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Ung thu dai truc trang 1 mot trong nhiing loai ung thu mac hang dau &
Viét Nam ciing nhu trén toan thé giéi. Theo théng ké cta to chirc ghi nhan
ung thu toan cau (Globocan 2012), trén thé giéi mdi nim udc tinh co
1.361.000 bénh nhan méi mic va 694.000 bénh nhan chét do ung thu dai tryc
trang, ti xuat mic va tir vong ding hang thir 3 trong cac bénh ung thu [1].

Chan doan ung thu dai trang, hién nay c6 nhimg tién bo dang ké. Su phat
trién nhanh chong cua cac ky thuat hién dai nhu ndi soi bang éng soi mém,
chup cét 16p vi tinh (CT Scan), chup cong hudng tir (MRI), PET va cac xét
nghiém sinh hoc... dd lam cho viéc chan doan giai doan va cac yéu td tién
luong dugc chinh xac hon [2].

Piéu trji ung thu dai trang phau thuét van 1a phuong phap chinh dé ldy bo
khdi u nguyén phat va vét hach ving. Tuy nhién phau thuat 1a bién phap diéu
tri tai cho tai vung, dé ngan chan sy tai phat lan tran, di can xa can phai diéu
tri toan than. D4i voi ung thu dai trang sau phau thuat néu khéng diéu trj bd
tro thi gan phan nia trudng hop sé bi tai phat va di can, dic biét 1a nhém c6 di
cin hach [3]. Trén thé gidi, nhiéu nghién ctru va thir nghiém 1am sang ching
minh dugc loi ich ctia hoa tri bo trg sau phau thuat dbi vai ung thu dai trang
giai doan II nguy co cao va giai doan IIT [4]. Nhiéu nghién ctru da trung tim
tién hanh thir nghi¢m diéu tri hoa chét b6 trg ung thu dai trang giai doan II,
nham xac dinh vai trd cua hoa tri lidu va tim ra cac phac dd thich hop cho
diéu tri bo tro ung thu dai trang giai doan II [5]. Thir nghiém QUASAR, st
dung phiac dd6 FUFA di khang dinh loi ich cta héa tri bo trg trong diéu tri
UTDT giai doan II, dac bié¢t nhoém céc bénh nhan c6 nguy co cao nhu: U c6 do
mo hoc d6 3-4, c6 tic hodc thung rudt trong lic phﬁu thuat, u T4, u xam lan
mach lympho, mach mau, phau thuat vét duoc it hon 12 hach lam xét nghiém
mo bénh hoc [6].



Thir nghi¢m lam sang MOSAIC, so sanh hoa tri b trg phac dd FOLFOX
v6i phac dd FUFA trén bénh nhan ung thu dai trang giai doan II nguy co cao
va giai doan III, két qua séng thém khong bénh 3 niam 1a 78,2% (FOLFOX)
va 72,9% (FUFA), p=0,002 [7]. Capecitabine 1a tién chat cua fluorouracil
dung dudng ubng duge chimg minh c¢6 hiéu qua twong duong véi phac dd
FUFA trong diéu tri ung thu dai trang [8]. Nhiéu nghién ctru so sanh phac do
hoéa tri tricu ching XELOX v61 FOLFOX trén bénh nhan ung thu dai trang
giai doan tién xa cho thay hiéu qua cta phac d6 XELOX twong duong voi
FOLFOX va it doc tinh hon [9],[10],[11]. Thir nghiém 1am sang NO16968, so
sanh hoa trj bo tro phac d6 XELOX véi phac 6 FUFA trén bénh nhan ung
thu dai trang giai doan III, két qua séng thém khong bénh 3 nam 1a 70,9%
(XELOX) va 66,5% (FUFA), p=0,0045 [12].

Hién nay, tai Bénh vi¢én Ung budu Can Tho, Bénh vién K cling nhu mot
s6 co s& chuyén khoa ung thu khac di st dung phac d6 XELOX diéu tri bo
tro sau phau thuat ung thu dai trang giai doan II nguy co cao va giai doan III
nhung chua c6 cong trinh ndo nghién ciru vé két qua ciing nhu tac dung
khong mong mubn ciia phac do nay.

Thyc hién cong trinh nay nham danh gia két qua va doc tinh cua phac d6
XELOX trong diéu tri bo tro ung thu dai trang giai doan II nguy co cao va giai
doan I1I nham cac muc tiéu:

MUC TIEU NGHIEN CUU

1. Pdanh gid két qua va tic dung khéng mong mudn cia phic d6 XELOX
trong diéu tri bé tro ung thuw biéu mé tuyén dai trang giai doan II nguy
co cao va giai doagn 11,

2. Tim hiéu mot s6 yéu té anh hudng dén két qua diéu tri phdac do trén.



Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. DICH TE HQC VA CAC YEU TO NGUY CO

Ung thu dai tryc trang (UTDTT) 1a mét trong nhitng loai ung thu méc
hang dau & Viét Nam ciing nhu trén toan thé gidi, phan 16n xay ra & cic nudc
phat trién, trong d6 ti 16 mic cao nhat & Australia, New Zealand, cic nudc
Chau Au va Bic My. Ti 1¢ thap nhéat & Tay Phi, cac nudc & Chau my La Tinh,
Pong A, Pong Nam A ¢6 ti 1é mac trung binh. UTDTT nam méc cao hon ni,
ti 1€ nam/nir 1,4/1. Tai My, nam 2014 udc ¢6 136.830 bénh nhan UTDTT méi
mic, 50.310 bénh nhan chét do cin bénh nay [13]. O Viét nam, theo s liéu
cong bd cia t6 chirc ghi nhan ung thu toan cau, mdi nim Viét Nam co 8.768
bénh nhan méc mdi, 5.976 bénh nhan chét do bénh ung thu dai truc trang [1].

O Viét Nam, theo ghi nhan ung thu 6 ving trong ca nudc, UTDTT mic
hang thir 3 & nam va tht 6 & nir [14]. Tai Can Tho, ghi nhan ung thu nim
2005-2011, UTPTT miac dung hang th 2 & nam va thir 4 & nir [15].
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C6 nhiéu yéu t6 khac nhau tic dong dén qua trinh chuyén dang tir niém
mac binh thuong trd thanh ac tinh. Trong d6, méi truong va di truyén la cac
yéu to dong vai trd quan trong [2].

1.1.1. Polip

Nguy co 4c tinh twrong quan thuan véi kich thude va mac d6 di san ctua
polip. Nhimg polip nho (<lcm) rat hiém khi tién trién thanh ac tinh, trong khi
d6 nguy co nay ting gap 2.5-4 1an néu pdlip >lcm va 5-7 lan néu bénh nhan
c6 nhiéu pélip. Thoi gian tién trién thanh ac tinh ddi véi di san ning 1a 3,5
nam va ting san khong dién hinh 13 11,5 nim. Do d9, tit ca cac pdlip mai
phat hién nén duoc lay tron va theo ddi lién tuc nham phat hién nhimng polip
con sot hoac méi hinh thanh.

1.1.2. Ché d¢ dn

Céc ché d6 an giau chat béo, nhiéu nang lugng, it chat xo dudng nhu lam
ting nguy co mic bénh. Viéc b sung calci va st dung thudng xuyén aspirin
c6 thé lam giam kha ning xuét hién polip va UTDTT. Cac vitamin A, C, D va
E khdng ngan ngtra sy hinh thanh polip.

1.1.3. Nhiing bénh ly viém loét dwong rujt

- Viém loét dai trang: Khoang 1% bénh nhan UTDTT c6 tién cin viém
loét dai trang man tinh. Nguy co mac bénh ti 1& nghich véi thoi gian khai phat
va ti 1& thuan véi mic d6 lan rong va thoi gian mic bénh. Nguy co tich liy 13
2% sau 10 nam, 8% sau 20 nam va 18% sau 30 nam.

- Bénh Crohn: Bénh Crohn ciing 1 yéu t6 nguy co méic bénh UTDTT,
kha ning mac bénh ting tir 1,5-2 lan.

1.1.4. Yéu té co dia

- Tién cin gia dinh: Khoang 15% cac truong hop UTDTT c6 ngudi than
thuoc mdi quan hé thir nhét bi bénh UTDTT, nhimg ngudi ndy cd nguy co
mac bénh tang gap 2 1an so véi ngudi binh thudng.

- Nhitng thay doi vé gen: Nhimng rdi loan vé gen do di truyén hodc mic



phai co thé khoi phat qua trinh chuyén dang ac tinh ctia niém mac dai trang.
Phan 16n lién quan dén dot bién diém trén ho gen K-ras.
1.1.5. Hai héi chitng di truyén thuwong gdp

Trong UTDTT hai hoi chimg di truyén thudng duoc dé cap nhiéu nhat 1a:
hoi chimg da polip c6 tinh gia dinh va hoi ching UTDTT khong polip di truyén.

- Hji chitng da pélip cé tinh gia dinh: 36t bién xay ra tai dong gen
thudoc ho APC (adenomatous polyposis coli) trén nhiém sic thé 5q21. Bénh
biéu hién vao tudi day thi hodc thiéu nién véi hang trim dén hang ngan polip
dai - tryc trang. Triéu chting thuong gap nhat gdm co di cau phan den hoic ra
mau (80%), tiéu chay (70%). Khoang 65% trudng hop di tién trién thanh ung
thu khi ¢6 triéu chimg véi do tudi trung binh 1a 39.

- Hpi chitng UTPTT khéng pélip di truyén: phan 16n truong hop co dot
bién ciia mot trong ba gen hMSH2, hMLH1 va hMSH6. Ngoai dai trang va
ndi mac tir cung, c¢6 4 vi tri ung thu khac ciing thuong gip 1a da day, budng
tring, rudt non, than va ni¢u quan. Nguy co méc UTDT tir 70-90% va ndi
mac tir cung tur 30-60%. Viéc xac dinh cac doi tuong co nguy co méc phai hoi
chtng nay duoc dua theo tiéu chuin Bethesda cai bién nam 2004 [2].

1.1.6. Nhiing yéu té khdc

- Hiit thuéc va uong rwou: cb mdi tuong quan thuan véi pdlip tuyén dai
trang cting nhu UTDT.

- Nghé nghiép: tiép xtc thuong xuyén véi Amiing 1am ting ti xuit
UTDTT Ién 1,5-2 1an. Ngoai ra ngudi ta cling ghi nhan ti 16 mic bénh gia ting
¢ nhitng cong nhan trong nganh cong nghiép cao su, thudc da va dét [2].

1.1.7. Sinh bénh hoc ung thw dai truc trang

Trong nhitng nim gin ddy nhimg nghién ciru vé gen va ung thu da co
tién bo 16n md ra mot huéng chan doan va diéu tri méi ddy hira hen.Qua
trinh sinh bénh ung thu lién quan chat ché dén ton thuong 2 nhom gen: gen
sinh ung thu (oncogenes) va gen khang ung thu (suppressor). Hai loai gen

nay binh thuong trong té bao dong vai trd quan trong trong kiém soat qua



trinh sinh san té bao, su biét hoa té bao va qua trinh chét theo chuong trinh
ctia té bao (apoptosis), nham gitp cho sy on dinh sinh hoc cua co thé. Trong
d6 cac gen sinh ung thu, kiém soat theo hudng tich cuc, mi hod nhiing
Protein truyén nhiing tin hiéu phan bao. Khi cac gen nay bj tén thwong nhu bj
dot bién s& truyén tin hiéu phan bao sai lac ma co thé khong kiém soat duoc,
dan dén sinh bénh ung thu. Trai véi cac gen sinh ung thu, cac gen khang ung
thu, ma hod cho nhitng Protein kiém soat phan bao theo hudng tc ché, lam
chu ky phan bao bi dirng & mot pha, thuong ¢ pha Gy, cac gen khang ung thu
con co chic nang lam biét hoa té bao, hodc mi hoa té bao chét theo chuong
trinh, khi cac gen khang ung thu bi bat hoai do d6t bién s& 1am bién d6i té bao
lanh thanh té bao ac tinh [16].

- Gen sinh ung thw (oncogenes) :

Gen RAS: Gia dinh gen ras gém 3 loai K-ras, N-ras, H-ras. Ras 1a mot
loai gen sinh ung thu nam & nhiém sic thé 12, 13, né ma hoa cho mét loai
protein G, c6 chtrc nang diéu hoa dudng truyén tin hiéu phan bao. Nhung khi
n6 bi dot bién, né mat kha ning kiém soét su phan bao, dan dén té bao phan
chia lién tuc v6 d6 din dén ung thu. Nhiéu nghién ctru cho thdy khoang 50%
cac u tuyén kich thuéc hon lem va nhitng ung thu biéu mé sém co dot bién
gen ras khi xét nghiém. Voi su tién bo nhanh chéng cua sinh hoc phan tir, xét
nghiém tim gen ras dot bién tré thanh mot xét nghiém sang loc méi cho ung
thu dai truc trang [16].

- Gen trc ché sinh ung thu (SUPPressor)

+ Gen APC (Adenomatous poliposis coli)

Pay 14 gen dong vai trd quan trong trong sy phat trién sém cua ung thu
dai tryc trang. Nguoi ta tim thdy c6 dot bién 80% gen APC ¢ cac khoi ung thu
dai truc trang. Gen apc 12 mot gen khang ung thu nam trén canh tay dai cua

nhiém sic thé s6 5 (5q21). Gen apc ma hoda mot loai protein c¢6 chirc ning



lam két dinh giira cac té bao, dot bién gen apc, gip trong bénh da polip dai
tryc trang tinh chat gia dinh, trong cic u tuyén va ung thu dai truc trang
khéng di truyén. Ngay nay, xét nghiém di truyén tim gen APC dot bién duoc
chi dinh cho cac thanh vién trong gia dinh cia bénh nhan da polip dai truc
trang mang tinh chét gia dinh dé chan doan sém bénh [2].

+ Gen P53

Gen P53 14 gen khang ung thu nim & canh tay ngin cta nhiém sic thé
17. Khi gen P53 hoat dong binh thudng né gitt su phét trién té bao trong gidi
han bao gém ham chu ky té bao, tao diéu kién cho viéc sira chita DNA, chét
theo chuong trinh, su gia ctua té bao, su biét hoa té bao...do vay nguoi ta coi
gen P53 nhu mot bao vé cho bo gen phat trién binh thuong. Cac nghién ctu
cho thdy hau hét ung thu dai tryc trang giai doan di can c6 dot bién gen P53, ti
1¢ dot bién gen P 53 chiém 70-75%. Su bat hoat cia gen P53 1a mot yéu t6
tién lugng xau ctia bénh.

+ Gen DCC (Deleted in colorectal cancer)

Gen DCC 1a mét loai gen khang ung thu nim & canh tay dai cia nhiém
sic thé 18, gap pho bién & 73% ung thu dai truc trang, 47% cac u tuyén 16n
ung thu hoa. Mot sé nghién ctru cho thdy ung thu dai truc trang c6 ton thuong
dot bién gen DCC co6 lién quan bénh ¢ giai doan mudn, tién trién, di can xa
tién lugng xau. Mot nghién ctru khac chi ra gen DCC c6 vai tro tién luong,
cac ung thu dai trang giai doan sém giai doan II, néu c6 méat gen DCC thi s&
¢6 hiéu qua néu bénh nhan dugc diéu tri hoa chat bo trg [16].

+ Gene SMAD4 va SMAD?2.

Pay 1a gen khang ung thu nam trén canh tay dai cua nhiém sic thé 18.
SMAD4 dugc tim thay 10%-15% ung thu dai tryc trang, trong khi SMAD2
tim thdy <5% ung thu dai truc trang. Ngudi ta di thiy vai trd cta 2 gen nay

trong ung thu dai truc trang khi n6 bi bét hoat.



+ Gen swa chira ghép cap ADN (Mismatch repair genes -MMR).

Gen stra chita ghép cap (MMR) c6 trach nhiém sua chita cac cap
nucleotide sai xay ra trong qué trinh sao chép ADN. Sy d6t bién mét trong
cac gen stra chita ghép cip (MMR) xay ra & phan 16n anh em ho hang nhimg
bénh nhan ung thu dai tryc trang di truyén khong phai da polyp (HNPCC), tuy
nhién nod cling xay ra & 15% céc truong hop ung thu dai truc trang khong di
truyén. Cac té bao cd cic gen sira chira ghép cip bi dot bién trong bo gen, s&
lién tuc dugc sao chép hang chuc dén hang tram lan, no6 sé& tao ra mot bod gen
méi duoc goi 1a microsatellite instability (MSI1). Qua trinh sinh bénh ung thu
dai truc trang trai qua nhiéu giai doan lién quan dén t6n thuong nhiéu gen [16].
1.2. CHAN POAN
1.2.1. Lam sang

Triéu chimg thay doi tiy theo vi tri ctia u. Biéu hién thuong gip nhat cua
nhitng U ¢ dai trang phai la kho chiu nhe & vung bung, mot khéi & bung, hay
thiéu méu dang thiéu sat. Doi khi sit can 1 triéu chting duy nhat. Nhimng t6n
thuong & dai trang bén trai thuong 1a rdi loan di cau, triéu ching nghet rudt,
hay di tiéu c6 méau trong phan. Biéu hién cip ctru nhu tic rudt (18% truong
hop) hay thung rudt (7% truong hop) cling thuong xdy ra. Trong ung thu truc
trang thuong co hoi chung kiét ly, tiéu phan dam méau kém mét ran. Tuy
nhién day 1a nhitng triéu chimg khong dic hiéu, ¢ thé gip trong nhitg bénh
1y lanh tinh nhu viém loét dai truc trang, tri... nén moi truong hop nghi ngd
can dugc xac dinh chinh x4c bang giai phiu bénh trude khi tién hanh diéu tri
triét dé [17], [18].

1.2.2. Cdn ldm sang

Bénh nhan UTDTT thuong c6 biéu hién thiéu mau nhuoc sic héng cau

nhé do tinh trang chdy mau ri rd. Chuc nang gan it khi bi anh hudéng tru

nhimg trudng hop giai doan mudn, bénh di can gan nhiéu 6.



Noi soi kém sinh thiét 1a xét nghiém bit budc phai thyc hién. Trong
truong hop khong thé ndi soi danh gia toan bo khung dai trang do tic, nguy
co thing rudt thi phai thuc hién lai sau khi phau thuat cat doan dai trang
nham tranh bo s6t mot ung thu nguyén phat thi hai.

X quang dai trang can quang hodc d6i quang kép cho mét cach nhin
tong thé toan b khung dai trang ciing nhu phat hién nhiing trudong hop do tir
U qua doan dai trang hodc rudt non khac.

Siéu 4m bung, X quang phdi, chup cat 16p vi tinh (CT Scan), chup cong
huong tir (MRI)... 1 cac xét nghiém bo tro nham danh gia tinh trang lan tran
cua ung thu [19],[20].

CEA (Carcinoembryonic Antigen) la xét nghi€ém thuong dugc dung
trong UTPTT. Tuy nhién CEA c6 tinh dic hiéu tuong dbi va c6 do nhay
khong cao, dac biét 1a cac truong hop giai doan sém. Khi UTDTT con khu
tri tai chd, CEA ting khong qua 25% céac truong hop, khi bénh c6 di cin
hach ving khoang 50-60% trudng hop c6 luong CEA ting cao, va ting dén
75% trudng hop néu bénh c6 di cin xa [2]. Vi vay CEA khong duoc dung dé
tam soat hodc chan doan. Sau phiu thuét triét dé, ndng d6 CEA thuong tro vé
binh thuong sau 4-6 tuan. bay 1a mot dau hiéu co gia tri theo doi tinh trang
tai phat cia bénh.

1.2.3. Pdc diém gidi phdu bénh ung thw dai trie trang
1.2.3.1. Phén logi mé bénh hoc

Phén loai m6 bénh hoc cc khédi u néi chung, ung thu néi riéng 1a bat bude
trudc khi cac bac si tién hanh diéu tri. C6 nhiéu tién bd vuot bac trong hiéu biét
vé ung thu dudng tiéu hoa, bao gdm ca cac kién thirc méi vé gen hoc, sinh hoc
phan tir va ung dung diéu tri trang dich. Nam 2010, T6 chic y té thé gidi
(WHO) di xuat ban phan loai u dudng tiéu hoa cap nhat mai nhat [21].

Vi¢c phan loai WHO moi cia céac khdi u cua hé théng ti€éu hoa khong chi

dinh nghia lai vé mit chan doan pho bién, chang han nhu ung thu biéu mo va
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loan san ma con giéi thiéu nhimg thay d6i trong danh muc va chan doan cac
khéi u dai tryc trang rat quan trong trong thuc té hang ngay. Nhiing thay d6i
trong danh muc va phén loai bao gdm viéc gidi thiéu ung thu tuyén rang cua,
ung thu biéu mo trimg ca dang sang va vi ung thu nha nhu moét phan nhom mo
hoc riéng biét méi vé ung thu dai tryc trang. Viéc xac dinh do mo hoc cua ung
thu té bao nhan trudc day ludn duoc xép loai G3 (d6 cao), bay gid phu thudc
vao sy bat 6n microsatellite (MSI). Su hién dién nhiéu (cao) ciia MSI (MSI-H)
c6 tién luong t6t hon so voi khong c6 MSIL Nhu vdy, phan tich cta su bat on
microsatellite qua hoa mé mién dich hodc phan tich theo chiéu dai manh sinh
thiét phai dugc ghi trong chan doan mé bénh hoc khdi u [21].
Phéan loai u duwong tiéu hoa theo WHO 2010
Ung thu biéu mé
Ung thu biéu mo tuyén NOS
Ung thu biéu mo tuyén trimg ca dang sang
Ung thu biéu mé tity
Ung thu vi nhi
Ung thu biéu mo dang keo
Ung thu biéu mo tuyén ring cua
Ung thu té bao nhan
Ung thu biéu mo tuyén vay
Ung thu biéu mé té bao hinh thoi, NOS
Ung thu biéu mé vay, NOS
Ung thu biéu mo khong biét hoa
U than kinh néi tiét
U thén kinh noi tiét G1/ Carcinoid
U than kinh néi tiét G2
Ung thu than kinh ndi tiét, NOS
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Ung thu biéu mé than kinh ndi tiét té bao 16n
Ung thu biéu mé than kinh ndi tiét té bao nho

Hdn hop ung thu biéu md tuyén than kinh ndi tiét

Té bao wa crom cua rudt, u than kinh noi tiét ché tiét serotonin

U trung mo

U lympho
1.2.3.2. Gidi phdu bénh
1.2.3.2.1. Ung thw biéu mé tuyén khéng cé ghi chi dic bigt (NOS)

Typ ung thu biéu mé tuyén chiém khoang 98% tong sé cac typ mo hoc
ung thu dai trang.

- Pai thé:

+ Cac ung thu biéu mo tuyén dai trang c6 dang nhi giéng san ho, hinh
khuyén bao quanh chu vi dai trang hoac ndi cao 1én bé mat biéu mo hoic loét.

+ Khéi u thudng don doc.

+ Trong trudng hop nhiéu u (nhiéu hon 2 u tai thoi diém chan doan hodc
u nhiéu mui) thudng gip ¢ bénh nhan c6 tién st ung thu dai trang, c6 lién
quan dén hoi chirng viém rudt hoac hdi chung gia dinh.

+ C6 thé c6 thdy mang nhin trén bé mit.

- Vi thé:

Ung thu biéu md tuyén xuat phat tir cac té bao biéu mé phi hoic cac té
bao tuyén dudi niém mac. Céc té bao u, dién hinh sip xép thanh éng tuyén vai
cac hinh thai va kich ¢& khac nhau, tty thude vao mirc do biét hdéa. Cac ung thu
biét hoa cao thuong thiy cac cdu trac dng tuyén dién hinh, cac ung thu biét hoa
thap thudng c6 cac cau triic tuyén khong dién hinh (méo mo hay chi goi hinh
6ng tuyén). Cac té bao u mat cuc tinh, nhan té bao 16n, ti 1é nhan/bao twong
tang cao, chit nhidm sic tho, wa kiém, hat nhan to, o, c¢6 thé théy nhan chia

khong dién hinh. Muc d6 biét hoa cua té bao u phu thuoc vao do mo hoc cua u.
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D6 md hoc cang cao, tinh bt thudng va ti le nhan chia cang rd/ cang nhiéu. Mo
dém tang sinh xo, xam nhép cac té bao viém mdt nhan.

Tuy giai doan bénh, mo u c6 thé gidi han & bé mit, 16p dém dudi niém
mac (giai doan sdém) hodac xam nhap, pha huy l6p co hay xam nhép thanh
mac, mac ndi (giai doan mudn).
1.2.3.2.2. Ung thuw biéu mé tuyén trieng cd dang sing

Pay 1a typ ung thu xdm nhap hiém gip cua dai trang, dic trung boi su
hién dién ciia cac cdu trac tuyén 4c tinh dang sang véi ving bién doi hoai tir &
trung tAm, gidng véi typ u cling tén & vi.
1.2.3.2.3. Ung thw biéu mé dang keo

Pay 1a mot typ dic biét cia ung thu dai truc trang dugc xac dinh bang
> 50% dién tich mo u chtra chat nhay ngoai bao. Nhitng mé u c6 < 50% dién
tich mo6 u chtra chat nhay ngoai bao duoc xép vao typ ung thu biéu mé tuyén
khéng co ghi cha dic biét. Ung thu biéu mo tuyén dang keo thuong cho thay
cdu tric tuyén 16n véi hd boi cta chit nhdy ngoai bao. Mot sé té bao nhan
cling c6 thé dugc tim thay. Tién luong cta ung thu tuyén dang keo so véi ung
thu tuyén thong thuong da gay tranh cdi giita cac nghién ciru khac nhau.
Nhiéu loai ung thu nhdy xdy ra ¢ nhimg bénh nhan c6 di truyén ung thu dai
truc trang khong da pdlip hodc hdi chung Lynch va do d6 dai dién cho MSI
d6 cao (MSI-H). Nhitng khéi u ndy dugc du kién s& diéu tri nhu mot ung thu
d6 thap.
1.2.3.2.4. Ung thuw biéu mé tity

Pay 1a typ ung thu cling duoc goi 1a tht typ cta ung thu biéu mé khong
biét hoa. U chiém <1% cac typ ung thu biéu mé dai trang. Thuong gip ¢ phu
nit 16n tudi, & khung dai trang phai, it di can hach.

- Pai the: khoi u 16n, xam nhap tdi cac co quan ké can.



13

- Vi thé: mo u thuong c6 mau phat trién dang dam té bao, dang co quan,
khong thiy cau trac éng hay tuyén va khong thiy san xuét chat nhay. Cac té
bao u tuong ddi déng nhat, wa eosin hinh tron hay da dién, luong bao tuong
vira phai, hat nhan nho, nhiéu nhan chia. Viing ngoai vi té bao u thuong xam
nhap rat nhidu lympho bao. M6 u khong boc 16 cac ddu 4n than kinh ndi tiét.
Typ nay khé phan biét vé6i loai ung thu biéu mo khong biét hoa, ung thu biéu
mo thé tity co lién quan hoi chung MSI va hoi chimg ung thu dai tryc trang di
truyén khong da polip.
1.2.3.2.5. UNng thu biéu mé té bao nhén

Typ ung thu t& bao nhan chiém khoang 1% ung thu dai trang, thuong
gip & bénh nhan tré. Hay di cin hach, mang bung, gy c6 chudng, it di can
gan. Thudng gip & giai doan mudn, tién luong xau.

- Pai thé: u co thé c6 ngudn gbc tir cac pdlip rang cua, thudng phang va
ndi soi khong dé thay. Ton thuong hay gip ¢ dai trang phai.

- Vi thé: mo u thiy tang truong khuyéch tan cua céc té bao nhin 4n (>
50% tong sb té bao khdi u) co it hinh cau tric tuyén. Cac té bao nhan hinh
tron, bao twong rong, chira nhiéu chat nhay, day nhan ra st mang bao tuong
trong giéng chiéc nhin dinh mit da. Hinh thai vi thé gidng typ té bao nhan &
da day, va hay phoi.
1.2.3.2.6. Ung thw té bao nhé

Chiém <1% tong s6 ung thu dai tryc trang. Thong thuong gip o dai
trang phai hodc tryc trang, khoang 30% phat sinh tir hodc u tuyén nht nhung
mao. Tudi trung binh ciia bénh nhan khoang 63, tién luong kém do di cin
som dén hach va gan, dap ung kém voéi diéu tri. Khoang 70% bénh nhén tir
vong trong vong 5 thang.

Chén doan choc hat kim nho (FNA) tir cac di cin ¢ thé chan doan bénh

trudce khi phat hién u nguyén phat.
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CAu trac md u gidng nhu ung thu té bao nhod cua phdi. Mo u gém cac
dam, 6 té bao tron nho hay bau duc, khong da hinh thai v6i nhan tang sac, hat
nhan nho, nhiéu nhan chia, nhiéu hoai tir u va cac té bao hinh dau ¢ phia
ngoai vi. C6 thé thiy cau trac tuyén hién dién 30-40%.
1.2.3.2.7. Ung thw vdy

Typ nay vo cung hiém, bénh hay két hop voi viém loét dai trang, xa tri
va bénh san mang. Chan doan ung thu vay dai trang nguyén phat can phai xac
minh khong c6 ung thu vay & bat ky noi nao khéac trong co thé va can lay mau
rong rii dé loai trir ung thu biéu mé tuyén vay. Thuong di can dén gan, phic
mac hodc phdi va c6 thé gy ting canxi mau. V& vi thé mo u gidng ung thu
vay & cac dinh vi khéc trong co thé.

1.2.3.2.8. U carcinoid

Hay gép ¢ truc trang, ti I¢ u carcinoid tai Hoa Ky 1a 1/50 truong hop ung
thu tuyén. Hiém khi c6 tinh gia dinh, thoi gian sbng thém 5 nam >90%.

- Pai thé: u thudng co kich thudc <5Smm, hinh tron va khdng loét.

- Vi thé: hiém khi théy chat nhﬁy hodc hinh anh bt thuc san. Cac té bao
u xap xép thanh dao, bé hay cac dam don dang voi bao tuong sang hong nhat,
nhan nho, hat nhan nho, it hoat dong phan bao.
1.2.3.2.9. Ung thw thén kinh ngi tiét

Nhom nay khong bao gém u carcinoid va ung thu té bao nhé. U hiém
gap, do ac tinh cao, thuong & giai doan muon tai thoi diém chan doan. C6 thé
gip u than kinh noi tiét hdn hop véi ung thu biéu mo.

- Vi thé: mo u c6 ciu triac dang co quan. Té bao u 16n hon loai té bao
nho. Té bao u ¢6 nhan da hinh 1o, tang sdc, hat nhan 16n, nhiéu nhan chia va
hoai tir. Té bao u dwong tinh v&i cac dau n than kinh néi tiét.

1.2.3.3. P biét héa té bao
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* Phan loai do biét hoa theo Dukes

+ P06 1: U cb su biét hoa cao nhit véi ciu tric tuyén duoc tao thanh ro rét
nhat, c6 tinh da hinh thai nhit va su phan chia nhan it nhét.

+ P35 3: U co su biét hoa thép nhét, chi ¢6 rai rac cu tric tuyén, cac té
bao da hinh thai va ti 1€ gian phan cao.

+ D0 2: d6 trung gian cua do 1 va do 3.

Jass va cong su su dung 7 tiéu chuan phan do bi¢t hoa bao gé)m: loai mo
bénh hoc, sy bi¢t hod u nod1 chung, tinh chit nhan, ciu trac tuyén, kiéu tang
truong, su thAm nhiém té bao lympho va khéi luong t6 chirc xo. Cho dén nay,
hé thong phan d6 biét hoa ctia Dukes duoc tng dung nhiéu nhét trén thé gioi.
1.2.4. Dién tién tw nhién

Mic du tat ca UT biéu mé dai truc trang déu khoi dau bang UT biéu mo
tai chd, nhung khi dugc phat hién, déu co hinh thai ctia mét trong hai dang
sau day:

UT biéu mé cia dai trang trdi: t6n thuong ban dau c6 dang ndt nho gb
cao hoic dang polip. Not ndy 16n dan thanh mot mang phang, lan rong thanh
vong trong vach rudt (thoi gian wdc tinh dé ton thuong lan hét mot vong chu
vi long rudt 12 1 dén 2 nam), nhung 14 ton thuong ndng, an lan rat chdm vao
cac 16p sau. Dan dan, ton thuong vong bi loét & giira, xAm nhap mach mau
trong vach. Dién hinh, ton thuong hoan toan s& c6 dang vong siét dn clng
vach rudt, lam hep long rudt kem loét rong & gitra, gdy nghet ruot. Mot s6
truong hop, ton thuong co dang hoi gb 1én trong 1ong rudt, xAm nhap vach
rudt kém loét nho ¢ niém mac.

UT biéu mé ciia dai trang phdi: ton thuong ban dau c6 ndt nho go cao
nhu ton thuong & dai trang trai. Nhung khi ton thwong phat trién, to dan, sui
1én thanh khéi dang bong cai hoic dang mang rong coé nha chdi vao trong
long rudt. Hiém khi c6 dang mang, dang loét hoic dang vong an cing.

Theo Roediger W.E.W, UTDT lan tran trong thanh rudt, khap chu vi ctia
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long rudt, tiép theo do 1a dinh hay xam lan céc cAu trac 1an can, theo cac
duong lympho dén cac hach lymphé canh dai trang va sau d6 dén cac hach
lymphé di kém mach mau, va bang thuyén tic tinh mach ving dé vé gan, di
cin xa thuong xdy ra ¢ gan va phoi, sau d6 dén tuyén thuong than, budng
trimg va xuong, di cin ndo thuong hiém gap [17].
1.2.5. Xép giai doan

Xép hang theo Dukes (1932) va Astler-Coller (1954), Modified Astler-
Coller ¢ nhiéu han ché do khong danh gia du muc do, ) luong hach di can.
Hién nay, cac nha ung thu hoc ap dung hé thdng xép giai doan TNM cua
AJCC/UICC dé thdng nhét trong viéc trao d6i thong tin, con nhiing hé théng

phan loai khac duoc st dung dé hiéu ¥ nghia ctia cac nghién ctru trudce day.

Xép hang 1am sang TNM theo AJCC 2010 [22]
T: U nguyén phat.
Tx: U nguyén phat khong danh gia duogc.
TO: Khong c6 bang ching ctia u nguyén phat.
Tis: UT biéu md tai chd (carcinoma insitu): u con khu tra tai biéu mo
hodc xam 1an 16p co niém.
T1: U xam lan 16p dudi niém.
T2: U xam lan dén 16p co thanh rudt
T3: U xam l4n xuyén 16p co dén 16p dudi thanh mac hay dén mé xung
quanh dai trang hodc truc trang khong c6 phic mac bao phu.
T4a: U xam l4n ra téi bé mat thanh mac
T4b: U xam lan tryc tiép dén cAu tric xung quanh hay co quan khac.
N: Di ciin hach bach huyét
Nx: Hach ving khéng thé danh gia duoc.
NO: Khong c6 hach vung bi di cén.
N1: C6 1-3 hach di can.
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N1la: 1 hach di can

N1b: 2-3 hach di can

N1c: U hién dién ¢ dudi thanh mac, mac treo hodc mo6 xung quanh
khong phai co cua dai tryc trang va khong c6 di can hach vung.

N2: CO > 4 hach di can.

N2a: Di can 4-6 hach

N2b: Di can > 7 hach

M: Di can xa

Mx: Su hién dién cua di cin xa khong thé danh gia dugc.

MO: Khong c6 di cdn xa.

M1: Cé di cén xa.

Mila: Di can 1 co quan hodc vi tri

M1b: Di céan tir 2 co quan hay vi tri tré 1€n

Hinh 1.2: Xép hang lam sang di cin xa.
“Nguon: AJCC Cancer Staging Atlas”[22]
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Bing 1.1: Xép giai doan ldim sang theo AJCC 2010 [22]

Giai doan T N M
0 Tis NO MO
| T1, T2 NO MO
A T3 NO MO
1B T4a NO MO
lIC T4b NO MO
HIA T1, T2 N1/Nic MO
T1 N2a
1B T3,T4a N1/Nic MO
T2-T3 N2a
T1-T2 N2b
1IC T4a N2a MO
T3-T4a N2b
T4b N1,N2
IVA Batky T Batky N M1la
IVB Batky T Batky T M1b
1.3. PIEU TRI

1.3.1. Phdu thudit

Cho dén nay phiu thuat cit dai trang van 1a phuong phap diéu tri hiéu
qua nhit dé diéu trj khoi UTPT. Mic du di duoc “cit dai trang tri¢t can”
nhung van c6 khoang 50% truong hop sé bi tai phat va di cin sau phau thuét.
Mot s6 chi tiét vé ki thuat mo gan dy da duoc ghi nhan 1a cac yéu to c6 thé
anh huong dén tinh trang tai phat ciing nhu thoi gian song thém sau md [23].

- Mikc d§ ciit dai trang

Trong mé UTPT diéu quan trong khong phai 1a 1an murc cat rudt ma la
ct rong mac treo rudt dé léy dugc nhitng hach lympho nam doc theo céc

mach mau chi phéi doan rudt mang u. Ky thuat cat UTDT con doi hoi phai
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boc tach chinh xac cac 16p giai phau hoc dé khong pha v cac 16p can bao boc
dai trang va mac treo dai trang nham tranh kha nang tai phat tai chd do bo s6t
cac mo bi té bao ung thu xam lan [18].

Mitrc do cét dai trang va vi tri khau ndi rudt duoc xac dinh dya trén hé
théng mach mau nudi dai trang. Phau thuét cat nira dai trang phai dung dé
diéu tri cac khdi u & manh trang va dai trang 1én gém viéc cat thit tai gdc cac
mach méu hdi - dai trang va dai trang phai, sau d6 khau ndi hoi trang voi phén
giita cua dai trang ngang. Cac khdi u ¢ dai trang gbc gan nén dugc 1am phau
thuat cat nira dai trang phai mo rong (cat that cac mach méau hoi - dai trang,
dai trang phai va dai trang giita), sau d6 khau néi hoi trang véi phan cudi cta
dai trang ngang. Pé xur 1y cac khéi u ¢ dai trang ngang va dai trang goc lach
lai c6 nhiéu lua chon khac nhau. Mic du da c6 phau thuat cat doan dai trang
ngang (cat that mach mau dai trang giira) thuong dung dé cat UTPT ngang,
nhung cac phau thuat vién van khong yén tim vi miéng ndi rudt bi cing va
mau nudi khong du [24],[25]. Do vay, cac phau thuat cat gan toan bo dai trang
(cat that cac mach mau hoi - dai trang, dai trang phai, dai trang giita va dai
trang trai) hodc cat ntra dai trang phai mo rong da dugc dé xuat thay thé. Poi
v6i u & dai trang goc lach, cac phiu thudt duoc dung c6 thé 1a: cat gan toan b
dai trang hodc cit nira dai trang trai mé rong (cat that dong mach mac treo
trang dudi). Cac u ¢ dai trang xudng hodc dai trang xich-ma duoc diéu tri
bang phau thuat cit nira dai trang trai va khau ndi dai trang ngang voi truc
trang. Viéc cit dai trang dia vao mach mau nudi dai trang (cit theo giai phau)
dam béo vira c6 duge mét dién cét an toan vé mat ung thu 1an mot miéng ndi
c6 mau nudi tot [26],[27],[28].

- Mrc dj nao vét hach

Céc phau thuat vién phai nao vét hach dung mtrc dé c6 thé xép giai doan

bénh chinh xac va di€u tri khoi bénh. Trong mot nghién ctru tién ctu duogc
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thuc hién trén hon 3.000 bénh nhan UTDT da ghi nhan: bénh nhan ¢ giai
doan Dukes B (T3-T4, N0, M0) c6 khong t&i 8 hach lympho trong bénh pham
md c6 ti 16 STKB chi 1a 54,9% so vdi 79,9% cuia cac bénh nhan c6 tir 8 hach
tré 1én trong bénh pham md (p < 0,001) [29]. M6t nghién ctru khac khao sat
hdi ctru cac bénh nhan giai doan Dukes B (T3-T4, N0, M0) va Dukes C (T bat
ky, N1-3, MO) cling ghi nhan: cac bénh nhan giai doan Dukes B c6 khong tdi
9 hach lympho trong bénh phdm mé c6 ti 1¢ séng thém khong khéac gi cac
bénh nhan giai doan Dukes C [30],[31]. Phan 16n cac tac gia khong tng ho
viéc dit ra yéu cau phai c6 du mot s6 luong hach lympho nao d6 trong bénh
phém md. Tuy nhién, viéc nao vét rong hach mac treo (c6 dugc nhiéu hach
lymphé trong bénh pham md) da giup danh gia giai doan bénh cia UTDT
chinh x4c hon ciing nhu giup bénh nhan c6 ti 1& song thém sau mo cao hon.
Hién nay, theo hudéng din cuia NCCN Hoa Ky, sau phiu thuat, can ly t6i
thiéu 12 hach dé lam xét nghi¢ém mo bénh hoc dé danh gia tién luong va
diéu tri [3].

- U xdm lin tai ché

Téc rudt, thung dai trang va u xam 14n tai chd 1a ba thach thirc 16n trong
xtr 1y ngoai khoa UTDTT. Bénh nhan UTDTT c6 tic rudt lam ting ti 18 tai
phat va giam ti 1& séng thém sau mo. Phan 16n cac tac gia déu tng ho viéce cit
ndi ngay cac U giy tic rudt nam o dai trang phai va dai trang ngang, tuy nhién
viée xtr 1y cac u giy tac rudt nam o dai trang trai lai 1a vin dé con dang ban
cdi [32]. Pi c6 lac modt phac d6 xir 1y ba thi di duoc ap dung (Iam hau mén
nhan tao trén dong — cat bo u nguyén phat — dong hau mon nhan tao). Hién
nay phan 16n cac phau thuat vién cat u va lam hau mon nhéan tao mot dau kiéu
Hartmann hodc kiéu nong stng ngay thi dau, sau d6 s& dong hau mén nhan

tao vao thi hai [33].



21

Thing dai trang & cac bénh nhan UTDT ciing 1a mot yéu t6 tién lugng
xau. L thung c6 thé ¢ ngay tai khdi u hodc ¢ phan dai trang phia trén khéi u
X4y ra sau tic rudt. Pé xur 1y bién ching nay thuong can phai cat bo u nguyén
phat va 15 thung dai trang, lam hau mon nhan tao va rira sach b bung. Tat ca
cac bénh nhan UTDT c¢6 tic rudt hodc thuing dai trang déu nén duoc hoa tri bd

tro [34].

Khi u d3 xam 14n cac co quan 1an can thi bién phap xt 1y thich hop nhat
la cat léy ca phén co quan bi U xam lan cung voi U thanh mot khdi, tranh viée
tach khoi u khoi chd dinh vi nguy co c¢6 thé pha v& vo bao U 1am gieo ric cac
té bao U vao trong xoang bung. Néu dién cit khong co té bao ung thu thi ti 18
tai phat va ti 1& song thém cua nhimg trudng hop nay ciing khéng khéc gi so
véi cac bénh nhan ¢ giai doan T3-T4 khéc [35].

- Phdu thudt néi soi ung thw dai trang

Phéu thuat ndi soi (PTNS) dai trang dugc Jacob bat dau vao nam 1991.
Tuy nhién sy ap dung ban dau ddy 1én su tranh luan vé ti 1¢ tai phat tai 16
trocar, tinh triét dé to chuc ung thu cia PTNS. Gan day, PTNS diéu trj UTDT
tung budc khrfmg dinh duoc tinh wu viét cta nd: tinh tham my cao hon, giam
dau sau mo, bénh nhan hoi phuc nhanh, rat ngan thoi gian nam vién nhung
van dam bao vé mat ung thu hoc [30].

Truoc day, co rat nhiéu tranh luin vé viéc ung dung PTNS diéu tri
UTDT. Méi quan tdim hang dau xung quanh cac van dé nhu: dién cit, sb
luong hach nao vét dugc va tai phat tai 16 trocar. Tuy nhién, mot $6 nghién
ctru 16n da giai quyét dugc nhimg quan ngai nay. PTNS hoan toan c6 thé nao
vét hach béng hodc nhiéu hon so v&i mé mé, chiéu dai doan rudt cit bo va
dién cat dau xa & phuong phap PTNS dai hon so voi mé md. Loi ich cua

PTNS bao gom thoi gian nam vién ngan hon, it mat mau, bién chimg vét mo
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it hon va phuc hdi nhanh nhu dong rudt sau md, két qua vé mit ung thu hoc
thi twong ty gitta PTNS va mé mé [30].

Gan day, c6 3 nghién ciru 16n, thir nghiém 1am sang ngau nhién, da trung
tam da duoc bao cdo. Nghién ctru da trung tam COLOR (Colon Cancer
Laparoscopic or Open Resection) d3 duoc thuc hién dé so sanh su an toan va
loi ich ctia PTNS so v6i mé mé diéu tri UTDT. 627 bénh nhan duoc phan
ngau nhién vao nhom PTNS va 621 bénh nhan vao nhém md méd. Mic du
PTNS kéo dai hon 30 phat so vdi mé mé (p<0,0001), nhung bénh nhan &
nhom PTNS c6 mat mau trong mo it hon so m6é mo trung binh 100 mL (tir O-
2700) so véi 175 mL (0-2000, p<0,0001]. C6 91 (17%) bénh nhan trong
nhom PTNS dugc chuyén mdé mé. S6 lugng hach nao vét duge va chiéu dai
ctia doan rudt dugc cat bo khong c6 su khac bi¢t gitra hai nhom. PTNS c¢6 thot
gian phuc hdi nhu dong rudt sém hon (p<0,0001), dung thudc giam dau it
hon, va thoi gian nam vién ngan hon (p<0,0001) so v&i mé ma. Ti 18 bién
chting va tir vong trong 28 ngdy sau mo twong duong & ca hai nhom.

Thir nghiém 1am sang ngau nhién da trung tim CLASICC (Conventional
versus Laparoscopic-Assisted Surgery In Colorectal Cancer) cua Hoi dong
nghién ctru Y khoa Anh qudc, nghién ctru 794 bénh nhan UTDTT tir 27 trung
tam. Trong d6 253 bénh nhan dugc mod mé va 484 bénh nhan duoc PTNS.
143 (29%) bénh nhan PTNS duoc chuyén mdé md va nhitng bénh nhan nay c6
ti 18 bién chirng cao hon. Ti 1€ bénh nhan giai doan Dukes C2 khong c6 su
khac biét gitta hai nhém. Dién cat duong tinh giita cac nhom diéu tri tuong
duong nhau, ngoai trir cac bénh nhan trong nhom PTNS cit trude diéu tri ung
thu truc trang [33].

1.3.2. Hoa tri
Sau phﬁu thuét triét can, mot sd bénh nhén co thé tai phat hodc di can do

di can vi thé 4m tham di xay ra trude hodc ngay khi mé. Tai phat hodc di can
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la nguyén nhén chu yéu dan dén tr vong. Hoa tri b6 trg UT biéu mé dai truc
trang nham muc dich diét tin gdc nhitng di cdn xa vi thé nay. Cho dén nay da
¢ rat nhiéu cong trinh nghién clru vé hoa tri bd trg UT biéu md dai trang
nham cai thién chét luong va kha ning séng cho bénh nhan [36].

1.3.2.1. Chi dinh hoa tri

- Hién tai hoa tri bd trg ¢6 vai trd rd rang va dang tin cay cho UT biéu
mo dai trang giai doan III, nhung vai trd cia nd trong giai doan II van con
dang ban cai [37].

UT biéu mé dai trang giai doan III: c6 nhiéu cong trinh nghién ciru cho
thay hoa tri bo tro c6 vai trd 1am giam ti 18 tai phat va ting thoi gian séng
thém [38].

UT biéu mé dai trang giai dogn II: Chi dinh hoa tri bo tro chua duogc
khuyén cdo rong rdi. Khuynh huéng khuyén nén héa tri bo trg cho nhiing
truong hop ¢ nguy co cao nhu: u T4, thing hodc tac rudt, khong danh gia du
tinh trang hach ving, d6 mo hoc biét hoa kém, c6 xdm 14n khoang lympho
mach mau [38],[39].

- Héa tri triéu ching duoc st dung cho nhitng trudng hop bénh tai phat, di
can, nham 1am giam triéu chimg va kéo dai thoi gian séng thém cho bénh nhan.

- Bdi véi ung thu truc trang nguy co cao, hoa tri ¢ vai trd 1am ting nhay
xa khi két hop, 1am giam tai phat va ting thoi gian séng thém.
1.3.2.2. Cdc thuéc héa tri

Tir nhitng ndm cua thap nién 1950 cho dén nhiing nim gan day, SFU la
thudc duy nhat dugc chip thuan cho hoa tri bo trg UT biéu mo dai tryc trang.
Gan day, mot s6 thudc méi ching t6 ¢6 hiéu qua va duoc chap thuan sir dung
d3 lam phong phu thém céc thudc hoa tri UT biéu mé dai tryc trang ciing nhu

cung cip thém nhiéu chon lwa diéu tri cho bénh nhan [40],[41].
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» 5FU vdi Leucovorin

Leucovorin (LV) 1 chét ¢ tac dung hiép luc véi 5FU trong hoa tri bd
trg UT biéu mo dai trang. Vi SFU d& bi phan hiiy boi men trong gan va som
mat tac dung, viéc két hop Leucovorin va SFU da 1am nén mot phac hop 6n
dinh bac ba v6i men téng hop Thymidylate, cho phép trc ché kéo dai tac dung
ctia men 1am phéan huy 5FU. Nhiéu nghién ctru voi quy md 16n da chimg minh
str dung phac d6 két hop SFU véi Leucovorin cho diéu trj bd tro UTDTT giai
doan II, 1II sau phau thuat cho két qua lam giam tai phat va tang thoi gian
song thém [42],[43].

> Fluoropyrimidin uong

Capecitabine 12 mot dang dan xuat Fluoropyrimidin carbamat, khi uéng
vao duoc hap thu qua thanh rudt roi chuyén thanh SFU nhd chudi phan tng
lién tuc voi 3 loai enzyme. Enzym cudi cung 1a thymidine phosphorylase,
hién dién rat cao & mé U so voi mo lanh, vi thé thudce nay dugc xem nhu la
nén tang cua diéu tri chon loc tac dung ngay té bao u va co do dung nap tdt
[44]. Nhiéu nghién ctru 1am sang phase III di chimg minh capecitabine co
hiéu qua twong duong véi SFU+Leucovorin diéu tri UTDTT trong diéu tri
triéu chimg & giai doan di cin va ca trong diéu tri bd trg [45],[46],[47].

» Oxaliplatin

Oxaliplatin thudc nhom dan xuat platinum thé hé tha ba tac dong nhu
mot phan tr gan chit vao DNA va 1am té bao chét tuw nhién [48]. Khi két hop
v6i FUFA hoic capecitabine diéu tri bo trg UTDT giai doan II nguy co cao va
giai doan III, cho két qua 1am giam tai phat va ting thoi gian STKB so véi st
dung FUFA don thuan [49],[50].

» Irinotecan

Irinotecan (CPT-11) 1a din xut ban téng hop tir camptothecin (hoat chét

chiét xuat tir cdy camptotheca), c6 tac dung gy doc té bao qua co ché bat
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hoat men topoisomerase I. Trong giai doan tién xa, hoa tri két hop irinotecan
v6i FA hoic capecitabine cho thdy 1am tang ti 1¢ dap (mg va kéo dai thoi gian
song thém cho bénh nhan. Riéng UTDTT giai doan II, III két hop irinotecan
v6i FUFA hoic capecitabine trong diéu tri bo tro, két qua khong lam ting
thém thoi gian song thém ma con giy nhiéu doc tinh hon so véi nhém six
dung FUFA hoac capecitabine don thuan. Tir cac két qua trén, hoa tri bo tro
v6i phac do c6 thém irinotecan chua duoc xem 1a diéu trj tiéu chuan [51],[52].
1.3.2.3. Phic @6 XELOX

1.3.2.3.1. Capecitabine

- Capecitabine 1a din xuat fluoropyrimidine carbamate dugc diéu ché dé
dung duong uéng, 1a thudc doc té bao dugc hoat héa bai khdi u va chon loc
trén khéi u. Sy hinh thanh 5-FU tai khdi u nhd xac tic mét cach toi wu cla
yéu to tao mach lién quan téi khdi u 1 thymidine phosphorylase, nho d6 1am
giam tdi da mac d6 ctia mo lanh véi 5-FU trong co thé. Su bién ddi sinh hoc
tudn tu cta men tir capecitabine thanh 5-FU dan téi ndong d6 cta 5-FU cao
hon trong mé khdi u.

- Sau khi udng, capecitabine dugc hap thu nhanh chéng va rong khap,
sau d6 dugc chuyén hoa manh thanh chat chuyén hoa 5'- deoxy-5- 18
fluorocytidine va 5'DFUR. Dung cing véi thic dn lam giam ti 18 hap thu
capecitabine, nhung chi anh huong rét it t6i dién tich dudi duong cong (AUC)
ctia 5'DFUR va chit chuyén hoa tiép theo ctia n6 1a 5-FU.

- Capecitabine duoc chuyén hoa dau tién boi men carboxylesterase & gan
thanh 5'-DFCR, chat ndy sau d6 duoc chuyén thanh 5'-FUR béi cytidine
deaminase, 1 men tip trung chii yéu & gan va md khdi u. Sy hinh thanh 5-FU
xdy ra chu yéu tai vi tri khoi u béi yéu t6 tao mach co lién quan dén khédi u 1a
dThdPase, do d6 lam giam ti da mirc do ctia mé lanh véi 5-FU trong co thé.

Céc chat chuyén hoa cua capecitabine chi tréd nén c6 doc tinh sau khi chuyén
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thanh 5-FU va cac chit ddng héa cua 5-FU. 5-FU dugc chuyén hoa tiép thanh
cac chat chuyén hoéa khong cé hoat tinh dihydro-5fluoruracil, 5 fluoro-
ureidopropionic acid théng qua dihydropyrimidine dehydrogenase. Sau khi
udng, cac chit chuyén hoa cua capecitabine duogc tim thay chi yéu trong nude
tiéu, 95.5% liéu capecitabine dugc dung tim thdy trong nudc tiéu. Bai tiét
trong phan rat it (2,6%).

- Péc tinh ciia capecitabine: st dung capecitabine duong udng, co cac
triéu chimg bat thuong & hé tiéu héa nhu: kho miéng, ddy bung, tiéu chay, cac
tac dung ngoai y 6 lién quan dén viém/loét niém mac nhu viém thuc quan, da
day, viém té4 trang, viém dai trang, chay méau da day. Mot sd it gap bat thuong
vé than kinh: rdi loan vi giac, mat ngu va cac dau hiéu vé tiéu ndo nhu that
diéu tiéu ndo, loan van ngdn, giam thang bang, phdi hop bat thuong.

Bit thuong vé mau va bach huyét: thiéu mau, suy tuy (dugc ghi nhan 1a mot
tac dung khong mong mudn). Bat thuong vé da va to chic dudi da: ngua, troc
da khu trt, cac rdi loan moéng, cac phan Gng nhay cam véi anh sang, hoi
chung xuat hién lai cac tac dung phu gidng nhu khi xa tri, bong méng, mong
dé giy, loan dudng moéng. Suy gan va viém gan o mat dugc ghi nhan trong
cac thir nghi¢m lam sang [44]

1.7.2. Oxaliplatin

- Oxaliplatin 1a mot thudc chdng ung thu thudéc nhém cac hop chat
platintum moi, trong doé platinium nguyén t& tao phuc hop voi 1,2
diaminocyclohexane va nhom oxalate. Oxaliplatin c6 pho tac dung rong trong
in vitro gdy ra doc té bao va in vivo c6 hoat tinh khang u trén nhiéu loai u bao
gém u dai-tryc trang. C6 hién tugng cong luc vé hoat tinh doc té bao gitra
oxaliplatin v&i 5-fluorouracil trong ca in vitro va in vivo. Cac nghién ctru vé
co ché hoat dong cta oxaliplatin cho thay cac dan xuat manh 1a két qua cia

chuyén héa sinh hoc ctia oxaliplatin di twong tac véi DNA tao ra ca hai loai
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két dinh giita va trong cac soi chéo nhau gy ra hién tuong pha v& sy tong
hop ctia DNA dan dén két qua khang u va doc té bao.

- Sau khi tiém nhanh vao tinh mach liéu thuong dung, thudc cé nira doi
thai trir lac ban dau trong huyét tuong tir 25 dén 50 phit. Sau d6 ndng do toan
phan cua thudc giam xudng véi nira doi trong huyét twong 1a 60-70 gio hodc
lau hon. Trén 90% lugng oxaliplatin trong mau lién két ddng hoa tri véi
protein huyét twong. Nong d6 oxaliplatin cao nhét thiy & than, gan, tuyén tién
liét, thap hon d6i chit & bang quang, co, tinh hoan, tuy, lach, va thap nhit &
rudt, myén thuong than, tim, phéi, ndo va tiéu nio.

- Dgc tinh cua oxaliplatin: Céac tac dung ngoai y cua oxaliplatin dugc
b4o cdo qua cic nghién ciru 1am sang trong diéu tri ung thu dai truc trang di
cian dugc phan tich trén 244 bénh nhan dugc diéu tri don liéu phap va gan
1.500 bénh nhan duoc diéu tri phdi hop véi 5-fluorouracil.

Huyét hoc: oxaliplatin khi ding don liéu phap (130mg/m2 mdi 3 tuan)
gay ra it doc tinh huyét hoc do %.

Hé than kinh trung wong: ddc tinh gidi han theo liéu cua oxaliplatin 1a
doc tinh than kinh. Poc tinh nay bao gdom cac bénh 1y than kinh cam giac
ngoai bién nhu loan cam va/hay di cam dau chi c6 kém hay khong cam giac
vop bé, thuong khéi phat do lanh. Céc triéu chimg ndy xuat hién trén 85% dén
95% bénh nhan diéu tri. Thoi gian ton tai ciia cac triéu ching nay, thudng 13
giam di giita cac 1an diéu tri, gia ting theo sb chu ky diéu tri. Nguy co xuét
hién céc rdi loan chirc niang véi lidu cong déon 800 mg/m2 (nghia 1a 10 chu
ky) 1a < 15%. Cac dau hiéu va triéu chting than kinh sé& cai thién khi ngung
diéu tri trong phan 16n trudng hop.

Phan tmg di (mg: khong thuong gip, di tir ndi man dén séc di ung da
dugc mo ta voi cac dan xudt platinium. Trong cac thir nghiém 1am sang, céc

phan tmg kiéu di (g xuat hién trén 0,5% bénh nhan diéu tri voi oxaliplatin.
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Poc tinh khac: doc tinh tai < 1%. Cac rdi loan chirc nang than: 3% bénh
nhan diéu tri voi < 1% bénh nhan bat thudng & d6 % [48].

Phac d6 két hop capecitabine lidu 1.000mg/m?/ udng ngay 2 lan x14
ngdy cong véi oxaliplatin (130mg/m® ngay 1, chu ky 3 tuin) goi 1a phac dd
XELOX.
1.3.2.4. Héa tri b tro ung thw dgi trang giai doan II, ITI

» 5SFU voi Leucovorin

Nghién ctru IMPACT trén 1.526 bénh nhan UT biéu mé dai trang giai
doan II va III dugc thir nghiém doc 14p, ngau nhién tir 3 trung tAm nghién ciru
ciia Y, Canada va Phédp; so sanh giita nhém chi theo ddi sau mé va nhom héa
tri bo tro voi 6 chu ky 5SFU-LV. Két qua cho thdy nhom c6 hoa tri bo tro giam
22% ti 1& tir vong, STTB 3 nam ting c6 ¥ nghia thong ké (83% so vdi 78%).
Phén tich chi tiét hon cho thdy STTB c6 gia tri r& nhit v6i Cac truong hop co
di can hach [53].

Thir nghiém ngdu nhién ctia NCCTG trén 317 bénh nhan UT biéu mo dai
trang giai doan II hodc III da phau thuat, so sanh gitta nhom c6 va khong co
hoa tri bd tro bang 5FU (phac d6 Mayo) ciing cho thdy nhom c6 héa trj bd trg
c6 két qua tot hon [54].

Céc nghién ctu tiép theo cho thiy sir dung SFU-LV liéu cao hoic liéu
thap trong 6-8 thang déu nhu nhau. C6 it nhat 1a 3 thir nghiém ngau nhién cho
thiy st dung 12 thang SFU-LV hiéu qua khong cao hon 6-8 thang [55],
[56],[57]. Do d6 thoi gian sir dung diéu tri bo tro UTDTT giai doan I1, 11T cta
phac d6 SFU-LV la 6 thang.

> Fluoropyrimidin uong

Céc nghién ctru cho thiy céac fluoropyrimidin udng c6 hiéu qua it nhat
cling bang vé6i phdi hop 5FU-LV tiém tinh mach nhanh trong hoa tri b6 tro
UT biéu mo dai trang giai doan III. Capecitabine c6 wu diém vé tac dung phu

va thuan tién khi sir dung so voi k¥ thuat truyén tinh mach cham lién tuc nén
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duoc xem 12 mot diéu tri co thé thay thé cho 5FU-LV trong hoa tri bo trg UT
biéu mo dai trang [46],[58].

» FOLFOX 4

Thir nghiém MOSAIC, hoa tri bo tro trén 2.246 bénh nhan UT biéu mo
dai trang giai doan II (40%) hodc III (60%) vé6i oxaliplatin két hop v6i SFU-
LV 6 chu ky nhu sau:

- Nhém 1: truyén nhanh 5FU-LV theo phac do “de Gramont” (leucovorin
200mg/m? trong 2 gid, sau d6 tiém tinh mach nhanh 5FU 400mg/m® va sau d6
truyén SFU 600mg/m” trong 22 gid, 1ap lai chu ky mdi 2 tudn).

- Nhém 2: phac d6 két hop 5FU-LV tuwong ty nhu vy cong véi
oxaliplatin (85mg/m? ngay 1, chu ky 2 tudn) goi la FOLFOX 4.

V61 thot gian theo doi 38 thang, STKB 3 nam ctia nhém 2 cao hon nhém
1 (78% so véi 73%) va c6 ¥ nghia thong ké cao & giai doan III (72% so véi
65%), riéng & giai doan II thi khong dang ké (87% so v&i 84%). STTB tuong
tu & ca 2 nhom (88% va 87%) [7]. Vi két qua nhu vy, huéng din hoa trj bd
trg UT biéu md dai truc trang giai doan II nguy co cao va III cia NCCN da
dua phac d6 FOLFOX4 nay vao sir dung tir nam 2004 [59].

» XELOX

Thir nghiém 1am sang phase III da trung tam NO19168, thyc hién hoa
tri bo trg trén 1.886 bénh nhan UT biéu mé dai trang giai doan III sur dung
oxaliplatin két hop voi capecitabine 8 chu ky so v6i SFU-LV 6 chu ky nhu sau:

- Nhém 1: truyén nhanh S5FU-LV theo phac d6 “de Gramont”
(leucovorin 200mg/m? trong 2 gid, sau d6 tiém tinh mach nhanh 5FU
400mg/m* va sau do truyén SFU 600mg/m” trong 22 gid, lap lai mdi 2 tuan).

- Nhém 2: phéac db két hop capecitabine lidu 1.000mg/m?®/ udng ngay 2
lan x14 ngay cong véi oxaliplatin (130mg/m? ngay 1, chu ky 3 tudn) goi 1a
phac ¢6 XELOX.
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V61 thoi gian theo doi trung binh 55 thang, STKB 3 nam, 4 ndm, 5 nam
ctia nhém 2 cao hon nhém 1 14an luot 13 70,9% va 66,5%:; 68.4% va 62,3%:
66,1% va 59,8%) su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p=0,0045). STTB 5 nim &
nhém 2 la 77,6% so véi 74,2% & nhom 1, su khac biét chua ghi nhan c6 y
nghia théng ké (p=0,1486) [12]. Nghién ctru nay da khang dinh thém két qua
ctia nghién ctru MOSAIC va NSABP C-07 bang cach chimg minh vai tro cia
capecitabine két hop véi oxaliplatin lam cai thién thoi gian séng thém cho
bénh nhan UTPDT giai doan III. Diéu nay c6 nghia la capecitapine c6 thé an
toan va thay thé SFU truyén tinh mach trong diéu tri b6 trg ung thu.

Véi két qua nhu vy, hudng dan héa tri bd trg UT biéu md dai truc trang
giai doan I nguy co cao va III cia NCCN da dua phac 6 XOLOX nay vao
st dung tr nam 2011 [60].

» FOLFIRI

Céc nghién ctru CALGB 89803 so sanh c6 hoic khong c¢6 hoa tri bd tro
v6i irinotecan trén 1.264 bénh nhan UT biéu mo dai trang giai doan III: nhom
5FU-LV liéu cao (phac do Roswell Park) véi irinotecan (phac do IFL), da
dugc danh gia qua 2,6 nam theo ddi cho thiy ca 2 nhom déu c6 STKB va
STTB tuong tu. Nghién cru phai chAm dirt vi ghi nhan ti 18 tir vong lién quan
dén diéu tri cao hon ¢ nhom IFL [58].

Nghién ctru ACCORD 2 so sanh hoa tri bo tro SFU-LV véi SFU-LV +
irinotecan (phdi hop IF) cho bénh nhan UT biéu mé dai trang giai doan III
nguy co cao. Két qua ghi nhan khong khac biét vé STKB gitta 2 nhém. Nhom
IF cO ti 1¢ tac dung phu cao hon [51].

Nghién ctru PETACC 3 trén 3.005 bénh nhan UT biéu mé dai trang
giai doan II va IIT (894 giai doan IT va 2.111 giai doan IIT) dugc phan bo ngau
nhién hoa tri bo trg véi SFU-LV # irinotecan. Két qua budc dau sau 38 thang
theo doi khong ghi nhéan khéc biét vé STKB: 63,3% & nhom IF so véi 60,3%
¢ nhom SFU-LV. Nhom IF cd ti 1€ doc tinh cao hon [52].
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Nhu vay, dén thoi diém nay, hoa tri bo trg sau phau thuat cho UT BTT
giai doan II nguy co cao va III 1a cac phac 46 FOLFOX4, FLOX, XELOX,
capecitabin va FUFA. Vai tro ctia liéu phap nham tring dich ddi véi giai doan
nay con dang tiép tuc nghién ctru [2],[3].

1.3.3. Piéu tri triing dich

> Bevacizumab

Khang thé don dong ngudi khang yéu té ting trudng ndi mé mach mau
(VEGF), mot yéu t6 ting truong can thiét cho qua trinh tan sinh mach méau
nudi u. Cac thir nghiém 1am sang cho thay khi két hop bevacizumab voi hoa
tri trong bénh nhan UTDTT giai doan tién xa, két qua lam tang ti 1& dép ung,
kéo dai thoi gian séng thém so v&i nhom hoa tri don thuan [61]. Céac thur
nghiém 1am sang két hop bevacizumab véi héa tri trén bénh nhan UT BPTT
giai doan II, III chua cho thiy cai thién két qua song thém [62],[63]. Hai
nghién ctru 16n duoc tién hanh nhim xac dinh vai trd clia bevacizumab trong
diéu tri bo trg UT biéu md dai trang giai doan II, ITI. Nghién ctru NSABP C-
08 so sanh ngau nhién 2.500 bénh nhan hoéa tri b tro oxaliplatin-5FU-LV ¢6
hoic khong kém bevacizumab. Nghién ctru Avant chia ngau nhién 3.450 bénh
nhan UT biéu mo dai trang giai doan II nguy co cao va giai doan III theo ba
phéi hop: (1) oxaliplatin/5FU/LV, (2) oxaliplatin/SFU/LV + bevacizumab va
(3) capecitabine/oxaliplatin + bevacizumab. Két qua khong giam tai phat va
thoi gian song thém khong ting hon so véi hoa tri don thuén.

» Cetuximab

Khang thé don dong khang phan ngoai bao cia thy thé yéu té ting
truong biéu bi (EGFR), 1a thudc diéu trj nham trang dich dau tién theo co ché
nay dugc chap thuan sir dung UT biéu mé dai truc trang di cin c6 ting biéu

hién EGFR va khéng c6 dot bién K-RAS [64],[65].
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Nhiéu nghién ctu 16n dang duoc thuc hi¢n nham danh gia hiéu qua cua
phéi hop FOLFOX + Cetuximab trong hoa tri b6 trg UT biéu mo dai trang
giai doan II, I1I, nhung ciing cho két qua khong tt hon sir dung hoa tri don
thuan [66].

» Panitumumab

La khang thé don dong khang phan ngoai bao cua thu thé yéu té ting
truong biéu moé (EGFR), 1a thudc diéu tri nham trang dich duoc FDA chap
thuan nam 2009 st dung trén UT biéu mé dai truc trang di cian khong ¢ biéu
hién d6t bién K-RAS [67],[68]. Hién nay van chwa xac duoc chip thudn trong
diéu tri b6 trg UTDT [69].

> Ziv-aflibercept (ZALTRAP®)

Ziv-aflibercept 1a mot protein tai to hop c6 mot phan cua cac thu thé
VEGF, né duoc thiét ké dé c6 chtrc ning nhu mot cai bdy VEGF ngin ngira
kich hoat cac thu thé VEGF va do d6 trc ché su ting sinh mach. Thir nghiém
VELOUR thtr diéu tri budc hai Ziv-aflibercept & bénh nhan UTPT di cén tién
trién sau khi diéu tri phac do co chira oxaliplatin. Két qua ghi nhan c6 cai
thién nho thoi gian song thém toan bd (13,5 thang cho FOLFIRI/Ziv-
aflibercept so véi 12,1 thang cho FOLFIRI/placebo; HR, 0,82; CI 95%, 0,71 -
0,94; P =0,003) [70].

> Regorafenib (STIVARGA®)

Regorafenib 1a mot phan tir nho (e ché da kinase (trong d6 c6 cac thu
thé VEGF, thy thé yéu t6 ting trudng nguyén bao soi [FGF], thu thé yéu t6
tang truong c6 ngudn goc tieu cau [PDGF], BRAF, KIT va RET) ¢6 lién quan
dén qua trinh phat trién ctia khoi u va su tang sinh mach. Thir nghiém pha 11

CORRECT chia ngau nhién bénh nhan tién trién sau diéu tri tiéu chuan vao 2
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nhom, cham so6c nang dd voi gia dugce hodc regorafenib. Nghién cou da dat
duogc tiéu chi chinh 1a thoi gian séng thém toan b (6,4 thang cho regorafenib
so véi 5,0 thang cho gia dugc; HR, 0,77; 95% CI, 0,64-0,94; P = 0,005). Thoi
gian séng thém bénh khong tién trién ciing c6 ¥ nghia thong ké nhung cai
thién rat it (1,9 thang so voi 1,7 thang; HR, 0,49; 95% CI, 0,42-0,58; P <
0,000001) [71].

1.4. THEO DOI

Theo d&i nham phét hién sém bénh tai phat va di can.

- CEA: thuc hién mdi 3 thang/2 nam dau, sau d6 mdi 6 thang dén 5 nam
cho bénh nhan UT biéu mé dai trang giai doan II, III da diéu tri. Néu CEA
tang 2 1an lién tiép thi cAn tim tai phat bang nhiing xét nghiém khac.

- Kham 1am sang mdi 3-6 thang/3 nam dau.

- Soi dai trang mdi 3-5 nam.

- Khong can tim mau trong phan, chup CT Scan, X quang nguc, chiic
nang gan thuong quy. Cac xét nghi€ém nay chi nén thyc hién khi nghi ngo tai
phat [3].

1.5. CAC YEU TO TIEN LUQONG
1.5.1. Giai doan bénh

Giai doan bénh la yéu t ¢6 gia tri tién luong 16n nhat. Hé théng Xép giai
doan theo TNM cutia Hiép hoi Qudc té kiém soat ung thu (UICC) ngoai muc
dich tao su thong nhat trong trao doi thong tin gitta cic nha ung thu hoc, con
mang ¥ nghia tién luong, dua vao d6 ngudi thay thude s& quyét dinh hudng

diéu tri tiép theo.
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Bing 1.2: Ti Ié song thém 5 nim theo giai doan bénh ciia UT PTT [2]

Giai doan Dukes Astler-Coller  Ti 1é sdng thém 5 nim

I A A 80 — 95%
A Bl 72 —75%
1B ® B2 65 — 66%

A Cl 55 — 60%

1B C 35-42%

iC © 25 —-27%
v D D 0-7%

Hé thong TNM xép giai doan UTPT dya trén 3 yéu t6 1a d6 sdu xam lan
ctia U nguyén phat, s6 luong hach di can va di cin xa. Di v6i nhitng truong
hop ung thu con khu tra tai chd tai ving thi hach di cin dudng nhu 13 yéu t6
tién lugng quan trong nhat.

1.5.2. D¢ mé hoc

Phan 16n céc hé thong phan loai chia 6 mé hoc 1am 4 loai: grad 1 (biét
hoa rd) do 2 (biét hoa vira), d6 3 (biét hoa kém), do 4 (khong biét hoa). Tuy
nhién nhiéu nghién ctru chi chia thanh 2 loai: d6 thap (gdm d6 1 va 2) va do
cao (gém do 3 va 4). Green va cong su ghi nhan d0 mo hoc c6 gia tri tién
luong khi chia thanh 2 d6 1a cao va thap [21].

1.5.3. Tong sé hach

Qua nhiéu nghién ctru cho thay sb luong hach dugc khao st ¢6 lién quan
dén tién luong ctia bénh nhan. Nhiéu trudng hop hach di cin ¢6 kich thude <
5 mm nén co thé bi bo sét trong qua trinh boc tach hach. Theo Tepper, nghién
ctru 1.664 bénh nhan nhan thiy: phai khao sat it nhat 12 hach dé xac dinh
chinh x4c giai doan hach. Tir ndm 2005, Hoi Giai phau bénh Hoa Ky déng
thuan dé nghi khao sat it nhat 12 hach, néu khong ldy du hach 1a yéu tb

nguy co tuong ddi cao cho tién lugng va 13 yéu t6 xem xét diéu tri bo tro [21].
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1.5.4. Di céin hach vi thé

Viéc ap dung nhiing k¥ thuat méi nham phat hién nhimg cum té bao rat
nho hoic nhitng té bao ung thu riéng 1é trong hach giup xac dinh thém nhiéu
hach di can ma phuong phédp nhuém HE thong thuong khong phat hién duoc.
Tuy nhién, gia tri tién luong ctia nhitng hach di cin vi thé nay trong UTDT
chua duoc khing dinh. Ngoai ra, cic phuong phap thuc hién khong c6 su
théng nhat [21].
1.5.5. Xdm nhiém mach mdu hodc mach bach huyét

Yéu t6 nay duoc Hoi cac nha Giai phdu bénh Hoa Ky xép vao nhom co
gia tri tién luong xau, ciing nhu UICC dua vao bang xép giai doan TNM
nhung viéc khao sat va ghi nhan con gip nhiéu kho khan va chua c6 sy thong
nhat. S6 lat cat cang nhiéu thi kha niang phat hién xdm nhiém cang cao va
nhiéu truong hop khong thé phan biét tinh mach sau mao mach véi mach
bach huyét [21].
1.5.6. Xdm nhiém quanh thin kinh

Xam nhiém quanh than kinh lam tang ti 18 tai phat va giam thoi gian
STTB [21].
1.5.7. Loai mé hoc

Phan 16n cac tac gia déu dong ¥ rang loai ung thu biéu mé té bao nhin
c6 tién luong x4u, nhung gia tri tién luong cua ung thu biéu mo tiét nhay
con nhiéu tranh cai. Ung thu biéu mo té bao nho 1a loai u do cao thudc hé
than kinh-noi tiét, dién tién ac tinh, thudng cho di cin theo dudng mau.
Nhitng loai mé hoc khac do chiém ti 1& rat thap nén gié tri tién luong chua
duogc xac dinh [21].
1.5.8. Tinh trang bo di¢n cit

Pdi v6i UT biéu mo dai trang, co thé cat rong an toan vdi bo dién cit

cach u khoang 5 cm. Tuy nhién, viéc danh gia dién cit bén (dién cit vién
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quanh u) gip nhiéu khé khin. D6 13 dién cit cua phan dai trang khong duoc
phuc mac bao phii. Ddi voi dai trang phai va dai trang trai, dién cat nay duoc
tao ra do boc tach phan sau phiic mac [30],[32].
1.5.9. Nong dp CEA

Mic du theo Hoi cac nha Giai phau bénh Hoa Ky, néng do CEA tang
cao trudc mod (> Sng/ml) 1a yéu td tién lugng xau, va theo Hoi ung thu 14m
sang Hoa Ky (ASCO) ndéng do CEA ting cao trudc mé c6 thé lién quan dén
tién lugng x4u, tuy nhién phai két hop thém cac yéu té tién luong khac dé
quyét dinh diéu tri bd tro sau ph?lu thuat tan géc. Sau phﬁu thuat tan géc néu
néng d6 CEA khong tré vé binh thudng thi bénh nhan c6 nhiéu nguy co tai
phat va di can xa [2].
1.5.10. Tdc hodc thiing rujt

Nhitng truong hop c6 bién chung tic hodc thung rudt thudng co tién
lwong xau hon.
1.5.11. Dang dai thé ciia u

Dang tham nhiém c6 tién lugng xau hon dang choi sui.
1.5.12. Nhitng yéu t6 tién lwong mdi

Nho vao sy phat trién cua k¥ thuat phan tir, nguoi ta dd xac dinh ngay
cang nhiéu gen cling nhu cac thay d6i trong bd nhiém sic thé tham gia vao
qua trinh diéu hoa chu trinh t& bao. Mot s6 yéu td nay co thé giup xac dinh
dién tién cua bénh, tir 46 c6 phuong thire xir 1y thich hop. Tuy nhién, phan 16n
van con gi61 han trong phong thi nghiém, mdt s6 bat dau duoc dua vao thuc
nghiém nhung tat ca chi dimg lai & mirc d6 nghién ctru, chua ung dung rong
rdi vao 1am sang. Nhitng yéu t6 méi duoc tim hiéu gan diy gom: gen tong
hop Thymidylate, mat 6n dinh cta vi vé tinh, mat doan 18q, K-ras, gen
DCC...[2].
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Chuong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CUU

Nghién ctru da dugc tién hanh trén 136 bénh nhan UTDT giai doan II
nguy co cao va giai doan Ill, dugc hoéa tri tai Bénh vién Ung budu Can Tho
va Bénh vién K tir thang 1/2012 dén 12/2013 va dugc theo ddi dén 6/2016.
2.1.1. Tiéu chudn chon bénh nhan nhém nghién ciru

Bénh nhan dugc chan doan 1a UTPT giai doan II nguy co cao va giai
doan 11, duoc phiu thuat triét cin, cd két qua mod bénh hoc 1a ung thu biéu
mo tuyén.

+ Bénh nhan UTDT giai doan II nguy co cao, 1a ¢6 1 trong cic yéu t6
nguy co cao sau day: (1) D6 mo hoc 3,4; (2) C6 tic rudt hodc thung rudt trudc
hoic trong lac phau thuat; (3) U T4; (4) U xam lan mach lympho, mach mau;
(5) Ly it hon 12 hach 1am xét nghiém mé bénh hoc;

+ Khong c6 diéu tri trudc nhu xa tri hay hoa tri.

+ KPS > 70.

+ Co day du cac thong tin 1am sang, can 1am sang (CTM, sinh héa mau,
chan doan giai phau bénh, chan doan hinh anh, xép giai doan theo AJCC 2010).

+ Puogc hoa tri bd tro phac dd XELOX 6-8 chu ky trong 12 tuan sau
phau thuat.

+ Puoc theo di sau diéu trj dén khi bénh nhan tir vong hodc hét thoi han
nghién ctru.

+ Bénh nhan ty nguyén tham gia nghién ctru.

2.1.2. Tiéu chudn logi triv khéi doi twong nghién civu
- Bénh nhan c6 UT DT nhung khong phai typ ung thu biéu mo.
- Bénh nhan c¢6 ung thu thir hai hoac ¢ suy gan, suy than, suy tim, suy

tuy hodc phu nit mang thai.



38

- Bénh nhan di diéu tri bf?mg héa chit hodc xa tri vung chau trude do.

- Bénh nhan hoa tri khong du 6-8 chu ky hodc khong dong y tham gia
nghién cuu.

2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Thiét ké nghién ciru

- Phuong phap nghién ctru: Can thi¢p khong c6 nhém ching.

- Bénh nhan d3 duogc phau thuat triét cin, dugc danh gia Xép giai doan I
nguy co cao hodc giai doan III va dugc héa tri bd trg phac dd6 XELOX. Sau
khi két thuc diéu tri, bénh nhan duoc hen tai kham mdi 3 thang dé danh gia vé
lam sang, can 1am sang. Nhiing bénh nhan khong dén kham sé& theo ddi va thu
thap thong tin qua dién thoai, thu (phiéu diéu tra).

- Thoi diém két thac nghién ctru: két thac nghién ciru khi c6 mot trong
cac ly do sau:

+ Chét hodc mit theo doi

+ Do hét thoi gian nghién ciru.

2.2.2. C6 méu va phwong phdp chon méu
- Cé' mdu
C& mau nghién ciru dugc tinh theo cong thirc tinh ¢& mau udc luong
mot ti 18 trong dan s6. Cong thirc tinh nhu sau:
(Z1.a/2)*xp (1-p)

e2

N =

Trong do:

- N 14 s bénh nhan duge diéu tri bd trg phac dd XELOX can co.

- Z1.al2=1,96 (img vdi do tin cay 95%).

- e = 0,075 (sai s6 t6i da cho phép 7,5%).

- p: ti 18 séng thém khong bénh 3 nam cua UTDT giai doan II, 11T duoc
hoa tri bo trg (Chung t6i sir dung két qua nghién ctru cia Andre T., ti 1é séng
thém khong bénh 3 nam 1a 78,2% [7]).
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, (1,96)*x 0,78 x 0,22
Thay so ta co: n= =117,2
(0,075) 2

Nhu vay s6 bénh nhan tdi thiéu duoc diéu trj théa man cho nghién cuu la

118 bénh nhan. Thuc té chung t61 da thuc hién nghién ctu 136 bénh nhan
thoa man diéu kién nghién ciru.
- Cich chon mdu

Tat ca cac bénh nhan UTPT giai doan II nguy co cao va giai doan III, ¢6
mo bénh hoc 1a ung thu biéu mé tuyén, théa man cac diéu kién chon mau
trong thoi gian tir thang 1/2012 dén 12/2013 va duoc theo ddi dén 6/2016.
2.2.3. Céc budc tién hanh

- Ldp bang thu thp sé liéu.

- Tién hanh chon bénh nhdn: nhitng bénh nhan UTDT sau phau thuat
triét cin, c6 giai phau bénh 13 ung thu biéu mé tuyén duoc danh gia xép giai
doan III hodc giai doan II c6 yéu t6 nguy co cao du tiéu chuan chon mau.

- Gidi thich cho bénh nhdn va héi chin diéu tri.

- Pdnh gid trwde diéu tri: Tat ca bénh nhan duoc tham kham 1am sang,
xét nghiém thuong quy vé huyét hoc, chirc ning gan, chirc ning thin, chup X
quang phé)i, ECG, siéu am tim, si€u am bung va xét nghiém néng do CEA.

- Diéu tri: hoa tri b6 trg phac d6 XELOX:

Oxaliplatin 130mg/m?, truyén tinh mach véi glucose 5% truyén ngay 1.

Capecitabine liéu 1.000mg/ m* udng 2 lan/ngay, cach 12 gid, udng 2
tuan, nghi 1 tuan. Chu ky 3 tuan.

TAt ca bénh nhan dugc kham 1am sang, xét nghiém huyét hoc, chirc
ning gan, chirc ning than trudc mdi chu ky héa tri.

Sau 3 chu ky, 6 chu ky, 8 chu ky hoa tri, bénh nhan duoc kiém tra thém
siéu am bung, chup X-Quang phoi va xét nghiém ndng d6 CEA dé danh gia

két qua diéu tri.
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Céac thude chéng non, 1oi tiéu, corticoid, thude nang bach cau hat duoc
chi dinh trong qua trinh diéu tri hoa chat.

DPoc tinh cua diéu trj duoc danh gia dya theo tiéu chuan cua td chirc y té
thé gigi (WHO) nam 2003.

Hoan tit liu trinh diéu tri, bénh nhan dugc hen theo ddi tai kham dinh
ky tai phong kham ciia bénh vién mdi 3 thang 1 lan.

- Danh gia tinh trang bénh luc tdai kham:

+ Kham lam sang (vung bung, hdu mén-truc trang va toan than)

+ Xét nghiém CEA

+ Si€u am bung

+ Chup X quang phoi

Néu co6 nghi ngo tai phat tiy theo vi tri ton thuong nghi ngd tai phat sé
duoc 1am thém céac xét nghiém khac co thé chon lya nhu: CT hay MRI, soi
dai-truc trang, soi bang quang... Cac ton thuong phat hién dugc qua kham 1am
sang hodc cac phuong tién chan doan hinh anh, ndi soi s& duoc sinh thiét (néu
6 thé duorc) dé lam xét nghiém mo bénh hoc.

Néu bénh nhan c6 tai phat dugc xem xét tiép tuc diéu tri hoa chét, c6
hoac khong két hop diéu tri tring dich, xa tri, ph?lu thuat hoac cham s6c nang
dd triéu chimg va tiép tuc theo ddi tinh trang song chét.

- Pdnh gid két qua diéu tri: Tai phat, ti 1& song thém khong bénh 3 nam,
séng thém toan bo 3 nam.

+ Tai phat: bao gom tai phat tai chd tai ving va di can xa. Cac vi trf tai
phat co thé & tai dai trang, vang chau hay di can gan, phoi, 6 bung, xuong, mo
mém...Chan doan dyua vao kham 1am sang, chan doan hinh anh, ndi soi va xét
nghiém mé bénh hoc. Xac dinh tai phét I sau khi diéu tri, bénh nhan c6 xuét
hién ton thuong méi qua kham ldm sang, cac phuong tién chan doan hinh
anh, ndi soi, sinh thiét md bénh hoc c6 két qua phu hop véi ton thuong ban

dau trudce diéu tri.
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+ Thoi gian sng thém khong bénh duoc tinh tir thoi diém sau phau thuat
cho dén ngay danh gia bénh tai phat, di can.

+ Thoi gian séng thém toan bo dugc tinh tir thoi diém sau phau thuat dén
lac ttr vong hodc thoi diém biét tin tirc cudi cua bénh nhan (1an tai kham cudi
cung, qua di¢n thoai hodc thu) hoac thoi diém két thuc nghién ctu.

+ Ti 1€ va mtc do cac doc tinh, cac tdc dung khong mong mubn duoc
xéc dinh theo tiéu chuan cta t6 churc y té thé gigi (WHO).

TAt ca bénh nhan déu duogc ghi nhan céc chi s6 nghién ctru, diéu tri, theo
d6i, tai kham, danh gia doc tinh, tai phat va thoi gian séng thém.

- Péi chiéu thoi gian séng thém véi cdc yéu t6 sau:

+Tudi
+Gi61
+ KPS
+ Vitriu
+ Do xam lan u
+ Hach di can
+ S6 hach xét nghiém
+ Giai doan
+ Dang dai thé
+ Vi thé
+ Tinh hudng phiu thuat
+ Hoa tri li€u du 8 chu ky
+ Tho1t gian hoéa tri sau ph?tu thuat
2.2.4. Cdc bién sé nghién ciru
- Tuéi va gidi
+ Tudi: Puge phan vao cac nhom tudi sau:

<30; 30-39; 40-49; 50-59; >60.
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+ Gi161: nam, ntr.
- Cdc diic diém lam sing
+ Chi s0 KPS: 70; 80-100
+ Vi tri u: dai trang (P), dai trang (T)
+ D¢ xam lan u: T1, T2,T3,T4a,T4b
+ Giai doan: II, IIT; ITA, IIB, HIC; A, 1B, HIC.
- Cdc dic diém gidai phdu bénh
+ Dang dai thé: sui, 10ét, thAm nhiém, phéi hop, khac
+ Vi thé: UTBM tuyén, UTBM ché tiét nhay, khac
+ Do biét hoa: tot, vira, kém, khong biét hoa
+ S6 hach xét nghi¢m: 1-6; 7-11; >12 hach
+ Hach di can vi thé: NO, N1, N2
- Cdc diic diém diéu tri
+ Loai phau thuat: cat nira dai trang phai; cit nira dai trang trai;
cat doan DT ngang; cat doan BT sigma; cit toan bo dai trang
+ Tinh hudng phau thuét: phau thuat chuong trinh; phu thuat cap ciru.
+ Hoéa tri liéu du 8 chu ky: co; khong
+ Thoi gian hoa tri sau phau thuat: < 8 tuan; 8-12 tuan
- Két qua theo dbi
+ Thoi gian theo doi: thang
+ Séng khong bénh, séng co bénh, tir vong, mét diu
- Két qua diéu tri:
+ Téai phat, di can
+ Song thém: tinh ti 1& va thoi gian song thém khong bénh va song
thém toan bo 3 nam.
+ Ddc tinh cua hoéa tri: phan loai theo tiéu chuan t6 chirc y té thé gioi

WHO 2003.
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Bing 2.1. Thang diém chi sé hoat djng co thé KPS

Pic diém Pié¢m Biéu hién
Cé thé thuc hién 100 |Binh thuong; khong co6 dau hiéu hodc triéu
cac hoat dong binh chimg bénh.
thuong; khong cin 90 | Co thé thuc hién cac hoat dong binh thuong;
su tro gitp. thinh thoang c6 cac dau hi¢u hoac tri€u chiung
bénh.
80 | Thuc hién modt cach géng suc cac hoat dong
binh thuong; cac d4u hiéu hodc triéu chirng
bénh nhiéu hon.
Khong thd  1am 70 | Khong thé thuc hién dugc cac hoat dong binh
viéc binh thuong: thuong; tu cham soc duoc.
cAn sy trg gitp. 60 | Can sy trg giup khong thuong xuyén; co thé tu
cham soc.
50 | Can su tro giup thuong xuyén.
Khong thé tur cham 40 | Can sy tro gitp dac biét; khong thé tu cham soc.
s6¢c; cAn sy chim 30 | Can phai nhap vién; nam li€t giwong
séc cila co quan y| 20 | Bénh nhan rat yeu, can nhp vién va dieu trj bo
té; bénh dién tién trg tich cye.
nhanh. 10 | Bénh dién tién nhanh, c6 nguy co tir vong

0 | Tt vong
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Bing 2.2. Pjc tinh ciia héa tri theo tiéu chudn ciia té chirc y té thé gii

Doc tinh Do 0 Do 1 D¢ 2 D6 3 Do 4
H¢ tiéu hoa
Non/Budn non Khong 11an/24h  2-51an/24h  6-10 1an/24h  >10 lan/24h
C6 thé an Kho an Khong thé  Khong thé
duoc an duoc an duoc
fa chay Khéng  2-3 lan/ngay 4-6 7-9 lan/ngay >10
lan/ngay lan/ngay
Dau thugng vi Khéng Candiéutri Céan diéu tri Khoéng kiém Thung hoac
thudc trung  thudc manh soat dugc chay mau
hoa acid tich cuc bang thube
Viém miéng Khong Noi ban Noiban  Nbiban dau, Nudi dudng
trot, dau, dau, loét, pht né, ngoai
loét nhe c6théan  khongthéan  dudng tiéu
duoc duoc hoa
Than kinh, da
Viém than kinh  Khong Di cam nhe Di cam Di cam anh Mat cam
ngoai bién trung binh,  huong chitc  giéc lau dai,
mat cam ning, mat giy suy yéu
giac khéch cam giac chirc nang
quan nhe khéch quan
hoac trung nghiém
binh trong
Hoi chimg tay Khong Do da Kho  tréc Bongtrocda, Viem  da
chan da, bong loét xudt  tiét,
nudc, ngira hoai tir, can
phau thuat
H¢é tao huyét
Bach cu >4 3-3.9 2-2.9 1-1.9 <1
(x10%/mm?®)
BC hat >2 1.5-1.9 1-1.4 0.5-0.9 <05
(x10%/mm?®)
Tiéu cau BT 75-100 50-74.9 25-49.9 <25
(x10%/mm?)
HST(g/100ml) BT 10-BT 8-10 6.5-7.9 <6.5
Sét giam bach  Khong  Nhe, khong  Trung binh, Ning, can sir Néng, nguy
cau can dicu tri dieu tri dung khang hiém dén
khang sinh  sinh duong tinh mang
duong udng tiém
Gan, than
SGOT/SGPT BT <2.51anBT  2.6-5lan  5.1-201an  >20 1an BT
BT BT
Uré/Creatinine BT <1.51an BT  15-3lan  3.1-61an BT  >61an BT

BT
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2.2.5. Phwong phdp phan tich xir ly két qud

- Nhap va xir Iy s6 liéu bang phan mém Stata 8.0.

- Dit liéu duge mé ta bang nhitng bang hay biéu dd.

- So sanh cac dic diém vé ti 1é cia nhom nghién ctru bang bang va kiém
dinh su khac biét bang phép kiém Chi binh phuong (Pearson), phép kiém
chinh xé4c Fisher’s. So sanh 2 trung binh bang phép kiém T-student va so sanh
phuong sai bang bang ANOVA.

- Uéc luong thoi gian song thém khong bénh va séng thém toan bo duoc
phan tich theo phuong phap udc lugng thoi gian theo su kién ctia Kaplan-Meier.

- Kiém dinh Log-rank duoc dung dé khao sat méi quan hé gitta thoi gian
song thém véi cac yéu td anh huong.

- M6 hinh hdi qui Cox dugc dung dé khao sat méi twong quan giita cac
yéu té anh huong voi thoi gian séng thém, dé xac dinh cac yéu to doc lap.

- Két qua duoc xem 14 c6 ¥ nghia thong ké khi p < 0,05, véi do tin cay 95%.
2.2.6. Dao dirc trong nghién ciru

Pé tai nghién ctru dugce su déng y cua bénh vién, dugc hodi d@)ng chidm dé
cuong Truong Pai hoc Y Ha Noi thong qua. Pay 1a cong trinh nghién ciru
danh gia két qua diéu tri ciia 1 phac do hoa tri dd duoc thir nghiém lam sang,
duogc sir dung trén thé gidi, khong anh huong vé mit thé chat va tinh than cua
bénh nhéan, bénh nhan duoc tu van diéu tri va quyén quyét dinh 1a & bénh
nhan c6 dong ¥ diéu tri hay khong. Két qua nay s& khang dinh thém vai tro
cta hoa tri bd trg UTDT giai doan I, III béng phac dd XELOX, lam co s6
khang dinh thém vé viéc diéu tri liéu phap nay, gop phan nang cao hiéu qua
diéu tri UTDT. Nhitng thong tin vé bénh nhan duoc gilt bi mat. Nhirng bénh

nhan tir chbi tham gia nghién ctru khong bi phan biét trong diéu tri.
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SO PO NGHIEN CcU'U:

Bénh nhan UT DT dugc phau thudt trigt
can va x€p giai doan Il nguy co cao va III.

Héa tri bé tro XELOX >

<:< banh gia doc tinh >

Két thac diéu tri

Tai kham dinh ky
banh gia két qua diéu

v

Xéc dinh tai phat, di can

Co tai phat
di can

v

Chura tai phat
di can
v
Tiép tuc theo Xac dinh thoi gian
dbi > song thém:

A

STKB, STTB

Hoa tri, tring
dich, CSND
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Chuong 3
KET QUA NGHIEN CUU

Tir thang 01 nam 2012 dén thang 12 nam 2013, chiing t6i tién hanh chon
dugc 136 bénh nhan UTDT giai doan II, III thoa man diéu kién nghién ctru.
3.1. PAC PIEM NHOM NGHIEN CUU
3.1.1. Tuéi va gidi

Bing 3.1: Pdc diém tuéi

Nhém tudi Bénh nhan (n) Ti 18 (%)
<30 5 3,7
30- 39 14 10,3
40 - 49 25 18,4
50 - 59 43 31,6
> 60 49 36,0
Téng: 136 100,0

Nhdén xét: Tubi trung binh: 54,1+11,8; tudi cao nhét: 76; tudi thap nhat: 25.
Nhom tudi hay gip 50-59 chiém 31,6%; hiém gip & bénh nhan < 30 tudi.

B Nam n=77
m NG n=59

Biéu d6 3.1: Pic diém gidi

Nhan xét: UTDPT gap ¢ nam cao hon ntt, ti 1€ nam/nir: 1,3/1
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3.1.2. Pic diém lam sang

Bing 3.2: Céc diic diém lam sing

Pac diem Bénh nhan (n) Ti 1€ (%)
KPS (n=136)
70 12 8,8
80-100 124 91,2
Vitriu (n=136)
Dai trang (P) 67 49,3
Dai trang (T) 69 50,7
Po xam lan T (n=136)
T2 2 1,5
T3 22 16,2
T4a 82 60,3
T4b 30 22,1
Giai doan I1 (n=80) 58,8
A 14 10,3
1B 52 38,2
1C 14 10,3
Giai doan III (n=56) 41,2
A 2 1,5
1B 39 28,7
IC 15 10,0
Nhan xét:

- Nhém nghién ctru chu yéu bénh nhén c6 thé trang tét, KPS >80 91,2%.
- Vi tri dai trang (P) gan tuong duong dai trang (T).

- Phan 16n bénh nhan ¢6 U xam 14n t&i thanh mac chiém 60,3%.
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3.1.3. Péc diém gidai phdu bénh
Bing 3.3: Dic diém gidi phdu bénh

GPB Bénh nhan (n) Ti 1€ (%)
Pai thé u (n=136) 100%
Thé sui 46 33,8
Thé loét 6 4,4
Thé tham nhiém 12 8,8
Thé phbi hop 57 41,9
Khac 15 11,0
Vi thé (h=136) 100%
UTBM tuyén 111 81,6
UTBM ché tiét nhay 24 17,7
Nhan 1 0,7
Do biét hoa u (n=136) 100%
Biét hoa cao 8 59
Biét hoa vira 95 69,9
Biét hoa thap 33 24,2
Nhan xét:

- U thé sui hay gip nhat chiém 33,8%. Ung thu biéu mo tuyén chiém da
s6 81,6%. DO biét hoa vira chiém chu yéu 69,9%.

- S6 hach lam xét nghi¢m trung binh 1a 6,8 hach, it nhét 1 hach, nhiéu
nhat 13 29 hach. C6 19,1% bénh nhan duogc xét nghi¢ém 12 hach tr¢ 1€n.
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Bing 3.4: Pic diém hach

Pic diém hach Bénh nhan (n) Ti 18 (%)

S6 hach lam xét nghiém (h=136) 100%

1-6 86 63,2

7-11 24 17,7

>12 26 19,1
Hach di ciin vi thé (n=136)

NO 80 58,8

N1 40 29,4

N2 16 11,8

Nhan xeét.

- S hach lam xét nghiém trung binh 1a 6,8 hach, it nhéat 1 hach, nhiéu
nhat 13 29 hach. 86 truong hop xét nghiém tir 1-6 hach chiém 63,8%. C6 26
truong hop duoc xét nghiém 12 hach tro 1én chiém 19,1%.

- C6 41,2% bénh nhén di can hach vi thé, trong d6 phan 16n di can tir 1-3
hach chiém 29,8%.
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3.1.4. Pdc diém diéu tri

Bing 3.5: Dic diém diéu tri

Bénh nhan (n) Ti 1€ (%)
Loai phiu thuat (n=136) 100%
Cit nira dai trang phai 61 449
Cit nira dai trang trai 29 21,3
Cit doan DT ngang 6 4.4
Cit doan BT sigma 39 28,7
Cit toan bo dai trang 1 0,7
Tinh huong phiu thuat (n=136) 100%
Phiu thuat chuong trinh 111 81,6
PhAu thuét cdp ctu 25 18,4
Chu ky héa tri (n=136) 100%
8 chu ky 123 90,4
6-7 chu ky 13 9,6
Thoi gian héa tri sau phiu (n=136) 100%
thuat
<8 tuan 121 88,9
8-12 tuan 15 110
Nhan xét:

- Phan 16n bénh nhan duoc phiu thuét cit nta dai trang 66,2%.

- 25 bénh nhan dugc md cdp ctu chiém 18,4%, da s6 bénh nhan
duoc diéu tri da 8 chu ky hoa chat 90,4%. C6 13 bénh nhan diéu tri tir 6-7
chu ky do 1 s6 tac dung phu kéo dai phai ngung diéu tri.



52

3.2. PANH GIA KET QUA PIEU TRI
3.2.1. Déc tinh hoa tri

Trong s6 136 bénh nhéan hoéa tri bo trg, co 108 truong hop (79,4%) bi anh
hudng bdi cac doc tinh, trong d6 doc tinh d6 3-4 la 16,9%.

Bing 3.6: Pjc tinh trén hé tiéu héa, thin kinh, da niém

Poc tinh Po v Do % Tit ca

n (%) n (%) n (%)
Budn non, noén 28(20,6) 0 28(20,6)
fa chay 23(16,9) 0 23(16,9)

Viém loét mi¢ng 2(1,5) 0 2(1,5)
Pau thuong vi 15(11,0) 0 15(11,0)
Viém TK ngoai vi 22(16,2) 0 22(16,2)
Hoi ching tay chan 24(17,7) 0 24(17,7)

Nhdn xét: Doc tinh trén hé tiéu hoa, than kinh, da niém chu yéu o do %,
khong c6 doc tinh do 7 .

Bing 3.7: Déc tinh trén hé tao huyét, gan va thin

Poc tinh Po v Do % Tat ca
n (%) n (%o) n (%)
Giam bach cau hat 65(48,2) 10(7,4) 75(55,6)
Giam bach cau c6 sbt 2(1,5) 0 2(1,5)
Giam huyét sic t6 10(7,4) 1(0,7) 8(8,1)
Giam tiéu cau 32(23,5) 12(8,8) 44(32,3)
Tang SGOT/SGPT 17(12,5) 0 17(12,5)
Tang Uré/Creatinin 2(1,5) 0 2(1,5)

Nhdn xét:- Doc tinh trén hé tao huyét chu yéu ¢ d6 V4, d6 % chi 16,9%

- Boc tinh trén gan than chu yéu ¢ do Y4, khong gap do % .
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3.2.2. Két qua diéu tri

Bénh nhan dugc theo ddi dén hét thoi gian nghién ctru hoic bénh nhan
tr vong. Trung binh thoi gian theo ddi nhém nghién ctru 1a 40,6 £ 7,2 thang.
Co6 5 bénh nhan (3,7%) sau thoi gian theo doi dugc hon 24 thang thi khong
lién lac duoc do bénh nhan thay d6i dia chi, thay d6i sd dién thoai. ..

Bing 3.8: Két qud diéu tri

Bénh nhan Ti 1€ (%)

Két qua diéu tri (n=131) 100%
Sbéng khong bénh 106 80,9
Séng cO bénh 6 4.6
Tu vong 19 145

Tai phat, di cin dau tién (n=25/131) 19,1%
Tai chd-tai ving 5 20,0
Gan 9 36,0
Phoi 1 4,0
O bung 9 36,0
Xuong 1 4,0

Nhan xét:

Pén két thuc nghién ctru ghi nhan 25 trudng hop tai phat, vi tri tai phat

dau tién gap nhiéu nhat 1a gan chiém 36%.
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3.2.3. Thoi gian séng thém

Bing 3.9: Phéin bé ti I¢ va thoi gian song thém

Két qua n Trungbinh  Tile  Cl95%

(thang) (%0)
Séng thém khong bénh 3 nam 131 35,8 82,4  0,75-0,88
Séng thém toan by 3 nam 131 37,9 86,7 0,79-0,91

v

RV

e

v

U'éc lvong theo Kplan-Meier

mm———

0 10 20 30 40 50 60
thang

Biéu dd 3.2: Thoi gian song thém khong bénh

U6 lvgng theo Kaplan-Meier

H—\;

0 10 20 30 40 50 60
thang

Biéu d6 3.3: Thoi gian song thém toan bd
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3.3. TUONG QUAN GIUA THOI GIAN SONG THEM VOI MOT SO
YEU TO

- Thoi gian song thém theo gidi

U6 lvgng theo Kaplan-Meier

(2

o2V
1

e

IRV2vS

0 10 20 30 40 50 60
thang

Biéu d6 3.4: Thoi gian song thém khong bénh theo gidi

Bing 3.10: Thoi gian song thém khéng bénh theo gidi

Thoi gian THe STRD
GiGi n=131 : P
(=131 S7KB (thang) 3 nam (%)
Nam 76 349 o
0,918
- o 35.1 83,6

Nhan xét:

- Ti 1€ STKB 3 nam cua UTDT & bénh nhan nit ¢6 cao hon nam, nhung

su khac biét khéng c6 ¥ nghia thong ké p=0,918.
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Bing 3.11: Thoi gian song thém toan b theo gidi

Thoi gian Til¢ STTB
Gi6i n=131 ,
(=131 5118 (thang) 3 nim (%) P
Nam 76 36,6 84,5
0,858
Nit 55 39,5 89,0

Nhan xét:

Til¢ STTB 3 ndm cua UTDT & bénh nhan nit c6 cao hon nam, nhung su

khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké p=0,858.

- Thoi gian song thém theo nhém tudi

Udc lvong theo Kaplan-Meier

(20

v

e

2w

thang

Biéu d6 3.5: Thoi gian song thém khong bénh theo nhém tudi
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Bing 3.12: Thoi gian song thém khong bénh theo nhom tuéi

Thot gian Til¢ STKB

Tubi (n=131) , P
STKB(thang) 3 nam (%)
<60 83 36,6 83,1
0,671
> 60 48 34,3 81,2
Nhan xét:

Ti 16 STKB 3 nim cia UTDT & bénh nhan < 60 tudi c¢6 cao hon bénh
nhan > 60 tudi, nhung sy khac biét khong cé y nghia théng ké p=0,671.

Bing 3.13: Thoi gian song thém toan by theo nhom tuoi

, Thot gian Til¢e STTB
Tudbi (n=131) ) P
STTB (thang) 3 nam (%)
<60 83 38,6 87,8
0,529
> 60 48 36,5 84,3

Nhan xét.

Ti 16 STTB 3 nim ctia UTDT ¢ bénh nhan < 60 tudi c6 cao hon bénh
nhan > 60 tudi, nhung sy khac biét khong c6 y nghia théng ké p=0,529.

- Thoi gian song thém theo KPS

U'dce lwgng theo Kaplan-Meier

T T T T
0 10 20 30 40 50 60

Gy oo wre

thang

Biéu d6 3.6: Thoi gian song thém khong bénh theo KPS
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Bing 3.14: Thoi gian song thém khéng bénh theo KPS

Thoi gian Til¢ STKB
KPS (n=131) ) P
STKB (thang) 3 nam (%)
70 12 35,2 81,5
0,293
80-100 124 414 87,5

Nhan xét:
Ti1é STKB 3 nam cua UTDT & bénh nhan KPS 80-100 c6 cao hon bénh
nhan KPS 70, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké p=0,293.
Bing 3.15: Thoi gian Séng thém toan bé theo KPS

Thoi gian Til¢ STTB
KPS (n=131) ) P
STTB (thang) 3 nam (%)
70 12 37,5 85,1
0,447
80-100 119 414 87,5

Nhan xét:

Ti1é STTB 3 nam ctia UTPT & bénh nhan KPS 80-100 ¢6 cao hon bénh
nhan KPS 70, nhung su khac biét khong co ¥ nghia thong ké p=0,447.

- Thoi gian song thém theo vi tri u

Uéc lvona theo Kaplan-Meier

T

FERVIVS

v

e

vu

T T T T
0 10 20 30 40 50 60

thang

Biéu d6 3.7: Thoi gian song thém khong bénh theo vi tri u
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Bing 3.16: Thoi gian song thém khéng bénh theo vi tri u

Thot gian Til¢ STKB
Vi tri (n=131) )
STKB (thang) 3 nam (%)
Pai trang (P) 65 35,9 83,1
0,878
Dai trang (T) 66 35,7 81,8

Nhan xét:
Ti 1€ STKB 3 nam cuia UTDT phai va UTDT trai khong c6 su khac biét
p=0,878.

Bing 3.17: Thoi gian song thém toan b theo vi tri u

Thoi gian Til¢ STTB
Vi tri (n=131) ) p
STTB (thang) 3 nam(%)
Dai trang (P) 65 37,1 85,9
0,712
Dai trang (T) 66 38,6 87,2

Nhan xét:

Til¢ STTB 3 ndm cua UTDT phai va UTDT trai, khong c6 sy khac biét
p=0,712.

- Thoi gian song thém theo dé xam lin u

Uéc lvona theo Kablan-Meier

& [
l—

0 10 20 30 40 50 60

thang

Biéu d6 3.8: Thoi gian song thém khong bénh theo d9 xAm lan u (T)
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Bing 3.18: Thoi gian song thém khéng bénh theo dé xam lin u (T)

Thoi gian Tilé¢ STKB
T n=131 ; i
("=131) " STKB (thang) 3 nam (%)
- > 38,2 100
0,445
T4b 29 32,2 75,7

Nhan xét.
Ti 16 STKB 3 nam ctia UTPT c¢6 d6 xam l4n u cang su thi cang thap,
nhung su khac biét khong ¢ y nghia théng ké p=0,445.

Bing 3.19: Thoi gian séng thém toan bé theo dj xdm lin u (T)

Thoi gian Til¢ STTB
- n=131 : i
O30 st (thang) 5 (%)
- ) 38,2 100
T 21 43,1 100
0,324
T4a 79 38,0 85,3
T4b 29 33,7 79,3
Nhdn xét:

Ti 1& STTB 3 nam cta UTDT c6 do xam lan u cang sau thi cang thap,
nhung sy khac biét khong co y nghia thong ké p=0,324.
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- Thoi gian song thém theo tinh trang hach di cin

U'¢ée lwgng theo Kaplan-Meier

) 3
i S Khéng di can hach
| %
> e
di can = 4 hach di can 1-3 hach
3
)
)
Jd -
5
S
S T T T T
0 10 20 30 40 50 60

thana

Biéu d6 3.9:Thoi gian song thém khong bénh theo tinh trang di ciin hach

Bing 3.20: Thoi gian song thém khéng bénh theo tinh trang di cin hach

Tinh trang (n=131) Thoi gian Til¢ STKB
di can hach STKB(thang) 3 pam (%) P
Chua di can 79 39,0 91,1
hach
Dican 1-3 37 30,2 73,3 0,009
hach
Dican=4 15 32,3 67,6
hach
Nhan xéet:

UTDT c6 hach di can cang nhiéu thi ti 16 STKB 3 nim cang thap, su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké p=0,009.
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Bing 3.21: Thoi gian song thém todn b theo tinh trang di cin hach

Tinh trang Thoi gian Tile STTB
b (=131) 5778 (thang) P
di can hach 3 nam(%)
Chua di can 79 39,9 93,6
hach 0,037
Di cén 1-3 37 34,9 74,9
hach
Dician =4 15 34,1 73,0
hach
Nhan xeét.

UTDT co6 hach di can cang nhiéu thi ti 16 STTB 3 nim cang thép, sur
khac biét c6 y nghia thong ké p=0,037.

- Thoi gian song thém theo sé hach xét nghiém

U'¢6ce lvgng theo Kaplan-Meier

! ) _ n
3 - =12 hach
! 7-11 hach
5] |
1-6 hach
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b}
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b
b
2 |
bl T T T T
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thang

Biéu d6 3.10: Thoi gian song thém khong bénh theo s6 hach xét nghiém
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Bing 3.22: Thoi gian song thém khong bénh theo sé hach xét nghiém

S6 hach (n=131) Thoi gian Tilé STKB
xét nghi¢ém STKB(thang) 3 nam (%) P
1-6 hach 82 34,9 80,5
7-11 hach 24 36,8 84,0 0,786
> 12 hach 25 37,7 87,5

Nhan xét:

Bénh nhan c6 sb hach léy lam xét nghiém mo6 bénh hoc 1-6 co ti 1¢

STKB 3 nim thdp nhat, nhung sy khac biét khong c6 y nghia thong ké

p=0,786.

Bing 3.23: Thoi gian séng thém todn bé theo so6 hach xét nghiém

S6 hach (n=131) Thoi gian Tilé STTB
xét nghiém STTB (thang) 3 nam (%)

1-6 hach 82 37,3 84,9

7-11 hach 24 37,9 87,5 0,811
> 12 hach 25 39,7 91,7

Nhan xéet:

Bénh nhan c6 sb6 hach léy lam xét nghiém moé bénh hoc 1-6 co ti 1€

STTB 3 niam thap nhat, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké

p=0,811.
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- Thoi gian song thém theo giai doan

Udc lvong theo Kplan-Meier i

: B Giai doan Il
i Giai doan Il

vv

v
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ey

v
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thang
Biéu dd 3.11: Thoi gian song thém khong bénh theo giai doan II, ITI
Nhan xét.

Bénh nhan UTPT giai doan Il ¢6 ti 18 song thém khong bénh 3 nim cao
hon so voi giai doan 111, su khac biét c6 ¥ nghia théng ké p=0,002.

Bing 3.24: Thoi gian song thém todn b theo giai doan II, ITT

Thoi gian Tilé STTB
Giai doan  (n=131) P
STTB (thang) 3 nam (%)
I 79 39,9 93,6
0,011
i 52 34,7 75,3

Nhan xét:

Bénh nhan UTDT giai doan II c6 ti 1¢ séng thém toan b0 3 nam cao hon

so voi giai doan I11, sy khac biét c6 ¥ nghia théng ké p=0,011.
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- Thoi gian song thém theo tirng giai doan

Udc lvong theo Kaplan-Meier

i _
b - —
i GdlIA
! ~ GdllIA
! q
Gd I GdlB
- Gd B GalC
|
b}
J -
!
b
)_ -
b T T T T
0 10 20 30 40 50 60
Thang

Biéu d6 3.12: Thoi gian song thém khong bénh theo tirng giai doan

Bing 3.25: Thoi gian song thém khong bénh theo tieng giai doan

Thoi gian Tilg¢ STKB
Giai doan (n=131) )
STKB (thang) 3 ndm (%)
1A 14 445 100,0
1B 52 38,1 90,4
1C 13 37,1 84,6 0,046
A 2 38,2 100,0
1B 35 29,6 65,7
c 15 30,7 73,3

Nhan xét:
Bénh nhan UTDT phan theo ting giai doan c6 ti 1¢ STKB 3 ndm khac
nhau, su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké p=0,046.
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Bing 3.26: Thoi gian song thém todn b theo tirng giai doan

N Thoi gian Til¢ STTB
Giai doan  (n=131) STTB (théng) 3 nim(% p
A 14 44,8 100,0
1B 52 39,3 941
11C 13 37,4 84,6
0,128
A 2 38,2 100,0
1B 35 33,7 69,9
iC 15 36,5 80,0

Nhan xét:

Bénh nhan UTDT phan theo tung giai doan co6 ti I¢ STTB 3 nam khac
nhau, nhung sy khac biét khong cé y nghia thong ké p=0,128.

- Thoi gian séng thém theo dang dai thé u

Udc lvong theo Kaplan-Meier
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Biéu d6 3.13: Thoi gian song thém khong bénh theo dai thé u
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Bing 3.27: Thoi gian song thém khéng bénh theo dgi thé u

Paithéu  (n=13y) oeen o THESTRD :
STKB (théng) 3 ndm (%)
Sui 45 35,5 80.0
Loét 6 40,9 100
Tham 11 29,3 54,6 0,088
nhiém
Phoi hop 54 359 870
Khac 15 38,9 86.7
Nhdn xét:

Bénh nhan UTDT c6 dai thé u dang thAm nhiém co6 ti 1& séng thém
khong bénh 3 nam thip nhat, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké
p=0,088.

Bing 3.28: Thoi gian séng thém todn bé theo dgi thé u

Pai thé u (n=131) Thoi gian Ti 1é STTB ;
STTB (thang) 3 nam(%)
Sui 45 38.7 554
Loét 6 409 100
Tham 11 32,6 63,6 0134
nhiém
Phoi hop 54 371 554
Khac 15 40,8 857
Nhdn xét:

Bénh nhan UTPT c6 dai thé u dang tham nhiém c6 ti 1¢ sdng thém toan

bo 3 nam thap nhat, nhung su khac biét khong co y nghia thong ké p=0,134.
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- Thoi gian séng thém khong bénh theo loai mé bénh hoc

Uéc lwgng theo Kaplan-Meier
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Biéu d6 3.14: Thoi gian song thém khong bénh theo loai mé bénh hoc

Bing 3.29: Thoi gian song thém khéng bénh theo logi mé bénh hoc

Loai md bénh Thoti gian Ti1¢ STKB
‘ ' n=131 ,
hoc (=131 51k (thang) 3 nam (%) P

UTBM tuyén 107 36,3 85,1

UTBM tiét 23 33,3 69,6

0,276

nhay

Nhin 1 37,3 100

Nhan xét:

Bénh nhan UTDT c6 loai mé hoc UTBM tiét nhay co ti 1& sdng thém
khong bénh 3 nam thap nhat, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké
p=0,276.
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Bing 3.30: Thoi gian song thém toan b theo logi mé bénh hoc

Loai md Thoi gian Til¢ STTB
' (n=131) . P
bénh hoc STTB (thang) 3 nam(%)
UTBM tuyén 107 38,0 87,3
UTBM tiét 23 37,4 82,6
0,842
nhay
Nhan 1 37,3 100
Nhan xét.

Bénh nhan UTPT c6 loai mé hoc UTBM tiét nhay co6 ti 1¢ séng thém
toan bd 3 nam thap nhét, nhung sy khac biét khong co ¥ nghia thong keé
p=0,842.

- Thoi gian song thém theo dé bigt héa té bao

Uéc lvgng theo Kaplan-Meier
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Biéu d6 3.15: Thoi gian song thém khong bénh theo d biét hoa té bao
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Bing 3.31: Thoi gian song thém khéng bénh theo dj biét héa té bao

Do biét Thoi gian Ti lé STKB
hoa (=131 51K (thang) NP p
Cao 7 43,6 100,0
Vira 92 35,6 83,7 0,601
Thap 32 34,6 75,0
Nhan xét:

Bénh nhan UTDT c6 d6 biét hoa thap co ti 1& séng thém khong bénh 3
nam thap nhat, nhung su khac biét khong c6 y nghia théng ké p=0,601.

Bing 3.32: Thoi gian séng thém todn bé theo dp biét héa té bao

P biét Thoi gian Ti 1é STTB
hoa =130 srre thang) 5 %) P
Cao 7 43,5 100,0
Vira 92 37,8 87,4 0,708
Thap 32 36,7 81.1
Nhan xét:

Bénh nhan UTDT c6 d6 biét hda thip co ti 1¢ séng thém toan bd 3 nim
thap nhat, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké p=0,708.
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- Thoi gian song thém theo tinh hudng phdu thugt

U¢dc lvong theo Kaplan-Meier c
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Biéu d6 3.16:Thoi gian song thém khong bénh theo tinh hudng
phiu thuit

Bing 3.33: Thoi gian song thém khéng bénh theo tinh huéng phéu thudt

o Thoigian  Tilg STKB
Tinh huong phau thuat (n=131) p
STKB (thang) 3 nam (%)

Phau thuat chuong trinh 106 36,5 85,9
- : 0,04
Phau thuat cap ctru 25 32,8 68,0
Nhan xét:

Bénh nhan UTPT duogc phiu thuat trong tinh trang cap ciru co ti 1& séng
thém khong bénh 3 nam thép hon phﬁu thuat chuong trinh, sy khac bi¢t co y
nghia théng ké p=0,04.
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Bing 3.34: Thoi gian song thém toan b theo tinh hudng phdu thugt

Thoi gian Til¢ STTB

Tinh hubng phiu thuat (n=131) STTB (thang) 5 .= (%) P
nam (%

Phau thuat chuong trinh 106 38,6 91,2
- - 0,003
Phau thuat cap ctu 25 34,8 67,1
Nhan xét:

Bénh nhan UTPT dugc phau thuat trong tinh trang cap ctru ¢o ti 16 séng
thém toan bd 3 nam thap hon phiu thuat chuwong trinh, sy khac biét c6 ¥ nghia
théng ké p=0,003.

- Thoi gian song thém theo chu ky héa tri

U'¢éce lvgng theo Kaplan-Meier
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Biéu d6 3.17: Thoi gian song thém khong bénh theo chu ky héa tri
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Bing 3.35: Thoi gian song thém khéng bénh theo chu ky hoa tri

Thoi gian Til¢ STKB
Hoa tri n=131 .
’ ( ) STKB (thang) 3 nam (%) P
08 chu ky 118 36,1 85,6
0,060
6-8 chu ky 13 32,6 69,2
Nhan xét:

Bénh nhan UTPT dugc héa tri 8 chu ky ¢6 ti 1é séng thém khong bénh 3
nim cao hon nhom hoa tri 6-7 chu ky, sy khac biét c6 y nghia théng ké
p=0,060.

Bdng 3.36: Thoi gian STTB theo chu ky hoa tri

Thoi gian Tilé STTB
Hoba tri n=131 ,
’ ( ) STTB (thang) 3 nam (%) P
08 chu ky 118 38,0 87,6
0,081
6-8 chu ky 13 36,7 76,9
Nhan xét:

Bénh nhan UTDT dugc hoa tri 8 chu ky co ti 1€ séng thém toan bd 3
nam cao hon nhom hoa tri 6-7 chu ky, nhung su khac biét khdng co6 y nghia
théng ké p=0,081.
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- Thoi gian song thém theo thoi gian tiv phdu thudt dén héa tri

U'éc lvgng theo Kaplan-Meier
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Biéu d6 3.18: Thoi gian STKB theo thoi gian tir phiu thuat

dén hoa tri

Bing 3.37: Thoi gian STKB theo thoi gian tiv phdu thudt dén héa tri

Thoi gian Ti 16 STKB
Thoi gian n=131 ,

g (=131 s1B (thang) 3 ném (%) P
<8 tuin 116 35,9 82,8 0,924
8-12 tuin 15 34,7 80,0

Nhan xét:

Bénh nhan UTDT dugc héa tri tir 8-12 tuan thap hon nhom dude hoa tri
trudc 8 tudn nhung su khac biét khong co, nhung su khac biét khong co ¥

nghia théng ké p=0,924.
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Bing 3.38: Thoi gian STTB theo thoi gian tiv phdu thudt dén héa tri

Thoi gian Til¢ STTB
Thoi gian n=131 ,
g ( ) STTB (thang) 3 nam (%) P
<8 tuan 118 37,7 85,8 0,363
8-12 tuin 15 39,1 91,7

Nhan xét:

Bénh nhan UTDT duoc hoa tri tir 8-12 tuan thép hon nhom dudce hoa tri
trudc 8 tudn nhung sy khac biét khong co, nhung su khac biét khong cd y
nghia thdng ké p=0,363.

- Thoi gian séng thém |ién quan dén cdc yéu té qua phdn tich da bién

Bing 3.39: Thoi gian song thém khéng bénh lién quan dén cdc yéu té

Yéu t6 HR (95%Cl) P
Tinh hubng phiu thuat 2,358 0,981-5,666 0,05
Hach di cin 0,637 0,140-2,892 0,560
Giai doan 1,062 0,087-12,917 0,962
Phan giai doan 1,716 0,652-4,514 0,274
Nhan xét:

Tinh hudng phiu thuat 13 yéu t6 tién luong doc 1ap anh hudng dén thoi

gian séng thém khong bénh, HR=2,358, p=0,05.
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Bing 3.40: Thoi gian song thém toan b lién quan dén cdc yéu to

Yéu t6 HR (95%CI) P
Tinh huéng phiu thuét 4,389 1,642-11,729 0,003
Hach di can 1,870 0,515-7,787 0,341
Giai doan 1,535 0,219-10,716 0,665

Nhan xét:
Tinh hudng phau thuét 13 yéu t6 tién luong doc 1ap anh hudng dén thoi
gian séng thém toan bo, HR=4,389, p=0,003.



77

Chuong 4
BAN LUAN

4.1. PAC PIEM NHOM NGHIEN CUU
4.1.1. Tuéi va gidi

Tubi trung binh ctia nhom nghién ctru 1a 54,1. Tudi nho nhat 1a 25, 16n
nhat 13 76. Nhom tudi thuong giap 40-59 chiém 50%, nhoém tudi mic chu yéu
1a 50-59 chiém 31,6%, c6 36% bénh nhan tir 60 tudi tré 1én. It gap bénh nhan
dudi 30 va trén 70, Két qua nay cua chiing toi ciing phu hop véi nhidu nghién
ctru trong va ngoadi nude. Tran Thang (2010), nghién ctru 137 bénh nhan
UTDT giai doan II, IIT diéu tri hoa chat bo tro phac do FU/FA c6 tudi trung
binh 12 53,3. Nhém tuéi thuong gip 41-60 chiém 52.,5%, c6 28,4% bénh nhan
trén 60 tudi [72].

Trong nghién ciru ndy nam gidi chiém 56,9%, nit chiém 43,1%. Két qua
nay cia ching toi cling phtt hop véi nhidu nghién ciru trong va ngoai nudc.
Theo Phan Thi Hong Puc (2013), nam chiém 55,1%, nit chiém 44,9% [73].
Nguyén Thi Thiy Hing (2013), nam chiém 51,4%, nit chiém 48,6%. Andre
T. (2009), UTPT giai doan II, III nam chiém 52,4%, nit chiém 47,6% [74].
4.1.2. Pic diém lam sang

- Chi sé toan trang co thé.

Trong nghién ctru nay, chi sb toan trang co thé KPS tir 80-100 chiém
da s6 (91,2%). Chi sb toan trang co thé 1a mot trong cac yéu td can nhic
chi dinh va phac do diéu tri. Nhiing bénh nhan co6 chi sb thé trang co thé
thép thi can nhic vé lgi ich va tac dung phu cua phac dd diéu tri, dic biét
cac phac d6 két hop nhiéu thudc nhu FOLFOX hay XELOX thi lai it chi
dinh cho nhiing bénh nhan cé chi sb toan trang thap. Theo Nguyén Thi
Thay Hang (2013), nghién ctu 70 bénh nhan hoéa tri bd trg phac dd
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XELOX, chi s toan trang co thé KPS 80-100 1a 87,2% [74]. Theo Haller
DG.(2011), hoa tri bd trg phac 6 XELOX, UTPT c¢6 chi sé6 KPS 80-100 la
99% [12].

- Vi tri u.

UTDT trai gap 50,7%, UTDT phai 49,3%. Theo Gill S (2004), UTDT
trai gip 53%, UTDT phai gip 46% [4]. Két qua phan bd vi tri u trong nghién
ctru Tran Théang, ung thu dai trang trai gip 41%, ung thu dai trang phai
37.6%, UTDT ngang 12.8%, UTDT sigma 8.6% [72]. Ung thu dai trang trai
van chiém da s6.

- Mikc xdm lin u.

Trong 136 bénh nhén, chi c6 02 bénh nhan (1,5%) c6 u xam lan dén
16p co (T2), con lai 22 bénh nhan (16,2%) ¢6 u da xam lan qua 16p co téi
sat thanh mac, 112 bénh nhan (82,4%) u xam 1an tham nhiém bé mit thanh
mac (T4a) hodc u xam 1an vao t6 chirc xung quanh dai trang (T4b). Do doi
twong bénh nhan trong nghién ctru dugc diéu trj hoa chit bd trg, nén chu
yéu cac bénh nhan c6 khéi u d3 xam l4an sau vao thanh dai trang va t6 chuc
xung quanh dai trang. Nhirng bénh nhan nay phai phiu thuat cat rong u va
phan co quan c6 t6 chirc u xam lan, tuy nhién tinh triét cin trén vi thé rat
kho thuc hién, d& bo s6t ton thuong, nén nhom bénh nhan nay thudng co
tién lugng xau hon. Theo Andre T., cdc bénh nhan giai doan II, III hoa tri
bd tro phac d6 FOLFOX ¢6 u xam lan T2, T3, T4 lan luot 4,5%, 76% va
19% [7].

Déanh gia mic d0 xam l4n cta u, dic biét lam sao xac dinh u da xam
1an qua thanh mac chua, dong mot vai tro rat quan trong, né gbp phan dé ra
phuong thtc diéu tri cho bénh nhan, dong thoi nod 1a yéu to danh gia tién
lugng bénh. Nhitng bénh nhan c6 u da xam lan qua thanh mac, c6 thoi gian

song trung binh ngin hon bénh nhan c¢6 u chua xam lan qua 16p thanh mac
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[21]. Shepherd (1997) cho thiy nhitng bénh nhan ¢6 u chua xam l4n thanh
mac séng thém 5 nam dat 90%, nguoc lai nhiitng bénh nhan c¢6 u xam l4n
qua thanh mac hoac c6 nhan di can phtic mac séng thém 5 nam lan luot 1a
70% va 35% [75].

Danh gia tinh trang xam 14n mach mau, thin kinh, mach bach huyét, da
c6 nhiéu nghién ctru cho thay n6 1a mot yéu td tién luong xau. Do tinh chét
quan trong ctia nd, nén ngudi ta di khuyén cdo nén danh gia tinh trang xam
lan mach méau, mach bach huyét & tat ca cac xét nghiém giai phiu bénh céc
khéi u, bao gdm céc cac polyp ac tinh [2]. Trong nghién ctru ndy ching toi
ghi nhan tinh trang xam 14n mach mau, than kinh, mach bach huyét khong
dang keé.

Tinh trang u ton du sau phiu thuat, & nhitng bénh nhan c6 u xam lan
rong ra to chirc xung quanh ciing duoc nhiéu nghién ctru dé cap. Nhimng ton
thuong ndy thuong xay ra ¢ nhitng bénh nhan dugc chan doan ¢ giai doan
T4a-T4b, tuy nhién chung ta it gip nhitng danh gia ton thuong ving ria khéi u
trong cac bao cdo giai phau bénh. Willett CG, Goldberg (1999) nghién ctru
trén 152 bénh nhan UTDT c6 u T4. Két qua 1a thoi gian STKB 10 nim cia
nhém bénh nhan con u ton du khac biét so v&i nhoém bénh nhan duoc léy u
tri¢t can khong c6 di can hach va cé di can hach véi ti 1€ theo thir tw 19% so
voi 88% va 58% [76]. Chinh vi vy ma cac nha giai phiu bénh di dua ra thuat
ngit RO, R1, R2 twong duong v6i khong con té bao u sot lai, con té bao u dang
vi thé, con té bao dang dai thé. Dya trén nhiing béo cao giai phau bénh nhu
vy, ma cac nha 1am sang c6 thé dua ra nhitng quyét dinh diéu tri tiép theo
cho bénh nhan dugc chinh xac va hiéu qua hon [77].

- Di can hach.

Di can hach vung c6 lién quan dén tinh trang xam lan u tai chd va do

bi€t hoa cua t€ bao u. Pong thoi s6 hach di can c6 lién quan dén tién lugng
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bénh thoi gian sdng thém ciia UTDT giai doan II-III. Cac chuyén gia & My
khuyén cdo can thiét phai kiém tra mo bénh hoc ti thiéu 12 hach dé xac dinh
chinh xac tinh trang di cin hach ving, do vay dit ra tiéu chuan khi phau thuat,
can phai nao vét toi thiéu 12 hach [3].

Di cin hach ving 13 mot trong nhiing yéu té tién luong quan trong nhat
sau phau thuat UTPT, dua vao do6 dé dua ra quyét dinh ¢6 diéu tri bd tro hay
khong. Trong nghién ctru cua ching t6i gdm 136 bénh nhén, trong d6 80 bénh
nhan (58,8%) chua c6 di can hach, 56 bénh nhan (41,2%) da c6 di can hach
vung. Di can hach N1 29,4%, di can hach N2 gap 11,8%.

Tran Théng, nghién ctru 137 bénh nhan UTDT giai doan II, III, trong do
86 bénh nhan (62,8%) chua c6 di cdn hach, 51 bénh nhéan (37,2%) da cé di
can hach vung ¢ cdc mic do khac nhau. D1 can hach N1 30,6%, di can hach
N2 gap 6,5% [72]. Andre T, nghién ctru 1.123 nénh nhan UTDT giai doan II,
111 hoa tri b tro thay 40,2% bénh nhan khong c6 di can hach, N1 44,4%, N2
15,1% [7].

Theo phan loai TNM 2010, di cdn hach dugc chia thanh nhiéu mirc nhod
hon dé danh gia vé mat tién lugng bénh, ddc biét chil y nhém hach di can N1
dugc ghép thém nhom Nlc. Nghia 14 nhitng bénh nhan trudc day cé ton
thuong di can dang ndt tron, bat ké kich thuée trén t6 chirc m& quanh dai truc
trang, mac treo rudt dugc xem nhu la mot di cdn xa, thi nay chi 1a di can hach
ving, mic du n6 khong gidng cdu tric cua hach. Ngudi ta quan sat thdy rang,
s6 lugng di can dang nét ny co lién quan dén thoi gian STKB [22]. Theo Lo
DS, Pollett Siu (2008), nghién ctru bénh nhan UTDT giai doan III, 15% c6 di
cin ndt mac treo rudt (N1c). Két qua cho thdy tén thuong dang ndt co tién
luong xau hon so vé&i u giai doan T/NOMO, tuwong ty giai doan T/N(+)MO
(IlIc), tot hon giai doan TN/M(+) (UTPT di cin xa) [78]. Trong nghién ciru
ctia chiing t6i c6 1 truong hop di can dang nét & thanh dai trang(N1c).



81

Trén thuc t& van c¢6 1 ti 18 khong nhé bénh nhan khong c6 di can hach
vung, nhung lai xuét hién tai phat sém. Mt cau héi duge dat ra cho cac nha
]am sang va cac nha giai phau bénh, liéu chung ta co bo sét ton thuong hay
khong, va cac nha gidi phau bénh di tim ra duoc cach Iy giai cho cau hoi nay.
D6 1a tinh trang di cin hach vi thé, vay di can hach vi thé 1a gi: D6 1a mot
nhém té bao u biét 1ap, hoac mot chum nhoém té bao u co kich thuée duong
kinh 1én nhat < 0,2 mm, nhung 16n hon 0,02 mm, dugc phat hi¢n bﬁng
phuong phap nhuém HE, héa mo mién dich, hoic dung k¥ thuat RT-PCR.

- Giai doan bénh.

Giai doan bénh c6 vai tro quan trong trong tién lugng bénh. N6 quyét
dinh thoi gian song thém ctia bénh nhan. Trong nghién ctru cta ching tdi giai
doan II chiém 58,8%, giai doan III chiém 41,2%. Cac giai doan IIB, IIIB
chiém da s6 véi ti 1¢ 1an luot 1a 38,2%; 28,7%.

Theo Tran Thang, giai doan II chiém 62,8%, giai doan III chiém 37,2%.
Trong d6 giai doan IIB 27%, IIB 27,8% [72]. Nghién ctru cua Andre T., giai
doan 11 40,2%, giai doan III 59.8% [7]. Theo s liéu cong bd 2007 cua vién
ung thu qudc gia My cho biét ung dai trang giai doan I-1I chiém 40%, UTDT
giai doan III gap 37%, UTDT giai doan IV gap 19% [79].

Theo Nguyén Quang Thai (2002), UTDT I-l1l 40,3%, giai doan III
29,9%, giai doan IV 26,5%, khong xép loai 3,3% [80] Theo Nguyén Thanh
Tam (2010), UTDTT giai doan I chiém 12,4%, giai doan II 38,2%, giai doan
111 49,4%. Nghién ctru ciia Nguyén Thanh Tam cho thdy, giai doan III chiém
chu yéu. Tac gia cho riang phan 16n bénh nhan dén kham déu di & giai doan
mudn, chimg t6 kha ning chan doan sém van con han ché & Viét nam, ciing
nhu & cac nudce dang phat trién [81].

Nhu vay bénh nhan giai doan II trong nghién ctru cta chiing t6i chiém ti
1€ cao hon so v&i cac tac gia trong va ngoai nudce, co 1€ 1a do muc ti€u nghién
ctru cua chiing t6i, tap trung danh gia két qua cua hoa trj liéu bd trg trong diéu

tri ung thu biéu moé tuyén dai trang giai doan II-111.
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4.1.3. Pic diém giai phiu bénh

- M6 t dgi thé.

Panh gia hinh thé bén ngoai ctia khéi u, gip chu yéu thé sui 33,8%, thé
loét 4,4%, thé thadm nhiém 8,8%, thé phdi hop 44,3%. Theo Nguyén Thi Thay
Hing, u thé sui chiém 64,3%, 10ét 8,6%, sui loét 24,3% [74]. Nguyén Thanh
Tam (2010), thé sui gap 58,4%, thé loét 30,3%, nhu vay chiém phﬁn chu yéu
van 1a thé sui va thé loét, tuong tu nhu nghién ctru ctia ching toi [81].

Theo Hamilton S.R. va Vogelstein B, thé sui thudng phat trién vao trong
long dai trang, thé loét uu thé phat trién trong thanh dai trang, thé tham
nhiém wu thé phat trién trong thanh dai trang theo chu vi. UTDT phai
thuong 1a thé sui, trong khi UTDT ngang, dai trang trai 1 thé tham nhiém,
chit hep. Vé tién luong UTDT thé thAm nhiém chit hep gy tac rudt, nén co
tién luong xau hon [21].

- Vi thé.

Trong nghién ctru, ung thu biéu mo tuyén chiém 81,6%, UTBM tuyén
ché tiét nhay chiém 17,7 va 0,7 % la ung thu té bao nhan. Theo Nguyén Thi
Thay Hang, ung thu biéu mé tuyén chiém 87,1%, UTBM tuyén ché tiét nhay
chiém 11,4% va 1,5% la ung thu té bao nhan [74]. Nhu vdy chiém wu thé van
1a ung thu biéu mod tuyén, két qua ndy ciling twong tu véi tac gia Lé Dinh
Doanh (1999), ung thu biéu mé tuyén chiém 79,6%, tuyén ché nhay chiém
17,3% [82]. Theo Hamilton UTBM tuyén chiém da sé 90-95%, UTBM nhay
chiém 11-17%. Ung thu biéu md ché tiét nhay hay gip & dai trang sigma, khi
phat hién thuong & giai doan mudn va cé tién luong xau, it nhay cam voi hoa
tri liéu [21].

- D¢ biét hoa.

Két qua nghién curu cua chung t61 loai biét hoa cao 5,9%, bi¢t hoa vira
chiém 69,9%, biét hoa thap 24,2%. Két qua nay ciing tuong tu nghién ctru cua

Lé Pinh Doanh, ung thu biéu md biét hoa cao va vira chiém 75,6%, biét hoa
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thap 24,4% [82]. Andre T., biét hoa vira va cao 81%, biét hoa thap va khong
biét hoa chi 4% [7]. Nhu véy trong tit ca cac nghién ciru trong va ngoai nudc,
ung thu biéu mo tuyén biét hoa cao va vira chiém chu yéu.

- 86 lwong hach xét nghiém.

Qua nhiéu nghién ctru cho thay sé lugng hach duoc khao sat co lién
quan dén tién luong cua bénh nhan. Nhiéu trudng hop hach di cin c6 kich
thudc < 5 mm nén cé thé bi bo sot trong qué trinh boc tach hach. Cac phau
thuat vién phai nao vét hach diing mirc dé cé thé xép giai doan bénh chinh xac
va diéu tri khéi bénh. Trong mot nghién ctru tién ctru duoc thuc hién trén hon
3.000 bénh nhan UTDT da ghi nhan: bénh nhan ¢ giai doan Dukes B (T3-T4,
NO, MO0) ¢6 khong t6i 8 hach lympho trong bénh pham moé c6 ti 16 STKB chi
1a 54,9% so v61 79,9% & cac bénh nhan ¢6 tr 8 hach trd 1én trong bénh phém
mod (p < 0,001) [28]. Trudc day, phan 16n cac tac gia khong ung ho viée dit ra
yéu cau phai c6 di mot s6 luong hach lymphd nao d6 trong bénh pham mo.
Tuy nhién, viéc nao vét rong hach mac treo (c6 duogc nhiéu hach lympho
trong bénh pham mo) di gitp danh gia giai doan bénh ctia UTPT chinh xéc
hon cling nhu giup bénh nhan co6 ti 1€ séng thém sau mo cao hon [29].

Theo ddng thuan cua Hoi cac nha giai phiu bénh Hoa Ky [21] va dé
nghi ctua Uy ban hop tac phong chong ung thu Hoa Ky (AJCC) [22], s luong
hach tbi thiéu dugc nao vét it nhat 1a 12 hach thi viéc Xép giai doan lam sang
UTPDT méi chinh x4c. Nho d6 viée chi dinh diéu tri hoa chat b trg hay khong
s& dugc quyét dinh. Néu khong 1ay du hach 13 yéu t6 nguy co twong d6i cao
cho tién luong va 13 yéu td phai xem xét héa tri bo tro sau mo [2],[3].

Trong nghién ctru cua ching t61 tat ca bénh nhan déu duoc léy hach xét
nghiém. SO hach trung binh duoc xét nghiém 1a 6,8 hach. C6 19,1% bénh
nhan xét nghiém tr 12 hach tr¢ 1€n. Phan 16n sb hach khao sat it hon 7 (chiém

63,2%). Theo Nguyén Thi Thily Hang s6 hach lay lam xét nghiém sau phau
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thuat <7 1a 80%, 5,7% xét nghiém >12 hach [74]. Andre T sb hach lam xét
nghiém >10 hach 1a 65,4% [7]. Cac nghién ctru trong nudc phan 16n bénh
nhan UTDT sau phau thuat s6 hach léy lam xét nghiém mod bénh hoc khong
dt 1am anh hudéng dén quyét dinh chi dinh héa tri b6 trg, ddc biét giai doan II.
4.1.4. Dic diém diéu tri

- Logi phéiu thudt.

Piéu trj UTPT phiu thuét van 1a phuong phap chinh dé 1y bo khdi u
nguyén phat va vét hach ving. Trong nghién ctru nay ghi nhan loai phau thuat
gip chi yéu 1a phau thuat cit dai trang phai vét hach chiém 44,9%; phiu thuat
cat dai trang trai vét hach chiém 21,3%: ph?lu thuét cét doan dai trang ngang
4,4%, cat dai trang sigma chiém 28,7%; c6 1 truong hop khéi u da 6 vi tri dai
trang goc gan va dai trang trai nén phai cat toan bo dai trang (chiém 0,7%).

Theo Tran Thang (2010), phau thuat cat DT phai chiém 44,5%, cat DT trai
29,2%, cat doan DT ngang va DT sigma 21,8%, 1,5% cét toan bo dai trang [72].

- Tinh huéng phdu thudt.

Trong nghién ctru c6 18,4% bénh nhan md trong tinh trang cip ctru do
tdc rudt hodc v& u. Co 08 bénh nhan duogc ph?lu thuét triét dé ngay thi dau, sb
con lai bénh nhan dugoc mo hau mon tam va sau dé duoc ph?tu thuat triét can
thi hai. Theo Phan Thi Hong Ptc c¢6 21,8% bénh nhan nhdp vién co bién
chtng tic rudt, thung rudt va xuat huyét tiéu hoéa [73]. Theo Andre T. c6
24,6% bénh nhan phau thuat co bién chimg trong d6 17,9% bénh nhan tic
rudt, 6,9% bénh nhan c6 v u. Theo Tran Thing co 14,6% phai md cap ciu
do tic rudt [7]. Thuong khi bénh nhin dugc md phién thi kha ning phau thuat
léy u va nao vét hach duoc triét dé hon, do vay két qua tdt hon, ti 16 STKB va

toan bo cao hon.
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- Hoa tri liéu du chu ky.

Phén 16n bénh nhan theo du duoc 8 chu ky diéu tri chiém 90,4%, c6 13
bénh nhan (9,6%) khong hoéa tri du 8 chu ky, chu ky hoa tri thdp nhét 1a 6,
phan 16n do tac dung phu kéo dai nén mot sé bénh nhan phai cho ngung diéu
tri hodc chuyén sang diéu tri capecitabine don chat.

Theo Phan Thi Hong D, hoa tri bd tro phac 46 FOLFOX ¢ 11,5%
bénh nhan khong diéu tri hoan tit da chu ky, chu yéu do tac dung phu [73].
Andre T., ¢6 25,3% bénh nhan khong hoan tat da chu ky theo ké hoach ddi
v6i phac d6 FOLFOX va 13,5% dbi voi phac dd FU/FA [7]. Theo Tran Thing
hoa tri bo trg phac dd6 FU/FA thi ti 18 nay 13 4,4% [72]. Diéu nay c6 thé do tac
dung phu ctia phac dd FU/FA thip hon XELOX va FOLFOX.

- Thoi gian héa tri sau phdu thudgt.

Phén 16n bénh nhan duge hoa tri trong 8 tuan sau ph5u thuat chiém
88,9%, c6 15 bénh nhan(11,0%) hoa tri tir 8-12 tuan. Do bénh nhan tr cac noi
khac chuyén dén nén phai cho hoi chan két qua mé bénh hoc xac dinh chan
doan. Tuong tu Phan Thi Hong Dtrc, thoi gian cho hoa trj sau phau thuat 8-12
tuan 1a 15% [73].

4.2. PANH GIA KET QUA PIEU TRI
4.2.1. Panh gid mét sé doc tinh ciia héa tri

Trong nghién ctru ctia chung t6i ghi nhan c6 79,4% bénh nhan c6 cac
ddc tinh anh hudng do hoa tri, trong dé c¢6 16,9% bénh nhan bi anh hudng doc
tinh & mirc 40 4. Trong nghién ctru nay khong ghi nhan truong hop nao tir
vong do doc tinh cia hoa tri.

- Déc tinh 1én hé tiéu héa, thin kinh, da niém:

Budn nén, noén: Pay 1a triéu chimg thuong gip, trong nghién ctu, ti 18
nén, budn non 20,6% & do '%; chung toi thudng dung loai chdng non nhu

primperan 10 mg, ondansetron 8mg trudc khi truyén. Ia chay do ' 16,9%,
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day 1a bién ching d& xtr Iy. Tuy nhién néu bénh nhan, nhan vién y té cha quan
c6 thé dan dén tinh trang mat nudc, rdi loan dién giai rat nguy hiém. Viém
loét miéng 1,5% d0 %2; bénh nhan chi xudt hién viém miéng nhe, loét mi¢ng
chiém ti 18 thép. Pau thuong vi 1a tri¢u chung gay viém niém mac da day,
bénh nhan thuong co biéu hién ¢ hoi, ¢ chua, dau thuong vi, néu soi da day sé
c6 tinh trang viém da day nhe, biéu hién cia dau thuong vi chiém 11,0%.
Viém than kinh ngoai vi chiém 16,2% & do ', khong gap do %4, day la tac
dung phu cua oxaliplatin, tri€éu chimg nay doi khi [am bénh nhan kho chiu.
Hoi chimg ban tay chan do ' 17,7%. Cac triéu ching nay thuong hoi phuc
dan sau khi ngung hoa tri.

- Déc tinh trén hé tao huyét, gan va thin:

Giam bach cau hat: trong nghién ctru ctia chung toi, giam bach cau hat
chiém ti 1& 55,6%, trong do6 c6 7,4% giam do ¥a. Phan 16n nhitng bénh nhan
nay sau nghi 1 tuan, tu hdi phuc lai tiép tuc diéu tri; nhitng bénh nhan giam
bach cau hat d6 % thuong dung thudc kich thich tao bach cau F ilgrastim 2-3
ngay bach ciu sé& tang tro lai. Trong nghién ciru giam bach cau c6 sét chiém
1,5%, phai dung thudc tao bach cau va khang sinh phd rong tir 5-7 ngay.
Giam tiéu cau chiém 32,3%, trong d6 c6 8,8% giam tiéu cau & muc do ¥.
Phan 16n bénh nhan tu hoi phuc, mot sd it can truyén tiéu cau. Giam huyét sic
td d6 Y gip 7,4%, thong thuong bénh nhan tu phuc hdi, khong can phai st
dung thudc kich thich ting hong cau; trong nghién ciu gip 1 bénh nhan
(0,7%) giam huyét sic té6 do 3 phai truyén mau.Tang men gan GOT-GPT do
V2 gap 12,5%, da phé‘m & mic d6 nhe, bénh nhan ty hdi phuc. Tang ure,
creatinin hiém gip, thuong & mc d6 nhe, trong nghién ciru tang creatinin do
11a1,5%.

Theo Nguyén Thi Thanh Hang, nghién ctru 70 trudng hop UTDT giai
doan 111, hoa tri bd trg phac dd XELOX. Téc dung phu giam bach cau 41,3%,

giam d6 ¥ 1a 11,3%. Giam huyét sic t6 19,3%, chi yéu d6 1. Giam tiéu cau
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6,7%. Tiéu chay gap 20%, 1,2 % do 3, viém than kinh ngoai bién 52,5% trong
do do 1 1a 40%. Hoi chung ban tay ban chan 15%, c6 2,5% do % [75].
Schmoll va cs, nghién ctru 938 bénh nhan UTDT giai doan III, hoda tri bo tro
phac dd XELOX, cho théy ddc tinh than kinh 1a 78%, trong do do ¥4 1a 11%;
budn ndn va nén 1a 43% va 66% trong d6 do ¥ lan lugt 6% va 5%; ia chay
60% do ¥ 1a 19%; hoi chiing ban tay ban chan 29% trong d6 do ¥ la 5%;
giam bach cau 27%, dd % 9%; dau thuong vi 17%, 94% bénh nhan co6 lién
quan dén it nhat 1 ddu hiéu doc tinh trong d6 55% bénh nhan co lién bi anh
hudng doc tinh do % [47].

Cassidy va cs, nghién ctru 350 bénh nhan UTDT di can, hoa tri phac dd
XELOX, nhan thay céac tac dung phu non 1a 34%, budn noén 22%, ia chay
26%, hoi chiig ban tay ban chan 16%, giam bach cau hat 18%, giam tiéu cau
12% [9]. Theo Phan Thi Hong Dtic, nghién ctiru 156 bénh nhan UTPT giai
doan III, hoa tri phac d6 FOLFOX4, cho thay tic dung than kinh ngoai bién
92,8% c6 17,7% dd 3, budn ndn va noén 73,7%, trong d6 do % la 5,1%, ia
chay 23,6%, do % 1a 5,6%. Giam bach cau hat c6 st 1,8%, giam tiéu cau
77,4%, c6 1,7% giam do % [73]. Tu Thi Thanh Huong, hoi ctru 70 truong
hop UTDT giai doan I11, héa trj bd trg phac dd FOLFOX4 cho thay tac dung
phu té tay chan 75-80%, 15% té dau chi d6 3, budén nén va noén 13,8%, trong
d6 do ¥ 1a 3,6%, ia chay 27%, do % la 8,8%. Giam bach cau 5,1%, khong co
giam do % va 8% giam tiéu cau [83].

Tai Bénh vién Ung budu Ha Noi, Tran Nguyén Bao, hoi cliru 46 bénh
nhan UTDTT hoa tri phac 46 FOLFOX4, ghi nhan doc tinh than kinh 39,2%.
Buodn non 34,8%, ia chay 19,6%, trong d6 do 3 1a 2,2%, khong c6 d6 4. Giam
bach cau 1a 23,9%, trong do6 2,2% giam do 3, khong c6 giam do 4 va 4,3%
giam tiéu cau [84]. Andre. T va cs, nghién ctru 1.118 bénh nhan UTDT giai
doan II, III hoa tri bo trg phac @6 FOLFOX4, giam bach cau hat 1a 78,9%, d6
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¥, 14 41,1%; s6t do giam bach cau 1,8%, giam tiéu cau 77,4%, do % 1,7%;
non 73,7%, tiéu chay 56,3% trong do ti€u chay do % 1a 10,8% [7]. Kuebler JP
nghién cuu 1.247 bénh nhan UTDT giai doan II, III hoa tri bo tro phac dd
FLOX, giam bach ciu c6 sét 1a 2,2%, tiéu chay 38%, doc tinh than kinh d¢ 3
la 8,2%, d6 4 0,2%. 5% bénh nhan c6 doc tinh do % [85].

Nhu vay két qua nay ciing gan tuong ty nhu nghién ctru cia chung t6i,
cac doc tinh trén co quan gan, than khong dang ké. So véi cic phac d6
FOLFOX, FLOX nghién ctru ctia chiing tdi it gip doc tinh trén huyét hoc va
than kinh hon.

4.2.2. Két qud diéu tri

Thoi gian theo doi trung binh ciia nhom nghién ctu la 40,6 thang.
Nghién ciru 136 bénh nhan, chung toi di tién hanh thu thap thong tin theo ddi
dugc dén két thuc nghién ctiru 131 bénh nhéan (96,3%), 05 bénh nhan (3,7%)
theo ddi hon 24 thang thi khong thé lién hé duoc do bénh nhan khong tai
kham, thay d6i chd ¢ va sd dién thoai. Thu thap thong tin vé thoi gian séng
thém ctia bénh nhan ung thu 1 cong viéc doi hoi nhiéu thoi gian va cong stc,
vi khong phai tit ca bénh nhén sau khi diéu tri xong ra vién déu c6 diéu kién
di kham dinh ky tai co s diéu tri, do diéu kién kinh té, do phan tuyén bao
hiém y té.... Tinh trang mat thong tin vé bénh nhéan trén ho so bénh an tai
kham thuong xay ra. Do vay nghién ctru vé thoi gian séng thém bén canh dya
vao thu thap thong tin qua kham dinh ky, chiing t6i con thu thap thong tin qua
dién thoai, guri thu dién vao mau c6 sin.

So véi thoi gian theo ddi trung binh cia mot sé nghién ciru nhu Joon J
H. (37 thang), Andre T. (37,9 thang), Kuebler (42,5 thang), Haller DG. (55
thang) [47],[49],[50]. Ti 1é va thoi gian theo ddi ctia chung t6i du dé danh gia

két qua diéu tri cho nhém nghién ciru.
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Nghién ctru hoa tri b trg UTDT, mot trong nhiing tiéu chi quan trong
nhat dé danh gia két qua diéu tri bénh ung thu, d6 1a nghién ctru vé ti 1¢ va
thoi gian séng thém sau diéu tri. Trong nghién ctru ndy chung t6i sir dung 2
thuat ngtr chinh, 1a ti 1¢ STKB va ti 1€ STTB 3 nam, ngoai ra nghién ctru tién
hanh phan tich cac yéu tb lién quan c6 anh huong dén céc ti 1é séng thém.

Két qua diéu tri qua theo doi 40,6 thang, s6 bénh nhan con séng khong
bénh 13 106 chiém 80,9%, 25 trudng hop tai phat, di can chiém 19,1%, 19
truong hop tir vong chiém 14,5%. Trong s6 trudng hop tai phat, di can thi vi
tri xuat hién dau tién gip nhiéu nhat 13 gan chiém 36,0% cac truong hop tai
phat di can.

Theo Andre T., ti 1€ tai phat, di can cia UTDT giai doan II, III sau hoa
tri phac d6 FOLFOX 1a 21,1%, phac do FU/FA 1a 26,1% [49]. Joon J H,
nghién ctiu 82 bénh nhan UTDT giai doan II, III hoa tr1 phac dd FOLFOX4
va FOLFOX®6, két qua 17,1% tai phat di can, trong d6 di can gan chiém da s6
21,4% truong hop tai phat di can [50].

Trong céc vi tri di cin thi gan 13 thudng gip nhét, ké dén 1a phdi, diéu
nay co thé giai thich hé théng din luu mach mau tir tinh mach ctra dén gan
chiém vu thé. Phan 16n céc té bao ung thu theo tinh mach ctra vé gan, cac té
bao ung thu s& bi giir lai gan, con sb ich cac t& bao ung thu dén cac noi khac
[86],[87], [88]. Nhitng bénh nhén tai phat, di cin phan 16n duoc tiép tuc hoa
tri phac d6 XELIRI, FOLFIRI, hodc Capecitabine. Mot sé it c¢6 diéu kién
duogc st dung hoa tri két hop diéu tri dich nhu cetuximab, bevacizumab hoic
chiam séc nang d& va theo ddi tinh trang sdng thém.

4.2.3. Thoi gian séng thém

Trong mot phan tich goép 20.898 bénh nhan UTDT trong cac thu nghiém

lam sang ngﬁu nhién cho théy rﬁng UTDT sau phﬁu thuat, hoa tri bo tro, co lién

quan manh gitta ti 1¢ STKB 3 nam vdi STTB 5 nam [89]. Mat khac FDA Hoa
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ky da chap thuan két qua STKB 3 nim trong cic thir nghiém 1dm sang nhur
MOSAIC, NSABP C-07, NO 16968 nén két qua nghién ctru nay ti 1¢ STKB 3
nam c6 gia tri dé danh gia két qua diéu tri bd trg bénh nhan UTDT [3].

Két qua nghién ctru, ti 1€ STKB 3 nam 1a 82,4%, cO 25 bénh nhan tai
phat tai thoi diém theo dai 40,6 thang, thoi gian STKB trung binh dat 35,8
thang; ti 16 STTB 3 nim 86,7%, c6 19 bénh nhén tir vong tai thoi diém theo
doi, thoi gian STTB trung binh dat 37,9 thang.

O trong nude chua co nghién ctru nao vé séng thém 3 nam trén bénh
nhan UTDT giai doan II, I1I hoa tri b6 trg phac d6 XELOX. Andre T. va cong
sy (2004), nghién ctru 2.246 bénh nhan UTDT di duoc phau thuat giai doan
IL, III diéu tri phac 46 FOLFOX4 va nhom diéu tri phac do FU/FA. Két qua
theo ddi 37,9 thang, ti 16 STKB 3 niam (DFS) & phac 46 FOLFOX4 (78,2%)
va FU/FA (72,9%) (p=0,002). Ti 1¢ STTB 3 niam (OS) ¢ phac d6 FOLFOX4
(87,7%) va FU/FA (86,6%)(P = 0,002) (p > 0,05) [7]. Joon JH va cs (2011),
nghién ctru 82 bénh nhan UTDT giai doan II nguy co cao, III sau phau thuat
triét can hoa tri phac d6 FOLFOX4 hoic FOLFOX6 bién d6i. Theo ddi 37
thang, ti 1€ STKB 3 nam 1a 82,9%, ti 1¢ STTB 3 ndm la 87,5%. Ti I¢ STKB 3
nam & nhom st dung FOLFOX4 1a 83,9% va nhom sir dung FOLFOX6 la
80,8% (p=0,755) [50].

Kuebler J P. va cs (2007), nghién ctru trén 2.492 bénh nhan UTDT da duoc
phau thuat giai doan II-1II, duoc chia thanh 2 nhom diéu tri, nhém FULV va
nhom diéu tri FLOX (giéng nhu nhém FULV thém oxaliplatin 85 mg/m2). Két
qué thoi gian theo ddi trung binh 42,5 thang. Ti 1 song thém khong bénh (DFS)
3 nam la 71,8% cho nhom FULV; 76,1% cho nhém FLOX [85]

Thu nghiém NO19168 (XELOX): Thur nghiém lam sang phase III da
trung tdm [12]: thuc hién hoéa tri bd tro trén 1.886 bénh nhan carcindm dai
trang giai doan III str dung phac d6 XELOX va FU/FA. Véi thoi gian theo ddi
trung binh 55 thang, STKB 3 nam, ciia nhém XELOX cao hon nhém FU/FA
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14 70,9% va 62,3% sy khac biét c6 y nghia thdng ké (p=0,004). STTB 5 nim
& nhom 2 1a 77,6% so voi 74,2% & nhém 1, sy khac biét chua ghi nhan cé ¥
nghia thdng ké (p=0,148). Nghién ctru nay d khing dinh thém két qua cua
nghién cttu MOSAIC va NSABP C-07 bang cach ching minh vai tro cta
capecitabine két hop véi oxaliplatin 1am cai thién thoi gian sng thém cho
bénh nhan UTDT giai doan III. Piéu nay c6 nghia 14 capecitapine c6 thé an
toan va thay thé SFU truyén tinh mach trong diéu tri b6 trg ung thu.

Nam 1993 nhom National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project &
My da cong bd thir nghiém NSABP C-03, dugc tién hanh trén 1.081 bénh
nhan UTDT giai doan Duke B-C tir 1987-1989, bénh nhan dugc chia thanh 2
nhom; nhom thtr nhat stir dung semustine, vincristin, 5FU (MOF); nhom thir 2
sir dung 5FU va leucovorin, thoi gian theo ddi trung binh 47,6 thang. Két qua
cho thdy STKB 3 nim ¢ nhom FUFA 13 73% so v6i 64% & nhém MOF, theo
ddi 3 nam nhom bénh nhan dugc diéu tri phac do FUFA giam ti 18 tai phat
30%, giam ti 1& chét 32% so véi nhom bénh nhan diéu tri phac d6 MOF; nhu
vay diéu tri phac d6 FUFA lam ting thoi gian STKB va toan bo [54].

Nhom IMPACT di tién hanh nghién ciu trén 1.526 bénh nhan UTDT
Dukes B va C (giai doan II-IIl) & 3 trung tam Italia, Phap, Canada; thur
nghiém duogc tién hanh nim 1989, bénh nhan dugc chia lam 2 nhém, nhém
theo doi, va nhom diéu tri SFU 370-400 mg/m2, leucovorin 200mg/m2 truyén
5 ngay lién tuc, chu ky 28 ngay, 6 chu ky. Két qua cho thdy nhém duge diéu
tri liu cao FUFA giam ti 1& chét 25%, giam ti 18 tai phat 31%,; ting thoi gian
STKB 3 nam tir 62% 1én 71%, STTB 3 nam tir 78% 1én 83% [53].

Nhoém QUASAR di cong bd két qua thir nghiém trén tap chi Lancet,
nghién ctru dugc tién hanh trén 4.927 bénh nhan UTDT d3 dugc phau thuat
triét can tr ndm 1994-1997, sau d6 bénh nhan dugc chia thanh 4 nhom: nhom

1 sir dung SFU 370 mg/m2 va leucovorin liéu cao 175 mg/m2 ; nhom 2 SFU
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370 mg/m2 va leucovorin liéu thap 25 mg/m2; nhém 3 va 4 thém vao hoic
levamisol hodc gia dugc levamisol. Két qua cho thay thoi gian STTB 3 nam
va khong bénh tuong tu gitta 2 nhom dung leucovorin va khéng dung
leucovorin (70,1% so vai 71,0%); (36% so véi 35,8%), nhom duge thém
levamisol c6 thoi gian séng thém kém hon so véi nhom gia duoc (69,4% so
voi 71,5% 3 nam; p=0,06); ti 1€ tai phat cao hon & nhoém c6 dung levamisol
(37,0% so véi 34,9% 3 nam; p=0,16). Nhu vay levamisol khong lam giam ti
1¢ tai phat, khong cai thién thoi gian séng thém; leucovorin liéu cao cho két
qua nhu liéu thap [6].

Nam 2002 mot tac gia Duc Dencausse Y. va cong sy nghién ctru 180
bénh nhan UTDT dugc phau thuat triét cin, tr nim 1993-1997; bénh nhan
duoc chia thanh 3 nhém nghién ctru, nhom A dung SFU va levamisol trong 12
thang; nhom B dung 5FU va leucovorin 12 thang; nhém C dung 5FU va
leucovorin 6 thang. Két qua cho thay thoi gian STKB giong nhau ¢ 2 nhém B
va C; so sanh nhom A va nhom B+C, ti 1€ tai phat sau 3 nam (39,6% so voi
39,1%); thoi gian séng thém 3 nim (74,1% so voi 74,9%), nhu viy ngudi ta
tng ho diéu tri phac do FUFA 6 thang, duoc cong nhan 12 mot phac d6 chuan
trong diéu tri bd tro UTDT giai doan I1I [43].

Theo tong két cua to chire SEER, dua trén nhiéu két qua nghién ctru vé
UTDT cong bd tai ASCO 2006, song thém 5 nam toan bd chung cho tat ca
cac giai doan cia UTDT khoang 65,2% [79]. Gill S (2004), dua ra két qua
nghién ctru diéu tri b6 tro FUFA UTDT giai doan II-II1, tur két qua téng két 7
thtr nghiém 1am sang tai My va Chau au, nhom duogc diéu trj bo tro séng 5
nam toan bd 71%, so voi nhém chi phau thuat don thuan 64%; ti 18 séng thém
5 ndm khong bénh & nhom co diéu tri bd trg 67% so v&i 55% & nhom chi
phau thuat don thuan [4]. Két qua nay ciing khing dinh thém vai trd cta hoa

tri b6 trg trong UTPT ctia phac d6 FU/FA.
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Nam 2009 Van Cutsem E. va cong sy nghién ctru 3.278 bénh nhan
UTDT giai doan II, III dugc chia thanh 2 nhém diéu tri, nhém diéu tri
LV5FU2 va nhom LVS5FU2+Inrinotecan. Két qua nghién ctru theo ddi 32
thang & nhom 2.094 bénh nhan giai doan III cho thay thoi gian STKB 3 nim
63,3% ¢ nhoém irinotecan/LV5FU2 va 60,3% ¢ nhém LVSFU2 véi p=0,09,
ngoai ra doc tinh trén hé ti€u héa va ha bach cau tang 1én & nhoém c6 thém
irinotecan. Nhu vay thoi gian STKB, cling nhu toan bd khong duoc cai thién
¢ nhom co6 thém irinotecan so v&1 nhom chi c6 LVSFU2 trén bénh nhan
UTDT giai doan III [52]. Irinotecan khong duoc xem 13 mot hoa chét cho diéu
tri b trg UTDT sau phau thuat.

Nam 2009 Allegra CJ. va cOng su & National Surgical Adjuvant Breast
and Bowel Project — My da cong bd két qua nghién ciru trén tap chi J Clin
Oncol. Nghién ctru duoc tién hanh trén 2.710 bénh nhan UTDT giai doan II-
IIT dugc chia thanh 2 nhom diéu tri, nhom diéu tri FOLFOX6 bién d6i (chu ky
2 tuan, voi 12 chu ky) véi bevacizumab (5 mg/kg, chu ky 2 tuan x 12 tuan) va
nhom FOLFOX6 bién d6i khong c6 bevacizumab. Két qua theo doi thoi gian
séng thém 3 nam, khong co6 su khac biét gitta nhom diéu tri co bevacizumab
va nhom khong c6 bevacizumab (3 nam STKB 77% so véi 76%, HR 0,89,
95% CI 0,76 - 1.04), tuy nhién tac dung phu ctia nhém c6 bevacizumab nhiéu
hon nhu cao huyét 4p, bién chimg vét thuong, dau, dai mau, hoi chung tay
chan, nhung khong c6 thung, chay mau duong tiéu hoa, viém tic tinh mach
xay ra. Nhu vay bevacizumab khong c6 hiéu qua khi két hop véi cac phac d6

hoéa chat, trong diéu tri bo tro UTDT [62].

Thir nghiém NCCTG-N0147: nghién ctru duge tién hanh trén 1760 bénh
nhan UTDT giai doan III d3 dugc phau thuat, c6 gen K-ras wild-type, bénh
nhan dugc chia lam 2 nhém, nhom diéu trj phac d6 FOLFOX6 bién d6i c6
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hodc khong c6 cetuximab, tuy nhién nghién ctru phai dung gitta chung do
khong dat dugc hiéu qua khi phan tich gitta ky. Nhu vay cetuximab ciling
khong dugc xem 1a ¢6 hi€u qua khi két hop voi hoa chit, trong diéu tri b6 trg

UTDT [66].

Nguyén Quang Thai (2002), nghién ctru trén 203 bénh nhan UTDT duoc
phau thuat giai doan 1992-1997 tai Bénh vién K, sau d6 hau nhu bénh nhan
khong dugc diéu tri gi thém, vi tai thoi diém d6 van chua ap dung diéu tri bd
trg cho UTDTT, nhitng bénh nhan chi duoc diéu tri ph?lu thuat don thuan,
song thém 5 niam toan b & tat ca cac giai doan 46,16%, song thém 5 nim
toan bo cho riéng nhoém bénh nhan giai doan Duke B va Duke C (giai doan II-
111) 14 53,28% [78]. Vai trd quan trong cua hoa tri liéu bo tro sau phiu thuat,
gitp cai thién thoi gian STKB cling nhu thoi gian STTB ¢ bénh nhan UTDT
giai doan II-111.

Bing 4.1: Thoi gian song thém khéng bénh theo giai doan I1-111

Thoi gian STKB STTB
Tac gia theo doi
a (V) a ()
(thang) 3nam(%) 3 nam(%)
Andre T (2004,n=2.246) [7
( a 37,9 78,2 87,7
FOLFOX4
KueblerlIP (2007,n=2407) [85]
42,5 76,5
FLOX
Joon J H(2011, n=82) [50
( ) 10] 37 82,9 87,5
FOLFOX
Nghién ctru nay (2016,n=136) 40.6 82 4 86,7

XELOX
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4.3. TUONG QUAN GIUA THOI GIAN SONG THEM VOI MOT SO
YEU TO

- Thoi gian song thém theo gidi.

Til¢ STKB 3 nam 6 nam 81,6%, & nit 83,6%; ti 1¢ STTB 3 nam & nam
84,5%, o nit 89,0%; nhu vay ti 1¢ STKB va STTB ¢ nir cao hon so véi nam
gidi, tuy nhién su khac biét chua dat ¥ nghia thong ké. Theo Gill S (2004), ti
1¢ STTB va STKB ¢ nam va nit v6i BN chi phau thuat, vdi BN duoc diéu tri
bo trg FUFA; ¢6 su khac biét vé ti 16 STKB va STTB gitra nhoém duoc diéu tri
va khong duge diéu tri bo tro véi p<0,01, nhung khong c6 su khac biét séng
thém theo gi6i [4]. Két qua nghién ctru cta Gill S. cho thiy, diéu tri hoa chat
bo tro cho cai thién thoi gian song thém so v&i chi phau thuat don thuén,
nhung ti 1& séng thém & nam va nit tuong tu nhau.

- Thoi gian song thém theo nhém tuoi.

Ti 16 STKB 3 nam theo nhém tudi, cho théy nhém tudi < 60 1a 83,1%;
nhom > 60 1a 81,2%; ti 1¢ STTB 3 nam theo nhém tudi, doi véi nhém tudi <
60 1a 87,8%, nhdm > 60 13 84,3%, nhu vy nhom tudi < 60 cho tién luong tot
hon nhom tudi > 60, nhung sy khac biét chua cé y nghia thong ké voi p>0,05.
Tran Thing (2010), hoa tri bd tro UTPT giai doan II, III bang phac d6 FU/FA
cho thay ti 16 STKB va STTB theo nhém tudi < 60 va > 60 1a khong co su
khac nhau [72]. Theo Gill S. (2004), ti 16 STKB va STTB & nhom tudi <60 va
nhom tudi > 60 cho nhom diéu tri phau thuat don thuan va nhém diéu trj phau
thuat sau d6 hoa tri bo tro FUFA 1a khong khac nhau. Nhu vay két qua nghién
ctru ciia Tran Thing va Gill S. cling tuong tu véi két qua nghién ciu cia
ching t6i. Theo Jessup, nhiéu tic gia nhan thay bénh nhan UTDT < 60 tudi
thuong ¢ tién luong xau, tuy nhién khong phai tat ca cac nghién ctru déu xac
nhan diéu nay. C6 thé do & cac bénh nhan tré thudng két hop voi giai doan

1am sang tré va d6 md hoc biét hoa kém nén tién luong x4u hon [90].Theo
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Jackson, ti 16 STKB 3 nidm & nhom < 60 1a 69%, cao hon nhém 60 tudi nhung
su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké [91].

- Thoi gian song thém theo chi sé KPS.

Ti 1€ STKB 3 nam nhém KPS 70 la 81,5%; nhém KPS 80-100 la
87,5%; ti 1é STTB 3 nam theo nhém KPS 70 1a 85,1%, nhdm KPS 80-100 la
87,5%, nhung su khac biét chua c6 ¥ nghia thong ké voi p>0,05. Nhitng bénh
nhan c6 thé trang kém thuong dung nap hoéa tri kém, 1am thoi gian diéu tri kéo
dai, anh huéng dén séng thém.

- Thoi gian song thém theo vi tri u.

Trong nghién ciru cia chiing t6i, ti 1& song thém khong bénh 3 nim cia
UTDT phai 83,1%; UTDT trai 81,8%; ti 1¢ séng thém toan b0y 3 nam cua
UTPDT phai 85,9%; UTDT trai 87,2%, két qua cho thiy sy khac biét khong c6
y nghia thong ké p>0,05. Tai My da tong két cho thay UTDT phai c6 tién
luong xau hon ung thu dai trdng trai, tuy nhién mot sé nghién ctru khac cho
thay khong co su khac biét két qua diéu tri lién quan vé6i vi tri khdi u [92].
Trong nghién ctru Tran Théng, ti 16 STKB va STTB cta UTDT trai va UTDT
phai khéc biét khong c6 y nghia théng ké p>0,05 [72]. Theo Gill S. (2004), ti
1€ STTB va STKB & nhém bénh nhan UTDT trai va dai trang phai khong co
su khac biét [4].

- Thoi gian song thém theo dp xdm lin u.

Trong nghién ciru ctia chiing toi, ti 1¢ sdng thém khong bénh 3 nim cua
UTPT T3, T4a, T4b lan luot 13 95,2%, 81,0%, 75,7%; ti 1¢ song toan bo 3
nam cua UTPT T3, T4a, T4b lan luot 1a 100%, 85,3%, 79,3%, su khac biét
khong c6 ¥ nghia thong ké p>0,05. Theo Phan Thi Hong Puc, ti 16 STKB va
STTB ¢ nhém T3 cao hon T4, nhung sy khac biét chwa c6 ¥ nghia thong ké [73].

- Thoi gian song thém theo giai doan II, 111.

Két qua nghién ctru ctia chung toi, ti 16 STKB 3 nam dbi véi giai doan 11

91,1%, giai doan IIT 1a 69,2% . Két qua cho thay sy khac biét vé ti 16 STKB 3
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nam giira giai doan II va III (p=0,002). Ti 1¢ STTB 3 nam ddi vé4i giai doan II
93,6%, giai doan III la 75,3% . C6 su khac biét rd vé ti 16 STKB 3 nam gitra
giai doan II va III (p=0,01). Theo Tran Thing [72], ti 16 STKB va STTB ddi
vé6i giai doan II cao hon giai doan III rit c¢6 ¥ nghia thdng ké.

Andre T va cong su (2004), nghién ctru 2.246 bénh nhan UTDT da duoc
phau thuat giai doan II, 11T diéu tri phac 46 FOLFOX4 va nhom diéu tri phac
d6 FU/FA. Két qua theo ddi 37,9 thang, ti 16 STKB 3 nam (DFS) ¢ giai doan
II diéu tri phac @6 FOLFOX4 (87,0%) va FU/FA (84,3%), & giai doan III diéu
tri phac d6 FOLFOX4 (72,2%) va FU/FA (65,3%) [7]. Joon JH va cs (2011),
nghién ctru 82 bénh nhan UTDT giai doan II nguy co cao, III sau phau thuat
triét can hoa tri phac d6 FOLFOX4 hoic FOLFOX6 bién d6i. Theo ddi 37
thang, ti 1¢ STKB 3 nam la 82,9%, ti I¢ STKB 3 nam la 84,6% & giai doan II
va 82,6% & giai doan III [50]. Haller DG, Tabernero J (2011), tién hanh diéu
tri phac dd XELOX hoic FUFA cho bénh nhan UTPT di dugc phﬁu thuat
giai doan III. Két qua cho thiy ti 16 STKB 3 nim t6t hon & nhom diéu tri phac
d6 XELOX 70,9% so v6i FUFA 66,5%. Ti 1¢ song thém 5 nam toan bd 77,6%
& phac d6 XELOX va 74,2% & phac d¢6 FUFA [12]. Cassidy J. (2006), cong
bd thir nghiém X-ACT trén bénh nhan UTDT giai doan III. Két qua nghién
ctru cho thay thoi gian STKB 3 niam va toan bd gitta udng capecitabine va sir
dung phac d6 FUFA lan luot 13 (64% va 61%, p = 0,05); (81% va 78%, p =
0,07) [46]. Nhu vay ti 1 séng thém tuong tu nhau giira 2 phac d6, tuy nhién
tac dung phu cta capecitabine 12 hoi chtng tay chan rat nang né hon so véi
phéac 46 FUFA, dic biét khi sir dung capecitabine cho nguoi gia.

Qua cic nghién ctu, chiing ta thay rang giai doan II, IIT 1a 4nh hudng rat
16n dén séng thém cua bénh nhan. Pac bi¢t nhom bénh nhan giai doan III co6

tién lvong xau, nén nhoém nay can xem xé&t di€u tri bo trg sau phau thuat.
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Bing 4.2. Thoi gian séng thém khong bénh theo tirng giai doan ILIII

Thoi gian
Tac gia theo doi Til¢ STKB 3 nim (%)
(thang)
Giai doan  Giai doan
[ Il
Andre T (2004, n=2.246,
37,9 78,2% 72,2%
FOLFOX4) [7]
Joon J H (2011, n=82,
37 84,6% 82,6%
FOLFOX) [50]
Haller DG
70,9%
(2011, n=1.864, XELOX) [12]
NC nay (n=136, XELOX) 40,6 91,1% 69,2%

- Thoi gian song thém theo tirng giai doan.

Khi nghién ctru anh hudng cia cac yéu t6 tién luong dén két qua diéu tri,
chung t6i nhan thiy giai doan bénh déng vai trd quan trong dbi véi thoi gian
song thém ctia nguoi bénh. Két qua nghién ctu, ti 16 STKB 3 nam giai doan
LA, 11B, 1IC, HIA, B, HIC lan luot 100%, 90,4%, 84,6%, 100%, 65,7%,
73,3%, sy khac biét co y nghia thong ké vaoi p=0,046 (Bang 3.26). Ti 1¢ STTB
3 ndm giai doan IIA, IIB, lIC, IHIA, IIIB, IIIC khac biét khong c6 ¥ nghia
thng ké (p=0,128).

Chung ta thay rang giai doan IITA c6 ti 1& song thém khong bénh cao hon
so v6i giai doan 1IB, diéu nay ching to bénh nhan UTDT giai doan IIB co
tién lugng x4u hon UTDT giai doan IIIA. Ti 1€ séng thém toan bd & cac giai
doan tuy c6 su khac nhau, nhung chua c6 y nghia thong ké.

Theo Tran Thing, sdng thém theo timg giai doan nhan thiy giai doan

bénh dong vai tro quan trong ddi véi thoi gian séng thém cua ngudi bénh. Két
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qua nghién ctru, ti 1¢ STKB va STTB khac nhau gitta tirng giai doan [72].
Theo s6 liéu tong két cia SEER-M¥ tién hanh nghién ctru 10 ndm, cic bénh
nhan UTDT tai cdc trung tim ung thu ciia My. Két qua STKB va STTB déu
khac nhau theo tung giai doan. S6 liéu cia SEER cho thay giai doan IIIA cho
tién luong t6t hon giai doan IIB, ciing gidng nhu két qua nghién ctru cua
ching toi va Tran Thang. Pay 1a 1y do can phai chi dinh héa chét bo trg cho
UTDT giai doan 1IB, nham cai thién thoi gian sdng thém cho ngudi bénh.

Hién nay trén thé gio1 diéu tri bd trg UTDT giai doan II van chua dugc
théng nhét hoan toan, c6 mot sd trung tdm ung thu ung ho viéc diéu tri, mot
s6 khong tng ho diéu tri, tuy nhién mot sd nghién cru gan day nhu Quasar tai
Chéu au, Mayo Clinic tai My d4 cho thay, UTDT giai doan II c¢6 nguy co cao
nhu u to xAm l4n ra xung quanh (T4), c¢6 tic rudt thung rudt, xdm lan mach
mau, bach huyét, than kinh trén vi thé, dd 4c tinh cao, c6 CEA trudc md cao,
khong 1y du 12 hach khao sat sau phau thuat thi nén duoc diéu tri bo tro.
Chinh vi vay nghién ctru cta ching toi, danh gia két qua ctia hoa tri liéu bd
tro trong UTDT giai doan II ¢6 yéu to nguy co cao, ma dua vao d6 chung ta
c6 thé dua ra chi dinh cho diéu tri hoa chat bd tro mot cach thuong quy, dem
lai loi ich can thiét cho nguoi bénh [2],[36]. Nam 2007 Gray R & nhom hop
tac Quasar da cong bd két qua diéu tri cho 3239 UTPT giai doan II, ti 18
STTB va STKB cho nhom diéu tri hoa chat phac 6 FUFA cao hon so véi
nhém phau thuat don thuan, su khac biét ¢ ¥ nghia thong ké vai p<0,05 [93].

Nhiéu nghién ctru cho théy UTDT giai doan II, diac biét khi c6 nhiing
yéu to nguy co tai phat cao thi ti 1é song thém cho nhom diéu tri hoa chat bd
trg cao hon so v6i nhom phau thuat don thuan [94],[95],[96],[97].

Nhu vay két qua nghién ciru cia chiing t6i twong ty khi so sanh vai két
qua nghién clru clia cac tac gia nudc ngoai, diéu dé cang khing dinh thém vai
trd cta héa tri lidu bd tro, trong viéc cai thién thoi gian séng thém & bénh

nhan UTDT giai doan II ¢6 yéu t6 nguy co cao.
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- Thoi gian song thém theo tinh trang di cin hach.

Di can hach vung 1a mot yéu td tién luong tin cdy sau phau thuat UTDT,
1a co s cho diéu tri bd tro sau phiu thuat. Trong nghién ciru, két qua ti 16
séng thém 3 nam khong bénh cua nhom chua di can hach 91,1%, di can 1-3
hach 73,3%, di can >4 hach 67,6% (p=0,009). Ti 1¢ song thém 3 niam toan bd
khac nhau gitra nhém hach di can, nhém chua di can hach 93,6%, di can 1-3
hach 74,9%, di can > 4 hach 73,0% (p=0,037).

Theo Chang GJ (2007), ngoai s6 hach di cin, tong s6 hach duogc 1iy bo
trong phau thuat ciing 1a yéu t6 anh huong dén thoi gian STKB va toan bo
UTDT giai doan II-III [98],[99]. Ngoai ra ti 1¢ gitta hach di cin va tong sd
hach dugc phau tich ciing lam xét nghiém mo bénh hoc 1a mot chi sb ciing
anh huong dén thoi gian song thém. Theo Intergroup 0089-My, tién hanh
nghién ctru diéu tri bd tro phac dd FUFA cho bénh nhan UTPT giai doan II-
I1I. Két qua cho thay thoi gian séng thém thap hon & nhom bénh nhan co ti 18
hach di cin cao hon trong s hach dugc phau tich [100],[101]. Trong nghién
ctru nay chung t61 ghi nhan ti I¢ STKB theo s6 hach xét nghiém tur 1-6 hach;
7-11 hach; >12 hach 1an luot 13 81,4%:; 84.6; 87,5% nhung su khéac biét khong
c6 ¥ nghia théng ké p=0,718. Tuong tu ti 16 STTB theo s6 hach xét nghiém
cling khac nhau khong c6 ¥ nghia thong ké.

- Thoi gian song thém theo dé bigt héa té bao.

Két qua nghién ctru cho théy ti 16 STKB 3 nam nhom c6 do biét hda cao
100%; nhém c6 do biét vira 83,7%; nhom co do biét hoa thap 75,0%, su khéac
biét giira cac nhom khong cé ¥ nghia théng ké voi p=0,601; ti 16 STTB 3 nam
ghi nhén sy khac biét giita cac nhom khong cé ¥ nghia thong ké véi p=0,708.

Panh gia do 4c tinh té bao (d6 biét hoa) chung t6i nhan thay rang, té bao
khong bi¢t hoa, hodc kém biét hoa thi bénh c6 xu hudng tai phat va tor vong

som hon, va thuong cé tién lugng xau. Vi thé doi véi nhitng bénh nhan giai
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doan Ila c6 thém do biét hoa thap hoic khong biét hoa, nén chi dinh diéu tri
hoa tri bo trg sau phau thuat.

Phan 16n cac hé théng phan loai chia d§ mo6 hoc lam 4 loai: do 1 (biét
hoa r6) d6 2 (biét hoa vira), dd 3 (biét hoa kém), d6 4 (khong biét hoa). Tuy
nhién nhiéu nghién ctru chi chia thanh 2 loai: d6 thap (gdm d6 1 va 2) va do
cao (gém do 3 va 4). Green va cong su ghi nhan do mo6 hoc co6 gia tri tién luong
khi chia thanh 2 d6 14 cao va thip. Do biét hoa ctia u: Theo truyén thong, do biét
héa ctia mo u chia thanh cac mirc do: T6t, vira va kém. Do biét hoa kém lién
quan voi tién lwong nghéo nan song c6 su khéc biét giita cac danh gia vi xép do
biét hda mang nhiéu yéu t6 chu quan, khong thong nhat [21].

Theo Gill S., ung thu c6 do biét hoa thép co6 do ac tinh cao, nén tién
luong x4u, ti 16 sdng thém thap hon so véi ung thu cd do biét hoa cao va vira,
déng tho1 UTDT c¢6 d6 biét hoa cao va vira dat duoc hiéu qua cao khi diéu tri
hoa chat b tro, co sy khac biét gitta nhom duge didu tri hoa tri lidu bd tro va
nhom chi theo ddi sau phau thuat véi p<0,0001 [4].

- Thoi gian séng thém theo logi té bao.

Nghién ctru ctia chung toi, ti 16 séng thém 3 nim khong bénh cia UTBM
tuyén 85,1%, UTBM tuyén tiét nhay 69,6% (p=0,276), ti 1& séng thém 3 nim
toan bd cuia UTBM tuyén 87,3%, UTBM tuyén tiét nhay 82,6% (p=0,842).
Két qua cho thay ung thu biéu mé tuyén tiét nhay co tién luong xau hon ung
thu biéu mé tuyén, nhung su khac biét chua c6 ¥ nghia thong ké.

Theo da s cac nghién ciru cho thay loai t& bao ciing 1a mot yéu td lién
quan dén két qua diéu tri, ung thu biéu mo nhay thuong lién quan dén ton
thuong gay tac rudt, lan tran & phic mac, do vay tién luong XAu.

Trong nghién ctru cua chung t61 c6 1 truong hop ung thu giai doan 11B,

dang té bao nhan, nhung truong hop nay bénh nhan con song nén chua ghi



102

nhan ré vé tién luong cua loai té bao nay. Theo Jessica B. (2004), tong két ti
1€ séng thém ctia UTPT theo mé bénh hoc cho biét, ti 1& sé)ng thém & nhom té
bao nhan thap hon & nhom UTBM tuyén va UTBM tuyén ché nhay [102].
Nguyén Quang Thai (2002), theo ddi thdi diém 32 thang, loai ung thu biéu
mo tuyén ché nhay co ti 1& sbng thém 40,2%, trong khi cac loai khac 50%
[80]. Téac gia di dua ra nhan xét UTDT loai biéu mo tuyén ché nhay cho ti 18
song thém thap hon céc loai khac.

- Thoi gian song thém theo tinh trang phéu thudt.

Trong nghién ctru ctia chung toi ti 1& séng 3 nam khong bénh cia phau
thuat theo chuong trinh 85,9%, cao hon ph5u thuat cép cutu 68,0%. Ti 1€ séng
3 nam toan bd cua phﬁu thuat chuong trinh 91,2%, cao hon phﬁu thuat cép
ctru 67,1%, su khac biét c6 y nghia thong ké voi p<0,05. Trong nghién ciru
ctia Tran Théng, ti 1€ séng 5 nam toan b cua ph?tu thuét theo ké hoach dat
75,4%, cao hon phiu thuat cap ctru 59,2% [72]. Nguyén Quang Thai (2002),
cho biét ti 1¢ song & 42 thang & nhém md cap ciru 1a 8,97%, trong khi & nhom
mo theo ké hoach sdng thém 5 nim 48,63% [80]. Theo Hynes D.M., ti 1é séng
5 nam toan bo cta phau thuat theo ké hoach dat 68%, cao hon phau thuat cép
ctu 47% [103].

Tinh trang phiu thuat ciing 1a mot yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri.
Khi bénh nhin duogc phiu thuit trong tinh trang tic rudt, thung rudt, u vé thi
kha nang dugc phﬁu thuat tri€t can léy u va nao vét hach s€ bi giam di nhiéu.
Nguoc lai khi bénh nhan dugc phau thuat theo chuong trinh, s& dugc chuan bi
k¥ ludng, do d6 u s€ duoc cat bo rong rai hon, léy hach triét dé hon va két qua
s& tot hon.

Trong nghién ctru ctia chung t6i ¢6 1 sd truong hop sau phiu thuat cap
cuu lam hau moén nhan tao, sau do6 duoc ph?lu thuat thi 2, nén kha nang phﬁu

thuat triét dé c6 thé t6t hon.
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- Thoi gian song thém theo thoi gian tiv phdu thudt dén héa tri.

Thoi gian chd héa tri qua lau ciing c6 thé tao co hoi cho nhiing vi di can
phat trién. Theo Phan Thi Hong i, ti 16 STTB ¢ nhém c6 thoi gian chd hoa
tri > 8 tuan thap hon nhom cho héa tri < 8 tudn [73], sy khac biét khong co ¥
nghia théng ké. Theo Ahmed va cs, ti I€ séng con toan bd & nhom co thoi gian
cho hoéa tri <56 ngay thi cao hon nhom c6 thdi gian héa tri >56 ngay sau phau
thuat [104]. Theo két qua nghién ctru, chung t6i khong tim thay su khac biét
vé thoi gian séng thém véi thoi gian hoa tri. Két qua cua ching toi co 15
truong hop, chiém 11,0% c6 thoi gian hoa tri hon 8 tuan, nhung nhém nay da
s6 & giai doan II nén khi tinh toan su khac biét khong c6 ¥ nghia.

Héa tri nén dugc thuc hién sém khi bénh nhan 6n dinh sau phau thuat.
Chua co su déng thuén nao vé thoi gian nén hoa tri sau phau thuat, nhung da
s6 cac nghién ctru thuc hién hoa tri trong vong 8 tudn sau phau thuat [2].

- Thoi gian song thém theo chu ky héa tri.

Theo Ahmed, thoi gian séng thém & nhom c6 héa tri du chu ky cao hon
nhom khong hoéa tri du chu ky (p<0,001) [104]. Theo nghién ctru ctia Phan
Thi Hong Puc, c6 11,5% bénh nhan héa tri khong di chu ky, nhung chua tim
thay su khac biét vé thoi gian séng thém gira 2 nhom [73]. Chiing t6i ghi nhan
nhitng bénh nhan hoa tri 08 chu ky thi c6 ti 1¢ STKB va STTB cao hon nhom
hoa tri 6-7 chu ky, nhung su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké. Co thé co
mAu ctia chung t6i nho nén tinh toan khong c6 ¥ nghia thdng ké.

- Thoi gian song thém lién quan dén mot s6 yéu to6 qua phan tich da
bién.

+ Thoi gian song thém khéng bénh.

Khi phan tich don bién ta thiy rang cac yéu to tinh huéng phau thuat,
hach di cin, giai doan va phan timg giai doan bénh c6 anh huong dén thoi

gian STKB. Nhung khi phan tich da bién theo cac yéu to tién luong cho théy,
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chi co tinh hubng phau thuat c6 anh hudng dén thoi gian STKB. Bénh nhan
phau thuat trong tinh trang cap ctru, thiing hoic tic rudt c6 nguy co tai phat
2,3 lan so voi nhitng bénh nhan phau thuat theo chuong trinh. Theo nghién
ctru ctia Tran Thang, mirc xam 14n ctia u c6 anh hudng dén thoi gian STKB, u
cang xam lan sau, thi ti 16 song thém cang giam. Tinh trang di can hach co
anh hudng dén thoi gian STKB, di can hach cang nhiéu, thi ti 1¢ séng thém
cang giam [72]. Theo Phan Thi Héng Pirc, 36 m6 hoc va sb hach duge khao
sat c6 anh huong dén thoi gian sdng thém khong bénh [73]. Theo Campton C
va cs, tinh hudng phau thuat c6 anh hudng dén thoi gian STKB trong ung thu
dai trang [105].

+ Thoi gian song thém toan bé.

Khi phan tich don bién ta thdy rang cac yéu té tinh huéng phiu thuat,
hach di cédn, giai doan bénh c6 anh hudng dén thoi gian STTB. Nhung khi
phan tich da bién theo cac yéu t6 tién lugng cho thay, tinh huéng phau thuat
c6 anh huong dén thoi gian STTB. Tinh hudng phiu thuat 14 yéu t6 tién luong
doc 1ap dén thoi gian STTB. Nhitng bénh nhan phiu thuat trong tinh trang cap
ctru, thung hodc tic rudt c6 ti 16 STTB giam hon 4,3 1an so véi nhitng bénh
nhan phau thuat chuong trinh.

Theo nghién ctru ctia Tran Thing, mtc xam lan cua u, tinh trang di cin
hach, mutrc x4m lan cta u c¢6 anh hudng dén thoi gian STTB, u cang xam lan
sdu, thi ti 1& sdng thém cang giam. Tinh trang di cin hach c6 anh huéng dén
thoi gian STTB, di can hach cang nhiéu, thi ti 1¢ sbng thém cang giam [72].
Theo Phan Thi Hong Puc, hach di can ¢6 anh huéng dén thoi gian séng thém
toan bo [73].

Theo Haller va cs, s6 hach di can va thoi gian cho hoa tri ¢6 anh hudng
dén thoi gian sdng thém cta bénh nhan [12]. Theo Yothers va cs, s6 hach di

can va tinh trang xam lan cua khoéi u c6 anh hudéng dén thoi gian song thém
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[95]. Theo Campton C va cs, tinh hudng phau thuit, d6 mo hoc, xép hang T
c6 anh hudng dén thoi gian STTB [105].

Nghién ctru cia ching t6i ¢6 thé ¢& mau con nhd, thoi gian theo doi con
ngin nén chua thiy dugc cac yéu td nhu giai doan bénh, hach di can 1a yéu t6
tién luong doc 1ap. Qua két qua nghién ctru ching ta thay rang tinh hubng
phau thuat 1a yéu tb tién luong quan trong, c¢6 gia tri du béo cao. Ngoai ra cac
yéu t6 khac nhu giai doan bénh, hach di cin ciing 1 nhitng yéu t6 tién luong

anh huong dén bénh nhung gia tri du béo thap hon.
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KET LUAN

Qua nghién ctru 136 bénh nhan ung thu dai trang giai doan II nguy co
cao va III, sau phau thuat triét cin, duoc hoa tri lidu bo tro phac dd XELOX
tai Bénh vién K va Bénh vién Ung budu Can Tho. Chung t61 rat ra mot s6 két

luan sau:
1. Két qua diéu tri phac d6 XELOX

- Hoa tri bo trg phac d6 XELOX trong ung thu biéu mé tuyén dai trang
giai doan II, IIT c6 két qua séng thém cao. Trong d6 ti 18 song thém khong
bénh 3 nam la 82,4% va thoi gian séng thém khong bénh trung binh 1a 35,8
thang; ti 1é séng thém toan bo 3 niam la 86,7% va thoi gian séng thém toan bo

trung binh la 37,9 thang.

- Két qua séng thém o giai doan II t6t hon giai doan III. Ti 1¢ song thém
khong bénh 3 nam d6i voi giai doan II 1a 91,1%, giai doan III 1a 69,2% va
thoi gian séng thém khong bénh trung binh ¢ giai doan II 12 39,0 thang, giai
doan III 12 30,8 thang (p=0,002); ti 1& séng thém toan bd 3 nam giai doan 1T 1&
93,6%, giai doan III 12 75,3% va thoi gian song thém toan bo trung binh & giai
doan II 1a 39,9 thang, giai doan III 1a 34,7 thang (p=0,011).

- Héa tri phac d6 XELOX doc tinh chap nhan duoc. Co 79,4% bénh
nhan bi anh hudng boi cac doc tinh, cac doc tinh thuong & mire do nhe, chi cé
16,9% doc tinh & muc do 3-4. Poc tinh néng vé huyét hoc nhu giam bach cau
hat d6 3-4 7,4%, giam bach cau co6 sbt 1,5 %, giam tiéu cau do 3-4 8,8%,
giam huyét sic t6 do 3-4 0,7%. Poc tinh trén hé tiéu hoa, than kinh, da niém
chu yéu & do nhe: non, budn non 20,6%, doc tinh than kinh ngoai vi 16,2%,

hoi chimg ban tay chan 17,7% phan 16n hdi phuc sau khi ngung diéu tri.
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2. Mt s6 yéu to tién lwong

- Khi phén tich don bién theo timg yéu t6 ta thiy cac yéu t6 tinh hubng
phau thuat, hach di cin, giai doan bénh va phan timg giai doan c6 dnh huong
dén thoi gian sdng thém khong bénh. Nhung khi phén tich da bién theo cac
yéu t cho thdy chi co tinh huéng phau thut c6 anh hudng dén thoi gian séng
thém khéng bénh. Yéu té tinh hudng phiu thuat 1a yéu té tién luong doc 1ap.
Bénh nhan phiu thuit trong tinh trang cdp ctru, thung hoic tic rudt co nguy

co tai phat 2,3 1an so v6i nhitng bénh nhan phiu thuét theo chwong trinh.

- Khi phan tich don bién theo timg yéu t6 ta thy cac yéu t6 tinh hubng
ph?lu thuat, hach di cdn, giai doan bénh c¢6 anh hudng dén thoi gian séng thém
toan bd. Nhung khi phan tich da bién theo cac yéu t6 cho thiy chi co tinh
huéng phiu thuat c6 anh hudng dén thoi gian séng thém toan bd. Yéu t tinh
hudng phiu thuét 1 yéu t6 tién luong doc 1ap. Bénh nhan phiu thuat trong
tinh trang cap ctru, thung hoac tic rudt co nguy co tir vong cao hon 4,3 lan so

v6i nhitng bénh nhan phau thuat chuong trinh.
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KIEN NGHI

Nghién ctru ndy, ching ta thdy héa tri phiac d6 XELOX ciing mang lai
két qua dang khich I¢, ti 1€ va thoi gian séng thém cao, it doc tinh, diéu nay
lam khfmg dinh thém vai trd chi dinh hoa trj bd tro cua phac dd XELOX trong
ung thu dai trang sau phau thuat trén ngudi Viét Nam, dic biét 1a giai doan 11

nguy co cao. Qua nghién ctru, ching t6i kién nghi:

Phac d6 XELOX nén dugc xem xét chi dinh thudng quy cho nhimng bénh
nhan UTDT giai doan III va giai doan II ¢ cac yéu t6 nguy co cao nhu: tinh
huéng ph?lu thuat cép ctru do tic rudt, thung rudt, u T4, 40 mo6 hoc cao, phﬁu

thuat khong 1ay du 12 hach xét nghiém.
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