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PAT VAN PE

Panh gia hach nach 1a buéc khong thé thiéu trong chan doan va diéu tri
ung thu va. Tinh trang hach nach c6 hoac khong di can 1a yéu t6 tién luong
chinh. Murc d6 di can hach nach khéng chi danh gia giai doan bénh ma con
quyét dinh lua chon phac d6 diéu tri trong thuc hanh 1am sang [1],[2],[3]. Hoi
nghi Quéc té vé Ung thu Vua St Gallen nam 2003 da théng nhat: “khéng nao
vét hach ndch cho cdc bénh nhdan ung thw vii giai doan sém, c6 két qua sinh
thiét hach cira ém tinh”. Sinh thiét hach ctra trd thanh mot phwong phap
thuong quy trong phau thuat diéu tri ung thu va giai doan sém [4].

Hach cua trong ung thu v duoc dinh nghia: “/a mot hoac mot s6 hach
ddu tién tiép nhdn dan luu bach huyét hodc di can ung thw tir vii dén”. Khi
hach ctra 4m tinh thi hau nhu cac hach nach con lai cling chua c6 di can. Vi
thé, vét hach nach triét can tré nén khong can thiét cho nhimng truong hop
ung thu va giai doan sém [5],[6].

Ciét tuyén vl v6i vét hach nach theo cac ching duoc coi 1a “kinh dién” trong
diéu tri ph'flu thuat ung thu va tur nhiéu nim qua, voi mot ty 1€ hach am tinh gia rat
thap dudi 2% [7],[8],[9].[10]. Tuy vét hach nach giup danh gia chinh xac nhat
trong xép giai doan, tién luong va giup huéng dan diéu trj bo tro tiép theo, nhung
vét hach nach c6 thé gy ra bién chig chay mau, dong dich 10-52%, phu bach
huyét canh tay 15-30% ton thuong than kinh ving nach, dau, té bi 78% giam chiic
niang van dong khép vai va anh hudng chat luong song cia nguoi bénh
[11],[12],[213]. Chi 20-30% ung thu VU véi kich thude u dudi 20mm ¢ di can
hach, diéu do6 c6 nghia trén 70% vét hach nach 1a khong thuc su can thiét & giai
doan nay [14],[15],[16],[17],[18]. Nhu vay & giai doan sdm, vét hach nach khéng
cai thién ty 1& sdng thém ma con 1am ting bién chimg [19],[20],[21],[22],[23].

Tai Viét Nam, sang loc va phat hién sém ung thu va 1a mot trong nhiing
trong diém cua Chuong trinh Myc tiéu Quoc gia Phong chdng Ung thu. Nho

tién bo cua cac chuong trinh trén, ngay cang cd nhi€u bénh nhan dugc chan



doan som, khi ma nguy co di cin hach nach con rat thip, nhat 1a ddi voi cac
khéi u c6 kich thuéc nhd, dudi 20mm.

Krag D.N (1993), Giuliano A.E (1994), Albertini J.J (1996) la nhitng nguoi
dau tién (ng dung phuong phép hién hinh va sinh thiét hach cira trong ung thu
VU giai doan sém [24],[25],[26]. Pén nay, phuwong phap nay di tré thanh
thuong qui & nhiéu nuéc trén thé gidi, viéc lya chon phwong phap 1ap ban do
bach huyét va hién hinh hach cira bang nhuém mau don thuan hay két hop véi
danh dau phong xa, tiy thudc vao diéu kién mdi quéc gia, kinh nghiém cua
ting phau thuat vién. Tuy nhién, két qua cta nhiéu nghién ctu cho thay do
chinh x&c va ty I¢ am tinh gia cta ca hai phuong phap la khong co6 su khac
biét [5],[27]1,[28],[29],[30]. Mot s6 tac gia nhan thay chi can phuong phap
nhudém mau don thudn danh gia tinh trang hach néch ciing dem lai hiéu qua
cao, ty I¢ am tinh gia va ty I¢ nhan di¢n hach cura dugc cai thi¢n theo kinh
nghiém cua phau thuat vién [31],[32],[33].[34].

Trén thé gidi da co nhiéu cong trinh ing dung xanh methylene dé hién
hinh hach cira v6i mirc thanh cong va bién chimg chap nhan dugc [20],[35].
Tai Viét Nam d3 c6 mot sd tac gia: Tran Ta Quy (2008), Tran Van Thiép
(2010), Lé Hong Quang (2012) va Nguyén D4 Thuy Giang (2014) nghién ctru
bude dau va cho két qua khich 1¢ vé céc chi s6 danh gia do nhay, do dac hiéu
va gia tri cua sinh thiét hach cira bang phuwong phap nhuém mau xanh
methylene [5],[27],[30],[36],[37]. Tuy nhién, cac nghién ctu vé hach cira con
han ché vé s6 luong va cac khia canh chuyén sau dé khao sat két qua song
thém, tai phat, di can ¢ nhom chi sinh thiét hach ctra trong diéu tri ung thu va
giai doan sém. Chung t6i tién hanh d& tai ndy nhdm nghién ctu tmg dung
phuong phép sinh thiét hach ctra véi cac muyc tiéu sau:

1. Khdo sat két qud hién hinh hach civa, dinh gid tinh trang di cin hach ndich
trong diéu tri ung thuw vii giai dogn sém bing phwong phdp nhuém mau.
2. Ddnh gid két qua iing dung sinh thiét hach cira trong diéu tri phdu thudt

ung thu vu giai doan som tai Bénh vién K.



) CHUONG 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Giai phiu va céu tric tuyén vii & phu nir trwéng thanh
1.1.1. Gidi phdu

‘ Hinh 1.1: Gidi phdu tuyén vit
(Nguon: Atlas Giai phau nguoi, Frank H. Netter MD, NXB Y hoc,

Nguyén Quang Quyén djich 1997) [38]

O phu ni truong thanh, va ndm gitta xwong sudn 2- 6 theo truc ngang va

gitta bo ngoai xuong urc voi duong nach trude theo truc doc. Trung binh,
duong kinh v do dugc 1a 10-12 cm, va day 5-7 cm ¢ vung trung tim. Hinh
dang va kich thudc clia va rat thay doi gitta cac ca thé, khi mang thai va cho
con bu, thudng cé hinh nén & phy nit chua sinh. Tuyén vii nam ngay trén co
nguc lén, ngin cach véi can co boi I6p M6 M mong, phia trudc tuyén vi co
can xo ngay sat dudi da goi 1a day ching Cooper.

Num va thudng nam & khoang lién suon 4, giao véi duong 1/3 ngoai
xuong don, 13 noi d6 ra caa khoang 5-10 6ng dan sira. Kich thudc ndm vi co
thé thay doi, trung binh dai 10-12mm, rong khoang 9-10mm, nam trén nén da
sam mau goi 1a quang vd. Ndm v c6 chia cac tan cung than kinh cam giac,
bao gdm céc thé Ruffini va cac hanh tan cung ctia Krause. Ngoai ra con ¢o
cac tuyén bi va tuyén ban hiy nhung khong c6 cac nang 16ng.
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Quang va c6 hinh tron, mau sAm, ciing gidng nhu nim va, kich thudce co
thé thay doi, trung binh duong kinh tir 1,5-2,5cm. Cac ci Morgagni nam &
quanh quang v, dugc nhd cao 1én do miéng cic 6ng tuyén Montgomery (hat
Montgomery). Cac tuyén Montgomery 13 nhimg tuyén ba 16n, no 1a dang
trung gian giita tuyén md hoi va tuyén sita. Toan bd va dugc bao bdi can nguc
néng, can nay lién tuc véi can néng Camper & bung. Mat dudi ctia vl nim
trén cAn nguc su, can nay che phu phan 16n nguc va co ring trude. Hai 16p
can nay ndi véi nhau bai to chic xo (day chang Cooper), 1a phuong tién nang
dd tu nhién cho va [39],[40].

1.1.2. Céu tgo

CAu trac va gdom 3 thanh phan: da, mé dudi da va mé v, trong d6 mo vi
bao gdm ca mé tuyén va mé dém.

- Phan mo tuyén duoc chia thanh 15-20 thuy khong déu, lién két véi nhau
tao thanh. Gitta cac thily duoc ngin cach boi cac vach lién két, mdi thuy chia ra
nhiéu tiéu thuy dugc tao nén tir nhiéu nang tuyén tron hodc dai, ding thanh dam
hoac riéng ré, cau tric 2-3 nang tuyén d6 chung vao cac nhanh cubi ciing cua
6ng bai xuat trong tiéu thily. Cac 6ng nay d6 vao cac nhanh gian tiéu thly va tap
hop lai thanh cac dng 16n hon, cudi ciing cac dng cua moi tiéu thuy déu d6 vao
nGm v0 qua dng dan sira. Khi c6 hién tuong tiét sita, sita tir cac tiéu thuy s& duoc
d6 vao cac éng gop c6 & mdi thuy, rdi tdi cac xoang chira sita dudi quang vi. Co
tat ca khoang 5 dén 10 6ng dan sita mé ra & nam v [41].

- M6 dudi da va mdé dém cua v bao gém md, cac mo lién két, mach
mau, soi than kinh va bach huyét. M6 dém nang d& cac tiéu thuy cé cdu trac
gidng nhu mo lién két trong tiéu thuy va ndi lién véi md xung quanh cac dng
dan. Trong thoi ki khong mang thai va khong cho con bu, sé lugng mé dém
nang d& cac tiéu thiy quyét dinh kich thudc va do chac caa va [40].

- Da viing vii méng, bao gdm cac nang 16ng, tuyén ba va cac tuyén md hoi.
Num va va quang va c6 mot cau triic chung 14 co va da, hai loai co chay vong va
lan téa dan chéo vong quanh dé tao 1én co quﬁng v, mgt mat chiing tao 1én suon

num vi, mat khac chung tda vao sau bao lay cac 6ng dan stra chinh.



1.1.3. Mach mau cua vu
1.1.3.1. Péng mach: Vu dugc cip mau chu yéu tir cac dong mach v trong va
dong mach vu ngoai.

- Pong mach v ngoai: tach tir dong mach néach, di tir trén xubng dudi
sat bo trong ctia hdm nach dén co ring to, cho cic nhanh nudi dudng mat
ngoai vu, phan ngoai co nguc va nhéanh tiép ndi véi dong mach v trong.

- Pong mach v trong: tach tir d6ng mach dudi don, nudi dudng phan
con lai cua va.
1.1.3.2. Tinh mach: &6 vao tinh mach nach, tinh mach vu trong va tinh mach
dudi don. Tinh mach nach & nong tao thanh mang tinh mach Haller. Mang
tinh mach néng nay chay vao tinh mach siu, rdi d6 vao tinh mach v trong,
tinh mach v ngoai va tinh mach cung - vai - nguc.

1.1.3.3. Thdn kinh: nhanh than kinh bi canh tay trong cua dam rdi ¢ noéng

chi phdi phan nira ngoai ctia vi. Cac nhanh nho tir than kinh lién suon 11, 111,
IV, V, VI chi phbi nira trong cua va [39],[40],[41].

% maEh duoh dér

Hinh 1.2: Mach mdu va thin kinh ciia tuyén vii
(Nguon: Atlas Gidi phau nguoi, Frank H. Netter MD, NXB Y hoc,
Nguyén Quang Quyén dich 1997) [38].



1.1.4. H¢ thong bach huyét ciia vii
1.1.4.1. Mang lwdi bach huyét ciia vii: chia 1am hai 16p

i. Pdm réi bach huyét néng: Nhan bach huyét tir phan trung tim tuyén
vu, da, qu?mg va num v, tu d6 di qua nhém hach nguc ngoai r0i d6 vao hach
nach trung tdm sau d6 d6 vao hach duéi don.

ii. Pam réi bach huyét sdu: La mot nhom hach 16n ndm dudi co nguc
16n, chia thanh 2 phan, mot phan trai dai tir co nguc 16n dén hach Rotter, tir
d6 do vao hach dudi don, phﬁn con lai trai dai doc theo dong mach v trong
dén cac hach trung that [39],[40],[41],[42].[43].
1.1.4.2. Cidc nhém hach viing ciia vii bao gom:

- Hach ving ndch: Uébc tinh c6 khoang 80-90% luong bach huyét cia
va chay dén ving ndy, gdbm c6 5 nhém: nhom v ngoai, nhom vai, nhom
trung tam, nhém hach tinh mach nach, nhoém ha don.

- Hach vii trong: Nhan bach huyét tir nira trong va quang va theo dudng
bach huyét vl trong, nhém nay gém 6 - 8 hach nam doc theo dong mach va
trong, tuong ung vaoi khoang lién suon 1, 2, 3.

- Hach Rotter: Nam giira co nguc 10n va co nguc bé, nhan bach huyét tir
quang vi, tir 46 bach huyét dugc din dén cac hach trung tdm hodc ha don
[39],[40],[41],[43].

1.1.5. Mé hoc va sinh Iy tuyén vii
1.1.5.1. Céu triic mé hoc

Tuyén vu 13 tuyén ché tiét don bao. Cac éng dan 16n duoc 16t boi cac té
bao biéu mé 1at ting, 16p té bao nay ndi tiép véi cac té bao hinh tru cua cac
6ng nho hon. Phan ngoai bién cua cac dng dan dugc 16t boi cac té bao hinh
try thap thudng dugc xép thanh 2 16p xen 14n véi cac té bao hinh 14p phuong
cta tiéu thuy. Ngay trong mang ddy cua cac té bao dng dan co cac té bao soi
nho chuyén dang tir té bao co biéu mo.

M6 dém nang d& cac tiéu thuy co cau triic giéng nhu mo lién két trong

tiéu thuy va ndi lién véi mo xung quanh cac dng dan [44],[45],[46].



1.1.5.2. Sinh Iy tuyén vii

Tuyén va bat dau phat trién tir tudi day thi dudi tac dung ctia Estrogen va
Progesteron, hai hormon nay kich thich phat trién tuyén vl va chiu sy diéu
hoa ciia FSH va LH. Vi phat trién binh thuong 1a két qua cua sy can ddi 2
hormon Estrogen va Progesteron trong co thé.

Estrogen lam ting sinh dng tuyén sita, phat trién va ting cudng phan bao
tai nang sita, ting su phan bao, ting tham thau qua thanh mach ¢ mo lién két.
Progesteron lam thay doi biéu moé va trong pha hoang thé cua chu ky rung
tring. Cac Ong tuyén vi gidn ra, cac té bao biéu mo nang sé& biét hoa thanh
cac té bao ché tiét. Ngoai ra tuyén vi con chiu anh hudng cua cac noi tiét to
khac nhu prolactin, androgen, glucocorticoid.

O mdi phu nit, v khac nhau vé hinh dang, mat do, thé tich, su sép Xép
cac thuy, cac tiéu thiy binh thuong ciing thay doi theo tudi, theo giai doan
phat trién cua co thé. Pic biét va thay ddi theo chu ki kinh, mang thai, sinh
dé, nudi con ba cho dén lac man kinh [46].

1.2. Dich t& hoc va nhitng yéu té nguy co gy ung thw via
1.2.1. Tinh hinh mdéc ung thw vii trén thé giéi va Viét Nam

Ung thu va (UTV) khong chi 1a bénh ung thu hay gip nhat ma con la
nguyén nhan chinh gy tir vong d6i v6i phu nit tai nhiéu quéc gia trén thé
gidi. Theo ghi nhan cia GLOBOCAN 2012, ung thu via 1a bénh pho bién nhat
& phu nit v6i khoang 1,7 triéu ca moi mic (chiém khoang 1/4 c4c bénh ung
thu) va c6 522.000 phu nit tir vong do ung thu va. Tai My nam 2012, ghi
nhan khoang 230.000 ca méi mac va 42.000 ca chét vi ung thu va.

Bénh c6 xu hudng ting trén toan ciu, véi trung binh khoang mot nira sb
ca m&i mic dén tir c&c qudc gia phat trién va mot nira tir cac nude dang phat
trién. Ty 1é chét do UTV ting 1én twong tng cung véi ty 18 mic, tuy nhién &
cac nudc phat trién My, Tay Au..., ty 18 chét c¢o xu huéng giam trong khi ty 18
mic van ting cao. O My, ty 18 chét bat dau giam tir ndm 1989 va giam trung

binh gan 2% mdi ndm. C6 sy giam nay 1 do nhiing tién bo trong kham sang



loc va phat hién sém ciing nhu cac tién bd trong chan doan va diéu trj UTV
[47],[48].[49].

O Viét Nam, theo s liéu cia Chuong trinh myc tiéu phong chéng ung
thu cho thay, nam 2010 UTV vdi ty 1é mic chuan theo tudi 1a 29,9/100.000
dan, trong do tai hai thanh phd 16n ty 1¢ mac UTV tai TP H5 Chi Minh la
21,0/100.000 con & Ha Noi con sb nay 1a 39,4/100.000 dan, dung dau trong
cac loai ung thu & nir va tang gan gap doéi so v4i nam 2000 véi s6 ca mGi mac
la 12.533, trong d6 ¢6 5339 ca tir vong vi can bénh nay [50].

1.2.2. Cdc yéu té nguy co

Cho dén thoi diém hién nay, nguy@n nhan cua nhiéu bénh ung thu néi
chung va ung thu va néi riéng con chua duoc biét rd rang, vi thé viéc phong
ngira gap rat nhiéu kho khan. Tuy nhién, cac nha nghién ctru da tim ra mot s6
yéu td nguy co gy ung thu vi. Viéc nghién ctiru cac yéu té nguy co cO Y
nghia quan trong trong phong bénh va phat hién sém bénh ung thu [42].

Sy thay d6i Vé ty 1é mac cta ung thu va da duoc chirng minh trén thuc té
la gan lién véi sy ¢6 mat hoac vang mat ciia mot sé yéu to, trong do co 2 yéu
t6 noi troi 1a tudi va cac van dé noi tiét [51]. Ngoai ra, con c6 mot sé yéu to
lién quan nhu: tién st gia dinh, sinh san, diéu kién séng...
1.2.2.1. Tudi: Nguy co mic ung thu vi ting lén theo tudi. Hiém gap bénh
nhan UTV tuéi dudi 20. Ty 1é mac UTV ting nhanh theo tudi va tiép tuc tang
trong suét cudc doi, diéu nay goi y mdi lién quan giira tudi tac va hormon
sinh duc. O My, tir ndam 1991 dén nam 1995, ty 16 mac UTV & phu nir tudi tir
30-34 13 25/100.000, ting 1én 200/100.000 tudi tir 45-49 va tang lén téi gan
20 1an ¢ phu nit tudi tir 70-75 (463/100.000) [49].
1.2.2.2. Thu thé ngi tiét estrogen, progesterone Va tién si kinh nguyét

Estrogen théc ®Ey su ph.t tribn vp ho't ®éng
t'ng sinh cfia hO théng éng, lum t'ng nguy c- UTV do
viOc kY¥ch th¥ch sinh c,c tO bpo ch-a bidt hda. Nang

®& Estrogen néi sinh cao s€ gy c6 kinh sém, man kinh muon, hinh



thanh nhimg té bao dé bi mac bénh, d& chuyén dang 4c tinh lam ting nguy co
ung thu vi. Progesteron anh huong ca qua trinh phat trién, biét hoa cua té bao
biéu mo va sau d6 anh huong dén qua trinh bao vé [42].

Tién st kinh nguyét va thai san: tudi c¢6 kinh, tudi méan kinh va tién sir
mang thai 1 yéu t6 lién quan nhiéu dén UTV. Phy nit ¢6 kinh lan dau trude
tudi 13 nguy co UTV cao gap 2 lan so v6i nhitng phu nit bat dau c6 kinh &
tudi 13 hodc 16n hon. Phu nit man kinh & sau tudi 55 ¢6 nguy co cao gap 2 lan
so voOi phu nit man kinh trude tudi 45. Phuy nit chua sinh dé 1an ndo nguy co
méc UTV cao hon so véi phu nir da sinh dé mdt hoac nhiéu 1an. Phy nit ¢6
thai lan dau tién trén 30 tudi nguy co UTV tang tir 4 - 5 1an so v6i phu nit dé
con trudc tudi 20 tudi. Phu nit khong c6 con nguy co UTV cao gap doi &
nhimg ngudi ¢ 1 - 2 con. Piéu nay ciing phan 4nh sy thay doi tinh trang noi
tiét & nhitng giai doan khac nhau trong doi séng sinh san ctia ngudi phu nit co
anh huong t6i nguy co UTV va diéu tri ndi tiét c¢o hiéu qua trén nhitng bénh
nhan c6 thy thé ndi tiét dwong tinh [42],[51],[52].
1.2.2.3. Gen c-erbB-2 (HER2)

San pham cta gen HER2 1a mot loai glycoprotein thuoc mang té bao
trong ho thu thé ctia yéu t6 phat trién biéu bi, duoc tong hop tir proto-oncogen
Her-2/neu nam tai vi tri 21 trén nhanh dai nhiém sic thé 17 (ky hiéu 17q21).
Co 4 loai thu thé thudc ho EGFR (Epidermal growth factor receptor, thu thé
yéu td phat trién biéu bi) gdm: ban than EGFR (HER1) va 3 thanh vién 13
HER2, HER3 va HER4. Nhiéu nghién ctru cho rang EGF va thu thé ciia EGF
dugc tim thdy trong md tuyén vi va ¢ vai trd diéu hoa nhiéu co ché nhu:
phan bao, tdn tai, va biét hoa cho nhiéu loai té bao tai tuyén vu.

Bén canh chuc nang 1a mot thu thé cua yéu td phat trién biéu bi, HER2
con c6 vai trd quan trong trong cac co ché biét hoa té bao, su két dinh va di
chuyén cuia té bao, vi vay c6 thé gop phan vao kha ning xam lan va di cin cia
té bao ung thu [53]. Hau hét, cac nghién ciru vé vai trd ciia HER2 trong ung

thu v déu dua vao mic do boc 16 cta san pham gen HER2 bang phuong
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phap HMMD. C6 khoang 20-30% cac truong hop ung thu biéu mé tuyén va
xam nhap co6 sy bdc 160 qua mirc cua HER2. Cung véi gen p53, HER2 duogc
g0i ¥ 14 gen c6 vai tro trong tao u. Nhiéu nghién ctru d3 danh gia y nghia cta
xét nghiém HMMD HER2. Khong c6 sy bdc 10 HER2 trong cac biéu mod
lanh tinh hoac cac u biét hoa cao [54]. Gia tri ciia Her-2/neu cd vai tro trong
tién dodn va tién lugng bénh: bénh nhan cé loi ich tu diéu tri dich
(Trastuzumab) khi Her-2 duong tinh, nhay cam véi hoa chat nhém Taxan va
Anthracyclin, Khang vé&i diéu tri noi tiét. Tuy nhién ty 18 tai phat va to vong
cao néu bénh nhan khong duogc diéu tri hé thong.
1.2.2.4. Gen ung thw vii: nhilng loai gen c6 kha ning lién quan dén ung thu
vl 14 Breast cancer 1 (BRCAL), Breast cancer 2 (BRCA2), p53 (gen trc ché
tao u nam trén nhiém sac thé 17). Khi nhitng gen nay bi dot bién, ty 16 mac
ung thu v cao. Ngoai ra su dot bién gen BRCA lién quan mat thiét toi hoi
chimg ung thu v va ung thu budng tring di truyén (Hereditary breast and
ovarian cancer syndromes- HBOC) [55].
1.3. Chan doan
1.3.1. Chédn dodn xdc dinh

Chan doan sdm bénh ung thu vl ndi riéng va mot sd bénh ung thu khac,
thi sang loc 1a mot trong nhiing bién phap thuc su ¢6 hiéu qua, dugc thuc hién
theo mot mang ludi tir tuyén y té co so. O Viét Nam, sang loc ung thu v con
1a Chuong trinh phong chdng ung thu qubc gia, nham muc dich phéat hién
som, chan doan sém giai doan bénh, dem lai hiéu qua diéu tri cao nhat.

Trén thuc té 1am sang, ddi v6i nhitng truong hop sd thiy u, UTV thuong
duoc chan doan dua vao bo 3 kinh dién: 1am sang, té bao hoc va chup myén V.

Véi nhitng ton thuong khong so thiy trén 1am sang co thé 4p dung mot
s6 phuong phap khac nhu dinh vi kim day, sinh thiét dinh vi, sinh thiét duéi
huéng dan cta siéu 4m dé thuc hién sinh thiét kim, sinh thiét md... dugc ap

dung tiy theo ting trudng hop va hoan canh cu thé [56],[57],[58].
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Chan doan xac dinh UTV nhét thiét phai co su khéng dinh cua té bao hoc
va/hodc giai phau bénh hoc.
1.3.2. Danh gia giai doan bénh
Bdng 1.1: Danh gia giai doan bénh ciia ung thuw vu theo UICC 2011

U nguyén phat (T)

X U nguyén phat khong thé danh gia duoc
T0 Khong c6 bang ching vé u nguyén phat
Tis Carcinom tai cho

Tis (DCIS) |Carcinom Ong tai chd.
Tis (LCIS) |Carcinom thuy tai cho
Tis (Paget) |Bénh Paget ciia nim vu, khong c¢6 u
T1 U ¢6 kich thudc < 2 cm tinh theo chleu 16n nhat
Timic  |Vixam nhap < 0,1 cm tinh theo chiéu 16n nhat
Tla U tur trén 0,1 cm den 0,5 cm tinh theo chleu 16n nhat
T1b U tur trén 0,5 cm dén1 cm tinh theo chiéu 16n nhat

Tlc Ut trén 1 cm dén 2 cm tinh theo chiéu 16n nhét
T2 U tur trén 2 cm dén 5 cm tinh theo chi€u 16n nhat
T3 U trén 5 cm tinh theo chiéu 16n nhat
T4 U véi bat ki kich thuéc nao nhu’ng c6 xam lan truc tiép

vao thanh nguc, da, ung thu v thé viém

T4a U x4m lan thanh ngyc, khong tinh co nguc

Tab U gay phu da (san da cam), loét da hodc c6 nhan vé tinh
trén da vl cung bén

T4c Gom ca T4a va T4b

T4d Ung thu vii thé viém

Hach vung (N)
NIX Hach viung khong thé danh gia duoc (VD: di bi lay bo
trude do)
NO Khong c¢6 di can hach vung
N1 D1 can hach néach cung bén di dong
N2 Di can hach néch cfmg bén dinh hodc c¢6 dinh hodc Di
can hach va trong r0 rang trén 1dm sang ma khong cé
biéu hién di can hach nach trén 1am sang ,
N2a Di can hach nach cung bén dinh nhau hodc ¢6 dinh vao
cac cau trac xung quanh
N2b Di cdn hach vi trong cung bén 10 trén lam sang ma

khong c6 bang chung di can hach nach trén 1am sang

Di can hach ha don cung bén hodc Di can hach vu trong
N3 cung bén ro trén 1am sang keém theo di can hach nach trén
lam sang hoac Di can hach thugng don cung bén c6 hodc
khong kem theo di can hach v trong

N3a Di can hach ha don va hach nach cung bén




N3b
N3c
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Di cén hach vu trong va hach nach cung bén
Di can hach thugng don cung bén

Hach vung (pN)

PNX
pPNO

pNO (i-)
PNO (i+)
pPNO (mol-)
pNO (mol+)
pPN1

pPN1Imi
pN1la

pN1b

pN1c
PN2

pN2a
pPN2b

pN3

pN3a

pN3b

pPN3c

(Hachvungthm)malphaubenhsaurno)

Phéan logi nay dua trén phau tich hach nach kem theo
hay khong kém theo phau tich hach cita. Phan logi nay
chi dira trén phdu tich hach cira ma khéng kém theo
phaunchhachnachthlphalduacghlro

Hach viung khong thé danh gla duoc

Khong di cin_hach Ve md b¢nh hoc, khong cd xét
nghiém thém vé Cac té bao u biét 1ap

Khong di cin hach vé mo bénh hoc, nhuom hod mé am tinh
Khong di cin hach vé mo bénh hoc, nhu¢m hoa mo
duong tinh nhung khong c6 dam té bao nao >0,2 mm
Khong di can hach m6 bénh hoc, xét nghiém phan ttr &m tinh
Khong di can hach vé mo bénh hoc, xét nghiém phan tir
du’O’ng tinh

Di can vao 1 dén 3 hach nach va/hoic Hach va trong
khong thdy 1o trén 1am sang nhung sinh thiét hach cira
va trong cho thay vi di cin

Vi di can > 0,2 mm nhung khong qua 2 mm

Di céan vao 1 den 3 hach nach

Hach vu trong khong thdy rd trén 1am sang nhung sinh
thiét hach ctra v trong cho thay vi di can

Di can vao 1 dén 3 hach nach kém theo Hach vu trong
khong thy 1o trén 1am sang nhung sinh thiét hach cira
va trong cho thay vi di cdn

Di cin vao 4 dén 9 hach nach, hodc ¢6 di cin hach vii trong
10 trén 1am sang ma khong keém theo di can hach nach

Di cin vao 4 dén 9 hach nach

Di can hach vi trong 1o trén 1am sang ma khong kem
theo di can hach nach

Di can hach nach tir 10 hach tré lén, hoac Di can hach ha
don, hodc Di can hach vi trong cung bén r0 trén 1am sang
kem theo di can hach néch, hoéc di can > 3 hach nach kem
theo di cin hach va trong phat hién bang sinh thiét hach
ctra, hoac Di can hach thugng don cung bén

Di can hach nach tir 10 hach tré 1én, hoac Di can hach
ha don cung bén

Di cé@n hach vu trong cung bén 10 trén 1am sang kem theo di
can hach nach, hodc Di can trén 3 hach nach kem theo vi di
can hach vu trong phat hién bang sinh thiét hach cua.

Di can hach thugng don cung bén

Di can xa (M)
MX

Khong thé danh gia duoc di cin xa
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MO Khong c6 di can xa
M1 C6 di can xa
1.3.3. Chén dodn mé hoc

1.3.3.1. Phdn loai mé hoc

Phén loai ung thu biéu mo tuyén va ctiia T6 chirc Y t& Thé giéi 2003, ma
ICD-10/C (International Classification of Diseases-10/ Code) phan ra 2 loai
16n: ung thur khong xAm nhp (tai chd) va ung thu xam nhap [59].

1.3.3.2. Quan diém hién dgi vé cdic phan nhém ciia UTV

Hién nay hoa mo6 mién dich va cac k¥ thuat sinh hoc phan tir dd duoc sir
dung phd bién dé danh gia cic diu an sinh hoc nhu: thu thé estrogen va
progesteron, protein u Her-2/neu, Ki67, p53.

Hoi nghi dong thuan quéc té St. Gallen 2013 da dua ra phéan loai méi trong
ung thu vi dya vao dic diém sinh hoc phan tir cia ung thu biéu mé va xam
nhép. Phan loai Luminal c6 gié tri trong viéc phan nhom bénh nhan, dua ra chi
dan diéu tri cy thé voi timg trudng hop va cé gia tri tién luong bénh [60],[61].

Bing 1.2. Phdn logi Luminal trong ung thuw vU [61]

Phan loai Tiéu chuan Piéu tri
e ER (+) va PR (+) >20% Noi tiét don thuan
e Her2 (-) + Hoa tri néu nguy
Luminal A | e Ki-67 < 14% co cao (di can
e Yéu t6 nguy co thip dua trén xét|hach, u Ién, BN
nghiém boc 16 gen tré, do ac tinh cao)
e ER (+)
e Her2 (-)

Her2 | e Va it nhét co: Ki67 cao > 14% | Didu tri noi tiét +
() hoic PR (-) hodc PR (+) < 20% | Héa tri
hoac yéu t6 nguy co cao dua
trén xét nghiém su boc 16 gen
e ER (+)
Her2 | e Her2/neu boc 16 qua muac
(+) | e Ki67 bat ky
e PR bat ky
Nhom e Her2/neu boc 16 qua mic Hoa tri + Khang
Her2/neu | e ER va PR (-) thé don dong

Luminal B

Hoa tri + Khang
the don dong +
Diéu tri noi tiét
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Nhém |eERvVaPR(-) Hoa tri ,
Basal-like | ¢ Her2/neu (-) Tién lugng xau

1.4. Piéu tri
1.4.1. Diéu tri bang phéu thudt

Theo quan diém trudc ddy ung thu vi 1a mot bénh tai chd tai ving nén

can phau thuat cang rong cang tot thi nay dugc tiép theo quan diém ung thu
v 13 mot bénh hé thdng, dic biét khi hach nach d bi xam lan di cin can ap
dung phuong phap diéu tri toan than dé hoan thién bd sung cho su diéu tri tai
chd. Piéu tri ung thu v 1a su phdi hop dién hinh gilta phuong phéap diéu tri
tai chd va toan than bao gém: phau thuat, tia xa, hoa chat va ndi tiét. Tuy
nhién phiu thuat vin déng vai tro chinh trong diéu tri ung thu va dic biét &
giai doan chua c6 di can.

1.4.1.1. Phéu thugt cit toan bé tuyén vii

Phau thut cét tuyén vii dyoc dinh nghia 13 1iy bo toan bd mé va, 1a mot lya
chon phau thuét cho bénh nhan duoc chan doan 1a ung thu vi va phau thuat cat
v du phong dé giam nguy co ung thu v & phy nit ¢6 nguy co cao [62],[63].

i. Phdu thudt cdt toan b tuyén vii triét can: (phau thuat Halsted) gdm cit
toan bo vi, da trén u, co nguc lén va co nguc be, va toan bd hach nach (hach
chang I, 11, III) thanh khdi. Viéc cit bo rong 16n nay mang lai mot co hoi kiém
soat bénh t6t hon so véi cat u don thuan, va 1a diéu tri chuan trong diéu tri
ung thu v trong nhiéu nim [64]. Mic du phuong phap nay cai thién duogc
kiém soat bénh tai chd nhung vai tro tri€t can con han ché. Mot nghién ctru
cho théy, trong s6 1438 phu nit dugc phflu thuat tri¢t can trong 30 nam thi chi
c6 13% sbng khong bénh, 57% di tr vong do ung thu [65]. Phuong phap
phau thuat phé bién nhat goi 1a phau thuat cat tuyén va triét can mé rong
(extended radical mastectomy) dugc thuc hi¢n & mot vai bénh vién tai Chau
Au va Chau My vao nhiing nam 50 va ngay nay chi con luu lai trong y van.
Nguoi ta phau thuat 14y hach va trong vao quy trinh co ban cua phau thuat cat
tuyén vl tri€t can. Trong mét nghién ctru 16n dugc thuc hién & nhiéu nudc,
cac nha nghién ciru thay khong co su khac biét gi vé thoi gian séng thém dbi
v6i phuong phap phau thuat nay [66].
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ii. Cadt tuyén vii triét can cdi bién (MRM): 1a cit bo toan bd tuyén vu, can co
dudi co nguc 10n (bao ton co nguc) va vét hach ching I, IL. Mot sb thir nghiém
ngau nhién cho thiy ty 18 séng con tuong duong giita cat tuyén va triét can va
cat tuyén v triét can cai bién nhung su tan pha it hon [67],[68].

Két qua song con tuong duong gitta hai phuong phap dugc minh chimg
bang mot nghién ctru ngiu nhién ciia mot phan tich 7.941 phuy nit [69],70]. Tur
két qua ctia nghién ctru nay thi phuong phap phiu thuat cit tuyén va triét cin
ngay nay khong st dung nira.

iii. Phdu thudt cdt tuyén vii don thuan: La 1dy b6 toan bd vi, bao ton
co nguc va hach nach. Su khac biét gitra cat tuyén vl triét can cai bién va
cit vi don thuan 13 truée day bao gdm vét hach nach (vét hach nach ching
l, 11 12 phau thuat chuan). Vi su tién bd cia sinh thiét hach ctra thi phiu
thudt cat tuyén va don thuan duogc thyc hién thuong quy hon cit tuyén va
triét can cai bién.

iv. Phdu thudt cat tuyén vii tiét kiém da va dé lai quang niim vii (Skin-
Sparing and Nipple-Sparing Mastectomy): giéng nhu phiu thuat cit tuyén va
don thuan nhung chi cit bo phén da trén u kém seo sinh thiét ci, tiét kiém da,
dé lai quang va nm vu gitp tao hinh thi hai dugc thuan loi hon.
1.4.1.2. Phdu thudt bdo ton tuyén vir

Phiu thuat bao tén vi 13 phiu thuit cit rong U va mot phan tuyén va
xung quanh u, nham muc dich gitt lai mot phan tuyén va, sau do xa tri dé loai
b6 nhitng ton thuong vi thé con lai sau phau thuat. Muc dich cta phiu thuat
bao ton va dat duge hiéu qua diéu tri, thAm my va dam bao duoc ty 1€ thép tai
phat tai chd di v6i via bén phiu thuat.

Trong khi cac k¥ thuat hién dai s& it tan pha hon cat tuyén vu triét can,
mot cau hoi duge dit ra 1a phau thuat bao tén giit dugc v nhung c6 dam
bao an toan vé mit ung thu hay khong? CO6 7 thir nghiém 1am sang ngau
nhién so sanh hiéu qua cta phiu thuat bao tén so v4i phau thuat cat tuyén
vU, két qua da cho thiy thoi gian sdng thém twong duong giira hai phuong
phap [71],[72],[73].[74]. Mot diéu quan trong thanh cong trong phiu thuat
bao tOn 14 xa tri sau md véi liéu trung binh dé loai bo ndt nhirng o vi ton
thuong [75].
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Tir két qua cta thr nghiém NSABP-B06 va nghién citu ctia vién ung thu
Italia khai niém vé phau thuat bao ton (Breast conserving surgery) ra doi va
ngay cang dugc ap dung rong rai trong ung thu vu giai doan sém.

Thoi gian gan déy, sy phat trién dong bo vé moi mit ciia nganh ung thu
cling nhu nhiing tién bo trong sang loc, chan doan va diéu tri clng voi su
quan tdm dén strc khoé cua ngudi dan duoc nang 1én. Viée diéu tri bao ton
trong ung thu vi ciing di bat dau dugc tién hanh mot cach co hé théng voi
nhimng két qua budc dau ciing rat kha quan [76].
1.4.1.3. Vét hach ndach: Muc dich cua vét hach nach trong ung thu vu bao
gom: (1) cung cap théng tin chinh xac cho viéc tién luong bénh, (2) kiém soét
bénh tai viing, va (3) cung cap cin cir dé dua ra quyét dinh vé diéu tri bo tro
sau phau thuat. Tuy nhién, vét hach lam phé huy cau trac giai phau cua nach
dan dén phu bach huyét, ton thuong than kinh, mét chirc ning khép vai, ton
thuong chtrc nang lam anh hudng dén chat luong cude sdng.

Vét hach nach dugce chi dinh cho nhitng phu nit c6 hach nach duoc so
thay trén 1am sang hodc duong tinh khi xac dinh bang cac phuong phap khac
nhu sinh thiét kim duéi huéng dan cia siéu am hay sinh thiét hach cira. Sinh
thiét hach cira 1a phuwong phap danh gia giai doan it gy tan pha hon so véi vét
hach nach [77].

Quy trinh chuin d6i véi ung thu v xam 14n con md duoc 1a vét hach
nach ching I, Il (vét hach & bén ngoai va hach sau co nguc bé). Mot sb tac gia
cho rang c6 thé bo qua viéc vét hach ¢ nhitng bénh nhan ung thu biéu mo thé
6ng tai chd hodc ung thur biéu md thé tiéu thuy tai chd va nhiing ung thu gisi
han & murc vi xam nhap hach cura.
1.4.1.4. Vin dé tgo hinh sau phdu thudt ung thuw vii

Piéu tri ung thu vi 13 su phdi hop dién hinh giira phuong phap diéu tri
tai chd va toan than bao gém: phﬁu thuat, tia xa, hoa chit va ndi tiét. Ngay
nay, voi nhitng nhu cau vé chit luong cudc séng ngay cang dugc nang cao,
van dé tao hinh lai va sau phﬁu thuét diéu tri ung thu da tr¢ thanh mgt nhu ciu
ngay cang thiét yéu trong toan bd qua trinh diéu tri.

Trong nhitng thip nién gin ddy, phiu thuat tao hinh v di trai qua mot

cudc cach mang to 16n. Véi viéc phuc hoi ca vé hinh thirc tham mi va chat
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lwong ctia bén vi d3 bi cit bo do ung thu di dat duoc nhitng két qua rat kha
quan nho c6 nhiing tién bo vé sir dung cac chat liéu tao hinh cdy ghép ciing
nhu viéc 4p dung nhitng k¥ thuat méi nhu: gidn to chirc, ghép vi phiu ...

1.4.2. Xa tri trong ung thw vt

Xa tri gdy pha huay ADN cua té bao ung thu bang cach ion hoa cac
phén tir ciu tao nén chudi ADN. Qua4 trinh ion hoa dan dén pha v lién két
phén tir trong ADN va 1a yéu t6 gay chét té bao [78]. Muc dich cua xa trj 1a
dé loai trir nhing b té bao ung thu con sot lai sau phﬁu thut vi bao ton hodc
cat via toan b hay noi cach khac, cung voi phau thuat, xa tri gop phan kiém
soat tot tai chd, tai ving [79].

Sau phau thuat bao tdn v, hau hét cac bénh nhan déu c6 chi dinh xa tri,
ngoai trir bénh nhén cao tudi > 70 tudi, giai doan I va c6 chi dinh diéu tri noi
tiét, d6i tuong bénh nhan nay thudng tai phat tai chd thap [80].

1.4.3. Héa tri bé tro ung thw vii

Diéu tri bo tro 13 dung cac thude doc té bao hoic cac phuong phap diéu
tri noi tiét hay liéu phap nhim tring dich sau phiu thuat ung thu va nhim
muc dich ti€u di¢t hay ngan chan vi di can tiém An. Nguyén nhan chinh dan
dén tir vong trong ung thu vaa 1 su xuét hién cac vi di cin xa ngay & thoi diém
dugc chan doan [81]. Sy xudt hién vi di can hiém khi phat hién duogc trén 1am
sang, ddy ciing 1a nguyén do chinh din dén that bai khi diéu tri bang phuong
phap tai chd don thuan (phau thuat hoic tia xa).

O giai doan sém cua bénh, diéu tri héa chéat bd tro sau phﬁu thuat
nham muc dich loai bo vi di cin va phong tai phat, lam ting thoi gian séng
thém cho ngudi bénh. Hau hét cac thtr nghiém 1am sang dau tién trong
UTV duoc tién hanh & cac bénh nhan di c6 di can hach nach. Tuy nhién
ngay nay ngudi ta 4p dung hod tri bo tro cho ca nhiing truong hop chua co
di can hach nach va nhimng trudng hop phiu thuat bao tén vi quan niém ung
thu vl 1a mot bénh toan than. Nhin chung, diéu tri hoa chat bd tro duoc chi
dinh trong cac truong hop u > 1cm hoac c6 di can hach nach. Cac truong hop
u 0,6 - 1cm c6 thé can nhic diéu tri hda chat néu cé céc yéu té tién luong xau
di kém (thu thé noi tiét am tinh, d& md hoc cao, Her-2/neu duong tinh).
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Truong hop u < 0,5 cm, khéng di cin hach thuong it ¢6 loi ich khi diéu tri hoa
chat bé tro [42],[82].

Céc thir nghiém trong thoi gian gan day tap trung vao nghién ctu hiéu
qua cua phac dd c6 doxorubicine va khong cé doxorubicine, so sanh hiéu
qua cua diéu tri bd tro bﬁng hoa chét két hop vo1 no1 tiét va diéu tri dich.
Véi su phat trién vuot bac cia y hoc hién dai rat nhiéu loai thudc méi ra doi,
trong s6 cic thuéc nay phai ké t6i nhom taxane bao gdm palitaxel va
docetaxel. Cac thudc nay khi dung don thudn hodc phdi hop voi cac thude
khac cho thdy su uu viét trong diéu tri UTV tai phat di cin ciing nhu trong
diéu tri b6 trg UTV. Gan ddy cung véi sy thanh cong cta cac taxan mot loat
phic d6 méi trong diéu tri b6 trg UTV dugc nghién ctru va ap dung tap
trung vao ba hudng chinh 14 taxan theo sau anthracyclin, taxan déng thoi
v6i anthracyclin va taxan thay thé anthracyclin.

1.4.4. Piéu tri ngi tiét
1.4.4.1. Tamoxifene

Tamoxifen 1a chat diéu bién chon loc trén thu thé estrogen, dugc chi dinh
cho bénh nhan tién man kinh va mén kinh. So véi placebo thi TAM giam
duoc 30-40% (RR 0,6 va 0,7) nguy co tai phat di can va ty 1é tir vong [83].
Theo théng ké ctia To chire y té thé giéi (WHO), Tamoxifen 1a thudc dugc sir
dung nhiéu nhat trong diéu tri ung thu vu do tinh hiéu qua va it doc tinh cua
n6. Pay 1a thudc duoc dua vao thir nghiém 1am sang tir nhitng nim giita cua
thap ky 70 thé ky 20, cho téi nay da co tong s6 37.000 bénh nhan duge tién
hanh trén 55 thtr nghiém lam sang.

Tai Viét Nam, tor nam 1993-2012 mot nghién ctru da trung tdm da duoc
tién hanh giita Bénh vién K, mot s6 co s phong chéng ung thu & Hai Phong,
Hué, Pa Néng, TP H6 Chi Minh, mdt sé bénh vién ung budu tai Trung Qudc
va Truong dai hoc tong hop Wisconsin - Hoa Ky trén cac bénh nhan UTV
tién man kinh giai doan II-III cho thay cat budng trimg két hop voi ubng
Tamoxifen ting duoc 17% ty 1é song thém khong bénh va 8% ty 1¢ séng thém
toan bd sau 5 nam cho bénh nhan. Ciing tir nghién ctru ndy cho thay chi &
nhitng bénh nhan c6 thu thé noi tiét dwong tinh thi diéu tri bd tro bang phuong
phap nay maéi co gia tri [46].
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1.4.4.2. Khang Aromatase (Al)

Céc chét (rc ché aromatase ngin can qua trinh tong hop estrogen & cic
mo c6 chlra enzym nay, aromatase c6 mat trong mo cua vu, md, co, ndo nd
gitip chuyén hoa cic androgen cua tuyén thugng than thanh cac estrogen [84].
Céac Al khong steroid bao gdm anastrozol va letrozol gin c6 thé dao nguoc
v6i aromatase. Al steroid nhu exemestan gan voi aromatase tao thanh phirc
hop khong thé déo ngugc dugc. Al khong co hiéu qua trén bénh nhan tién
man Kkinh [85].

Uc ché Aromatase: duge chi dinh cho bénh nhan méan kinh, so véi TAM
thi Als gidm nguy co tai phat di can va nguy co tir vong [86],[87].
1.4.4.3. Uc ché buéng trieng hodc cit bé

Loi ich cta viéc cat buong tring duge théng bio nam 2005 béi Nhom
thir nghiém 1am sang ung thu va sém trén gan 8000 phu nit dudi 50 tudi, co
thu thé noi tiét ER(+) hodc khong rd, dugc cit buéng tring tam thoi hodc vinh
vién két qua cho thay giam nguy co tai phat va giam c6 y nghia ty 1é chét do
ung thu va [88].

Két qua nghién ciru cho thdy, viéc lam mét chtic nang budng trimg tam
thoi khong l1am ting hiéu qua khi dung két hop voi TAM, hoic phac do hoa
chat khong anthracyclin [89],[90],[91].

1.4.5. Piéu tri sinh hoc

Cung v6i su phat trién hiéu biét vé sinh hoc ctia ung thu va, mot sb
thudc trong diéu tri dich UTV da dugc dua vao sir dung nhu Trastuzumab,
Lapatinib, Pertuzumab... trong d6 Trastuzumab dugc st dung rong rai trong
diéu tri bo tro hodc diéu tri di can & bénh nhan c¢6 Her-2/neu duong tinh lam
tang thoi gian sdng thém khong bénh va toan bo [92],[93].

1.5. Hach néch trong ung thw vii va mdt so két qua thir nghiém 1am sang
vé hach cira
1.5.1. Mt s6 yéu t6 lién quan dén di cin hach ndch trong ung thu vii

Tinh trang di can hach nach 1a mot trong nhiing yéu to tién lugng quan
trong nhét d6i véi ung thu v sém, danh gid m6 bénh hoc cua hach nach la
phuong phap chinh x4c nhat dé danh gia su lan tran ctia bénh dbi voi nhimg

hach nay. D1 can hach nach lién quan dén nhiéu yéu to, trong dé li€n quan vdi
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vi tri u, kich thudc u, do mé hoc, tinh trang thu thé noi tiét va sy xam lan
mach bach huyét:
1.5.1.1. Vi tri u voi hach ving

Nghién ctru dan luu hach bach huyét dé danh gia tinh trang di cin hach
nach trong ung thu vii duoc nhiéu tac gia dé cap va théng nhit cho rang: vi tri u
lién quan truc tiép dén dong chay bach huyét vé& hach ving. Estourgie va cong
sur (2004) da cho thay ty 1 khac nhau giita cac vi tri u lién quan dén hach viing
qua nghién cttu 700 bénh nhan tai Bénh vién Ung thu Quéc gia Ha Lan [94]:

Bing 1.3: Vj tri ciia u nguyén phat va ddn lwu bach huyét
(Nguon Estourgie va CS) [94]

Ton thwong so tl}:"iy Ton thuong so Ton thwong khong
Vitriu va khong so thay thay s0’ thay
chia theo Hach . Hach Hachvli Hach Hach v
: Hach VU : : : :
1/4 nach tron (%) nach trong nach trong
(%) ° %) @) (%) (%)
Trén ngoai 95,8 10,4 97,7 6,9 89,2 23,0
Trén trong 93,1 32,4 94,1 31,4 88,9 37,0
Duéi ngoai 97,7 29,5 97,1 26,1 100 42,1
Duéi trong 88,0 52,0 91,7 50,0 78,6 57,1
Trung tam 100 23,7 100 21,3 100 33,3

Hach nach nhan hau hét dan luu hach bach huyét tir tit ca cac phﬁn tu cua
v, phﬁn dan luu con lai 12 hach vu trong, hach ha don, hach thuong don. Hay
n6i cach khac hach nach 1a hach ving nhan dan luu cha yéu bach huyét cta va.
1.5.1.2. Kich thwoc u voi di can hach

Kich thudc u 1a mot yéu t tién luong doc 1ap quan trong nhét lién quan
dén di can hach ving. Nghién ciru cia Reger (1989) va cong su cho thay ty 1¢
di can hach tang theo lan luot 1a 3%; 10%:; 21% va 35% tuong ung vaéi kich
thude u dudi 0,5cm; 0,6-1cm; 1,1-1,5cm va 1,6-2cm [95]. Melvin J va cong
su (2001) trong mot nghién ctru hodi ctru trén 2.282 bénh nhan ung thu v xAm
14n hodc ung thu biéu md 6ng tai chd dugc phﬁu thuat dé danh gia tinh trang
di can hach nach, da nhan théy ty 1€ di can hach theo giai doan: Tis: 0,8%,
T1la: 5%, T1lb: 16%, T1c: 28%, T2: 47%, T3: 68%, T4: 86% [96].
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1.5.1.3. D moé hoc voi tinh trang di cdan hach ndch

D0 mo6 hoc cao phan anh sy phan chia té bao nhanh, tang kha nang hoai
tur va tang kha nang di can. Khi nghién ctru 1.143 ca ung thu vi ¢6 d6 m6 hoc
tr 1-3, 6 ca 2 nhom c6 va khong di can hach nach, Harrington (1952) nhan
thay rang nhém c6 do md hoc thap (do 1) kém theo c6 di cin hach nach thi
két qua song thém 5 nidm va 10 nim nhu bénh nhan nhém c6 d6 mé hoc 2 va
3 khong di can hach. Qua khao sat mo hoc 504 truong hop carcinoma xam
nhap cta vl, Hia Thi Ngoc Ha va cong su dd nhan thay: ti Ié di cin hach
nach & do mé hoc I la 14%, & d6 md hoc Il la 37% chang to d& mo6 hoc cao
thi ti 1& di can hach nach nhiéu hon [97].

Theo Ta Vin To (2004) va CS, ty 1¢ di can hach ting dan theo do mo
hoc I, 11 va 111 1an luot 12 33,8%, 57,2% va 84,9% [98]. Mdi lién quan gitta di
cin hach véi ¢6 md hoc di dugc nhiéu tac gia dé cap dén, ciing theo nhom
nghién ciu nay thay rang ty 1& di can tir 1-3 hach ting theo do mé hoc I, 11, III
lan luot 13 25,4%, 31,2% va 34,6% (p < 0,05). Ciing twong tu, di cin trén 3
hach tang theo do mé hoc lan luot 1a 8,5%, 26,0% va 50,3% (p < 0,05) [98].
1.5.1.4. Xém lin mach mdu

Cac mach mau, bach mach quanh u hoac nam trong u co thé bi xam lan
boi céc té bao ung thu. Xam nhdp mach mau va mach bach huyét la mot tiéu
chuan quan trong dé tién lugng tai phat som va di can xa [99].

Naik (2004) nghién ctru trén 4008 truong hop, béo céo ty 1é khéi u c6 xam
nhiém bach mach la 21,4% [100]. Nam 2005, Specht (2005) bao cdo ty & xam
lan bach mach (LVI) 1én dén 35,8% trong tong s6 106 BN nghién ctu [101].
Choi va cong su trong mot nghién ciru vé hach cira trong ung thu v nim 2003,
bao céo ty I& 28,1% khdi u c6 xam lan bach mach. Cac tac gia ciing cho thay
yéu to nay lién quan chat ché vai ty 1é di can hach cira [102]. Lé Hong Quang
(2012) trong khi nghién citu 170 bénh nhan duoc tién hanh sinh thiét hach cua,
nhan thay c6 36 truong hop xam lan mach mau (21,2%) trong d6 c6 28 ca di
can hach néach, chiém ty 18 77,8% [5]. R rang mic do xam lan bach mach goi
y dén tinh trang di cin hach nach va day ciing 1a mét trong nhitng yéu to tién
luong quyét dinh lya chon phac d6 diéu trj bo tro [103].
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1.5.2. Co ché di cin hach trong ung thuw vii

Di can tir khoi u 4c tinh nguyén phat 1a mot qué trinh céc té bao ung thu
roi khoi vi tri ban dau, xAm nhap vao h¢ bach huyét va di can dén céc hach
khu vuc. Sy di can tir khéi u nguyén phat d¢én hach ving 1a mot qua trinh tuan
tu qua cac mao mach bach huyét dén cac mach bach huyét 16n hon. Khi da co
té bao u hién dién tai hach dau tién, qué trinh dién tién tiép theo 13 su xuit
hién di can hach & cac chang tiép theo va di cin vao tudn hoan chung, roi di
cin dén cac co quan khac nhu gan, phdi, xwong, no... mic du van ton tai kha
nang khdi u di can vao tudn hoan chung dén cac co quan khac ngay tir dau va
day ciing 1a tién dé cta 1y thuyét “systemic theory”, B. Fisher coi ung thu vi
1a bénh toan than va di can c6 thé xuat hién sém, tur 1Gc 6 u [81].

Di can tir khdi u nguyén phat vao hach ving 1a mot qué trinh twong tac
phtic tap va con nhiéu diéu chua duoc biét 1d. Cac van dé chinh sau day duoc
thira nhan twong ddi rong rai cua cac tac gia vé tinh quan trong va can duoc
quan tAm nghién ctru: lién quan giai phau ctia qua trinh di cin, vai tro cia tan
tao mach bach huyét va vai tro cua céc thu thé cytokin trong qua trinh di
chuyén c6 tinh dinh hudng cia cac té bao u vé phia hach ving.

Di cin hach vung trong ung thu vi 1d mot qua trinh phtc tap, gidng nhu
hau hét co ché di cin cua cac ung thu khac. TAm quan trong cta vét hach
ving da dugc quan tam tir rat 1au, cac co ché di cin ngay cang dugc sang to
bdi ¢ nhiéu Gmg dung tién b trong nghién ctru, quan sat, thuc hanh va tng
dung ki thuat méi [104]. Nhiéu nghién ctru cho thdy rang té bao ung thu di
cin t6i hach ving theo con dudng co trinh tir lién quan dén giai phau, ap luc
va di chuyén trong long mach, cudi cing 1a hoa tmg dong boi cac cytokine.
Day cling la cach tiép can céc tién bd méi dé thue hién vét hach chon loc bé‘mg
phuong phap sinh thiét hach ctra trong diéu tri ung thu va [104],[105].

1.5.3. Viin dé hach cira trong ung thw vii giai doan sém

Sinh thiét hach cira dugc thyc hién bai Cabanas.R tir nim 1977 cho ung

thu duong vat, sau d6 duoc ap dung diéu tri ung thu hic t6 vao nhitng nam 90
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[106]. Pau nhimg nim 1990, Krag D.N va Giuliano A.E lan dau tién bao cao
nhitng thanh tyu sinh thiét hach ctra trong diéu tri ung thu va giai doan sém
[3],[24]. Két qua nghién ctru ndy d3 lam thay ddi han thai do xir tri trong phau
thuat ung thu va. Phuong phép sinh thiét hach cira nhanh chong duoc chap
nhan va duoc tién hanh thuong qui trén thé gidi, thay thé cho nao vét hach
nach kinh dién mic du lac d6 két qua vé lau dai, nguy co tai phat tai hach
nach con dang trong thoi gian nghién ctu [107].

Ty I& phét hién hach cira khoang trén 90% (thay doi tir 92-98% tuly theo
tirng nghién cau) [108]. C6 2 phuong phap duoc ap dung dé 1ap ban d6 duong
bach huyét va phét hién hach cira: hoic dung don chat nhuém mau hoac tiém
d6ng vi phong xa hozc ding két hop (nhuém mau véi tiém dong vi phong xa)
[109],[110],[111],[112],[113]. Loi ich I6n nhat cua ki thuat hién hinh bang
nhudm mau (xanh methylen, blue patent, xanh isosulfan...) 13 don gian, dé thuc
hién, gia thanh ré, hiéu qua va cd thé tién hanh ¢ cac trung tm phau thuat ma
khong c6 khoa Y hoc hat nhan. Tuy nhién c6 mét sb rat it xay ra tinh trang di
ng, hoai tir da, sé¢ phan vé (1-3%) [114],[115],[116],[117],[118].

Ty 18 &m tinh gia cua phuwong phap sinh thiét hach cia thay doi tdy tung
trung tam, tuy thuoc lea chon ki thuat va tiy thuoc vao kinh nghiém cua phau
thuat vién, theo nhiéu nghién cau, ty & nay thuong dao dong tir 0-10%
[28],[108],[119].
1.5.3.1. Lich s& nghién cizu hach ciza trong ung thw

Gray va cong su da tién hanh chup hé bach huyét théng qua viéc tiém
thorium dioxide vao bénh pham tuoi sau mo. Nam 1939 tac gia nghién ciu vé
méi lién quan gitra mach bach huyét véi su lan tran cia ung thu, khi phau tich
mach bach huyét cua v, 6ng nhan thay cé sy két ndi phong pht giira mach
bach huyét dudi da va bach huyét trong nhu mé va, d6 vao than chung rdi vao
vung néach [120].

Hach cura lan dau tién duoc cong bd cach day trén 50 nam boi Ernest
Gould va cong su, ong dé xuat “sinh thiét tac thi hach cira mot cach thuong
quy dé phau thuat chinh xéc triét cin trong ung thu tuyén mang tai” [121].



24

Nam 1960, E.Gould va cong su ciing 1an dau tién sir dung khéai niém “hach
ctra “(Sentinel node) dé md ta hach bach huyét nim ¢ vi tri cé dinh tai chd
hop luu cta tinh mach mat trude va tinh mach mat sau dé du béo tinh trang di
can hach ¢6 trong ung thu giap trang.

Pén nam 1977, Ramon Cabanas dua ra khai niém “hach cira” trong ung
thu duong vat - d6 1a tram hach di cin dau tién trong ung thu duong vét [106].
Theo khai niém nay, c6 su lan tran di can, hach cira 1a hach dau tién bi xam l4n
Va goi Y rang nén cin ctr vao xét nghiém md bénh hoc bang sinh thiét tac thi
hach ctra trong mo dé quyét dinh ¢ hay khong tién hanh vét hach ben. Tuy
nhién cho dén thoi diém ndy, viée xac dinh hach cira van chi duogc xac dinh dya
VAo giai phau chir chua st dung céc chat nhuém mau hoac lam hién hinh.

Nam 1992, Morton va cong su nghién ctu trén 500 truong hop ung thu hac
t6: tac gia 1am hién hinh hach bach huyét trong mo, sinh thiét hach ctra va vét tron
hach viing. Két qua xét nghiém mé bénh hoc sau mé cho thay, hach cira c6 kha
ning dur bo tinh trang di cin hach viing véi d6 chinh xac 1én dén 99% [122].

Pén nhitng ndm 90 cua thé ky trudc, phuong phap sinh thiét hach cia
méi dugc ap dung trong ung thu v, dién hinh 1a cac tac gia: Krag, Giuliano
va Albertini. Phuong phap sinh thiét hach cira nhanh chong duoc &p dung va
tré thanh thuong quy ¢ nhiéu nuéc trén thé gioi, thay thé cho viéc vét hach
nach kinh dién mac du chua co két qua 1au dai vé ty 18 tai phat hach nach da
cho thay tinh wu viét cua phuong phap nay luc bay gio [123].
1.5.3.2. Co 56 khoa hoc lip ban do bach huyét va sinh thiét hach civa

Céc tac gia déu thira nhan, dan lvu bach huyét tlr vl ¢6 thé dd vao hach
vung tai nhiéu vi tri khac nhau va thong nhat nach 1a noi tap trung chu yéu
dan luu bach huyét caa vi. Tuy nhién vin con ban cii vé dudng va cach thirc
luu chuyén bach huyét giita mo via va hach. Hién van ton tai hai quan diém vé
dong luu chuyén cua bach huyét tuyén va: Sappey, Rouviére va mot sb tac gia
nhu Borgstein cho rang bach huyét vii déu tap trung & dam r6i dudi quang vu
truéc khi d6 vao nhom hach nach; trong khi Turner-Warwick va gan day la
Tanis lai cho rang bach huyét chay trong mé va va do truc tiép vao hach ving
nach [5],[104],[124].
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Tuy vi tri u nguyén phat theo cic goc phan tu hay trung tdm thi cac
duong bach huyét 6 vé hach ving ciing khac nhau. Nghién ciru trén 700
truong hop dan luu bach huyét tir va, Estourgie va cong su (2004) nhan thiy:
duong dan luu bach huyét chu yéu d6 vé nhom hach nach 1a trén 80%, nhom
hach va trong va cac nhém ha don, thugng don khoang dudi 20% cho tat ca
cac truong hop [94].

Bing 1.4: Diic diém dén lwu bach huyét theo cdc vi tri % ciia vil
(Nguon Estourgie va CS) [94]

Yatrén Yatrén Yadwoi Y dwéi U trung

Vitriu .. .. A
) ngoai trong ngoai trong tam
N 343 155 90 52 60
Khong so thay ton thuong (%) 222 187 222 288 20,0
Khoéng thiy dudng bach huyét (%) 20 58 2,2 1,9 1,7

Chi thdy duong bach huyétranach (%) 784 619 556 423 650
Puodng bach huyét nach va vii trong (%) 64 219 189 327 200
Puong bach huyét nach va ha don (%) 90 13 133 3,8 10,0

Pudng bach huyét v trong (%) 15 26 1,1 5,8 0,0
Pudng bach huyét vii trong va hadon (%) 0,0 19 0,0 0,0 0,0
Puong bach huyét ha don (%) 03 06 0,0 1,9 0,0
Néch, via trong, ha don (%) 23 39 8,9 11,5 3,3

Khi nghién ctru giai phdu mach bach huyét ctia vi trong viéc xac dinh
hach ctra, Paul J. Borgstein va cong su (2000) nghién ctru hon 220 truong hop
ung thu va giai doan sém, chia thanh 2 nhom: mét nhém duge tiém chat dong
vi phong xa vao quanh quang vi va tiém thuéc nhuém mau xanh trén da bé
mat u con nhom kia nguoc lai v6i muc dich 1a dé kiém dinh gia thiét dat ra:
bach huyét da ctia via c6 d6 cing voi bach huyét ciia nhu mé tuyén va vé hach
nach va vii c6 dudng bach huyét riéng biét d6 vao hach xac dinh ¢ ving nach
thap, tir 46 dua dén két luan dung thudc nhudém mau xanh quan sat tét mach
bach huyét d6 vé hach cira va dan luu bach huyét dudi da la nhanh, dang tin
cdy va hiéu qua hon ¢ trong nhu mé vu, rat co gia tri cho nhitng bénh nhan
ung thu va giai doan sém [125]. Két hop nhuém mau va tiém dong vi phong

xa cung cap chinh xac va hi¢u qua vi¢c xac dinh hach ctra trong ung thu vu.
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DPodng quan diém v6i Borgstein, Nathanson va cac cong sy da str dung ca
2 phuong phap: tiém ddng vi phong xa vao cac vi tri trong da phia trén khéi u
va tiém chat chi thi mau xanh vao mé v quanh khéi u trén cung bénh nhan,
cac tac gia da dua ra két luan rat quan trong 1a cdc mang ludi bach huyét trong
da va trong mod v déu dan dén cing mot sd hach nhat dinh ban dau (hach
ctra) va bach huyét cua toan bd tuyén vii dudng nhu déu d6 vé mot sb nhat
dinh céc than bach huyét 1on dé t6i 1-2 hach nach [126].

Viéc nghién ctru ki giai phau hé bach huyét ciia vii va co ché di can hach 1a
co s& khoa hoc cho viéc 1ap ban dd hach bach huyét va sinh thiét hach cira trong
viéc danh gia tinh trang hach nach cua bénh nhan ung thu vi giai doan sém. Cac
tac gia khi thuc hién cac nghién ctru khac nhau nhung déu thong nhét vi tri hach
néach 13 noi d6 vao chil yéu cia mach bach huyét tuyén v, hach tiép nhan dau
tién trudc khi vao vong tudn hoan chung khong phu thudce vao vi tri tiém va co
su két ndi duong bach huyét duéi da v6i nhu mé dé d6 vé than bach huyét chinh,
dam rbi dudi quang véi cac than chinh nay rdi chii yéu dé vé nhom hach ving
nach dugc minh chiing bang so d6 cua Gray [127],[128],[129].

Hach ha don Nhém dinh
Nhém bén 1

Hach thugng don

Chudi hach v trong

i S PR N D4m r8i dudi quing vii
Nhém trung tam \ A AR A
¥ f A EA - A Dan t8icac hach
Nhém dudi xuong vai ¥ * ) :%{, N canh xudng e
e e RS j N
k 4 e R
Nhém c6 nguc A < 3
4
B }
Céc mach thu nhan bach huyét \ !‘ 5 \4\\97
duéi da viing nguc [ \\ TN
B, NN -

Hinh 1.3: So' d6 ddn lwu bach huyét ciia tuyén VU
(Nguén: Gray’s anatomy - 39" edition, 2008) [130]

1.5.3.3. Khdi niém hach cira trong ung thw vi

Hach ctra dugc dinh nghia: “la mot hoac mot sb6 hach dau tién tiép nhan

dan luu bach huyét hodc di can ung thu tir vii dén”. D6 1a hach ¢6 nguy co di
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can cao nhat khi ¢6 di cin hach vung nach. Noi cach khac, khi hach ctra am
tinh thi hau nhu cac hach nach con lai cling chua co6 di can ung thu. Vi thé,
hach ctra phan anh tinh trang cua toan bo hach nach. Hach ctra thuong 1a hach
nach nhom I, nhung cling c6 thé & nhém II hodc nhom III hodc hach va trong
hay hach gian co nguc (hach Rotter) [5],[6].

Phuong phap sinh thiét hach ctra 13 khai niém theo nghia rong cua 1 qua
trinh bao gém 3 budc: lam hién hinh hach ctra, str dung k¥ thuat ngoai khoa
dé sinh thiét cac hach cira va str dung cac k¥ thuat mo hoc dé danh gia tinh
trang di can cua hach cra.
1.5.3.4. Cdac phwong phap hién hinh hach cira trong ung thw vi

Chét chi thi (cac thuéc nhuém xanh hoic chat dong vi phong xa) sau khi
duoc tiém vao cac vi tri c6 cung dic diém/hé théng din luu bach huyét voi
khdi u s& luu chuyén trong hé mach bach huyét dé tsi hach cira. Sau mot
khoang thoi gian nhat dinh, hach cira dugc phat hién bang do ludng hoat tinh
phoéng xa (trong truong hop sir dung dong vi phong xa) hozc nhan biét thong
qua viéc quan sat sy bat mau truc tiép (trong trudng hop st dung thudc
nhuom xanh).

Cac bao cdo dau tién vé nhan biét hach cira tai Hoa Ky st dung duogc
chat phong xa la technetium sulfur colloid 99m (Tc-99m) va duoc chat
nhudm mau 13 isosulfan blue, trong khi d6 cac tac gia chau Au lai s dung
technetium gén albumin va patent blue. Hién nay, hau hét céc tac gia déu cho
rang viéc sir dung két hop dong thoi ca 2 loai chat chi thi s& dem lai ty Ié phat
hién hach ctra cao hon, nhung véi nhiing trung tam co kinh nghiém thi viéc su
dung mét loai chi thi don thuan ciing dem lai ty 1& phat hién hach cira cao,
dam bao tng dung duoc trong thuc hanh 1dm sang.

Tuy timg phuong phap ma cac ki thuat c6 thé khac nhau, cc phuong
phap hién hinh hach ctra gom cé:

i. Hién hinh bang chat chi thi mau:

Phét hién bang quan sat truc tiép cac duong dan luu bach huyét bt mau
xanh dan dén hach cira.
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Isosulfan blue (lymphazurin) 1a chat chi thi mau phé bién nhét trong y
van vé sinh thiét hach cira trong giai doan dau, hay duoc cac tac gia ving Bac
M¥ thuc hién, ¢ cong thiic hda hoc Cr7H3N,NaOgS,. Céc tac gia chau Au
thuong dung Patent Blue dé 1am hién hinh hach cira, c6 cong thtic héa hoc
C,7H33N,0-S,. Hiéu qua va tinh an toan cia 2 san pham nay la tuong duong.
Loi ich 16n nhit cua phuong phap nay 1a don gian, d& sir dung ¢ cac phong
mb va ¢ thé quan sat duogc dudng bach huyét dén tan hach ctra ving nach. Tuy
nhién, ty I bénh nhan gap phan &ng nhe tai chd dén nang 1a séc phan vé 12 tur
1-3% [115],[116],[117],[118]. Viéc sir dung chat nhuém mau thu dugc thanh
cong dau tién trén cac bénh nhan u hac t6, sau d6 duoc ap dung trong ung thu
vl bai Giuliano A.E nam 1994. Tir nim 2001, do ngudn cung cap caa thudc
khan hiém nén di c6 nhiéu nghién ctu tim kiém hoa chat thay thé, trong d6
nhiéu tac gia d& nghi thay thé bang xanh methylene vi tinh an toan [28],[119].

Isosulfan blue (lymphazurin) 1% dugc co quan FDA (Hoa Ky) cap phép
va luu hanh. Ung dung cua lymphazurin da dugc biét dén va dic biét tng
dung 1am hién hinh va sinh thiét hach cira trong diéu tri ung thu va giai doan
som, tuy nhién st dung lymphazurin di gy mot sé tic dung khong mong
mudn nhu da bi nhuém mau xanh, di tng, sc phan vé [131],[132],[133].

Xanh methylene 1% cling dugc FDA chép thuan dé diéu tri bénh
methemoglobin, hon nita nd cling duoc dung dé du phong bénh nio do qua
liéu ifosfamid gdy ra. Ngoai ra xanh methylen ciing dugc ding trong phiu
thuat nhuém dé phat hi¢n cac b loét Barette thuc quan cling nhu phat hi¢n
tuyén can giap trong phau thuat [134],[135],[136]. Tuy nhién xanh methylene
c6 thé 1am tan mau trén nhitng bénh nhan thiéu hut men G6PD néu qua liéu.

Ca 2 duogc chat mau xanh nay duoc sir dung trong nghién ctru dé lam
hién hinh bach huyét va sinh thiét hach ctra trong phau thuat ung thu va va
hic t6 giai doan som [17],[137],[138]. Nhitng nim diu tmg dung phuong
phap sinh thiét hach ctra thi lymphazurin dugc dung phd bién véi mot ty 18
phat hién hach ctra dao dong tir 66-94% [139], nhung dén nam 2001 ¢6 tinh
trang khan hiém lymphazurin trén thi truong nén viéc lya chon xanh methylen
dé thay thé cho viéc sinh thiét hach ctra sau nay. Xanh methylene duoc danh
gia 12 mot duoc chét thay thé it ton kém hon, pho bién trén thi truong. Tuy
nhién cling c6 mot sb ¥ kién cho rang chét nay khong phai 1a thudc nhudm t6i
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uu trong hién hinh va sinh thiét hach ctra. Tuy nhién, da c6 nhiéu nghién ctru
danh gia hi€u qua cia xanh methylen va chiing minh dugc tinh uvu viét, 46 an
toan khi sir dung thay thé lymphazurin [119],[139],[140].
e Hiéu qua cua xanh methylene cho viéc ldp ban do hach bach huyét:
Trong mdt nghién ciru hdi ciru 329 bénh nhan c6 khéi u kich thuéc nho
hon 2cm dugc chon ngiu nhién dé tiém xanh methylene 1% don thuan véi
xanh methylene c6 gin dong vi phong xa, Varghese va cong su cong bd két
qua 1a khong c6 su khac biét vé ty 1¢ phat hién (96,5% nhuém mau don thuan
s0 v4i 98,7% phuong phap két hop véi p=0,354) va ty 1é am tinh gia cua ca 2
nhom (3,7% so voi 4,1% vaéi p=0,882) [28].
Bing 1.5: So sdanh hi¢n hinh hach cita bang xanh methylene don thuin va

két hop phong xa [28]
) Nhom A Nhom B
Chi so danh gia (Methylene don  (Methylene két hop P value
thuan) DPVPX)
N 173 156
That bai 6 2
. 167/173 154/156 0,354
7 1é nha an (9
Ty I¢€ nhan dién (%) (96.5) (98.7) (chi@ 0,859)
Hach cua &m tinh 136 122
LA 131/136 117/122 0,882
0
Du’ bao am tinh (/0) (96,3) (96) (Chla 0’022)
A 5/136 5/122 0,882
3 (O,
Am tinh gia (%) (3.7) (4.1) (chi@ 0,022)
. 16/31 20/32 0,882
Hach nach duong (%) (51,6) (62,5) (chi 0,762)
15/20 12/17 0,94
A 0 )
Do nhay (%) (75) (70,6) (chi® 0,005)
e i 131/(131+ 16) 117/(117+20) 0,347
0
Do dac hicu (%) (89,1) (85,4) (chi 0,884)
D6 chinh xac toan (131+15)/167 (117+12)/154 0,35
bo (%) (87,4) (83,8) (chi 0,874)

a Yates correction.
Trong mdt thir nghiém tuong lai, xanh methylene va lymphazurin dugc so
sanh dé 1ap ban dd bach huyét va sinh thiét hach ctra, Blessing va cOng su sau

khi tiém chat dong vi phong xa di sit dung xanh methylene so sanh véi
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lymphazurin tiém tai u [109]. Két qua 14 ty 1& phu hop giita hach cira ¢6 hoat tinh
phong xa va bat mau xanh & nhom ding lymphazurin va xanh methylen lan luot
la 88,5% va 92% voi ty 1€ hach duong tinh twong tmg 1a 29,9% va 33,9%
(p>0,05). Két qua tuong tu ciia cac tac gia Simmons, Nour, Shirah khi so sanh ty
1€ phat hién va ty I¢ am tinh gid 1a khong c6 su khac biét gitra phuong phap dung
xanh methylene v6i phuong phap dung lymphazurin hay do dong vi phong xa
trong viéc lap ban d6 va sinh thiét hach cira [119],[140],[141].

Ngoai viéc sit dung xanh methylene va lymphazurin trong ung thu vu, c6
nhiéu tac gia st dung xanh methylen minh ching tinh wu viét dé phat hién
hach cira trong ung thu tiéu hoa va ung thu dau co. Tac gia Soni va cong su
cling khong thay su khac biét vé ty 1& nhan dién va ty 18 hach duong tinh cia
ca 2 phuong phép trong vi¢c phat hi¢n hach ctra cua ung thu duong ti€u hoa
(96,6% so voi 96,7% voi p=1) [142]. Tac gia Liu Y va cong sy nhan théy
trong ung thu hic t6 thi ty 1€ nhan di¢én hach ctra qua nhuom mau xanh bé’mg
xanh methylene va lymphazurin, sau khi tiém dong vi phong xa thi khong c6
su khac biét nhung ho nhan théy tai vi tri hach ben va hach c6 thi ty 1€ nhan
dién bang phuong phap xanh methylene cao hon, c6 su khac biét vai p<0,05,
trai lai khong c6 su khac biét khi hach ctra ¢ vi tri vung nach [143].

o Tdc dung phu va tinh an toan cua xanh methylene so voi lymphazurin:

Nhuoc diém chinh cta lymphazurin 14 nguy co di ing va sdc phan vé, ty
1€ nay gap khoang 1-3% [35],[116],[132],[144],[145]. Nguoc lai, di tng hay
soc phan vé véi xanh methylene 1a hiém, hau nhu khong gip soc phan vé, chi
gip phan tmg da tai chd tiém dén hoai tir da, dao dong tir 0-5% [20],[140].
Trong nghién ctru 398 bénh nhan bi ung thu vu (3 truong hop bi 2 bén) trong
tong s6 401 thu thuit dung xanh methylene dé 1am hién hinh hach cua,
Shaheen Zakaria va cong su chia lam 3 nhom véi do pha loang khac nhau, tac
gia nhan thiy ¢ ndng d6 pha lodng 1:7 cho ty 1é phat hién cao nhat va phan
mg phu 13 thap nhat [20].
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Tinh an toan con dugc phan tich trong nghién ctru cua S. Pruthi va cong
su qua nghién ctru dugc dong hoc cua xanh methylene trén 10 phu nir, dinh
luong trong mau va nudc tiéu sau tiém xanh methylene vao da ving vi, tac
gia nhan thay co su khuyéch tan nhanh vao hé tuan hoan chung [146]. Sau
48h thai trir qua nudce tiéu 32%, két hop voi thoi gian ton tai trong td chiic ctia
xanh methylene, tac gia udc tinh t6i da co khoang 0,25mg (5% liéu dung)
trong thai nhi. Tir 6 khuyén céo ddi voi phu nir ¢6 thai, ding xanh methylen
an toan hon dong vi phong xa va c6 thé ding cho phu nit khi mang thai véi
nguy co giam thiéu nhat néu phai ding dé sinh thiét hach cua.

Simmon va CS (2003) béo cao két qua sir dung xanh methylen cho thay
ty 1€ phat hién hach ctra dat 93% va d¢ phu hop véi phuong phap st dung
ddng vi phong xa 1a gan 95% [119]. Nam 2002, Blessing va CS so sanh truc
tiép giira 2 chat cho thay déu dat ty 1& nhan dién trén 98% [109]. Uu diém cua
viéc sir dung xanh methylen I gi4 thanh ré hon va it bi tai bién ning (séc
phan vé), tuy nhién can luu y trong k¥ thuat tiém, néu tiém trong da co6 thé
gay bién chung hoai tir da [6]. Loi ich 16n nhat cua phuong phap sinh thiét
hach cua [107]:

e Giam ty 1¢ di chitng viing ndch sau diéu tri do vét hach gay ra: ty 18
mac cac di chang sau sinh thiét hach cura so véi vét hach nach da duogc cong
bé trong y van va nhiéu cong trinh nghién ctu. Ty 1é ph bach huyét (0-6%)
trong nhém sinh thiét hach cira nhung cao hon nhiéu trong nhém vét hach
nach thuong quy (20-30%) tly tirng nghién ctu. Tuong tu, dau canh tay, réi
loan cam giac... cling gap cao hon & nhom vét hach nach (8-20% nhom sinh
thiét hach cira so véi 23-53% nhom cé vét hach) [147],[148],[149],[150],
[151],[152]. Piéu nay duoc giai thich I1a sinh thiét hach ctra s& bao ton duoc
t6i da cac mach bach huyét va 1am tén thuong cac nhanh than kinh cam giac
1a t6i thiéu. Diéu it dugc biét dén 1a tai hoi nghi ung thu va & San Antonio lan
thir 29, Goyal va cong su cho thay khong c6 su khac biét & nhém sinh thiét
hach ctra két hop vét hach nach ngay vai nhom vét hach nach thi 2 sau khi
sinh thiét hach cira duong tinh trong thir nghiém ALMANAC [153].
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e Xép giai doan mire dg phan ti: xét nghiém mé hoc bang nhuom HE dé
danh gia hach cua phan anh tinh trang hach nach 1a thuong quy. Tuy nhién,
nhudém héa md mién dich (IHC) cho phép cat clp hang loat, danh gia duoc
tinh trang hach cira mot cach chinh xac hon vé mirc d6 di cin ma xét nghiém
mo hoc thong thuong khdng phat hién dugc, nhu vi di can (micrometastase)
kich thudc 6 di can 0,2-2mm, di can kich thuée 1on (macrometastase) vai kich
thude trén 2mm hay di cin té bao don 1¢ (cellules isolées) véi quan thé té bao
di can duai 0,2mm [107].

e Dy dodn tinh trang hach nach khi hach cita duong tinh:

Khi hach ctra c6 su xam lan té bao ung thu thi viéc vét hach nach dé biét
duoc tinh trang hach con lai s& dugc dit ra va dé kiém soét that tét hach ving
trong ung thu va. Nhiéu nghién ctu cho thay khoang 40%-70% cac trudng
hop chi c6 hach cira di cin ma cac hach con lai khdng c6 xam nhap té bao ung
thu [107]. Nhitng yéu té tién doan di can doc 1ap cua hach nach trong trudng
hop hach cira duong tinh d3 duoc 1am sang to boi cac phan tich da bién. Cac
yéu t chinh hay gap la: kich thudc u, kich thudc di cin hach cia, s6 luong
hach cira di can, ty 16 hach cta di can trén s6 luong hach cira sinh thiét, tinh
trang pha vo vo... Coutant va cong su danh gia tinh trang hach nach khi hach
ctra duong tinh bao cdo c6 khoang 8,3% hach nach di can véi kich thudc khoi
u dudi 1ecm va 15% véi u ¢6 kich thude duai 2cm [154].

Viéc tién doan nguy co cao hach nach di can rat can thiét dé giup bénh
nhan va béc si quyét dinh phau thuat vét hach nach sau khi sinh thiét hach cira
duong tinh. Tai Trung tam Ung thu Memorial Sloan - Kettering (MSKCC2),
Van Zee va cong su di dua ra toan dd tién doan nguy co di can hach nach
ngoai hach ctra trén bénh nhan ung thu va ¢o6 di can hach ctra [27],[155]. Tai
Trung tim Ung thu MD Anderson, Turner va cong su thdy rang, xu huéng
hach nach di cin ngoai hach ctra lién quan véi cac yéu té: (1) Kich thudce u
nguyén phat, (2) Tinh chét ctia hach cira (kich thudc 16n nhat, di cin dai thé,
xam lan ngoai hach, sb lugng hach di can, vi di can), (3) Xam 14n mach bach
huyét. Khao sat két hop 3 yéu t6 nay, phat trién phuwong phap tinh lién quan
cac yéu t tién doan va xac dinh bénh nhan nao c6 loi khi vét hach nach. Va &
day ciing c¢6 toan d6 tuong ty nhuy MSKCC, nhung c6 mdt it diém khéc trong
cac yéu td dua vao du doan [156].
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ii. Hién hinh bang chat dong vi phong xa:

Phat hién hach ctra nho chup hinh hé bach huyét (scintigraphy) va dau
do tia gamma (gamma probe).

Kha nang nhan dién hach cira trong phuong phap st dung ddng vi phong
Xa hoan toan tly thudc vao qua trinh van chuyén chat phéng xa tir md v qua
cac kénh bach huyét dé dén hach cira. Didu nay lai phu thudc vao 2 yéu té 1a
kich thudc va sé luong hat dong vi phéng xa (sb ml dugc chat phong xa tiém
vao bénh nhan). Mot cach dai cuong thi cac hat nhé s& di chuyén dén hach
nhanh hon va khi tiém thé tich duoc chat phong xa Ién thi kha nang dén hach
cling cao hon. Kich thudc cua cac hat Tc99m-sulfur colloid dung cho nguoi
bénh bi quyét dinh boi viéc sir dung cac mang loc. Kich thudc hat sulfur
colloid thay doi trong khoang 50-1000nm, khi str dung mang loc c6 kich ¢&
0,22 micromet s€ duy tri dugc kich thudc hat dudi 200 nm. Do kich thuéc hat
nhu vay nén vé ly thuyét, khi ding loai da loc thi kha ning nhan dién hach
ctra cao hon, s6 hach duoc hién hinh ciing cao hon, nhung ciing tiém an nhiéu
bién ching hon do phai liy lugng mé nhiéu hon [6]. Krag D.N 13 ngudi dau
tién cong bb két qua vé nghién ciu hach cira trong ung thu va sir dung dong
vi phong xa. Tac gia da str dung Tc*™ sulfur colloid chua loc véi tong lidu 1,0
mCi (37MBq) pha trong 4ml dung dich. Tac gia bao cao ty I¢ chinh xac la
97% va ty I¢ am tinh gia chung la 11,4% [24]. Winchester va cong su nam
1999 da so sanh hiéu qua caa Tc99m sulfur colloid loc va chua loc, véi loat
bénh nhan dau tién, tac gia sir dung liéu 0,5 - 1mCi pha trong 1ml dung dich
va chi dat ty & phét hién 50%, sau do, tac gia chuyén sang licu ImCi pha
trong 8ml dung dich [157]. Linehan ciing cho rang sir dung dong vi phong xa
chua loc thi két qua s& tot hon loai di loc. CAc tac gia tai chau Au nhu
Veronesi st dung Tc99m gan véi huyét thanh véi liéu 5-10MBq pha trong
0,2ml huyét thanh, tac gia nay dat duoc ty 18 nhan dién 98,7% va ty 18 &m tinh
gia la 6,7%. Tuong tu Borgstein st dung 40 MBg 99mTc colloidal albumin
trong 4ml huyét thanh va cho két qua ty 1 phat hién 89% va 1,7% am tinh gia
[5],[21],[158],[159].

iii. Phuong phdp két hop: la sw két hop cia hai kj thudt néu trén.
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1.5.3.5. Vj tri tiém

D3 c6 rat nhiéu béo cdo vé phuong phap tiém dong vi phong xa dugc
cong bd gdm tiém quanh u, tiém trong khéi u, tiém dudi da, tiém trong da va
tiém quanh quang va.

Nhitng bao céo dau tién vé sinh thiét hach ctra déu str dung phuong phap
tiém quanh u [3],[24],[25]. Tuy nhién trén thyuc té c6 nhiéu bénh nhan khéng c6
u trén 1am sang hoic tén thuong da 6 s& gy kho khin vé ky thuat tiém, do do
nhiéu tac gia dat van dé tiém dudi da, trong da hay dudi quang va dé loi dung
dic diém dai bo phan bach huyét cua va déu hoa véi dam rdi bach huyét dudi
quang va (dam rdi Sappey). Trén thuc té 1am sang cling da c6 mot sé nghién
ctu chimg minh duoc rang bach huyét cua v déu do vé mot s6 than chung
truéc khi dan vao mot sb hach ctra nhat dinh ciing theo Rodier va cong su ¢6 vé
nhu vi tri tiém & quang va sé tim dugc nhiéu hach cira hon [126],[160],[161].

3 X GR)is TS
Hinh 1.4: Minh hoa mét sé6 dwong tiém chdt chi thi trong hién hinh hach civa;
1 - tiém dwdi da, 2 - tiém trong khoéi u, 3 - tiém quanh khoi u
(Nguén: M.R.S.Keshtgar - The Sentinel Node in Surgical Oncology [161])

1.6. Cap nhit két qua mot s6 thir nghiém 1am sang 16m trén thé giéi vé
hach ctra trong ung thw va

NSABP B-32 (National Surgical Adjuvant Bowel and Breast Project):
thtr nghiém 1am sang pha III ngau nhién thu nhan 5611 bénh nhan tir 80 trung

tam diéu tri ung thu tai Bic My. Muc dich cua thtr nghiém Ia so sénh vé két
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qua sdng thém va kha ning kiém soat tai chd giira sinh thiét hach cira va vét
hach nach & nhitng bénh nhan c6 hach ctra am tinh. Bit dau tir ndam 1999, hién
d3 két thac 14y bénh nhan va dang trong qua trinh theo ddi, dd c6 cac bao céo
két qua vé cac chi tiét k¥ thuat cling nhu so sanh bénh nhan 2 nhom. Ty 18
phat hién 1a 97,1%, ty 1€ hach ctra duong tinh 1a 26% va ty I¢ am tinh gia la
9,8% trong nhom cé vét hach nach [162]. Bio céo gan day nhit vé két qua
song thém ctia thir nghiém nay cho thay sdng thém 8 nim toan bo & nhom vét
hach nach thudng qui 1a 91,8% va nhom vét hach nach khi hach ctra duong
tinh 1a 90,3%, ty 1é séng khong bénh 8 nam tuwong ung 1a 82,4% va 81,5%
[33]. Két luan cua nghién ctu 1a: (i) Ti 1é song thém toan bo, séng thém
khong bénh va kiém soat tai ving 13 twong tu gitta cac nhom; (i) Pbi véi cac
truong hop giai doan 1am sang hach nach khong so thay, bénh nhan dugc xac
dinh hach cira 4m tinh thi sinh thiét hach cira don thuan va vét hach nach
thuong quy la c6 hiéu qua twong duong [33].

ALMANAC (Axillary Lymphatic Mapping Against Nodal Axillary
Clearance trial): thit nghiém 1am sang ngau nhién da trung tAm tai Anh tir
1999, so sanh gitra sinh thiét hach cira va vét hach nach trén cac bénh nhan co
hach 4m tinh trén 1am sang. Qua nghién ctru 1031 bénh nhan, cac két luan rat
ra 1a: sinh thiét hach ctra dem lai it bién chitng hon va chi phi thap hon so véi
vét hach nach [18].

GIVOM (Sentinella): nghién ctru thir nghiém 1am sang da trung tam tai
[talia tr 1999-2004 danh gia hi¢u qua va tinh an toan ctia phuong phap sinh
thiét hach ctra v6i vét hach nach trén bénh nhan ung thu va giai doan sém.
V61 749 bénh nhan dugc lya chon nghién ctru, ty 1€ nhan dién hach ctra 95%,
am tinh gia 16,7%. Thoi gian theo ddi trung binh 56 thang, ty 18 séng toan bo
sau 5 nam khong bénh va toan by & 2 nhom 1a khong c6 su khac biét (séng
thém khong bénh 1a 89,9% & nhom vét hach nach va 87,6% & nhém sinh thiét
hach ctra, song thém toan bd twong tng: 95,5% so voi 94,8%, p>0,05). Tai
phat tai nach va thugng don: khong c6 truong hop nao & nhom vét hach nach,
1 ca tai phat hach nach va 3 ca tai phat hach thuong don ¢ nhom sinh thiét
hach ctra [163].
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ACOSOG Z0011 (American College of Surgeons Oncology Group): thur
nghiém lam sang da trung tdm nhitng bénh nhan hach am tinh trén lam sang
va khi xét nghiém co6 1-2 hach cura duong tinh. Cac bénh nhan nay dugc chia
ngau nhién 1am 2 nhom dugc va khong dugce vét hach nach. Thir nghiém nay
thu nhan dugc 891 bénh nhan tir 1999 dén 2004, béo cdo ban dau cho théy
nhoém vét hach nach cé ty 18 bién chimg cao hon [164],[165]. Thoi gian theo
ddi trung binh 14 6,2 nam, két qua cho thay: (i) Ty 18 tai phat tai thanh nguc
sau 5 nam & nhém BN duoc vét hach nach va khong vét lan luot 14 3,7% va
2,1% (p=0,16). (i1) Ty I¢€ tai phat hach nach sau 5 ndm & nhom dugc vét hach
va khong 1an luot 1 0,6% voi 1,3% (p=0,44). Tai Hoi nghi ASCO 2016 cong
bb két qua séng thém 10 nam trong nhoém nghién ciru: Song thém khong tai
phat tai chd SLNB+ALND 93,2% vs SLNB 94,1% (p=0,36). Séng thém toan
bd cua nhom vét hach 83,6% so voi nhom chi sinh thiét hach ctra 86,3%
(p=0,4). Song thém khong bénh twong tmg 78,3% vs 80,3% (p=0,3). Nghién
ctru nay tuy két thiic sém do ty 1é tai phat thap, nhung dy van 1a mot nghién
ctru pha III 16n nhat danh gia vé vai trd ctia vét hach nach & nhém bénh nhan
hach cira duong tinh. N6 chting minh khong c¢6 y nghia 1am sang khi tién
hanh vét hach nach & BN UTV ¢6 hach nach chua rim r0.

EORTC AMAROS (European Organisation for Research and Treatment
of Cancer): thir nghiém 1am sang da trung tam, pha I1I tai chau Au tir 2001, so
sanh 2 nhom bénh nhan dugc vét hach nach hodc tia xa vung nach khi c6 hach
ctra duong tinh, cac tiéu chi so sanh gom kha ning kiém soét tai chd, cac bién
chtng, chat lugng song va ty 1é séng thém khong tai phat, s6 lugng bénh nhan
du kién 13 3485. Pén nim 2010 di thu nhan duoc 2000 bénh nhan vao nghién
ctru. (i) Két qua tai phat tai nach sau 5 ndm: vét hach nach 0,43% so v4i nhom
xa tri nach 1,19%, thap hon ty 1é cho phép dao dong 2-4%. (ii) Séng thém 5
nam khong bénh va 5 ndm toan bd ¢ 2 nhom vét hach va xa tr1 nach lan luot
13 87% vs 83% va 93% vs 93% (khong c6 ¥ nghia thong ké). (iii) Ty 1& phu
bach huyét va to tay sau 5 nam lan luot 1a 11% vs 23% va 6% vs 13%, su
khac biét c6 y nghia. Tac gia Donker va cOng su di dén két luan: Vét hach
hodc xa tri sau khi sinh thiét hach cira dwong tinh 6 nhom u T1-2, cNo cho két
qud tai phat, song thém la twong dwong. Tuy nhién, ty 1é mdc di chirg phil
bach mach sau diéu tri thi xa tri vung nach thd'p hon co y nghia [164],[166].



37

1.7. Mt s6 nghién ciru vé di ciin hach trong ung thw vii va cic bién ching
sau diéu tri phdu thuit cit tuyén va triét cin cai bién cé hoiic khong tia
xa ¢ Viét Nam

Nghién ctru vé ung thu va duoc tién hanh rong rai tai Viét Nam, trong do
c6 cac nghién ctru dé cip dén van dé di can hach trong ung thu va. T6 Anh
Diing (1996) nghién curu trén 615 truong hop bénh nhan ung thu v da danh
gia tinh trang hach nach nhu 13 mot yéu td tién luong quan trong trong ung
thu va. Tran Vian Cong (1997) qua nghién ctru 259 bénh nhan ung thu v giai
doan O - IIIA da cho théy thuc trang di can hach nach trong ung thu vi va anh
hudng ctia tinh trang hach nach dén két qua diéu tri. Vii Hong Thing (1999)
d3 so sanh dic diém l1am sang voi ton thuong giai phau bénh, muc do di cin
hach nach cta ung thu va giai doan I - 11 - III cho thay tinh trang va s6 luong
di can hach nach c6 lién quan truc tiép dén cac yéu to trén [167],[168],[169].

Theo tac gia Nguyén Dai Binh va cong su (2002), khi nghién ciu 114
trudng hop ung thu va dugce phau thuat va vét hach nach tai Bénh vién K, co
so Tam Hiép cho thay: mdi lién quan gitra di can hach va xép loai T, N khi
khdi u cang to thi ty 1é di can hach nach cang 16n. Piéu quan tdm nhat 1a tinh
hudng 1am sang xép nhom hach N1 1a kho doan biét hach di can hay chua. 90
bénh nhan duoc xép hach N1 nhung c6 39 ngudi khong di can (NO) chiém
43,3%. Nhu vay, gan 50% xép loai 1am sang hach N1 khong twong xtmg véi
giai phau bénh [170].

Phan tich hdi ctru 3.195 trudng hop ung thu va giai doan I va II duoc didu
tri phau thuat ban dau tai khoa Ngoai 4 BV Ung buéu Tp.HCM tir thang 1/2004
dén thang 12/2007, Nguyén DS Thiy Giang va cong sy ghi nhan ti 1¢ di cin
hach nach va xét cac méi tuong quan di can hach nach véi cac yéu to 1am sang
va bénh hoc. Két qua: ti 1¢ di can hach nach 1a 40,1%, di can hach nach tuong
quan véi kich thude u, dd mo hoc, loai GPB, giai doan bénh, hach s dugc trén
1am sang. Hach khong so thdy trén 1am sang 1 22,1%, trong d6 ¢6 23,7% c6 di
can hach sau m6 va giai doan I (T1NO) c6 18,4% di can hach [171].

Céc nghién ctru vé hach cira cho thay, néu chi danh gia trong nhom u T1,
T2 va NO trén 1am sang thi theo tac gia Tran T Quy (2008) va cong su co ty 16
phat hién hach ctra 1a 89,3%, ty 1¢ am tinh gia 1a 20%, d6 nhay dat 80%, gia tri
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du bao am tinh dat 95,2%. Nguyén D6 Thity Giang va cong su tai TP HCM ghi
nhan tr 10/2009-10/2014 ¢6 225 truong hop ung thu va giai doan I-11 duoc
sinh thiét hach ctra bang phuong phap xanh methylen don thuan, két qua 1a: (i)
di can hach nach 17,3%, (i) ty 1€ nhan dién hach ctra 98,6%, (ii1) am tinh gia
15,6% va chi ¢6 1 ca bi phan tmg di ing tai chd tiém. Mot nghién ctru méi day
c¢6 st dung xanh methylene don thudn va phdi hop sir dung dau do gama va
dugc chit phong xa dé chup hién hinh hach cira (scintigraphie), Lé Hong
Quang va cong su (2010) cho thiy gia tri cta sinh thiét tirc thi hach ctra dé
chan doén di can hach néch 1a rat cao: d nhay 1a 93,8%, do dic hiéu 100%, do
chinh xé4c toan bo dat 98%, ty 1¢ am tinh gia chi c6 6,2% diéu do ciing c6 nghia
1a khang dinh tinh dung dan cach tiép can van dé nghién ctru hach cira trong
chan doan va trong diéu tri ung thu vi giai doan sém [20],[27],[36],[37].

Vén dé bién ching sau diéu tri ung thu va bang phuong phap phau thuat
va tia xa cling duoc nhiéu tac gia dé cap. Theo Tran Vin Cong va cong su
(1999), khi danh gia két qua diéu tri ung thu biéu mé tuyén v nit giai doan 0,
L, II, IIIA trén 259 bénh nhén tai bénh vién K tir 1989 dén 1992 cho thiy: di
chirng phu bach huyét sau diéu tri ph?lu thuat va tia xa la 7,8%, trong do6, di
chtmg tay né to 6,9%, tay to + viém man tinh vét mo 0,8%, té bi giam van
dong tay bén mo 1,3%. Theo tac gia Bui Diéu va cong su (1999), khi danh gia
bién chung cua tia xa phdi hop véi phau thuat Patey trén 608 bénh nhan ung
thu vi nir giai doan I, II tir 1993 dén 1997 tai Bénh vién K cho thiy su phdi
hop gitra diéu tri tia xa va phau thuat nham giam kha ning tai phat tai chd
nhung dong thoi su phdi hop nay lai dem lai bién chimg cho nguoi bénh nhu:
tay to, xo hoa tai chd, hoai tir phdn mém, hoai tir xwong suon... Cac bién
ching thuong xuat hién trong 24 - 36 thang sau diéu tri, hiém gip hon &
nhitng nam sau [168],[172].
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CHUONG 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. P6i twong nghién ctru
2.1.1. Tiéu chudn lwa chon bénh nhin

- Bénh nhan nit mic ung thu v, danh gia giai doan 1am sang T1, T2 (u <
3cm), NO, MO theo phan loai cia UICC 2011. Chan doan ung thu va trude mod
bang bo ba kinh dién (bao gdm kham 1am sang, chup x-quang tuyén vi va xét
nghiém té bao hoc khdi u vi) hodc ¢ két qua giai phdu bénh khang dinh 1a
ung thu v qua sinh thiét kim hodc sinh thiét mo.

- C6 két qua xét nghiém giai phau bénh sau md ddi véi u va hach, khang
dinh ung thu biéu mé tuyén vu.

- Puoc 1am day du cac xét nghiém danh gia tong thé trude phiu thuat:
huyét hoc, sinh hoa, siéu am 6 bung, chup x-quang tim phoi, chirc ning
dong mau...

- Bénh nhén c6 diéu kién quay lai co sé diéu tri dé kham theo ddi dinh
ky, két qua sau mdi 1an kham dinh ky dugc ghi nhan vao ho so bénh 4n.

- Bénh nhan khong c6 phau thuit hay can thiép trudc d6 ving hé nach,
tay hai bén.

2.1.2. Tiéu chudn loai triv

~ Bénh nhan tir chdi phuwong phap sinh thiét hach cira bang xanh
methylene hoic cé tién sir di ing véi chat ndy.

~ UTV c6 tinh chat gia dinh, c6 me va/hodc chi gai bi ung thu vi.

~ Ung thu vu tién trién tai chd, dugc chan doan UTV dang trong qua
trinh mang thai va cho con b, can phai diéu tri bo tro trude.

~ Céc truong hop ton thuong da 6 trén 1am sang va trén film chup vi.
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— Céc bénh i phdi hop ciing loai khoi nghién ctru: méc cac bénh noi
khoa ning né, suy tim, bénh li vé méau va rdi loan déng mau. ..
— Bénh nhén b do diéu tri.
2.2. Phuwong phap nghién ciru
2.2.1. Thiét ké nghién ciru
Nghién ctru can thiép 1am sang khong dbi chung.
2.2.2. Cé méu nghién ciru

C& mau dugc tinh theo cong thuc:

n= le—a/Z X p(l—;p)
&
Trong do:
n : Co mau
o : Mtc y nghia thdng ké lya chon = 0,05

Ziw2 - Hesotincay = 1,96

p : Ty 1 hach cira khong c6 di can du kién = 0,7

g : Gid tri twong ddi, lva chon & muc 0,06

Tir cOng thie trén tinh dugc ¢& mau tdi thiéu 1a 225 bénh nhan sé bénh
nhan dugc lya chon trong nghién ctru 1a 243 truong hop.
2.2.3. Thoi gian, dia diém nghién ciru

Tir thang 3 nam 2012 dén thang 6 ndm 2014 c6 243 bénh nhan du tiéu
chuan lua chon va dua vao nghién cuu, theo doi thu thap thong tin dén thang
6 nam 2016.

Dia diém: bénh nhan vao vién, duoc ph?lu thuat tai Phong Mb va lam xét
nghiém giai phﬁu bénh, nhudém hoéa moé mién dich tai Khoa Giai Phau Bénh -

Bénh vién K.
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2.3. Trinh ty cac budc nghién ciru
2.3.1. Chon bénh nhdn va ghi nhdn cdc thong tin
Khai thac cac thong tin vé 1am sang theo mau thu thap thong tin dinh
san. Cac thong tin khai thac bao gém: tudi, chiéu cao, can nang, vi tri khdi u,
kich thuéc khéi u trén 14m sang, phuong phap chan doan ung thu va... dugc
trinh by ¢ biéu mau nghién ctru phan phu luc.
2.3.1.1. Phdu thudt: phiu thuat trong ung thu va giai doan sdm bao gdm
i. Phdu thudt sinh thiét hach cira hién hinh bdng xanh methylene: trinh
bay k§ & muc “Qui trinh ki thuat hién hinh va sinh thiét hach cira”.
ii. Cdt tuyén vii ¢6 hodc khéng vét hach néach (dua theo két qua sinh thiét
tuc thi hach cua):
> Vi c6 ton thuong: thuc hién mot trong hai ky thuat
e Phiu thuit bao ton tuyén va: 1y rong u kém theo da trén u (bao
gom ca duong sinh thiét hay choc té bao), 1ay t6 chuc tuyén phia
dudi du rong dé tranh mat tham m¥ sau phau thuat, nén cat cach ria
u it nhat 2cm.

Bénh nhan dong ¥ phau thuat.

Tén thuong mot 6 trén 1am sang va trén film chup va.

O lang dong vi voi hoa khu tréi trén film chup va.

Khong c6 ton thuong kém theo chay dich mau dau va ciing bén.

e Phu thuit cit tuyén va triét can cai bién (MRM): cit bo toan bo
tuyén vii va da vi tri u khoi thanh nguc. Pudng rach tiy theo vi tri
u, tuy nhién da con lai phai di dé dong kin vét mo thanh nguc.
» Hach nach: dua vao két qua nhan di¢n va sinh thiét tirc thi hach cira
e Vét hach nach ching I va II cing bén: néu két qua STTT hach cira
duong tinh hodc khong tim thay hach cira.
e Khéng vét hach nach khi két qua STTT hach cira am tinh.
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2.3.1.2. Xa tri: sir dung mdy gia téc
Puogc ap dung cho cac truong hop:
- Phu thuat bao ton
- Di can hach ctra hoac hach nach
- Puong mo tiép can u

i. Cdc truong chiéu trong diéu tri ung thu vii

* Truwong chiéu wii: dugc thuc hién bang hai truong chiéu luét d6i xing,
dién duoc chiéu xa 1a va (d6i voi diéu trj bao ton), cac t6 chirc dudi co nguec,
mot phan thanh nguc.

* Truwong chiéu hé hach: bao gdm cac nhom hach khac nhau trong hé
nach va thuong, ha don. Nhom hach thuong bi xdm nhiém 1a nhom hach va
ngoai (khong nam trong truong chiéu vi), phia trén 1a nhém hach ha don.

* Truwong chiéu vii trong:

Do hach v trong ndm & phia ngoai dudng giita trong 4 khoang gian
suon va ving sau don, khi xudng phia dudi miii trc, hach toa ra phia ngoai roi
bién mat & cac mic khac nhau. Hach va trong ¢ ndng 2,5- 3cm sau tim trc
suon, vi tri chinh xac va chiéu sau cta hach va trong c6 thé khac nhau tuy
theo timg truong hop. Do viy trudng chiéu hach va trong duoc xac dinh khi
d3 co di can hach nach va ngudi ta st dung truong chiéu truc tiép.

. Xa tri sau phcfu thudt bdo ton vi

Xa tri trong phau thuat bao ton va thuong dung xa toan bo va bang chim
tia ngoai, phuong phap xa tri ndy ap dung cho bénh nhan sau phau thuat bao
t6n s& lam giam nguy co tai phat va tir vong do ung thu vi, xa tri nang licu tai

giuong u lam gidm nguy co tai phat tai dién u.
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iii. Liéu va lich trinh: Thong thudng lidu xa toan bo vi 12 phan b trén
toan bo trudng chiéu gdm todn bo va va hach ving: 2 Gy/ngay, 5 ngay 1 tuan
trong 5 tuan, tong liéu 50 Gy.

- Xa tri ndng liéu tai giwong u: Xa tri nang liéu tai givong u sau khi bao
t6n tuyén vl va xa toan vi dugc khuyén céo cho nhitng bénh nhan tré c6 nguy
co cao duédi 50 tudi, hach nach duong tinh, xam 14n mach mau, hodc dién cit
duong tinh.
2.3.1.3. Hoa tri

Cac BN sau ph?lu thuét cit bo tuyén vu triét can hoac phﬁu thuat bao
ton kém theo c6 hoidc khong vét hach nach quy chuan, thoi gian sau mo 6n
dinh, c6 chi dinh diéu tri hoa chat bb trg trong cac trudng hop:

e Di can hach ctra hoac hach nach (pN1)
e Tudi tré, dudi 35
e Hach khong di can (pNO)
- Kich thudc u > 1cm
- Kich thuéc u < lem: khi c6 it nhét 1 trong 3 yéu to
o Thu thé ndi tiét 4m tinh
o Do md hoc cao
o Her-2/neu (3+)

Ap dung mét trong cac phac d6 theo huéng dan tai Bénh vién K va
NCCN nhu sau:

- Phéc d6 3FAC/FEC + 3D* hoic 6FAC/FEC

5-Fluorouracil 500mg/m2 TM™M ngay 1, 5
Doxorubicin (Epirubicin) 50mg/ m2 TM ngay 1
Cyclophosphamide 500mg/ m2 T™M ngay 1

Docetaxel* 75mg/m2  T™M ngay 1
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Nhic lai mdi dot sau 21 ngay, diéu trj 6 dot.

- Phac d6 4AC + 4T* hoidc 4AC:

Doxorubicin 50mg/m2 TM ngay I sau do
Cyclophosphamide 500mg/ m2 T™ ngay 1
Docetaxel* 75mg/m2  TM ngay 1

Nhic lai mdi dot sau 21 ngay.

Yéu t6 kich thich ting bach cau hat duoc dung vao ngay 5-12.

Panh gia dap tng sau mdi 4 dot diéu tri.

C6 thé dung khang sinh dy phong bang ciprofloxacin.

Phéc d6 khong c6 Docetaxel* khi bénh nhan khong c6 diéu kién kinh té.
2.3.1.4. Piéu tri néi tiét:

Puoc chi dinh cho cac trudng hop xét nghiém thu thé néi tiét duong

tinh: ER va hodc PR & t0 chttc u vi.

Tamoxifen: 20 mg/ngdy, ding trong 5 nam, dugc ap dung cho tat ca cac
bénh nhan con hoac man kinh.
2.3.2. Qui trinh ki thudt tién hanh lam hién hinh va sinh thiét hach cira

— Chét chi thi mau st dung 1 xanh methylen dang tiém (Methylen blue
injection, Akorn, Hoa Ky). Thubc duoc dong dudi dang lo dung dich 10ml
noéng d6 1%. Luong thude st dung cho mot bénh nhén 1a 2-5ml.

~ Cong thuc héa hoc va cong thic cau tao clia xanh methylene:
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C16H1sN3SCI
Hinh 2.1: Thuéc nhuém xanh methylene dang tiém

- Bénh nhan 6 tu thé nam ngua trén ban mo, tay ciing bén vi ¢ u dang
ngang, vudng goc voi than minh.

- Gay mé ndi khi quan, sat khuan ving v, nach vai trén canh tay va nia
trén than minh.

- Tiém xanh methylene vao 5 vi tri: 1 vi tri ¢ trong da tai bé mit phia
trude khodi u; 4 vi tri trong, ngoai, trén dudi quanh quang hodc quanh vi tri
khéi u da bi cat bo. Luu y khong dé thude ray ra ngoai da dé tranh nham 1an
khi nhan dinh. Néu gac, gang mé c6 dinh cht mau can phai duogc thay ra.

- Xoa bop nhe vung tiém trong 5 phut.

- Rach da vung néch:

V&1 nhitng bénh nhan dy dinh tién hanh ph?lu thuét bao ton tuyén vu: lua
chon duong rach ngang hd nach & khoang 1/3 dudi theo do cao ctia hd nach.
b0 dai duong rach co thé mé ra dé thuan loi cho viée vét hach nach sau nay.

Véi nhitng bénh nhan du dinh tién hanh phau thuat cat tuyén va triét cin
cai bién: Iya chon duong rach 3cm doc theo bo co nguc 16n. Luu ¥ chon vi tri
duong rach khong thip qua 1am khé khin cho viée 1an tim hach cira va ciing
khong cao qua dé sau nay duong md cat tuyén va co thé dé dang bao tron

duong sinh thiét hach cira theo nguyén tic phiu thuat ung thu.
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- Phau tich qua 16p m& dudi da va 16p can (can don - qua - nach) dé phat
hién duong dan luu bach huyét bat mau xanh. Qua4 trinh nay can tién hanh nhe
nhang, ti mi, cAm mau ky dé tao thuan loi tdi da cho viéc quan sat. Lan theo
tAt ca céc dudng bach huyét phat hién duogc dé dén cac hach bit mau xanh
(hach cura). Léy gon tat ca cac hach cua, ghi nhan hach theo chang, nhom.

- Nhan dién va phat hi¢n cac hach canh hach ctra hodc cac hach dinh vao
hach ctra ma khong bat mau xanh. Cac hach nay ciing dugc sinh thiét, dém sb
lugng va danh déu ghi nhan nhu hach ctra (hach nach nghi ngd) néu cé.

- Thoi gian tién hanh tir 5-30 phut, tinh tir lac rach da. Qua thoi gian trén
ma khéng phat hién dugc kénh dan luu bach huyét hay hach cira mau xanh thi
tha thuat duoc xép loai 1a khong nhan dién duoc hach cira.

- PhAu thuat cit tuyén va triét cin cai bién (MRM) hodc phiu thuat bao ton
tuyén va dugc tién hanh nhu thuong qui trong tiéu chuan phau thuat hién tai dbi
v6i ung thu vi. Néu két qua sinh thiét ttc thi hach ctra duong tinh thi vét hach
nach theo cac chang duoc dat ra nhu qui chuén.

- Bénh phém léy ra duoc ph?lu tich twoi dé xéac dinh sd luong hach nach
vét dugce trong trudng hop két qua hach ctra duong tinh.

- Sau mo bénh nhan dugc theo ddi cac bién ching nhu di Gmg chét chi
thi, nude tiéu xanh, phan ung phan vé. Khi xuét hién cac dau hiéu d6 da, mé
day, bong nudc tai chd tiém. .. dugc xt tri nhu di ung thude.

2.3.3. Qui trinh xét nghiém bénh phim
2.3.3.1. Péi véi hach civa va hach ndch nghi ngo lam sinh thiét tirc thi

- Hach ctra (mau xanh) va hach nach nghi ngo (non-sentinel lymph node)
sau khi phat hién, s& duoc phau thuat vién lay ra nguyén ven va danh dau riéng
timg hach va guri ngay dén khoa giai phiu bénh.

- Chuan bi bénh pham: tai khoa giai phau bénh, nha giai phau bénh loai
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bo hét to chirc m& xung quanh hach va cit doi hach theo truc chinh. Vi céc
hach ¢6 kich thudc < 5mm s& gitt nguyén lat cit d6 dé 1am tiéu ban, con voi
cac hach > 5mm s& cat tiép cac lat cat voi d6 day 2 mm dé 1am tiéu ban.

- Sinh thiét tirc thi hach cira va hach nach nghi ngd (khong phai hach
ctra) dé danh gia tinh trang di can:

Bénh phém hach ctra va hach nach nghi ngo¢ di can, sau khi da chuan bi
dugc dua vao may 1am lanh véi nhiét do -20°C dén -30°C (Microm HM525
UV Cryostat, Rankin Biomedical Corporation, Hoa Ky). Khi da dat d6 lanh
tdi wu dé cd dinh, bénh phém duoc cat va nhuom H&E dé danh gia tinh trang
di can. Khi dan, cd dinh va cit sao cho 1at cat ddu tién phai trinh bay dugc
toan bo bé mit danh gid. Phan bénh pham déi xtmg s& dugc chuyén nhudém
H&E thuong qui va hoa mo mién dich.

Céc nha Giai phiu bénh tra 10i két qua sau 20-30 phut trong mo dé quyét
dinh c6 hay khong vét hach néch.

- Nhuém H&E thuong qui: bénh pham duoc ¢d dinh bang formalin trung
tinh trong 8-12 gio, sau d6 dugc chuyén dtc khéi nén va nhuém H&E thuong
qui theo qui trinh chuan hién hanh.
2.3.3.2. Péi véi hach ndch

- Hach nach duoc tién hanh vét theo cic ching trong céc truong
hop: sinh thiét tic thi hach ctra hodc hach nach nghi ngd duong tinh, cac
truong hop khong nhan dién duoc hach ctra sau 30 phut thuc hién thu thuat.

- Phau tich hach nach, dém s luong hach da vét cho tung ca.
Chuyén cung bénh pham 1én Khoa Giai phiu bénh.

- C6 dinh va nhuom H&E thuong qui dé danh gia tinh trang di can

hach nach, s6 luong hach di can trén tong s6 hach nach da phau tich.
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- Két qua tra 161 xét nghiém giai phau bénh thuong qui va héa mo
mién dich dugc ghi theo miu thong nhat theo qui dinh.
2.3.3.3. Déi vdi khéi u

Nhuoém H&E thuong qui dé danh gia cac dac diém mo bénh hoc.

Céc tiéu chi cu thé vé chan doan mé bénh hoc:

Loai mo6 hoc xép theo phan loai ctua T6 chuc Y té Thé gio1. PO mo hoc
xép theo hé thong phan d6 Scarff-Bloom-Richardson.

> Phdn loai ung thw biéu mé tuyén vii ciia To chirc Y té Thé gidi
2003, ma ICD-10/C (International Classification of Diseases-10/ Code) [59].
Chia 2 loai chinh 13 ung thu khong xam nhap (tai chd) va ung thu xam nhap.

Phan loai m6 hoc u ¢ vl theo WHO:

Khong xam nhap

- Ung thu biéu mo6 tiéu thuy tai chd 8520/2
- Ung thu biéu m6 bng tai chd 8500/2
- Ung thu biéu m6 nht ndi éng 8503/2
- Ung thu biéu mo nhii ndi nang 8504/2
Xam nhap

- Ung thu biéu mo 6ng xam nhap loai khong dic biét 8500/3

- Ung thu biéu mé tiéu thuy xam nhap 8520/3
- Ung thu biéu mo 6ng nho 8511/3
- Ung thu biéu mo tiry 8510/3
- Ung thu biéu mo nhay 8480/3
- Ung thu biéu m6 té bao nhan 8490/3
- U carcinoid khong dién hinh 8249/3

- Ung thu biéu m6 té bao nho 8041/3
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- Ung thu biéu m6 than kinh ndi tiét t& bao 16n 8013/3
- Ung thu biéu mo6 nha/vi nhtt xAm nhap 8507/3
- Ung thu biéu m6 tuyén tiét rung dau 8401/3
- Ung thu biéu mé di san 8575/3
+ Dj san vay 8070/3
+ Di san té bao hinh thoi 8572/3
+ Di san nhay biéu bi 8430/3
+ Di san tuyén vay 8560/3

+ Ung thu biéu mo di san hdn hop biéu mé/trung mé ~ 8573/3

- Ung thu biéu mé giau lipid 8314/3
- Ung thu biéu mo ché tiét 8502/3
- Ung thu biéu m6 té bao hat 8290/3
- Ung thu biéu mo dang tuyén nang 8200/3
- Ung thu biéu m6 té bao chum nang 8550/3
- Ung thu biéu m6 té bao sang giau glycogen 8315/3
- Ung thu biéu m6 tuyén b3 8410/3
- Ung thu va thé viém 8530/3

» Phan d¢ mo hgc theo Scarff -Bloom - Richardson.

Trong hé thong nay d6 mé hoc dugc danh gia dua trén 3 thanh phan: su
hinh thanh éng nho, da hinh thai caa nhan va sé lugng nhan chia. Mdi thanh
phan nay duogc cho diém tir 1-3 va tong s6 diém cudi cing tir 3-9. Cu thé:

* Sy hinh thanh éng nho:

-1 diém: > 75% 6ng nho

- 2 diém: 10 - 75% 6ng nho
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- 3 diém: < 10% 6ng nho

* Pa hinh thai cuza nhan: kich thudc va hinh dang cua nhan

- 1 diém: nhan nho, ddng déu.

- 2 diém: kich thudc ting, da dang, trung gian gitra 1 va 3.

- 3 diém: da hinh thai, c6 nhiéu nhan quai.

* Nhan chia: danh gia & nhitng ving ngoai vi hoic ¢ nhitng ving nhiéu
hoat dong nhan chia nhét, quan sat 10 vi truong & vat kinh x40.

- 1 diém: 0 d¢én 9 nhan chia

- 2 diém: 10 dén 19 nhan chia

- 3 diém: trén 20 nhan chia

Phan do mé hoc duoc tinh bang tong diém cua 3 yéu t trén

- b6 1 (biét hoa cao): 3-5 diém

- Do 2 (biét hoa vira): 6-7 diém

- Do 3 (kém biét hoa): 8-9 diém

- Do md hoc thap: bao gom do 1 va cac loai ung thu cé tién lugng tot:

ung thu thé nhu, thé nhay, thé vi nhd, tiéu thiy tai chd. ..

- Do mb hoc cao: do 2, do 3.

> Tinh trang thu thé ngi tiét ER, PR Va yéu té phdt trién biéu mé Her-
2neu:

e Tinh trang ER va PR dugc danh gia béng ki thuat nhudém hoa mé mién
dich trén cac 14t cat khdi nén. Két qua dugc danh gia dudi kinh hién vi
quang hoc theo céc ti€u chi danh giad nhu sau:

- Ghi diém theo ty 18 udc luong (ty 1& %):
0: khéng
1: <1/100
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2:1/100 - 1/10
3:1/10 - 1/3
4:1/3-2/3
5:>2/3
- Cuong d6 dugc danh gia theo 3 muc:
1: yéu
2: vua
3: manh
e Her-2/neu: Panh gia két qua, theo tiéu chuan cia nha san xuat, dugc
chia tir 0 dén (3+): 0-(1+) am tinh; (2+) nghi ngd; (3+) duong tinh.
0: Hoan toan khong bat mau.
(1+): Khong nhin thay hoic nhudém mang bao twong dudi 10% té bao u.
(2+): Mang bao tuong bat mau tir yéu dén trung binh & > 10% té bao u.
(3+): Mang bao twong bit mau toan bd voi cudng dd6 manh dugce quan
sat thdy trén 10% cac té bao u. Chi (3+) méi dugce coi 1a duong tinh dé
diéu tri dich.
2.4. Két qua ctia phwong phap sinh thiét hach cira trong danh gia tinh
trang di can hach nach
2.4.1. Cdc chi so ddanh gid vai tro ciia sinh thiét tirc thi hach civa chin dodn
di can hach ndch trong ung thuw v
- Ty 16 phat hién = S6 ca phat hién duoc hach ctra / tong s6 ca 1am thu
thuat.
- D6 nhay = S6 hach ctra STTT (+) / S6 BN ¢6 di can hach cta
thuong qui
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- Do dic hiéu = S6 hach cira STTT (-) / S6 BN khong c6 di can
hach ctra thuong qui.

- Gia tri du bao duong tinh = S6 BN ¢6 di can hach ctra STTT / S&
hach ctra STTT (+).

- Gia trj du bdo Am tinh = S6 BN khong c6 di can hach ctra STTT /
S6 hach ctra STTT (-).

- D0 chinh xac toan b = (Sé hach ctra duong tinh that STTT+ am
tinh that STTT) / S6 hach cira duoc phat hién

- Ty 1¢ am tinh gia = S6 hach cira STTT (-) / SO BN ¢6 di cin hach
cua
2.4.2. Phén tich mét sé yéu to6 anh hwéng dén di cin hach

- Tudi

- Vitriu

- D6 mo hoc

- Kich thudc u

- BMI (chi s6 khéi co thé), don vi tinh: kg/m?

BMI = Can nang (kg) / [Chiéu cao(m)]®

Theo khuyén nghi ctia to chirc Y té thé gioi (WHO), néu BMI:

- Dudi 18,5: gay, thiéu can.

- Tur 18,5 dén 24,9: binh thuong

- Tir 25 dén 29,9: thira can

- Trén 30: béo phi
2.4.3. Nghién ciru phit bach huyét ¢ tay bén bénh trén nhitng bénh nhin
sinh thiét hach civa

Bénh nhan ty luong gia mic do dau va phu tay qua bo cau hoi:
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- Mikc do nhe: cam giac tay nang né hon va khé khan khi van dong
hon so v&i bén lanh. Chi nhan thay thay d6i kich thudc khi quan sat, so sanh
ki hodc do chu vi canh tay so voi bén lanh. Hét hodc giam nhiéu sau khi ké
cao tay khi ngi bén bénh. Pau khi lam cac dong tdc nhu bén lanh, khong phai
dung thudc giam dau.

- Mikc do vira: da canh tay bén bénh giam sy dan hoi, phu mém, 4n
16m, d& dang nhin thay su thay doi chu vi canh tay so voi bén lanh. Cam giac
tay luén nang né va khé khan khi van dong. Giam it hodc khong déng ké khi
ké cao tay, dau chi giam khi udng thudc giam dau thong thuong.

- Mire d6 ndng: canh tay bén bénh bién dang, da canh tay cing, c6
thé phu cimg, kém theo rdi loan cam giac do chén ép, van dong canh tay bén
bénh giam nhiéu. Khi ké cao tay, khong c6 su thay ddi hodc cai thién tinh trang
phu, khong giam dau khi dung thudc giam dau thong thuong.

2.4.4. Danh gid té bi mat trong cdnh tay (t€ bi MTCT): so vdi tay bén lanh
va qua thim khdm ciia thdy thuéc

Dua vao b cau hoi thiét ké theo céc tiéu chi:

e Khong c6 16i loan cam giac té bi, kién bo.

e Cam giac té bi, kién bo.

e Cam giac dau, rat, bong, budt.

e Khéng con cam gidc (mat cam giac).

2.4.5. Pdanh gid két qua ciia phwong phdp sinh thiét hach civa trong diéu tri
ung thw vit giai doan sém béng phan tich song thém

Két qua dua trén phan tich toan bd bénh nhan nghién ciu trong khoang
thoi gian tir 3/2012 dén 6/2016. Cac bénh nhan nay c6 du tiéu chuan duoc lya
chon tham gia nghién cau, c6 du diéu kién theo ddi dé danh gia tai phat, di
can va tinh toan céc ty 1€.

Udc tinh thoi gian song thém theo phuong phap Kaplan-Meier, thong tin
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ngay md duogc tinh bt dau 1ay vao nghién ctru, thoi gian sdng thém ude tinh
dén thong tin cudi cing biét bénh nhan con séng (mat thong tin hodc tir vong).
Su kién nghién ctru 1a cac bénh nhan tai phat, di can va tir vong do ung thu
vi. So sanh séng thém bang kiém dinh Logrank. Ban chat cua kiém dinh
Logrank 13 so sanh y° cho s6 ddi twong quan sat voi sé ddi twong chét trong
cac nhom khéc nhau tai thoi diém tuong tng. Su khac bi¢t duoc xac 1ap co ¥
nghia véi p < 0,05.
Chung t6i phén tich:
e Séng thém toan bo.
e Séng thém khong bénh.
e Séng thém toan bo theo:
o Kich thude u.
o Tinh trang noi tiét.
o Tinh trang hach.
o Phuong phap phau thuat.

Két qua ghi nhan theo mau thong nhéat bao gom tai phat, thoi gian séng
thém khong co tai phat, thoi gian sdng thém toan bd va cac triéu chimg xuét
hién & ngudi bénh trong qua trinh diéu tri. Thong tin thu thap bang cach giri
thu hoac goi dién thoai, dién theo miu (phu luc), qua kham 1am sang, chan
doan hinh anh (siéu 4m, chup x quang, CT scanner, MRI, PET Scan...) va két
qua choc hit t& bao hodc xét nghiém giai phau bénh. Cac khai niém trong
nghién ctru vé séng thém duoc hiéu:

2.45.1. Thoi gian song thém toan bé: duoc tinh tir thoi diém mo téi lac tir
vong hodc thoi diém cudi cung biét thong tin bénh nhan con song.

2.45.2. Thoi gian song thém khéng tdi phdt, di cin (song thém khong
bénh): dugc tinh tir thoi diém mo t6i thoi diém bénh xuat hién tai phat, di can

hodc chét trude khi tai phat, di can.



55

2.4.5.3. Tdi phat tai ché, tai vitng: bao gdm tai phat tai hach nach, thanh
nguc, di can hach thugng don, hach va trong... cuing bén duogc tinh 1a tai phat
tai vung.

2.45.4. Di can xa: bao gdbm cac co quan khac nhu: xwong, phoi, gan, hach
nach dbi bén, hach thugng don ddi bén.

2.4.5.5. Bénh nhan tdi phdt: dugc kham 1am sang va chup X-quang phoi, xa
hinh xuong, CA 15.3... dinh ky dé theo ddi tién trién cua bénh, duoc ghi vao
mau riéng (phu luc kém theo). Néu tén thwong nghi ngd duoc chup CT
scanner, MRI, PET-scan, choc té bao... hodc lam sinh thiét kim dé xac chan.

Céc triéu chung xuét hién trong qua trinh theo doi, diéu trj dugc danh gia
theo mot tiéu chuan théng nht.

2.5. Phwong phap phan tich va xir 1y s6 liéu

- Cac thong tin duoc ma hda va xur ly bang phan mém SPSS 16.0

- Céc thuat toan thong ké sir dung trong nghién ctu:

+ Mo ta: trung binh, do 1éch chuan, khoang tin cay 95%, gia tri l1on nhat,
gia tri nho nhat.

+ Kiém dinh so sanh:

Dbi v6i bién dinh tinh: sir dung test so sanh y® cho hai hay nhiéu ty 18,
cac so sanh ¢ y nghia théng ké véi p < 0,05. Truong hop mau nho hon 5 thi
st dung test so sanh y”c6 hiéu chinh Fisher.

DPdi vé6i bién dinh luong: stir dung T-student dé so sanh trung binh hai
nhom, test Anova mot chiéu dé so sanh trung binh nhiéu hon hai nhém, cac so
sanh c6 y nghia thong ké véi p < 0,05.

+ U'dc tinh thoi gian song thém sir dung phwong phap Kaplan-Meier.

+ Str dung hoi quy logistic va kiém dinh log-rank dé phan tich mbi
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twong quan giita cac yéu td nguy co véi két qua sinh thiét hach ctra va két

qua song thém.

2.6. Khia canh dao dirc ciia d@ tai
2.6.1. Ruii ro va nguy co’ cua nghién ciru

Nguy co 16n nhét c6 thé gip phai khi tham gia nghién ctru 1 phan tmg qua
mAn v6i chat chi thi mau, tuy nhién ty 16 nay 1a rat thip, bén canh d6, thoi gian
tinh tir khi tiém thudc vao tuyén vi dén luc vét xong hach nach ciing khong qua
dai, va khi d6 toan bo tuyén v, hach nach va lugng chét chi thi mau vira duoc
tiém da duoc loai ra khoi co thé. Tuy nhién, dé ting thém tinh an toan, nhimg
bénh nhan c6 co dia di img s¢ khong duoc dua vao nghién ctru.

2.6.2. Loi ich ma nghién civu c6 thé mang lai

Néu két qua sinh thiét hach ctra phan anh ding tinh trang di can hach
néach, thi s& c6 mét s6 luong dang ké bénh nhan ung thu va - nhitng ngudi co
két qua sinh thiét hach ctra &m tinh - tranh duoc viée vét hach nach mot cach
khong can thiét, tir d6 lam giam cac bién chung cta diéu trj nhu phu bach
huyét, té bi, liét canh tay cung bén. Khi d6 chat lugng diéu tri, chat luong
cudc sdng clia ngudi bénh s& duoc nang cao.

Hiéu qua cua sinh thiét hach cua trong diéu tri ung thu va giai doan sém:
danh gia c6 hay khong su khac biét vé ty 1é sdng thém, tai phat, di cin va di
chung sau diéu tri so v6i vét hach nach thuong quy dé tir d6 dua ra chi dinh
pht hop trén timg ca thé ngudi bénh.

2.6.3. Tinh tw nguyén

Nghién ctru ndy 12 hoan toan ty nguyén va chi nham muc dich nang cao

chat luong chan doan, diéu tri va chat luong sé)ng, khong nham mot muc dich

nao khac. Nhimng bénh nhan hoi du tiéu chuan lya chon s& dugc giai thich chi
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tiét vé& nghién ctru. T4t ca cac thong tin chi tiét vé tinh trang bénh tat cua

nguoi bénh dugc ma hoa va bao mat ki cang.

2.7. So' d6 nghién ciru

Bénh nhan di tiéu chuan
nghién cau

v

Hién hinh hach cira

2

\ 4

\ 4

Khong nhan dién dwgc hach cira Nhén dién dwgc hach cira

v

Sinh thiét hach cira va lam xét
nghiém tic thi

Hach cira dwong tinh

\ 4

Vét hach nach

\ 4

- Cat tuyén v

A 4

Hach cira @m tinh

A 4

Khong vét hach nach

s

- Bao ton

l

Xét nghiém u va hach

thwong qui

l

biéu tri bé tro theo

A4

Ghi nhé@n, danh gid va tinh
toan theo cac tiéu chi
nghién ciru muc tiéu 1

phac do

Thu thgp, ghi nhdn va
danh gia theo cdc tiéu chi
nghién ciru muc tiéu 2
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém bénh nhén

3.1.1. Tuébi

Bing 3.1: Pic diém tuoi bénh nhan trong nhém nghién ciru

Tuéi  Lénnhat Nhénhat Trung binh D¢ léch chudn  S6 BN

81 28 50,5 9,1 243
nhomtuoi
&0
50
404
2-
& 30
20
104
[u] T T T T T T T T
«=35 36-40 41-45 46-50 51-55 56-60 61-65 >65
nhém tudi

Biéu dé 3.1: Pdc diém phan bé bénh nhan theo nhom tudi

Nhdn xét:
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Trong s6 243 bénh nhan caa nhém nghiém cau, tudi cao nhat 81, thap
nhit 28, tudi trung binh trong nhdm nghién ciu 50,5. Nhom tudi hay gip
trong nghién ctru caa chdng toi 1a 46-50 tudi (22,6%).

3.1.2. Vitriu

Bdng 3.2: Vi tri u theo cdc goc Y cua v

Pic diém S6 BN %
Bén v co u Trai 138 56,8
Phdi 105 43,2

Téng so 243 100

Vi tri u trong tuyén vii Trén ngoai 156 64,2
Trén trong 51 21,0

Duoi ngoai 12 49

Ducoi trong 8 3,3

Trung tam 16 6,6

Téng sé 243 100

Vitriu

m 1/4 trén ngoai
- m 1/4 trén trong
¥ 1/4 dudi ngoai

1/4 dudi trong
m U trung tdm

Biéu dé 3.2: Vi tri u trong nhom nghién cru

Nhdén xét:
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Trong nhém nghién ctu, vi tri u hay gap & Y4 trén ngoai chiém ty Ié
64,2%. Vi tri 4 dudi trong it gap nhat, chiém ty Ié 3,3%. Ty Ié ung thu va
trai 56,8% cao hon va phai 43,2%.

3.1.3. Chi sé khoi co thé (BMI)
Bing 3.3: Phan logi chi sé khoi co thé theo BMI

Phan loai BMI n %

Gay 18 74

Trung binh 198 81,5

Thzra can 26 10,7

Béo phi 1 0,4

Téng 243 100
Nhé@n xét:

Dua vao cac chi s6 BMI chia thanh cdc nhém: nhom bénh nhan gay chiém
7,4%, nhom trung binh chiém 81,5% va nhom thira can béo phi chiém 11,1%.
3.1.4. Kich thuoc u

Bdng 3.4: Phan logi theo kich thwdc u

Kich thwéc u (cm) n %
Tla (U<0,5) 12 4,9
Tib (05< U<1) 56 23,1
Tic (1< U<?2) 122 50,2

T1 (U<2) 190 78,2

T2 (2<U<3) 53 21,8

Tong 243 100
Kich thuéc u dai thé (cm) n
Téi thiéu Téi da Trung binh

0,2 3,0 1,7+0,7 243
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Nhégn xét:
Kich thudc u & giai doan T1 hay gap nhat (190 trudng hop) chiém ty I¢
78.,2%, kich thudc trung binh u trong nhém nghién cau la 1,7 £ 0,7 (cm).

3.1.5. Két qud chup vii, té bao hoc va sinh thiét chin dodn
Bing 3.5: Két qud chup vii, té bao va sinh thiét chin dodn ciia nhom

nghién ciru

Két qua chup vu n %
Am tinh 30 12,3
Duong tinh 163 67,1
Nghi ngo 50 20,6
Téng 243 100
Két qua té bao hoc n %
Am tinh 23 9,5
Duong tinh 200 82,3
Nghi ngo 20 8,2
Téng 243 100
Két qua sinh thiét n %
Duong tinh 111 45,7
Khong lam 132 54,3
Tong 243 100

Nhégn xét:

- Chung tdi tién hanh sinh thiét kim hoic sinh thiét mo cho nhitng bénh
nhan c6 it nhat mot trong cac dau hiéu nghi ngo: 1am sang, hinh thai té
bao hoc va chan doan hinh anh.
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- B6 3 chan doan 6 trén 132 ca chiém ty 1& 54,3% va bénh nhan duoc
lam sinh thiét 111 ca chiém ty I¢ 45,7%.

3.1.6. Két qud gidi phdu bénh va dé mé hoc

Bing 3.6: Két qud gidi phdu bénh va dé mé hoc ciia u vii

Két qua giai phau bénh n %
UT tgi chd 8 3,3
UT thé ong xam nhdp 205 84,4
UT thé tiéu thuy xam nhdp 16 6,6
UT thé nha 4 1,6
UT thé nhay 6 2,5
Khéc 4 1,6
Téng 243 100
Két qua dd mo hoc N %
Pé 1 70 28,8
Dg 2 154 63,4
Pé 3 19 7,8
Tong 243 100

Nhégn xét:
- Loai md hoc hay gap nhat: ung thu thé ong xam nhap, néu tinh chung
d6 xam lan ca 6ng tuyén va tiéu thay thi ty 1& bénh nhan trong nhém

nghién cuau la 91%.
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- Do mb hoc thap (d6 1) chiém 28,8%, 6 md hoc cao chiém (d6 2 va 3)
71,2%.

- Phan d6 mé hoc chu yéu &p dung cho loai thé dng xam nhap.

3.1.7. Thu thé ngi tiét va yéu to phdt trién biéu mo

Bing 3.7: Két qud dinh gid tinh trang ndi tiét

ER n %

Am tinh 107 44,0
Duong tinh 136 56,0
PR n %

Am tinh 114 46,9
Duong tinh 129 53,1
HER-2/NEU . %

Am tinh 51 21,0
Duong tinh 1+ 62 25,5
Duong tinh 2+ 85 35,0
Duong tinh 3 + 45 18,5
Nhom thu thé ngi tiét n %0

ER va/hodc PR duwong tinh 148 60,9
ER va PR &m tinh 95 39,1
Tong 243 100

Nhdn xét:
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Nhom bénh nhan c6 thu thé noi tiét dwong tinh (ER va/hoic PR duong
tinh) chiém ty I 60,9%.
Nhém Her-2/neu am tinh (bao géom nhém am tinh thuc su va nhém c6

cuong do yéu 1+) chiém ty Ié 46,5%, nhom duong tinh (3+): 18,5%.
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3.2. Két qua ki thuat hién hinh va sinh thiét hach cira bing xanh methylene

3.2.1. Ty I¢ nhdn dién hach cira

Bdng 3.8: Hach cira trong nghién ciru

Mot s6 két qua ciia thii thuat n %o
Ty 1€ nhan dién hach cira
Khong 4 1,6
Co 239 98,4
Tong 243 100
S6 lwong hach cira (cai) n %
1 165 69,04
2 33 13,81
3 38 15,9
4 3 1,25
Téong 239 100
Bién chirng ciia thii thuit
Séc phan vé 0
Mé day va bong nuée 0
S6 lwong hach cira (cai): 357 n
Téi thiéu T6i da Trung binh | Léch chudn 220
1 4 15 08
Nhdn xét:

Hach cua trong nghién cau caa chdng t6i nhan dién dugc 239/243 ca,
chiémty 1& 98,4% trong do:

-S4 lwong 1 hach cira chiém ty 16 69%, tir 2 hach ctra tro 18n 31%.

-Tong s6 hach cira mau xanh sinh thiét duoc 357 hach, sé hach cua
trung binh 1,5 £ 0,8.
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3.2.2. Két qua xét nghiém gidi phdu bénh hach civa STTT

Bing 3.9: Tinh trang di cin theo sé lwong hach civa STTT

1 hach Trén 1 hach
Tinh trang hach cira n p
n % n %
Di can 16 9,7 8 10,8 24
Khoéng di can 149 90,3 66 89,2 215 0,79
Tong s6 165 69 74 31 239

Nhdn xét:
Trong s6 24 trudng hop sinh thiét ti thi hach ctra c6 két qua dwong tinh:

- Nhom 1 hach cura cé ty 1€ 9,7% di can hach.

- Nhém tir 2 hach ctra tré 1én: ¢6 10,8% di can hach.
3.2.3. Cdc chi sé ddnh gid ciia phwong phdp sinh thiét ticc thi hach cira:

Bing 3.10: Két qud cdc gid tri ciia xét nghiém STTT

Két qua phwong phép sinh Keét qua hach cira thwong qui Téng
thiét hach cira Duong tinh Am tinh
Két qua hach Duong tinh 24 0 24
cira STTT Am tinh 3 212 215

Nhdn xét: cc chi s6 duoc tinh toan theo cong thic

Do nhay (Sn) = 24/27 = 88,9%;

Do dic hiéu (Sp) = 212/212 = 100%

Do chinh xac toan bo (Acc) = (212+24)/239 = 98,7%
Am tinh gia (FNR) = 3/27 = 11,1%
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3.2.4. Két qua xét nghiém gidi phdu bénh hach ndach nghi ngo™
Bing 3.11: Két qud sinh thiét va xét nghiém hach ndch nghi ngo

S6 lwong hach nach nghi ngo 1033 N
Trung binh Léch chuan
4,80 2,44 215
Két qua hach nich nghi ngo n %
Khong di can 212 98,6
Co di can 3 1,4
Tong 215 100
Két qua Tinh trang hach N
Hach cira | Hach cika dm tinh STTT .
GPB thuong ) Khong thay
. dwong tinh . Hach nach .
qui hach Am tinh hach cira
STTT nghi ngo
Am tinh 0 209 0 3 212
Dwong tinh 24 3 3 1 31
N 24 212 3 4 243

Hach nach nghi ngo*: non-sentinel lymph nodes

Nhégn xét:
Trong s6 239 truong hop nhan dién duoc hach cua, c6 215 ca két qua STTT
am tinh, chdng tai ldy thém maot s hach nach niam trén dudng di cua kénh
dan lwu bach huyét mau xanh hoic cac hach nam canh hach ctra nhung
khong hién mau cho thay:

e (6 3 trudng hop di can khi sinh thiét thém mot sé hach nach nghi ngo
ma khong phai hach cura (non-sentinel lymph node). Pay dugc coi la bo
s6t hach nach di cin ma phuong phap nhuém mau bang xanh methylene
khong phét hién duoc.

e S6 luong hach néch nghi ngo trong lic phau tich hach cira trung binh 1a
4,80+2,44.
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3.2.5. Pdc diém lam sang mO bénh hoc va diéu tri 6 2 nhém phdu thudt

Bing 3.12: Mt vai dic diém lam sang & 2 nhém phdu thudt

Khong vét hach C6 vét hach
Pic diém l1am sang (n=212) (n=31) P
n % n %

Tudi

Trung binh 50,6 £9,3 493+7,2 0,472
Khodng (28-81) (33-70)

Tinh trang kinh nguyét

Con kinh 88 41,5 15 48,4

Man kinh 123 58 16 s16 Ot
Khéng ro 1 0,5 0 0

BMI 21,7+25 223+27 0,348
San khoa

Chua co con 4 1,9 0 0 0,441
ba co con 208 98,1 31 100
Vitriu

Y4 trén ngoai 136 64,2 20 64,4

Y4 trén trong 44 20,7 7 22,6

Y dwéi ngoai 10 4,7 2 6,5 > 0.1
Y dudi trong 8 3,8 0 0

U trung tam 14 6,6 2 6,5
Kich thwéc u

Trung binh 1,7+0,7 1,7+0,6 0,931
Khoang (0,2-3,0) (0,5-2,5)

Kich thwéc u sau mo

Tla 11 5,2 1 3,2

T1b 50 23,6 6 19,4 0,9
Tic 105 49,5 17 54,8

T2 46 21,7 7 22,6
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Bing 3.13: Mét vai ddic diém md bénh hoc va diéu tri ¢ 2 nhém phdu thudt

Khong vét hach Co vét hach

Pic diém bénh hoc (N =212) (N =31) P
n % n %

Mo bénh hec

Tai ché 8 3,8 0 0

Ong xam nhdp 179 84,4 26 83,9 >0,1
Tiéu thay xam nhdp 12 5,7 4 12,9

Khac 13 6,1 1 3,2
Po Mo hoc

Po1 66 31,1 4 12,9 0112
Do 2 130 61,3 24 77,4
P63 16 7,6 3 9,7
ER va hoac PR

Am tinh 85 40,1 10 32,3 0,404
Duong tinh 127 59,9 21 67,7
Her-2/neu

Duong tinh 1+ 51 24.1 11 35,5

Duong tinh 2+ 77 36,3 8 25,8 >0,1
Duong tinh 3+ 36 17,0 9 29

Am tinh 48 22,6 3 9,7
Phiu thuat

Cat tuyén va 135 63,7 24 77,4 >0,1
Bdo ton 77 36,3 7 22,6
Hoba tri >0,1
Co 177 83,5 29 93,5

Khong 35 16,5 2 6,5
Xa tri < 0,001
Co 82 38,7 28 90,3

Khéng 130 61,3 3 9,7
Noi tiét 0,404
Co 127 59,9 21 67,7

Khong 85 40,1 10 32,3
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3.2.6. Méi lién quan kich thwéc u va di cin hach

Bing 3.14: Két qud méi lién quan giita kich thwéc u va di cin hach néch

Tinh trang hach nach
Kich thuéc - Tong
Am tinh Duwong tinh P
u
n % n % n
T1 166 87,4 24 12,6 190
11 91,7 1 8,3 12
50 89,3 6 10,7 56
>0,05
105 86,1 17 13,9 122
T2 46 86,8 7 13,2 53
Tong 212 87,2 31 12,8 243
Nhén xét:

- Trong sé 31 truong hop hach nach dwong tinh gom: 27 truong hop
hach ctra duong tinh (24 tuc thi va 3 thuong qui), 3 truong hgp hach
nach nghi ngo trong qua trinh sinh thiét hach cira va 1 truong hop
khéng nhan dién duoc hach cua (hach nach duong tinh sau nao vét).

- Di can gap 6 nhom T1 12,6% va T2 13,2% véi p > 0,05.
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3.2.7. Cdc yéu t lién quan dén di cin hach néch

Bing 3.15: Mét s6 yéu t6 lién quan dén di can hach nach

Di can hach nach

Yéu t6 OR Cl9%% p
n=31 %
Tudi
>50tusi 13 11,2 1
<50 tusi 18 14,2 141 0,64-3,10 0,386

Chi s6 khaéi co thé (BMI)

Binh thuwong 27 12,5 1
Quacan 4 14,8 1,25 0,39-4,00 0,70
Vitriu
Vitrikhac 12 13,8 1
Yitrénngoai 19 12,2 0,75 0,34-1,67 0,492
D¢ Mo hoc
Thip 5 7.1 1

Cao 26 15,0 2,42 0,88-6,68 0,086

Kich thwéc u
T1 24 12,6 1
T2 7 13,2 1,116 0,46-2,90 0,749

Nhdén xét:

Khoéng thay yéu t6 nao cé lién quan dén tinh trang di can hach nach trong

nhom nghién ctu caa chang toi.
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3.2.8. Pic diém nhém bénh nhin phéu thudt cit tuyén vii va bdo ton
Bing 3.16: Diic diém lam sang nhém bénh nhin phéu thudt cit tuyén via

cdi bién va bao ton

PT cit tuyén vu PT bio ton

Pic diém 1am sang (n = 159) (n = 84) P
No % No %
Tuoi
Trung binh 51,7 £ 9,02 48,1+ 8,9 0,003
Khodng (30-81) (28-70)
Kinh nguyét
Con kinh 54 34 49 58,3 <005
Man kinh 104 65,4 35 41,7 ’
Khoéng rd 1 06 0 O
BMI 21,6 +2,6 22,1+23 0,136
San khoa
Chua c0O con 4 2,5 0 0 >0,1
Da co con 155 975 84 100
Vitriu
Y4 trén ngoai 98 61,6 58 69,0
Ya trén trong 32 201 19 226 0.009
Y dwoi ngoai 10 6,3 2 24 ’
Y dwoi trong 3 19 5 6,0
U trung tam 16 10,1 0 O
Kich thudc u
Trung binh 1,84 £ 0,66 1,41 £0,61 < 0,001
Khodng (0,5-3,0) (0,2-2,5)
Giai doan T sau mé
Tla 2 1.3 10 11,9
T1lb 32 201 24 28,6 < 0,001
Tlc 82 516 40 47,6
T2 43 27 10 11,9
Hach cta
Khong thay 4 2,6 0 O
1 hach 136 855 29 345 <0,001
Trén 1 hach 19 119 55 65,5
Vét hach néach
Co vet 24 151 7 83 0,133
Khong vét 135 84,9 77 91,7
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Bing 3.17: Mét s6 dic diém md bénh hoc va diéu tri bo tro nhOm bénh

nhén phéu thudt cit tuyén VQ cdi bién va bdo ton

. PT cit tuyén vu PT b4o ton
Pac diem bénh hoc Y

va diéu tri bé tro (n = 159) (n = 84) P
) ) No % No %
Mo bénh hoc
Tai chd 8 50 0 0
Ong xam nhdp 128 80,5 77 91,7 > 0,05
Tiéu thiy xam nhdp 12 75 4 47
Khéc 11 7,0 3 36
D¢ mo hoc
Do 1 54 34 16 19 0,049
Do 2 94 59,1 60 71,5
Do 3 11 6,9 8 95
ER va hoac PR
Am tinh 68 42,8 27 32,1 0,106
Durong tinh 91 57,2 57 679
Her-2/neu
Duong tinh 1+ 31 195 31 36,9
Duong tinh 2+ 69 434 16 19 < 0,001
Duong tinh 3+ 39 245 6 7,2
Am tinh 20 12,6 31 36,9
Piéu tri hda chat
Co 131 824 75 89,3 >0,1
Khong 28 17,6 9 10,7
Piéu tri tia xa
Co 26 16,4 84 100 < 0,001
Khéng 133 83,6 0 0
Piéu tri ndi tiét
Cé 91 57,2 57 67,9 0,106

Khong 68 42,8 27 32,1
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3.3. Mot s6 di chirng sau phiu thuit viing nach
3.3.1. Pau va phu tay

Bdng 3.18: Di chirng dau va phu tay trong nhom nghién ciru

Mic d§ n %
Binh thuong 221 90,9
Dau va phu nhe 22 91
Tong 243 100,0
Pau va phu tay <
Tinh trang 6 Khong Tong
Vét hach Co 14 17 31
néch Khong 8 204 212
Téng 22 221 243

Bing 3.19: Uéc tinh nguy co twong doi & nhém vét hach gdy dau va phul tay

Gié tri trung 95% ClI
U'ére tinh nguy co . - . .
binh Thap nhat  Cao nhat
OR vet hach 21,000 7728 57,066
(Khong/co) vai:
< 0,001
Khéng dau va phu tay 1,755 1,273 2,418
Pau va phu tay nhe 0,084 0,038 0,183
Nhdn xét:

- Trong s6 22 ca dau va phu tay (9,1%) co: 8 trudng hop sinh thiét hach
ctra (3,8%) va 14 truong hop (45,2%) cé vét hach (p < 0,001).

- Khéng dau va khong phu tay & nhém vét hach c6 OR = 1,755 1an so V4i
khéng vét hach, véi p < 0,001.



75

3.3.2. Té bi mat trong canh tay (té bi MTCT)
Bing 3.20: Ddanh gida chii quan di chirng 1€ bl mdt trong cdnh tay 6 2 nhom
cO va khéong vét hach nach

Té bi mat trong canh tay n %

Khong 223 91,8

Co 20 8,2

Téng 243 100

Té bi MTCT i
Tinh trang 4 Khong Tong P
Co 12 19 31
Vethach — iong 8 204 212 <0001

Téng 20 223 243

Bing 3.21: Uéc tinh nguy co twong déi ¢ nhém vét hach gay di chirng té b

mdt trong canh tay

Gia tri trung 95% ClI
U6 tinh nguy co . - - -
binh Thap nhat  Cao nhat

OR Vvét hach

A N 16,105 5,862 44,245
(Khong/co) voi:

A s < 0,001
Khong té bi MTCT 1,570 1,185 2,079
Té bi, kién bo 0,097 0,043 0,219
Nhégn xét:

- Trong sb 20 ca (8,2%) c6 té bi mit trong céanh tay thi nhém vét hach cé
12 truong hop (38,7%) so véi 8 truwong hop ¢ nhom khong vét hach
(3,8%), p < 0,001.

Khéng c6 t& bi mit trong canh tay & nhom khong vét hach co ty suét
chénh OR =1,57, nhdm c6 vét hach OR = 0,097.
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3.4. Tai phat, di can va tir vong

3.4.1. Sw kién xdy ra trong thoi gian theo doi

Bing 3.22: Sw kién xdy ra ¢ 2 nhom phéu thudt

Loai phiu thuat

i i Téng
Tinh trang BN Bdo ton MRM
(N=243)
(n=84) (n=159)
Tai phat tai va cung bén 2 0 2
Tai phéat hach nach cung bén 0 0 0
Di can xa 1 1 2
Mdt théng tin 2 3 5
T vong do bénh UTV 1 1 2
Tu vong do nguyén nhéan khac 0 1 1
Tong cac sw kién 6 6 12

Nhdén xét:

- Trong suét thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang, c6 12 sy kién xay
ra trong nhom nghién ciru cuaa chung toi.

- Tai phat trong nhém nghién ctu caa chdng téi gap 2 truong hop: tai vu
cuing bén & nhdm bao ton. Khdng c6 bénh nhan nao tai phat tai nach cing bén.

- Di can xa gip 2 truong hop: di cin phdi va di cin gan.

- T vong gap 3 truong hop trong d6 c6 mot truong hop tir vong khdng

lién quan dén bénh 1y ung thu.
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3.4.2. Pic diém nhém bénh nhan tdi phdt, di cin va tiv vong
Bdng 3.23: Ddc diém ciia 4 bénh nhdn tdi phat, di can xa va tiw vong

Loai phiu thuit
Pic diém bénh nhan Cit tuyén vu Bio ton
(n=1) (n=3)
Tai phat, di can va tir vong
Tai phat tai vu 0 2
Di can va tur vong 1 1
Kich thudc u (cm)
U<1lcm 0 1
U >1lcm 1 2
S6 lwong hach cira (cai)
1 1 1
2 0 2
K¢ét qua sinh thiét hach cira
Am tinh 1 2
Duwong tinh 0 1
Vét hach nach Co Khong
Két qua GPB OXN OXN
D6 mo hoc
1 0 1
2 1 2
ER va hoacPR
Am tinh 1 3
Duong tinh 0 0
Her-2/neu
Am tinh 1 2
Duong tinh 0 1
Chan do4n sau md TIN1IMO TINOMO
Piéu tri hoa chat Khong Co
Co 1 2
Khong 0 1
Picu trij tia xa
Co 0 3
Khong 1 0

Nhdn xét:
- C6 2 ca tai phat tai chd, gap trong nhém phau thuat bao ton.
- Trong so6 2 ca di can xa tir vong ¢6 1 ca di can gan va 1 ca di can phoi.
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3.5. Theo déi song thém trong nhém nghién ciru
3.5.1. Song thém toan bé

Bing 3.24: Két qud séng thém toan b

Thai gian theo ddi (thang) N
Téi thiéu Toi da Trung binh  Léch chuan
243
14 44 33,24 7,86
. S6 bénh nhan _ ) Con sdng
Tinh trang Sw kién chet
N n %
Song thém toan bo 243 3 240 98,7%

Nhégn xét:
Vi thoi gian theo d6i trung binh 33,24 thang, tinh tir luc bénh nhén
duoc phau thuat dén khi cé théng tin cudi cung. Ty 18 séng thém 3 nam toan

b6 wdce tinh dat 98,7%.

Survival Function

—I1Survival Function
10T T T o

— Interpolation Line
— Interpolation Line
— Interpolation Line
= interpolation Line

0.8

0.67

tylé

0.4+

0.2+

0.0

Biéu do 3.3: Két qud séng thém toan bé
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3.5.2. Song thém khong bénh

Bdng 3.25: Thoi gian theo doi bénh nhédn trong nhom nghién ciru

Thoi gian theo doi (thang) n
Téi thiéu Toi da Trung binh  Léch chuan
1 4 33,24 7,86 243

Séng khong bénh

S6 bénh  Sw kién tai

Tinh trang nhan N phat, di ciin

%

Song thém khong bénh 243 4 239 98,3%

Nhégn xét:
Véi thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang, ty Ié séng thém 3 nam

khong bénh udce tinh dat 98,3%.

Survival Function

~I 1 Survival Function
—+= Censzored

1.07 ’ bbb HH -

0.8

0.6

0.059

T | T I
0 10 20 30 40 a0

th&i gian theo déi (thang)

Biéu dé 3.4: Két qua séng thém khdng bénh
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3.5.3. Song thém theo kich thuwéc u
Bing 3.26: Két qud séng thém theo kich thudc u

S6 bénh  Sw kién Con song P (Log-
Kich thwéc u R .
nhan N chet n % Rank)
T1 190 3 187  98,4%
T2 53 0 53 100% 0,359
Séng thém toan bé 243 3 240  98,7%

Nhé@n xét:

-Nhém u ¢6 kich thude T1 (< 2cm) 190 ca, chiém ty 1& 78,2%. C6 3
bénh nhan tir vong déu thuoc nhém u T1.

- Nhom u c6 kich thude T2 (2cm < U < 3cm) 53 trudng hop, chiém ty 1é
21,8% va khdng cé bénh nhan nao tr vong trong nhém nay.

- Test log-rank P = 0,359.

Survival Functions

T

_I1T1
T2

= T1-censored
—T2-censored
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the&i gian theo déi (thang)

Biéu dé 3.5: Két qud song thém theo kich thuwéc u
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3.5.4. Song thém theo tinh trang hach

Bing 3.27: Két qud séng thém theo tinh trang hach

Tinh trang hach ~ S6 bénh Sw kién Con séng P (Log-
ciwa STTT nhan N chét n % Rank)
Khong di can 212 2 210 99,1%
Co di can 31 1 30 96,8% 0,282
Séng thém toan bé 243 3 240 98,7%
Nhdn xet:

- Véi thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang, woc tinh ty & séng thém &
nhom chi sinh thiét hach cira 99,1%. Nhém sinh thiét hach cta kém theo vét
hach nach 96,8%.

- Test log-rank P = 0,282.

Survival Functions

vethach

100 AR R
-+ ++ +—++t+t+ "Tkhong vet, lay toi da
— vet hach nach theo cac
~ chang
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chang-censored
0.6
-
'
0.4+
0.24
0.09
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0 10 20 30 40 =0

thé&i gian theo déi (thang)

Biéu do 3.6: Két quda séng thém theo tinh trang hach cia
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3.5.5. Song thém theo tinh trang thu thé ngi tiét

Bing 3.28: Két qud séng thém theo tinh trang thu thé néi tiét

Tinh trang thu

. n  Séchét Consong % P (log-rank)
the noi tiet

Am tinh 95 3 92 96,8%
Duong tinh 148 0 148 100,0% 0,03
Téng 243 3 240 98,7%

Nhdén xét:

- Tinh trang thu thé noi tiét trong nhdém nghién cau cua ching tdi xac
dinh dé co6 hay khong diéu tri noi tiét, chia thanh 2 nhdm: nhém thi nhat
duong tinh duge xac dinh 14 ¢é it nhat mot trong 2 yéu té ER (+) va hoic PR
(+). Nhdm con lai thi ca 2 yéu td ER (-) va PR (-).

- Ty 1& séng thém & 2 nhém c6 su khac biét rd rét: 100% ¢ nhém c6 thu
thé noi tiét duong tinh so véi 96,8% nhém am tinh véi P = 0,03.

Survival Functions

thu the noi tiet

—amtinh

M duong tinh
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Biéu dé 3.7: Két qud séng thém theo tinh trgng thu thé ngi tiét
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3.5.6. Song thém theo phwong phdp phéu thudt
Bing 3.29: Két qud séng thém theo phwong phdp phdu thugt

Con sdng

Phiu thuat Bénh nhan  Chét P
n %
Cat tuyén vl cdi bién 159 2 157 98,7%
Bdo ton 84 1 83 98,8% 0,943
Toan bé 243 3 240 98,7%

Nhédn xét:
U6 tinh ty 1¢ séng thém 3 nam ¢ nhdm phau thuat cat tuyén va cai bién

va phau thuat bao ton tuyén vi 13 98,7% va 98,8%. Test Log-Rank P = 0,943.

Survival Functions

104 phuangphapmao
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Biéu do 3.8: Két qud séng thém theo phwong phdp phédu thugt
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém bénh nhan
4.1.1. Tuéi

Do tudi cua cac bénh nhan trong nghién ctiu cua ching toi 1a kha tré véi
tudi trung binh 1a 50,5 (biéu do 3.1). Tac gia L& Hong Quang khi nghién ctiu
sinh thiét hach cira trong viéc danh gia tinh trang di can hach nach di vai ung
thu va giai doan sém ciing nhan thay do tudi trung binh hay gap 1a 51,5, trinh
bay ¢ bang 3.1 va biéu d6 3.1. Piéu nay cling phan anh mét thyc té 1a & nudc
ta, bénh nhan mic ung thu v néi chung c6 do tudi trung binh twong ddi tré
[5]. Nguyén D6 Thiy Giang (2009) va cong su qua hdi ciu 3195 ca ung thu
v giai doan I va II trong 4 nam tir thang 01/2004 dén thang 12/2007 tai khoa
ngoai 4, BV Ung budu Tp.HCM, bénh nhan trong mau nghién cau co tudi
trung binh 48,6 [171]. Nguyén Chan Hung va Tran Van Thiép (1999) nghién
ctru trén 2158 truong hop ung thu va cho thiy do tudi 40-49 hay gap nhat
chiém ty 1& 31,5% [173].

Cac nghién cau tuong tu vé hach ctra trong ung thu via cta Cac tac gia
Au, My c6 thé phan nao thay duoc rang so véi cac nudc phat trién thi do tudi
trung binh caa phu nit nuéce ta thap hon. Mot nghién ciru dé danh gia di can
hach khéng phai hach ctra trong ung thu va tai Phdp, Emmanuel Barranger va
cong su (2005) cho thay tudi trung binh caa nhém nghién ctu 57 (29-85)
[152], Giuliano (2000) bao céo d6 tudi trung binh caa bénh nhan trong nhém
nghién ctu cua tac gia 1a 58, Choi (2003) bao céo do tudi trung binh 1a 59
[102]. McMaster (2000) bao cao do tudi trung binh 1a 63 [174],[175]. Sé liéu
théng ké cta chuong trinh SEER (Surveillance, Epidemiology and End
Results) cua Vién Ung thu Qudc gia My cho thdy nhém tudi hay gap nhat cua
ung thu va 1a tir 60-69 tudi, chiém 24,8% [176].

Bénh ung thu va ngay cang c6 xu hudng tré héa ¢ nudc ta, két qua
nghién ctu cua ching tdi vé do tudi cta bénh nhan ngoai viéc gop thém
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nhitng s6 liéu vé dic diém bénh hoc cia ung thu va con bao gdm mot van dé
kh&c nira, d6 13 y nghia thuc tién caa do tudi sang loc cho nhitng phu ni tré dé
phat hién sém ung thu va, ddng thoi tng dung phuong phép sinh thiét hach
ctra trong diéu tri cho nhitng bénh nhéan giai doan sém dé tranh viéc vét hach
nach khong can thiét, giam thiéu céac di chitng va x6a bé mac cam s& gitp ho
c6 cai nhin tich cyc hon vé bénh tat cling nhu doi song x& hoi, dem lai cho
nguoi bénh chét luong séng tot hon véi thoi gian song dai hon véi cac nhu
cau cao hon & nhitng phu nit tré.
4.12. Vitriu

Két qua nghién ctiru cua ching tdi cho thay c6 138 bénh nhan ung thu vi
trai chiém ty 1& 56,8% va 105 bénh nhan ung thu vi phai chiém ty 1& 43,2%.
V& vi tri ciia khéi u trong tuyén v, nhdm hay gap nhat 1a vi tri 1/4 trén ngoai
Véi 156 trudng hop, chiém ty 18 64,2%, dugc trinh bay ¢ bang 3.2 va biéu do
3.2. Két qua nay ciing twong dong véi cac tac gia khac khi nghién ciu vé dic
diém cta ung thu vi. Nghién cau cua Té6 Anh Diing nghién cau trén 615
treong hop, bao cao ty 1€ 50,4% u va trai, 49,6% truong hop u vu phai va
48% u & vi tri 1/4 trén ngoai, Lé Hong Quang (2012) ty ¢ ung thu v bén trai
so vai bén phai la 52,4% va 47,6%, vi tri 1/4 trén ngoai vdi cac vi tri khac
tuong ng 58,8% va 41,2% [5],[167]. C4c tac gia nudc ngoai cling cho cac
két qua twong ty, Umberto Veronesi (2010) khi nghién cau 516 bénh nhan
nhan thay vi tri u & Y4 trén ngoai 1a 72%, vi tri khac 28% [19]. Barranger.E va
cong su (2005) cho thay c6 70,3% gap u & 1/4 trén ngoai [152]. Martin nghién
ctru da trung tdm véi 1332 truong hop cho thay ty 1é u ¢ 1/4 trén ngoai 1a
53,2% [177]. Giuliano cho két qua 64% u ¢ 1/4 trén ngoai trén 133 truong
hop [3], McMasters va CS nghién ctru trén 806 truong hop ciing cho thay
khdi u & 1/4 trén ngoai chiém 53% [175].

C6 2 diém dang luu y vé vi tri cua khéi u trong tuyén v, (i) diém thir
nhat vé lién quan giira giai phau caa tuyén vi va bénh hoc, do tuyén va c6
phan dudi nach trai dai vé phia hé nch nén phan thé tich tuyén v nam ¢ goc
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1/4 trén ngoai la nhiéu hon céc vi tri khac, Jatoi wdc tinh ty & 1én dén 45%, do
d6 vi tri xuat hién khdi u & 1/4 trén ngoai cling chiém wu thé; (ii) tha hai 1a
theo mot s6 tac gia vi tri u & 1/4 trén ngodi cé thé anh hudng dén d6 chinh xac
cia phuong phap sinh thiét hach ctra [41]. Keshtgar cho rang néu st dung
phuong phap hién hinh bang déng vi phéng xa, c6 thé xuét hién hién twong
nhiéu trong truong hop u ¢ 1/4 trén ngoai, tac gia cling dé xuat 1 s6 bién phap
phong tranh tac dong nay [161]. Mot sb tac gia khac cho rang vi tri u & 1/4
trén ngoai cling c6 thé anh huong dén ty Ié nhan dién va ty I am tinh gia do
lién quan dén duong bach huyét ciing nhu s luong hach cta [175],[177].
4.1.3. Chi 56 khoi co thé (BMI)

Chi sb khéi co thé trung binh caa bénh nhan trong nghién ciru caa ching
t6i 1a 21,48 + 2,51. Nghién ctu cia Lé Hong Quang (2012) con s6 nay la
21,16 + 2,35, c6 18,24% gap thira can va béo phi trong s6 170 ca sinh thiét
hach ctra. Tac gia dua ra nhan xet trong nghién cttu ctia minh: “Nhitng bénh
nhan co6 BMI thuoc nhom thwa can béo phi co ty lé phat hién hach cua
93,55% thdp hon kha cdch biét so véi nhém gdy va binh thuong (1y 1é phdt
hién 99,28%). Tuy nhién su khdc biét khong cé y nghia thong ké véi p=0,89”
[5]. Theo mot sd tac gia, béo phi c6 mdi lién quan nhat dinh voi do chinh xéac
ctia phuong phap sinh thiét hach cira, tuy nhién, ciing nhu ddi vai yéu to tudi
cao, béo phi khong phai 1a chéng chi dinh cua phuong phap, mic du tinh
trang béo phi cling ddng nghia véi viéc ¢ nhiéu td chirc m& duogc tap trung &
hd nach va gay khé khin cho viéc phat hién hach cira bang ki thuat ngoai
khoa [178],[179]. S6 liéu cua ching toi trinh bay & bang 3.3 cho thidy nhom
thira can, béo phi 27 ca chiém ty & 11,1%, hau hét bénh nhan trong nhom
nghién ctu cua ching tdi ¢ thé trang trung binh va gay 216 truong hop
(88,9%), day ciing 1a mot diéu kién thuan loi dé thay thudc cd thé kham va
phat hién duoc ton thuong nho cta va ciing nhu phat hién dugc hach nach
mot cach dé dang hon trén 1dm sang. Phat hién u véi giai doan T1 78,2% va ty
& di cin hach trong nhém nghién ciru cia chung toi cling rat thap dudi 15%.
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4.1.4. Kich thwéc khéi u

Nghién ctu cta chang toi lya chon cac bénh nhan c6 giai doan u lam
sang bao gém T1, T2 véi kich thudc nhé hon hoic bang 3cm theo khuyén céo
cia ASCO, hdi nghi ddng thuan St-Galen va hudng dan cua Saint-Paul-de-
Vence (2011), sinh thiét hach cta dat duge d6 tdi wu khi chi dinh trén céc
truong hop véi khdi u c6 kich thude tir 3cm trg xudng [6],[180],[181]. Két
qua bang 3.4; 3.12 cho thay: trong sb 243 bénh nhan nghién ctu caa ching
t61, danh gia kich thuéc u cho thay ¢ 190 bénh nhan ¢ giai doan T1 (78,2%)
trong do TO-1a: 12 (4,9%); T1b: 56 (23,1%); T1c: 122 bénh nhéan (50,2%) va
53 bénh nhéan c6 u kich thuéc trén 2cm (21,8%). Lé Hong Quang va CS
(2012) thyc hién sinh thiét hach cira trén 170 truong hop T1-3, NO trén 1am
sang dé danh gia tinh trang hach nach, ty I¢ kich thudc u tuong ung 33,5%,
62,4% va 4,1% [5]. Nguyén Db Thuy Giang va CS (2014) trong bao cdo 225
ca sinh thiét hach cira bang phuong phap nhuém mau xanh methylene ciing
luya chon bénh nhan T1 50,8% va T2 la 49,2% [27]. Cac tac gia trong nudc va
trén thé giéi ciing béo cao cac két qua nghién ctu chi yéu trén nhom bénh
nhan T1 va T2: Tran Vin Thiép (2010) cho thay 60,8% T1 va 36,5% T2 [36],
Tran Ta Quy (2009): 19,7% T1 va 76,3% T2 [182]. Mot nghién ctru da trung
tam & Thuy Sy, Igor Langer (2007) so séanh két qua caa 2 phuong phap sinh
thiét hach ctra don thuan va vét hach trén 659 bénh nhan véi kich thudc u
trong nhdm nghién cu T1 la 467 bénh nhan trong d6 Tla: 18 (2,7%); T1b:
75 (11,4%); Tlc: 374 (56,8%) va T2 la 192 (29,1%) [183]. McMasters va CS
(2000) nghién ctru trén 806 bénh nhéan thi cd 72% la T1 va 25% la T2 [175].
Véi giai doan kich thudc u nho, ty 1& di can hach nach thap va ching toi s&
ban luan trong muc céc yéu td lién quan dén di can hach nach.
4.1.5. Phwong phdp chin dodn

Trong s6 bénh nhan cia ching toi ¢6 111 bénh nhan (45,7%) dugc chan
doan bang sinh thiét u 1am giai phau bénh trudc mé (sinh thiét kim hozc sinh
thiét m¢ tac thi) va 132 bénh nhén (54,3%) duoc chan doan bing bo 3 thim
kham 1am sang, xét nghiém té bao hoc va chup x-quang tuyén v, trinh bay &



88

bang 3.5. Trong nhimg nim gan ddy do yéu cau ngay cang cao trong chan
doan va diéu tri ung thu v ma ty 1& bénh nhan dugc sinh thiét kim chan doan
ung thu va trudc moé nay cang duoc nang 1én, gia tri co ban cuaa sinh thiét kim
trong chan doan ung thu vi 1a ¢ chd bén canh viéc dua ra tiéu chuan vang cho
chan doan con xac dinh duoc tinh trang thyu thé noi tiét dé gitp nguoi thay
thudc chu dong Ién ké hoach diéu tri toan dién va chi tiét hon. Di véi phuong
phap sinh thiét hach ctra noi riéng, chan doan ung thu va bang sinh thiét kim
cling thé hién gia tri & chd gitp dua ra cac thong tin tham khao quan trong cho
nguoi thay thudc 1am sang trong chi dinh va qua trinh thuc hién ky thuat sinh
thiét hach ctra, cac thong tin d6 bao gom loai méd hoc, 6 mé hoc va dic tinh
xam lan bach mach cua khéi u.
4.1.6. Mot 56 dic diém mo bénh hoc

Trong nghién ctiu cta chung toi, ung thu biéu md thé dng xam nhap van
chiém dai da s6 véi 205 truong hop, chiém ty & 84,4%. Cac thé hay gap khac
chiém ty Ié tir cao dén thap lan luot 1 ung thu biéu md tiéu thiy xam nhap c6
16 truong hop, chiém ty 18 6,6%, ung thu biéu mé thé nhay 6 trudong hop,
chiém ty Ié 2,5% (bang 3.6; 3.13). Két qua nay ciing twong dong vai cac cong
bé trude day cua mot b tac gia trong nudc vé cac thé md bénh hoc cua ung
thu biéu mo tuyén va: Hoang Thanh Quang (2011) danh gia két qua bao ton
ung thu va giai doan I-11 tai Bénh vién K nhan thay ung thu biéu md thé éng
xam nhap 82,8%, ung thu thé nodi éng troi chiém ty 16 2,1%, ung thu thé tiéu
thiy xam nhap 4,7% [184]. Vii Hong Thing béo cao ty & ung thu biéu md thé
6ng xan 1an 1a 86,9%, Nguyén Pang Duc (1995) 76,16%, Ta Vin To (2004)
khi nghién ciru 2207 truong hop UT biéu md tuyén vi cho thay loai mé hoc
ung thu biéu md thé ng xam nhap hay gap nhat chiém ty & 79%, thé tiéu
thily xam nhap 2,9% va thé nhay 2,3% [98],[169],[185].

Cac tac gia nudc ngoai véi mau nghién ciu 16n ciing cho cac két qua
tuong tu: Fisher nghién ctru trén 1000 truong hop ung thu vu ciing bao cao
két qua ty 1¢ ung thu biéu md thé éng xdm nhap 1a 80,6% [186]. Veronesi va
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CS (2010) nghién cttu voi mau 526 bénh nhén ciing cho thay ung thu biéu mé
thé 6ng xdm nhap chiém toi 82% [19]. Giuliano (2000) bao cado két qua
nghién ctu hach cta véi 87,2% bénh nhan thuéc nhom ung thu biéu mo thé
6ng xam nhap [174]. Bauer (2002) ciing bao c4o ty 1& ung thu biéu mo thé
6ng xam nhap 1a 69,9% trén 332 bénh nhan sinh thiét hach cta [187]. Igor
Langer (2007) véi 659 bénh nhan nghién cau thi nhom ung thu biéu mo thé
6ng xam nhap la chi yéu 86,8% [182]. DU két qua md hoc cua cac tac gia
khac nhau nhung déu cé sy thong nhat trong cac nghién ctu, loai md hoc hay
gap nhat 13 ung thu thé ng xam nhap va chiém mot ty 1& cao nhat trong cac
nghién cuu.

Vé phan d6 md hoc, trong s6 243 bénh nhan nghién cuu, ty 16 do md hoc
1,2,3 lan luot 28,8%, 63,4% va 7,8% (bang 3.6; 3.13). Trong nghién ciu cua
Lé Hong Quang (2012) 133 bénh nhan thuoc nhém ung thu biéu md thé éng
xam nhap (c6 hodc khong két hop vai thanh phan noi ong troi), trong d6 do 1
c6 10 truong hop, chiém ty 18 7,5%, d6 2 ¢ 89 trudng hop, chiém ty & 66,9%
va do 3 ¢6 30 truong hop, chiém ty 1& 22,6% [5]. Viéc phan d6 mé hoc theo
Scarff -Bloom - Richardson dua trén 3 tiéu chi nhu sy hinh thanh dng nho,
tinh da hinh ctia nhan va hoat dong phan bao, phan anh mic dé ac tinh cling
nhu sy tién trién caa khéi u va qua d6 phan anh tién luong bénh [51]. Két qua
ctia Vil Hong Thing (1999) bao cdo ty 1& d6 mé hoc 1, 2, va 3 twong tng la
15%, 68,7% va 16,3% [169], Nguyén Pang Puc (1995) nghién ciru trén 495
truong hop cho két qua 65,9% d6 mé hoc 2 [185]. Két qua nghién ciru cia Ta
Vian To (2004), 6 1: 12,2%; do 2: 71,4% va d6 3 1a 16,4% trong tong s6
1744 bénh nhan [98]. Veronesi va CS nghién ctu trén 421 bénh nhan cho
thiy d6 md hoc 1 chiém ty 18 31,9%, d6 2 chiém ty 18 48,3% va do 3 chiém ty
I¢ 19,8% [151], D’Eredta va CS (2003) bao cao ty I¢ 40 mo hoc 1, 2, 3 twong
tng 1a 18,7%, 40% va 41,3% trong s6 155 bénh nhan nghién cau [33]. Bao
cao cua lgor Langer (2007) cho thay ty 1& do mé hoc lan luot 1; 2 va 3 1
19,1%; 59,3% va 21,6% [182].
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4.2. Két qua sinh thiét hach cira

St dung xanh methylene dé lam hién hinh sinh thiét hach ctra trong ung
thu va giai doan sém da duoc nhiéu tac gia dé cap dén va coi day 1a mot trong
2 phuong phap co ban dé phat hién hach cira (phuong phap don chit va két
hop). Véi két qua nhan dién tbt, ty 16 am tinh gia khong qua cao, an toan cho
ngudi bénh, dé thuc hién trong luc md, chi phi hop 1y, nhiéu tac gia khuyén
cao dugc ap dung & nhiing co so, bénh vién ma khoa Y hoc Hat nhan chua
phat trién va diéu kién kinh t& con han ché [31],[188].
4.2.1. Ty I¢ nhan dién hach cira

Viéc ap dung phuwong phép nao dé lam hién hinh va sinh thiét hach cira
phu thudc vao diéu kién thyc té tai mdi trung tAm phau thuat, tai moi quéc gia
va kinh nghiém cua timg phau thuat vién. Mdi phuong phap déu ¢ cac uu va
nhuoc diém riéng, nhung tyu trung lai du thyc hién bang phuong phap nao thi
ty 1& nhan dién hach ctra phai cao va 4m tinh gia murc thap nhat. Két qua nghién
ctru ctia Mathelin. C va cong su (2009) khi so sanh hién hinh hach cira bing
nhudm mau xanh don thudn v&i phuong phéap két hop, tac gia nhan thay ca 2
phuong phap déu cho két qua twong duong. Két qua con duoc minh chimg bai
Lé Hong Quang (2012) khi thuc hién bang 2 phuong phap nhuém mau don
thuan va nhuém mau két hop voi do hoat tinh phong xa (bang 4.1) [5],[111].

V6i ki thuat hién hinh bang xanh methylen don thuan, trong s6 243 bénh
nhan nghién ctru cua chung t61 dugc trinh bay & bang 3.8, ty I¢ nhan dién
hach cira 98,4% (239 trudng hop). Két qua cia ching toi ciing twong duong
vo1 Lé Hé)ng Quang (2012) vo1 170 bénh nhan nghién cuu, ty 1€ nhan di¢n
98,2%, Nguyén P Thuy Giang va CS (2014) ty 1& nay 1a 98,6% [5],[27].
Tran Ta Qui nghién ctru trén 76 bénh nhén, bao cdo ty 18 phat hién 90,8% khi

st dung xanh methylene.
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Bing 4.1: Tong hop ciia cdc tdc gid vé vi tri tiém va ty 1¢ thanh cong cdc
phwong phap hién hinh hach cira
(Nguén: Mathelin C, Croce S, Brasse D et al 2009) [111]

Ty 18 thanh
S6 o o S6 Néilg n)lfgii cong (%)
Tic gia lwgng V.!Atl‘l D(:)Asau lu’(_n}g do i Nhl{(f)m Ki
BN tiém tiém thuoc (mg/ tiem  mau thl}@t
thuan hop
Blessing 2002 [109] 112 Quanhu - 3-5 - 5 - 99,0

Simmons 2003 [119] 112 Quanhu Nhumé 5 10 5 92,0 955

Nour 2004 [189] 54 Quingva - 5 - 5 830 -

Golshan 2006 [190] 141 Quangva - 5 10 5 96,5 -

Varghese 2008 [139] 329 Quangvé Dudida 1 10 12 965 98,7

43  Quanhu 10 - 74,0

Zakaria 2008 [20] 236 Quang Duéida Tb - 88,0 99,7
3-4

102  Quang 1,25 - 92,0
Saha 2008 [191] 72 Quang Cahai 35 10 - 100 -

100  Quang 2 Khoéng 65,0
Mathelin 2009 [111] ‘ Nhu md 1,25 99

75 Quang 4 khong 90,0
LéH.Quang2010[5] 170 Kéthop Cahai 3-5 - 5 98,2 100
Nguyén D.T Giang ,

225 Keéthop Cahai 3-5 - 5 98,6 -
2014 [27]
Pham Hong Khoa, ,

243 Kéthop Duédida 3-5 - 5 98,4 -

2016
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Tran Vian Thiép (2010) bao céo ty 1& phat hién 98,6% [36]. Giuliano
(2000) bao cao ty 18 phat hién bang xanh methylen don thuan 13 99% trong
nghién ctru c¢6 133 bénh nhan [174], Simmons (2003) phat hi¢n dugc 97,2%
hach cura bﬁng nhudm xanh don thudn, tuong tu, ty 1€ ctiia cac tac gia Naik
(2004) 14 81,5%, Kern (1999) la 98% [100],[119],[192]. Nam 2001, trong mot
nghién ctru phan tich tong hop tir 10 nghién ciru v6i sb bénh nhan 1a 886,
Cody III dua ra ty 1& phat hién hach ctra bang xanh methylene la 81% [193].

Viéc phat hién dugc hach ctra 1a mot trong 2 cong viéc quan trong trong
quy trinh 1am hién hinh va sinh thiét hach ctra dé danh gia tinh trang di cin
hach nach cua bénh nhan ung thu vi. Su thanh cong trong phat hién va sinh
thiét dung va du sé lwong hach cira 1a sy két hop chuin muc cta 2 qua trinh:
(1) 1am hién hinh hé bach huyét va hach cira bang viéc st dung chit mau xanh
methylen, budc nay doi hdi nhom nghién ctru phai xur Iy va lam chu cac thong
tin lién quan dén viéc lya chon ky thuat tiém, vi tri tiém thudc, néng dd thudc;
(2) thuc hién k¥ thuat ngoai khoa dé boc 16 va tiép can mot cach truc tiép va
toan dién dén cac hach ctra. Theo nhiéu tac gia, dé dat duoc su thanh thao vé ky
thuat, cac phau thuat vién can trai qua mot giai doan lam quen véi k¥ thuat
(learning curve), trong giai doan nay phau thuat vién duoc yéu cau nao vét
hach nach tiéu chuan sau khi tién hanh sinh thiét hach cira dé tranh cho nguoi
bénh khoi nhitng nguy co do sai sot trong sinh thiét hach ctra gay ra [17], [181].
Pa s6 cac tac gia déu dong thuan vé s luong thl thuat ma mdi phau thuat vién
phai thyc hién dé trai qua giai doan nay la 20-30 ca [5],[107],[179],[181].
Trong nghién ctru nay cta chung t6i, do nhitng diéu kién thuc té tai Khoa ngoai
VU, Bénh vién K ma toan b 243 bénh nhan trong nhoém nghién ctru déu duge
thyc hién boi cac phau thuat vién c6 kinh nghiém trong gidng day va thuc hanh
lam sang vé sinh thiét hach ctra.

Vi trf tiém chat mau cling co thé anh huong dén ty 1€ phat hién hach ctra:
theo y van, c6 3 vi tri tiém thudc dé 1am hién hinh hach cira:

- Tiém vao md vi quanh khdi u: phuong phap nay c6 wu diém 1a hach
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ctra khi phat hién duogc thi s€ phan anh rat sat thuc tinh trang dan luu bach
huyét/di can ung thu tir khéi u dén.

- Tiém vao duoi da, trong da: vu diém 1a loi dung dugc mang lu6i bach
huyét day dic cta tuyén va & dudi da, bén canh d6 ky thuat nay con ap dung
rat tot cho céc trudng hop khong co u trén 14m sang (T0).

- Tiém vao dudi quang va: uu diém 1a loi dung dam rdi bach huyét
Sappey, ky vong c6 mot cai nhin tong thé nhat vé cac hach ctra ctia bénh nhén.

Trong nghién ctru cta chung tdi, nhu trong phan Péi tuong va Phuong
phap nghién ctru di trinh bay, lva chon k¥ thuat tiém két hop quanh u, trong
da trén khdi u va quanh quang va dé tan dung duoc wu diém cta cac phuong
phap. Céc tac gia trén thé giéi khi st dung két hop cac k¥ thuat tiém ciing
thuong cho két qua nhan dién hach cira rat cao, Boolbol va CS (2001),
Linehan va CS (1999) két hop tiém quanh u va trong da cho ty 1¢ phat hién
100% va va 99% tuwong tmg [21],[194]. McMasters (2001) két hop tiém duéi
da va quanh u cho ty 1¢ phat hién 95,3%, Borgstein (2000) két hop tiém quanh
u va quanh quang va cho ty 1& phat hién 1a 96,9% [11],[125]. Trong thtr
nghiém FRANSENODE (2007), Rodier va cong su cong bo két qua ty 1& nhan
dién hach ctra trong mé voi vi tri tiém khac nhau & quanh quang va quanh u
bang phuong phap nhudm mau va do hoat tinh phong xa 1a 99,1%, su tuong
hop hach mau xanh véi hach c6 hoat tinh phéng xa cao “hot spot” & vi tri
quanh quang dat 95,6% va quanh u tuong tmg 1a 91,5%, duong nhu ty 1é phat
hién ¢ hach cira khi tiém & quanh quing v c6 vé cao hon tiém quanh u nhung
tac gia khong thiy c6 sy khac biét giira 2 vi tri véi P = 0,08 [161].

4.2.2. 86 lwong hach civa va két qua xét nghigm mé hoc
- Sé Iwong hach cira

Trong nghién ctru cta chung toi, sé luong hach cira phiu tich nhiéu nhat
1a 4, sb luong hach trung binh thu dugce 1,5 + 0,8 (bang 3.8). Két qua nay
cling twong dong véi cac két qua da cong bd cua cac tac gia trong va ngoai

nuéc, duge trinh bay bang 4.2. Trong nghién ctru ctia Lé Hong Quang (2012)
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s6 hach ctra trung binh 1a 1,53 + 0,77, ctia Tran Tt Qui (2010) con sé nay 1a
1,62 + 0.8, theo sd lidu cua Tran Vian Thiép (2010) 1a 2,5 + 0,8 [5],[36],[182].
S6 lwong hach ctra ctia ching toi thdp hon cua Nguyén P.T. Giang (2014) s
hach ctra trung binh 1a 2,9 trén 225 ca dugc sinh thiét hach ctra vi nhém
nghién ctru iy ca nhimg “hach cira khéng bit mau xanh” ma trong nghién
ctru cua chung t6i goi l1a hach nach nghi ngo (non-sentinel lymph nodes) [27].
Choi (2003) béo céo két qua v4i sd hach cira trung binh 14y duge & mdi bénh
nhan 1a 2,7 [102]. Két qua cta Albertini 1 2.2 hach, Giuliano 13 1,8 hach va
Veronesi 1a 1,4 hach [25],[26],[34].

Bing 4.2: Téng hop so sinh sé lwong hach civa sinh thiét bang phwong

phdap nhuom mau ciia mot so tdac gia trong va ngoai nuwdc

S6 lwong hach cira

S6 (cai) Ty 18
Tac gia lwgng Vi tri tiém 1 >1 Trung nhén dién
BN (n) (%)
(n) (n) binh

Yu [195] (2002) 218  Quang - - 2,8 85,5
Simmons [119] (2003) 112  Quanhu - - 2 92,8
Karen [112] (2005) 700 - 290 357 18 92,4
Varghese [28] (2007) 329  Quéng - - 1,5 96,5
Adnan [123] (2007) 90  Quangtu - - 154 98,9
Langer [183] (2007) 659  Quéang+tu - - 2 98,3
Zavagno [22] (2008) 697 - - - 1,6 95,0
Sara [196] (2010) 50 Quing - - 3 100
Lé H.Quang [5] (2012) 170 Quing+u 101 67 1,53 98,2
Takamaru [31]  (2013) 374  Quéng 149 213 - 96,8
N.D.T Giang [27] (2014) 225 Quing+u - - 2,9 98,6

Pham H. Khoa  (2016) 243 Quingtu 165 74 15 98,4




95

- K&t qua xét nghi¢m sinh thiét tirc thi hach civa

Sinh thiét tac thi (cat lanh) 13 qui trinh xét nghiém cho phép rut ngan
thoi gian cd dinh bénh pham tuoi bang cach sir dung nhiét do lanh, tir 46 dénh
gia bénh pham vé vi thé mot cach nhanh chéng. Phuong phép nay duogc sir
dung nhiéu trong ung thu va gitip cho phiu thuat vién dua ra cac quyét dinh
ngay khi bénh nhan con dang trén ban mo. Tuy nhién day ciing 1a mot “test”
chan doan nén viéc xac dinh cac gia tri ciia “test” ciing rat quan trong dé ung
dung trong thuc hanh 1am sang.

Ty 1€ nhan dién hach ctra va am tinh gia 1a 2 van dé ma duoc nhiéu tac
gia quan tdm va nhiéu bao cdo cho thdy ty 1é am tinh gia Iy tudng trong sinh
thiét hach ctra dat dudi 5%, cho phép dao dong tir 5-10%. Pé dat dugc muc
tiéu nhu vy, khau lya chon bénh nhan ciing rat quan trong dé thuc hién qui
trinh ndy. Trong s6 243 ca, nhém bénh nhan c6 thé trang trung binh va gay
216 ca (88,9%), viéc kham va phat hién hach nach trén lam sang kha dé dang
so v6i bénh nhan thira can hay béo phi, loai trir hau hét cac truong hop so
thay hach nach nén diéu dé cling giai thich ty 1& di can hach trong nhém
nghién ciru ctia chiing toi thdp hon so v&i cac nghién ctiru khac. Hon nira,
trong cac bao cdo cua hau hét tic gia nudc ngoai ty 1& hach ctra di cin duoc
danh gié ca trén nhuom H&E va IHC (tinh ca cac truong hop vi di can).

Sinh thiét tuc thi ciing duoc sir dung rong rii dé danh gia tinh trang di
can hach cira va thong tin thu duogc s& gitip ich cho phau thuat vién dua ra
quyét dinh c6 hay khéng nao vét hach nach. Két qua kiém tra cac hach ctra
trén s6 bénh nhan nghién ctru cta chiing t6i cho thay két qua bang 3.9:

- V&i nhom bénh nhan ¢ 1 hach cira: 16 trudng hop cé di can chiém ty
16 9,7%; 149 trudng hop khong di cin chiém ty 18 90,3% trong téng sb 165
truong hop (69%).

- V6i nhém bénh nhén c6 nhiéu hon 1 hach cira: trong tong sé 74 truong hop
(21%) 6 8 truong hop di can (10,8%) va 66 truong hop khong di can (89,2%).
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So sanh 2 nhom cho théy ty 1€ di can hach & nhom cé trén 2 hach ctra
cao hon & nhém c6 1 hach nhung khong thay sy khac biét c6 ¥ nghia thong ké
P = 0,79 bang 3.9. Hay néi cach khac viéc phat hién duoc nhiéu hach cta
cling khong c6 nghia 1a s& tot hon, phan anh chinh xac hon so véi viéc phat
hién dugc it hach ctra d6i véi nhitng truong hop ung thu vi giai doan sém,
khong so thdy hach nach trén 1am sang va khai niém vé hach ctra dd minh
chung, phan anh ding ban chét ciia van dé.

Két qua tuwong ty nhu nghién ctru cia Lé Hong Quang va CS (2010) voi
nhém bénh nhan c¢6 1 hach ctra: di can chiém ty 1€ 32,7%, khong di can chiém
ty 1€ 67,3% so v&1 nhom bénh nhan cé tir 2 hach ctra tr¢ 1én c6 ty 1€ tuong
tmg 1a: 32,8% va 67,2%. Khong thy su khac biét gitta 2 nhom véi p > 0,05.

Nghién ctru ciia Kennedy (2003) cong b khi nghién ciru 236 trudng hop
duogc sinh thiét hach cira roi tién hanh vét hach nach theo cac ching, tac gia
nhan théy trong s6 bénh nhan nhan dién duge hach ctra & nhom c¢é sd luong
nhiéu hon 2 thi ty 1¢ 4m tinh gia khong khac biét véi nhém sinh thiét duoc 2
hach ctra (7,9% so voi 8,7%) va cé cai thién & nhém sinh thiét dugc 1 hach
ctra (8,7% so v&i 16,5%). Tac gia khuyén cédo dé han ché am tinh gia, nén
sinh thiét 2 hach ctra 1a da [197].

So sanh véi cac két qua ciia cac tac gia khac da cong bo cho thay két qua
chung t6i dat dugc 1a twong duong. Hau hét cac nghién ctru déu duoc thyc
hién trén cac bénh nhan u nho va chua c6 di can hach theo danh gia 1am sang
(cN0), cac két qua cong bd vé di cin hach cira qua xét nghiém sinh thiét ttrc
thi ciing thay d6i tiy theo tac gia: Tran Van Thiép (2010) bao cao két qua sinh
thiét tac thi duong tinh 13 7,1% trong s6 70 bénh nhan T1-2 [36], Menes
(2003) thay c6 21/67 (31,3%) bénh nhan NO ¢6 di cin hach cira qua sinh thiét
tic thi [198], két qua caa Weiser (2000) 1a 231/890 (25,9%) trén cac bénh
nhan T1-2 [199] va Karen K (2005) la 312/1012 (30,8%) cac truong hop
T1,2,3NO0 [112].
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Bing 4.3: Tong hop so sdnh cdc chi sé ddnh gid ciia mét so tic gid trong va

ngoai nwéc khi thwe hién sinh thiét hach civa bang don chét hodiic két hop

PP hién Sn Sp PPV NPV TAcc FNR IdR

Tacgid, mam) N “hinh (96) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
Giuliano (1994) [3] 174 Xanh 88 100 100 935 957 28 655
Albertini (1996) [26] 62 Kéthop - - - - - - 91,9
Rubio (1998) [200] 124 PVPX 957 100 100 99 - 08 -
O’Hea (1998) [201] 60 Kéthop - - - - 945 15 932
Krag (1998) [202] 443 PVPX 886 100 100 957 96,8 11,4 93,2
Veronesi (1999) [158] 376 DVPX 93,3 100 100 94,1 96,8 6,7 98,7
Kern (1999) [192] 40 Xanh 100 100 - - 100 0 975
McMasters (2000) [175] 562 Kéthop 94,2 100 100 97,5 982 58 90
Haigh (2000)[203] 284 Xanh 96,7 100 100 97,9 98,7 32 81
Henry-Tillman (2002)[204] 115 Kéthop - - - - 971 9 948
D’Eredita (2003)[205] 59 Xanh 100 - - 100 100 - 87
Martin (2005) [177] 4117 Kéthop 92,1 100 100 96 97,3 7.9 94
Hung WK (2005)[206] 57 Xanh - - - - - 5 86
Varghese (2007) [28] 173  Xanh 75 89,1 - 96,3 874 3,7 965
Varghese (2007)[28] 156 Kéthop 70,6 854 - 96 838 4,1 987
Krag (2007) [162] 2807 PVPX - - - - 971 98 9772
Tran V Thiép (2010)[36] 74  Xanh 83,3 100 - 985 986 29 986
L& H Quang (2012) [5] 170 Xanh 96,7 100 100 982 988 3,3 98,2
Takamaru (2013)[31] 374 Xanh 87,1 100 - - 978 12,9 968
NDT Giang (2014)[27] 225 Xanh 86,4 995 - 97,4 97,3 135 986
Vi Kién (2016) [207] 116 DVPX 100 988 97,3 100 991 0O 98,3
Pham Hong Khoa (2016) 243 Xanh 889 100 - - 987 11,1 984

Sn: Do nhay, Sp: Po dac hiéu, PPV: gia tri du bdao dwong tinh, NPV: gia tri du bao
am tinh, TAccT: D¢ chinh xdc toan bg, FNR: ty Ié dm tinh gid, IdR: ty Ié phat hién
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Véi cac tiéu chudn va qui trinh 6n dinh trong c¢b dinh, cat, nhuém bénh
pham va quan sat danh gid tiéu ban, két qua xét nghiém bang nhuém H&E
thuong qui 13 tiéu chuan trong danh gia tinh trang di can hach nach. Két qua
nghién ctru cua ching t6i cho thay két qua nhuém H&E phat hién thém 3
truong hop hach cira di cin trong tong sb 215 bénh nhan c6 két qua hach cira
am tinh. Day 1a sd am tinh gia do két qua sinh thiét tirc thi trong lac md, két
qua bang 3.10 tinh dugc ty 1€ nay 1a 11,1% (3/27).

4.2.3. 86 lwong hach ndch nghi ngé (non-sentinel lymph node) va am tinh
gid cua phwong phap

Theo khuyén céo cuaa nhiéu tac gia, ngoai cac hach ctra duoc sinh thiét
tron ven, chdng toi sinh thiét thém nhitng hach khéng phai hach cta (non-
sentinel lymph nodes) dé danh gia tinh trang hach va han ché thap nhat am
tinh gia (b6 s6t hach di cin) va ciing 1a khia canh dao duc cua dé tai
[188],[208],[209]. Hach khdng phai hach ctra trong nghién ciru caa chung toi
dugc xac dinh la nhirng hach canh hach cura hoac hach dinh véi hach cira ma
khong bat mau xanh, trén 1am sang ¢ nghi ngo. Trén thuc té 1am sang, trong
ltc phau tich tim cac hach cira theo duong bach huyét mau xanh, nhiing hach
nay dugc sinh thiét thém, Iam xét nghiém mé hoc dé danh gia vi thé. Trong
s6 239 ca nhan dién duoc hach ctra, c6 24 ca di cin khi lam sinh thiét tac thi
va duoc vét hach nach theo thiét ké nghién ctu, 215 ca hach caa am tinh,
duoc tién hanh sinh thiét 13y thém cac hach nach nghi ngo. Toan bo hach cia,
hach nach nghi ngo va hach nach vét dugc 1am xét nghiém H&E dé danh gia
tinh trang c6 di can hay khong. Chi cé 3 ca hach nach nghi ngo duong tinh
trong tong sé 215 ca hach cira &m tinh, nang tong sé hach dwong tinh trong
sinh thiét tirc thi caa nhdm hach cira 14 27 va day chinh 1a s6 &m tinh gia coa
phuong phap hién hinh bang cach nhuém mau. Két qua bang 3.11 cho thay
mac dau hach cta am tinh, van con 3 ca s& bi bo s6t hach nach di cin néu
khdng sinh thiét thém céac hach nghi ngo.
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Ty 1€ am tinh gid trong nhom nghién ctu cta ching t61 con kha cao
(11,1%) so v6i nhiéu tac gia khac (5-10%) do ty 1é nhom di cin hach néch trong
nghién ctru cta chung t6i kha thap, chi ¢6 31 ca trong tong s6 243 bénh nhan
chiém ty 18 12,8%, trong khi ty 1¢ di can hach cira trong cic nghién ctru clia cac
tac gia khac nhu Lé Hong Quang, Veronesi, Giuliano... dao dong trong khoang
30-35% nhu trinh bay ¢ bang 4.3. Két qua cua ching t6i twong tu nhu
Takamaru, Nguyén D6 Thuy Giang & ca ty 1é di cin hach ctra va am tinh gia
[27],[31]. Vi ty 1€ am tinh gia 11,1% thi nguy co bd sot hach trong nghién ctru
cua chung to1 udce tinh 1a: 11,1% x 12,8% = 1,42% va ty 1€ nay duoc chép nhan
khi nguy co tai phat tai nach sau vét toan bd hach dudi 2% [28].

Theo 1y thuyét, ty 1& 4m tinh gia dudi 5% 1a 1y tuong vé thdng ké sinh
hoc dé co thé dua ra quyét dinh khong nao vét hach nach khi két qua sinh
thiét hach ctra Am tinh [17],[181]. Tuy nhién trén thyc té 1dm sang hién nay,
diéu nay ciing khong phai 1a mot tiéu chudn bat budc vi 2 1y do chinh (a) quan
diém bénh hoc hién dai coi ung thu va 1a bénh 1y toan than nén hau hét cac
bénh nhan déu duogc diéu tri hé thong bo trg (hda chat hay noi tiét), diéu do
lam lu mo anh huéng cia tinh trang di cin hach dén két qua séng thém, va
bén canh d6 1a (b) sinh thiét hach cira chi dugc chi dinh cho cac bénh nhan
ung thu vu giai doan sém nén su khac biét vé giai doan chi phéi boi tinh trang
di cin hach 14 khong nhiéu. Y vin cling da ghi nhan cac thr nghiém 1am sang
16n, c6 uy tin ké ca khi c¢6 ty 1& am tinh gia cao: Veronesi va CS (2003) thtr
nghiém 1am sang chia nhdm c6 hoac khong vét hach nach khi hach cura am
tinh vai ty 1€ am tinh gia 8,8% [147]. Krag (2007) trong thir nghiém lam sang
méi s6 NSABP B32 ciing phan nhom dé quyét dinh vét hay khong vét hach
nach khi hach ctra am tinh véi ty 1€ am tinh gia 1a 9,8% [162].

Gan day nhat con c6 ca thir nghiém 1am sang vé sinh thiét hach ctra nhu
ACOSOG - Z0011, day la thir nghiém lam sang da trung tam trén nhitng bénh
nhan hach am tinh trén Iam sang va khi xét nghiém c6 1-2 hach ctra duong
tinh, cac bénh nhan nay duoc chia ngiu nhién 1am 2 nhom cé va khong vét
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hach nach. Bao cdo vé séng thém véi thoi gian theo ddi trung vi 6,3 nam cho
thay ty 1¢ séng thém toan bd 5 ndm ¢ nhom nao vét hach nach thuong qui 1a
91,8% va nhom sinh thiét hach cira don thuan 14 92,5%, thoi gian séng thém 5
nam khong bénh tuong g la 82,2% va 83,9% [210].

Két qua & bang 3.11 cho thay sb luong hach nach nghi ngo trung binh
trong nhém nghién ciru cua ching toi 1a 4,80 + 2,44. Trong tong sb 27 trudng
hop vét hach nach theo cac chang, chi co 5 truong hop di can ca hach ctra va
di can hach nach, 22 trueong hop con lai chi ¢6 hach ctra duong tinh, nhu vay
véi giai doan sém, u nho ty 1€ di can hach la khéng cao.

Tir khai niém hach ctra da goi y 1y bo hach dau tién dan luu tir u téi
hach, tuy nhién con nhiéu b4o c4o md ta duong rach dé lay duoc nhiéu hach
[11],[12],[208],[211],[212],[213],[214]. Mot s6 bao cdo cho thdy lay ngiu
nhién 4-5 hach nach cho két qua chinh xac tuong dwong nhu sinh thiét hach
ctra [12],[208],[213],[214]. Trong nghién ctu cua minh, Adwani va CS
(2005) khi nghién ctu 142 thu thuat sinh thiét hach ctra bang phuong phap
nhudém mau xanh blue dye, nhém nghién cttu nhan thay trong s6 109 truong
hop hach cira &m tinh (s6 hach cira trung binh 1,47), ¢6 3 truong hop hach
khong phai hach ctra dwong tinh khi 1ay ngau nhién téi thiéu 4 hach nach (s6
hach néch trung binh 4,65) lam xét nghiém mo hoc. T4c gia ciing di sau tim
hiéu cac dic tinh 1am sang, kinh nghiém phét hién, hay do kich thudc trén
siéu @m va trén chup vu, ty 1€ khéng phu hop la 18% (25 ca trén 142 thu
thuat), tham chi con danh gia xam Ian mach mau va danh gia tinh trang thu
thé noi tiét trén bénh pham sinh thiét kim tru6c md nhung nhém nghién ctu
nhan thay ciing khong c¢6 hiéu qua nhiéu trong viéc xac dinh tinh trang di can
hach néach trong nghién ctiu nay. Tir két qua d6, nhom nghién ciru khuyén céo
nén liy thém 4 hach nach dé lam ting do chinh xac cua phuong phap sinh
thiét hach cta [208]. Trong mot nghién ctu quan sat, T. Ishikawa va CS
(2005) khi so sanh 1 nhém chi sinh thiét hach cira, (33 truong hop véi sé hach
ctra trung binh 1,7) va 1 nhom sinh thiét hach cia két hop lay thém it nhét 4
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hach nach ngau nhién (101 truong hop, sé hach nach trung binh 1a 3,4). Két
qua 1a phuong phap sinh thiét hach cira két hop lay thém it nhat 4 hach nach
da cai thién rd rét @6 chinh xac (100% so véi 88,9%) ciing nhu am tinh gia
(0% so véi 37,5%). Nhém nghién ctru ciing dé xuat sinh thiét hach cira bang
phuong phap nhudém mau don thuin nén dugc két hop véi sinh thiét thém 4
hach néch & nhiing trung tim chwa c6 don vi y hoc hat nhan, 1am han ché ty Ié
am tinh gia [188].
4.2.4. Két qua cdc chi sé danh gid phwong phdp sinh thiét hach civa bing
xanh methylene

Sinh thiét hach ctra dé danh gia tinh trang hach nach trong ung thu va
giai doan sém duoc coi 1a mot “test” chan doan. Két qua cua “test” nay khong
nhitng phu thudc vao chi s6 co ban nhu do nhay, do dac hi¢u, am tinh gia...
ma con phu thudc vao su thanh thao va kinh nghiém cua phéu thuat vién.
Ngay tir ¢au khi 4p dung phuong phap sinh thiét hach ctra trong ung thu v,
Giuliano (1994) va cong su bao cao giai doan bat dau va giai doan thanh thao
k¥ thuat 1a ¢6 su khac biét 10 rét véi ty 1€ thanh cong tuong ung 58,6% so voi
72,4%, chung cho ca 2 giai doan 65,5%, ty 1€ am tinh gid twuong Uing la 5,7%
so voi 0%, chung cho ca 2 giai doan 1a 2,8% trén 174 bénh nhan nghién clru
[3]. Tuong tu nhu bao cao cia Giuliano, C.H.Ang (2013) tai Singapore khi
thuc hién k¥ thuat hién hinh sinh thiét hach cira bang thuéc nhuém mau xanh
giai doan 2001-2005 trén 170 bénh nhan, ty 1& thét bai (khong nhan dién duoc
hach ctra) 8,4%, ty 1€ am tinh gia 13%, tuy nhién dén giai doan 2006-2010,
tién hanh sinh thiét hach ctra bang thuéc nhuém mau xanh don thuan trén 610
bénh nhan, ty 18 that bai chi con dudi 2% (12 ca trén tong sd 610 bénh nhén),
ty 1& 4m tinh gia 1,5% (2 ca duong tinh trén tong sd 130 ca). Nhom nghién
ctru theo ddi song thém thoi gian trung binh 60 thang, chi ¢6 1 ca duy nhat tai
phat tai nach trong nhom sinh thiét hach ctra m tinh [32].

Trong cac nghién ctru vé sinh thiét hach ctra, mot trong cac van dé duoc

quan tdm nhat chinh 14 ty 1& 4m tinh gia, vi Am tinh gia trong sinh thiét hach
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ctra ¢6 nghia 1a chiing ta bé sot, khong phat hién dugc di can hach nhu trong
thuc té, danh gia giai doan khong day du va tir d6 c6 thé dan dén thiéu sot
trong chi dinh diéu trj bd trg cho bénh nhan.

Két qua cac chi s6 danh gia xét nghiém giai phiu bénh sinh thiét tic thi
cua chuing t61 nhu sau: do nhay la 88,9%, do dac hiéu 100%, dd chinh xac
toan bo 98,6% va am tinh gia 11,1%. Két qua ciia chung toi cling phii hop véi
cac nghién ctru trude d6 ctia Tran van Thiép (2010), Lé Hong Quang (2012),
Nguyén P4 Thuy Giang (2014) khi thyc hién sinh thiét hach cira bang
phuong phap nhuém mau trén 225 bénh nhan véi ty 1€ tuong tng la: 4o nhay
84,4%, 4o dac hiéu 99,5%, do chinh xac toan bg 97,3% va am tinh gia 13,5%
[5].[27].[36].

4.3. Panh gia két qua theo doi

S6 liéu duoc thu thap tir thang 3 nam 2012 dén thang 6 nam 2014 két
thiic, thong tin thu duogc tinh dén thang 6 niam 2016. S6 bénh nhan du tiéu
chuan dua vao nghién cau 243, ty 1é nhan dién 239 truong hop chiém ty I¢
98,4%. Trong s6 31 trudng hop hach nach duong tinh: ¢ 27 ca hach cura, 3 ca
hach nach nghi ngo c6 két qua duong tinh trong mod véi 1 truong hop hach
nach duong tinh trong sb 4 ca khong nhan dién duoc hach cta. Téng sb 243
bénh nhan duoc diéu tri theo phac d6 va theo ddi dinh ky tai phong kham.
Chung t6i di thu thap théng tin cua bénh nhan bang cach gui thu, dién thoai
truc tiép. C6 238 trudng hop (97,9%) c6 thong tin theo ddi tinh dén thang 6
nam 2016, trong do ty 1€ nhan duoc qua gui thu 158 (66,4%) truong hop, lién
lac qua dién thoai 80 trudng hop (33,6%), thong tin khong day du 5 truong
hop (2,1%) (bénh nhan van kham dinh ky 1-2 lan dau). Chang t6i van dua
243 bénh nhan vao phan tich két qua truéc mat (pha bach huyét, réi loan cam
giac) va danh gia két qua theo ddi dai hon dé danh gia tinh trang tai phat, di
can xa va tir vong trong nhom nghién cuu vai thoi gian theo déi trung binh
33,24 + 7,86 (thang) thoi gian theo dbi téi thiéu 14 thang, tbi da 1a 44 thang.
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4.3.1. Ddnh gid di chirng dau, phii tay va t& bi mdt trong cdnh tay sau phiu
thudt vang ndch

Trong nghién ctu cua chung t6i, viéc danh gia mac d6 dau, phu tay va
mtc do té bi mat trong canh tay hau hét phu thuoc cam giac cha quan cua
nguoi bénh, cac thong tin thu dugc dya vao tra loi cau hoi qua gui thu va xac
minh qua dién thoai. Lic thiét ké nghién cau, ching t6i du Kién danh gia phu
tay bang cach do chu vi canh tay bén bénh va bén lanh & 2 vi tri dau trén va
dudi canh tay. Tuy nhién bénh nhan cua ching t6i khong dong nhét & céc giai
doan va diéu tri b trg sau phau thuat, chiing toi kho xac dinh dé do chu vi canh
tay tai cac thoi diém 3 thang, 6 thang hay 12 thang... Vi vay chlng toi lay
théng tin qua danh gia chi quan caa bénh nhan dé xac dinh mac do dau, phu
tay va rdi loan cam giac ctua ngudi bénh theo mau phu luc s6 1 (bang phu luc).

Két qua thu dugc qua ghi nhan hd so véi thdng tin tir gui thu va dién
thoai cua 243 bénh nhan dugc trinh bay ¢ bang 3.18 va 3.20:

C6 22 truong hop dau va phu tay mic d nhe trong d6 nhom vét hach
(31 bénh nhan) c6 14 bénh nhan, chiém ty lé 45,2% va nhom khong vét
hach (212 bénh nhan) c6 8 bénh nhan, chiém ty 18 3,8%. Khi phan tich don
bién vé méi lién quan gitra vét hach nach véi dau va phu tay cé ty suat chénh
OR = 1,755, Cl 95% trung binh 21,0 (7,728 - 57,066) hay ndi cach khac 13 &
nhom vét hach, nguy co giy dau va phu tay cao gap 1,755 lan. O day co su
khac biét vé ty 1& dau va phu tay gitta 2 nhom c6 ¥ nghia théng ké voi
P<0,001 (bang 3.19).

T& bi mat trong canh tay: két qua 20 truong hop ¢d cam giac té bi mat
trong canh tay bén mé trong tong s6 243 bénh nhan, trong d6 nhoém vét hach
(31 bénh nhan) gap 12 trudng hop, chiém ty 1é 38,7%, nhém chi sinh thiét
hach cira (212 bénh nhan) gip 8 truong hop chiém ty ¢ 3,8% (bang 3.20).
Khi phan tich don bién vé maéi lién quan gitra vét hach nach va phu tay co ty
suat chénh OR=1,570, Cl 95% trung binh 16,105 (5,862-44,245) hay noi cach
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khac 1a & nhém vét hach, nguy co gay phu tay cao gap 1,57 lan. Su khéc biét
gitra 2 nhom c6 ¥ nghia thong ké vai p<0,001 (bang 3.21).

Viéc danh gia cac bién chiing sau mé ciia nhom vét hach nach va nhom
chi sinh thiét hach cira, hau hét céc tac gia déu dya vao bang cau hoi va kham
1am sang dé xac dinh mutc do, tuy nhién ciing c6 mot s tac gia ciing chi dua
vao bo cau hoi dé luong gia cac bién ching (bang 4.4).

Bing 4.4: So sdnh cdch ddnh gid vé cdc bién chirng giita sinh thiét hach
cita v6i vét hach ndch thuong qui trong phiu thudt ung thuw vii
(nguén: 1gor Langer et al 2007) [183]

Bénh Truna tam Til:‘: Dang Phu s Chit

Tac gia Nam nhan g glan - ganh bach | Dau lwong
N (n) theo doi gia  huyét oi son

(thang) y g
Blanchard [151] 2003 776 Single 29 Q S — S —
Veronesi [147] 2003 200 Single 24 M S S S —
Schijven [149] 2003 393 Multi (2) 12 Q S S S —
Barranger [152] 2005 115 Single 20 Q NS S S NS
Purushotham [215] 2005 298  Multi (3) 12 Q+M S S S NS
Mansel [216] 2006 954 Multi(1l) 18 Q+M S S — S
Langer etal [183] 2006 635 Multi(13) 31 Q+M S S S —

Pham H.Khoa 2016 243 Single 33 Q S S — —

QoL chdt lwong song; O: bé cau hoi; M: do trén lam sang; SLN: sinh thiét hach cira;
ALND: vét hach ndch; S: ¢é ¥ nghia thong ké; NS: khong cé y nghia thong ké

Nghién ctru cua Langer va CS (2007) trén 635 bénh nhan danh gia di
chtng sau phiu thuit gitta 2 nhom: chi sinh thiét hach ctra don thuan (431
bénh nhan) v&i nhom sinh thiét hach ctra kém theo vét hach nach (204 bénh
nhan). Nhom nghién ctru nhan thay ty 1¢ phu bach huyét twong tng cta 2
nhom 1a 3,5% so v6i 19,1%; té bi canh tay tuong timg 1a 10,9% so v6i 37,7%,
su khac biét co ¥ nghia thong ké véi p<0,05 [183].
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Két qua nghién ctu da trung tdm tai Anh, thir nghiém 1dm sang
ALMANAC (2006), tai hoi nghi Antonio 1an tht 29 vé ung thu v, Goyal va
CS dua ra két luan:

- Phu bach huyét mie d6 trung binh hoic ning duoc béo cao thuong gap
& nhém bénh nhan vét hach nach hon 1a nhom bénh nhan sinh thiét hach ctra
& thoi diém 1, 3, 6 va 12 thang sau phau thuét (5% so véi 13% & 12 thang.
p<0,001). Nguy co twong ddi cua phl bach mach trong nhém sinh thiét hach
ctra S0 Vi nhom vét hach nach & thoi diém 12 thang la 0,37 (C195%= 0,23-0,6).
Cac phan tich s6 do chu vi canh tay va cang tay da chi ra rang nhiing bénh
nhan vét hach nach chuan bj sung canh tay & thoi diém 1, 3, 6, 12 thang sau
phau thuat cao hon c6 ¥ nghia thong ké so véi nhdm sinh thiét hach cua (ty 1é
khdi lugng canh tay 6 thang sau phau thuat so véi trude 1a 1,02 trong nhom
sinh thiét hach ctra so vai 1,06 trong nhdm vét hach nach chuan. O thoi diém
12 thang sau phau thuat, tuy nhom sinh thiét hach ctra 6 to tay it hon nhém
vét hach nach chuan nhung su khac biét nay khong c6 ¥ nghia thong ké.

- Giam cam giac 1 thang sau phau thuat da dugc bao cédo 18% BN trong
nhom sinh thiét hach cta va 62% BN trong nhém vét hach nach chuan. 12
thang sau phau thuat, ty 1é bénh nhan bi mat cam giac giam xuéng 11% trong
nhom sinh thiét hach cia va 31% trong nhém vét hach nach chuan. Tai moi
thoi diém, ty Ié giam cam giac & nhdm vét hach nach chuan cao hon c6 ¥ nghia
thng ké so v&i nhém sinh thiét hach ctra véi P<0,001. Nguy co tuong dbi cua
giam cam giac ¢ 12 thang la 0,37 (C195%= 0,27-0,5) trong nhom sinh thiét
hach ctra. Trong s c4c trudng hop di bao cao giam cam giac, mic do mat cam
giac duoc xac dinh bang phuong phap cham kim, ap dung giéng nhau & ca 2
nhom. B4c sy 1am sang danh gia ton thuwong than kinh mat trong canh tay la
rong hon & nhdm vét hach nach chuan so véi nhdm sinh thiét hach cira ¢ 1, 3,
6, 12 thang sau phau thuat véi p<0,001 [153].

Ty I€ dau, phu tay va té bi mat trong canh tay con duoc so sanh gitra cac
tac gia bang 4.5. Ty 18 dU c6 su khac nhau nhung tat ca cac két qua nghién
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clru cua cac tac gia déu thdng nhat 14 di chung tay to, phi bach huyét va réi

loan cam giac canh tay & nhédm vét hach nach cao hon so vi hhdm chi sinh

thiét hach cira don thuan [107].

Bing 4.5: So sdnh ty 1¢ mdc di chirng sau sinh thiét hach cira va vét hach

ndch 6 nhitng bénh nhén ung thw vii xam lin ciia mét so tic gia
(nguon: Guillo E, Coutant C, Bézu C et al 2009) [107]

S6 bénh nhan Pau va Phu tay _ Té bi
Tac gia giaTnlit(.;lleo tSILneT }:; SL tShllnert] Vét hach tSI:Inef: 1}; gL
(tr(ljé?r:g) lgcf nach hach ctra LB Il?;:f nach
Veronesi [147] 24 100 100 0 12% 8% 39%
Sener [148] 24 303 117 3% 17% - -
Schijven [149] 20 213 180 1% % 8% 23%
Golshan [150] - 77 48 3% 27% - -
Blanchard [151] 29 683 91 6% 34% 14% 38%
Barranger [152] 24 54 51 0 22% 20% 53%
Crane-Okada [217] 57 119 68 2% 9% 9% 19%
Del Bianco [218] 24 335 339 3% 10% 8% 11%
Pham H Khoa (2016) 33 212 31 3,8% 452% 3,8% 38,5%

4.3.2. Tdi phat, di can va tir vong

Két qua o bang 3.22 trong s6 243 ca trong nhdm nghién ciu, thoi gian

theo dbi tir lic mé dén ngay co thdng tin gan nhat, véi thoi gian theo ddi trung

binh 33,24 thang (tir 14 - 44 thang), chdng t6i nhan thay cd 3 ca tir vong,

khong thiy co truong hop nao tai phét tai nach ¢ ca 2 nhém vét hach va chi

sinh thiét hach cira. Tai phat tai chd duoc ghi nhan 2 ca va ca hai bénh nhan

ndy nam trong nhom duoc phau thuat bao ton. Ciing gidng nhu céc tac gia

khac, bénh nhan tai phat tai chd hoic tai hach nach thuong xay ra trong 1-2

nam dau tién, ké ca nhom duoc vét hach nach [112].
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Ty & tir vong, di cin hay tai phat tai chd trong nhom nghién ctru cta
ching toi 1a kha thap c6 thé 1a do thoi gian theo doi con chua du dai (tir 14-44
thang), hon nita bénh nhan dugc dua vao nghién ctiu tudi trung binh 50,5 chi
yéu giai doan sém: giai doan T1 chiém 78,2%, giai doan T2 chiém 21,8% voi
ty 1& di cin hach nach tinh chung 12,8%. Hon thé, véi nhitng tién bo ngay
cang cao trong diéu tri bd trg nhu: noi tiét, hda chat, diéu tri dich véi xa tri
sau mo hay ndi mot cach khac ddi véi nhimg truong hop ung thu va giai doan
sém, phau thuat dong mot vai tro chinh trong diéu tri, bén canh do, quan diém
hién dai coi ung thu va 13 bénh toan than nén vai tro cua diéu tri bo tro dong
g6p mot phan khong hé nho trong qua trinh diéu trj.

Trong nghién ciu cua Karen. K (2005), khi theo ddi 700 bénh nhan duoc
sinh thiét hach ctra, danh gid tai phat, di can va tir vong, nhdm nghién ctu
nhan thay véi thoi gian theo dbi trung binh 33 thang va duogc so sanh trinh
bay bang 4.6 dudi day:

Bing 4.6: So sanh két qud theo doi cdc sw kién véi tic gid khdc
(nguon: Karen.K, Swenson M.S, et al 2005) [112]

Swenson (2005) P.H.Khoa (2016)
Su kién N=647 N=243
tE SLNB ALND SLNB ALND
(n=580) (n=67) (n=212) (n=31)
Tai phat tai nach 3(0,52%) 1 (1,5%) 0 0
Tai phat tai va 1(0,17%) 2(3%) 1(0,5%) 1(3,2%)
Di can xa 8(1,37%) 1(1,5%) 1(0,5%) 1(3,2%)
Di can gan 1 0
Di cin phoi 0 1
Ung thu vii d6i bén 0 0
Mit thong tin 5 0
Chét 10 (1,72%) 3 (4,5%) 2(0,9%) 1(3,2%)
Chét do ung thu va 1 1
Chét do nguyén nhan khac 1 0

SLNB: sinh thiét hach cira; ALND: vét hach ndch
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Khi so sanh ty I¢ tai phat tai hach nach va tai chd voi cac tac gia nudc
ngoai ching t6i thay két qua ciing gan twong tu Véi thoi gian theo dbi tir 16-
46 thang, ty 1€ tai phat dao dong tir 0-1,4% [219].

Khi phan tich cac yéu té di can hach c6 lién quan dén tai phat trong 2
nhoém c6 va khdng vét hach, tac gia Langer va cong su (2005) da cong bd
trong béo céo cua minh vé 150 truong hop hach ctira am tinh khong vét va 74
trrong hop hach cua duong tinh c¢6 vét, véi thoi gian theo doi trung binh 42
thang chung cho ca 3 nhom: hach ctra &m tinh, hach ctra c6 vi di can va hach
ctra di can kich thuéc 16n, tac gia nhan thay khong c6 su khac biét co ¥ nghia
Vvé tai phat va di can. Cu thé chi c6 mot ca tai phat tai nach trong nhém hach
ctra am tinh trong tong sé 150 ca, chiém ty & 0,7% (1/149), khdng cb ca nao
Xuat hién tai phat tai nach trong nhom c6 di can hodc vi di can hach cira [219].

Két qua nghién ciru cta ching toi cling tuong tu véi thir nghiém GIVOM
(2008), két qua dugc Zavagno bao cao khi nghién ciu trén 697 bénh nhan
chia 1am 2 nhém nghién ctu: 1 nhém chi sinh thiét hach cua véi 345 bénh
nhan, mot nhoém dugc vét hach nach thuong qui vai 352 bénh nhén, thoi gian
theo dbi trung binh 55,6 thang, tac gia nhan thay cac sy kién xay ra ¢ ca 2
nhom khong cé sy khac biét [22]. Tuong tu két qua nay, Veronesi (2010) bao
cdo két qua 10 nam khi so sanh cac su kién gitta 2 nhdm vét hach va nhoém chi
sinh thiét hach cura [19].

Vi thoi gian theo ddi trung binh caa chdng téi la 33,24 thang so véi cac
tac gia khac nhu Zavagno (2008) 55,6 thang, Veronesi (2010) 95 thang tuy
céc két qua cd khéac nhau, véi thoi gian theo doi khac nhau nhung cac nghién
ctru déu théng nhét 1 cac bién cb nhu tai phat, di can xa, tir vong caa 2 nhom
vét hach va sinh thiét hach ctra 1a tuong duong va khong cé su khac biét.

Két qua bang 3.22 va 3.23 ¢6 12 su kién xay ra & 2 nhom phau thuét cét
tuyén vi bién ddi va bao ton, véi thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang.
Trong sb 2 truong hop tai phat tai v( bao tén, ¢d cac yéu td khong thuan loi 12
1 truong hop bo ba am tinh (ER, PR va Her-2/neu déu am tinh) va 1 trudng
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hop c6 thu thé noi tiét am tinh kém Her-2/neu (3+). Nhém bénh nhan duoc
phau thuat bao tén cia ching toi khong dugc chup MRI vi mét cach thuong
qui dé phat hién cac ton thuong da 6 va day ciing 1a mot trong nhing Iy do
giai thich tai phét tai chd som nhu vay trén nhitng bénh nhan giai doan khong
hé mudn (day ciing 1a mot trong nhirng han ché cua dé tai).

S6 bénh nhan tir vong trong nghién ciu caa ching tdi ghi nhan duoc 3
ca, 5 ca khong co thong tin day du va khong biét dugc tinh trang séng chét.
Trong sb 2 bénh nhan di can xa, tir vong khong 1au sau d6 véi thoi gian theo
d6i sau mo 17 thang (di can phoi) va 16 thang (di can gan) bang 3.23.

Bénh nhan thtr nhat c6 di cin phoi (bénh nhan dugc phau thuat bao ton
kém theo cd vét hach nach): cac yéu té khong thuan lgi nhu ¢ di can hach
ctra va hach nach sau mé, thu thé nai tiét am tinh, Her-2/neu (+), bénh nhan
khong duge diéu tri dich sau d6. Di can hach thugng don va phoi phat hién
sau khi ra vién 12 thang, tir vong sau d6 5 thang.

Bénh nhan thir hai c6 di cin gan (bénh nhan dwgc phau thuat cat tuyén
v(): trudng hop nay hach cira va nach nghi ngd khong c6 di can, thy thé noi
tiét am tinh va Her-2/neu (-). Di can gan duoc phat hién sau khi ra vién 9
thang, tir vong sau d6 7 thang.

Trong thir nghiem ALMANAC (2006) két qua theo ddi tai phat va tu
vong trong 12 thang dau sau phau thuat, 4 BN trong nhdm vét hach néch
thuong qui va 1 BN trong nhdm sinh thiét hach ctra cd tai phét tai nach. Tai
phét tai nach & nhom sinh thiét hach ctra xay ra & 1 BN ¢6 hach ctra am tinh
va khong duoc vét hach nach. 3 BN tai phéat tai nach trong nhom veét hach
nach chuan xay ra & 1 BN c6 4 hach nach duong tinh va duoc tia xa nach, va
2 BN dugc vét hach néach, 1 trong s6 d6 c6 hach nach am tinh va 1 ¢6 3 hach
nach dwong tinh nhung tir chéi tia xa nach. C6 7 BN tir vong ¢ nhom vét hach
nach chuan (2 trong sé d6 do di cin ctia ung thu va) va 7 BN tir vong trong
nhém sinh thiét hach ctra (2 trong s6 d6 do di can ung thu via). Mot nghién
ctru 16n khoéng ngau nhién tir New York d3 bao cdo chi 0,1% tai phét tai chd
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trong sé cac bénh nhan hach cara am tinh voi thoi gian theo déi trung binh 1a
31 thang, va 1 nghién cau & Y trén 953 BN c6 ty I¢ tai phat 0,3% vai thoi
gian theo ddi trung binh la 38 thang [100],[216],[220].

Két qua cua thar nghiém IBCSG 23-01 (2001-2010) bao c4o nam 2013:
Véi thoi gian theo dbi trung binh 5 ndm: két qua tai phat tai chd trong nhom vét
hach néch 1a 2,1%, nhom chi sinh thiét hach ctra 1,7%. Tai phét tai viing 0,2%
S0 VGi 1%. Song thém 5 nam khong bénh 12 88% so véi 84% (khac biét khéng
c6 ¥ nghia théng ké) trong nhém hach nach di can [221].

4.3.3. Séng thém

Céc uu viét cua phuong phap sinh thiét hach cira dem lai trong diéu tri
ung thu vi giai doan sém da duoc nhiéu tac gia nghién ctu: giam di ching
sau Vét hach nach, khong lam tang ty 1€ tai phat va di can, ty 1€ t&r vong khong
cé su khac biét so v&i nhédm vét hach nach thuong qui.

Trong nghién ciu cua chang toi, danh gia va uwdc tinh thoi gian song
thém 3 niam duoc trinh bay két qua & bang 3.24 dén 3.29. Panh gia két qua
bang cach wdc tinh ty 18 sdng thém toan bo, séng thém khdng bénh va mot s6
yéu to anh huong dén két qua séng thém: vi tri u, kich thuéc u, tinh trang
hach ctra, tinh trang thu thé noi tiét. ..
4.3.3.1. Song thém toan bj

Trong s6 212 bénh nhan chi sinh thiét hach cira, ¢6 2 trudng hop tir vong
véi thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang (tir 14 dén 44 thang), nang tong
s6 ca tir vong trong sé 243 ca nghién ctru 1a 3 trudng hop, vai 5 truong hop
khong xac dinh dugc théng tin vao thoi diém cudi cung. Uéc tinh ty 18 séng
thém 3 nam toan bo dat 98,7% duogc trinh bay két qua ¢ bang 3.24 va biéu d6
3.3. Két qua cuia chung toi ciing twong tu nhu ciia Zavagno (2008) khi nghién
ctzu 2 nhdm sinh thiét hach cira c6 va khdng vét hach nach véi 697 bénh nhan,
thoi gian theo ddi trung binh 55,6 thang wéc tinh thoi gian song thém toan bo
& 2 nhdm sinh thiét hach cira va vét hach lan luot 1a 95,5% va 94,8% [22].
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Trong nghién ciu caa ching toi, két qua séng thém toan bo dbi véi giai
doan som ciing phu hop véi cac két qua nghién ctu cta cac tac gia nudc
ngoai, tuy nhién can co thoi gian theo ddi dai hon nita dé danh gia. Ty 18 song
thém cao trong nghién ctu cua chling téi ngodi viéc cung cap théng tin cho
nghién ciru khoa hoc con mot ham y 12 bénh ung thu va c6 thé diéu tri dat két
qua tdt, chat lwong séng cao néu bénh dugc phat hién & giai doan sém va
duogc diéu tri mot cach bai ban, co ¥ nghia thuyét phuc, khuyén khich phu nix
& do tudi ¢ nguy co di kham va tam soat ung thu vu.

Tai Viét Nam, c6 mot sd tac gia ciing di sdu nghién cuu, tim hiéu céc
yéu t6 tién luong trong ung thu va va anh hudng cua ching téi két qua séng
thém. Ta Van To va cong su (2004) khi nghién ctu 275 bénh nhan ung thu va
giai doan con md duogc vai thoi gian theo di it nhat 5 nam, tac gia nhan thay
ty 1¢ song thém 5 nam toan bo wdc tinh dat 69,11% [98]. Mot béo cdo gan day
cua Veronesi (2010) theo ddi danh gia két qua trong 10 nim cua 649 bénh
nhan, ty 1& sdng thém & nhom vét hach va chi sinh thiét hach cira lan luot 1a:
89,7% va 93,5%. Trong thoi gian theo ddi cac thoi diém 6,3 nim va 7,2 nam,
ty & tai phat hay di can cling khong thay sy khac biét giira 2 nhom [19].

Nghién ctu Milan tai Italia so sanh 2 nhém vet hach nach véi nhém chi
sinh thiét hach ctra don thuan 516/532 bénh nhan, véi thoi gian theo déi trung
binh 7 nam, Veronesi va CS (2006) két luan ty 18 tai phét tai nach & nhém co
vét hach 1a 0% so véi nhém chi sinh thiét hach ctra 0,004% (1 bénh nhan), tai
phat hach thuong don 0,008% (2 bénh nhan) so véi 0%, di can xa la 5% so
V6i 4% va séng thém 5 nam toan bd 96% so vai 98% (khong co ¥ nghia théng
ké) [216].
4.3.3.2. Song thém khong bénh

Séng thém khong bénh trong nhém nghién ctu cua ching toi uée tinh
98,3% bang 3.25 va biéu d6 3.4. Ty 1é ndy cua chung toi ciing kha cao c6 18
mot phan do thoi gian theo ddi chua du dai, bénh nhan nhém nghién ciu hau
hét c6 u kich thuéc nho dudi 2cm, ty 18 di can hach nach trong nhém nghién
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clru cua chung toi cling khong cao 12,8%, ty Ié tai phat kha thap. Theo tinh
toan dé du doan kha ning bo s6t hach di cin trong nhom nghién ctu cua
ching toi la: ty 1€ &m tinh gia nhan vai ty 1€ hach di can dugc phat hién, con
s6 nay chiém: 11,1% x 12,8%= 1,4%. Véi thoi gian theo dbi tir 16-46 thang,
cac b&o cao cua cac tac gia vé ty 18 tai phat déu dudi 2% (tir 0-1,5%), bang
4.7 [100],[219].

Mot nghién ctiu 16n tai Ha Lan cong bé nam 2007 Kuijt va cong sy so
sanh vé két qua séng thém gitra nhom bénh nhan chi sinh thiét hach ctra don
thuan voi nhom vét it nhat 10 hach nach ¢ nhiing bénh nhan dua vao nghién
ctru Voi u kich thudc tir T1-T4, khdng so thay hach trén 1am sang. Két qua
theo d6i nhdm vét hach nach véi thoi gian trung binh 7,7 nam so véi nhom
chi sinh thiét hach ctra véi thoi gian trung binh 3,6 nam dat ty 1é séng thém 5
nam tuong ung ¢ 2 nhom la: 85% va 89% [222].

Bing 4.7: So sanh véi két qua tdi phdt ciia cdc tic gid nwéc ngoai [219]

Bénh Thoi gian theo Tai phéat

Tac gia Nam - can d6i(thang)  taimch 0
Giuliano [174] 2000 67 39 0 0
Veronesi [223] 2001 285 ~14 0 0
Chung [224] 2002 206 26 3 1.5
Roumen [225] 2001 100 24 1 1.0
Schrenk [226] 2001 145 22 0 0
Shivers [227] 2002  ~180 16 0 0
Loza [228] 2002 168 21 1 0.6
Hansen [229] 2002 238 39 0 0
Veronesi [147] 2003 167 46 0 0
Blanchard [151] 2003 685 ~29 1 0.1
Badgwell [230] 2003 159 32 0 0
Langer [219] 2005 149 42 1 0,7
Takamaru [31] 2013 374 ~120 5 1,3
Pham Hong Khoa 2016 243 ~33 0 0
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4.3.3.3. Song thém theo kich thwéc u

Kich thuéc u 1a mot trong nhitng yéu té tién luong doc 1ap quan trong
trong ung thu v, kich thudc u cing véi tinh trang hach gép phan khéng thé
thiéu trong viéc xac dinh giai doan bénh. Kich thudc u cang 16n thi kha ning
di cin hach cang cao, kha ning bao tén kho khan hon, tir d6 1lam giam chat
luong sdng va giam ty 1¢ song thém cuaa bénh nhan.

Trong nghién cau cta ching t6i, do lwa chon duoc hau hét cac bénh
nhan u giai doan T1 (78,2%), loai bo tat ca cac trudng hop so thay hach néach
trén 1am sang, ty 1¢ di cin hach sau mo 12,8% (31/243). Ty 1é séng thém gitra
2 nhém kich thuéc u T1 va T2 duoc biéu dién boi do thi 3.5 va bang 3.26,
ching t6i nhan thay khdng c6 sy khéc biét gitra 2 nhém, vai p=0,359. C6 thé
nhém bénh nhén trong nghién ctru cua chung téi lya chon ¢ giai doan som,
thoi gian theo doi chwa du dai, két qua cd thé s& khac néu thoi gian theo dbi
15-20 nam.

Theo Ta Van To va CS (2004) khi nghién ctiru nhém bénh nhén vai kich
thudc u bat ki, & giai doan con mo dugc, tac gia nhan thay két qua séng thém
sau 5 nam dat 81,97% véi u kich thudc dudi 2cm, con véi u kich thudc tir 2-
4cm ty 16 nay 1a 65,28% va giam xudng con 56,98% khi kich thuéc u trén
4cm [98]. Nghién curu cia Rosen va cong su (1993) trén nhiing bénh nhén
ung thu va, hach nach am tinh, ty 18 séng thém c6 tai phat sau 10 nim & nhém
c¢6 kich thude u dudi 1cm 1a 91%, ty 1é nay giam con 87% néu u c6 kich
thugc trén 1cm [231]. Mot nghién ctu gan day danh gia két qua phau thuat
bao ton, tac gia Hoang Thanh Quang va CS nhan thay ty Ié séng thém sau 5
nam & nhiing bénh nhan cé kich thudc u<2cm (T1) ty 18 song sau 5 nam 1a
95,5% cao hon nhom c6 kich thudc 2cm<u<3cm (T2) ty 18 séng thém 5 nam
1a 87,2%, tuy nhién khong c6 su khac biét gitta 2 nhém vo1 P>0,05. Két qua
nghién ciru hdi ciru da trung tdm & 13 ving tai nudc Phap, khi nghién ctru mot
s6 luong 16n bénh nhan trong s6 8100 phu nit dd phiu thuat ung thu va, cd
5424 bénh nhan ¢ giai doan T1(708 - Tla, 2208 - T1lb va 2508 - Tic),
Houvenaeghe (2014) va cong su dua ra két luan khi theo dbi trong thoi gian
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dai, ty 1& song thém 5 nam va 10 nim lan luot 12 97,6% va 90,7%. Nhom
nghién ctu ciing chi ra rang kich thuéc u khéng phai 12 yéu t6 tién luong doc
lap trong ung thu va giai doan sém TINOMO, chi cd céc yéu té sinh hoc nhu
tinh trang thu thé noi tiét ER, PR, xam lan mach méau va d6 mé hoc cua khdi u
la cac yéu t6 lién quan va tién lugng trong ung thu v & giai doan nay [232].

Nghién ctru hdi ctru cia 3195 truong hop ung thu va giai doan I-ll,
Nguyén Db Thuy Giang va CS (2009) cho thdy nhém hach khdng so thay trén
lam sang chiém 22,1%, chi c6 23,7% di can hach sau mo. Doi véi giai doan |
trén 1am sang (T1NO) thi c6 18,4% di cin hach, va néu u c6 kich thudc <lecm
thi ti 1€ nay la 9,2% [171]. D6 ciing 1a 1y do chinh trong viéc lya chon bénh
nhan dé &p dung phuong phép sinh thiét hach cua.
4.3.3.4. Song thém theo tinh trang hach

Trong s6 4 bénh nhan khong nhan dién duoc, chung toi ciing dua vao
phan tich gop chung, nang tong sé hach nach duong tinh trong nhém nghién
ctru 1én 31 bénh nhan (12,8%). Udc tinh ty 1& sdng sau 5 ndm cho nhoém chi
sinh thiét hach ctra 14 99,1% va nhém vét hach 1a 96,8%, & day khong cé su
khac biét giita 2 nhom, véi p=0,282 bang 3.27 va biéu do 3.6.

Trong phan tich don va da bién dé tim cac yéu t6 nguy co c6 anh huong
dén séng thém gitta 2 nhém nhu tinh trang di can hach, vi tri u, do mé hoc,
cling nhu kich thuéc u... nhimg yéu té nay khong lam anh huéng dén két qua
séng thém trong nghién ctru ctia chiing ti.

Thtr nghiém 1am sang ACOSOG Z0011: Thtr nghiém lam sang ngau
nhién vét hach nach ¢ bénh nhan ung thu va giai doan cT1-2NOMO c6 hach
ctra duong tinh sau md. Nghién ctru duoc tién hanh trén nhitng bénh nhan
khong c6 hach néch trén 1am sang duoc sinh thiét hach ctra, khi ¢6 1 hodc 2
hach ctra di can (chan doan bang nhuém H&E) s& duoc chia thanh 2 nhom.
Mot nhém duge tién hanh vét hach nach thuong qui, nhom con lai khong
duoc vét hach nach. Thoi gian theo doi trung binh 1a 6,2 nam, ty I¢ tai phat tai
thanh nguc sau 5 nam & nhom BN dugc vét hach nach va khong vét lan luot
1a 3,7% so vo1 2,1% (p=0,16). Trong khi do, ty I¢ tai phat hach nach sau 5
nim & nhoém duoc vét hach va khong lan luot 14 0,6% so véi 1,3% (p=0,44).
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Thoi gian séng thém toan bd 5 nim ¢ nhém BN sinh thiét hach ctra va vét
hach nach véi nhém chi duoc sinh thiét hach ctra don thuan 1an lugt 1a 91,9%
va 92,5% (p=0,24). Thoi gian séng thém khong bénh 5 nim ¢ hai nhom trén
1an luot 14 82,2% va 83.3% (p=0,13). Trong két luan, cac tac gid néu ro: “mac
di rd rang vét hach nach c6 cai thién thoi gian séng thém, nhung su khac biét
gitrta nhom bénh nhan c6 hach cua duong tinh dugc vét hach va nhoém khong
vét hach khong c6 ¥ nghia théng ké”. Tai Hoi nghi ASCO 2016 cong bd két
qua song thém 10 nam trong nhom nghién ctiru: Song thém khong tai phat tai
chd SLNB+ALND 93,2% vs SLNB 94,1% (p=0,36). Song thém toan bo cua
nhém vét hach 83,6% so v&i nhom chi sinh thiét hach ctra 86,3% (p=0,4).
Séng thém khong bénh tuwong tng 78,3% vs 80,3% (p=0,3). Nghién ctru nay
tuy két thic sém do ty 18 tai phat thip, nhung ddy van 1a mot nghién ctru pha
[1I 16n nhat danh gia vé vai trd ciia vét hach nach & nhém bénh nhan hach cua
duong tinh. N6 chimg minh khong c¢6 y nghia 1am sang khi tién hanh vét hach
nach & nhirng bénh nhan ung thu v sém, cé hach nach chua raAm r0.

Vi 5611 bénh nhan trong thir nghiém NSABP B-32, c4c tac gia dua ra
két luan: (i) Ti 1& séng thém toan bd, séng thém khong bénh va kiém soét tai
ving 13 tuong tu giita cac nhom; (ii) Pi véi cac trudng hop giai doan 1am
sang hach nach khong so théy, bénh nhan dugc xac dinh hach ctra Am tinh thi
sinh thiét hach ctra don thuan va vét hach nach thuong quy 1a c6 hiéu qua
twong duong [33],[74].

Két qua cua thir nghiém ALMANAC: so sanh giita sinh thiét hach cira
va vét hach nach trén cédc bénh nhan c6 hach am tinh trén 1am sang. Qua
nghién ctru 1031 bénh nhan, cac két luan rat ra 1: sinh thiét hach ctra dem lai
it bién chimg hon va chi phi thdp hon so v&i vét hach nach [233].

Két qua cta thir nghiém EORTC AMAROS cho thiy d6i v6i nhimng
bénh nhén c6 kich thudc nho, s lwong hach di can khong nhiéu (1-3 hach),
kiém soat tot di can tai vung bé“mg xa tri dem lai hi€u qua cling khong hé kém
hon so véi phau thuat. Khi so sanh 2 nhom bénh nhan dugc vét hach nach
hoac tia xa vung nach khi c6 hach ctra duong tinh, cac ti€u chi so sanh gém

kha ning kiém soét tai chd, cac bién chimg, chat lwong song va ty 1& song
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thém khong tai phat. (i) Két qua tai phat tai nach sau 5 nam: vét hach nach
0,43% so v6i nhom xa tri nach 1,19%, thap hon ty 1& cho phép dao dong 2-
4%. (ii) Séng thém 5 nam khong bénh va 5 nam toan bd ¢ 2 nhom vét hach va
xa tri nach 1an luot 1a 87% vs 83% va 93% vs 93% (khong c6 ¥ nghia thong
ké). (iii) Ty 1& phu bach huyét va to tay sau 5 nam lan luot 1a 11% vs 23% va
6% vs 13%, su khac biét co y nghia [164].

Tac gia Donker va cong su di dén két luan: “Vét hach hodc xa tri sau khi
sinh thiét hach ctra duong tinh & nhém u T1-2, cNo cho két qua tai phat, song
thém 1a tuong duong. Tuy nhién, ty 1¢ mac di chimg pht bach mach sau diéu tri
thi xa trj viing nach thap hon c6 y nghia” [166].
4.3.3.5. Song thém theo tinh trang thu thé nji tiét

Trong nhitng nam gan day, voi su phét trién manh mé vé sinh hoc phan
tr, cac dau an té bao trong ung thu va ngay cang duoc nghién ctu va (ng
dung rong rai trong chan doan, diéu tri ciing nhu tién lugng cho ngudi bénh,
g6p phan quan trong cho cac nha 1am sang lya chon phac d6 diéu trj cling nhu
tién doan dugc tinh trang bénh mot cach chinh xac nhat.

Thu thé noi tiét trong ung thu va da duoc nhiéu tac gia trong va ngoai
nudc dé cap dén, rat nhiéu nghién cau chi ra vai tro cia cac yéu to noi tiét lién
quan dén dap tng diéu tri cua ngudi bénh cling nhu tién luong sau diéu tri.
Diéu tri noi tiét dugc cho 1a co hiéu qua ddi vai nhitng bénh nhan cé thu thé
noi tiét duong tinh, 1am giam céc té bao ung thu phy thudc vao estrogen [42].
Ta Van To va cong su (2004) khi nghién ctu 275 bénh nhéan ung thu va giai
doan con mo dugc nhan thay, ty 1é song thém 5 nam véi nhém ER &m tinh
khong duoc diéu tri nai tiét 1a 50,29%, ty I& nay 1a 75,50% khi diéu tri noi tiét
bang tamoxifen két hop cit budng trimng, su khac biét co y nghia théng ké véi
p=0,0013. Két qua twong ty nhu vay véi tinh trang thu thé PR 12 50,33% so
Véi 73,71%, su khéc biét c6 ¥ nghia théng ké gitta 2 nhém vai p=0,0002. Néu
bénh nhan c6 két hop ca ER va PR duong tinh thi ty 1& song thém 5 nam 14
79,36% [98].

Trong nghién ctu caa minh, Nguyén Vin Dinh va CS (2010) cong bé s6
liu vé 709 bénh nhan ung thu vi giai doan con md dugc c6 thy thé noi tiét
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duong tinh, bénh nhin duoc bit thim chia 2 nhom nhém A (356 bénh nhan)
mb vi kém cat budng trang va ding tamoxifen, nhém B (353 bénh nhan) cat
vl ma khéng cét budng tring, khong dung tamoxifen, chi ding khi c6 xuét
hién tai phat. Két qua theo ddi cho thay, ty Ié séng 5 nim toan bo & nhém A 1a
78% so véi nhom B 1a 71% véi p < 0,05; song thém 5 nam khong bénh 1a
74% 50 V6i 61% tuong (ng voi p < 0,05. Song thém 10 nim toan by & nhém
A 12 70% so vé&i nhdm B 13 52 % véi p = 0,0002, séng thém 10 nim khong
bénh 14 62% so vé&i 51% tuong ung véi p = 0,0003. Nguyén B4 Puc (2000)
trong bao cdo cua minh con nhan dinh rang bénh nhan ung thu va c¢6 ER
duong tinh sé c6 dap ung vai tamoxifen khoang 60%, giam ty Ié tai phat
xuéng 50% va giam ty Ié tir vong 26% ciing & trong nhom c6 ER duong tinh,
tuy nhién thoi gian dap Gng véi noi tiét thuong lau hon so véi hoa chat,
khoang 12-24 tuan nhung né van con tac dung kéo dai trong nhiéu nim sau
khi ngung diéu tri [42],[46],[98]. Trong nghién ctu nhoém bénh nhan duoc
phau thuat bao ton caa Hoang Thanh Quang (2011) va cong su ciing nhan
thay rang ty 1é song thém 5 nam déi v6i nhom ER, PR duong tinh 13 92,3%
cao hon nhom ER, PR am tinh 86,4% sy Khac biét co y nghia thong ké
(p<0,05). Biéu d6 cho thdy & nhitng BN c6 thu thé ndi tiét ER, PR duong tinh
duogc diéu tri Tamoxifen c6 tién luong tét hon [184].

Nghién ctru ctia Allred va cong su (1998) cho ring giam ty 18 tai phat va tir
vong 20-30% & nhom c6 thu thé ER duong tinh duge diéu tri bo trg bang noi tiét
voi ty 16 dap Gmg 70-80% va hau hét bénh nhan c6 thy thé ndi tiét Am tinh thi
khong dap tmg véi liéu phap ndi tiét. Vi trén 800 bénh nhan nghién ciru, tac gia
nhan thay ty 1¢ song thém sau 5 nim & nhém c6 thy thé ER dwong tinh, duoc
diéu tri bo trg bang Tamoxifen 13 78,2% so v6i 57,5% & nhom co thu thé ndi tiét
am tinh, khong dung Tamoxifen v&i p=0,0001 [234]. Nghién ctru cua Love
(2002) nhan thiy rang, ty 1& séng thém 5 nim & nhom dugc didu tri ndi tiét
tuong dwong véi diéu tri hoa chat vi thé diéu tri ndi tiét trong ung thu va 1a mot
xu thé méi nham tiét kiém, giam chi phi, giam tac dung khong mong mudn ciia

hoa chit giy ra, nang cao chét luong séng cho ngudi bénh [235].
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Trén phan tich don bién chung t6i nhan thdy nhém bénh nhan c6 thy thé
ndi tiét duong tinh co ty 1¢ sbng thém cao hon so (100%) v6i nhom noi tiét
am tinh (96,8%) c6 ¥ nghia voi p=0,03, bang 3.28 va biéu dd 3.7. C6 1& nhom
bénh nhan trong nghién ctru ctia ching toi hau hét & giai doan I, ty 1& di cin
hach rat thdp, quan trong hon nita 1a thoi gian con chua du dai nén khong thé
két luan duoc ngoai thy thé noi tiét ra con co yéu td nao anh huong dén tién
lugng cua bénh nhan ung thu v hay khong.

Bénh nhan bi ung thu v c6 thy thé noi tiét duong tinh ca ER va PR kém
theo pS2 duong tinh (12 mot protein tham gia vao qua trinh san xuat estrogen),
c6 t6i 97% bénh nhan séng trén 5 nam [236]. Khi nghién ctu cac yéu t6 tién
luong trén 3.000 trudng hop ung thu vii, McGuire va cong su (1986) da két
luan tinh trang ER c6 thé 1a yéu td tién luong quan trong hon so véi kich
thuéc u d6i v6i nhém bénh nhan c6 hach 4m tinh, con nhoém hach duong tinh
thi khdng [237]. Fisher va cong su (1986) thi cho rang tinh trang hach nach va
d6 mo hoc 1a 2 yéu td tién lwong quan trong hon tinh trang thu thé noi tiét trén
bénh nhan ung thu va [238].

Mot bao cao tuong tu nam 1992 cua nhém EBCTCG cho két qua ti 1&
song toan bd sau 5 nam 90% & nhom duoc diéu tri bang thuéc Tamoxifen cho
cac truong hop hach nach chua di cin so véi 87% & nhom chimg. O céc
truong hop di di can hach nach ti 16 nay 1a 70% va 65%. Ti 1& séng sau 5 nim
khong tai phat 1a 80% va 75% & cac bénh nhan chua cé di can hach nach so
véi 55% va 46% cho cac truong hop da di can hach nach [46].
4.3.3.6. Song thém theo phwong phdp phiu thugt

Trong nhém nghién ciu caa ching toi phau thuét bao ton 84 ca (84/243)
chiém ty 1& 34,6% trong d6 nhom chi sinh thiét hach ctra 77 ca (91,7%), nhém
sinh thiét hach cira két hop véi vét hach nach chi cd 7 ca (8,3%). Két qua
séng thém cua ca 2 phuong phap khong co su khac biét trong thoi gian theo
ddi (bang 3.29 va biéu do 3.8).

Trong hau hét cac nghién ciru cua cac tac gia nudc ngoai, ty 1& mo bao ton
rat cao, voi giai doan som, kich thudc u nho, lya chon bénh nhan dé sinh thiét
hach ctra 14 mét trong nhitng yéu t6 thuan lgi cho chi dinh phau thuét bao ton
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tuyén vu. Diu nay dugc ly giai boi cac nguyén nhan: thir nhat 1 bénh nhan chau
A noéi chung, nguoi Viét Nam néi riéng c6 va kich thudc khé nhé so véi chiéu
cao can nang. Ly do tha 2 (chu yéu) do tam Iy so “tai phat ung thu” nén hau hét
bénh nhan cua chiing t6i déu tir chbi phau thuat bao tén, cho rang “cit toan bo vi
s& an toan hon”. Ly do thir 3 bénh nhan khdng muén phau thuat bao ton 14 phai
Xa tri b6 trg sau mo. Tir cac 1y do néu trén, s lugng bénh nhan dong ¥ thuc hién
phau thuat bao tén con han ché. Ty 16 song thém, tai phat caa nhiéu tac gia trong
va ngoai nudc ¢ thé cao thap khac nhau, nhung cac tac gia déu thdng nhat & cac
nghién cau cia minh 1a két qua diéu tri @ nhom phau thuat bao ton va cit toan bo
tuyén vi la khong co su khac biét.
Bing 4.8: So sanh véi mét sé tc gid vé két qua diéu tri
(nguon Hoang Thanh Quang 2011) [184]

Tai  Song thém Thoi diém bao

Denicnie S phdt % Toanbd %  cao (nim)
NSABP B-06 (1995) [211] 5.485 10 62 12
Swedish (2002) [238] 4694 178 85,3 10
Ta Xuén Son (2005) [239] 189 5 97,5 4
H. Thanh Quang (2011) [184] 64 11,5 90,2 5
Pham Hong Khoa (2016) 84 2,4 98,7 ~3

Muc tiéu cua diéu tri bao tén trong UTV 1a dam bao mdt sy tuong duong
vé ty 16 tai phat, séng thém so véi cat tuyén via nhung dong thoi cling dam bao
vé mit thAm my tai vi dugc diéu tri. Mot sb luong tuong ddi 16n cac thu
nghiém 1am sang ngiu nhién da dugc tién hanh nham xac dinh séng thém sau
diéu tri bao ton vii c6 tuong duong voi song thém sau phau thuat cat tuyén va
hay khong? Két qua cta nhiéu thir nghiém 1am sang ngau nhién tuong lai,
hién tai da duoc cong bd so sanh phiu thuat bao ton va xa tri véi phau thuat
cit tuyén vi. Tt ca cac thr nghiém nay déu cho ti 18 séng thém twong duong
gitta 2 nhom bao ton va cat tuyén va. Tinh 6n dinh 1au dai coa két qua da
dugc khang dinh bang bao cdo theo ddi 20 nim cta 2 nghién ctru 16n: Thir
nghiém Milan I, thir nghiém NSABP B-06 [47].
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CAac nghién ctru chung t6i tham khao dé so sanh ty 18 tai phat, di can va
séng thém, hau hét cac tac gia déu tién hanh phau thuat bao t6n vi bénh nhan
trong nhom dé lwa chon sinh thiét hach cira déu dap tng chi dinh cta loai
phau thuat ndy, nén ty 1& tai phat tai chd, tai ving ching t6i da trinh bay k¥
trong muc “4.3.3 Tai phat, di can va tir vong”.

Két qua diéu tri phau thuat bao tdn ung thu v ctia mot sd tac gia trong
va ngoai nudc khong thyc hién sinh thiét hach ctra cho thy: d6i véi bénh
nhan UTV giai doan LII phau thuét bao t6n cho két qua sdng thém 5 toan bo
tuong duong v6i phiu thuat cat tuyén va [184].

4.4. Mot s6 han ché trong nghién ctru
4.4.1. Hach vii trong trong sinh thiét hach cira

Mot trong nhiing han ché cua phuong phap sinh thiét hach cira 1a bo s6t
hach vi trong, tuy nhién sinh thiét hach va trong dé chan doan tinh trang di
cin hach ciing it duoc céc tac gia dé cap dén do tinh chét phuc tap cua phau
thuat cong vai ty & hach ctra chi c6 & hach v trong la khdng nhiéu. Theo giai
phau ctia mach bach huyét va cac duong dan Iuu tir cac thanh phan cua va dé
vé cé4c chang hach thi nhém u & vi tri % dudi trong va trung tim cé dudng
bach huyét @6 ca vé nhdm hach néch va v trong 12 nhiéu hon ca déng thoi tir
nhitng than bach huyét chung s& c6 nhitng con dudng riéng dé d6 vé nhom
hach vu trong khoang dudi 6% [5],[94],[105]. Tuy nhién, vai giai doan sém
nhu bénh nhan trong nhém nghién ctu cta chung toi, ty 1€ di can hach khdng
cao (12,8%), ty 1& u & Y dudi trong va trung tam déu dudi 10% thi kha ning
di can hach vd trong 12 rat thap.

4.4.2. Ty I¢ am tinh gid

Ty I& nhan dién va am tinh gia 1a van dé quan trong nhat dé (ng dung
phuong phép sinh thiét hach cira trong phau thuat ung thu va giai doan sém,
ngay tir dau khi 4p dung phuong phap nay, cac khuyén cdo caa ASCO, Hoi
nghi St Gallen dong thuan vé ung thu va, huéng dan thuc hanh 1am sang Saint
Paul De Vence... lra chon bénh nhan rat khit khe trong d6 c6 kich thudc u
dudi 2cm va don 6 v6i muc dich han ché téi da am tinh gia, véi ty 1é nhan
dién trén 90% va am tinh gia 1y twong dudi 5%. Chi dinh va tng dung sau nay
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ngdy cang rong rai hon va duoc ap dung mot cach rong khap trén toan thé
gidi. Viéc ap dung don chat (thuéc nhuém mau xanh hay dwgc chat phéng xa)
hoac két hop ca 2 tly theo kinh nghiém va diéu kién thuc té & mdi trung tam
phau thuat, nhiéu nghién ctu chi ra hiéu qua twong duong cta 2 phuong phap
va cho phép 4p dung. Tuy nhién ciing can phai c6 sy thanh thao vé ki thuat
cho timg phuong phap va mdi cach ciing c¢6 nhimg uu diém va han ché cua
ting phuong phap va biét cach khac phuc ching. O ddy ching toi da lua chon
theo phuong phap 14y thém ngau nhién mot sé hach néch, nam canh hoic dinh
véi hach cira hoac nam trén ciing kénh bach huyét mau xanh (hach nach nghi
ngd) nhung khéng phai hach cira véi muc dich dé 1am han ché t6i da am tinh
gia ma phuong phap nhuém mau dem lai. Véi cach nay chung téi phat hién
duoc thém 3 ca trong téng sé 239 tha thuat nhan dién dugc hach cira va coi
day la bo sot hach di can cta phuong phap nay. Tinh thoi gian theo doi tir lUc
md dén khi c6 théng tin cudi cung, ching t6i chua phat hién duoc ca nao
trong tong so ca chi sinh thiét hach cira ¢ tai phat tai hach nach, véi thoi gian
theo ddi trung binh 33,24 thang.
4.4.3. Phéiu thudt bdo ton va chit luong cudc song

Bénh nhan duoc lya chon &p dung phwong phap sinh thiét hach ctra hau
hét déu cd chi dinh phau thuat bao ton, nham muc dich dem lai chit luong
séng va tham my cho nguoi bénh. Trong nghién ctu cua ching tdi sé bénh
nhan duogc thuc hién phau thuat bao tén con han ché (84 ca), Iy do tir chéi
phau thuat bao ton hau hét 1a so tai phat va phai xa tri sau mé nén sé luong
bénh nhan chap nhan phiu thuat nay con thap. Vai diéu kién trang thiét bi
may moc tot, co sé vat chat tot, cong vaéi doi ngii phau thuat vién thanh thao
ca vé phau thuat thAm my trong ung thu (oncoplastic surgery), chiing toi hi
vong véi su hiéu biét ngay cang cao ciia nguoi bénh, bén canh hiéu qua diéu
tri con tinh dén chat luong sdng cho nguoi bénh, ngay cang duoc nang cao va
cal thién ro rét.

Pé phau thuat bao ton dat két qua tot nhat ca vé chét lugng diéu tri va
chat lugng séng, cac trung tdm hay cac don vi phau thuat v con phai duoc
trang bi va dau tu t6t hon nita nhu chup MRI vi dé loai trir cac ton thuong da
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6 Vi ton thuong da 6 ma khong danh gia dugc thi ty Ié tai phat sau phau thuét
bao ton s& cao. Bén canh do, viéc tra 1oi dién cit trong mé ciing giup cac phau
thuat vién tu tin hon dé thyc hién k¥ thuat nay, dam bao dién cat sach va phau
thuat rong vira du dé dam bao tinh tham my caa phau thuat.

4.4.4. Thoi gian theo doi

Véi khudn khd c6 han cua dé tai, véi thoi gian theo ddi chua duogc dai
(33,24 thang), céc sb liéu caa ching téi mai chi danh gia duoc két qua budc
dau. Ung thu va giai doan sém 1a bénh c6 két qua diéu trj tot va duoc coi 1a
dién hinh trong thuc hanh 1am sang dé giang day ciing nhu nghién ctru. Bénh
dap tng t6t véi cac diéu tri nhu: tai chd, tai ving va toan than. Can phai c6
thoi gian du dai dé theo ddi, danh gia va tim duoc mai lién quan bién ching
gitra cac yéu td dé tir 46 méi dua ra duoc két luan cu thé. Trong nghién ctu
ctia ching toi, véi két qua truéc mat, viéc lua chon bénh nhan hop 1y va phac
d6 diéu tri phu hop da dem lai két qua kha quan. Tuy nhién can c6 thoi gian
dai hon nira dé danh gia mot cach khoa hoc va chi tiét méi c6 thé dua ra két
luan mot cach chinh xac va khach quan.

4.45. Thudc nhuépm mau xanh:

Xanh methylene 1% cling dugc FDA chép thuan dé diéu tri bénh
methemoglobin, hon nita né ciing dugc dung dé du phong bénh nio do qua
liéu ifosfamid gdy ra. Ngoai ra xanh methylen ciing dugc ding trong phiu
thuat nhudm dé phat hién cac 6 loét Barette thyc quan ciing nhu phat hién
tuyén can giap trong phau thuat [134],[135],[136]. Tuy nhién xanh methylene
c6 thé 1am tan mau trén nhitng bénh nhan thiéu hut men G6PD néu qua liéu.

Hién nay trén thi truong Viét Nam con it nha phan phdi dugc chat nay,
thoi gian dau, chung t6i dung san pham Methylene blue injection, Akorn, Hoa
Ky. Thudc duge dong dudi dang lo dung dich 10ml néng d6 1%, do qua trinh
thuc hién dé tai trudc d6 con lai. Tuy nhién thoi gian, sau chiing toi str dung
san pham Blue Methylene Clohydrat nhép tir Thuong Hai-Trung Qudc.
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KET LUAN

Ung dung k¥ thuét hién hinh va sinh thiét hach cira bang phuong phap
nhuém mau xanh methylene, tir thang 3/2012 dén thang 6/2014 cd 243 bénh
nhan ung thu vi nir giai doan sém. Tudi trung binh trong nhom nghién ctru 1a
50,5. Véi kich thudc u < 3em (trung binh 1a 1,7cm): giai doan T1 cé 190 ca
chiém ty 18 78,2%, khéng so thay hach nach trén 1am sang, ching toi di dén
cac két luan sau day:

1. Két qua hién hinh hach cira danh gia tinh trang di ciin hach nach trong
diéu tri ung thw v giai doan sém biang phwong phap nhuém mau xanh
methylene.

Ty I¢ nhdn dién hach cira: ty 1€ nhan dién (thanh cong) hach cura 1a 239
ca (98,4%), c6 4 ca (1,6%) khdng tim thiy hach ctra (that bai) sau 30 phut
kiém tra ving nach trong tong sd 243 thu thuat. V&i 357 hach cira mau xanh,
s6 hach ctra trung binh 1,5 (sentinel lymph nodes) duoc phau tich, cat lanh
1am sinh thiét tirc thi dé danh gia hach nach. Ty 18 di can hach nach nhém ung
thu va giai doan som, véi nhém bénh nhan c6 u kich thuoc T1: 12,6% cé di
can hach, con nhém bénh nhan c6 kich thudc T2, ty 1€ nay 1a 13,2%.

Am tinh gid: dm tinh gia cua phuong phap sinh thiét tic thi hach cira
11,1% va khi sinh thiét thém mot s6 hach nach nghi ngd trong lic mo, phat
hién thém 3 ca hach nach (bo sot hach) duong tinh trong sd c&c trudng hop
sinh thiét hach ctra am tinh.

Cdc yéu t6 lién quan dén tinh trang di cin hach cira:

Két qua phan tich da bién cho thiy: tudi, vi tri u, d mé hoc ciing nhu
kich thudc u khong thay cé mbi lién quan dén tinh trang di can hach trong

nhém nghién ctru cua ching toi.
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2. Panh gia két qua diéu tri ung thw vii giai doan sém bing phwong phap
sinh thiét hach cira tai Bénh vién K

Thoi gian theo ddi trung binh 33,24 thang, dai nhit 44 thang, ngan nhat
14 thang. Théng tin thu duoc qua guri thu, dién thoai va kham dinh ki, két qua
diéu tri nhu sau:

Di chizng sau phdu thugt viing nach: danh gia dau, phil tay va cam giac té
bi mat trong canh tay, di ching ndy ¢ nhém sinh thiét hach cua trong nghién ctu
ctia chung toi déu 1 3,8% con ¢ nhom vét hach ty 1& nay 1a 45,2% va 38,7%.

Ty 1@ tdi phdt va di cin: két qua tai phat tai hach nach khéng gip truong
hop nao & ca nhdm vét hach va chi sinh thiét hach ctra. Tai phat tai chd (tai v
cung bén) xay ra trén 2 trudng hop duoc phau thuat bao ton tuyén vi trong
tong so 84 ca thyc hién phau thuat nay, chiém ty 1¢ 2,4%. Di cin xa gap & ca 2
treong hop c6 va khéng vét hach.

Két qud song thém: véi thoi gian theo ddi con han ché, ching t6i sir dung
phuong phap Kaplan-Meier dé udc tinh thoi gian séng thém 3 nam. Két qua
s6ng thém toan bo 3 ndm cua ca nhdm nghién ciu udce tinh dat 98,7%. Trong do
nhom chi sinh thiét hach ctra udc dat 99,1%; nhdm sinh thiét hach cira kém theo
vét hach nach udc dat 96,8% (p=0,282), séng thém khdng bénh dat 98,3%. Sbng
thém theo tinh trang hach, kich thudc u va phuong phap phau thuat trong nhém
nghién cau cua ching toi 1a khéng co su khéc biét gitta cac nhém. Séng thém
theo tinh trang thu thé noi tiét c6 su khac biét gitta 2 nhom dwong tinh va am
tinh. Nhém c6 thu thé nai tiét duong tinh sdng thém sau 3 nam wéc dat 100% so
v6i nhdm c6 thy thé noi tiét am tinh 96,8%, c¢6 ¥ nghia théng ké vai p=0,03.

Céc bién ching hay gdp ciia phwong phdp sinh thiét hach cira bang
xanh methylene: cac bién chimg nhu soc phan vé, mé day, bong nudc, ching
t6i khdng gap ca nao trong suét thoi gian thuc hién nghién ctu va trén 243 tha
thuat cting khong gap truong hop nao. Da bi nhuom mau xanh hay gap trén
nhitng bénh nhan phau thuét bao tén, do dé lai da va nhu md tuyén vi. Tuy
nhién tinh trang nay sé& hét hoan toan trong 2-4 tuan sau mé.

Stir dung xanh methylene Ia an toan, ¢ hiéu qua dé 1ap ban dd bach
huyét va hién hinh hach cira trong phau thuat diéu tri ung thu va giai doan
sém tai cac trung tam phau thuat va.
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KIEN NGHI

Trién khai va ap dung thwong qui phwong phdp hi¢n hinh hach cira
bang xanh methylene: c6 thé thuc hién tai cac co so chua co don vi'y
hoc hat nhan cho nhitng bénh nhan ung thu vu giai doan sém, chua so

thay hach nach trén 1am sang.
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Anh 2: Phiu tich tim dwong bach

Anh 1: Vi tri tiém xanh methylene A s
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Anh 4: S6 lwong hach civa va hach
ndch nghi ngo

Anh 6: Tai tao vat co lung sau cdt
tuyén vu mot thi
Sinh thiét hach civa kém tdi tao vii bang vat da co lung to
Bénh nhin: Ngé Thi Kim C. 46 tuéi, s6 hé so bénh dn 15-3-11656

Anh 5: Cit tuyén vii tiét kiém da



Anh 7: Vi tri tiém xanh methylene Anh 8: Phdu tich dwong bach mach-

quang vu hach cira
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Anh 1 0:&6' lwong hach civa sinh thiét

Anh 11: Cit tuyén dé lai quing niim vii - Anh 12: Dt titi nguwe sau cdt tuyén vi
Sinh thiét hach civa két hop phéu thudt béo ton quang niim vii va ddt tiii nguwe mot thi

Bénh nhdn: Nguyén Thi Ngoc L. 52 tuéi, sé hé so bénh dn 15-3-13131.



Anh 13: Puwong rach dé sinh thiét Anh 14: Pwong bach huyét tiv u tdi

hach cvra hach nach
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Anh 15: 86 lwong hach civa va hach ~ Anh 16: Puwong rach trong phiu thudt

ndch nghi ngo bdo ton

K Jl

3AOT9 vIIDuns
INHL NYHd DNV

Anh 17: Uva cdc dign cit trong PT bao ton  Anh 18: Két qua tdi tao sau PT bdo ton vii

Sinh thiét hach civa két hop phéiu thudt béo ton tuyén vi

Bénh nhin: Té Thi Thiy N. 38 tuéi, s6 hé so bénh dn 15-3-13273



MOT SO HINH ANH MO HOC
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Hinh 2: Nhugm HE x 200, ung thw thé 6ng nhé



Hinh 4: Nhugm HE x 200, ung thw thé nhay xam nhdp
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Hinh 5: Nhugm HE x 200, di cin hach. Sé tidu ban: BVK14-29711

Hinh 6: Nhugm HMMD x 200, Her-2 (+++). Sé tiéu bdn: BVK14-29711



Hinh 7: Nhugm hoa md mién dich ER (+). Sé tiéu ban: BVK14-29711

Hinh 8: Nhugm h6a mé mién dich PR (+). Sé tiéu bdn: BVK14-29711



MAU BENH AN K VU

HANH CHINH SO HSBA:
Ho tén: Tudi:
bia chi:
bién thoai:
Ngay vao vién: Ngay mo: Ngay ra vién:
Ly do vao vién:  1-so thay u 2- s thdy hach néch
3- ly do khac
Thaoi gian phéat hién bénh:
TIEN SU
Hon nhan:  1- chua lay chong 2- da lay chong;
3- li hén/chong chét PARA:
Kinh nguyét: 1 -con kinh  2- man kinh 3- khéng r6
THAM KHAM LAM SANG
Cao: cm, can nang: kg

KHOI U: 1- vi phai; 2- VU tréi.
Vitriu: 1-1/4TN  2-1/4ATT 3-1/ADN 4-1/ADT 5- U trung tam

Kichthuécu: | 1 [U<lcem; | 2 [Iecm <U<2cm; | 3 [cm<U <3cm

Ranh gidi u:  1-ranh giéi rd 2-ranh gidi khong ro

Bé mat: 1-nhan 2-ghd ghé

Mat do: 1-cang 2-chic 3-mém,/cing
Phan loai T: 1-T1 2-T2

PHAN LOAI GIAI POAN: 1-gd0 2-gd1 3-gd2



CAN LAM SANG

X-quang vu: 1-am tinh
3-nghi ngo

Té bao tai u: 1-am tinh
3-nghi ngo

Siéu am va: 1-&m tinh
3-nghi ngo

Sinh thiét kim/sinh thiét mé: 1-am tinh

2-duong tinh
4- khong lam
2-duong tinh
4- khong lam
2-duong tinh
4- khong lam
2-duong tinh

3- khéng lam; CA15-3 trudc mo:

CHAN POAN TRUOC MO: 1-T1 NO MO;

5-Tis NO MO;
CHAN DOAN SAU MO: 1-T1 NO MO;

5-Tis NO MO;
3-T1IN1MO;

PIEU TRI PHAU THUAT

Phuong phéap PT: 1-Patey

Tinh trang u trong mo:  1-khong dinh co nguc

Tinh trang hach : 1-khéng dinh

3-dinh b6 mach
Vét hach: 1- khdng

THEO DOI SAU MO:

2-T2 NO MO;

2-T2 NO MO;

4-T2N1MO
2-Bao ton
2-dinh co nguc

2-dinh nhau

2-cO

Nhiém tring vét mé:  1-khong; 2-c6; Chay mau vét mo:

1-khdng;  2-c¢o

Luong dich sau 24h........... ml; sau 48h: ml; sau 72h: ml;

sau 96h: ml

Pong dich vét mo:  1-khong;

2- ¢6; Thoi gian rat dan luu: sau mo............ ngay



KET QUA GPB SAU MO

HACH CUASTTT: s6 luong...... ; s tiéu ban: BVK.....
két qua STTT: 1- am tinh; 2 - duong tinh.

HACH NACH NGHI NGO STTT: s6 luong...... s6 tiéu ban: BVK......
két qua STTT: 1- am tinh; 2- duong tinh.

HACH CUA THUONG QUI: s luong...... sb tidu ban: BVK

kétqua:  1-amtinh; 2-duongtinh. S lugng:
HACH NACH NGHI NGO THUONG QUI:
s6 luong....... sb tiéu ban: BVK
kétqua:  1-amtinh; 2-duongtinh.  S6 lugng:
KHOI U THUONG QUI:
kich thuéc........cm; s6 tiéu ban: BVK
Loai GPB: 1-tai chd; 3-tiéu thuy xam lan; 7- thé 6ng nho; 9- thé di san
5-thé nhay 8-thé ché tiét;  10-loai khac
2-6ng xam lan;  4-thé nhu
6-thé tuyén nang
Do md hoc: 1-d6 1 2-d62 3-do3 4-khong xép do

THU THE NOI TIET:
Er: 1- &m; 2- duong; 3-khong rd.
PR: 1- &m; 2- duong; 3-khong ro.

Heu-2/neu: 1: (+); 2: (+4); 3(+++); 4 ()
PIEU TRI HOA CHAT:
1-Co; 2-khong; Phac do:..........co....... S6 dot:

Panh gia: 1-t6t 2- khong dap tung; 3-bénh tién trien; CA15-3 sau diéu tri:
DPIEU TRI DICH: 1- c6; 2-khéng.



PIEU TRI TIA XA
Tia xataiu: 1-c6; 2-khdng; Liéu thanh nguc: nang liéu tai u:
Tia xa hach nach:  1-c6 2-khéng; Liéu tia tai hach nach:

CAT BUONG TRUNG:
1-c6; 2-khong; PP cat: 1-phiu thuat; 2-tiaxa BT; 3-bing thubc

PIEU TRINOI TIET: 1-biac1 2- bac2 3- bo do 4- khong
KET QUA THEO DOI: Thoi gian theo ddi:.........thang;
1-cOnsong; 2- da chét; 3-co tai phat/di cin; 4-mét thong tin
1-Tai phat: 1-khong 2- co6. Thoi gian tai phét:.............. thang; CA15-3:
Vi tri tai phat:  1-tai thanh nguc; 3-hach ha don;
2-tai hach nach; 5-hach vu trong
4-hach thuong don 3-nghi ngo
Xét nghiém: té bao: Chup xq phoi:
1-amtinh;  2-duong tinh Chyp PET-CT:
Chup xquang vu:
Chup xa hinh xuong:
CT-Scanner/MRI:
PP diéu tri: 1-phau thuat 2-Xa tri 3-hda tri
4-noi tiét: bac... 5-diéu tri dich:
2-Di cin xa: 1-khdng; 2- ¢d; Thoi gian xuat hién sau diéu tri:........ thang.

Vi tri di can:

Xét nghiém:

Té bao: 1-am tinh;  2-duong tinh; 3-nghi ngo
Chup xquang vu:

Chup xa hinh xuong:

Chup xq phoi:



CT-Scanner/MRI:
Chuyp PET-CT:
CA15-3:
PP diéu tri: 1-phau thuat
2-Xa tri;
3-h6a chat: phac do..... s6 dot:.....
4-ndi tiét: bac 1; bac 2.
5-diéu trj dich:



MAU THU LAY THONG TIN
Ha néi, ngay...... thing ... nam ...

Kinh gii Bac (Chyj),

Pau thu, cho phép t6i giri 161 hoi tham an can, su sé chia vé bénh tat va chuyén
loi chao tran trong nhat téi Bac (Chi) khdng may mic cian bénh ung thu v, di va
dang diéu tri tai Bénh vién K.

Dé c6 duoc phuong phap diéu tri téi wu cho nguoi bénh ciing nhu theo dai stc
khoe va danh gia két qua diéu tri, xin Bac (chi) hodc ngudi nha vui 16ng cho biét
thong tin vé bénh cia minh (hoic ngudi than) trong thoi gian qua. Xin tra loi bang
cach khoanh tron cac s thich hop:

Kham theo hen: 1. ¢6; 2. khéng; 3. bo do
Bénh nhan hién nay: 1.consong 2. dd mat
I. Bénh nhan con séng, xin Bac (chi) cho biét:
- Tinh trang strc khoe chung:
1.binh thuong 2.suy giam  3.suy Kiét

- Tai phat: 1-khong; 2- 0.

- Di céan xa: 1-khong; 2- 0.

- Thoi gian xuét hién tai phéat hodc di cin : sau............... thang ké tir ngay

mo (ngay phat hién tai phat hodc di can.......................... ).

- Sau khi ra vién, bac c6 phai vao vién diéu tri lai:

1- c6; 2- khong;
- Néu c6 thi bénh dugc chan doan la:
1.tai phét tgi thanh nguc;  2.tgi hach nach;  3.tai hach cé;

4.tai hach thuong don; 5.di can gan; 6.di can phoi;
7.di can xuong; 8.di can nao;  9.di can hach trung that;
10.chdn dodn khdc.........
- Phuong phap diéu tri: 1.phdu thugt; 2.tia xg;
3.héa chdt; 4. khong
- Udng thude noi tiét hang ngay:
1. €O (tBN thUBC) ... oo . 2. khong
II. Khi di kham lai dinh ki, bac c¢6 dwoc phat hién hoac tw phéat hién:
- Pong dich vét mé: 1-khéng; 2- khéng dang ké;

3-nhiéu, phdi di hiit
- Phu tay bén mé:



1- Khéng c6 biéu hién gi, hinh dang va vén dong khéng thay doi.

2- Muirc do nhe: cam giac tay nang né hon va khé khan khi van dong hon
so véi bén lanh. Chi nhdn thdy thay déi kich thieéc khi quan sat, so
sanh ki hodc do chu vi canh tay so véi bén lanh. Hét hogc giam nhiéu
sau khi ké cao tay khi ngu bén bénh.

3- Mutc dé vira: da canh tay bén bénh giam sur dan hoi, pht mém, dn 16m,
dé dang nhin thdy sw thay doi chu vi canh tay so véi bén lanh. Cam
gi&c tay lubn nang né va khé khan khi van dong. Giam it hogc khdng
ddng ké khi ké cao tay.

4- Mike dé ngng: canh tay bén bénh bién dang, da canh tay cang, cé thé
phu ciing, kém theo réi logn cam giac do chén ép, vdn dong canh tay
bén bénh giam nhiéu. Khi ké cao tay, khdng co su thay doi hodc cdi
thién tinh trang phu.

- Cur dong tay bén bénh (sap va ngua ban tay):

1-Binh thuwong

2-Hoi cham, va/hogc c6 giam bién do

3-Suy giam mizc dé trung binh, nhanh mét, thinh thodng c6 thé nging lai.

4- Suy giam mte do nang. Thwong bi ngdc ngir va ngeng lai.

5-Thyc hién nghéo nan, khdng cir déng duwoc theo y muon.

- Panh gia cam gié4c tay bén mo:

1- Binh thuong

2- Cam giac té bi kién bo

3- Dau, rat, bong, bust

4- Mdt cam giac

I11. Panh gia vé két qua phiu thuat (danh cho bénh nhan mé bao ton)

1- Rdt hai long;

2- Hai long;

3- Chdp nhdn duorc;

4- Khdng hai 1ong, seo xdu

IV. Két qua c&c xét nghiém (di kham gan day nhat):

- Siéu am: 1- binh thuong; 2- nghi ngo;
3- di can gan, phuc mac...
- Chup phoi: 1- binh thwong;  2- nghi ngo;
3- phdi, hach trung thdt...
- CT - Scanner: 1- binh thuong; 2- nghi ngo; 3-co dican...

- Xa hinh xuong: 1- binh thuong; 2- nghi ngo; 3- di can xuong.
- CA 15-3:



V. Bénh nhan di mét: Néu khong may bénh nhan d3 mat, ching t6i xin chan thanh
chia budn va xin gia dinh cho biét:

- Mt vao ngdy ......... thang.......... Nam.............

- Theo y kién cua gia dinh, bénh nhan mit 1a do: xin ké r6 tinh trang truéc khi
mdt, vi dy nhu di can phoi, ndo, néi hach cé, u tai phat thanh nguec...hodc
cac biéu hién khéc.

Dé tién cho viéc kham lai va theo ddi hay can phai tu van vé bénh tat cua minh, xin
Béc (Chi) c6 thé dién thoai cho Béac sy Khoa hodc dén kham lai vao tht Ba hang
tuan tai phong kham 116 theo dia chi dudi day (hién nay Bénh vién K da chuyén vé
co s& MAi rat [on va hién dai).

Y Kién déng gép:

Ngueoi tra loi thu

(Néu 13 nguoi nha, xin ghi rd quan he)
Sau khi trd loi, xin Bac (Chi) bé vao phong bi thu kém theo va gii cho ching toi
s¢m nhat c6 thé.

Xin tran trong cdm on

Bs Pham Hong Khoa-DT: 0912025261 Lich kham bénh: tir 8h-17h
Khoa Ngoai VU tang 4 - Toa nha 7 tang thir Ba hang tudn, tgi PK

Bénh vién K-Tan Triéu-Thanh Tri-Ha Ndi 116-tdng 1 nha A.



DANH SACH BENH NHAN NGHIEN CUU

TT | SO HSBA | Ho Tén Bénh Nhian | Tudi | Ngay vao vién | Ngay mo | Ngay ra vién
1. | 12100492 |Do Thi Thanh X 46 | 27.03.2014 |30.03.2014 | 06.04.2014
2. | 12106373 |Do Thi V 48 | 30.07.2012 | 09.08.2012 | 16.08.2012
3. | 12106583 [Nguyen Thi T 38 | 06.08.2012 |[09.08.2012 | 15.08.2012
4. | 12106665 |Nguyen Thi Th 58 | 07.08.2012 | 13.08.2012 | 20.08.2012
5. | 12106749 |Pham Thi H 47 | 08.08.2012 |13.08.2012 | 20.08.2012
6. | 12106901 |Nguyen Thi T 63 | 13.08.2012 | 16.08.2012 | 23.08.2012
7. | 12107021 |Tran Thi X 33 | 16.08.2012 |20.08.2012 | 26.08.2012
8. | 12107045 |Nguyen Thi S 60 | 16.08.2012 | 20.08.2012 | 29.08.2012
9. | 12107077 [HaThiL 48 | 20.08.2012 | 23.08.2012 | 30.08.2012
10. | 12107250 |Vu Thi Mai V 41 | 06.08.2012 |09.08.2012 | 17.08.2012
11. | 12107311 |Le Thi K 63 | 27.08.2012 |30.08.2012 | 06.09.2012
12. | 12107386 |Vu Thi Thanh L 53 | 08.08.2012 |29.08.2012 | 10.09.2012
13. | 12107388 |Nguyen Thi Ch 67 | 08.08.2012 | 13.08.2012 | 20.08.2012
14. | 12107442 [Nguyen Thi Tr 65 | 09.08.2012 |13.08.2012 | 20.08.2012
15. | 12107491 [Do Thi C 52 | 04.09.2012 |06.09.2012 | 12.09.2012
16. | 12107558 |[Ngo Thi S 37 | 13.08.2012 | 16.08.2012 | 23.08.2012
17. | 12107567 [Nguyen Thi T 50 | 06.09.2012 |[10.09.2012 | 16.09.2012
18. | 12107590 |Hoang Thi Ng 46 | 14.08.2012 | 16.08.2012 | 25.08.2012
19. | 12107683 |[Ly Thi O 50 | 10.09.2012 | 13.09.2012 | 20.09.2012
20. | 12107742 [Nong Thi Th 42 | 17.08.2012 | 23.08.2012 | 30.08.2012
21. | 12107843 |Bui Thi L 50 | 17.09.2012 | 20.09.2012 | 27.09.2012
22. | 12107928 |Duong Thi D 56 | 22.08.2012 |28.08.2012 | 05.09.2012
23. | 12108006 |Nguyen Thi M 55 | 24.08.2012 | 29.08.2012 | 05.09.2012
24. | 12108031 |Nguyen Thi D 48 | 24.09.2012 |27.09.2012 | 05.10.2012
25. | 12108041 |Hoang Thi D 43 | 24.09.2012 |27.09.2012 | 05.10.2012
26. | 12108126 |Hoang Thi Thuy H 42 | 04.09.2012 |06.09.2012 | 12.09.2012
27. | 12108150 |Le Thi Th 55 | 04.09.2012 | 06.09.2012 | 12.09.2012
28. | 12108341 |Tran Thi Thu H 37 | 02.10.2013 | 08.10.2012 | 19.10.2012
29. | 12108426 |Mai Thi L 63 | 11.09.2012 |13.09.2012 | 20.09.2012
30. | 12108479 |Nguyen Thi C 49 | 05.10.2012 | 08.10.2012 | 16.10.2012
31. | 12108514 |Nguyen Thi Kh 46 | 28.08.2012 |11.09.2012 | 20.09.2012
32. | 12108550 |Ha Thi D 43 | 28.08.2012 |30.08.2012 | 06.09.2012
33. | 12108569 |Vu Thi C 49 | 08.10.2012 |01.10.2012 | 18.10.2012
34. | 12108599 |Bui Thi D 58 | 09.10.2012 |15.10.2012 | 22.10.2012
35. | 12108643 | Tran Thi Kh 45 | 10.10.2012 | 15.10.2012 | 22.10.2012
36. | 12108655 |Pham Thi H 60 | 10.10.2012 |18.10.2012 | 25.10.2012
37. | 12108742 |Ta Thi Th 55 | 17.09.2012 | 20.09.2012 | 27.09.2012
38. | 12108758 |Doan Thi H 48 | 17.09.2012 | 20.09.2012 | 28.09.2012
39. | 12108798 |Nguyen Thi Nh 45 | 18.09.2012 | 24.09.2012 | 02.10.2012
40. | 12108858 | Truong Thi Ngoc O 50 | 19.09.2012 | 24.09.2012 | 01.10.2012
41. | 12108907 |Le Thi Th 58 | 17.10.2012 |22.10.2012 | 30.10.2012




42. | 12108969 |Duong Thi Th 44 18.10.2012 | 22.10.2012 | 29.10.2012
43. | 12108990 |Do Thi C 56 24.09.2012 | 27.09.2012 | 05.10.2012
44. | 12109018 |Dinh Thi H 53 24.09.2012 | 27.09.2012 | 05.10.2012
45. | 12109029 |Duong Thi Bich H 46 22.10.2012 | 29.10.2012 | 06.11.2012
46. | 12109082 |Nguyen Thi L 55 25.09.2012 | 01.10.2012 | 10.10.2012
47. | 12109102 |Tran ThiH 62 25.09.2012 | 01.10.2012 | 08.10.2012
48. | 12109120 |Ngo Thi H 56 26.09.2012 | 01.10.2012 | 10.10.2012
49. | 12109145 |Phan Thi L 50 24.10.2012 | 01.11.2012 | 12.11.2012
50. | 12109146 |[Nguyen Thi L 59 03.10.2012 | 04.10.2012 | 11.10.2012
51. | 12109203 |[Nguyen Thi C 51 25.10.2012 | 01.11.2012 | 12.11.2012
52. | 12109306 |Nguyen Thi M 48 05.10.2012 | 08.10.2012 | 16.10.2012
53. | 12109414 |Hoang Thi Th 53 10.10.2012 | 15.10.2012 | 22.10.2012
54. | 12109454 |Do Thi O 47 10.10.2012 | 15.10.2012 | 22.10.2012
55. | 12109492 [Phung Thi Th 39 11.10.2012 | 18.10.2012 | 29.10.2012
56. | 12109575 |Pham Thi Ph 54 05.11.2012 |08.11.2012 | 16.11.2012
57. | 12109705 |Bui Thi X 34 08.11.2012 |12.11.2012 | 18.11.2012
58. | 12109771 [Nong Thi Ng 51 09.11.2012 | 12.11.2012 | 21.11.2012
59. | 12109799 |Pham Thi T 28 08.11.2012 |12.11.2012 | 18.11.2012
60. | 12109810 |[Nguyen Thi H 52 22.10.2012 | 29.10.2012 | 07.11.2012
61. | 12109863 |Nguyen Thi Bich L 45 13.11.2012 | 19.11.2012 | 27.11.2012
62. | 12109868 |[Nguyen Thi S 48 24.10.2012 | 01.11.2012 | 12.11.2012
63. | 12109877 |[Nguyen Thi V 55 13.11.2012 | 19.11.2012 | 26.11.2012
64. | 12109915 |Chu Thi H 39 14.11.2012 | 19.11.2012 | 27.11.2012
65. | 12109946 |Nguyen Thi D 56 29.10.2012 | 01.11.2012 | 08.11.2012
66. | 12110078 |Le Thi D 58 05.11.2012 |08.11.2012 | 19.11.2012
67. | 12110100 |[Pham Thi N 56 05.11.2012 | 08.11.2012 | 15.11.2012
68. | 12110131 |Phung Thi Th 61 20.11.2012 | 26.11.2012 | 01.12.2012
69. | 12110180 |Nguyen Thi Hoai T 39 07.11.2012 |12.11.2012 | 21.11.2012
70. | 12110198 [Bui ThiH 44 08.11.2012 | 12.11.2012 | 21.11.2012
71. | 12110341 |Tran Thi Xuan D 62 27.11.2012 | 29.11.2012 | 07.12.2012
72. | 12110483 |Le ThiH 50 30.11.2012 | 02.12.2012 | 09.12.2012
73. | 12110504 |Bui Thi Th 53 20.11.2012 | 22.11.2012 | 30.11.2012
74. | 12110542 |Ngo Thi H 58 22.11.2012 | 26.11.2012 | 03.12.2012
75. | 12110557 |Chu Thi M 40 03.12.2012 | 06.12.2012 | 14.12.2012
76. | 12110559 [Nguyen Thi Nh 53 03.12.2012 | 06.12.2012 | 14.12.2012
77. | 12110660 |[Ngo Thi V 50 27.11.2012 | 28.11.2012 | 04.12.2012
78. | 12110765 |Pham Thi H 58 07.12.2012 | 13.12.2012 | 20.12.2012
79. | 12110892 [Vu Thi Th 40 05.12.2012 | 10.12.2012 | 17.12.2012
80. | 12110897 |Nguyen Thi H 68 10.12.2012 | 13.12.2012 | 20.12.2012
81. | 12110911 |Hoang Bich L 49 12.12.2012 | 17.12.2012 | 23.12.2012
82. | 12110956 |Tran Thi Kim D 48 07.12.2012 | 10.12.2012 | 17.12.2012
83. | 12111000 |Do Thi D 48 20.12.2012 | 17.12.2012 | 24.12.2012
84. | 12111063 [Nguyen Thi B 47 17.12.2012 | 21.12.2012 | 26.12.2012
85. | 12111163 |[Nguyen Thi H 43 20.12.2012 | 24.12.2012 | 31.12.2012
86. | 12111190 |[Nguyen Thi M 52 18.12.2012 | 21.12.2012 | 30.12.2012




87. | 12111206 |Nguyen Thi V 50 19.12.2012 | 25.12.2012 | 31.12.2012
88. | 12111207 |[Do Thuy H 56 21.12.2012 | 27.12.2012 | 07.01.2013
89. | 12111275 [Lam Thi Ph 54 25.12.2012 | 27.12.2012 | 05.01.2013
90. | 12111351 |[Nguyen Thi M 48 27.12.2012 | 03.01.2013 | 09.01.2013
91. | 12111353 |[Nguyen Thi Th 50 08.01.2013 | 10.01.2013 | 17.01.2013
92. | 12111389 |Vi Thi Ch 33 28.12.2012 | 03.01.2013 | 10.01.2013
93. | 12111438 |Ha Thi Phuong L 36 28.12.2012 | 03.01.2013 | 10.01.2013
94. | 13100030 |Nguyen Thi Ch 62 03.01.2013 | 07.01.2013 | 14.01.2013
95. | 13100176 |[Nguyen Thi Th 45 07.01.2013 | 10.01.2013 | 16.01.2013
96. | 13100182 [To Thi Th 30 07.01.2013 | 10.01.2013 | 16.01.2013
97. | 13100324 |Nguyen Thi V 59 11.01.2013 | 17.01.2113 | 24.01.2013
98. | 13100416 |Tran Thi S 53 14.01.2013 | 17.01.2013 | 24.01.2013
99. | 13100419 [Tran Thi M 51 19.01.2013 | 14.01.2013 | 20.01.2013
100. | 13100507 |Dinh Thi L 45 15.01.2013 | 17.01.2013 | 23.01.2013
101. | 13100675 |Dinh Thi C 51 21.01.2013 | 24.01.2013 | 04.02.2013
102. | 13100678 |[Nguyen Thi T 72 23.01.2013 | 28.01.2013 | 06.02.2013
103. | 13100719 |[Nguyen Thi C o1 22.01.2013 | 28.01.2013 | 07.02.2013
104. | 13100852 |Luong Thi Th 50 30.01.2013 | 04.02.2013 | 10.02.2013
105. | 13101181 |Nguyen Minh L 39 25.02.2013 | 04.03.2013 | 10.03.2013
106. | 13101280 |Pham Thi Th 43 26.02.2013 | 04.03.2013 | 09.03.2013
107. | 13101408 |Nguyen Thi M 49 01.03.2013 | 07.03.2013 | 15.03.2013
108. | 13101418 |Tran Thi Th 59 01.03.2013 | 07.03.2013 | 12.03.2013
109. | 13101594 |Tang Thi H 56 06.03.2013 | 11.03.2013 | 17.03.2013
110. | 13101598 |Tao Thi Lan Th 33 06.03.2013 | 11.03.2013 | 19.03.2013
111. | 13101754 |Chu Thi Th 50 11.03.2013 | 17.03.2013 | 23.03.2013
112. | 13101798 [Luu Thi Th 59 12.03.2013 | 14.03.2013 | 20.03.2013
113. | 13101836 |Tran Thi L 63 13.03.2013 | 15.03.2013 | 23.02.2013
114. | 13102014 | Tran Thi Ng 38 18.03.2013 | 21.03.2013 | 27.03.2013
115. | 13102165 |[Nguyen Thi S 64 27.03.2013 | 01.04.2013 | 09.04.2013
116. | 13102998 |Nguyen Thi Ph 49 26.03.2013 | 01.04.2013 | 09.04.2013
117. | 13104957 |Nguyen Thi B 59 26.06.2013 | 01.07.2013 | 09.07.2013
118. | 13105095 |Nguyen Thi Th 55 01.07.2013 | 04.07.2013 | 11.07.2013
119. | 13105307 |Nguyen Thi Phuong Th | 41 09.07.2013 | 11.07.2013 | 18.07.2013
120. | 13105345 |Bui Thi L 43 10.07.2013 | 15.07.2013 | 22.07.2013
121. | 13105431 |Le Thi L 40 12.07.2013 | 18.07.2013 | 25.07.2013
122. | 13105705 |Dang Thi V 45 23.07.2013 | 01.08.2013 | 09.08.2013
123. | 13105759 [Nguyen Thi H 37 24.07.2013 | 29.07.2013 | 07.08.2013
124. | 13105868 |[Ngo Thi B 58 03.07.2013 | 08.07.2014 | 15.07.2013
125. | 13105880 |Pham Thi H 40 03.07.2013 | 29.07.2013 | 07.08.2013
126. | 13106020 |Dinh ThiH 41 09.07.2013 | 01.08.2013 | 09.08.2013
127. | 13106109 |Dao Thi M 37 05.08.2013 | 08.08.2013 | 16.08.2013
128. | 13106123 |Hoang Thi Ng 41 05.08.2013 | 08.08.2013 | 15.08.2013
129. | 13106141 |Hoangn Thi Th 60 05.08.2013 | 08.08.2013 | 16.08.2013
130. | 13106248 |Nguyen Thi Q 46 16.07.2013 | 18.07.2013 | 25.07.2013
131. | 13106298 |Le ThiM 72 17.07.2013 | 22.07.2013 | 29.07.2013




132. [ 13106385 |Pham Thi M 54 | 09.08.2013 |15.08.2013 | 22.08.2013
133. ] 13106414 |Tran Thi C 43 | 18.07.2013 | 29.07.2013 | 07.08.2013
134. | 13106449 |Doan Thi D 49 | 12.08.2013 | 15.08.2013 | 21.08.2013
135. | 13106541 |Nguyen Thi Ph 44 | 15.08.2013 | 19.08.2013 | 26.08.2013
136. | 13106580 |Dang Thi D 53 | 23.07.2013 | 25.07.2013 | 02.08.2013
137. | 13106582 | Trinh Thi Ng 51 | 23.07.2013 |25.07.2013 | 02.08.2013
138. | 13106611 |Pham Thi H 51 | 19.08.2013 |22.08.2013 | 29.08.2013
139. | 13106615 |Doan Thi H 41 | 19.08.2013 | 22.08.2013 | 29.08.2013
140. | 13106682 | Tran Thi Nh 64 | 25.07.2013 |29.07.2013 | 08.08.2013
141. | 13106846 |Nguyen Thi Thu H 54 | 30.07.2013 | 05.08.2013 | 12.08.2013
142.] 13106880 |Dang Thi T 53 | 31.07.2013 | 05.08.2013 | 12.08.2013
143, 13106918 |Le Thi L 55 | 31.07.2013 | 05.08.2013 | 12.08.2013
144, 13106933 | Trinh Thi D 63 | 26.08.2013 |30.08.2013 | 06.09.2013
145. | 13106944 |Ngo Thuy N 34 | 01.08.2013 | 08.08.2013 | 16.08.2013
146. | 13107079 |Nguyen Thi Lan A 36 | 03.09.2013 |05.09.2013 | 12.09.2013
147.] 13107117 |Lam Thi H 38 | 03.09.2013 |09.09.2013 | 16.09.2013
148. | 13107219 |Nguyen Thi L 49 | 06.09.2013 | 09.09.2013 | 16.09.2013
149. | 13107228 |Tao Thi Th 60 | 28.08.2013 |30.08.2013 | 07.09.2013
150. | 13107321 |Dang Thi Th 54 | 09.09.2013 |12.09.2013 | 19.09.2013
151. | 13107368 |Nguyen Thi B 59 | 13.08.2013 | 15.08.2013 | 22.08.2013
152. | 13107433 |Ngo Thi R 49 | 12.09.2013 | 19.09.2013 | 26.09.2013
153. | 13107448 |Hoang Thi B 62 | 15.08.2013 |19.08.2013 | 26.08.2013
154, | 13107492 |Than Thi Th 41 | 29.08.2013 | 09.09.2013 | 16.09.2013
155. | 13107510 |Nguyen Thi L 64 | 16.09.2013 | 19.09.2013 | 26.09.2013
156. | 13107582 | Tran Thi Nh 69 | 21.08.2013 |26.08.2013 | 06.09.2013
157. | 13107671 |Doan Thi H 66 | 19.09.2013 | 23.09.2013 | 30.09.2013
158. | 13107732 |Hoang Thi Ph 58 | 26.08.2013 |29.08.2013 | 07.09.2013
150. | 13107755 |Nguyen Thi Thuy H 53 | 23.09.2013 | 26.09.2013 | 03.10.2013
160. | 13107775 |Dang Thi K 45 | 23.09.2013 | 26.09.2013 | 02.10.2013
161. | 13107781 |Pham Thi L 55 | 24.09.2013 | 26.09.2013 | 02.10.2013
162. | 13107793 |Do Thi Ch 59 | 24.09.2013 | 26.09.2013 | 02.10.2013
163. | 13107808 |Hoang Thi S 54 | 27.08.2013 |29.08.2013 | 07.09.2013
164. | 13107826 |Nguyen Thi Ng 63 | 27.08.2013 |29.08.2013 | 06.09.2013
165. | 13107842 |Chu Thi N 81 | 27.08.2013 |09.09.2016 | 16.09.2013
166. | 13107964 |Bui Thi Ch 71 | 03.09.2013 | 05.09.2913 | 12.09.2013
167. | 13107997 [Le Thi T 48 | 01.10.2013 | 07.10.2013 | 13.10.2013
168. | 13108113 |Tran Thi Th 53 | 04.10.2013 | 10.10.2013 | 16.10.2013
160. | 13108208 |Doan Thi M 75 | 09.09.2013 |12.09.2013 | 19.09.2013
170. | 13108276 |Ngo Thi V 57 | 10.09.2013 | 16.09.2013 | 22.09.2013
171. | 13108308 |Nguyen Thi H 53 | 11.09.2013 | 16.09.2013 | 23.09.2013
172. | 13108352 |Nguyen Thi O 56 | 12.09.2013 | 16.09.2013 | 22.09.2013
173.] 13108434 |Do Thi H 53 | 16.09.2013 | 23.09.2013 | 03.10.2013
174. ] 13108470 |Bui Thi Y 64 | 17.09.2013 |14.10.2013 | 21.10.2013
175. | 13108660 |Mai Thi Th 35 | 24.09.2013 |26.09.2013 | 03.10.2013
176. | 13108754 |Nguyen Thi D 52 | 27.09.2013 |30.09.2013 | 07.10.2013




177.| 13108834 |Bui Thi T 48 27.09.2013 | 03.10.2013 | 10.10.2013
178. | 13108908 |Nguyen Thi Q 52 30.09.2013 | 03.10.2013 | 10.10.2013
179. | 13109080 |Nguyen Thi S 44 07.10.2013 | 10.10.2013 | 17.10.2013
180. | 13109089 |Le Thi Th 59 04.10.2013 | 10.10.2013 | 17.10.2013
181. | 13109178 |Dang Thi Th 61 09.10.2013 | 14.10.2013 | 21.10.2013
182. | 13109979 |Tran Thi Th 60 27.11.2013 | 02.12.2013 | 13.12.2013
183. | 13110173 |[Nguyen Thi Th 56 03.12.2013 | 06.12.2013 | 13.12.2013
184. | 13110205 |Nguyen Thi Q 35 03.12.2013 | 05.12.2013 | 12.12.2013
185. | 13110689 |Le Thi V 52 18.12.2013 | 23.12.2013 | 30.12.2013
186. | 13110741 [Do Thi Th 46 19.12.2013 | 23.12.2013 | 30.12.2013
187. | 13110787 | Tran Thi Phuong L 44 23.12.2013 | 02.01.2014 | 09.01.2014
188. | 13110837 |Luu Thi L 46 24.12.2013 | 26.12.2013 | 10.01.2014
189. | 13110849 |Lam Thanh H 50 24.12.2013 | 26.12.2013 | 06.01.2014
190. | 13110906 |Do Thi Nh 50 10.12.2013 | 12.12.2013 | 23.12.2013
191. | 13110937 |Bui Thi H 66 26.12.2013 | 30.12.2013 | 10.01.2014
192. | 13111032 |Hoang Thi Th 60 18.12.2013 | 19.12.2013 | 26.12.2013
193. | 13111035 |Le Thi X 45 31.12.2013 | 13.01.2014 | 20.01.2014
194. | 14100358 |Le ThiH 40 20.01.2014 | 14.02.2014 | 20.02.2014
195. | 14100416 |Diep Thi M 63 23.01.2014 | 24.01.2014 | 05.02.2014
196. | 14100609 |Doan Thi Thu H 44 22.01.2014 | 24.01.2014 | 05.02.2014
197. | 14100668 |Vu Thi Ng 62 12.02.2014 | 18.02.2014 | 26.02.2014
198. | 14100904 |Trinh Thi L 39 20.02.2014 | 23.02.2014 | 02.03.2014
199. | 14101446 |Chu Thi H 47 06.03.2014 | 10.03.2014 | 18.03.2014
200. | 14101460 |Nong Thi D 37 06.03.2014 | 09.03.2014 | 16.03.2014
201. | 14101563 |Nguyen Thi Ch 50 04.03.2014 | 07.03.2014 | 13.03.2014
202. | 14101756 |Dinh Thi D 60 13.07.2014 | 16.07.2014 | 22.07.2014
203. | 14101801 |Dao Thi D 48 10.03.2014 | 13.03.2014 | 20.03.2014
204. | 14101803 |To Thi M 56 10.03.2014 | 13.03.2014 | 20.03.2014
205. | 14102045 |Pham Thi Nh 50 17.03.2014 | 20.03.2014 | 27.03.2014
206. | 14102515 |Hoang Thi L 52 31.03.2014 | 04.04.2014 | 10.04.2014
207. | 14102553 |Nguyen Thi Thanh T 40 01.04.2014 | 04.04.2014 | 10.04.2014
208. | 14102655 |Dao Thi Nh 70 03.04.2014 | 07.04.2014 | 14.04.2014
209. | 14102887 |Tran ThiH 47 08.04.2014 | 14.04.2014 | 20.04.2014
210. | 14103100 |Luc Thi T 65 21.04.2014 | 26.04.2014 | 05.05.2014
211. | 14103159 |Vu Thi Hai L 41 16.04.2014 | 21.04.2014 | 28.04.2014
212. | 14103495 |Nguyen Thi L 48 25.04.2014 | 28.04.2014 | 06.05.2014
213. | 14300917 |Truong Thi O 52 07.05.2014 | 19.05.2014 | 26.05.2014
214. | 14301258 |Tran ThiH 41 20.05.2014 | 23.05.2014 | 30.05.2014
215. | 14301458 |Vu Thanh H 45 23.05.2014 | 02.06.2014 | 10.06.2014
216. | 14301493 |Dinh Thi T 38 26.05.2014 | 02.06.2014 | 10.06.2014
217. | 14301588 |Nguyen Thi H 38 29.05.2014 | 05.06.2014 | 12.06.2014
218. | 14301859 |Cao Thi X 56 04.06.2014 | 09.06.2014 | 15.06.2014
219. | 14302029 |Le Thi O 33 10.06.2014 | 16.06.2014 | 23.06.2014
220. | 14302054 |Truong Thi T 43 10.06.2014 | 12.06.2014 | 18.06.2014
221. | 14302264 |Ho Mai H 50 17.06.2014 | 20.06.2014 | 27.06.2014




222. | 14302617 [Pham Thi Th 53 | 26.06.2014 |29.06.2014 | 05.07.2014
223. | 14302692 |Nguyen Thi H 42 | 01.07.2014 |04.07.2014 | 11.07.2014
224.] 14302781 |Nguyen Thi HangNg | 47 | 02.07.2014 | 05.07.2014 | 13.07.2014
225. | 14302895 |Tran Thanh V 39 | 08.07.2014 |10.07.2014 | 17.07.2014
226. | 14302992 |Nguyen Thi H 65 | 07.07.2014 |14.07.2014 | 21.07.2014
227. | 14303020 |Nguyen Thi Nh 46 | 07.07.2014 |11.07.2014 | 18.07.2014
228. | 14303079 |Nguyen Thi Hai Q 41 | 09.07.2014 | 14.07.2014 | 21.07.2014
229. | 14303164 |Ngo Thi Nh 55 | 10.07.2014 |14.07.2014 | 21.07.2014
230. | 14303495 |Hoang Thi H 46 | 21.07.2014 | 24.07.2014 | 31.07.2014
231. | 14303744 [Pham Thi Q 37 | 08.05.2014 |15.05.2014 | 23.05.2014
232. | 14303828 |Tran Thi Thanh H 56 | 28.07.2014 |07.08.2014 | 15.08.2014
233. | 14303892 |Nguyen Thi B 46 | 29.07.2014 | 04.08.2014 | 11.08.2014
234.] 14303904 |[Ha Thi M 48 | 30.07.2014 | 04.08.2014 | 11.08.2014
235. | 14303986 |Nguyen Thi X 52 | 04.08.2014 |07.08.2014 | 14.08.2014
236. | 14303998 |Tran Thi V 51 | 04.08.2014 |08.08.2014 | 15.08.2014
237.] 14304081 [Le Thi S 48 | 05.08.2014 |11.08.2014 | 18.08.2014
238. | 14304529 |Doan Thi Giao X 45 | 19.08.2014 | 22.08.2014 | 30.08.2014
239. | 14304706 |Le Thi Ph 58 | 20.08.2014 |23.08.2014 | 30.08.2014
240. | 14305283 |Nguyen Thi Th 55 | 05.09.2014 |08.09.2014 | 17.09.2014
241. | 14308566 |Le Thi L 43 | 30.05.2014 |02.06.20114| 09.06.2014
242.| 14308879 |Le Thi H 32 | 12.05.2014 |19.05.2014 | 26.05.2014
243.] 14309382 |Luu Thi T 54 | 13.05.2014 |16.05.2014 | 23.05.2014
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