cudc séng cho ngudi bénh.

< Nghién ctru d3 dugc Hoi ddong Pao dac trong nghién cau Y sinh
hoc phé duyét trong bién ban sé 75/HDPDDDHYHN ky ngay 16 thang 5
nam 2017
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2.6 So' dd nghién ciru

Nguwoi bénh sarcom xwong

Ghi nhan séng thém qua theo dbi tai kham
trén bénh an, goi dién, viéct thu

|

Phan tich céc yéu to lién quan véi séng thém




3.1.1 Péc diém 1am sang

3.1.1.1 Két qua tudi va gidi:

CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1 Mt sé dic diém chung ciia d6i twong nghién cieu

56

Bdng 3.1: Pdc diém tudi va gidi ¢ ngwoi bénh sarcom xwong nguyén phdt

Tudi TB: 21,4+129 Tudi nhé nhat: 6.0 Tudi I6n nhat: 68.0

30-

Tubi | <10 | 10-19 | 20-29 40-49 | 5059 | >60 | 1O
39 s6
(%) (%) (%) (%) (%) | (%) | (%) (%)
2 46 10 2 6 2 1 69
Nam
(1,6) (37,4) 8,1) |(@16)| (49 | (1,6 |(08)](561)
2 29 13 3 2 3 2 54
N
: (1,6) (23,6) (10,6) | 24) | (1,6) | (2.4) | (@1,6) |(439)
Tén 4 75 23 5 8 5 3
123
g (3,2) (61,0) (187) | (41)| (65 | (41) | (2,4

* Nhdn xét: Ty 186 nam/nit ~ 1,3/1. Tudi trung binh cua cac ddi tuong

trong nghién cau 1a 21,4 tudi. Tudi nho nhat dugc ghi nhan 12 6 tudi. Tudi lon

nhat 1 68 tudi. Trong cac nhom tudi, lia tudi 10-19 chiém ti 1¢ 16n nhat véi
61,0%.
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3.1.2 Thei gian dién bién bénh truéc vao vign

Bdng 3.2: Thei gian dién bién bénh trwéc vao vién

. Thai gian TB: 5,9 + 22,7
Thaoi gian _
(thang) min: 1.0 max: 224
thang
n %
<1 8 6,5
1-3 79 64,3
4-6 20 16,2
> 6 16 13,0
Tong 123 100

*Nhgn xét: Thoi gian dién bién trung binh 1a 5,9 + 22,7 thang. Ti l¢
nguoi bénh ¢ thoi gian dién bién bénh tir 1 — 3 thang cao nhat, chiém 64,3%.
Thoi gian dién bién bénh trén 6 thang chi gap 13%.

3.1.3. Triéu chitng ldm sang dau tién

Bdng 3.3: Trigu chitng lam sang ddu tién cia nguwoi bénh

Triéu chang n %
Dau don thuin 47 38,2
Dau kém sung né 40 32,6
Khoi u 33 26,8
Gay xuong 1 0,8
Sung né 2 1,6
Tong so 123 100

*Nhgn xét: Cac dau hiéu ban dau hay gap nhat trén nguoi bénh sarcom
xuong 14 dau don thuan, dau kém sung né va kham thay khdi u. Trong do,

triéu ching dau 1 pho bién nhat vai 87/123 (70,8%) truong hop.
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3.1.4 Giai doan bénh khi nhgp vi¢n
Bdng 3.4: Giai doan bénh khi nhép viégn theo phén logi Enneking

Giai doan n %
IB 2 1,6
11B 100 81,3
1] 21 171
Tong 123 100

*Nhdn xét bang 3.4: Giai doan 1IB chiém ty I& Ion nhat véi 100/123

nguoi bénh, chiém 81,3%. Nghién ctiu khéng ghi nhan dugc ca nao thugc giai

doan 1A va llA.

;;;;

Hinh 3.1. Ngwoi bénh Nguyén Thi Thanh T. 19¢, U dau trén xwong chay
phdi, giai doan Enneking 11B (Phim MRI chup dirng doc)
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3.2. Mot sb diic diém vé xét nghiém sinh héa

ALP

2000

1000

16 B w B Ry
p = 0.002
P "n:"' ‘15 | W s |q.. L
_______ _,_."'igt-_,.."in.:.____l [ N I!' ; i |
W RV
TG

Biéu dé 3.1: Biéu dé phan bé néng dp ALP tai thei diém vao vien

va ravién.

*Nhdn xét: Sb luong ca cao hon gid trj binh thudng tai thoi diém vao vién

(biéu d6 mau do) cao hon sb lugng ca cao hon gia tri binh thuong tai thoi

diém ra vién (biéu do xanh nudc bién) (p < 0,05).
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TG B2 w B3 Ry
8001 .
p = 0,0002
600 )
I
)]
1 L]
400- [ 1) L]
200- . . RN
* h ) .-. . LA
L (X} Y _—
w RV
16

Biéu dé 3.2: Biéu dé phan bé néng dé LDH tai thei diém vao vién
va ravién
*Nhdn xét: S6 luong ca LDH cao hon gia tri binh thuong tai thoi diém
vao vién (biéu d6 mau do) cao hon sb lugng ca cao hon gia tri binh thuong tai
thoi diém ra vién (biéu do xanh nudc bién) (p < 0,05). Ngoai ra, tac gia khong
thay sy khac biét & cac thong s sinh hda khac nhu canxi toan phan, canxi ion

hoa tai thoi diém vao vién va ra vién.
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3.3 Mot sb diic diém vé CPHA ciia u

3.3.1 Phan bé vi tri ciia u trén cdc phwong tién chin dodn hinh anh

Bdng 3.5: Phan bé u trén cic xwong

Vi tri n Tan suit (%)
Xwong canh tay 13 10,6
Xuong cang tay 2 1,6
Xuong don 1 0,8
Xwong dui 64 52,0
Xwong chay 32 26,0
Xuong mac 5 41
Xuong chau 4 3,3
Xuong ham 1 0,8
Xuong cung cut 1 0,8
T(?ing 123 100,0

Xuong chau

Xuong chay

Hinh 3.2: Minh hea phan bé cac u

trén hé xuwong

*Nhgn xét: Cac vi tri hay giap nhat 1a xwong dui (52,0%), xuong chay
(26,0%) va xuong canh tay (10,6%). Cac xuwong det cO ti 1¢ thip nhat voéi
3,3%:; 0,8% va 0,8% lan luot ¢ C4c Vi tri xwong chau, xwong ham va xuong
cung cut.
3.3.2. Kich thwéc u trén cdc phwong tién chin dodn hinh anh
Bdng 3.6: Kich thwdc u trén cac phwong tiéen CDHA

Kich thwéc u

KTTB: 11,8 £ 6,2

nhé nhat: 1,0 16m nhat: 36,0

(cm) n Tan suat (%)
<8 38 30,9
> 8 85 69,1

*Nhgn xét: Kich thudc u trung binh 12 11,8 cm. S6 ngudi bénh cd kich

thuéc u 1on (> 8 cm) chiém chu yéu voi 69,1%.
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3.3.3 Dién ton thwong trén xwong

Bdng 3.7: Dién tén thwong ciia u trén xwong

Pham vi N Tan suat (%)
DPau xuong 3 2,4
Hanh xuong 15 12,2
Than xuong 10 58,1
Pau xwong va hanh xwong 10 8,1
Hanh xwong va than xwong 32 26,1
Piu, hanh, than xwong 53 43,1

*Nhgn xét: U ton thuong rong, chiém ca ba phan caa xuong, co ty 1é cao
nhat vai 43,1%. So sanh tan suat ton thuong tai dau xuong, than xuwong va
hanh xuong thi ty & u ton thuong phan hanh xuong 14 cao nhat véi 90,5%.
3.3.4 Dang tén thwong ciia u trén cdc phwong tign chin dodn hinh anh

Bdng 3.8: Pic diém ton thwong xwong trén cdc phwong tién CPHA

Pic diém N Tan suit (%)
Hiiy xuong 118 95,9
bac xuong 86 69,9
Go6c Codman 89 72,4
bam co chay 83 67,5
Phong vé xwong 6 4.9

*Nhgn xét: Hinh thai huy xuong chiém ty 1¢ cao nhét véi 95,9%. Hinh thai

phdng vo xuong c6 ty 18 thap nhat vai 4,9% (Hinh 3, 4,5, 6 va 7).
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3.4 Mt s6 dic diém vé md bénh hoc

3.4.1 Phan logi hinh thai té bao trong cdc sarcom xwong

Bdng 3.9: Cac hinh thai té bao trong sarcom xwong

Pic diém n Tan suat (%)
Hinh tron 19 15,5
Loai té bao Hinh thoi 39 31,7
Hén hep 65 52,9
Nhén chia Trung binh: 23 + 17 Min: 2 Max: 105

*Nhdn xét: Cac u cau tao bai hdn hop té bao (hinh tron va hinh thoi)

chiém ti I& cao nhat voi 52,9%. S lugng nhan chia nhiéu, trung binh 23

nhan chia (Hinh 8).

3.4.2. Pic diém tao xwong trong sarcom xwong

Bdng 3.10: Péic diém hinh thai tao xwong trong sarcom xwong

Pic diém n Tan suat (%)
Dang ren 98 79,7
Dang bé 10 8,1
Dang ludi 12 9,8
Hon hop 3 2,4

* Nhdn xét: Tao xuong dang ren chiém ty & cao nhat 1a 79,67%. Tan suat

ca bénh ¢ tao xuong dang hdn hop chiém ti 1& thap nhat véi 2,4% (Hinh 9).
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3.4.3 Phan logi tip mo bénh hgc sarcom xwong theo WHO 2013

67(54,5%)
70
60
50
40
30 19 (15,4%)
20 12(9,8%)  14(11,4%)
10 3(3,4%) Ew@‘% %), 2(1,6%)
0
Sarcom xuwong nguyén bao xuong Sarcom xuong nguyén bao xo
Sarcom xuong nguyén bao sun Sarcom xuong giau té bao khong 15
Sarcom xuong thong thuong (NOS) Sarcom xuong tip dan mach
™ Sarcom xwong tip té bao nho 11 Sarcom xwong trung tam do thap

Biéu dé 3.3: Phan loai m6d bénh hoc cdc sarcom xwong nguyén phat theo
WHO 2013

*Nhdn xét: Ba tip m6 bénh hoc phé bién nhat theo tha tuy giam dan la
sarcom xuwong nguyén bao xuong, nguyén bao xo va nguyén bao sun vai ti ¢
lan luot 12 54,5%: 15,4% va 9,8%. Sarcom xuong trung tam do thép chiém ti
1& nho nhat vai 1,6% ngudi bénh (Hinh 10 — 17).
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3.4.4 Diic diém hda md mién dich ciia mét sé sarcom xwong nguyén phdt
Bdang 3.11:Tinh chdt nhudm ciia mét sé tip sarcom xwong véi cac ddu dn

dinh tinh chung

CK | LCA |HMB45|S100 | CD31 | CD34 | MDM2 | CDK4 | n
S.NBX 0 0 0 0 - - 0 0 4
S.NBS 0 0 - - 0 0 0 0 1
S.NBXo | - 0 0 - 0 0 0 0 2
S.GM - - - - - - 0 0 1
S.TTPT| O 0 0 0 0 0 - + 2

Chu thich: S.NBX: Sarcom xwong nguyén bao xo; S.NBS: Sarcom xwong nguyén
bao sun; S.NBXo: Sarcom xwong nguyén bao xo; S.GM: Sarcom xwong gidn
Mach; S.TTPT: Sarcom xwong trung tam dg thap. (+): 100% xét nghiém dwong
tinh; (-): 100% xét nghiégm am tinh; (0): Khong thuc hién xét nghiém.

*Nhdn xét: Céc tip mé bénh hoc trén am tinh véi cac diu an dinh tinh
chung vé biéu md, lympho, u hic t6, u nguén géc than kinh hay ngudn géc
mach. 2/2 sarcom xuong trung tdm do thap dwong tinh véi CDK4 va déu am

tinh v6i MDM2.

Bdng 3.12:Tinh chat nhupm ciia mot so tip sarcom xwong voi cdc dau an co

Actin | Desmin | SMA H-caldesmon | Myogenin | n

S.NBX - +/- + - -+ 4
S.NBXo - - + - - 2
S.GM - - 0 0 0 1

S.TTDT 0 0 0 0 0 2
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Chu thich: S.NBX: Sarcom xwong nguyén bao xo; S.NBXo: Sarcom xwong
nguyén bao xo; S.GM: Sarcom xwong gian mach, S.TTPT: Sarcom xwong
trung tam d¢ thap. (+): 100% xét nghiém diwrong tinh,; (+1-): 50 — 75% sé ca
dwong tinh; (-1+): 25-50% s6 ca dwong tinh; (-): 100% xét nghiém am tinh;
(0): Khdng thuc hién xét nghiém.

*Nhdgn xét: 4/4 sarcom xuong nguyén bao xo duong tinh véi SMA, 2/4
duong tinh véi Desmin, 1/4 ca duong tinh vai Myogenin, khéng c6 ca nao
duong tinh vai Actin. 2/2 ca sarcom xuong nguyén bao xo duong tinh vai

SMA. 1/1 ca sarcom xuong gian mach &m tinh vai Actin va Desmin.

3.4.5. Phdn dp m0 hoc cdac sarcom xwong nguyén phdt

Biéu dé 3.4: Phan dp md hgc c&c sarcom Xwong nguyén phat

*Nhdn xét: Ti 1é sarcom xuwong d¢ cao trong nghién ciru 14 98,4%. S6 sarcom

xuong do thap chi chiém 1,6%.
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3.5 Mét s6 méi lién quan giira 1am sang - chan doan hinh anh - md bénh hec
3.5.1 Twong quan giira ton thwong mé mém dinh gid trén lim sang so vdi
ton thwong thuc thé trén cdc phwong tign chin dodn hinh anh

Bdang 3.13: Méi lién quan giia 1am sang va chédn dodn hinh anh khi ddnh

gia tén thwong khop

Tt m6 mém
SR trenLS1 6 96) | Khong (96) | Téng (%)
trén CDHA
Co 38(30.9)| 6(49) | 44(359)
Khong 57 (46.3) | 22 (17.9) | 69 (64.2)
Téng 95 (77.2) | 28 (22.8) 123
=-0,022 [C195%: 0,04; -0,0003], p = 0,045

*Nhdn xét: Do Kappa < 0 nén khdng cd sy twong dong giira chan doan ton

thuong mé mém trén 1am sang vai hinh anh thuc thé trén CPHA (Su khac biét

nay cé y nghia thong ké, p < 0,05).

3.5.2. Twong quan giira ton thuwong khop khi kham 1am sang so vdi trén cac

phwong tién chin dodn hinh danh

Bdng 3.14: Méi twong quan giira ton thuwong khop qua kham 1am sang véi

ton thwong khdp trén cdc phwong tién chin dodn hinh anh.

Tt khép trén LS , Khoén 2
Tt khép trén CDHA i Co (%) (%) 7| Téng o6)
Co 38(30,0) | 6(49) | 44(359)
Khong 57 (46,3) | 22 (17.9) | 89 (64.2)
Téng 95 (77.2) | 28 (22.8) 123
k=0, 113 [CI95%: - 0,002; 0,229], p = 0,05

*Nhgn xét: Nhu vay c6 su dong thuan ¢ muc thap gitta chan doan 1am

sang va chan doan hinh anh vé ton thuong khép. Sy khac biét c6 ¥ nghia

théng ké (p = 0,05).
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3.5.3. Méi lién quan giza tip mo bénh hoc Véi cdc dic diém trén CPHA:

3.5.3.1. Méi twong quan giira phan tip MBH véi dac diém hiy xwong trén

CDHA

Bdang 3.15: Méi twong quan giira phan tip MBH Véi dic diém hiiy xwong

trén CDHA
Huiy xwong ,

Co (%) | Khong (%) | Tong (%)
Tip mb bénh hoc
Sarcom xuwong nguyén bao xuong 64 (52,0) 3(2,4) 67 (54,5)
Sarcom xuong nguyén bao xo 18 (14,6) 1(6,7) 19 (15,4)
Sarcom xuong nguyén bao sun 12 (9,8) 0 (0) 12 (9,8)
Sarcom xuong giau té bao khong 16 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xuwong thong thuong (NOS) | 14 (11,4) 0(0) 14 (11,4)
Sarcom xuong tip gidn mach 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xuong tip té bao nho 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xuong trung tim d6 thap 1(0,8) 1(0,8) 2 (1,6)

Tong 118 (95,9) | 5(4,1) 123
p=0,33

*Nhdn xét: Su khac biét vé tinh chat huy xwong giita cac tip MBH khong

c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
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3.5.3.2. Mdi tiwong quan giiza phan tip MBH véi hinh dnh dac xwong trén

CDHA

Bdang 3.16: Méi twong quan giira phan tip MBH véi hinh dnh dac xwong

trén CDHA
bac xwong i

Co (%) | Khong (%) | Tong (%)
Tip m6 bénh hoc
Sarcom xuong nguyén bao xuong 42 (34,1) | 25(20,3) 67 (54,5)
Sarcom xuong nguyén bao xo 14 (11,4) 5(4,1) 19 (15,4)
Sarcom xuong nguyén bao sun 10 (8,1) 2 (1,6) 12 (9,8)
Sarcom xuong giau té bao khong 16 | 1 (0,8) 2 (1,6) 3(2,4)
Sarcom xuong thong thuong (NOS) | 12 (9,8) 2 (1,6) 14 (11,4)
Sarcom xuong tip gidn mach 3(2,4) 0(0) 3(2,4)
Sarcom xuong tip té bao nho 2 (1,6) 1(0,8) 3(2,4)
Sarcom xuong trung tim do thap 2 (1,6) 0(0) 2 (1,6)

Tong 86 (69,9) | 37(30,1) 123
p=0,33

*Nhgn xét: Su khac biét vé hinh anh dic xuong giita cac tip MBH khdng

c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
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3.5.3.3. Méi twong quan giira phan tip MBH véi hinh dnh goc Codman trén

CDHA

Bdng 3.17: Méi twong quan giira cac tip MBH véi hinh d@nh goc Codman

trén CDHA
Goc Codman Khong .

Cé (%) Tong (%)
Tip md bénh hec (%0)
Sarcom xwong nguyén bao xwong 49 (39,8) | 18(14,6) | 67 (54,5)
Sarcom xwong nguyén bao xo 10 (8,1) 9(7,3) 19 (15,4)
Sarcom xwong nguyén bao sun 11 (8,9) 1(0,8) 12 (9,8)
Sarcom xuong giau té bao khong 16 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xwong thong thwong (NOS) | 10 (8,1) 4 (3,3) 14 (11,4)
Sarcom xwong tip gidn mach 3(2,4) 0(0) 3(2,4)
Sarcom xuong tip té bao nho 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xwong trung tim do thap 0 (0) 2 (1,6) 2 (1,6)

Tong 89 (72,4) | 34 (27,6) 123
p =0,06

*Nhdn xét: Sy khéc biét vé tan suat gap hinh anh géc Codman ¢ thé c6

y nghia thong k& (p = 0,05). Theo d6, sarcom xwong nguyén bao xuong,

nguyén bao sun, sarcom xuong thong thuong (NOS) hay gap hinh anh géc

Codman. 2/2 ca sarcom xuong trung tdm do thap khéng cé hinh anh nay.
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3.5.3.4. Méi twong quan giia phan tip MBH véi hinh dnh ddm cé chay trén

CDHA

Bdng 3.18: Méi twong quan giira cac tip md bénh hec véi hinh dnh ddm cé
chéy trén CDHA

Pam c6 chay

C6 (%) | Khong (%) | Tong (%)
Tip md bénh hoc
Sarcom xuong nguyén bao xuong 45 (36,6) | 22 (17,9) 67 (54,5)
Sarcom xuong nguyén bao xo 12 (9,8) 7(5,7) 19 (15,4)
Sarcom xwong nguyén bao sun 9(7,3) 3(2,4) 12 (9,8)
Sarcom xuong giau té bao khong 16 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xuong thong thuong (NOS) 9 (7,3) 5(@4,1) 14 (11,4)
Sarcom xwong tip gidn mach 2 (1,6) 1(0,8) 3(2,4)
Sarcom xuong tip té bao nho 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)
Sarcom xuong trung tim d6 thap 0 (0) 2 (1,6) 2 (1,6)

Tong 83 (67,5) | 40(32,5) 123
p=0,49

*Nhdn xét: Su khac biét vé tan suit gap hinh anh dam c6 chay gitra céc

tip bénh hoc khong cd su khéc biét co ¥ nghia thong ké (p > 0,05). Tuy nhién,

2/2 ca sarcom xuong trung tam d6 thap khong gap hinh anh nay.
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3.5.3.5. Mdi twong quan gitra phan tip MBH véi hinh dnh phong vé xwong
tréen CbHA
Bdng 3.19: Méi twong quan giira cac tip mé bénh hec véi hinh d@nh phang

Vo xuwong trén CDHA

Phong vé xwong .

C6 (%) | Khéng (%) | Tong (%)
Tip mé bénh hoc
Sarcom xuong nguyén bao xuong 3(2,4) 64 (52,0) 67 (54,5)
Sarcom xuong nguyén bao xo 1(0,8) 18 (14,6) 19 (15,4)
Sarcom xuong nguyén bao sun 0(0) 12 (9,8) 12 (9,8)
Sarcom xuong giau té bao khong 16 0 (0) 3(2,4) 3(2,4)
Sarcom xuong thong thuong (NOS) 0(0) 14 (11,4) 14 (11,4)
Sarcom xuong tip gidn mach 0(0) 3(2,4) 3(2,4)
Sarcom xuong tip té bao nho 0 (0) 3(2,4) 3(2,4)
Sarcom xwong trung tim d¢ thap 2 (1,6) 0 (0) 2 (1,6)

Tong 83 (67,5) | 40(32,5) 123
p =0,028

*Nhdn xét: Su khac biét vé tan suat xuat hién hinh anh phong vo xuong
gitra cac tip MBH c6 y nghia thong ké (p < 0,05). Phan 16n cac tip sarcom
xuong do cao khdng co hinh anh nay, trong khi d6 2/2 truong hop sarcom

xuong trung tam do thap co hinh anh phong vo xuong.
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3.5.4 Méi twong quan giira d¢ md hoc Vi cdc dic diém trén CPHA

3.5.4.1 Mdi twong quan giita dé mé hoc véi hinh anh hiy xwong trén CDHA

Bdang 3.20: Méi twong quan giita dé mo hoc véi hinh anh hiy xwong

Huiy xwong .
Cé6 (%) Khéng (%0) Tong (%)
Do Mo hec
Thap 1(0,8) 1(0,8) 2 (1,6)
Cao 117 (95,1) 4 (3,3) 121 (98,4)
Tong 118 (95,9) 5 (4,1) 123
p=0,08

* Nhdn xét: Hay xwong hay gap hon trong sarcom xuong do cao nhung

su khéc biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).

3.5.4.2 Moi twong quan giita dé md hoc véi hinh danh tao xwong trén CPHA

Bdng 3.21: Méi twong quan giira dé mo hoc véi hinh anh tgo xwong

bac xuong .
Cé6 (%) Khong (%) Tong (%)
Po Mo hoc
Thap 2 (1,6) 0 (0) 2 (1,6)
Cao 84 (68,3) 37 (30,1) 121 (98,4)
Téng 86 (69,9) 37 (30,1) 123
p=0,9

* Nhgn xét: Sy khéc biét vé hinh anh dic xwong giira hai nhém sarcom

xuong d6 cao va do thap khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).
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3.5.4.3 Méi twong quan giita dé md hoc véi hinh dnh géc Codman trén
CPHA

Bdng 3.22: Méi twong quan giita dé mo hoc véi hinh danh géc Codman

Goc Codman ]
i Cé6 (%) Khong (%) | Tong (%)
Do Mo hoc
Thép 0 (0) 2 (1,6) 2 (1,6)
Cao 97 (78,9) 24 (19,5) 121 (98,4)
Tong 97 (78,9) 26 (21,1) 123
p = 0,04

* Nhgn xét: Su khac biét vé hinh anh géc Codman gitra hai nhém d6 mo
hoc thdp va cao c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05). Theo d6, goc Codman hay
gip trong sarcom xuong dd cao. 2/2 ca sarcom xuong d6 thap khong thay
hinh anh nay.
3.5.4.4 Moi twong quan giita dé md hoc véi hinh dnh dam cé chay trén CDHA

Bdang 3.23: Méi twong quan giita dé mo hoc véi hinh dnh ddam cé chay

Pam cé chay ] \
A Co6 (%) Khong (%) Tong (%)
Do mo hoc
Thap 0 (0) 2 (1,6) 2 (1,6)
Cao 83 (67,4) 38 (31,0) 121 (98,4)
Tong 83 (67,4) 40 (32,6) 123 (100)

p=0,1

* Nhdn xét: Su khac biét vé hinh anh dam co chay & hai nhém sarcom
xuong do thap va do cao khéng cé ¥ nghia théng ké (p > 0,05). Tuy nhién, 2/2

ca sarcom xuong d6 thap khdng thiy hinh anh ¢am c6 chay.
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3.5.4.5 Mdi twong quan Qitta dé md hoc véi hinh anh phong vé xwong trén

CDHA

Mdi twong quan giita dé md hoc véi hinh dnh phong vé xwong trén CPHA

Bdng 3.24: Méi twong quan giita dp md hec véi hinh anh phéng vé xuwong

P§ Mo hoc TRONGVOXWONE | c6(96) | Khong (%) | Téng (%)
Thip 206 | 00 | 2@
cao 4(33) | 117(%51) | 121(984)
Tong 6 (4,9) 117 (95,1) 123
p = 0,002

*Nhgn xét: Hinh anh phong vé xuong gip trong sarcom xuong do thap

va do cao ¢ sy khéc biét c6 y nghia thong ké (p < 0,05). Theo d6, hinh anh

phdng vé xuong hay gip hon & sarcom xuong do thap.

3.5.5 Méi lién quan giira cac kiéu tao xwong véi cdc dic diém trén CPHA

3.5.5.1 Mdi twong quan giira nhing kiéu tao xwong trén MBH véi hinh dnh

hiy xuwong trén CDHA

Bdng 3.25: Méi twong quan giira nhiing kiéu tao xwong trén MBH vdi

hinh @anh hiy xwong trén CDHA

Huiy xwong

Hinh thai C6 (%) Khong (%) | Tong (%)
tao xwong

Dang ren 95 (77,2) 3(2,4) 98 (79,7)
Dang bé 10 (8,1) 0 (0) 10 (8,1)
Dang luoi 10 (8,1) 2 (1,6) 12 (9,8)
Hon hop 3(2,4) 0 (0) 3(2,4)

Tong 118 (95,9) 5 (4,1) 123
p=0,18

*Nhdn xét: Su khéc biét vé phan bd hinh anh huy xuong trén CDHA giita

cac nhoém hinh théi tao xuong trén MBH khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).
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3.5.5.2 Mdi twong quan giira nhing Kiéu tao xwong trén MBH véi hinh dnh

dac xuong tréen CPDHA

Bdng 3.26: Méi twong quan giira nhing kiéu tao xwong trén MBH vdi
hinh d@nh ddc xwong trén CDHA

bac xuong , R 2

X . Co (%) Khong (%) Tong (%)
Hinh thai tao xwong
Dang ren 64 (52,0) 34 (27,6) 98 (79,7)
Dang bé 8 (6,5) 2 (1,6) 10 (8,1)
Dang luéi 12 (9,8) 0 (0) 12 (9,8)
Hon hop 2 (1,6) 1(0,8) 3(2,4)

Tong 86 (69,9) 37 (30,1) 123
p = 0,045

*Nhgn xét: Su khac biét vé phan bo hinh anh dic xuong trén CDHA

trong cac hinh thai tao xwong trén vi thé c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05). Theo

d6, hinh anh dic xuong pho bién trong cac hinh thai tao xuong.

3.5.5.3 Mdi twong quan giira Cac Kiéu tao xwong trén MBH véi hinh anh goc

Codman trén CPHA

Bdng 3.27: Méi twong quan giira cic Kiéu tao xwong trén MBH véi hinh
danh goc Codman trén CDHA

Goc Codman |~ o) | Knong (%) | Téng (%)
Hinh thai tao xwon
Dang ren 69 (56,1) | 29 (23,6) 98 (79,7)
Dang bé 8 (6,5) 2 (1,6) 10 (8,1)
Dang luéi 11 (8,9) 1(0,8) 12 (9,8)
H&n hep 1(0,8) 2 (1,6) 3(2,4)

Tong 89 (72,4) 34 (27,6) 123
p=0,18

*Nhdn xét: Su khéc biét vé phan bd hinh anh goc Codman trén CDHA
giira cAc nhom tao xwong trén MBH khéng c6 ¥ nghia thng ké (p > 0,05).
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3.5.5.4 Méi tuwong quan gitra Cac Kiéu tao xwong trén MBH véi hinh dnh ddm

Co chay trén CPHA

Bdng 3.28:Méi twong quan giia nhitng hinh thai tao xwong trén MBH vdi
hinh @nh dam cé chay trén CDHA

Hinh thai tao xwong Dam o ey Co (%) | Khong(%) | Tang(%)
Dang ren 66 (53,7) 32 (26,0) 98 (79,7)
Dang bé 6 (4,9) 4 (3,3) 10 (8,1)
Dang ludi 10 (8,1) 2 (1,6) 12 (9,8)
Hon hop 1(0,8) 2 (1,6) 3(2,4)
Tong 83 (67,5) 40 (32,5) 123
p=0,32

*Nhdn xét: Su khac biét vé phan bd hinh anh dam cé chay trén CDHA
gitta nhitng nhdm hinh théi tao xwong trén MBH khong c6 y nghia thong ké

(p > 0,05).

3.5.5.5. Mdi tuwong quan giira cac Kiéu tao xwong trén MBH véi hinh dnh ddm

Co chay trén CPDHA

Bdng 3.29: Méi twong quan giia nhing kiéu tao xwong trén MBH véi

hinh d@nh phéng vé xwong trén CPHA

Hinh thai ta(ljz(:r:'?lvo e Co (%) Khong (%) | Tong (%)
Dang ren 3(2,4) 95 (77,2) 98 (79,7)
Dang bé 1(0,8) 9 (7,3) 10 (8,1)
Dang luoi 1(0,8) 11 (8,9) 12 (9,8)
Hon hop 1(0,8) 2 (1,6) 3(2,4)
Tong 6 (4,9) 117 (95,1) 123
p = 0,057

*Nhgn xét: Su khéac biét trong sy phan b6 hinh anh phong vé xuong trén

CPHA trong nhirng nhém tao xuong 6 thé ¢ ¥ nghia thong ké (p = 0,05).

Theo d6, phong vé xuong it gip trong cac hinh thai tao xuong cua

Sarcom xuong.
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3.6. Mot so dic diém vé diéu tri va két qua

3.6.1. Phan bé vé diéu tri ciia nguwoi bénh trong nghién ciu

Bdng 3.30: Phan bé diéu tri ciia nguwoi bénh trong nghién ciu

Pic diém n Tan suat
Phoi hep hoa tri va phiu thuat 70 56,9
‘ Hoa tri don thuan 31 25,2
Loai dieu tri - ‘
Phau thuat don thuan 3 2,4
Khéng diéu tri 19 15,4
Tién phau 79 78,2
Loai hda tri Hau phau 12 11,9
Phéi hop tién va hau phau 10 9,9
Cat cut 53 72,6
Loai phau thuat | Thao khop 6 8,2
Bao ton 14 19,2

* Nhdn xét: S luong nguoi bénh duge diéu tri phdi hop ca hai phuong

phap (hoa tri va phau thuat) chiém ty 1& cao nhat (56,9%). Hoda tri tién phau

chiém chi 1& cao nhét trong s6 nhitng nguoi bénh dugc hoa tri (78,2%). Trong

s6 nhimg truong hop duoc phau thuat thi ty 16 cat cut chiém ty 18 cao nhét

(72,6%).
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3.6.2. Tinh trgng séng con cia ngwoi bénh trong nghién ciu

Bdng 3.31: Tinh trgng séng con cia nguwoi bénh tai thei diém nghién ciru

Pic diém n %
Con séng 65 52,8
Dé mat 58 47,2

*Nhdn xét: Ty 1& ngudi bénh con song khi két thic nghién cau 1a 52,8%.
Ty 1€ nguoi bénh tir vong trong qua trinh theo doi 1a 47,2%.
3.7. Phan tich mét sb yéu té anh hwéng téi thoi gian séng thém cia nguoi
bénh trong nghién céu

3.7.1. Thei gian séng thém toan bé cia ngwoi bénh trong nghién ciru

o
~
a

Survival probability
g
¥

o
N
o

0.00

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Time

Number at risk

123 121 108 98 90 83 59 37 27 16 12 7 3 1

Strata

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Time

Biéu do 3.5: X&c sudt séng thém toan bé theo Kaplan - Meier
*Nhdn xét: Ty 1& séng thém cua nguoi bénh sarcom xwong giam
nhanh tir sau nam dau tién. Tai thoi diém 12 thang, ty 1é song thém la
84,6%, nhung dén thoi diém 36 thang thi ty Ié séng thém giam con 63,0%.

Tai thoi diém 5 nam, ty 1é séng thém giam con 44,7%.
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3.7.2. Méi lién quan giza thei gian séng thém véi mét sé yéu té 1am sang

3.7.2.1. Mai lién quan giira Xac sudt séng thém véi vi tri u

vitriu=1 === vitriu=3 == vitriu=5 vitriu=7 vitriu=9
Strata
e yitriu=2 == vitriu=4 == vitriu=6 vitriu=8
100{ - LlD_LL.L
075 L=
=
<]
[]
o
8 ‘
& 050 —
2
£
5
(2]
025
p=0.34
Ch thich
- 1. X. cgnh tay
2. X. cang tay
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78 N
Thang 3. x. don
Number at risk 4, x. dui
13 12 10 10 9 9 6 4 3 1 1 0 0 0 >
S S LN EENEENE i
SV 64 63 5 52 49 46 3% 2 16 12 8 4 1 0 6. X. mac
IS 32 32 28 26 24 22 13 6 6 2 2 2. 2 1 R
7] 5 5 5 4 3 2 1 1 0 0 0 0 0 0 7. X. chau
i1 7 7 % o 0 0 o 0 0 0 o o 8. x ham
1 1 1 1
1 1 1 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 ) ' a
0 6 12 18 24 30 36 4 48 54 60 66 72 718 9. X. cung cut
Thang

Biéu do 3.6: Méi lién quan giiva xdc suit song thém véi vi tri u theo
Kaplan - Meier
*Nhgn xét: Cac u tai xuong chau, xuong ham va xuong cung cut cO Xac
suat song thém thap nhat. Tuy nhién, sy khéc biét vé xac suat séng thém giira

cac vi tri u khdng co su khac biét co y nghia thong ké (p > 0,05).
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3.7.2.2. Mai lién quan giira Xac sudt seng thém véi kich thuréc u

U<=8cm + - U>8cm

1.00

0.75
Pang
E
@
Ko
<]
a 0.50
2 "
C
=
wn

0.25

p=0.69
0.00
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk

o 38 38 33 31 29 24 17 12 7 4 3 0 0 o0
©
»n

U>8cm 86 83 75 67 61 59 42 25 20 12 9 7 3 1

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu dé 3.7: Méi lién quan gi@a X4c sudt séng sot véi kich thwéc u theo
Kaplan - Meier
*Nhdn xét: Biéu do 3.7 so sanh xac suat séng thém ¢ hai nhdm c6 kich
thudc u < 8 cm va > 8 cm. Theo d6, nhoém kich thudc u 16n ¢ xu hudng xac
suat song thém thap hon so voi nhom u ¢o kich thudc nho. Tuy nhién, su khac

biét khong co y nghia thong ké (p > 0,05).
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3.7.2.2. Mai lién quan gizra Xac sudt song thém véi giai doan Enneking

gd Enneking 1B + == gd Enneking IIB ~ gd Enneking Il

1.004

0.751
>
n_:
5
©
o
[} . PP (¢ ST 3
a 0.501
2
o
3
w

0.251 o

p=0.02
0.004
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
2 2 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0

s
S gd Enneking I1B 100 98 88 8 77 73 54 34 24 14 10 6 3 1
w

21 21 19 14 12 9 5 3 3 2 2 1 0 0

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu dé 3.8: Méi lién quan gia Xac sudt séng thém véi giai dean Enneking
*Nhgn xét: Méi lién quan gitra Xac suat song thém va giai doan Enneking
c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05). Theo d6, giai doan Enneking cao c6 tién luong

séng thém thap hon so v4i nhom giai doan Enneking thap.
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Strata ** hitri-pithudt == hitri & == ph/thuat khong diri
1.00-
1 -
0.751
>
=
3
©
L0
o
a 0.50
2
=
=]
(7]
0.251
p < 0.0001
0.00
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
70 70 69 64 62 58 44 28 21 14 11 T 3 1
s 3 29 23 19 15 14 10 6 4 1 0 0 0 0
»p 3 3 3 3 3 3 1 1 1 1 1 0 0 0
19 19 13 12 10 8 4 2 1 0 0 0 0 0
0 6 2 18 24 30 3 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu dé 3.9: Méi lién quan gia x4c sudt song thém

*Nhdn xét: Xéc suat séng thém ctaa nhém phau thuat don thuan va phoi

hop hoa tri - phau thuat cao nhat. Xac suat séng thém cua khong diéu tri thap

Véi phwong phép diéu tri

nhat. Su khac biét co y nghia théng ké (p < 0,05).



84

3.7.2.4. Mai lién quan gizra Xac sudt song thém véi kiéu phau thugt

Strata ==~ cit cyt =k thao khép = bdo tbn
1.00 : —
Mg

0.751 o
>
E
3
©
0
]
a 0.50
=
c
3
%)

0.251

p=012
0.001
0 6 12 18 24 30 3 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
53 53 52 48 47 44 35 24 18 1 8 5 3 1

8
B thao knop 6 6 6 6 6 6 3 2 1 1 1 0 0 0
1)

14 14 14 13 12 1 T 3 3 3 3 2 0 0

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu do 3.10: Méi lién quan giéa xac sudt séng thém véi kiéu phdu thugt.
*Nhdn xét: Kha nang sdng thém toan bo sau 5 nim cua nhém cit cut cao
hon nhém thao khép va bao ton. Tuy nhién, sy khac biét khong co y nghia
théng ké (p > 0,05).
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3.7.3. Moi lién quan giira x4dc suit song thém voi mot so yéu to cin Iim sang

3.7.3.1. Mdi lién quan giira X&c sudt séng thém véi tip md bénh hoc

= =+ tip n.bxuong == tipn.bxo =+ tip thongthuong ~* tip ttdothap
s == tip n.bsun = tip giautbkhlo =~ tip danmach «tip t.bnho
1.001 - l bt
1_\
A ‘-1_‘
0.751 ol
Sam—
— — obn
> o
.‘E
©
3 | L
a 0.50 ‘ | P
— ! '
T il
>
5
w
0.25
p=021
0.00
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
67 67 58 52 48 46 35 23 16 1 7 5 2 1
12 12 12 1 10 10 7 5 5 2 2 2 1 0
e P N.Dx 19 19 19 17 16 14 10 4 1 1 1 0 0 0
‘é tip h.lo 3 3 3 3 3 2 2 1 1 0 0 0 0 0
a u 14 12 11 10 6 4 3 3 2 2 0 0 0
3 3 3 3 3 3 0 0 0 0 0 0 0 0
! 2 2 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0
3 3 1 1 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu do 3.11: Méi lién quan giéa xac sudt séng thém véi phan tip mé bénh
*Nhgn xét: Mdi lién quan giira xac suat séng thém véi céac tip md bénh
hoc khong c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).
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3.7.3.2. Mai lién quan giira xac sudt song thém véi dé md hoc

Strata **~ domohocthap* domohoccao

1.00 —

0.751
>
st
o
©
o
o
a 0.50+
g
&
>
w

0.25

p=09
0.00+
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk

o 3 3 2 2 2 2 0 0 0 0 0 0 0 0
<
6 o

mohoccao 120 118 106 96 88 81 59 37 27 16 12 7 3 1

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang

Biéu dé 3.12: Méi lién quan gia xac sudt song thém véi phén dé mo hoc

*Nhgn xét: D6 md hoc thap c6 xac suat séng thém cao hon so véi do mod

hoc cao. Tuy nhién, su khéc biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
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3.7.3.3. Mai lién quan giira xac suat song thém véi dién ton thirong trén CPHA

Strata == tonthuongdauxuong = tonthuongthanxuong == tonthuonghanhvathanxuong
=+~ tonthuonghanhxuong =+ tonthuongdauvahanhxuong=* tonthuongdau,hanh thanxuong
1.001 3
L=
Yy
0.751
Zz
o
@
o
o
a 0.50 1
2
> .
5
2]
0.251
p=087
0.001
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
3 3 3 3 3 2 1 0 0 0 0 0 0 0
15 14 1 10 8 8 6 4 4 3 1 0 0 0
£ tonthuongthanxuong 0 10 9 7 5 5 4 3 1 0 0 0 0 0
gonthuongd hxwongl 0 10 9 7 7 5 5 4 3 2 1 0 0 0
tontt : 33 33 30 271 25 24 17 7 6 5 5 3 2 0
52 51 46 44 42 39 26 19 13 6 5 4 1 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78

Thang

Biéu dé 3.13: Méi lién quan gida xac sudt song thém véi dién ton thuwong
tréen CDHA
*Nhgn xét: Mdi lién quan gitta xac suat sdng thém véi dién ton thuong
trén CDHA khong c6 y nghia thong ké (p > 0,05).
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3.7.3.4.Moi lién quan giira xac sudt song thém véi tinh trang ALP vao vién

Strata ALPvvb.thuong ===+ AlLPvvcao

1.001

0.751
>
E
s
@
Qo
o
a 0.501
2
=
3
1]

0.251

p=0.44
0.001
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk

& 19 19 19 18 17 15 11 6 3 1 1 1 0 0
g
n

ALPvvcac 98 96 84 75 68 63 45 29 22 14 10 6 3 1

: ° i . N * 36Thé:§ 48 * ® * " =
Biéu dé 3.14: Méi lién quan gifa xac sudt séng thém véi tinh trang
ALP vao vién
*Nhdn xét: Nhdm ALP vao vién cao c6 xac suat song thém thap hon so
véi nhom trong gidi han binh thuong. Tuy nhién, su khac biét nay khéng cd y
nghia théng ké (p > 0,05).
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3.7.3.5. Mai lién quan giira xac sudt séng thém véi tinh trang LDH vao vién

Strata =~ LDHvvb.thuong === LDHvvcao

1.00
1
0.75 by
>
=
3 e
(]
0
o
a 0.50
2
c
2
1]
0.25
p=025
0.00
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Thang
Number at risk
" 8 8 8 72 68 64 46 31 23 14 10 7 3 1
©
)
1 122 12 11 10 9 8 7 3 1 1 1 0 0 0

° ° & 18 * i 36Thér‘lig2 N * * % N -
Biéu dé 3.15: Méi lién quan giga xac sudt song thém véi tinh trang
LDH vao vi¢n
*Nhgn xét: Nhém c¢d LDH vao vién cao c6 x4c suat song thém thap hon
so vai nhom LDH trong gidi han binh thuong. Tuy nhién, sy khac biét khong
c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).
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3.7.3.6. CAc yéu t6 tién lwong qua phan tich da bién:

Dung phuong phap hoi quy Cox, séng thém véi cac yéu tb tién luong:

Bdng 3.32: Séng thém va cac yéu té tién lwong

Cé4c yéu t6 HR [C195%] p
Tudi 0, 99 [0,96 — 1, 02] 0,49
Gi6i 1,03 [0,44 — 1,77] 0,72
Vi tri u 1,26 [0,99 — 1, 59] 0,05
Kich thuéc u 0,58 [0,24 — 1,40] 0,07
Dién ton thuwong trén CPHA 0,79 [0,58 — 1,03] 0,05
Tip md bénh hoc 1,08 [0,87 — 1,36] 0,48
D6 md hoc 1,55 [0,00] 0,99
Giai doan Enneking 4,07 [1,81 - 9,11] 0,0006
Xét nghiém ALP vao vién 1,13[0,41 - 3,11] 0,81
Xét nghiém LDH vao vién 1,23 [0,48 — 3,14] 0,66
Hinh thai tao xwong trén vi thé 0,94 [0,58 — 1,51] 0,79
Kiéu diéu tri 2,07 [1,36 — 3,13] 0,0006
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Biéu dé 3.16: Biéu do héi quy Cox vé méi twong quan giia séng thém va
CaC yéu té tién lwong

*Nhdn xét: Phan tich da bién cac yéu tb lién quan véi x4c suat sbng thém
theo phuong phap hoi quy Cox thi thay giai doan Enneking va kiéu diéu trj co
méi tuong quan chat ché véi tién lwong bénh (p < 0,05). Phan tich don bién
cling ghi nhan méi twong quan cé ¥ nghia thong ké giira giai doan Enneking
va kiéu diéu tri véi tién luong séng thém. Nhu vay, giai doan Enneking va
Kiéu diéu tri c6 ¥ nghia tién luong séng thém doc 1ap. Vi tri u, kich thuée u va
dién ton thuong cua u c6 mbi twong quan cd ¥ nghia thong ké vai tién luong
bénh (p ~ 0,05). Céc yéu té dugc khao sat khac khéng cd méi twong quan co ¥
nghia thong k& vai tién luong bénh (p > 0,05).
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém Iam sang, sinh hda cia bénh sarcom xwong
4.1.1. Tuéi va gidi

Sarcom xuong 1a u 4c tinh nguyén phat hay gip nhit ctia xwong. U dic
trung boi md dang xuwong (xwong chua trudng thanh) tao thanh tir cac té bao
4c tinh®. Sarcom xuong hiém gip hon so v&i ung thu biéu mé, véi khoang 900
ca mdi ndm tai M§>*. Phan 16n nhiing ngudi bénh nay 13 tré nhé va vi thanh
nién. Trong Ira tudi tir 15 - 29 tudi, cac u xwong chiém khoang 3% tat ca cac
loai u va sarcom xuong chiém 1/2 trong sb d6*'%". Hau hét sarcom xuong c6
dd 4c tinh cao va thuong tap trung & nhiing vi tri giai phau cé hoat dong phat
trién cao.

Mic du sarcom xuong khong nam trong s6 nhiing ung thu phd bién
trong mo hinh bénh ung thu ¢ Viét Nam nhung ciing dang ngay cang gia tang
theo xu hudng chung. Theo sé liéu tai bénh vién K nam 2014, sé ca sarcom
xuong dugc phau thuat 1a 40 truong hop, thi trong nam 2015, sb truong hop
dugc phau thuat 1a 76 ca’. Mot sé cong trinh nghién ctu trong nudc vé
sarcom xuong tir trudc ti nay déu cho thay u chu yéu ¢ do tudi vi thanh nién
(tir 11 dén 20 tudi) va nam gap nhiéu hon nit.

Bdng 4.1: So sanh két qud nghién cizu vé tudi, gidi ciia sarcom xwong

T4c gia Tudi: 11-20 Nam Nir
L.C.Diing"” 69,3% 60,0% 40,0%
N.P.Hung™ 59,9% 61,6% 38,4%
T.V.Cong” 60,0% 71,6% 28,4%
V.T.Minh® 59,1%

P.T. Han 64,2% 56,1% 43,9%
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Két qua nghién ciru ciia cac tac gia nude ngoai ciing cho thay do tudi hay
gap nhat cua sarcom xwong 13 tudi nho va vi thanh nién do cé su ting manh
vé chiéu cao ciing nhu chiéu dai xuong. Theo Mirabello va cs*, sarcom xwong
chiém khoang 3% téng s6 ca ung thu ¢ tré em. Sarcom xuong 1 loai u xwong
4c tinh nguyén phét pho bién nhit ¢ tré em va thanh nién. Sarcom xuong
chiém 56% tong s6 ca ung thu xuong & nhitng ngudi dudi 20 tudi, trong khi
sarcom Ewing chiém 34% dén 36% va sarcom sun chiém dudgi 10%. Vi ly do
chua biét, nguoi ta ghi nhan ty 18 tré em nam bj bénh cao hon tré em nit. Nhu
vay, nghién ctiu caa cac tac gia déu cho thiy sarcom xuong hay gap & thoi ky
day thi, khi c6 ting phan bao 1a diéu kién dé cac dot bién phat trién. Nghién
clru ndy ciing nhan thay ty 1& nam/nix = 1,3/1.

Trén nguoi truong thanh, sarcom xuong thuong duoc coi la u thir phat,
chuyén dang sarcom cua bénh Paget xuong, sau chiéu xa, nhdi mau xuong,
hodc mot sb ton thuong xuong lanh tinh khac*. Tai Hoa Ky, hon mét nira
sarcom xwong ¢ ngudi bénh trén 60 tudi 1a tha phat . Nguoc lai, ¢ chau A,
noi bénh Paget it hon, ty I& ung thu xwong & ngudi bénh trén 40 tudi la
nguyén phét chiém phan 16n'”". Cac sarcom xuong phat trién trén nén bénh
Paget xuong thudng c6 tién luong xau hon.

Trong nghién ctu nay, c¢6 17,1% ngudi bénh tir 30 tudi trd I8n tai thoi
diém chan doan. Trong do, s6 ngudi bénh tir 40 tudi tré 1én 1a 13,0% nguoi
bénh. Trong s6 nay ghi nhan hai truong hop c6 ton thuong xwong ban dau la
lanh tinh. Nguoi bénh di duoc cat u. Sau thoi gian 224 thang (ngudi bénh
Nguyén Thi P., 37 tudi) va 120 thang (ngudi bénh Nguyén Vian H., 42 tudi),
ngudi bénh duoc chan doan 1a sarcom xuong nguyén bao xuwong khi u tai phét
tai vi tri phau thuat cii. Trong khi d6, 85,7% ngudi bénh sarcom xuwong & tudi
truong thanh khdng cé ghi nhan tién sir bénh xuwong nguyén phat hay tiép xdc
phéng xa trude d6. Cling nhu & tré em, ty 1é mac sarcom xwong & nam gigi

cao hon nit gigi*.
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4.1.2. Thei gian dién bién bgnh va ddu higu 1am sang

Thai gian biéu hién triéu chiing trung binh 13 5,9 thang véi sb ca c6 dién
bién trong vong 6 thang 1a 87%. Sé ca dién bién trén 6 thang 1a 13%. Két qua
ngay cao hon ctia Tran Vin Cong 1a 2,5 thang”*. Nhung tinh chung nhém biéu
hién trong vong 6 thang thi sb liéu twong tu nghién ctu caa ching toi
(89,4%). Két qua cua Nguyén Phi Hung'® cho thiy thoi gian c6 biéu hién
bénh dén khi dugc chan doan tir 1-3 thang chiém 50%, tir 4-6 thang chiém
28,3%, dién bién trén 6 thang 1a 21,6%. Diéu ndy ching té sarcom xuong co
dién bién bénh nhanh, twong ung véi kha nang di can nhanh va som.

Triéu chimg 1am sang dau tién pho bién nhét 1a dau don thuan (38,2%).
Néu tinh thém ca triéu ching dau kém sung né thi s6 ngudi bénh co biéu hién
dau 1a 70,8%. Chi 26,8% nguoi bénh phét hién bénh do so thay u.

Tran Vin C()ng74 cling ghi nhan dau hiéu dau chiém 82,1%, trong d6 dau
don thuan 13 44,2%, dau phdi hop véi sung né la 37,9%. Chi 12,6% nguoi
bénh phét hién khéi u tir dau. V& Tién Minh® lai ghi nhan triéu chimg dau
don thuan chi chiém 27,9%. Trong khi dau hi¢u dau kém theo phat hién khéi
u 1a 40% va so thay khéi u dau tién chiém 31%. Mic du ty Ié c6 giam nhung
triéu chimg dau van chiém ty 1 cao nhat voi 67,9%.

Nhu vay, nhitng thiéu nién dang & tudi day thi ma co triéu chimg dau
lién tuc tai mot diém cé dinh trén xwong thi nén di kham va chyp X - quang
xuong. Do bénh tién trién nhanh nén néu phat hién kip thoi s& c6 co hoi
diéu tri bénh tét hon. Tranh hién tugng nham 1an véi dau moi co ning &
tudi day thi ma cham tré di kham dan dén phat hién mudn va mat co hoi
diéu tri trigt deé.

4.1.3. Giai doan bénh khi nhdp vién theo phan logi ciza Enneking
Phan loai Enneking danh gia giai doan u dua vao cac tiéu chi do mo hoc

cua u, Xam lan va tinh trang di can. Theo d6, cac u do thap khéng xam lan va
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c6 xam lan tai chd dugc phan vao nhém 1A va IB theo thir ty. Cac u d6 cao
khdng xam 1an va c6 xam lan tai chd dugc phan thir ty vao nhém 1A va 11B.
Tat ca cac u da co di cin xa, bat ké do thap hay d6 cao déu duoc xép vao giai
doan 1%,

Theo sb liéu tai bang 3.4, 100% ngudi bénh déu ¢ giai doan tién trién (co
xam lan hay di can). Trong sé d0, hai nguoi bénh sarcom xwong d6 thip &
giai doan xam lan tai chd (IB). 81,3% ngudi bénh sarcom xuong d6 cao dang
& thoi ky xam lan tai chd va 17,1% ngudi bénh co di can tai thoi diém chan
doan la sarcom do cao.

Trong nghién ctu cua Tran Vin Coéng "%, 100% ngudi bénh déu 1a
sarcom xuong d6 cao & giai doan khu tra trong xwong (11A) hoic xam lan tai
chd (IIB). Trong do, s6 nguoi bénh & giai doan 1A 12 8,4% va 91,6% nguoi
bénh & giai doan IIB. Nhu vay, nguoi bénh sarcom dd cao trong giai doan
xam 1an van la nhom chiém s dong. Két qua nghién ciu nay ciing tuong
ddng vai két qua caa Mialuo va cong su'’.

Thém vao do, tai thoi dién chan doan, chi 10 dén 20% nguoi bénh co di
can. Vi tri di cdn hay gdp nhat 1a phéi; ngoai ra u c6 thé di cin cing xuong
hodc cac xuong 1an can hodc nhing vi tri hiém gip khac. Di can cing xuong
hodc xuong 1an cén co tién luong xau hon'®. Nghién ctu nay ghi nhan 17,1%
nguoi bénh co di can tai thoi diém chan doan. 100% sé bénh nhan nay cé biéu
hién di can phoi. Ngoai ra, mot ngudi bénh c6 di can xwong kém theo.

Bielack™ nghién ctru trén 1702 ngudi bénh (nghién ctu COSS-80) nhan
thay s6 lwong bénh nhan di can tai thoi diém chan doan 1a 211 ca (12,4%).
Trong s6 nay, s6 lugng bénh nhan di can phdi 1a 183 ngudi bénh, phan xa cua
xuong 13 45 va nhiing vi tri khac 1a 19 ngudi bénh. Céc vi tri nay bao géom 15
trudng hop di cin hach lympho, di cin da, ndo, gan mdi vi tri 1 truong hop va

3 truong hop di can mé mém.
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4.1.4. Mét sé dic diém vé xét nghiém sinh hoa
4.1.4.1. Binh lwong ALP huyét thanh

ALP 1a mot glycoprotein c6 ngudn gbc trong xuong, gan, than, hoic
nhau thai. Cho dén gan day, twong ddi it nghién ctu vé dic tinh va co ché
taing ALP trong sarcom xuong. ALP 1a san pham hoat dong cta nguyén bao
xuong va 1a mot trong cac dau 4n caa hién twong tao xuong”. Do d6, ALP
lien quan véi moi hoat dong cua xwong va rat dé tiang trong huyét thanh.

Sarcom xuwong dac trung bdi hién tuong tao xuong, hay xuong chua
treong thanh 1am cho ALP ting cao. Theo mot nghién ctru da trung tim, ndng
d6 ALP binh thuong trong huyét thanh & nhiét do 37°C niam trong giéi han tir
40 dén 129 U/I”. Trong nghién ciru nay, 79,7% ngudi bénh c6 ALP ting cao.
Tai thoi diém ra vién, s6 nguoi bénh c6 ALP cao la 35,8%.

Téc gia Tran Van Cong’* nghién ctu gid tri trung binh cua phosphatase
kiém trugc phau thuat va trong sudt quéa trinh diéu tri. Trong d6, nong do
phosphatase kiém trung binh trugc phau thuat 1a 1213 U/I. Sau phau thuat
nong do trung binh giam con 313 U/L. Sau 3 dot hda chat 1a 163 U/, sau 6 dot
hoa chat 14 164 U/l. Phosphatase kiém c6 gia tri theo ddi va tién luwgng.
Phosphatase kiém giam tro vé binh thuong sau khi cit bo sarcom xwong, néu
sau d6 tang tro lai thi nguy co tai phat va di can tang.

Han va cs* nghién ctu trén 177 ngudi bénh sarcom xwong nguyén
phat tir nam 1999 dén nam 2008. Tac gia nhan thay, ti & séng thém khong
bénh & 3 nhdm ALP huyét thanh binh thudng, cao va rat cao lan luot 1a 57
+ 3.15, 28 + 3.57 va 14 £ 3.35 theo thu tu (p < 0.001). Tuong tu, kha nang
séng con toan bo caa 3 nhém lan luot 12 92 + 26.89, 39 + 8.61 va 17 + 5.07
thang (p < 0.001). Ti 1€ di can cua 3 nhom theo thur tu 1a 12.2%, 21.2% va
34.6% (p = 0.007).
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Thorpe® ciing nhan thiy ndng do6 phosphatase kiém ting cao trudc
phau thuat co twong quan véi tién luong xau. Tuy nhién, tc gia khdng nhan
thay méi tuong quan tuong tu giita ndong do phosphatase kiém sau phau thuat
va tién luong.
4.1.4.2. Binh lrong LDH huyét thanh

Lactate dehydrogenase (LDH) tham gia vao qué trinh chuyén hoa giira
lactate va pyruvate, cung cap NAD" cho qué trinh duong phan gitp co hoat
dong va 1a yéu té can thiét dbi véi qua trinh oxy hda axit béo chudi dai trong
peroxisome tai gan''’. Trong co thé, cac té bao binh thudong phu thudc vao
qua trinh oxy hoéa hiéu khi dé cung cip ning luong, trong khi té bao ung thu
vu tién duong phan dé dap tng nhu cau 16n vé ning luong, dugc goi 1a hiéu
ung Warburg.

Trong qua trinh dudng phan, glucose dugc chuyén hoa thanh pyruvate va
nicotinamide adenine dinucleotide oxy héa (NAD") duoc chuyén thanh dang
khir cua nicotinamide adenine dinucleotide (NADH). Lactate dehydrogenase,
duoc biét dén 1a enzyme phu thuéc NAD®, xuc tac phan @ng nghich cua
pyruvate thanh lactate di kém véi tai san xuat NAD", duy tri viéc tao ra ATP,
va tiép tuc dudng phan. N6 duoc coi nhu mot dau 4n sinh hoc biéu hién khéi
luong u va c6 vai tro tién luong trong mot sé u''.

Trong huyét thanh, gia tri binh thuong caa LDH nam trong khoang tir
110 dén 480 U/I”®. Nghién ciu ghi nhan tai thoi diém trude diéu tri, 9,8%
nguoi bénh c6 LDH cao va 69,9% ngudi bénh ¢ LDH thap. Khi ra vién, chi
¢6 0,8% ngudi bénh ¢6 LDH cao va 60,2% c6 LDH thap.

Fu va cs™ nghién ciu tong hop 18 cong trinh bao gém 2543 nguoi bénh
sarcom xuong. Phan tich t6ng hop nay chiing minh rang mac LDH huyét thanh
tang rd rang co lién quan dén ty 1& sbng con khong bénh thap hon va LDH huyét

thanh c6 thé 1a mot dau an sinh hoc tién luong cho ngudi bénh u xwong.
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4.2. Mot sb dic diém vé chan do4an hinh anh caa u.
4.2.1.Phanbé vitriu

Theo s6 lidu tai bang 3.5, nhitng vi tri hay gap nhat 1a xuong dui 52,0 %
s6 ca, xuwong chay 26,0% ca va xuong canh tay véi 10,6% sb ca. Nhiing
xuong it gap khac la xuong mac vdéi 4,1% ngudoi bénh, xwong chau gap 3,3%,
xuong cang tay gip 1,6% trudng hop va cac xuwong don, xwong ham, xuong
cling cut mdi vi tri ghi nhan 1 trudng hop (0,8%).

Tran Vian Cong™ ciing ghi nhan thir ty ton thuong xuong twong tw. Vi
95 nguoi bénh trong nghién cuu, tac gia gap 48.4% ngudi bénh cé u xuong
dui, 31,6% nguoi bénh ¢6 u xuwong chay,13,6% nguoi bénh c6 u xuwong canh
tay. U xuwong mac gip 6,4% truong hop. So sanh cdc xwong ton thuong voi
C4C tac gia trong va ngoai nudc ching toi thay:

Bdng 4.2: So sanh két qua nghién cizu vé vi tri phan béciia sarcom xwong

Tac gia X. dui X. chay X.canhtay | X. mac
L.C. Diing" 52,3% 29,6% 7,7% 5,5%
N.P.Hung '® 46,0% 37,6% 6,5% 3,2%
V.T.Minh® 40,9% 36,4% 11,8% 5,5%
T.V.Cong ™ 48,4% 31,6% 13,6% 6,4%
Bacci va cs™ 52,36% 27,59% 12,77% 5,49%
Moore DD 40% 20% 10% N/A
P.T.Han 52,0% 26,0% 10,6% 4,1%

Nhu vay, cac nghién ctru déu thong nhat ¢ th ty thudng gap cua sarcom
(theo thtr ty giam dan) 1a xwong dui, xwong chay, xwong canh tay. Diéu nay
cung cb thém gia thuyét u thuong xuat hién ¢ nhitng xuong ting truéng manh
vé chiéu dai. Do sarcom xuét hién nhiéu nhat & lra tudi vi thanh nién, khi dia
tang truong phat trién manh nén nhimg xuong dai dé gap sarcom hon nhitng

vi tri khac.
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Tai cac xuong det, vi tri hay gap hon la xuong chau va thuong ¢ nguoi
treong thanh. Chung toi gap 3,3% truong hop trong nghién cau nay. Nhan
dinh nay ciing trung hop voi s6 liéu cia Mirabello va cong su*. Theo do,
trong nhdm tudi trudng thanh, sarcom cua chi dudi van chiém ty 1 cao nhét
V6i 43% nhung u ¢6 sy phan bd rong hon & nhiéu vi tri giai phau khac nhau
bao gom: xuwong chau (17%), mat hoiac xuong so (14%), tay (10%) va xuong
ham (10%).

4.2.2. Pic diém vé Kich thwéc u

S6 liéu tai bang 3.6 cho thay kich thudc u trung binh la 11,8 + 6,2 cm.
Su dao dong vé kich thude u Ion, tir 1 cm dén 36 cm. Néu phan chia theo hai
nhém tir 8 cm tro xubng va 8 cm trd 1én thi sé ngudi bénh ¢6 u < 8 cm 1a
30,9% va s6 ngudi bénh c6 u > 8 cm 14 69,1%. Tran Van Cong™ ghi nhan
kich thudc u trung binh 14 8,1+ 3,3 cm. Trong s6 do, u < 8 cm chiém 62,1%.
U tir 8 cm tré I18n chiém 37,9% ngudi bénh. Theo hiép hoi ung thu Hoa Ky'?,
nhitng u c6 kich thuéc > 8 cm ¢6 tién lwong séng thém thap hon so véi nhiing
u ¢6 kich thudc tir 8 cm tro xudng.

Bacci®® c6 céach tiép can khac khi danh gia kich thudc u bang thé tich.
Vo1 789 nguoi bénh nghién cau trong 15 nam tai bénh vién chuyén khoa
xuong Rizzoli (Y), 6ng thay rang u cé thé tich > 200 ml c6 gia tri tién luong
doc 1ap va noi bat dén kha niang song thém cua nguoi bénh. Theo dé, nhiing
ngudi bénh c6 thé tich u < 200 ml thi nguy co twong d6i 1a 1, con nguy co
tuong ddi v6i nhém > 200 ml 13 1,4 (p<0,05).

Bielack va cs> nghién cau vé tién lwong caa 1702 ngudi bénh sarcom
xuong do cao diéu tri hoa tri tan bo tro trong mot nghién ciu phéi hop gitra
Puc — Uc va Thuy ST ciing thay kich thudc u co vai tro trong tién lugng séng
con cua ngudi bénh. Theo do, nhitng u c6 thé tich <1/3 thé tich cua chi ¢ ty
I& séng sot sau 5 va 10 nim cao hon nhiing u ¢ thé tich > 1/3 thé tich chi
(p<0,05).
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Mic di cac phuong thie d6 16n cua u khong gidng nhau giira cac nghién
clru nhung cac tac gia déu nhan thay rang kich thuéc u anh huong dén tién
lwong séng con ciia ngudi bénh. Kich thude u khong lién quan dén kha ning
dap &g vai hoa tri °° nhung c¢6 méi lién quan véi phuong phap phau thuat cit
cut hay bao t6n chi *°. Nhitng u c6 kich thudc 16n thi wu tién cit cut hon so
véi nhitng u cé kich thudc nho hon (p<0,002).

4.2.3. Dién tén thwong ciia u trén xwong

Theo Pizzo™, u tai cac xwong dai xuét phét chu yéu & hanh xuong do tai
day c6 dia tang truwong. Tal vi tri nay, xuong c¢6 hoat dong phan chia manh
nhat nén tich tu nhiing sai khac vé di truyén nhiéu nhat, dic biét & giai doan
day thi khi cac té bao xuong phan chia nhanh nhat. Con trén ngudi truéng
thanh, u xuwong xuat hién nhiéu nhat ¢ phan giita xuwong (hanh hoac than
xuong) nhung ciing c¢6 thé & dau xwong'®.

S6 liéu bang 3.7 cho thay phan 16n ngudi bénh 6 ton thuong xuong dién
rong. U chiém ca ba phan giai phau cua xuong c6 ty & cao nhat véi 45,5%.
Diéu ndy pht hop vai bénh canh chu yéu sarcom xuwong do cao va giai doan
Enneking ¢ pha tién trién. Néu tinh cac dién ton thuong lién quan dén hanh
xuong (vi tri hay gap nhat theo ly thuyét) thi sé truong hop 1a 91,9%. Ngoai ra,
d0 hiém gip nhung van thay 3/123 nguoi bénh c6 ton thuong dau xuong
(2,4%) va 7/123 (5,7%) ngudi bénh chi ton thuong than xuong. Trong do, 7
ngudi bénh tén thuong than xwong 1a cac xuong det (xwong chau, xwong ham,
xuong cung cut) va xuong don.

Theo Nguydn Phi Hung'®, véi 57 ngudi bénh sarcom xuwong trong
nghién ctru, 20/57 ngudi bénh (35,1%) c6 ton thwong tir 2 vi tri giai phau tro
Ién. Néu tinh cac truong hop ¢6 tén thuong hanh xwong thi s6 nguoi bénh gap
1a 52/57 ngudi bénh (chiém 91,2%). Trong s nay, c6 3/57 nguoi bénh (5,3%)

chi ton thuong than xuong chay. Tac gia nhan thay rang sarcom xwong c6 thé
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Xuat hién & bat ky vi tri ndo cua xwong, nhung hay gip nhét 1a hanh xuong.
Cac ton thuong phdi hop gitra cac ving cd thé do u tir hanh xwong phat trién
lan rong chir khdng phai nguyén phat tai vi tri do.

Nhu ching ta di biét, sarcom xwong & tré em thuong phat sinh ¢ phan
hanh xuong do tai diy c6 dia tang truong™, dac biét 1a dau xa xuong dui
(chiém 75% sb ca trong mot nghién ciru ¢ 16n)*, hay “gan gi — xa khuyu™*®.
O tudi nho, dia tang trudng phat trién manh dé xuwong dai ra nén hoat dong tao
xuong dién ra manh, 1a diéu kién dé hinh thanh va tich tu céc sai khac trong
qué trinh phan chia di truyén.

Khi tudi cang cao thi vi tri xuat hién u cang da dang hon, ton thuong
xuong rong hon do u xuat hién sau ton thuong xa hoic cac bat thuong trudc
d6 cua xuong™ %%, Vi du ¢ nhdm tir 25 dén 59 tudi, mac du chi dudi van 13
vi tri ¢6 nhiéu sarcom xuong nhat (43%) nhung phan bé rong hon véi xuwong
chau chiém 17%, xuong so va xwong mat chiém 14%, xuong dai chi trén
chiém 10%, xwong ham chiém 10%. V&i nhém ngudi bénh Ion tudi (tir 60
tudi tro 1én), ngoai xwong dai chi dudi hay gap nhat véi 27% thi vi tri hay gap
thar hai lai 1a xuong chau véi 19%. Cac xuong ngan, xuong cot song va dic
biét 1a céc vi tri khong phai xuong chiém ty 16 dang ké (18% so véi <1% &
nhom dudi 25 tudi)*.

4.3. Mot so dic diém vé mo bénh hoc
4.3.1. Pdc diém vé hinh thai té bao u

Sarcom xuong 1a u 4c tinh dugc dic trung bai chat nén tao xwong. U
gom hai thanh phan 1a céc té bao u va chat nén dang xwong. Tuy nhién, trong
nhiéu truong hop, céc thanh phan c6 thé bién ddi tir rat it ¢én nhiéu®°. Bang
3.9 cho thay c4c sarcom xuong trong nghién ciru chii yéu cau tao bai hdn hop
hai loai té bao tron va hinh thoi véi 52,9% s6 truong hop. Hinh thoi don thuan

chiém 31,8% va u cau tao bai té bao hinh tron chu yéu chiém 15,5%.
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Nguyén Thi Nhu Quynh'® ciing ghi nhan tinh da hinh thai té bao trong
sarcom xuong voi ti 1& hdn hop té bao chiém 67,9%. Nhom té bao tron chiém
20,5% Vva té bao hinh thoi don thuan chiém 11,5%.

Nhitng truong hop u chi ¢d té bao hinh thoi nhu sarcom xwong nguyén
bao xo, sarcom xuong trung tim d6 thap, sarcom xuong vo ngoai. Nhitng
truong hop chi ¢d té bao hinh tron dién hinh nhu sarcom xuong nguyén bao
Xuong, sarcom xuong nguyén bao sun, sarcom xuong té bao nho ®. Tuy nhién,
u thuong c6 tinh da dang vé hinh thai do dic trung ciia bénh ung thu xuong 1a
hau qua cua rat nhiéu dot bién khac nhau nén thuong trong u s& c6 hdn hop
CAC té baolo+105.116

Trong s6 cac sarcom xuong trén, ching t6i gip 3 ca sarcom xuong té
bao nho. Hinh anh dic trung cta sarcom xuong té bao nho 14 céac té bao u
tron, xanh, nho, déu dung lan téa. Trong d6 1 ca rét it chat nén dang xuong, 2
ca chat nén dang xuong tao hinh anh riém dang ten. Nhitng truong hop nay
gap trén cac ngudi bénh tré nén can phai phan biét voi sarcom Ewing va u

"7 Tuy nhién, sarcom Ewing thudng thiy céc té bao tron hay oval,

lympho
déu, dung thanh 6, bao quanh béi chat thoai hoa kinh, va hay c6 hinh anh “gia
hoa hong”. Nhan té bao u trong sarcom Ewing ¢6 hinh anh “muébi tiéu” Trong
khi sarcom xuong té bao nho thay cac té bao u da hinh hon, hat nhan thuong
noi 16 hon, cac té bao it két dinh hon, nhan chia thuong pho bién. U thuong
c6 hoai tir. Chat nén dang sun hodc xuong c6 thé khéng tim thay. Truong hop
nay ching toi khong can phai ding hda mé mién dich dé phan dinh. Tuy
nhién, theo ly thuyét, chan doan xac dinh sarcom Ewing phai ding xét
nghiém sinh hoc phan tir. Cac sarcom Ewing thuong c¢6 dot bién hoa tron gen
gitta FET-ETS 8. V& hoa md mién dich, cac sarcom Ewing thudong dwong
tinh véi CD99 va FLI1 ',



103

M6t chan doan phan biét nita trong sarcom xuong té bao nho 1a u
lympho. Khi dé, cac té bao u s& biéu hién cac dau an hoa md mién dich cua u
lympho.

4.3.2. DPdc diém tao xwong trong u

Tao xuong trong u la dac trung ctia sarcom xuong. Xuong tan tao
thuong lién két chat ché voi té bao u. Luong xwong tan tao cd thé it hoic
nhiéu va thuong dét lai thanh mot cau tric nhét dinh. Cac bé xuong ri loan
Cau trdc co thé c6 dang riém ding ten, dang bé rong hay céac beé lién két véi
nhau tao hinh mang ludi. Xuong tan tao chua khoang hoa thi ua acid, con khi
da khoang hoa thi wa ba-zo (mau tim). Phan biét chat nén dang xuwong chua
khoang hda véi cac chat ngoai bao ua acid khac, dac biét 1a soi collagen,
nhiéu khi kha khé va mang tinh cha quan nhiéu. Tuy nhién, collagen c6 hinh
soi rd rang hon, ndm xen giira cac té bao va thuong lang dong lai thanh cac
dam rong °.

Trong nghién cttu cia chang t6i, 79,7% nguoi bénh co tao xuwong dang
ren; dang ludi chiém 9,8%:; dang beé 1a 8,1% va dang hdn hop 1a 2,4%. Thong
thuong, hinh thai tao xwong khong dac hiéu cho ting loai sarcom xuong
nhung mot sé loai sarcom xuong chi gap nhiing hinh thai tao xwong nhét
dinh. nhu sarcom xuong té bao nho chi gap tao xwong dang ren, hay sarcom
xuong vo ngoai thdy cac bé xwong song song véi nhau **7.

Pao Thi Nguyét™ ciing thiy tao xuwong dang ren chiém chi yéu (50%).
Hinh thai tao xwong it ph6 bién hon gdm dang bé (26,9%) va da hinh thai
(23,1%).

4.3.3. Cac tip mé bénh hoc va phin dé mo hec cia u

Biéu dd 3.3 cho thy 54,5% cac trudng hop 1a sarcom xuong nguyén bao
xuong. Tip md bénh hoc phé bién thtr hai 1 sarcom xuong nguyén bao xo voi
15,4%. Sarcom xuwong nguyén bao sun chiém 9,8%. Sarcom xuong thong
thuong khong xép loai chiém 11,4%. Nhiing sarcom xuwong hiém gap la
sarcom xuong tip gidn mach va sarcom xwong t& bao nho cung chiém 24,%.
Sarcom xuong trung tim d6 thap chiém 1,6% sé ca bénh.
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T dic diém vé md bénh hoc dan dén sy phan bd vé d6 md hoc co su
phan biét rd rang. Theo biéu db 3.5 cd thé thay ty 1& sarcom xuong do cao
trong nghién cau 1a 98,4%. S6 sarcom xuong do thap chi chiém 1,6%. Cac
truong hop sarcom xwong do thap déu 1a sarcom xuong trung tim do thap.

104 cling nhan thiy sarcom xuwong thong thuong

Tac gia Bao Thi Nguyét
chiém ti 16 cao nhét (86,5%) khi danh gia phan loai sarcom xuong trén
nhitng bénh nhan hda tri. Nhitng sarcom xwong dd cao hiém gip khac ciing
duoc ghi nhan nhu sarcom xwong té bao nho (3,8%), sarcom xuong giin
mach, sarcom xuong bé mit do cao déu chiém 1,9%. Tac gia ciing gap Céac
sarcom xuong do thap nhu sarcom xwong noi tuy do thap (3,8%) va sarcom
xuong vo xuong (1,9%).

Nguyén Thi Nhu Quynh'® chi ghi nhan dugc sarcom xwong do cao
(100%) khi nghién ctru 78 ca sarcom xuong & tré em. Trong d6 sarcom xuong
thong thuong chiém 93,6%, sarcom xuwong gidn mach va sarcom xuwong té bao
nho déu chiém 2,6%. Sarcom xuong bé mat do cao chiém 1,3%.

Nghién ciru cua Tran Vin Cong™ chi dé cap dén sarcom xwong do cao
va xép chung thanh nhom sarcom xuong thong thuong. Nguyén Phi Hung '*
cling chi dé cap dén sarcom tao xuong trong sd C4c sarcom tai xuwong chu
khong phan loai cac dudi tip md bénh hoc. Céac u ac tinh cua xwong chi chiém
0,2% céc u 4c tinh ndi chung nhung sarcom xuong 1a pho bién nhat trong s6
c4c u &c tinh cua xuwong®. Theo d6, sarcom xuong chiém khoang 15% s6 u
xuong nguyén phat khang dinh trén sinh thiét®.

Trong s6 sarcom xuong, sarcom xuong thong thudng (sarcom xuong noi
tay do cao) chiém vi tri cha dao, khoang 90%'™°. Cac u nay duoc phan dudi
tip dwa vao thanh phan té bao ndi troi. Theo d6, sarcom xwong nguyén bao
xuong chiém s lugng 16n nhat véi khoang 50% sé ca. U dic trung boi chat
dang xwong nhiéu tao nén hinh anh “riém dang ten” xung quanh céc té bao u.
Nhiéu chd chat tao xwong tap trung thanh mang 16n goi hinh anh “dang bé” day
hozc hinh ludi ren. C4c té bao u thuong hinh tron, oval. Ty 1é nhan chia cao.
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Sarcom xuong nguyén bao xo chiém vi tri thir hai véi nhiéu té bao u hinh
thoi hon, chat dang xuwong it hon. Mot s6 truong hop céc té bao u da hinh thai
gidng sarcom da hinh khong biét hoa (trudc d6 goi 1a tip gidng u mé bio xo0).

Sarcom xuong théng thuong phd bién thi ba 1a sarcom xwong nguyén
bao sun véi chat nén dang sun chiém sé lugng 16n va phan bb khap u. Tuy
nhién, van cé nhitng viing cac té bao u san sinh ra chat nén dang xuong. Tiép
dén 1a sarcom xuong d6 cao khac nhu sarcom xuong tip gidn mach, sarcom
xuong té bao nho, sarcom xwong vo xuong. Cac sarcom xuong tip do thap
(hay gap la sarcom xuong noi tiy do thap) chiém ty I thap nhat.

Téng hop mé hinh sarcom xwong trong 30 nim, Mirabello® ciing thiy
mo hinh phan b tuong tu. Tuy nhién, trong nhiéu phiéu két qua hién nay, cac
béc si giai phau bénh chi dé két qua 1a “sarcom xuong”, diéu nay chua phan
anh duoc ban chat cia u, mac d6 nghiém trong, tién luong va chua thé hién
duoc su cap nhat trong phan loai chan doan u. Du rang nguoi ta nhan thay
rang phan loai cac dudi tip sarcom xuong thong thuong khéng cé su khac biét
vé y nghia tién luong va phuong phap diéu tri **°.
4.3.4.Cdc phwong phdp bé tro trong chdn dodn sarcom xwong

Cho dén hién nay, chan doan trén tiéu ban H&E van 1a phuong phap co
ban nhat caa giai phau bénh trong chan doan sarcom xuong, cung véi sy hd
tro cta cac phuong tién chan doan hinh anh va hiéu biét vé bénh canh 1am
sang ®. Ban chat cu thé cua nhiing bt thuong gen hay nhing bat thuong dan
dén hinh thanh khéi u van con chua rd rang va van con duoc nghién ciu.
Khéc véi nhitng sarcom khéc, hién cac nha khoa hoc chua thay nhirng co ché
phan tir dac trung cho sarcom xuwong. Do do, hién chua c¢6 phuong phap phan
tir nao dwoc tng dung trong chan doan sarcom xwong®**,

V61 sarcom xuong thong thuong, du 1a sarcom xuong nguyén phat hay thir

phat thi u khong c6 dau an nao dic hiéu dé chan doan, du c6 thé duong tinh véi
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nhiéu diu an. U thuong biéu hién voi cac khang nguyén nhu: osteocalcin,
osteonectin, S100, actin, SMA, NSE va CD99. Ngoai ra, u con c6 thé duong
tinh véi CK va EMA, déy la nhitng céi bay trong chan doan. C6 mét diéu luu y
ring cac sarcom xuong am tinh v&i cac dau an yéu té V111, CD31 va CD45°.

Tuy nhién, dbi véi sarcom xuong trung tim do thap, ngudi ta thudng
thay hién twong thém doan hoic khuéch dai qua mic caia MDM2 (tén thuong
tai NST 12g13-15) trong hau hét cac sarcom xuong trung tim d6 thap. Bén
canh d6, u khong c6 nhitng tén thuong phic tap vé NST va tan suat dot bién
TP53 thap — nhimg dic diém thuong thay trong sarcom xuwong tip théng
thuong va la nhitng chi diém vé gen dé phan biét giita chiing. Do do, tt ca cac
sarcom xuong trung tim do thip déu duong tinh véi MDM2 va CDK4, trong
khi cac tén thuong xo lanh tinh thi khéng. Pay 1a diac diém quan trong gidp
nhan biét sarcom xwong trung tim d6 thap®*.

Nghién ciru ctia ching t6i c6 10 truong hop phai st dung héa md mién
dich dé chan doan phan biét. Trong s6 do, 8 truong hop sarcom xuong do cao
bao gom céac sarcom xwong nguyén bao xwong, nguyén bao sun, nguyén bao
X0 va sarcom xuong gian mach. Cac sarcom xuong nguyén bao xuong,
nguyén bao sun c6 hinh thai té bao tron noi troi nén dé nham véi cac ung thu
biéu moé do cao hodc u lympho, d6i khi 1a u hic t6 ac tinh, sarcom co tron
dang biéu mé. Céac sarcom xuong nguyén bao xo c6 hinh thai t& bao hinh thoi
noi troi nén dé nham véi cac sarcom xuwong té bao hinh thoi nhu sarcom
Xuong co tron, sarcom xwong co van, u than kinh ngoai vi 4c tinh hay u hic t6
ac tinh. Sarcom xwong gidn mach dic trung béi cac hd huyét co thanh day la
cac dam té bao u hinh tron, thoi véi nhan mang tinh chat &c tinh rd. Chan doan
phan biét dau tién cta sarcom xwong gidn mach I1a u hac té ac tinh va ung thu
biéu mo di can. T4t ca cac truong hop sarcom xuong do cao trong nghién ctu
déu am tinh véi cac dau an biéu mé chung (CK), khang nguyén bach cau
chung (LCA), hay dau an u hac t6 (HMB45) va dau an than kinh (S100)
(Bang 3.11)
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Tuy nhién, cac dau 4n dong co, dic biét 1a SMA déu duong tinh véi cac
sarcom xuong nguyen bao xuong va nguyén bao xo. Desmin duong tinh
trong % truong hop sarcom xuong nguyén bao xuong nhung am tinh trong
2/2 truong hop sarcom xuong nguyén bao xo. Myogenin duong tinh trong %
trudng hop sarcom xwong nguyén bao xwong (Bang 3.12). Nhitng két qua
nay goi Y rang bac si giai phau bénh phai rat can than khi phién giai két qua
nhudém héa mé mién dich, dic biét khi phan biét véi cac sarcom co tron va
co van. Piéu ti quan trong la van phai tim thdy ving xuong tan san trong u
va can két hop véi két qua cia chan doan hinh anh dé dua ra duoc két luan
chinh x&c.

Bén canh do, chung téi gdp hai trwdng hop sarcom xwong trung tam dé thap &
xwong chau va xwong dui, & moét ngudi bénh nam 48 tudi va nir 41 tudi. Trén hinh &nh
mé bénh hoc, cac té bao u nhd, déu, goi dang b6 gidng u xo lanh tinh trong xwong. Ty 1&
nhan chia rat thdp. Dam tao xwong rat it. C6 ving thdy bé xwong kha trwdng thanh &
trung tam ctia md u dang xo. Chung t6i da tién hanh nhuém HMMD véi CDK4 va MDM2.
Két qua cho thay, ca hai truérng hop déu dwong tinh véi CDK4, nhwng am tinh véi MDM2.
Theo Yoshida ®, cac sarcom xwong c6 thé dwong tinh véi moét trong hai dau 4n hoac voi
cd hai dau 4n, dbi lap v&i cac u xo lanh tinh 1& am tinh v&i ca hai dau 4n trén. Nhw vay,
nhudm HMMD vé&i CDK4 va MDM2 c6 thé gitp phan biét véi cac tén thwong xo lanh tinh
clia xwong (Hinh 15).

4.4. Mbi lién quan giira cac dic diém mo bénh hoc va chan don hinh anh
4.4.1. Méi lién quan giga cac tip md bénh hoc, dé md hec véi dic diém cua
sarcom xwong trén CDHA

Déi v6i moi ton thuong xwong, phuong phap tiép can dau tién va co ban
nhat 1a X - quang thuong quy. Xét nghiém X - quang cd thé chan doan
khoang 90% s6 ca sarcom xuong dya vao hinh anh mo duc dang xuong khéi
hay 16ng to trong ton thuong ma trén vi thé chinh Ia hinh anh xuong tan
ta0312L

Poi khi, tén thuong chi c6 hién twong hiy xwong (tip nguyén bao x0)
nén hinh thai két hop gitra dic xuong va thau quang la phé bién nhat. Cac

sarcom xuong ndi tiy do cao c6 xu hudng phd huy xwong nhanh chong va
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khong lam phong vo xuong, phan &nh tinh chat ac tinh cua u. Hinh théai phat
trién nay lién quan véi phan tmg mang xuong dit doi thé hién bang cac hinh
anh goc Codman, xuong cat phién mong, hinh anh dau dinh (d¢am co chay)
hay tia ning. Bén canh d6, hinh anh khéi trong mé mém thay trong 80 — 90%

121 Nhu thé, chén doan hinh anh c6 mdi lién quan mat thiét

s6 truong hop
véi hinh anh trén mé bénh hoc. Cac hinh thai trén chan doan hinh anh chinh lIa
dai thé cua nhitng bién d6i & muc d6 vi thé.

Trong nghién ciru nay, ching t6i cling ¢ gang tim méi twong quan gitra
cac hinh thai cia mé bénh hoc véi nhitng bién doi trén cac phuong tién chan
doan hinh anh. Nhitng khao sat vé mdi lién quan giira cac tip mé bénh hoc voi
cac dic diém cua u trén chan doan hinh anh duoc thé hién trong cac bang tir
3.15 — 3.19. C4c bang tir 3.20 dén 3.24 khao sat méi lién quan giita d mo hoc
Cua sarcom xuong vai cac hinh anh tao xuong trén CBDHA.

Cac phan tich thong ké cho thay hinh anh goc Codman hay gap trong cac
tip md bénh hoc do cao va hinh anh phdng vé xuong gap trong tip mé bénh
hoc do thap (p < 0,05). Khi danh gid chung méi lién quan giita do md hoc va
hinh anh tao xuwong trén CPHA, goc Codman va phong vé xuong 1a ciing hai
dic tinh cho thay su khac biét c6 ¥ nghia thdng ké (p < 0,05). Nhu vay, hinh
anh goc Codman dic trung cho sarcom xwong dd cao va hinh anh phéng vo
xuong dic trung cho sarcom xuwong do thap.

Tuy nhién, Nguyén Thi Nhu Quynh'® khéng thdy dugc méi lién quan
gitta cac tip mé bénh hoc cua sarcom xwong véi cac thé dic trung trén
CPHA. Trong nghién ctru nay, tc gia phan sarcom xuong thanh cac thé tao
xuong, huy xwong va hon hop trén CDHA nén khong thiy dugc mdi lién
quan vai cac tip mé bénh hoc (p > 0,05).
4.4.2.Méi lién quan giga hinh thai tae xwong trén mé bénh hoc véi dic
diém ciia sarcom xwong trén CDHA

Khi so sanh gitra cac loai hinh thai tao xuong trén mo6 bénh hoc va cac
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dic diém cua sarcom xuong trén cac phuong tién chan doan hinh anh (cac
bang 3.25 — 3.29) thi thy rang hinh anh dic xuong c6 su khac biét giira cac
loai tao xwong u trén md bénh hoc (p<0,05). Bén canh d6 ¢ thé thay hinh anh
tao xuong dang ren (ton thwong hay gip nhat trong cac sarcom xuong do
cao0)®” dwoc phan anh bang nhitng hinh anh mang tinh chit xam 14n &c tinh
Clia u trén cac phuong tién chan doan hinh anh rd nét nhat®.

2,4% ca tao xuong dang ren cé hinh anh phong vo xuong. Py 1a nhiing
truong hop u nhé (<5 cm), 2 truong hop ¢ than xuwong chau. Chinh vi kich
thuoc u nhd, lai & vi tri giai phau phiic tap nén hinh anh trén X - quang
thuong quy phan anh tinh chat phdng vo xwong, mét hinh anh hay gap trong
c4c ton thuong xwong lanh tinh. Tuy nhién, nho su hd tro cia CT-scanner va
MRI nén cac hinh anh goi mg sarcom xwong duoc hién thi d6 1a hinh anh hay
xuong kém tao xuong, hay dic xuong kém khuyét xuong va khdi md mém.

Tac gia Nguyén Phi Hung'® nghién ciru cac truong hop sarcom xuwong do
cao ciing thay ty Ié ton thuong vira tiéu xuong vira tao xwong 1 hay gip nhat
(43,6%). Ty lé tao xwong don thuan la hinh anh thuong gap thir hai (35%).

Nhu vay, mac di X - quang thuong quy c6 thé chan doan tot trong khoang
90% céc sarcom xuong nhung 10% con lai van ¢6 nhitng hinh anh chua thé
phan biét duoc voi ton thuong lanh tinh®. Do d6, su hd tro cua cic phuong
phap chan doan hinh anh khac nhu CT-Scanner, MRI, xa hinh xuong 12 rat can
thiét dé dam bao chan doan ngudi bénh sém nhit, chinh xac nhat 1%,

4.5. Cac phwong phap diéu tri u va két qua
4.5.1. Cdc phwong phdp diéu tri u
4.5.1.1. Phdu thugt

Ty 1& nguoi bénh cét cut chi cao véi 72,6% trudng hop c6 can thiép phau
thuat. Ty I& bénh nhan thao khép 1a 8,2%. Sb bénh nhan phiu thuat bao ton
chiém 19,2% (bang 3.30). So sanh véi cac nghién ciru trong nudc cua VO
Tién Minh nam 2000 * thay ty 1& cit cut 1a 61,7%, thao khép 1a 20,3%, bao
ton 1a 12%. Nghién ciu cua Tran Van Cong’™® nam 2009 thay ty 18 cét cut chi
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1a 75,8%, thao khép 1a 8,4% va phiu thuat bao ton 1a 15,8%. V6 Tién Minh®
nhan thay viéc s dung hda tri (tan bd trg va bo tro) tai thoi diém nghién cau
con thap (3/190 nguoi bénh, chiém 1,58%) nén ty I cat cut cao.

Téc gia Tran Vin Cong™ sir dung phuong phap hoa tri bo tro trén 95
nguoi bénh nghién cau nén thay ty 1é phau thuat cat cut cao. Tuy nhién, trong
nghién ctru nay, 101/123 ngudi bénh co hda tri, trong d6 79/101 nguoi bénh
(78,2%) c6 sir dung hda tri tién phau va 9/101 nguoi bénh (8,9%) st dung ca
hoa tri tién phau va bo tro nhung ty 1é phau thuat cat cut khong khac so véi
hai nghién ciru cach day gan 20 nam va gan 10 nam.

So véi két qua caa Ferrari va CS* thi ty Ié cit cut chi cua ho chi 10% va
83% duoc phiu thuat bao ton. Mot nghién ciu da trung tAm tai Chau Au *°
phan tich két qua caa hda tri tién phau trén 1702 ngudi bénh trong suét 2 thap
ky tir nam 1980 dén nam 2000. Cac tac gia nhan thay ty & phau thuat cit cut
da giam tir 60,1% (455/757) trong nhiing nim 1980 xudng con 31,4%
(265/844) trong nhitng nam 1990 (p<0,01).

45.1.2. Hb6a tri

Trong 123 ngudi bénh, s nguoi bénh diéu tri héa chat 1a 101, chiém
82,1%. Trong s6 nay, hoa tri don thuan chiém 25,2%, phéi hop hoa chat va
phau thuat 12 1a 56,9%. Néu xét riéng vé hoa tri, sé nguoi bénh duoc hda tri
tién phau hoic hoa tri don thuan 1a 78,2%, héa tri b tro 1 11,9% va phéi hop
ca tién phau va bd trg 13 9,9%. Nhu vay, nghién ctu nay cho thiy su tién bo
trong phong cach diéu tri sarcom xwong tai bénh vién K. Ttr chd rat it nguoi
bénh dugc hda tri nhiing nam trudc 2000, chi c6 3/190 ngudi bénh theo
nghién ciru cua V3 Tién Minh®, hay 95/95 ngudi bénh dwgc nhan héa tri bd
tro sau phau thuat 10 — 15 ngay trong nghién ctu caa Tran Vin Cong nim
2009”*. Nghién ctru ndy cho thay ty 18 bénh nhan dugc héa tri tién phau hoac

phdi hop ca tién phau va bo trg chiém phan 16n.
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Mot nghién ciru 16n tai My da so sanh tac dung cua hda trj tién phau so
vé6i héa tri b trg trén nhitng ngudi bénh sarcom xuwong chua di can®'. Cac tac
gia ghi nhan thay tac dung cua hoa tri tién phau va bé tro tuong duong nhau.
Theo d6, Ti 18 sdng so6t 5 nim khong tai phat ¢ hai nhém twong tw nhau (65%
s0 v6i 61% ddi voi nhom dung hoéa tri bd tro va tan bo tro, theo tht t). Ti 16
cat tiét kiém chi ciing tuong dong (55% va 50% d6i v6i nhom phiu thuat
ngay 1ap tirc va nhom c6 tri hoan, theo thir tur).

Do kha ning giét dugc céc té bao ung thu (du u co nho khong phai la
phd bién, dic biét voi sarcom xwong tip nguyén bao sun) nén ngudi bénh
sarcom xuong & chi nén chon hoa tri tién phau dé lam giam thé tich khoi u,
gitip tang thuc hién duogc phau thuat tiét kiém chi, hoic néu khong ciing lam
sach duoc dién cit u. Tuy nhién, hda tri tién phau khong bao gid c6 thé thay
thé duoc cac nguyén tac phau thuat hop ly.

4.5.2. Pdanh gid két qud song thém

Tinh két qua sdng thém bing phuong phap udc lwong séng thém theo
Kaplan-Meier. Thoi gian séng thém tinh tir thoi diém bat dau can thiép diéu
tri dén khi nguoi bénh tir vong hoac ¢6 thong tin cudi cung. Do day 1a nghién
ctru vé giai phau bénh nén ching tdi chi danh gia xac suat séng thém toan bo,
khong danh gia sdng thém khdng bénh hay song thém khéng bién cd.

Panh gia két qua séng thém caa nghién ciu va so sanh véi két qua nghién

ClrU cua CAC tac gia trong va ngoai nude chung t6i thu dugc s6 liéu sau:
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Bdng 4.3: So sanh theéi gian séng thém toan bé ¢ mét sé nghién ciru

Theoti gian ] ] ) ] ]
o 12 thang | 24 thang | 36 thang | 48 thang | 60 thang

Tac gia
V. T.Minh ® 47,0% 43,1% 34,3% 34,3% 34,3%
T.V.Coéng " 93,1% 74% 69,2% 62,6% 62,6%
Bielack > X X X X 65,3%
Bacci ° X X X X 67,5%
P. T. Han 84.,6% 71,5% 63,0% 46,7% 44.7%

Vo Tién Minh® nghién ctu trén nhimg ngudi bénh chi phau thuat don
thuan, tac gia Tran Van Cong’* nghién ctu cac ngudi bénh ¢6 hoa tri bo trg,
Bielack® va Bacci®® nghién ctu trén nhimg nguoi bénh c6 héa tri tién phau.
Nghién ctiu caa ching toi théng ké chung ca nhitng ngudi bénh khong diéu
tri, phau thuat don thuan, hda chat don thuan hoic phdi hop hda chét (tién
phau, bo tro). Theo cac két qua trén co thé thay néu ngudi bénh chi c6 phau
thuat don thuan thi ty I¢ séng con cua ngudi bénh sau 5 nam 1a rat thap voi
34,3% trong nghién ciru cua Vo Tién Minh®,

Ky nguyén ap dung hoa chat trong diéu tri sarcom xwong di tao ra
nhitng két qua ky diéu nham ctu séng nguoi bénh. Nhd ¢6 hoéa tri ma thoi
gian song thém, thoi gian sdng thém khong bénh, chat lugng cudc séng caa

4955674 "Qua phan tich dir liéu tir chwong trinh

nguoi bénh tang 1én rd rét
SEER (Surveillance, Epidemilogy, and End Results program)®, ghi nhan
thong tin cua 3482 ngudi bénh sarcom xwong tir nam 1973 dén nam 2004 cua
Hoa Ky, Mirabello nhan thay ty 1¢ song con tang 1én déang ké sau khi ap dung
hoa tri trong diéu tri sarcom xuong. Tac gia nhan thay kha niang séng sot cai
thién dang ké & ca 3 nhom tudi (tré em, truong thanh va nguoi gid) khi so
sanh s6 lidu o hai thoi ky trudc khi &p dung hoa tri (tir 1973 dén 1983) voi
thoi ky &p dung hoa tri pho bién (1984 dén 1993). Ty 18 séng sot & nit tré cao

hon so v&i nam gidi.
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Nhin lai nghién cau nay, do ching t6i thong ké tat ca cic nhom nguoi
bénh (diéu tri va khong diéu tri, cac phwong phéap diéu tri khac nhau) nén ty I¢
séng sot sau 5 nim cua cac ngudi bénh trong nghién ciru ¢é thap hon so voi
nhitng nghién ciru trén cac ngudi bénh cé héa tri>>*®" nhung cao hon so véi
nghién citu chi c6 phau thuét don thuan®. Nhu vay, két qua nghién ctu la hop
ly so véi tinh hinh diéu tri chung.

4.5.3. Phén tich don bién cac yéu t6 tién lirong
4.5.3.1. Song thém va v; tri u nguyén phat

Theo biéu do 3.6, xac suat séng thém toan bo cia cac xuong tai ving
truc (xwong chau, xuong ham, xuwong cting cut) thip hon so véi cac xuwong dai
tai cac thoi diém so sanh. Tuy nhién, sy khac biét khong c6 y nghia thong ké
(p > 0,05).

Khéng nhiéu nghién ciru trong nude va qudc té danh gia anh huong cua
vi trf u véi tién lwong bénh. Tuy nhién, Bielack™ khi danh gia nhitng yéu té
tién luong d6i v4i sarcom xuong do cao cua chi va than nhan thay rang vi tri
u c6 anh hudng dén tién luong bénh. Xéac suat song thém toan bo cua cac
sarcom xuong vung truc tai thoi diém 5 nam 13 34,2 + 5, thoi diém 10 nam 13
29,2 + 6 (p < 0,0001). X4c suat sdng thém cua sarcom xuong tai chi tai thoi
diém 5 nam va 10 nim 1an luot 12 67,3 £ 1 va 61,7 + 1. Néu u & dau gan thi
tién luong xau hon véi xac suat song thém sau 5 va 10 nim lan luot 12 53,4 +
4 va 49,3 + 4, trong khi gia tri nay ¢ cac phan khac cua xuwong dai 13 69,8 + 1
va 63,9 + 2 (p < 0,0001). Khi phan tich hoi quy Cox, u tai dau gan co tién
lwong séng thém toan bo va khong bénh déu thap va su khac biét nay co y
nghia thong ké (p < 0,05).
4.5.3.2. Song thém va kich thwéc u nguyén phat

Biéu d6 3.7 cho thiy xac suat song thém toan bo cua hai nhém kich

thudc > 8 cm va < 8 cm tai thoi diém 12 thang 13 twong dwong nhau. Tuy
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nhién, tir sau thoi diém 24 thang, xé&c suat sdng thém toan bo cua nhém u nhé
cao hon so vai nhdm u I6n. Tuy nhién, sy khac biét nay khong c¢6 y nghia
théng ké (p > 0,05).

Nhin lai cac nghién ciu trude, Tran Van Cong™ khi phan tich séng thém
ctia hai nhém u < 8 cm va > 8 cm, tac gia ciing nhan thay ty & séng thém toan
bo theo thoi gian cia nhom u ¢6 kich thudc 16n hon thi thip hon. Cu thé, két
qua séng thém toan bo cta nhém < 8 cm & thoi diém 24, 36 va 60 thang 1a
87,4%, 72,5% va 72,5%. O cung thoi diém véi nhém u > 8 cm thi cac gi4 tri
ghi nhan lan luot 1a 71,9%, 64% va 58,7%. Tuy nhién, su khac biét ndy khdng
c6 y nghia théng ké véi p >0,05 (p = 1,66). Nhu vay, két qua nghién ctu caa
chung toi ciing twong ddng vaéi nghién cau cua tac gia Tran Vian Cong.

Nhiéu nghién cau trén thé gigi cho thay maéi lién quan giira kich thudc u
vé6i kha ning sbng con. Bacci®® nghién ctru trén 789 nguoi bénh trong 15 nam
thay ty 1¢ song sot sau 5 nam cuia nhimg ngudi bénh ¢é u nho hon 14 68,6% so
Vé6i 58,9% voi nhoém u 1én hon (p<0,009). Ferrari® ciing thay rang ty 1é séng
sot khong bénh sau 8 ndm ¢ nhém u < 175 ml 1a 66% 16n hon so vai 52% la
ty Ié song thém ciia nhém u c6 thé tich 16n hon.

Phan biét theo lua tudi, tién luong séng sau 5 nim ciing lién quan voi
kich thuéc u. Okada va cs'*® nghién ctu trén nhimg ngudi bénh trén 50 tudi
thay ty 1é séng sau 5 nam ciia nhom u < 10 cm 1a 75,4%, trong khi nhom u >
10 cm ty 18 nay chi 1a 31,2%. Wilkins va cs'** nghién ctu két qua diéu tri hoa
chat trén 62 bénh nhi sarcom xuong ¢ chi thay rang ty 1é song thém toan bo
sau 5 nam ¢ hai nhom kich thudce < 10 cm va > 10 cm khong cé su khac biét
(96,9% so véi 96,4%). Tuy nhién, ty & séng thém khong bénh cua nhém u
kich thuéc nho hon cao hon so v&i nhoém u ¢6 kich thudce 16n (90,6% so vaoi
81,2%).
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Giai thich nguyén nhan kich thudc u lién quan voi kha nang song con,
Bielack> thiy rang kich thudc u khong lién quan dén kha nang dap ung Véi
héa tri ma né lién quan dén kha ning tai phat va tiém nang di can. Chinh
nhitng 1y do nay 1a lam tang kha ning gay chét cia u. Ngoai ra, Meyers va
cong su'® thiy ring u kich thude > 9 cm c6 nguy co cao hon gip 1,9 lan so
V6i u < 8 cm va thay rang nguy co di cin cia nhoém u kich thudc 16n cao hon
S0 V&1 nhoém u ¢6 kich thudc nho.
4.5.3.2. Song thém véi lwong ALP truéc phdu thudt

Biéu d6 3.14 thé hien mdi lién quan giita xac suat séng s6t vai tinh trang
ALP llc vao vién. Theo do, tai cac thoi diém, nhitng bénh nhan c6 nong do
ALP ldc vao vién trong gidi han binh thudng ¢ xac suat song thém toan bo
cao hon so v&i nhém ¢6 nong do ALP cao. Tuy nhién, sy khac biét nay khdng
c¢6 y nghia thong ké (p > 0,05).

Tran Vian Cong”* c6 danh gia mdi lién quan gitra nong d6 phosphatase
kiém truéc phau thuat véi xac suat song thém. TAc gia chia cac ngudi bénh
nghién ctru thanh 3 nhém dudi 279 U/, nhdm tir 279 dén 558 U/l va nhom
trén 558 U/I. Song thém toan bo sau 36 thang cta 3 nhom lan luot 1a 94,7%,
90,4% va 33,7% (p = 0,012).

Han va cs** nghién ctru 177 ca sarcom xuong nguyén phat tai bénh vién
dai hoc Tén Trung Son (Trung Qudc) tir ndm 1999 dén nim 2008. Khi nghién
ctru ndng do ALP céc tac gia thay kha ning sdng con toan bo caa 3 nhém lan
luot 12 92 + 26.89, 39 + 8.61 va 17 + 5.07 thang (p < 0.001). Ti I& di can cta 3
nhom theo thir tu 14 12.2%, 21.2% va 34.6% (p = 0.007). Néu muac ALP giam
sau khi diéu tri 1am sang thi ti & di cin phdi giam (p = 0,028).

Meyers va cong su®’ nghién ctru trén 677 ngudi bénh sarcom xuwong diéu
tri hoa tri két hop véi phau thuat va thay rang nhom u c6 ALP cao hon muc
binh thudng c6 nguy co di cian cao gap 1,9 1an so voi nhém co ALP trong gidi
han binh thuong.
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Thorpe va cs™ nghién citu mirc phosphatase kiém trén 30 ngudi bénh bi
sarcom tao xuwong. Trong s6 17 ngudi bénh ting cao truéc phau thuat mic
phosphatase kiém, 12 lan tai phat. Trong s 13 nguoi bénh c6 nong do
phosphatase kiém binh thuong trudge phau thuat, chi co 4 ngudi bénh tai phat
(p <0,05). Do d6, ndng do phosphatase kiém ting cao truéc phau thuat co
tuong quan véi tién lwong xau. TAc gia khdng thay mdi twong quan twong tu
gitra nong do phosphatase kiém sau phau thuat va tién luong.
4.5.3.3. Song thém véi lwong LDH trweéc phdu thudt

Biéu d6 3.15 thé hién mdi tuong quan giira Xac suat song thém toan bo
v6i nong d6 LDH khi vao vién. Theo d6, theo thoi gian, nhém bénh nhan cé
nong do LDH trong gidi han binh thudng c6 tién luong song thém cao hon so
véi nhém ¢6 nong d6 LDH huyét thanh cao. Tuy nhién, su khac biét nay
khéng c6 ¥ nghia thong ké (p > 0,05).

Chen va cs® nghién cau tong hop 10 cong trinh tir naim 1997 dén 2013
Vvéi tong s6 943 nguoi bénh sarcom xuong nguyén phat. Phan tich vé do nhay
cho thiy kha nang sdng s6t cua ngudi bénh ¢ LDH binh thudng cao gap 1,92
lan so véi LDH cao (95%Cl 1,53-2,40). Nhin chung, ti & bién c6 kha dong
nhit giita cac nghién ctu, chi trir mot nghién ciu khdng thay LDH bién doi
dang ké gitra cac nhom.

Fu va cs™ ciing tim thy mdi lién quan giita mac LDH huyét thanh ting
rd rang c6 lién quan dén ty I1& sdng con khéng bénh thap hon va LDH huyét
thanh c6 thé 1a mot dau an sinh hoc tién lwong cho ngudi bénh u xwong khi
nghién ciu téng hop 18 cong trinh nghién ciru bao gom 2543 nguoi bénh.

Sahran va cs™° khi nghién ctru 163 nguoi bénh sarcom xuong thong
thuong d cao & chi diéu tri tai mot co sé tir nam 2005 dén 2010 thay nong do
LDH va ALP huyét thanh trudc diéu tri, tinh trang di can, loai phau thuat c6 y

nghia théng ké trong phan tich don bién. Ty Ié song con toan bo sau 5 nam &
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nhém LDH binh thudng trude diéu tri 1 66,2%:; trong khi ¢ nhém LDH cao
la 17,4%. Ty Ié sbng con toan bd sau 5 nam trong nhém ALP binh thuong
trude diéu tri 1a 55,8%; trong khi vi nhdm ALP cao 26,7%. Trong phan tich
théng ké da bién, chi LDH huyét thanh trudc diéu tri va tinh trang di cin con
duy tri y nghia tién luong, trong khi ca ALP va loai phau thuat khéng con y
nghia tién lugng doc lap.

Nhu vay, mac di nghién ctu ndy khong tim thay mdi lién quan cé y
nghia thdng ké giita nong d6 LDH huyét thanh truéc phau thuat véi tinh trang
séng con nhung xu hudng cua biéu dé va nhiing nghién ciu trude d6 (da néu)
déu goi ¥ can phai theo ddi LDH va ALP huyét thanh trudce diéu tri gidp tién
luong nguoi bénh u xwong. Viéc lam can thiét 1a phai theo dBi sat sao va
thuong xuyén danh gia d6i voi nhom khong dap tmg diéu tri sém.
4.5.3.4. Song thém véi typ mé bénh hoc va dg md hoc

Biéu d6 3.11 thé hién mdi twong quan gitra Xac suat séng thém toan bo
véi céc tip md bénh hoc. Nhin chung, su khéc biét vé tién luong sdng thém
toan bo giira cac tip md bénh hoc khong c6 y nghia théng ké (p > 0,05). Tuy
nhién, y van cho thay nhiéu nghién ctru da tim hiéu mdi twong quan giita cac
tip mé bénh hoc vai xac suat sbng thém cuaa ngudi bénh.

Mirabello* ghi nhan xac sut séng thém sau 5 nim ting 1én dang ké ¢
ky nguyén c6 hod tri tai ca ba nhom tudi (thoi ky nam 1984 dén nam 1993 so
véi thoi ky tir ndm 1973 dén nam 1983). Tinh chung cac thoi ky, Xac suat
séng con giam theo tudi va khac nhau theo nhém mé bénh hoc. O nhom 0 dén
24 tudi, tai thoi diém 5 niam, xac suat séng sot caa nhém nguyén bao sun 1a
66,7%, nguyén bao xo la 65,5%, typ gidan mach la 65,3%, sarcom xuong trung
tam do cao 1a 61,25 (ghi nhan & thoi diém 3 niam), té bao nho 1a 41,6%. Tai
nhom 25 dén 59 tudi, Xac suat séng sot sau 5 nam cta typ nguyén bao sun la
54%, nguyén bao xo 1a 73%, gidn mach 1a 59%. Vi nhom tir 60 tudi tro Ién,
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X4cC suit séng sau 5 nam ctia nhom nguyén bao sun 14 55,3%, nguyén bio xo
1a 42,6%. Nhu vay, tac gia c6 nhan thiy tac dong cua phan loai md bénh hoc
dén tién luong séng con nhung kho do ludong dugc chinh xac mac d6 anh
huoéng. Tac gia néu ra nguyén nhan la do su phan biét cac tip mé bénh hoc
chua duogc rd rang & ca ba nhém tudi.

Hauben® d3 tim hiéu méi lién quan giita cac dudi tip md hoc cua
sarcom xuong trung tim d6 cao véi mac do dap tng voi hda chat va tién
luong séng con tai mot thir nghiém 1am sang 16n voi 570 nguoi bénh trén
khap chau Au. Khéng c6 su khéc biét dang ké vé ty Ié song st giira cac phan
nhém mé hoc (p = 0,44). Tac gia thay rang tip nguyén bao sun c6 kha ning
séng sot 1au dai hon, nhung khéng c6 du s6 luong nguoi bénh dé xac nhan
diéu nay va su khac biét khong co ¥ nghia thong ké. Nghién ctu cua ching toi
cling thay két qua tuong tu.

Ddi véi cac sarcom xuong do thap, Choong® da theo ddi 20 ca sarcom
xuong trung tdm do thap nhap vién Mayo Clinic dé chan doan va diéu tri
do tai phat trong suét thoi gian tir nam 1919 dén 1994. Tac gia ghi nhan
duoc ty & séng sau 5 ndm va 10 ndm cta nhém nguoi bénh trén lan luot 13
90% va 85%.

b'® ciing c6 nghién ctru so sanh sarcom xuong ndi tuy do thap va

Schwa
sarcom xuong can vo do thap. Trong 59 ngudi bénh sarcom xuong do thap
dugc chan doan va diéu tri tir thang 1 ndm 1971 dén thang 11 nam 2004 c6 45
nguoi bénh (76%) sarcom xuong can vo va 14 nguoi bénh (26%) sarcom
xuong ndi tuy do thap. Qua nghién cuu, tac gia thay ty 1é séng khéng bénh
sau 5 nam cua ca hai loai u tvong duong nhau va déu dat trén 90%.

S6 nguoi bénh sarcom xwong do thap cua ching t6i chi co 2 ngudi bénh
nén khong du sé luong dé cd thé dua ra nhan xét. Nhung tham chiéu véi y
van thi ¢6 thé nhan thay rang cac sarcom xuong do thap co ty 1& séng st cao

hon so v&i cac sarcom xuong dd cao.
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4.5.3.5. Song thém véi giai doan Enneking

Theo s liéu nghién ciu (biéu db 3.8) thi xac suat séng sot cia nhém giai
doan 1l tai thoi diém 3 niam 1a 50%. Tai thoi diém 5 nim, xac suit song s6t
ciia nhom 4 (giai doan IIB) ciing khoang 50%. Tuy nhién, x4c sut séng sot
ctia nhom 5 (giai doan 111) tai thoi diém nay giam thap chi con khoang 20%.
Tuy nhién, su khéac biét thu nhan dugc khong c6 v nghia théng ké (p > 0,05).
Tuy nhién c6 thé thay, xac xuat séng s6t cia nhom co6 di cin tai thoi diém
chan doan (giai doan I11) giam sau so v&i cac nhdm con lai. Néu chi so sénh
X4c suat séng s6t caa nhoém véi hai nhdm con lai thi sy khéc biét ¢6 ¥ nghia
thng ké (p<0,05).

Bielack™ thong qua nghién ctru trén 1702 ngudi bénh sarcom xuong do
cao nhan thay rang nhimg ngudi bénh c6 di can tai thoi diém chan doan c6 ty
I& séng st sau 5 ndm va 10 thap hon so véi nhom khong di can. Tai thoi diém
5 nam, X4c suét Séng sOt ciia nhom di can va khong di can lan luot 12 31,6% +
4 va 70,1 1. Tai thoi diém 10 nam, Xac suat séng sot caa hai nhom trén lan
luot 1a 26,7+4 va 64,4+2. Ngoai ra, tac gia ciing thay rang néu chi c6 di can
phoi tai thoi diém chan doan thi ty 1é sdng con cao hon so voi di cin nhiing
noi1 khac.

Qua nghién ctru 3482 ngudi bénh trong ba thap ky, Mirabello® ciing nhan
thay ty 16 sdng con sau 5 ndm & nhimg ngudi bénh co di can xa (giai doan I11)
giam thap & ca ba nhém tudi. Véi nhom tir 0 — 24 tudi, xac xuat vao khoang
30%; v6i nhom 25 — 59 tudi gia tri nay khoang 10% va véi nhdm tir 60 tudi
troy 1én, khi c6 di can xa thi ty 1¢ séng con sau 5 ndm gan nhu bang 0.

Tham chi véi nhiig sarcom xuong d6 thap khi c6 di can xa thi ty I¢
séng con sau 5 nam rét thap. Schwab' nhan thiy rang mac du ty 1¢ di can xa
& cac sarcom xuong do6 thap rat thap chi 7% véi sarcom xuong trung tam do
thap va 9% véi sarcom xuong can vo do thap nhung 80% tir vong do bénh.
Choong * ciing ghi nhan % nguoi bénh di cin tir vong do bénh va chi 1 nguoi
bénh di can khung chau con séng sau khi cat bo ¥ khung chau.
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4.5.3.6. Song thém vdi phuong phdp diéu tri

Biéu dd 3.9 thé hién mdi twong quan gitra X4c suat séng con voi phuong
phap diéu tri. Theo d6, nhom cé tién lwong séng thém cao nhat 1a nhom két
hop hoa chit va phau thuat voi xac suat song sét sau 5 nam 1a 62%. Nhom
phau thuat don thuan cd xac suat séng sot sau 5 ndm 1a 33%. Nhom hoa chat
don thuan cao c6 x&c suét séng sot dung thir ba véi ty 16 khoang 23% & thoi
diém niam tht 5. Nhém khong diéu tri c6 xac suat song sot thap nhat, vao
khoang 18% ¢ thoi diém 5 nim. Sy khac biét nay c6 y nghia thong ké
(p<0,05).

Nhu vay, nghién cu ndy mot lan nira khang dinh vai trd cua hoa tri
trong thién chic ctu song ngudi bénh. Mac du chiing t6i khdng phai la nhitng
nha hda tri liéu nén khong thé nam rd duoc timg phuong phap hoa tri hay
phuong thirc két hop nhung nhitng két qua nay cho thay hoa tri da dem lai
nhitng cai thién dang kinh ngac cho ngudi bénh sarcom xwong. Vé co ché,
nhiéu nghién ctu thay rang hda tri giap “don dep” nhitng 6 té bao u di can &
muc vi thé, gidp khu tri tén thuong phuc vu cho phau thuat u tét hon va 1am
sach nhirng 6 ton thuong con sét lai sau phau thuat*>°,

Tran Van Cong’™ nghién ctu phac dd phdi hop diéu tri gitra hoa chét
(Doxorubicin, Cisplatin) va phau thuat dd mang lai két qua song thém toan bo
sau 5 nam 1a 62,6%, vuot troi so véi két qua song thém toan bo sau 5 nam 1a
19,9% néu chi diéu tri bang phiu thuat don thuan theo nghién ctu cua Vo
Tién Minh®,

Mirabello* theo ddi sb liéu cua 3483 ca sarcom xuong dugc b&o céo cua
Hoa Ky tir ndim 1973 dén nam 2004. Ong nhan thiy rang xac suat séng sot
sau chan doan ctia ngudi bénh cai thién dang ké ¢ ca 3 nhom tudi trong
nghién cau khi so sanh gitta giai doan 1973 dén 1983 va 1984 dén 1993. Ong

nhan thay rang, trugc nhitng nam 1980, ty & séng s6t cua sarcom xuong &
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M3 chi khoang 20%. Tir thap nién 80, khi ¢ tng dung cua hoa tri, xac suat
séng sau 5 nam ting 1én dang ké. K&t qua tuong tu ciing duoc ghi nhan tai
Chau Au ',

4.5.4. CAC Yéu 16 c6 y nghia tién lwong djc 1gp

Phén tich da bién hoi quy Cox véi cac bién sé tudi, gidi, vi tri u, kich
thuéc u, dién ton thuong cua u, ndng do ALP khi vao vién, nong do LDH khi
vao vién, tip md bénh hoc, @6 mé hoc, hinh thai tao xuong trén vi thé, giai
doan Enneking va phuong phap diéu tri chling t6i thiy giai doan Enneking va
phuong phép diéu tri c6 y nghia tién lugng doc lap vé xac suat song thém cua
nguoi bénh. Theo d6, giai doan Enneking cao thi tién lugng song thém giam
thap. Két hop phau thuat va hoa tri xac suat song thém cao hon céc phuong
phap tri liéu khac (p<0,05). Cac yéu t6 vi tri u, kich thuéc u, dién ton thuong
Clia u ¢ ¥ nghia tién lugng trong phan tich da bién (p = 0,05) nhung khong co
y nghia tién lugng trong phan tich don bién (p > 0,05).

Mic du sarcom xuong l1a loai hiém gip nhung trén y vin van c6
nhiéu nghién ctu danh gia cac yéu té lién quan dén tién luong
benh*?=5°67483. 12126 “Nse du cac nghién ciu ¢ cach tiép can khac nhau
nhung déu théng nhat yéu t6 quan trong nhat 12 vai trd caa hoa trj trong diéu
tri sarcom xuong va giai doan bénh. Nho sy ra doi caa hoa tri, ma ty 1& séng
s6t ctia bénh nhan sau 5 nim dugc cai thién tir 20% vai phau thuat don thuan
1én dén 70% bang su két hop cua hoa tri va phau thuat *. Giai doan bénh ting,
dic biét 1a khi xuat hién cta di can (giai doan Enneking 111) 12 yéu to tién
lwong xau véi ty 1& séng thém caa nguoi bénh**®™, Ngoai ra, mdi nghién ctu
lai thu duoc nhitng két qua riéng biét vé cac yéu té lién quan dén tién lugng
bénh va chua tim duoc sy dong thuan véi cac nghién ciu khac.

Tran Van Cong™ ghi nhan cac yéu té lién quan dén tién lwong Xau cua

bénh vé séng thém toan bo sau 3 nam 1a vi tri u tai xuwong dui, ton thuong X
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quang thé tao xwong x4u nhat, thoi diém bat dau hda tri bd trg sau 15 ngay
xau hon trudc 15 ngay, luong phosphatase kiém truéc mé ting cao hon hai
lan binh thudng, di cin xuét hién sau diéu tri. Cu thé hon, thoi diém xuét hién
di can dudi 12 thang tién lwong Xau hon sau 12 thang. Cac yéu té anh huong
Xau dén ca sbng thém toan bo va séng thém khong bénh 13 liéu hoa chat diéu
tri va thoi diém hoa tri liéu. Nhitng yéu to qua phan tich da bién chua du la
yéu tb tién lwong xau (p > 0,05) 1a kich thudc u nguyén phat, xdm lan phan
mém, d6 tudi va cach thirc phau thuat.

Bacci®® khi phén tich da bién Cox dé tim méi lién quan giita Xac suat
séng thém véi cac bién sd trén ngudi bénh hda tri nhan thay nhitng yéu té lién
quan dén tién luong Xau bao géom tudi ngudi bénh < 14, ALP huyét thanh tai
thoi diém chan doan cao, thé tich u > 200 ml, dién phau thuat con u va dap
ttng md hoc kém. Trong phan tich da bién, duéi tip md bénh hoc khéng con
mbi lién quan c6 ¥ nghia thong ké.

Tuy nhién, Ferrari** khi phan tich da bién cac yéu t6 lién quan dén tién
lwong séng sot lai nhan thay su khéc biét c6 ¥ nghia thong ké cua dudi tip mé
bénh hoc véi tién lugng song thém. Theo d6, dudi tip nguyén bao xo va “chay
mau” (gidn mach) co tién lwong tét hon. Nhitng yéu té khac ciing co gia tri
tién luong doc 1ap 1a thé tich u va tudi ngudi bénh. Nhitng u c6 thé tich <150

ml, tudi nguoi bénh > 12 tudi co tién luong tét hon.
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KET LUAN

Nghién ciu 123 bénh nhéin dwoc chin dodn sarcom xwong nguyén
phat tgi Bénh vign K tir thang 1/2015 dén thang 12/2018 ching toi rat ra
dwoc mét sé két lugn sau:

1. Pic diém vé mo bénh hoc cac sarcom xwong nguyén phat va mdi lién
quan véi 1am sang, chan doan hinh anh:

Hinh thai té bao chu yéu trong cac ca bénh hoc 1a hdn hop té bao tron va
té bao hinh thoi (52,9%). Tao xuong dang ren la phé bién nhat, chiém 79,7%.
Nhan chia nhiéu, trung binh 23 + 17/ca.

Cac tip md bénh hoc d6 cao chiém cha yéu (98,4%). Trong s6 d6, dudi
tip nguyén bao xwong chiém ty 1é cao nhat véi 54,5% sb ca. CAc tip pho bién
tiép sau 1a nguyén bao xo (15,4%) va nguyén bao sun (9,8%). Sarcom xuong
trung tdm do thap chi chiém 1,6%.

Hinh anh goc Codman trén chan doan hinh anh Ia hinh anh dic trung
nhat cua cac sarcom xuong dd cao. Khong sarcom xwong d6 thap nao cé hinh
anh géc Codman (p < 0,05). Phong vo xuong dic trung cho sarcom xuong do
thap. 100% ca sarcom xuong do thap c6 hinh anh nay (p < 0,05). Cac hinh
anh tao xwong khac khong c6 mdi lién quan co ¥ nghia thng ké véi céc tip
moé bénh hoc (p>0,05). Hinh anh dic xwong phd bién trong céc hinh théi tao
xuong trén vi thé ( p < 0,05). Cac dic diém chan doan hinh anh khac khong
c6 mdi lién quan véi cac hinh théi tao xuong trén vi thé (p>0,05).

Khéng cé su tuong dong giira chan doan ton thuvong mé mém trén 1am
sang so V&i chan doan hinh anh (K= - 0,022 [CI195%: -0,04; - 0,0003], p <
0,05). C6 sy twong dong ¢ muc thap giira chan doan ton thuong khép trén 1am
Sang so V&i trén cac phuong tién chan doan hinh anh (K = 0,113 [C195%: -
0,002; 0,229], p = 0,05). Phdi hop ca ba phuong phap 1am sang, chan doan
hinh anh va giai phau bénh thi ty 1é chin doan déng 13 100%.
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2.Mt sé yéu té6 anh hwéng téi thoi gian séng thém & nhom bénh nhan
nghién ciu:

X4c suat sbng thém toan bd sau 3 nim 13 63,0% va sau 5 niam 1a 44,7%.

Cac tip md hoc c6 méi lién quan dén xac suat sdng con, nhung sy khéc
biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p > 0,05).

Giai doan Enneking va phuong phéap diéu tri co ¥ nghia tién luong doc
lap vai xac suat séng thém toan bo (p < 0,05).

Nghién ctu khong tim thdy méi lién quan gitra tudi, vi tri u, kich thuéc
u, dién ton thuong u, nong do ALP va LDH khi vao vién va phuong phap

phau thuat véi xé4c suat séng thém toan bo (p > 0,05).
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KIEN NGHI

1. Ap dung thuong quy phan loai sarcom xuong theo T6 chiic Y té Thé gi6i
nim 2013 hodc nim 2020. Khdng nén chi két luan chan doan 14 “sarcom xuwong”.

2. Két hop két qua cua chan doan hinh anh trong chan doan mé bénh hoc
Sarcom xuong.

3. Ap dung thuong quy MRI mét céch c6 hé théng dé danh gia mac do
Xam 1an cua u xuong trudce diéu tri va danh gia mic do hoai tir ctia u, két hop
hoai tur u trén mo bénh hoc khi theo doi danh gia dap tng voi hoa tri.

4. Vi viéc &p dung thuong quy hoa tri tién phau, nén tang ty 18 phau
thuat bao ton chi thay vi cat cut va thao khop.
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HINH MINH HQA PE TAI

(©)
Hinh 1. Ngwdi bénh Nguyén Thi H., 41t (MBN: 183174259) , u diu trén xwong chay

phai
a) Phim chup XQ khdop gbi thiang: Tén thuong tiéu xuwong khong ddng nhat dau trén
xuong chay, kém mat lién tuc vo xuong.
b) Phim chup MRI chudi xung STIR: ton thwong ting tin hiéu trén STIR kém phu tiy
xuong, pha v& vo xuong, tham nhiém md mém lan can.
¢) GPB: Sarcom xuong trung tam d6 thap (HEx400): Cac té bao hinh thoi nhan kha
nho, déu, mat do thap.



Hinh 2. Nguoi bénh Lo Vin C., 40t. (MBN: 183143586), u xwong chau
Phim chup khung chau thang: Khoi ton thuong dac xwong xuong canh chau trai, pha vé vo
xuong. GPB: Sarcom xwong trung tdm d¢ thap.

(a) (b)
Hinh 3. Ngudi bénh Cao Trung K., 17t (MBN: 173086909), u dau duéi xwong dui phai
Phim chup xuong dui thang(a) nghleng (b) Khéi tén thuong tiéu xwong dau dudi xwong dui
bén phai, dau hiéu géc Codman (+)
GPB: Sarcom xuong



(@) (b)
Hinh 4. Ngwdi bénh Nguy&n Thi Kim N., 16, (MBN: 183170725), u diu duéi xwong
dui phai
Phim chup CLVT xwong dui bén trai theo m3t phang dimg doc (a) va mat phang ngang (b):
Dau hiéu co chay (+)

(a) (b)

Hinh 5. Ngwdi bénh Lé Hiru H., 15t (MBN: 153021408), u diu dwdi xwong dui trai
(a): Phim chup XQ xuong dui bén trai: Ton thuong tiéu xuong, khong co vién dic xuong,
dau hiéu théi vo (+)

(b): Phim chup Cong huong tir, chudi xung T1W: Khéi ton thuong giam tin hiéu trén T1IW,
pha v& vo xuong.
GPB: sarcom nguyén bao xuong
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Hinh 6. Céc dang té bao u.
(a) HEx200: Té bao u hinh thoi (33867)
(b) HEX400: té bao u hinh tron (34384)
(c) HEx400: Té bao u loai hdn hop (58008)
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Hinh 7. C4c hinh théi tao xwong
(a) tao xuong dang ren (miii tén vang), HEx100 (55008),
(b) Tao xuwong dang bé (miii tén den), HEx200 (27773)
(c) Tao xwong dang ludi, HEx200 (29187)
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Hinh 8. Sarcom xwong nguyén bao xwong
Nguwoi bénh Pé Thi Ng. 15t, (MBN: 173133523), u dau trén xwong cdnh tay trdi:
(a-b) Hinh anh Xquang xwong canh tay bén trai va CLVT theo mit phing dung ngang: Ton
thuong dic xwong lan rong trong dng tiy, phéa v& vo xuong
(c - d) Hinh anh vi thé (34384, HEx100, HEx400): C4c té bao u chu yéu hinh tron, nhan
I6m, khong déu, tho, ting sic ding ngoai vi nhimg dam xuong tan tao goi hinh anh nguyén

bao xuong.
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Hinh 9. Sarcom nguyén bao xo
Nguwoi bénh Nguyén Hadi A. 10t (MBN: 163046594), U ddu trén xwong mdc trai:
(2) Phim chup xuong cing chan trai tu thé thang va nghiéng: Tén thuong tiéu xuong dau
trén xwong mac, pha vd Vo xuong.
(b) Hinh anh Cong hudng tir trén chudi xung T1IW sau tiém: Khéi ton thuong dau trén
xuong mac, ngdm thudc manh sau tiém, phé v vo xuong, xam 1an mé mém Ian can.
(c - d) Hinh anh vi thé (44989, HEx100, HEx400): Cac té bao u hinh thoi c6 nhan Ién, wa
kiém, khong déu sap xép goi dang bo xo. Péi chd ¢ ving thay hinh anh tao xwong (miii
tén).
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Hinh 10. Sarcom xwong nguyén bao sun
Ngwoi bénh LE Minh Q. 13t (MBN: 183102700), U xwong chay trdi:
(a - b) Hinh Xquang khép gbi thang — nghiéng va phim CLVT theo mat cit ngang: Ton
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thuong dic xwong khong dong nhat dau trén xuong chay, pha v& vé xwong, xam 1an mo

mém, dau hiéu co chay (+)

(c - d) Hinh anh vi thé (44524, HEx100, HEx400): Céc té bao u hinh tron nim trong cac

hdc sang va chat nén dang sun. U ¢6 ving ¢t hoa rd (miii tén).
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Hinh 11. Sarcom xwong tip gidn mach
Ngwoi bénh Poan Vin L. 40 tuéi, (MBN: 183193775), U ddu trén xwong mdc trdi:
(a) Phim chup XQ xuong cang chan tréi, (b) phim chup CLVT mit phang cét ngang: Ton
thuong tiéu xwong dau trén xwong mac, pha v& vo xuong. (¢ - d) Hinh anh vi thé (83874,
HEx100, HEx400): Trong u c¢6 nhiéu “hd mau” rong (miii tén). Thanh cua cac hd mau

khong déu, chtra cac té bao u co nhan d6 cao. C6 nhiing ving “cét hoa” 13.
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(c)
Hinh 12. Sarcom xwong thong thwong (NOS)

U

Nguwdi bgnh Cao Trung K., 17t (MBN: 173086909), u ddu dudi xwong dii phdi:

a) Phim chup xuong dui thang va nghiéng: Khdi ton thuong tiéu xwong dau dudi xwong dui
bén phai, dau hiéu géc Codman (+)

(b - ¢) Hinh anh vi thé (85290, HEx100, HEx400): H3n hop céc té bao u véi nhan do cao,

cO vung “cot hoa” rd (mdi tén).



Hinh 13. Sarcom xwong té bao nhé
Nguwoi benh Diép Vin Ng. 19t, (MBN: 183199487), u ddu dwéi xwong dii P:
(a -b) Phim XQ xuong dui phai va phim CLVT trén mat cit ngang: Khdi ton thuong tiéu

xuong khong dong nhét, pha vd vo xuong, xam 14n phan mém xung quanh, kém giy xuong
bénh ly.
(c - d) Hinh anh vi thé (57268, HEx100, HEx400): C4c té bao u ¢ nhan hinh hat thoc, wa

kiém dam dang lan toa. Trén toan b vi thé thdy c6 vung “cdt hoa” 3.



Hinh 14. Sarcom xwong tip giau té bao khong 16
Negwdi bgnh Trinh Mai H. 12 t, (MBN: 173156638), U déu duwdi xwong dii trdi:

(a-b) Phim chup XQ xuwong dui trai thing va phim chup MRI xwong dui trai theo mit

phing ding doc trén chudi xung T1IW xda m& sau tiém: Khéi tén thuong tiéu xwong, pha
V& Vo xuong, xam 1an phan mém lan can.

(c - d) Hinh anh vi thé (04467, HEx100, HEx400): C4c té bao u phan Ién Ia nhiing té bao
khong 16 nhiéu nhan dang hay cbt bao vai nhan 16n, va kiém, khong déu. Mot sb ving cdt
hoa rd.
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(b)

© (d)
Hinh 15. Sarcom xwong trung tim d¢ thap
Nguwoi bénh Lo Vin C. 40t (MBN: 183143586), U xwong chdu:

(a—b, HEx100 va HEx400): C4c té bao u hinh thoi nhan nho, kha déu, chat nhiém séc thd nhe,
mat do khong cao () HMMDx200, khang thé MDMZ2: am tinh; (d) HMMDx200, khang thé
CDK4 duong tinh nhan té bao.
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BENH AN NGHIEN CUU SARCOM XUONG

Ho tén BN: Tubi: Gioi:
Nghé nghiép: Dién thoai:
Dia chi:

Chan don 1am sang:

Ngay vao vién: Ngay ra vién:

Tinh trang ra vién:

- GPB: Lanh tinh o Nghi ngo o Ac tinh o

- Két qua diéu tri: Khoi o Pg, giam o Khong thay d6i o Nang hon o

Tu vong O

. Bac si diéu tri:

Tién sir c4 nhan:
- Thoi gian dién bién bénh:
- Ts bénh xuwong: Bénh Paget xwongo  Nhoi mau xuongn

Viém xuong tiy o Khongo

- Tiép xuc bat thuong, dic biét 1a phong xa o Ghi rd: ............... Khong O
- Diéu tri hoa chat trude d6: Co o Khoéng o
- Dt tia xa trudc do: Cono Khong o

. Tién sir gia dinh:

- Bi ung thu: Khong o Cono
Ghird: oo

- Hoi chung di truyén: Li-Fraumeni o Bénh Ollier o Hoi chung
Maffucci o Hoi ching u nguyén bao véng tinh chit gia dinh o Hoi

ching Rothmund- Thomson Khong o

10.Kham lam sang:

- Vitriu (xuong dai): 1/3 trén O 1/3 gitao 1/3 dudio

- Khép di dong: Tot o Han ché o



- Tén thwong mé mém: C6 O Khong o
- Hach ngoai vi: Cono Khoéng o
- DAu hiéu khac (Ghi 13):
11. Xét nghiém sinh hoa:
- Binh lugng ALP (U/L):
(Bt: 35-104 U/L)
- Dinh luong LDH (U/L):
(bt: 110 - 480)
- Canxi (mmol/L):
o Canxi toan phan:
(bt: 2,15 - 2,55)
o Canxi ion hoa:
(bt: 0.94 —1,26)

12.Pic diém chin doan hinh anh:

- Vitriu:
TaL XUONE: .evviiiiiiieeeiieeeeieeeeeiteeeereeeesrreeeesseeeeesnneeeennsneeenns
Yatrén o Y2 dudi O
Vi tri trén xwong ~ Pau xuwong O Hanh xuong o Théan xuong o
V6 xuong O Théan xuong O Tuy xuong O
- Tén thuong khép: C6 O Khong o
- Tén thuong mé mém: C6 O Khong o
- Kich thu6c lén nhat:.................... (cm)
- Tinh chét ciia u: Hiy xuong o Tao xuong o Gbéc Codman O
bam cé chay O Phong vo xuong O



13. Phwong phap 1ay bénh phim:
Sinh thiét kim 16i o Sinh thiét mé o Bénh phamcituo Naou o
14.Dic diém vi thé:
- Pic diém u:
o Hinh thdi té bao: Hinhthoio ~ Hinhtron o  Khac: ......
o Tao xuong: Co6 o (Dang tao xuong:............... ) Khong o
o Nhan chia (No/10 HPFs) (ghi r): ...cceeeevvvveeenneenns
o Hoai tir: Co6 O Khong o
o Xam lan: M6 mém o Mang xuong o Mach mau o
Than kinh o
o Tip md bénh hoc:
o Do mé hoc: DO thép O Do cao O
- K¥ thuat dac biét:
o HMMD (ghi 19):
- Giai doan theo Ennecking:
o Ghi chu:
15.Moi twong quan giira két quaz MBH va mét s yéu to:
- Tuong tmg v61 CDHA:
Loai u Coo Khong 0 Ghi 10.......ccccvveveeiieciee
DBo m6 hoc Cono Khong o Ghi 10........cccevevieiieene,
- Tuong tng v&i nhan xét trong mo: Co6 o Khong o Ghi 1 ............
- Tuong ung voi ddu hiéu 1am sang: C6 o Khong o Ghi ré..............
16.Piéu tri:
- Hoéatri: Tiénphduc Bétroo  Khong o (Lydot........oeevuneen... )
Phéc db (ghi rd):
S6 chu ky diéu tri:
Két qua:



Phau thuat: Cét cut o

Xatri: Khong o

Co6 o

Tinh trang khi ra vién:

Tinh trang hién tai:

Ha Noi, Ngay  thang  nam 202..



