Nghién ciiu hiéu qua cia héa chdt tién phau & bénh nhan ung thu budng triing ...
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TOM TAT

Muc tiéu: Nghién clru hiéu qua cia héa chét tién phau & nhiing bénh nhén ung thw budng trimg giai
doan Il — IV.

Péi twong nghién cteu: bao gobm 31 bénh nhén ung thw budng trimg diéu tri tai khoa Phu San Bénh
vién Trung wong Hué tir thang1/2009 dén thang 12/2013.

Phwong phap nghién ciru: Can thiép ldm sang, theo di doc.

Két qua: Tudi khi chan doén ctia mau nghién ctwu Ié 53,8 + 17,6 tudi. 87,1% bénh nhan duoc chan doan
bénh khi & giai doan lll. 87,1% dép tmg véi dieu tri, 64,5% dap (ng hoan toan. 83,9% dugc phéu thuat
giam khdi t6i wu. Ti 1é tai phat 14 25,8% va thoi gian tai phat la 8,6 £ 7,2 thang.

Két luan: Hoa tri tién phau la phuong phap diéu tri hiéu qua & bénh nhan ung thw buéng tring giai doan mudn.

Tir khéa: hoa chét tién phau, ung thw budng trimg

ABSTRACT
TO STUDY ON THE EFFECTS OF NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY
IN PATIENTS WITH ADVANCED STAGE OVARIAN CANCER
Bach Cam An’, Le Sy Phuong', Chau Khac Tu’,
Hoang Bao Nhan', Le Thi Y Nhan', Phan Do Quoc Thanh’

Objectives: To study on the effects of neoadjuvant chemotherapy in patients with advanced stage
ovarian cancer. N

Materials: 31 patients with stage IIl - 1V ovarian cancer who were treated with neoadjuvant chemotherapy
in our department from January 2009 to December 2013.

Method: a perspective study.

Results: the median age is 53.8 + 17.6 years. 87.1% of patients were staged Il when first
diagnosed. 87.1% of patients responsed to the protocol, 64.5% completely responsed. 83.9% of
patients had optimal cytoreduction. Rate of recurrence is 25.8% and the interval of recurrence is
8.6 = 7.2 months.

Conclusion: Neoadjuvant chemotherapy is one of the effective treatments for patients with advanced
stage ovarian cancer.
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I. PAT VAN DE

Ung thu biéu md budng trimg 14 mot trong nhiing
nguyén nhin tir vong hang diu trong cac bénh ly
ung thu phu khoa [4], [11]. Trong nam 2008, tai Hoa
Ki dd c6 21.650 ca mdi méc va 15.520 ca tr vong
lién quan véi ung thu biéu méd budng trimg. Trén
toan thé gigi, ung thu bidu md budng tring 1a loai
ung thu dirng hang thir 6 ¢ phu nit [5].

Maic du tal Hoa Ky, mét nude co nén y hoc phat
trién hang diu thé gidi, ngudi ta da ghi nhin nhiéu
tién bé trong diéu tri ung thu budng trirmg, nhung
tilé séng sot sau diéu tri bénh ly nay chi ting nhe
trong nhing thap nién qua. Ti 1¢ séng sau 5 nim
noéi chung ting tir 37% lén 45% trong khoang 20
nam [6].

C6 nhiéu bénh nhin khong thé tién hanh phiu
thudt giam khéi ngay tir déu, nén van dé hoa tri
trude khi co thé phau thuét duge da duogc datra [1],
[3]. Céc tac gia thiy ring dp dung 2 dén 3 chu ki héa
tri vdi liéu chudn s& lam ting cd ¥ nghia ti 1& bénh
nhan duoc phau thuit giam khdi thanh cong. Nhiéu
nghién cttu theo dai doc di so sanh hiéu qua diéu
tri cua hai nhom bénh nhan, mét nhom duoc hoa tri
tién phﬁu va mot nhom duoc tién hanh phﬁu thuat
trude sau d6 tién hanh hoa tri, cac nghién ciru nay
déu cho thiy hiéu qua cta hoa chét tién phau so véi
phuong phap con lai [8].

Trong thuc té 1am sang, phn 16n bénh nhan
ung thu budng trimg dugce chan dodn khi da & giai
doan muoén, va nhiéu ngudi trong sd ho khéng thé
tién hanh phiu thuat giam khéi ngay tir dau do
nhiéu nguyén nhan. Nén ching t6i di tung dung
phuong phép héa chit tién phau & nhitng bénh
nhan nay.

Muc tiéu: Nghién ctru hiéu qua cua hoa chit tién
phiu & nhitng bénh nhin ung thu budng tring giai
doan III - IV.

IL. POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN
clu '
2.1. Péi twong nghién ciru:
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Bao gdm 31 bénh nhén ung thu budng trimg giai
doan ITT — IV duoc didu trj tai khoa Phu San Bénh
vién Trung wong Hué tir thang 1/2009 dén thang
12/2013.

2.1.1. Tiéu chudin chon bénh

Bénh nhén duge chin doan xac dinh ung thu biéu
md budng tring dia vao xét nghiém giai phiu bénh.

Bénh nhén duoc chan doan giai doan Il hodc IV
dua vao ndi soi chin doan.

Bénh nhin va gia dinh dong y tham gia
nghién ctru.

2.1.2. Tiéu chudn loai triv

Bénh nhin mic mét bénh 1y ung thu, hoac mét
bénh 1y ndi khoa ning khac.

Bénh nhédn chéng chi dinh phiu thuit hoic hoa
tri liéu.

Bénh nhin duoc diéu tri trude dé bﬁng héa tr1
hodc phau thuit.

2.2. Phwrong phap nghién cuiu:

Theo doi doc, can thiép [4m sang khong déi chimg.

Céc budc nghién ciru duoc tién hanh nhu sau

Budc 1: Chan dodn xac dinh va chin doan giai
doan bénh.

Bénh nhéin nghi ngd ung thu budng trirng dugc
chi dinh xét nghiém CA 125. Va cdc tham do hinh
anh bao gbm: sidu am, X quang phéi, CT Scan
vung chdu.

Néu triéu chimg lam sang, cac xét nghiém va
tham do hinh anh hudéng dén ung thu budng trimg
thi bénh nhan duoc chi dinh ph:iu thuit ndi soi chén
dodn, bao gém ldy mau bénh phém xét nghiém giai
phau bénh, va dénh gia giai doan bénh.

Néu bénh nhan co dich bang thi tién hanh choc
dich bang tim té bao ung thu.

Bénh nhan chi duoc chin doan xac dinh khi ¢o
xét nghiém giai phau bénh.

Néu bénh nhén pht hop véi tiéu chudn chon bénh
thi s& dugc giai thich tu van dé tham gia nghién ciru.
Néu bénh nhan déng y thi s&€ dugc chi dinh lam cac
xét nghiém truge héa tri, bao gdm: Cong thuc mau,

chirc ndng déng mau, chirc nang gan thén, dién giai
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dé, protide mau, dién tim, siéu &m tim, 10 thong %)
nude tiéu.

Budce 2: Tién hanh diéu tri theo phéc d6 hoa tri -
phdu thuit - hoa tri

Bénh nhan dugc tién hanh hoa tri véi Paclitaxel
va Carboplatin lidu chuin trong 3 dot, mdi dot
cédch nhau 21 ngay. Sau khi két thuc 3 dot héa
tri, bénh nhin dugc danh gia lai bing 1am sang
va thim do hinh anh, va dugc tién hanh phiu
thuat giam khéi. Sau phiu thuét giam khéi, bénh
nhan duoc tién hanh hoa tri bd sung 3 dot vai lidu
lwong nhu ban dau.

Bude 3: Thu thap va xu 1y s6 liéu, sir dung phin
mém SPSS 17.0.

III. KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Tubi va giai doan bénh theo FIGO
Bang 1: Tuéi va giai doan bénh trong mau

nghién citu

Tudi (TB + 2SD) 53,8 + 8,8
Giai doan bénh n %
Giai doan 111 27 87,1
Giai doan IV 4 12,9
Téng sb 31 100

3.2. Nong dd CA 125 trong qu4 trinh didu tri

Béng 2: Nong dé CA 125 trong qud trinh diéu tri

Nho Lén Trung bé léch

nhat nhat binh chuin
Lan 1 8 2136 387,7 | 6046
Lin 2 8 2495 | 2926 | 7369
Lin 3 6 1622 281 4843
Lin 4 4 1243 | 215,1 350,9
Lan 5 1089 163,6 s
Lan 6 ) 786 80,2 166,3
182

3.3. Hiéu qua ciia héa tri tién phiu
Bdng 3: Hiéu qua ciia hda tri tién phau

Bach LeSy
Cam An' | Phuong'
U ton Duéi 1 cm 26 83,9
du sau
PT giam | Trén1cm > 16,1
khéi
Hoan toan 20 64,5
Mirc do -
O Mot phan 7 22,6
dap tng -
bé khang 4 12,9
Tai phat 8 25,8
Thoi gian tai phat
8,6 £ 7,2 (tha
(TB + 2SD) Rl 2 (adg)

IV. BAN LUAN

4.1. Tudi: Do tudi trung binh trong nghién ciu
clia chung toi 13 58,3 = 8,8 tudi, tudi 1ém nhit 1a 76
tudi va tudi nho nhat 13 44 tudi. Pay 1a do tudi sau
mién kinh, ung thu budng trimg 14 bénh 1y cha yéu
xuit hién & nhitng bénh nhin man kinh va sau min
kinh [4].

Trong cac yéu td nguy co cua ung thu budng
trimg thi tudi 1a mot yéu td quan trong, c¢6 khoang
50% tt ca cac bénh nhan ung thu budng trimg tai
Hoa Ki dugc chin doan ¢ do tudi trén 65. Tudi
trung binh khi chin doan 12 63 tudi, va nguy co dat
dinh khi ngudi phu nit & tudi 70 — 74 tudi, ti 18 nday
khoang 57/100.000 [11].

Va bénh nhin cang 1én tudi thi tién luong bénh
cang ning, cc tic gia nay giai thich ring nhiing
bénh nhén cang 16n tudi thi nguy co mic bénh giai
doan cang mudn.Theo Chan JK va cdng sy thi ti 1€
song s6t & bénh nhén 16n tudi giam hon so véi cac
nhém tudi tré hon [4], [9].

4.2. Giai doan ung thu budng trimg: Trong
nghién clru ctia chiing tdi, bénh nhan dugc chin
doén xac dinh va chin doan giai doan bénh dua vao
noi soi chan doan. Pay 1a phuong phap chin doan
khéng con méi so véi cac nudce cé nén y hoc phat
trién, nhung tai Viét Nam dac biét 1a mét s co so
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y té thi day khong phai 1a phuong tién luén sin co.

Viéc chan doan xac dinh va giai doan bénh trong
ung thu budng trimg 13 mét viée lam rat can thiét.
Tuy nhién, mdt sb tic gia khong khuyén cdo thuc
hién viéc nay mét cach thuong qui, va day cling
14 mdt khuyén cdo con gdy tranh cii. Vi ngodi loi
ich 14 chan doan x4c dinh va phan giai doan nhim
tién luong va diéu tri chinh xéc thi viéc ndi soi chan
doén khéng lam thay d6i théi gian song thém va
thoi gian séng thém khong bénh cia bénh nhan [5].

Phin 16n bénh nhan trong nghién ctru cua ching
t61 duoe chian doan giai doan III theo FIGO. Hién tai
trén thé gidi thdm chi & cac nude ¢ nén y hoc phat
trién thi viéc chin dodn ung thu budng trimg sém
van con la mét thach thirc. Mot nghién ctru ldm sang
ngau nhién tai Hoa Ki v&i 78.216 phu nir & d6 tudi
55 — 74 duoc lam xét nghiém CA 125 va siéu 4m
dAu do dudng dm dao di cho thiy nhém nghién clru
khoéng c6 loi ich gi so v&i nhém phu nit duge thim
khdm phu khoa nhur thong thuong [8]. MGt nghién
ctru 16m khéc tai Anh dang duoc tién hanh va két qua
s& duoc cong bd va nam 2015 véi mau 202.638 phu
nir sau man kinh [1], [6].

Diy ciing 14 nguyén nhan lam cho phin 16n ung
thu budng trimg duge chin doan khi bénh nhén da
& giai doan mudn. O Hoa Ki, véi viee két hop thim
kham phu khoa, xét nghiém CA 125 va siéu 4m diu
do duong am dao thi cling chi ¢6 35% bénh nhin
duogc chan dodn & giai doan sém [8].

4.3. Nong do CA 125 trong qua trinh didu
tri: Trong qué trinh didu tri, ndng do CA 125 trung
binh trong mau nghién ctru giam dan. Mac du CA
125 khong c6 vai tro trong chin doén sém bénh ly
ung thu budng trimg nhung theo doi lién tuc néng
d6 chét ndy trong huyét thanh c6 thé biét duge tién
trién cua bénh.

Néng do CA 125 trude va sau phiu thudt cd vai
tro tién luong dién tién bénh trong qua trinh diéu tri.
Trong mét nghién ciru, néng dd CA 125 sau 3 dot
diéu trj c6 lién quan dén thoi gian sdng trung binh 7
thang, con néu CA 125 & thoi diém nay dudi 10 U/ml
thi ti 1¢ séng sau 5 nim lén dén 50% [7]. Trong moét
nghién ctru tai Anh, vai trd tién lugng cua ndng dé
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CA 125 sau 3 dot diéu tr1 da duoc khéng dinh, tuy
nhién ti 1 duong tinh sai 1én dén 19%. Nghién ctru
ndy ciing két luan rang, mac du ndng do CA 125 ¢6
vai trd tién luong két qua didu tri, nhung ban thin n6
khong c6 y nghia huéng dan thai dé xur tri trén timg
bénh nhén cu thé [6]. Do d6, mic du néng do CA
125 thudng giam sau mdi dot diéu tri, nhung viée
diéu tri van can duoc tiép tuc ma khong phu thude
nong ¢ CA 125. Néu tinh trang 1dm sang khong cai
thién va ndng do CA 125 tiép tuc tang thi viéc thay
dbi diéu trj nén duoc dat ra, con néu tinh trang lam
sang khong cdi thién nhung nong d6 CA 125 giam
thi van nén tiép tuc phac dd dang sir dung.

4.4. Phiu thuit gidam khéi sau hoa tri tién
phiu: Ching t6i tién hanh phiu thuit giam khéi
cho bénh nhan ung thu budng tring giai doan mudn
sau khi hoa tri liéu co ban 3 dot. Va ¢6 83,9% bénh
nhan duoc phau thuit giam khdi véi u toén du dudi
1 cm, ddy duoc coi 12 phdu thuit giam khéi tdi uwu.

Cac nghién ctru déu khing dinh ¥ nghia ctia viée
phdu thuat giam khdi téi wu & bénh nhan ung thu
budng trimg giai doan muén. Mot nghién ciru di
cho thiy viéc cai thién co ¥ nghia ti 1 sdng toan bd
& nhitng bénh nhan dugc phiu thuit giam khéi tdi
uu so voi nhirng bénh nhén khac. Sau do, cic nghién
ctru cling cho thdy phiu thuit giam khéi tdi wu con
lam cai thién c6 y nghia thi gian sdng khong bénh
(4], [5].

O bénh nhén ung thu budng trimg néi chung va
ung thu budng trimg giai doan muén néi riéng thi
phdu thudt 13 mét viée 1am can thiét, phai dugce dit
ra ngay khi ¢6 thé [11]. Tuy nhién, cho t6i hién nay
chua ¢6 mdt nghién ctru ndo so sanh hai phuong
phép phau thudt va héa tri doc lap, cho nén néu coi
la cac yéu t doc 1ap thi rit kho danh gid vai trd cia
hai phuong phap nay.

Theo nhiéu nghién ciru thi phiu thudt gidm khéi
hiéu qua nhat khi khdi u ton du du¢i lem, tuy nhién
tiy theo timg tac gia ma phau thudt giam khéi dwoc
goi 1a thanh céng khi kich thude khéi u tdn du khac
nhau. Theo nhiéu nghién ctru thi su khac biét vé ti
1& séng sot va thoi gian song khong bénh chi dat
dugc khi khéi u ton dw duéi 1em.Néu khéi u tdn du
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trén 2 cm thi viéc phiu thuat giam khéi khong c6 y
nghia [11].

V61 bénh nhan ung thu giai doan mudn thi viée
phiu thuit giam khdi ngay tir dau thuong gip kho
khan do nhiéu nguyén nhén, co thé do tong trang
clia bénh nhan ngay khi dugc chin doan khéng cho
phép tién hanh phiu thudt, c6 thé do ban than khéi
u xam l4n nhiéu vao cic co quan lan cin khéng cho
phép phiu thudt giam khdi thanh céng, va ciling c6
thé do tay nghé phau thuat vién khong thé thuc hién
duoc cudc phiu thuat khi giai doan bénh qua mudn.
Theo mét bao cao thi ti 1é séng sot va thot gian séng
khong bénh ciia bénh nhin ung thu budng trimg con
phu thudce tay nghé phau thuét vién [7], [9].

Thu vién Cochrane da téng két mét nghién ciru
ngiu nhién cé ddi chimg véi 718 bénh nhéan ung thu
budng trimg giai doan IIlc va IV da cho thiy giim
6 v nghia cac bién chimg ning trong phiu thudt &
nhém bénh nhan duoc héa tri tién phidu nhu chay
mau, tic tinh mach siu, va nhiém tring. Vi nhém
bénh nhan duoc hoa tri tién phiu ciing c6 ti 1é duge
phdu thuat giam khdi t6i wu cao hon cé y nghia so
vOi nhom con lai (80,6% so voi 41,6%). Tuy nhién,
héa tri tién phiu khong lam thay dbi cé ¥ nghia thoi
gian séng khong bénh, ti 1€ séng toan bd. Tuy nhién,
nghién ctru nay da dwa mét sb bénh nhan giai doan
mudn v6i khdi u 16n ma ban than phiu thuat vién
khong thé phiu thuat dwgc vao nhém héa tri tién
phéu, chinh didu nay 1am anh huéng it nhiéu dén két
qua nghién ciru,

Cho nén diéu tri hoa tri tién phu lam cho khéi
u khu tréi lai gitip cho cude phau thuat giam khéi dé
thanh c6ng hon, va néu khong thé giam khéi tdi uu
(optimal cytoreduction) thi phiu thuét vién ciing ¢6
thé giam khéi tdi da c6 thé. Chinh vi diéu ndy ma
hoa tri tién phiu 1am tang ti 1& bénh nhan dugc phiu
thudt giam khdi thanh cong va 1am giam co y nghia
kich thudce khéi u ton du sau phiu thuat.

Trong nghién ciru cua ching t61 khéng ghi nhan
truong hop ndo tir vong trong md. Hoa tri tién phau
lam giam ti 1 tir vong trong md so véi phuong phép
phiu thudt trude, sau d6 méi diéu tri héa tri. Tuy
nhién, nghién ciru cua ching téi khong cé nhém
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ching nén khong thé so sdnh ti 1é tir vong v&i nhém
coOn lai nhu cdc tac gia khac.

4.5. Mic dd dap img véi phac d6: Trong
nghién clru cua ching téi c6 87,1% bénh nhén ¢
dap tng véi diéu tri, trong d6 ¢6 64,5% bénh nhan
dap Ung hoan toan.

Trong mdt nghién clru tai trung tdm Ung thu
Roswell Park, v6i phiu thuat giam khéi trude va
sau do hoa tri thi ti 1¢ ddp ung hoan toan la 30%,
mic du trong nghién cru ndy co tdi 13% bénh nhén
c6 u tdn du trén 2cm, va thoi gian sbng khong bénh
sau 3 nam lén t&1 29% [10].

Mot nghién ciru khac cua tac gid Muazzam IA va
cOng sy ndm 2010 d& cho théy ti 1¢ dap Umg sinh hoéa
& nhom bénh nhén duoc diéu tri héa trj tién phﬁu 1a
94,1%, cao hon so v&i nhom bénh nhin dugc phau
thudt trude sau d6 hda tri bd sung, tuy nhién su khac
biét nay khdng c6 ¥ nghia théng ké (94,1% so véi
84,7%, p=0,564) [8].

4.6. TAi phat sau diéu tri: Trong nghién ciu
cua chiing t6i, téi thoi diém nay, chung t6i ghi nhan
¢6 8 bénh nhan (25,8%) tai phat va thoi gian tai phat
trung binh 1a 8,6 £ 7.2 thang. Tuy nhién, nghién cru
ctia chiing toi con qué ngdn nén chwra thé khing dinh
vé ti 1& nay.

Phan 16n cac nghién ciru déu thay ti 1& tai phat
sau diéu tri ung thu budng trimg giai doan mudn la
trén 75%, thoi gian cang dai thi ti 1€ tdi phat cang
nhiéu. Va khi tai phat thi chi cé duy nhit phiu thuat
giam khéi t&i wu 1a yéu td doc 1ap anh huong dén
thoi gian séng thém. Néu ting thém 10% sb bénh
nhin phiu thuit giam khoi t6i wu thi s& lam ting
thoi gian séng thém trung binh 3 thang [5].

Céc yéu t6 tién lugng tai phat & bénh nhén ung
thu budng tring giai doan muén bao gbm phiu
thudt giam khéi tbi wu, giai doan va do 4c tinh cia
bénh, khéng c6 bang, nhay cdm vdi platinum va giai
doan bénh I - III.

V. KET LUAN
Hoa tri tién phiu la phuong phép diéu tri cé higu
qua trong bénh ly ung thu budng trimg giai doan

mudn.
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