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PAT VAN PE

Ung thu budng tring (UTBT) 1a mot trong nhitng ung thu phu khoa
thuong gip va 1a nguyén nhan gy tr vong hang du trong nhom nay. Bénh
thuong duoc phat hién & giai doan mudn do tri¢u ching 1am sang khong dac
hiéu va vi tri giai phau ctia budng trimg nam sau trong 6 bung.

Theo s6 lieu GLOBOCAN 2022, trén thé gidi c6 hon 324.603 ca mac méi
va 206.956 ca tir vong do ung thu budng trimg. Tai Viét Nam, ty 1& mic bénh
dang c6 xu hudng gia tang, trong d6 phan 16n bénh nhan duoc chan doan ¢ giai
doan III-1V, dan dén hiéu qua diéu tri théip va tién lugng séng con kém [7].

Vé mo bénh hoc, 80-90% UTBT thudc loai ung thu biéu mé budng trimg
(UTBMBT), trong d6 thé thanh dich d6 cao chiém ty 1¢ 16n nhat (~70%), tiép
dén 1 thé ndi mac tir cung va thé té bao sang (mdi loai chiém khoang 10%),
trong khi thé thanh dich do thap <5%. Do bénh tién trién am tham va chua c6
bién phap sang loc sém hi€u qua, hon 75% bénh nhan dugc phat hién & giai
doan tién xa (> III) [8].

O nhom bénh nhan UTBMBT giai doan tién xa, phuong phép diéu trj tiéu
chuan hién nay 13 phiu thuat cit bo t6i da khéi u, két hop hoa trj bo tro bang
phac d6 chura platinum. Tuy nhién, két qua diéu tri van con han ché, véi thoi
gian song thém bénh khong tién trién (PFS) trung binh chi khoang 18 thang. Vi
vay, viéc nghién ciru va ung dung cac phac dd6 mai nham cai thién két qua dicu
tri 12 van dé cap thiét.

Su ra doi cua liéu phap diéu trj dich dd mé ra hudéng di méi trong diéu tri
ung thu biéu mo budng trimg. Trong d6, Bevacizumab, mot khang thé don dong
khang yéu td ting trudng ndi mé mach mau (VEGF), da chirmg minh hiéu qua
trong viéc e ché tan sinh mach, giam cip mau nudi u va han ché di can.

Céc thir nghiém 1am sang 16n nhu GOG-0218 va ICON7 cho thay viéc bo
sung Bevacizumab vao phac d6 Paclitaxel-Carboplatin gitip ting ty 1& dap tng

va kéo dai thoi gian PFS ma khong 1am ting déng ké doc tinh [17, 20]. Trén co



s d6, Cuc Quan 1y Thyc phdm va Duoc pham Hoa Ky (FDA) di phé duyét
phac dd Paclitaxel-Carboplatin—-Bevacizumab trong diéu tri UTBMBT giai
doan tién xa tir thang 6 ndm 2018.

Tai Viét Nam, phac dd nay da duogc ap dung tai mot s6 bénh vién ung budu
16n, budc dau cho thiy két qua kha quan trong cai thién dap Gng diéu tri va thoi
gian séng thém khong tién trién. Tai Bénh vién Ung budu Bic Ninh, s lugng
bénh nhan ung thu budng trimg c6 xu hudng gia ting, dic biét 1a cac truong
hop dén vién khi bénh di & giai doan tién xa. Do do, viéc lya chon va tdi uu
hoa phac dd diéu tri toan than nham nang cao hiéu qua kiém soat bénh va kéo
dai thoi gian séng con 1a hét strc can thiét. Tur thang 01/2024, Bénh vién Ung
buéu Bic Ninh bit dau trién khai phac d0 Paclitaxel-Carboplatin—
Bevacizumab cho bénh nhan UTBMBT giai doan tién xa. HIén chua c6 s6 liéu
ghi nhan két qua cta phac d6 nay trong thuc hanh diéu tri.Vi vdy, t6i tién hanh
nghién ciru dé cuong:

“Két qud héa tri bé tro bing phic dé Paclitaxel-Carboplatin—
Bevacizumab trén bénh nhén ung thuw biéu mé buong trieng giai doan I1IC-

1V tai Bénh vién Ung buéu Bic Ninh” Véi hai muc tiéu sau:



MUC TIEU NGHIEN CUU
1. Mé ta ddc diém lam sang va cdn ldm sang ciia bénh nhdn ung thu biéu
mé buéng trimg giai doan IIIC-1V tai Bénh vién Ung buedu Bdc Ninh tir thang
01/2024 dén thang 1/2026.
2. Ddnh gid két qua diéu tri va tdc dung khéng mong muodn cia phdc do

Paclitaxel-Carboplatin—Bevacizumab trén nhom bénh nhdn nghién cuu.



Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Dich t& hoc ung thw budng trirng

Ung thu budng trimg (UTBT) 1a mot trong nhitg bénh 1y ac tinh phu khoa
phd bién nhat & phu nit, chi ding sau ung thu ¢ tir cung vé ty 1& mic. Theo
GLOBOCAN 2022, mdi nam trén thé giéi ghi nhan khoang 324.603 ca mic
méi va 206.956 ca tir vong do UTBT, xép thir 8 trong cac ung thu thuong gip
& nir gidi véi ty 16 mac chuan hoa theo tudi 1a 6,7/100.000 phu nir va ty 18 tix

vong la 4,0/100.000 phu nir [6].
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Biéu d6 1. 1. Ty 18 mic va tir vong chuin theo tudi ciia UTBT trén thé
gi¢i (Nguon GLOBOCAN 2022)
Ty 1€ méc bénh c6 su khéac biét theo khu vuc: cao nhét tai Dong Au va

Bic My, thap hon tai chau A va chau Phi. Tuy nhién, khu vuc chau A chiém



t6i 54,9% tong s6 ca mac moi, trong d6 Viét Nam nam trong nhom cac qudc
gia cO xu huong gia tdng nhanh [6].

Phén tich theo nhém tudi cho thdy UTBT chu yéu anh huéng dén phuy nir
sau man kinh. Trong nhom phu nit tir 40-44 tudi, ty 16 mac dao dong tir 15-16
ca trén 100.000 ngudi. Ty 16 nay c6 xu hudng ting dan theo d6 tudi va dat mirc
cao nhat & nhom 70-74 tudi véi khoang 57 ca trén 100.000 ngudi [9].

Tai Viét Nam, theo GLOBOCAN 2022, UTBT dung thar 11 trong céc loai
ung thu & nir gidi, voi ty 1é mac chuan hoa theo tudi 1a 2,5/100.000 phu ni,
tang gan gip d6i so véi nam 2000. Bénh chu yéu gip & phu nir trung nién va
sau man kinh, véi d6 tudi trung binh khi chan doan 1a 55-60 tudi [7].

1.2. Chan do4n
1.2.1. Lam sang

Buong trimg nam siu trong khung chau, do d6 & giai doan sém ung thu
budng trimg thuong tién trién 4m thAm va hiém khi o triéu ching dic hiéu.
1.2.1.1. Triéu chung co nang:

- Cang tirc bung, bung to, dau tuc ha vi, chan an, budn ndn, mét modi, sut
can, roi loan tiéu hoa hodc tiét niéu, ra mau bat thuong am dao.

- O giai doan mudn, khéi u tang kich thudc, chén ép va xam lan gay ra cac
biéu hién nhu dai kho, tdo bon, & nudce than - bé than, hodc tic rudt do u lan
tran trong 6 bung. Ngoai ra con c6 thé kém theo cac triéu chimg toan than nhu
sut can, chan an,....

UTBMBT thuodng tién trién Am tham va khong c6 ddu hiéu dic trung chinh
vi vay phan 16n (hon 70%) khi duoc phat hién thi bénh da & giai doan III-IV.
1.2.1.2. Triéu chung thuc thé

Tham kham (bao gom ca tham am dao, truc trang) co thé thay:

- Budng tring to 1én, so thay duoc.

- Khdiu vung chau: thuong chic, ¢6 thé ¢b dinh, d6i khi kém theo nhiéu

khéi nhé ving tai cing.



- C6 chuéng 1a triéu ching thudng gip.

- Can kham toan dién danh gia hach ngoai vi, tinh trang gan, than, truc
trang, thiéu mau, suy kiét [1].
1.2.2. Can lam sang
1.2.2.1. Siéu am

Siéu am 6 bung, dac biét 1a siéu &m qua duong am dao, dugc coi la phuong
phép chan doan hinh anh dau tay giup phat hién va mé ta dic diém khdi u (dich
— dac — vach — nhu).

Céc dau hiéu goi ¥ 4c tinh khac bao gdm hach 6 bung va dich cb truéng
di kem. O giai doan mudn, do khdi u lan rong trong b bung, si€éu am thuong
cho thdy nhiéu khdi u hodc hinh anh déng banh mac ndi 16n [5].
1.2.2.2. Cat Iép vi tinh

Chup cit 16p vi tinh (CT) déng vai trd quan trong trong viéc phat hién va
mo ta dic diém cua cac khdi u phan phu. Nho chi phi hop 1y va mtc do phd
bién, CT hién dugc xem 1a phuong tién chan doan hinh anh trudc phau thuat
thuong quy ¢ nhitg bénh nhan c6 nghi ngd cao vé ung thu budng trimg. Bén
canh d6, CT con c¢6 gia tri trong viéc danh gi tinh trang khoang phtic mac, hd
tro tién luong kha ning phau thuat cit bo u tdi da.
1.2.2.3. Cong huong tw

MRI duge xem 1a mdt phuong tién chan doan hinh anh co gia tri trong
danh gia cac bénh Iy ving chau - bung dudi, ddng thdi cho phép mé ta chi tiét
hon muc d6 tién trién cua khdi u budng trimg. So voi siéu am va CT, MRI thé
hién wu thé trong viéc phat hién cac ton thuong di cin c6 kich thudc nhé & phiic
mac, trong khi CT lai vuot trd1 hon trong xac dinh céc 6 di can tai mac ndi 16n

hodc thanh rudt [5].



1.2.2.4. Céc phwong tién chéin dodn hinh anh khéc

- N1 soi da day va dai — truc trang dugc st dung cho bénh nhan co biéu
hién 1am sang nghi ngd ung thu budng trimg dé phan biét vai cac khéi u di can
tir duong tiéu héa, dién hinh nhu u Krukenberg.

- Chyp X-quang bung khong chuan bi dugc 4p dung khi nghi ngd ung thu
budng trimg c6 bién ching tic rudt.

- PET-CT (Positron Emission Tomography) don 1¢ chua dugc chimg minh
hiéu qua rd rang trong chan doan va theo doi ung thu budng trimg biéu mo; tuy
nhién, két hop PET véi CT cai thién kha ning danh gia dap tng diéu tri va phat
hién tai phat. Han ché cua phuong phap nay 1a chi phi cao va viéc img dung
con han ché tai Viét Nam.
1.2.2.5. Xét nghiém chat chi diém khoi u

- CA125 (carcinoma antigen 125): Nong d6 CA125 ting cao ¢ hon 80%
cac truong hop UTBMBT, nhung ciing c6 thé tang trong mot sb tinh trang lanh
tinh hodc mot s ung thu ngoai budng trimg. La chat chi diém u c6 vai tro chinh
gitp theo doi UTBMBT [18].
1.2.2.6. Té bao hoc

Dich ¢d chuong, dich mang phéi c6 thé duge choc hat ly tam dich tim té
bao ung thu. Co6 thé choc hut té bao u dé chan doan d6i véi giai doan mudn,
bénh khong md duge, tranh choc hat d6i véi bénh giai doan sém do co thé 1am
v& nang gieo gidc té bao u trong 6 bung. Cac hach ngoai vi néu so thiy ciing
nén kiém tra choc hut bang té bao.
1.2.2.7. Gidipthu bénh va héa mé mién dich

La tiéu chuan vang trong chan doan xac dinh.

- Mot s truong hop can nhudém héa moé mién dich dé chan doan xac dinh,

dinh loai mé bénh hoc, tién luong hodc gitip phan biét voi cac khdi u di cin dén

budng trimg.



- Ung thu biéu mé dang ndi mac thuong duong tinh vdi CK7, PAXS, CA-
125, ER,... vala ddu 4n gitp phan biét voi1 u moé dém day sinh duc.
1.2.2.8. Sinh hoc phan tur

- phat hién dot bién BRCA1/2 va HRD gitp tién luong va lya chon thude
diéu trj dich phu hop [5].
1.2.3. Chin dodn xdc dinh

Duya vao 1am sang, chan doan hinh anh, chi diém u ting cao, danh gia ton
thuong trong md, md bénh hoc, trong d6 mo bénh hoc 1a ti€u chuan vang dé
chan doan xac dinh bénh.
1.2.4. Chén dodn mé bénh hoc

La tiéu chuan vang dé chan doan UTBT. Cac thé mé bénh hoc thuong gip
cua UTBMBT duogc danh gia dua trén phan loai cia T6 chtc Y té thé gi01 nam
2020:

- Céc u thanh dich ac tinh (Malignant serous tumors)

- Cac u nhay ac tinh (Malignant mucinous tumors)

- Céc u dang nd1 mac tr cung (Malignant endometrioid tumors)

- Céc u té bao sang ac tinh (Malignant clear cell tumors)

- Céc u té bao chuyén tiép (Transitional-cell tumors)

- UTBM té bao vay (Squamous cell carcinoma)

- Céc u biéu md hdn hop (Mixed epithelial tumors)

- UTBM khong biét hoa (Undifferentiated carcinoma)

Céac u thanh dich 4c tinh 1a thé mo6 bénh hoc thuong gap nhét, chiém 75%
trong céc thé mo bénh hoc cia UTBMBT [8].



1.2.5. Chén dodn giai doan

Ung thu biéu md budng tring hién nay dugc phan loai giai doan theo
FIGO ndm 2024 va AJCC 2017 [15] [10].

Giai doan IIIC (T3¢c-NO/N1-MO0): bao gém di cin phtic mac cé thé nhin
thay bang mat thuong vuot qua ving chau véi kich thudce 16n nhat hon 2 cm,
c6 hoac khong kem theo di can dén cac hach bach huyét sau phuc mac. Giai
doan ITIC bao gom su lan rong ctia khdi u dén bao gan va lach ma khong co su
xam nhiém nhu mo cua ca hai co quan nay.

Giai doan IV: (bat ky T ndo — bat ky N nao — M1) bao gdm: di cin xa,
khéng bao gdom di can phic mac, va bao gdm cac trudng hop sau:

- Giai doan IVA: Tran dich mang phoi kém két qua té bao hoc dwong tinh
- Giai doan IVB: Di cin nhu md gan hodc lach; di cin dén cac co quan ngoai 6

bung (bao gdm hach ben va hach bach huyét bén ngoai khoang bung) [10].

Bang 1. 1. Phan loai giai doan ung thu budng trimg

TNM FIGO Tiéu chuin

Tx Khong danh gid duoc tinh trang u nguyén phat
TO Khéng c6 dau hiéu ctia u nguyén phat

T1 I U con gidi han trong 1 hodc 2 budng trimg

Khéi u khu trd & mot budng trimg; vo bao budng

trimg con nguyén ven, khong c6 té bao ung thu

Tla IA . . .
trén bé mat budng trung; khong co t€ bao ac tinh
trong dich cd trudng hodc dich rra phic mac.
Khéi u khu tri & ca hai budng trimg; vo bao
budng trimg con nguyén ven, khong co té bao ung
T1b IB

thu trén bé mat budng trimg; khong c6 té bao ac

tinh trong dich cd trudng hoac dich rura phiic mac.
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T1c IC Khdi u khu tra & mét hodc ca hai bu@)ng trung,
thudc bat ky phan loai phu nao duéi day (IC1-3)

Tic, IC1 V& khdi u trong qua trinh phau thuat.

Tlc, IC2 | Vo nang bi v& trude khi phau thuat hodc khdi u
trén bé mat budng trimg hodc éng dan trimg.

Tlcs IC3 Té bao 4c tinh trong dich co trudng hodc dich rura
phtc mac
Khéi u lién quan dén mét hodc ca hai budng

12 ! trimg, lan rong xudng dudi vanh chau

T2 1A Su phat trién flué n~11'rc va/hodc cay ghép vao tr
cung va’/hodc ong dan tring.

T2 B M6 rong dén va/hodc cay ghép vao cac mo
vung chau khac
Khéi u lién quan dén mot hodc ca hai budng
trimg, c6 di can phiic mac duge xac nhan bang

1 t kinh hién vi bén ngoai ving chau va/hodc co su
xam nhiém hach bach huyét sau phuc mac.

T3a IITA2 | Di can phic mac vi thé ngoai vung chau, cé hoac
khong kem theo hach bach huyét sau phuc mac
duong tinh.

T3b IIIB |Di cin phiic mac thé hién rd ngoai ving chau,
kich thudc 16n nhat 2 cm hodc nho hon, c6 hodc
khong kém theo hach bach huyét sau phic mac
duong tinh.

T3c IIIC Di can phic mac thé hién 1o ngoai vung chau,

kich thudc 16n nhat >2 cm, bao gém ca su lan

rong dén bao gan hodc lach ma khong co6 sy xam
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nhiém nhu mé cia cac co quan d6, c6 hodc khong
c¢6 hach bach huyét sau phuc mac duong tinh.
Nx Khong danh gia dugc tinh trang hach ving
NO Chua di can hach vung
_ Céc té bao khdi u riéng 1é trong hach bach huyét
NO(G+)
vung <0,2 mm
Hach bach huyét sau phuc mac dwong tinh (duoc
N1 1A .
xac nhan bang mo hoc)
Nla IIAL | Di cén 6 kich thuée 16n nhat <10 mm
Nl1b [IIAlii | Di can c6 kich thuéce 16n nhat hon 10 mm.
MO Khong cé di can xa.
Di cin xa bao gdm tran dich mang phoi té bao hoc
duong tinh, di can nhu md gan hodc lach, di can
M1 v . . ;
dén cac co quan ngoai 6 bung (bao gom hach ben
va hach ngoai 6 bung), xdm lan xuyén thanh rudt.
Tran dich mang phoi kém két qua té bao hoc
Mla IVA
duong tinh
Di cin vao nhu mé gan hoic lach; di cin dén cac
co quan ngoai 6 bung (bao gdm hach ben va hach
M1b IVB 1 gf 'g(, BOM RS .
bach huyét bén ngoai khoang bung); xam lan
xuyén thanh rudt.

1.3. Piéu tri

Diéu tri chuan hién nay hay 4p dung nhét trong UTBMBT la phau thust
cong pha u tdi da va hoa chit bo tro, trong mot sb trudng hop nhu bénh nhan
thé trang kém, tién luong phau thuat khong dat dugc dién cat toi wu c6 thé hoa

chét tan bd tro trude va ph?lu thuat sau.
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1.3.1. Phéu thudt
Trong diéu tri UTBMBT, phiu thuat (PT) c6 vai tro rat quan trong, dugc
coi 12 phuong phap wu tién hang dau.
Muc dich cua PT trong UTBT bao gdm:

- Xac dinh chan dodn mdé bénh hoc, danh gia chinh xac giai doan cua

bénh.

- Sinh thiét chan doan tirc thi (bang phuong phép cit lanh).

- Bibu tri triét dé cac ton thuong khu tra, giam nguy co reo rac hoic giy
di can xa.

- Giam thé tich, sb luong té bao UT khi bénh & giai doan mudn, tao diéu
kién thuan loi cho viéc diéu tri tiép bang hoa chat (HC) hay xa tri.
- Giai quyét cac bién chimg cua bénh nhu tic rudt, thung tang, vo u, chdy mau.
Giai doan sém, phau thuét triét cin nham tao diéu kién thuan loi cho
hoa tri dat hiéu qua tot hon, bao gdm cit voi-budng trimg hai bén, cit tir cung
toan b, mac ndi 16n, vét hach, léy dich 6 bung lam té bao hoc va sinh thiét
ngau nhién phc mac nhiéu vi tri (phiic mac tiéu khung, ranh dai trang, phuc
mac vom hoanh). Déi véi giai doan IA hoic IC chi ton thuong mot budng trimg,
mé bénh hoc thé thuan 1oi, @0 mé hoc 1 hodc 2, néu bénh nhéan ¢6 nhu cau sinh
con co thé xem xét bao ton budng trimg.

PhAu thuat triét cin nham tao diéu kién thun loi cho hoa tri dat hiéu qua
t6t hon, gbp phan danh gia dap tmg diéu tri va diéu tri triéu ching. Giup cung
cap cac thong tin quan trong cho viéc xac nhan chan doan, xép giai doan bénh.

Giai doan mudn, phau thuat ban dau chuan theo cic nguyén tic phiu
thuat giai doan sdm, muc tiéu quan trong 13 cong pha u tbi da (ton thuong u con
lai <1 cm dat cong pha u t6i da tbi wu), cac truong hop cb ton thuong u con lai
> ]ecm dugce coi 1a cong pha u khong ti wu.

Phiu thuit Iy tudong nhat 1a phau thuat 1dy duoc hoan toan u nghia 1a

khong con nhin thay u trén dai thé. Kich thudc u con lai sau phau thuat lay u
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t6i da 1a mot trong nhimg yéu t6 tién lwong quan trong nhét anh hudng dén thoi
gian séng thém ctia bénh nhan UTBT. Viéc phau thuat 1y u cang téi da, tién
luong cang tot.

Tuy nhién, phiu thuat ndy co thé lién quan dén cac bién chtng 16n va nguy
co tir vong sau phau thuat duoc udce tinh 1én t6i 6%, dic biét 1a & giai doan tién
xa III - IV, khi bénh d3 lan rong ra ngoai khung chau. Kha ning cit bo hoan
toan khéi u phu thudc vao giai doan bénh, vi tri di can, tudi, thé trang cia bénh
nhan, bénh 1y di kém, ciing nhu phu thudc rat nhiéu vao kinh nghiém va k¥
ning phau thuat vién [1].

1.3.2. Hoa tri

Pdi v6i bénh nhan UTBMBT duoc chan doan 1an dau, hoa tri duge ap
dung sau mo (hod tri bo tro) ¢ giai doan khu tri voi muyc dich giam thiéu nguy
co tai phat di can. Véi giai doan tién xa hoa chat trudc mo (hoa tri tan bo tro)
gitip giam thé tich khdi u, tao diéu kién cho phau thuat dat dugc tdi wu. Hoa tri
bo tro trude thuong duoc ap dung 3-4 dot, khi phau thuat vién danh gia c6 thé
phau thuat dugc nén tién hanh phau thuat sau d6 hoa tri tiép theo sau. Phac d6
hoa tri trong tu nhu trong diéu tri bo trg, mot sd nghién ctru khong théy loi ich
song thém so voi phau thuat trude sau d6 hoa tri bo tro [1].

Pdi voi bénh nhan tai phat di can, hoa tri dong vai tro chinh, ddc biét dbi
v6i trudng hop khong con chi dinh phau thuat, véi muc dich diéu tri triéu
chtng, cai thién chat luong cudc séng va thoi gian sdng cho ngudi bénh. Viée
diéu tri thuong dugc dua trén khoang thoi gian khong tién trién sau diéu trj ban
dau, chia ra 2 nhom chinh: khang platinum (bénh tién trién trong 6 thang sau
hoa tri c6 platinum), nhay platinum (bénh tién trién sau dimg hoa tri c6 platinum
trén 6 thang).

Vao thoi ky dau, alkyl hoa 1a nhém héa chét dau tién dugce chimg minh c6
lot ich trong diéu tri UTBMBT. Tiép theo do, hoa trit UTBMBT da c6 nhiing

tién by dang ké, c6 nhitng cdt méc quan trong cai thién song con cho nguoi
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bénh, dac biét 1a sy ra doi cua cisplatin vao nam 1976 va da tré thanh nén tang
trong hoa tri UTBMBT. Céc liéu phap két hop dwa trén cisplatin dd duoc tién
hanh nghién ctru. Nam 1993, thir nghiém GOG111 véi két qua vuot troi cai
thién thoi gian sdng thém ciia phac d6 két hop cisplatin va paclitaxel so véi cac
hoa chat khac da thiét 14p phac dd hoa tri tiéu chuan hién tai giita platinum va
taxane. Cac thir nghiém tiép theo nhu GOG158, AGO-OVAR3 di chirmg minh
hi¢éu qua tuong duong cua cisplatin va carboplatin [14]. Tuy nhién, vi
carboplatin c6 it tac dung phy hon so véi cisplatin nén da dan thay thé cisplatin
trong hau hét cac truong hop UTBMBT c¢6 chi dinh diéu tri hoa chat platinum.
Phéc d6 paclitaxel — carboplatin dd duoc chimg minh mang lai hiéu qua tuong
duong vé PFS va OS, doc tinh it hon so véi phac dd docetaxel — carboplatin,
va tré thanh phac do hoa chat dugc khuyén céo wu tién trong diéu tri UTBMBT.

Ngoai hoa tri duong tinh mach, trong diéu tri UTBMBT con sir dung hoéa
tri mang bung thong thuong va hoa tri mang bung tang nhiét do (Hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy - HIPEC) 4p dung cho bénh nhan da duogc phau
thuat toi wu, gitp cai thién thoi gian sdng thém cho ngudi bénh. Tuy nhién day
12 mot k¥ thuat kho, nhiéu bién chimg, hién tai cling chua duogc ap dung diéu
tri tai bénh vién Ung budu Bic Ninh.
1.3.3. Piéu tri dich

Cung v61i sy phat trién hiéu biét vé sinh hoc trong UTBMBT, mot s6 thude
trong diéu tri dich UTBMBT di duge dua vao si dung nhu thude trc ché tang
sinh mach bevacizumab, thudc trc ché PARP... trong diéu tri duy tri hodc diéu
tri trong bénh tai phat di can gitp cai thién két qua diéu tri cho ngudi bénh.

* Bevacizumab:

Pugc lya chon diéu trj voi ung thu biéu mo buéng trung giai doan II - IV
vO1 cac chi dinh:

- Két hop voi hoa trj trong diéu tri bd tro va duy tri sau d6 giup cai thién

thoi gian séng thém bénh khong tién trién [12].
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- Trong diéu tri b trg trude, cac nghién ciru danh gia hidu qua ciia bo sung
bevacizumab so véi phac d6 hoa tri don thuan phan 1on dang dimg & nghién
ctru phase II nhu nghién cttu ANTHALYA, GEICO 1205/NOVA budc dau
mang lai két qua kha quan: két hop véi hoa tri trong diéu trj b tro trude gitp
tang ty 1 phau thuat t6i uu so voi hoa tri don thuan. Nghién ciru MITO 16A-
MaNGO OV2A 1a mdt nghién ciru trén bénh nhan UTBMBT tién trién duoc
diéu trj két hop bevacizumab, paclitaxel va carboplatin budc dau dem lai hiéu
qua [13].

- Phdi hop voi olaparip dugc chi dinh diéu tri duy tri ung thu biéu mo
budng trimg tién trién c6 dot bién BRCA1/BRCA2 va suy giam chirc ning tai
t6 hop tuong ddng HRD sau hoa tri bd tro.

- Duy tri khi bénh tai phat: Bevacizumab la lya chon duy tri cd nhém khang
va nhay platinum.

* Thuéc irc ché PARP:

Piéu tri duy tri sau phiu thuat va hoa tri c6 platinum dat dap tng mot phan
hoac hoan toan véi nhom UTBM thanh dich d6 cao, ung thu ndi mac tr cung
do 2,3, UTBM té bao sang, carcinosarcoma giai doan III — IV ¢c6 dot bién
BRCA va suy giam chirc ning tai t0 hop tuwong déng HRD (homologous
recombination deficiency). Diéu tri duy tri khi bénh tai phat nhay platinum bét
ké tinh trang dot bién BRCA.

1.3.4. Piéu tri nji tiét

Diéu tri ndi tiét cho nhimg truong hop ung thu biéu mé dang ndi mac tir
cung va thanh dich d¢ thap, c6 thé dugc xem xét cho nhitng bénh nhan tai phat
khong c6 triéu chting hodc bénh nhan can nghi hoéa tri.

1.4. Héa tri bo tro trong UTBMBT giai doan ITIC-TV

Ung thu biéu mé budng trimg (UTBMBT) giai doan IIIC-IV thudng dugc

chan doan & giai doan tién xa, khi bénh di lan tran trong o bung hodc c6 di can

xa. Phau thuat giam u tdi da 1a bude diéu tri nén tang, tuy nhién do dac diém
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lan toa ctia bénh, hau hét bénh nhan déu can diéu tri toan than bang hoa chat dé
tiéu diét cac té bao ung thu vi thé con sot lai. Vi vay, hoa tr1 1a mdt phﬁn bat
budc trong diéu tri UTBMBT giai doan tién xa, bao g(‘A)m héa tri bd tro sau phau
thuét hodc hoéa tri bo trg trude phau thuat tily theo kha ning can thiép phau thuat
cua nguoi bénh

*Hoa trj bd tro:

Puoc chi dinh cho cac bénh nhan UTBMBT giai doan IIIC-IV c6 thé phau
thuat duoc, sau ph5u thuat cong pha u tdi da d3 cit bo duoc toan bod hodc gﬁn
hét ton thuong dai thé (u ton du < 1 cm).

*Hoa tri tan bo tro:

Puoc chi dinh trude phau thuat, khi danh gia ban dau cho thay khéng thé
phau thuat giam u tdi da ngay tir dau, cu thé:

Khéi u lan rong khap phtc mac, dinh nhiéu tang, hodc di cin xa: gan, lach,
mac treo...

Dich c¢6 trudng nhiéu, thé trang yéu, khong du diéu kién gdy mé phau thuat
dai.

Sau 3 chu ky dau, bénh nhan duoc danh gia dap tng bang hinh anh va
nong do CA-125:

Néu dap tmg tt — tién hanh phau thuat giam u Sau d6 tiép tuc 3 chu ky
héa trj bd tro con lai.

Trong subt nhiéu thap ky, cac phac dd hoa tri (HT) duoc st dung dé diéu
tri ung thu budng trimg giai doan tién xa da c6 nhimng budc tién 16n, dau tién la
su ra doi ciia cac tac nhan platinum va 1an thir hai 14 su ra doi ctia nhom taxane.
Vao giita nhitng nim 1980, c6 hai nghién ctru da chtmg minh rang viéc b sung
cisplatin v6i su két hop cua doxorubicin va cyclophosphamide (CAP) di lam
tang ty 1é dap tmg c6 ¥ nghia thong ké vé thoi gian song thém toan bd va thoi

gian séng khong tién trién. Cac nghién ciru tiép theo khong cho thay bat ky su
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khac biét ndo co lién quan vé mat 1am sang trén hiéu qua giira phdi hop hai
thudc (cha yéu 1a cisplatin va cyclophosphamide) va phdi hop nhiéu loai thude,
ma phan 16n bao gdm anthracyclines. Két qua 1a, két hop cisplatin va
cyclophosphamide di dugc xem xét liéu phap tiéu chuan dé diéu tri dau tay cho
bénh nhan ung thu budng trimg giai doan tién trién trong sudt nhitng nim 1990.

Viéc thay thé cyclophosphamide bang paclitaxel trong liéu phap dau tay
danh dau budc tién 16n tiép theo trong diéu tri hiéu qua ddi véi ung thu budng
trimg tién trién, nhu duge bdo céo 1an dau tién trong mot nghién ctru bd1 Hoi
Ung thu Phy khoa (GOG) va x4c nhan boi mot nghién ciru lién nhém Chau Au-
Canada. Phac d6 két hop paclitaxel va cisplatin vuot trdi hon so véi phac do
cyclophosphamide va cisplatin vé ty 1¢ dap Gmg va thoi gian sdng thém toan bd
va khong c6 tién trién. Su két hop giita paclitaxel va cisplatin da tro thanh tiéu
chuan liéu phap diéu trji dau tay cho bénh nhan ung thu budng tring.

Vi tinh kha thi, hiéu qua khong thua kém va giam nhe vé ddc tinh ctia phac
d6 Paclitaxel- Carboplatin (TC) trong cac nghién ctru pha I /1, hai thir nghiém
lam sang giai doan 111 ng'flu nhién da dugc thuc hién: thir nghiém GOG 158 va
thr nghiém AGO- OVAR-3. Ca hai thir nghiém déu chiung minh hiéu qua
khong thua kém khi két hop carboplatin va paclitaxel so véi cisplatin va
paclitaxel, trong khi kha nang dung nap tot hon va doc tinh hon. Tir két qua cua
cac thtr nghiém 1am sang, phac d6 carboplatin va paclitaxel da tré thanh diéu
tri tiéu chuan trong diéu tri bd tro UTBMBT giai doan tién xa sau ph?lu thuat
va chua thé thay thé.

Nhitng nim gan day, str dung phdi hop TC véi cac thude diéu tri dich dang
c¢6 xu hudng ap dung rong rai trong UTBT tién xa, sau khi hai nghién ctru 16n
dugc cong b, vai tro cia Bevacizumab thé hién dugc sy wu thé hon khi két
hop cuing hoa chat trong giai doan tan cong va tiép tuc duy tri don doc, co su

cai thién PFS va khong gay ra nhimg tic dung phu niang né hon so véi phac dd
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TC. Do d6, Bevacizumab dugc cac Hi€p hoi ung thu 16n trén thé gioi khuyén
cdo st dung & nhdm bénh nhan nay.
Pic diém thudc ding trong nghién ciru
* Bevacizumab

- M ta thudc: Bevacizumab 13 mot khang thé don dong nhan ho4 tai t6 hop
gén chon lgc va trung hoa hoat tinh sinh hoc cua yéu td tang truong ndi mac
mach mau nguoi (chii yéu VEGF-A).

- Co ché tac dung: Bevacizumab ngin khong cho VEGF gén véi thu thé cua
nd, Flt-1 va KDR, trén bé mit té bao ndi mac. Su trung hoa hoat tinh sinh hoc
ciia VEGF 1am giam sinh mach cta khéi u, vi vay trc ché su ting trudng cua

khoi u, thudc ngan chdn dién tién bénh di can va lam gidm tinh tham vi mach.
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Hinh 1. 1. Co ché tic dung ciia Bevacizumab
- Chi dinh diéu tri:
+ Ung thu biéu mo budng trimg, dng din trimg va ung thu phic mac

nguyén phat giai doan III hodc IV sau phau thuat.
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+ Ung thu biéu md budng trimg, ong din trimg va ung thu phic mac
nguyén phat tai phat di can nhay hoac khong nhay platinum.

+ Ung thu dai truc trang di can.

+ Ung thu phdi khong phai té bao nho, khong té bao vay tién trién di cin
hoac tai phat.

- Bgc tinh:

Cac tac dung khéng mong mudn bao gdm: Tang huyét ap, protein niéu,
thuyén tic dong tinh mach, thung duong tiéu hoa, cham lanh vét thuong.

* Paclitaxel

- Co ché tac dung: Paclitaxel 13 thudc chéng ung thu thuéc nhom taxane
v6i co ché tac dung doc thoi phan bao doc dao. Thude gin vao tiéu don vi -
tubulin cta vi 6ng va thuc day qua trinh polyme héa tubulin thanh vi ng, dong
thoi 6n dinh cau trac vi ong da hinh thanh, ngin chin qua trinh phan hily vi 6ng
b'fmg cach lam tang do 6n dinh dong hoc cua chung, dan dén rdi loan nghiém
trong cac chirc ning cuia thoi phan bao trong qua trinh phan chia té bao, ngan
can sy phan ly nhiém séc thé va cudi cung gy chét té bao theo chuong trinh.

- Chi dinh: ung thu biéu mé budng trimg, ung thu v, ung thu phdi khong
té bao nho, ung thu ¢ tir cung tién trién, ung thu dau co tai phat hodc di can,
ung thu bang quang tién trién, ung thu tuyén tuy, u hic t c tinh, va sarcoma
Kaposi lién quan AIDS.

- Pgc tinh:

+ Uc ché tuy xwong: Giam bach cau trung tinh, giam tiéu cau va thiéu mau

+ Budn ndn va ndn: ¢ thé kiém soat duoc bang cac thudc chong non tiéu
chuan.

+ Phan tng qua min: Phan Gmg qua man cap 1a mot tac dung phu déng luu
y ctia paclitaxel. Cac biéu hién bao gdm kho thd, co that phé quan, tut huyét ap,

may day va ban do da.
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+ Poc tinh than kinh: Bénh 1y than kinh ngoai bién 1a tic dung phu tich
litly quan trong, biéu hién chu yéu 1a té bi dau chi, giam cam giac va dau than
kinh. Ty 1& xuét hién va mirc d6 nghiém trong phu thudc vao liéu tich liy.

+ Cac doc tinh khac: Rung téc phd bién (>80% bénh nhén), dau khép-dau
co tam thoi, phu, mét moi, va hiém gap hon la r6i loan nhip tim (nhip cham
xoang, block nhi that)

* Carboplatin

- Co ché tac dung: Carboplatin thudc nhém thude tac nhan alkyl hoa dya
trén bach kim, hoat dong béng cach lién két cong hoa tri véi DNA thong qua vi
tri N7 ctia cac base purin. Sau khi xdm nhap vao té bao, carboplatin trai qua
phan ing thily phan vong cyclobutane dicarboxylate, tao ra cac phirc hgp bach
kim tich dién duong c6 hoat tinh. Qua trinh nay dan dén hinh thanh céc lién két
chéo ndi mach va lién két chéo giita cac mach DNA, giy gian doan qua trinh
sao chép va phién ma DNA, dong thoi tre ché tong hop RNA va protein. Ton
thuong DNA nay kich hoat con dudng chét té bao theo chwong trinh.

- Chi dinh: Carboplatin dugc chi dinh diéu tri nhiéu loai ung thu bao gém:
ung thu biéu moé budng trimg (giai doan tién trién hodc tai phat), ung thu noi
mac tir cung, ung thu phéi khong té bao nhé, ung thu vom hong, ung thu va di
can, ung thu bang quang.

- Pgc tinh

+ Uc ché tuy xwong: Giam tiéu cau, giam bach cau trung tinh va thiéu mau
cling thudng gip nhung muirc d6 nhe hon so véi giam tiéu cau.

+ Budn ndn va non: Thudng & murc d6 nhe dén trung binh va co thé kiém
soat tdt b?mg cac thude chéng non hién dai.

+ Poc tinh than: it gdy doc tinh than. Tang creatinine méu va tdng ure mau
hiém gap khi dung liéu thong thudng. Tuy nhién cé ha natri mau, ha kali mau

va ha magie mau, dac biét & bénh nhan c6 161 loan chirc nang thén san co.
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+ Cac doc tinh khac: Hiém gdp hon bao gém phan ung di ung, doc tinh
tim mach, doc tinh than kinh ngoai bién.

1.5. Mt s6 nghién ciru vé diéu tri ung thw budng trirng giai doan tién xa
*Trén thé giéi

D3 c6 mot sd nghién ctru 14m sang 16n vé st dung phac d6 bo doi hoa chat
c6 chira Platinum két hop voi Bevacizumab trong diéu trj bo trg UTBMBT giai
doan tién xa.

Nghién ctru & Hoa Ky cua tac gid Tymothy J.Peren va céc cong su tir nam
2006 — 2009 (ICON-7) tién hanh trén 1528 BN UTBMBT lya chon nhom BN
giai doan I-IIA ¢6 yéu td nguy co cao (thé mo bénh hoc 12 ung thu biéu mo té
bao sang, md hoc do 3), giai doan IIB - IV (c6 hodc khong thé phau thuat cong
pha u tdi da) chia ngdu nhién thanh 2 nhém: Diéu tri Paclitaxel - Carboplatin
06 chu ky va diéu tri Paclitaxel/Carboplatin 06 chu ky két hop Bevacizumab
17 chu ky mdi 3 tudn, véi liéu Bevacizumab 7,5mg/kg can ning, danh gia sau
19,4 thang. PFS ciia nhom diéu trj Bevacizumab cai thién 2 thang so vé1 nhom
khong diéu tri. Tuy nhién, theo ddi 48,9 thang, nghién ctru ndy dua ra két luan
khong c6 su khac biét gitta OS va PFS cua 2 nhom nghién ctru. Tuy nhién, &
nhom nguy co cao (UTBM té bao sang va md hoc d6 3), PFS va OS déu duogc
cai thién & nhém sur dung Bevacizumab [9]. Tuy nhién, & GOG 218, nhiing
bénh nhan ting CA12-5 dai dang sau khi tré vé binh thuong & thoi diém két
thuc HT, duogc xem 13 bénh tién trién trong khi ICON 7 khong lya chon chét
chi diém u 1a yéu t6 danh gia.

Nghién ctiru & Hoa Ky cua tac gia Krishnansu S Tewari va cac cong sy
(GOG-218) tién hanh trén 1873 BN UTBMBT giai doan III di phau thuat con
ton du u va giai doan IV dd phau thuit giam ganh ning u, khi diéu trji bo tro
dugc chia ngau nhién thanh ba nhom ty 1é 1:1:1 bao gom phac d6 TC trong 6
chu ky mdi 3 tuan; TC trong 6 chu ky + Bevacizumab (chu ky 2-6) mdi 3 tuan
va duy tri gia duogc tir chu ky 7 dén 22; TC trong 6 chu ky + Bevacizumab (chu
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ky 2-22) mdi 3 tudn, véi lidu chung Bevacizumab 1a 15mg/kg can ning. Theo
doi sau 17,4 thang, két qua nghién ctru dua ra khong c6 sy khac biét thoi gian
song thém o nhitng cac nhom bénh nhan diéu tri hoa chat don thuan va nhom
c6 str dung phdi hop Bevacizumab. Tuy nhién, khi so sanh PFS ctia nhém bénh
nhan c6 st dung Bevacizumab (chu ky 2-22) dat duoc 14,1 thang so véi 10,3
thang & nhom bénh nhan chi str dung hoa chat. Khi so sanh dudi nhom gom thé
trang, tudi tac, typ mo6 bénh hoc va d0 mé hoc Bevacizumab déu cai thién dugc
PFS, tuy nhién khong c6 su khac biét vé OS gitta cac nhom nghién ctru, so sanh
doc tinh gitrta cac nhom diéu trj, viée sir dung Bevacizumab khong lam tang
dang ké cac doc tinh nghiém trong [20].

*Tai Viét Nam

Nam 2022, tac gid Lé Thanh Puc cung cong sy dya trén nghién ctru 105
bénh nhan UTBMBT giai doan III dugc diéu tri phau thuat va héa tri bo tro
Paclitaxel-Carboplatin két luan trung vi thoi gian séng bénh khong tién trién
dat 18 thang (95%CI = 14,1 dén 21,9 thang) [2].

Nim 2022, tac gia Nguyén Thi Mai Luong va CS di nghién ctru 52 bénh
nhan UTBMBT giai doan IIIC, IV dugc héa tri biang phac d6 paclitaxel-
carboplatin tai bénh vién Ung Budu Ha Noi cho ty 1€ 92,3% bénh dép ung,
7,7% bénh gilt nguyén sau 3 chu ki hoa tr1 [3].

Nim 2023, tac gia Nguyén Thi Thanh Loan va cong su da nghién ctru 69
bénh nhan UTBMBT giai doan tién xa khong thé phau thuat tdi wu ngay tir dau
dugc hoa tri tdn bd trg phac do paclitaxel- carboplatin. Két qua 95,7% bénh
nhan dap img mot phan trén 1am sang, 4,3% bénh giit nguyén. Ty 1é dat phau
thuat t6i vu 12 92,8% [16]. Nam 2023, tac gia Nguyén Mau Thai dya trén nghién
ctru 39 bénh nhan UTBMBT giai doan IIIB-IIIC duoc diéu tri phau thuit va
hoéa tri bd tro Bevacizumab-Paclitaxel-Carboplatin két luan trung vi PFS dat
duogc 14 26 thang (95%CI = 18,6 dén 33,5 thang). Tac dung phu chi yéu 14 ha
bach cau trung tinh, ha tiéu cau do I-11, khong c6 doc tinh gan, than, tang huyét
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ap tir do 3 tré 1én duoc ghi nhan, khong c6 truong hop nao phai ngimg diéu tri
[4].

1.6. Tinh hinh diéu tri ung thw budng trirng tai Bénh vién Ung buéu Bic
Ninh.

Bénh vién Ung budu Béc Ninh 14 co s chuyén khoa dau nganh cia tinh
trong linh vurc diéu tri ung thu, gdm 20 khoa phong va 257 can b vién chirc va
nguoi lao dong, diéu trj da dang cac mat bénh ung thu: v, buéng tring, tuyén
giap, dau co, tiéu hoa..., vdi cac phuong phap diéu tri: Phau thuat, xa tri, hoa
tri, diéu tri dich, ndi tiét va cham séc giam nhe. M6i nam, bénh vién tiép nhan
20- 30 ca ung thu budng tring mai, da phan dugc chan doan ¢ giai doan 11—
IV.

Phéac do Paclitaxel-Carboplatin dugc trién khai thuong quy tir khi bénh
vién thanh 1ap cho téi nay va dat hiéu qua nhat dinh. Tur thang 01/2024, bénh
vién chinh thtrc 4p dung phéac do Paclitaxel-Carboplatin-Bevacizumab trong
diéu tri bd tro cho bénh nhan UTBMBT giai doan tién xa, theo huéng dan cia
Bo Y té va Mang ludi ung thu qudc gia Hoa Ky (National Comprehensive
Cancer Network — NCCN) nam 2024.

Do phac d6 méi duoc trién khai, sb liéu danh gia hiéu qua va tac dung
khong mong mudn con han ché. Viéc nghién ctru, tong két va phan tich két
qua diéu tri tai bénh vién 14 can thiét. T6i nghién ctru dé tai nay nham danh

gia két qua diéu tri UTBMBT giai doan tién xa bang phac db Paclitaxel-
Carboplatin - Bevacizumab gitip hoan thién phac dd, nang cao hiéu qua diéu

tri va xay dung co sé khoa hoc cho cc nghién ciru tiép theo.
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SO PO NGHIEN CUU

BN UTBMBT giai doan IIIC-IV da
phau thuat, diéu tri phac dd Pacslitaxel-
Carboplatin- Bevacizumab tai Bénh

vién Ung budu Bic Ninh

Tiéu chuan luya chon va loai trir

Bénh nhan dat tiéu chuin

Nghién ctru héi curu: Theo dai doc:
Nghién ctru thong tin bénh an Theo doi tinh trang
J. bénh nhan
: y

bac diém lam sang va can lam sang Két qua diéu tri
- Tudi, nhém tudi - Liéu ctia phac do
- Tri€u ching co nang - S6 chu ky diéu tri
- Trigu chung thyc the - Néng do CA12-5 sau didu tri
- Thoi gian phat hién bénh -Ton thuong ton du sau diéu tri
- Chi s6 toan trang - Thoi gian theo doi
- bic diém CPHA - PFS dat duoc
- Nong d6 CA12-5 trude diéu tri
Ton thuone ton dir trude didu tri l

Muc tiéu 1 Muc tiéu 2
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Chwong 2

POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
Péi twong nghién ctru bao gdm cac bénh nhan UTBMBT giai doan I1IC-

IV d3 phau thuat va diéu trj bd tro bang phac d6 Paclitaxel- Carboplatin -
Bevacizumab tir thang 1/2024 dén 1/2026.
2.1. Thoi gian, dia diém nghién ciru

Ttr thang 3/2026 dén thang 8/2026 tai bénh vién Ung Budu Bic Ninh.
2.2. Poi twong nghién ciu
- Tiéu chuan lva chon:
+ Cac bénh nhan duogc chan doan x4c dinh UTBMBT giai doan IIIC - IV da
phau thuat dugc diéu tri bang phac d6 Paclitaxel - Carboplatin - Bevacizumab.
+ C6 ho so bénh an ghi chép day du, duoc diéu tri tbi thiéu 3 chu ky.
+ Khong c6 bénh ung thu khac kém theo.
+ Chi s6 toan trang ECOG <2

- Tiéu chuin loai trir:

+ Bénh nhén c6 chdng chi dinh hoic di tmg véi bat ky thanh phan nao cta thude
trong phac do.
+ Mic céc bénh li cap hodc méan tinh ¢ nguy co tir vong gan.
+ Bénh nhan b diéu tri.
2.3. Thiét ké

Nghién ctru md ta hdi ctru ¢6 theo ddi doc.
2.4. C& miu

Du kién 31 bénh nhan
2.5. Phwong phap chon miu

Chon mau toan b0
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2.6. Phuong phap thu thap sb liéu

- Thong tin dac diém lam sang, can 1am sang tai thoi diém bénh nhan nhap

vién duoc ghi chép trong hd so bénh an.

- Thong tin két qua diéu tri

- Thong qua kham lai, goi dién, tra ctru hd so bénh an.

2.7. Cac chi s0, bién so cia nghién ciru

2.7.1. Cac chi so, bién so dap wng muc tiéu 1: Dac diém lam sang, cdn lim

sang

Bang 2. 1. Cac chi s, bién s6 dap ing muc tiéu 1

Bién so

Dinh nghia

Phéan loai

Cong cu
thu thip so6

liéu

Tuo1

Tuoi tai thoi diém chan doan.(Tinh
theo nam duong lich)

Chia thanh 02 nhom

< 60 tudi: Tudi chua man kinh, >

60 tudi: Tudi man kinh

Bién lién
tuc; phan
nhom:

<60, =60

HO so bénh

an

hién bénh

Thot gian phat

Thot gian tir khi c6 triu ching

dén khi nhap vién

Bién lién
tuc; phan
nhom: <3
thang; 3-6
thang, > 6
thang

HO so bénh

an

ECOG

Piém ECOG truéc diéu tri

Bién phan
loai:

0,1,2,3,4

HO so bénh

an
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Tri€u chung

Ghi nhan tung triéu chirng: bung to,

Bién nhi HO so bénh
CO nang. dau ha vi, ra mau am dao, chan an,
. phén an
sut can, hach (ben, thuong don)
Tri€u ching . ) . i ) Kham Iam
. Ton tai khoi so thay, hach, ¢0 | Bién nhi
thyc thé , o o, sang, siéu
truong, hodc khong ¢ triéu chimg | phan
am, CT
Két quda clia
86 luong u o A CT:
S6 khoi trén phim: mdt khoi; nhiéu | Bién phan
tréen CbHA , , MRI/siéu
, khoi; dich 6 bung loai
trréc mo am trudc
mo
Tinh chat u 7 , ,
. M0 ta: u dac, u nang, co6 trudng, U | Bién phan | Kéf qua cua
trén CODHA '
, c6 vach/nhu trong nang loai CT/siéu am
trudc mo
Ao £ .| Bién lién
N . | Nong do CA-125 huyét thanh tai
Nong do chat . , tuc; phdn|
o thoi diém chan doan, trudc chu | - Ket qua xét
chi diém u: L . nhém: <35 .
ky hoa tri dau tién( giam, < 35 i nghiém miéen
CAI12-5. (Khong .
U/ml, Trung binh (U/ml) 5 dich
tang), >35
(tang)
Giai doan Bién phan | HO so bénh
Giai doan theo FIGO IIIC; IV .
bénh loai an
Bién lién
Nong do chat | Nong do CA-125 huyét thanh | gy phan
chi diém sau diéu tri ( giam, < 35 U/ml, | nhom: Hb so bénh
CA12-5 sau Trung binh (U/ml) Khong an
diéu tri tang <35 ;

Tang >35)
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Ton thuong

ton du trén

hinh anh

C6 hay khéng ton thuong con lai

sau phau thuat trude diéu tri

Bién phan

loai

Si€uam/CT
/ MRI

Loai mé bénh hoc duoc két

luantheo phan loai WHO 2020

Thé mé bénh | gdbm:
hoc Biéu mé thanh dich
No1 mac

Té bao sang

Bién phan

loai

HO so bénh

an

2.7.2. Cdc chi sé, bién so6 ddp vrng muc tiéu 2: Pdnh gid két qua diéu tri va

mot so tac dung khong mong muon

Bang 2. 2. Céc chi sd, bién so dap ing muc tiéu 2

ky; Trung binh (Chu ky))

Cong cu
o, Phan
Bién so Dinh nghia thu thap
loai ,
s0 liéu
. . Bién Ho SO
Licu hoa chat diéu tri so >90%
o , danh bénh an
vai liéu chuan 85 —-90%
muc
. Bién Hoé SO
. _ Liéu su dung (7.5 mg/kg
Liéu Bevacizumab phan bénh dn
hoac 15 mg/kg) .
loai
T £ o I he Ho SO
ong so chu ky hoéa | :4
Sé chu ky hoan thanh | . Bien 1 benh n
y tri  bénh nhan duoc dinh
dicu tri truyén(<6 Chuky; =6 chu | 1,0
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Bién |H6  so
phan bénh dan
loai
Giam
. So sanh CA-125 trude va | (>50%
Thay do1 CA-125 sau N
L sau di€u tri: giam; < 35 | hodc tr¢
diéu tr1 .
U/ml ; Trung binh (U/ml) | vé binh
thuong),
Khong
tang,
Tang
, . C6 hay khong ton thuong | Bién _
Ton thuong ton du trén . N Siéu am /
L con lai sau phau thuat | phan
hinh anh sau diéu tri . CT /MRI
trudc diéu tri loai
Khoang thoi gian tir khi | Bién
o , bat dau hoa tri dén khi | dinh s theo di
Thoi gian theo doi . B L
bénh tién trién hodc tir | luong diéu tri
vong (thang)
Khoang thoi gian tir khi | Bién
Thoi gian song bénh | bat ddu hoa tri dén khi | dinh s0 theo doi
khong tién trién (PFS) | bénh tai phat, tién trién | luong | diéu tri
hoac tur vong. (thang)




30

Ha bach cau hat | ~ Do 1 .z
. Bién
Tac dung khong mong -bo2 N
, , 134 cA A thir
muon trén hé huyét hoc Ha tieu cau -bo 3
= ., |hang
Thi€u mau -bo 4
-bo 1 ,
Tac dung khong mong Bién .
, ' , o -bo 2 Ho SO
muon ngoai h¢ huyét hoc | Tang creatinin thir
-bo 3 bénh dn
hang
-bo 4
POl |,
Bién .
-bo 2 Ho SO
Tang men gan thir
-Po 3 bénh dan
hang
-bo 4
-bo 1 ,
Bién .
-b6 2 Ho SO
Non thir
-bo 3 bénh dn
hang
-bo 4
-bd1 | Bién .
) Ho SO
Buo6n ndn -b62 | thu
bénh an
-bo3 |hang
POl |,
Bién .
-bo 2 Ho SO
. thir
Tiéu chay -bo 3 bénh an
hang
-bo 4
-bé1 | Bién .
Ho SO
-b62 | thu
Rung toc bénh dn

hang
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Than kinh | - D0 1 ,
Téac dung khong mong Bién .
, ' , ngoai -bo 2 Ho SO
muon ngoai hé huyéthoc | thir
bién -bo 3 bénh an
hang
-bo 4
-bo 1 ,
Bién .
T v -bo2 " Ho SO
ang huyét 4 thu
ST AP -Po 3 bénh dan
hang
-bo 4
-bo 1 ,
Bién .
, , -bo2 Ho SO
Xuat huyét thur
-Po 3 bénh dan
hang
-bo 4
-bo 1 ,
Téac dung khong mong Bién .
, , -Dbo2 Ho SO
muodn ngoai hé huyét hoc thur
Protein niéu -bo 3 bénh an
hang
-bo 4
-b62 | Bién .
Ho SO
-b63 | thu
Thing rudt bénh dn
-bo4 |hang

2.8. Quy trinh ky thuat
Budc 1: Xac dinh bénh nhan thuoc nhém nghién ctru
Bénh nhan thudc nghién ctru dugc Iya chon theo tiéu chuan lva chon va tiéu
chuén loai trir 3 néu trén.
Budc 2: Thu thap thong tin trudc diéu tri
Thong tin bénh nhan trudc diéu tri duogc ghi nhan theo bién s, chi s sau:

* Pac diém 1am sang



32

- Tén, tudi
- Thot gian tur khi phat hién bénh dén khi nhap vién
- Panh gia toan trang: theo chi sé PS (ECOG) (phu luc 3)
- Céc tri¢u chimg co nang, thuc thé, toan than:
+ Pau bung, chuéng bung
+ Mé&t moéi, sut can
+ kho thé
+ So théy u, hach
+ Ra mau am dao
+ So thay u
+ So thay hach
* Pic diém can 1am sang
- Chup CT, MRI: danh gia trudc diéu tri va sau mdi 3 chu ky hodc khi co
d4u hiéu bénh tién trién.
+ Xac dinh vi tri u, kich thudc u (don vi: mm)
+ Xac dinh vi tri, kich thude hach trén phim (don vi: mm)
+ Xac dinh di can
Chup MRI, CT: xac dinh vi tri, kich thuéc u, hach, di can
- Thé MBH:
+ UTBM thanh dich d6 cao
+ UTBM thanh dich d¢ thap
+ UTBM té bao sang
+ UTBM dang ndi mac
+ UTBM tuyén khong dac hi¢u
- Cac x¢ét nghiém khac
+ Xét nghiém mau: Cong thirc mau, chic nang gan, than, ... trudc
mdi dot diéu tri nham danh gia dgc tinh cia phac dd cling nhu diéu kién dé hoa

tri dot tiép theo.
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+ Xac dinh néng do6 CA-125 trong mau trude mdi dot diéu tri va sau
3 chu ky.
Buée 3: Tién hanh diéu tri toan than
Mo ta phuong phap diéu tri:
Bénh nhan dugc chin doan ung thu budng tring giai doan IIIC-IV sau
phau thuat cong pha u tdi da dugc diéu tri hoa chat b trg phac db Paclitaxel —

Carboplatin - Bevacizumab sau 4 tuan:

Bang 2. 3. Phac @6 Paclitaxel — Carboplatin - Bevacizumab
Chu ki: 1
Thudc Liéu dung | Cach dung
Pha trong dung dich Natri clorid 0.9%.

Paclitaxel 175 mg/m? . .
Truyén tinh mach (TM) trong vong 3 gio.

Pha trong dung dich Natri clorid 0.9%

hoac Glucose 5% dat néng do 10mg/ml
Carboplatin 6 AUC truyén TM trong vong 30-60 phit.
Luu ¥ chinh liéu trén bénh nhan co rdi

loan chuirc nang than, hé tao huyét.

Chuki:2-6

Pha trong dung dich Natri clorid 0.9% dé
dat ndng d6 0,3-1,2 mg/ml.

Paclitaxel 175 mg/m?

Truyén tinh mach trong vong 3 gid.
Pha trong dung dich Natri clorid 0.9%
hoac Glucose 5% dat néng do 10mg/ml

Carboplatin 6 AUC truyén TM trong vong 30-60 phit.
Luu ¥ chinh lidu trén bénh nhan c6 rdi

loan chirc nang théan, h¢ tao huyét.
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Pha trong dung dich Natri clorid 0.9%.

15mg/kg . L.
' Truyén TM ¢ chu ky dau tién trong vong
Bevacizumab hodc ' o
90 phut, cac chu ky sau d6 gidm thoi gian
7,5mg/kg
trong vong 60 phut, 30 phut.
Céc chu ky ti€ép theo

Pha trong dung dich Natri clorid 0.9%.
15mg/kg Truyén TM trong vong 30 phut.
Bevacizumab hoac Bevacizumab dugc sit dung dén 22 chu
7,5mg/kg ky (liu 15mg/kg) hodc 17 chu ky (liéu
7,5mg/kg) hoic dén khi bénh tién trién.

Chu ky 21 ngay

DPanh gia dap ung sau mdi 3 chu ky: Kham 1am sang, xét nghiém mau,
chén doén hinh &nh.

- Péanh gia bénh tién trién: Phat hién tién trién qua kham 1am sang, can
lam sang (ting CA12-5 dai dang sau khi d& hoan thanh diéu tri HC hodc trén
chan doan hinh anh).

- Phuong phép danh gia: danh gia thoi gian sdng bénh khong tién trién
theo phuong phap Kaplan — Meier.

- Panh gia cac yéu td lién quan dén loi ich diéu tri: nhom tudi, giai doan
bénh, thé giai phau bénh, liéu Bevacizumab

- Du phong phan tng trude truyén:

+ Dimedrol 10mg x 5 dng

+ Dexamethason 4mg x 5 6ng

- Chéng nén:

+ Ondansetron 8mg x 2 6ng

+ Hodc Granisetron 1mg x 1 dng

+ Hodc Palonosetron 0,25mg x 1 6ng
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- Bénh nhén s& duogc diéu tri 6 chu ky sau khi phiu thut voi it nhat 3 chu
ky diéu trj véi Bevacizumab duoc st dung.

- K& hoach diéu chinh liéu:

Voi doc tinh trén hé tao huyét.'

Tam dung diéu tri khi ha bach ciu do 3, hodc tiéu cau <100 G/I cho t&i
khi bach cau trung tinh >1,5 G/L va tiéu cau >100 G/L, va giam liéu lan t&i con
85% liéu ban dau.

Véi doc tinh trén gan thdn

Tam dung diéu tri khi c6 doc tinh d6 3,4 trén gan than. Khi hoi phuc ding
lidu 85% liéu trude d6. Néu doc tinh do 3, 4 1ap lai => ding diéu trj.

Buéc 4: Danh gia két qua diéu tri va tac dung khong mong mudn ctia phac dd

- Thoi diém danh gia: danh gia dap ung diéu tri sau 3 chu ky hoa tri, hodc
néu l1am sang c6 chi dinh (nghi ngd bénh tién trién)

- Panh gia theo cac thong tin thu duoc vé 1dm sang va can 1am sang.

- Panh gia dap tng v6i diéu tri hoa chat:

+ DPap ing co nang: sy thuyén gidm cac tri¢u ching co nang trén 1am sang.

+ Pap tng thuc thé: danh gia theo tiéu chuan danh gia dap ung khoi u dac
(RECIST- Response Evaluation Criteria In Solid Tumors) phién ban 1.1 (Phu
luc 2).

Néu bénh dap tmg hoic giir nguyén => Diéu tri tiép theo phac do.

- Néu bénh tién trién: Phat hién tién trién qua kham 1am sang hoic su thay
d6i ndng do CA 125 mau sau 3 chu ky hoa chét hodc trén chan doan hinh anh.
> Hoi chan da chuyén khoa, chuyén phac dd diéu trj, diéu trj theo tinh trang
bénh nhan

- Phuong phap dénh gia: danh gia thoi gian song bénh khong tién trién
theo phuong phap Kaplan - Meier (phuong phép udc tinh xac suat chuyén biét,

ap dung cho cac dit liéu quan sat chua hoan tat).
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- Panh gia cac yéu td lién quan dén loi ich diéu tri: nhom tudi, giai doan
bénh, thé giai phau bénh, liéu Bevacizumab

+ Panh gia ddc tinh qua kham lam sang va xét nghi¢m can lam sang sau
timg chu ki diéu trj (dua trén CTCAE 5.0). (Phu luc 3)

2.9. Phuong phap phan tich s li¢u

- Cac thong tin dugc ma hoa va xir Iy bang phan mém SPSS 20.0.

- Péi v6i bién dinh tinh: sir dung test so sanh 2 Trong truong hop miu
nho hon 5 thi stt dung test %2 ¢6 hiéu chinh Fisher.

- P6i véi bién dinh luong: so sanh gia tri trung binh giita hai nhom bang
T test.

- Céc so sanh c6 ¥ nghia thong ké véi p < 0,05.

- Phén tich thoi gian séng thém str dung phuong phép wdc luong thoi gian
theo sy kién ctia Kaplan - Meier, khi so sanh str dung Logrank test (test kiém
dinh gia thuyét vé sy khac biét trong thoi gian sdng bénh khong tién trién cua
nhom dbi tuong).

2.10. Vén dé dao dirc nghién ciru
- Nghién ctru duoc thong qua hoi déng khoa hoc cia Bénh vién.

- Nghién ctru khong anh hudng dén qua trinh diéu tri cia BN,

- Két qua cua nghién ciru phuc vu cho cong tac chiam soc sire khoe cua
nhan dan.

2.11. Sai s6 va khong ché sai s6
2.11.1. Sai 56

- Sai s6 ngau nhién

- Sai s6 hé thong

+ Sai sb chon

Nguoi duoc chon nhung tir chdi tham gia nghién ciru
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Sai sb chan doan: chan doan sai cac dic diém 1am sang, can lam sang cua
bénh nhan tham gia nghién ctru.

+ Sai s6 quan sat

Sai s6 trong qua trinh thu thap thong tin.

Sai s6 phan loai: sai trong phan loai giai doan bénh.
2.11.2. Khong ché sai so

- Khong ché sai s6 ngiu nhién: 1dy du s6 bénh nhan tham gia nghién ciru.

- Khéng ché sai s6 hé thong:

+ Sai s6 chon: Cung cp day du thong tin vé muc dich va qua trinh nghién
ctru cho cac d6i twong tham gia nghién ctu.

+ Sai s quan sat:

Chuan héa cac cong cu thu thap s6 liéu.

Ap dung tiéu chuan chan doan giai doan bénh theo FIGO.

M3 hoéa khi thu thap sd liéu.
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CHUONG 3

DU KIEN KET QUA VA BAN LUAN
3.1. Pic diém chung bénh nhin nghién ciru
3.1.1 Pic diém 1am sang
3.1.1. 1.Tuéi
Biéu d6 3.1. Phan b6 theo nhom tudi

* Nhdn xét:
3.1.1.2. Thoi gian phat hién bénh

Bang 3.1. Thoi gian phat hién bénh

Thoi gian phat hién bénh n Til€ (%)

<1 thang

> 1 thang

Tong

* Nhdn xét:
3.1.1.3. Chi so toan trang ECOG

Biéu d6 3.2 Chi s6 toan trang ECOG
* Nhdn xét:
3.1.1.4. Triéu chung co nang

Bing 3.2. Mot so triéu chirng co niing

Tri¢u chung n Til¢ (%)

Bung to

Dau tirc ha vi

Ra mau 4m dao bét thuong

Chan an, mét moi

Sut can

Hach (ben, thugng don)

* Nhdn xét:



39

3.1.1.5. Triéu chitrng thuc thé

Bang 3.3. Mot s triéu chirng thue thé

Tri¢u chirng n Ti 1€ (%)

So thay u

S& thay hach

Co trudng

Khong c6 triéu chung

* Nhdn xét:
* Nhdn xét:
3.1.2. Mt s6 dac diém cdn lam sang

3.1.2.1. Bdc diém u trén CPDHA

Bang 3.4. Mot so diic diém khoi u trén CPHA

S6 lwong u trén phim CT, MRI | S6 bénh nhén Ty 1& %

hodc siéu am trudc mo

Mot u

Nhiéu u

Dich 6 bung

Téng

* Nhdn xét:



3.1.2.2. Tinh chdt u trén CDHA

Bang 3.5. Tinh chit u trén CPHA

40

Tinh chit u trén phim CT hoeiic

siéu am

S6 bénh nhén

Ty 1§ %

U dac

U nang

Hén hop

Tham nhiém

Tong

* Nhdn xét:

3.1.2.3. Ndng dé CA12-5 trude diéu tri

Bang 3.6. Nong d CA12-5 tai thoi diém chan doan

Bénh nhan n

CA 125

Ti 18 (%)

Tang

Khong tang

* Nhin xeét:
3.1.1.4. Pac diem giai doan

Biéu d6 3.3. Giai doan bénh
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3.1.2.5. Thay do6i nong d¢ CA12-5 sau diéu tri

Bang 3.7. Nong d9 CA12-5 sau khi diéu tri

Bénh nhan n Ti 1€ (%)
CA 125

Giam

<35 U/ml

Trung binh (U/ml)

Téng

* Nhan xét:
3.1.2.6. Ton thuong ton dir trén hinh anh triede diéu tri

Bang 3.8. Ton thwong ton du truéc diéu tri trén CT/ MRI/Siéu 4m

Bénh nhan n Ti 1€ (%)

Ton thwong ton dw

Co

Khong

Té)ng

*Nhdn xét:
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3.1.2.7. Thé mé bénh hoc sau phd~u thuat

Bang 3.9. Thé mé bénh hoc sau phiu thuit

Bénh nhan n Ti 1€ (%)

Thé mé bénh hoc

Biéu md thanh dich

Noi1 mac

Té bao sang

Tong

* Nhin xét:
3.2. Két qua diéu tri va mot s6 tac dung khong mong mudn

3.2.1. Liéu ciia phac do

*L1éu cua hoa chat

Bang 3.10. Li¢u hoa chat diéu tri so véi licu héa chat chuan

Liéu héa chat diéu tri S6 bénh nhén %

>90%

85-90%

Tong

* Nhan xét:
*Liéu Bevacizumab trong diéu tri
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Bang 3.11. Li¢u diéu tri Bevacizumab

S6 bénh nhén n

Licéu bevacizuma

Ti 18 (%)

7,5 mg/kg

15 mg/kg

Téng

* Nhin xeét: .
3.2.2. S0 chu ky hoan thanh diéu tri

Bang 3.12. S6 chu ky

S0 bénh nhan n

S6 chu ky

Ti 18 (%)

<6 Chu ky

> 6 chu ky

Trung binh (Chu ky)

Tong

* Nhan xét:
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3.2.3. Thay ddi ndong do CA12-5 sau diéu tri

Bang 3.13. Thay d6i CA12-5 sau diéu tri

Bénh nhan | n Til€ (%)
CA 125

Giam

<35 U/ml

Trung binh (U/ml)

Téng

* Nhan xét:

3.2.3. Ton thuwong ton dw trén hinh anh sau diéu tri

Bing 3.14. Ton thwong ton dw sau diéu tri trén CT/ MRI/Siéu 4m

Bénh nhan n Til€ (%)

Ton thwong ton duw

Co

Khong

Tong

*Nhdn xét:
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3.2.4. Thoi gian theo doi

Bang 3.15. Thoi gian theo doi
Thoi gian theo déi S6 bénh nhén (n) Ti 18 (%)
(thang)

Thoi gian theo doi
trung binh

S6 bénh nhan tai phat

hoac tién trién

Thoi gian séng thém
bénh khong tién trién

trung vi

Tong

* Nhan xét:

3.2.5. Thoi gian song thém bénh khéng tién trién
Biéu d6 3.4. Po thi Kaplan- Meier vé thoi gian song bénh khong tién trién

* Nhin xét: ] .
3.2.2. Mgt so tac dung khong mong muon cua phac do

3.2.2.1. Mét s6 tac dung khong mong mudn trén hé tao huyét

Bang 3.16. Mot s6 tac dung khong mong mudn lién quan dén huyét hoc

Té bao mau Do doc tinh
n Do 0 Po1 | P62 | P63 | Po4
Bach cau(10°/1)
Bach cau hat (10°/1)
Huyét sac t6 (g/1)
Tiéu cau (10°/1)

* Nhdn xét:



3.2.2.2. Mét s6 tac dung khéng mong mudn ngodi hé tao huyét
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Bang 3.17. Mt s6 tac dung khéng mong mudn ngoai hé tao huyét

Co quan

Do doc tinh

n

P 0

Py 1

Py 2

Py 3

Do 4

Non

Buon non

Tiéu chay

Rung toc

Than kinh ngoai vi

SGOT (UI/l)

SGPT (UI/)

Ure (mmol/l)

Creatinin (mmol/1)

Tang huyét ap

Xuat huyét

Thing rudt

Protein niéu
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PHU LUC
Phu luc 1: Chi s6 toan trang theo ECOG[21]

Khong c6 tri¢u ching.

Co tri¢u ching nhung khong anh hudéng toi hoat dong binh

thuong ctia bénh nhan.

Co triéu chimg va thoi gian bénh nhan nam trén gudng < 50%.

Co triéu chimg va thoi gian bénh nhan nam trén gudng > 50%,

nhung khong phai 1a liét giuong.

Bénh nhan nam liét giuvong

Bénh nhan tir vong




Phu luc 2: Panh gia doc tinh theo tiéu chuan CTCAE[22]

Xép d6 cac doc tinh theo tiéu chuan CTCAE. Céc doc tinh dugc chia thanh
6 d6 tir 6 0 dén d6 5. V&i d6 5 1a tir vong. Mirc do 0 dén do 4 dugc phan chia

theo bang sau:

* Doc tinh trén hé huyét hoc:

Poc tinh bo 0 bo1 Do 2 bo 3 bo 4
Bach cau (G/L) > 4 3-39 2-29 1-1,9 <1,0
Bach cau hat (G/L) >2 1,5-1,9 1-1,4 0,5-0,9 | <0,5
Huyét sic t6 (g/L) >125 | 100-124,9 | 80-99,9 | 65-79,9 | <65
Tiéu cu (G/L) 150-300| 75-149 | 50-74,9 | 25-499 | <25
SGOT(AST) va/hoac

<40 40,1-100 | 100,1 —200 {200,1-800[ >800
SGPT(ALT)
Uré (mmol/l) <7,5 7,6-10,9 11-18 >18 >18
Creatinin(umol/1) <120 | 120,1-180 | 180,1-360 [360,1-720 >720
* Doc tinh ngoai hé huyét hoc:
Poc tinh bo 0 bo1 Do 2 bo 3 Do 4
C6 thé an Khong thé an
Non Khong Kho an -
duoc duoc
Buénnon | Khéng | 11an/24h | 2—51lan 6-10 lan >10 lan
Noi ban, | N6i ban, phu | Noi ban, phtt | Can nudi
Viém mi¢ng| Khong chot, loét |né, loét con an|né, loét khong |bang dudng
nhe duoc an duoc ™
Mit phan xa| Mt cam giac , . MAat cam
Mat cam giac
. Binh  |gén sau hoac|hodc t€ bi, anh giac vinh
Than kinh , hoactébianh|
thuong | t€ bi nhung | hudng dén , vién anh
huong dén
khong anh | ching nang hudéng




hudéng dén | nhung khong hoat dong hang/chtig ning
chirc ndang | anh hudng ngay va hoat
hoat dong dong
hang ngay
Giam LVEF| Suy tim @t
. Giam LVEF _ ,
khi nghi > Suy tim ¢ | huyét ndng
. Binh khi nghi > )
Tim 10% , <20% ~ |huyét dap ung | khong dap
thuong o 20% gia tri o '
gia tri binh voi di€u tri ung voi
binh thuong L
thuong diéu tri
>10
lan/ngay, ia
7-9 o
2.6 /ey, lin/mes _ |mau dai thé
-6 lan/ngay, [lan/ngay,  ia .
_ Binh . i = hodc can
Tiéu chay 2-3 lan/ngay | chudt rit muc [son hodc chudt _
thuong nudi dudng
do nhe rut muc df _
ngoai
nang .
duong tiéu

hoa




Phu luc 5: BENH AN NGHIEN CUU
I. Hanh chinh

I1. N§i dung nghién ctru

1. Ly do vao vién (danh diu x vao 6 vudéng néu co)
Tinh c& qua kham strc khée dinh ky O

Pay tirc bung dudi O R6i loan dai-tiéu tién [
Tu so thdyu O Ra méu am dao
Bung to ra OO

Gay sht can [

2. Thoi gian phat hién bénh:

<1 thang O

> 1 thang O

3. Thé trang (ECOG):

Truée diéu tri: oQOd 1d 20

4. Tri€u chirng co nang

Pau tirc ha vi O Pau tirc ha vi O

Bung to [ Ra mau 4m dao bat thuong O

Gay sat can O Tu so thay hach (ben, thuong don)O

Chan an, mét moéi O



5. Triéu chirng thue thé:
So thay u O Co truéng O

Khong c¢o tri¢u chirng O S& thay hach O
6. Tham do cin lam sang
6.1. Sieu am, CT, MRI
Mot u O Nhiéuu O
Tinh chit: Nang ™ Hénhop ™ U dic 0 Tham nhiém 0O

6.2. Nong @9 CA12-5

CA 125:
Trude diéu triz.....ovveeeneen. U/ml
Sau dieUtri : e, U/ml.

6.3. Ton thwong ton dw truwde diéu tri trén CT/ MRI/Siéu ém
Ton thwong ton dw
Co 0O Khong O
6.4. Chan doan giai doan: FIGO
I1IC O v
6.5. Thé mo bénh hoc sau phiu thuit
Biéu mé thanh dich OI Noi mac O Té bao sang O
7. Piéu tri theo phac do:
7.1. S6 chu ky:
<6 Chuky O
>6chuky O
7.2. Liéu ciia phac do
*Liéu cta hoa chat
>90% O 85-90% O
*Liéu diéu tri Bevacizumab

7,5 mg/kg O 15 mg/kg O



8. Ton thwong ton du sau diéu tri trén CT/ MRI/Siéu am
Tén thwong ton du:
Co O Khong O
9. Thoi gian theo doi
Thoi gian theo doi trung binh O
S6 bénh nhan tai phat hodc tién trién O
Thoi gian song thém bénh khong tién trien O
10. Thoi gian song thém bénh khong tién trién
Tinh trang bénh khi cé thong tin cudi
10.1. Khoe manh [
10.2. Tu vong:
Co O Khong Ngay...... Thang.....Nam......

Vibénh O Nguyén nhan khac O
10.3. Bénh tién trién:

Co O Khong O Ngay...... Thang.....Nam......

11.Tac khong mong muén

Doc tinh 1én chirc nang va cac co quan

Do doc
tinh | D60 bo1 Do 2 bo 3 Do 4
Co quan

SGOT (UI/)

SGPT (UI/)

Ure (mmol/l)

Creatinin (mmol/l)




Phin b6 dc tinh ciia thudc 1én hé théng huyét hoc

TB mau Do dgc tinh
P50 | Dol Pj 2 P63 | DPo4
Bach cau(10%1)
Bach cau hat (10%/1)
Huyét sic t6 (g/1)

Tiéu cau (10°/1)




Mot so doc tinh ciia Bevacizumab

Poc tinh

Co

Khong

Xuat huyét

Thung duong ti€éu hoa

Tang huyét ap

Protein ni€u




Dy tru kinh phi nghién ctru chi tiét

~ Thanh tién
STT Noi dung Diéen giai .
(dong)
Thu thép thong | 30.000d/nguoi/ngay x 03 ngudi x
1 P . s © = © 450.000
tin ban dau 05 ngay
Lam viéc nhom . .
.. 130.000d/nguoi/ngay x 15 nguoi x
2 xac dinh van de 450.000
_ 01 ngay
nghién clru
Diéu tra thu thap . .
3 . 4.000d/phiéu x 35 phiéu 140.000
sO liéu
1.000d/trang x (68 trang d¢
4 In 4n cuong + 70 trang bao c40) x 05 1.000.000
lan chinh sira
5 | Vin phong pham 300.000
Tong cong 2.340.000




