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So dd 2.1: So db nghién ciu



PAT VAN PE

Ung thu vom miii hong (UTVMH) la mét bénh ly ung thu thuong gap.
Theo GLOBOCAN 2022, trén toan thé gigi ghi nhan tong sé 120.434 ca mac
méi va 73.482 ca tir vong do ung thu vom mili hong mdi nam, bénh rat hay gap
& Dong Nam A, Nam Trung Quéc va Béc Phi [8]. Tai Viét Nam, bénh hay gap
nhét trong s ung thu ving dau c6 va la mot trong 10 loai ung thu hang dau,
dang thir 9 vé ty 1é méi méc [16]

Do vi tri giai phau sau, khé tham kham tryc tiép va céc triéu ching 1am
sang & giai doan som thuong khong dic hiéu nhu nghet mili, U tai, dau dau hoic
noi hach co, phan 16n bénh nhan dugc chan doan & giai doan tién trién tai chd
- tai ving (giai doan 11-IVA), 1am anh huong dén két qua diéu tri va tién luong
bénh.

Piéu tri ung thu vom miii hong chii yéu bang xa tri va hoa tri, trong do6
Xa tri dong vai tro quan trong hang dau, dic biét d6i véi nhimg giai doan tién
tién tai chd tai ving. Do ddc diém nam canh cic co quan quan trong ving dau
cd nhu nén so, mach mau Ion, than ndo, tuy séng..., phau thuat trong ung thu
vom miii hong ¢d vai tro han ché, cha yéu 1a dé sinh thiét u hoic vét hach ¢
triét dé do ton du sau diéu tri. Phac d6 phdi hop hoé xa tri déng thoi 1am tang
hiéu qua diéu tri. Muc dich chinh cta phac d6 1a 1am ting tinh nhay cam cua té
bao ung thu véi tia bic xa, dong thoi tidu diét nhiing té bao da di can vi thé,
qua d6 1am ting ty 1& kiém soét tai chd tai viing, cai thién song thém. Mot phan
tich gop cho thay, hoé xa tri ddng thoi gidp cai thién ty 1¢ song thém toan bo 5
nim khoang 6-8% so véi xa tri don thuan, dac biét & cac giai doan II-1IVA [7].
Bén canh hod xa tri ddng thoi, hoa chat cam Gng trudc hoa xa tri duoc 4p dung
Vv6i muc tiéu 1am giam thé tich khéi u ban dau, kiém soét som vi di cin va giam
nguy co di cin xa - nguyén nhan chinh gay that bai diéu tri & bénh nhan ung

thu vom miii hong.



Tai Bénh vién Ung budu Bac Ninh, ky thuat xa tri bat dau duoc trién
khai tir naim 2021, danh déu budéc tién quan trong trong cong tac diéu tri ung
thu tai dia phuong. Trong d6, hang niam tiép nhan khoang 15 bénh nhan ung
thu vom mili hong ¢6 chi dinh diéu tri bang phwong phap hoa xa tri dong thoi.
Tuy nhién, cho dén nay chua c6 nghién ctru nao duoc thuc hién nham danh gia
mot cach hé thdng hiéu qua diéu tri cling nhu cac tac dung khdng mong mudn
cta phac dd hoa xa tri ddng thoi tai bénh vién. Xuat phat tir thuc tién do, toi
tién hanh nghién cau dé tai: “Két qua diéu tri hda xa tri déng thoi ¢ bénh nhan
ung thu vom miii hong giai doan Il — IVA tai Bénh vién Ung Buéu Bic Ninh
tir thang 1/2024 dén thang 6/2026”.



MUC TIEU NGHIEN CUU
1. M6 ta dic diém I1am sang, can 1am sang cua bénh nhan ung thu vom mii
hong giai doan 11 — IVA tai bénh vién Ung budu Bac Ninh tir thang 1/2024 dén
thang 6/2026
2. Nhan xét két qua diéu tri va tac dung khdng mong muén cua phac d6 hoa xa

tri ddng thoi trén nhém bénh nhan nghién cau.



Chwong 1: TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Pai cwong vé ung thw vom miii hong
1.1.1. Dich té hec va nguyén nhan

Theo GLOBOCAN nim 2022, wdc tinh trén toan cau, ung thu vom miii
hong chiém khoang 0.6% s6 ca mic méi (120.416 ca) va 0.8% sb ca tir vong
(73.476 ca) do ung thu. Sy phan bd UTVMH c6 dic thu theo dia du véi ty 1€
mac bénh thap tai Chau Au va cac nudc phuong Tay (<1/100.000 dan), cao
nhat tai ving Dong Nam A, Bic Phi, Dong A (4.7/100.000 déan) [8]. Tai Viét
Nam, UTVMH chiém 3.1% tong sé ca m&i mac va 2.9% tong sb ca tar vong do
ung thu, thudc top 9 cac bénh ung thu thuong gap nhat va dimg dau trong s6 cac ca
ung thu dau ¢b, bénh thudng gap ¢ nam gidi véi ty 16 nam/nir: 3/1 [16]

Epstein—Barr virus (EBV) la mét trong cac can nguyén cia UTVMH.
EBV thudc ho Herpesviridae, co bo gen ADN chubi kép. Dya trén sy ting cao
ctia khang huyét thanh anti-EBV va sy ¢6 mat caa ADN virus trong nhan té bao
u clng vai vai trd sinh u caa protein tiém an mang té bao type 1 hay LMP-1.
Thuc an truyén théng & mién nam Trung Quéc (ca khd mudi, uép mudi kiéu
Quang Chau) giau céc chat nitrosamin d& bay hoi 1a mét tac nhan sinh ung thu
da duoc biét dén gy ung thu biéu moé miii, xoang trén thuc nghiém. Cac truong
hop mac bénh trong cung gia dinh da dwoc bao c4o goi y bénh c6 tinh chat di
truyén, ton thuong trén cac NST 3p,9p, 119,13a,14q va 16q c6 anh hudng téi
cac gen ¢ ché hinh thanh u [2].
1.1.2. Gidi phdu va dién bién ty nhién
*Vom hong

Vom mili hong 1a mét khoang ¢ hinh dang gan lap phuong, gi¢i han
phia sau boi than cac dét séng c6 C1-C2 va xuong buém. Phia trudc, vom miii
hong thong véi hoc mili, bat dau tir 16 mili sau. Phia dudi, vom miii hong thdng

Vi hau miéng, trong d6 mat trén ctia khau cai mém tao thanh san cua khoang [22]



Hinh 1.1: Giai phau cat ngang qua vom hong [9]

Chu thich: PPS (Parapharyngeal space): Khoang cgnh hdu; PMS
(Pharyngeal mucosal space): Khoang niém mac hau; MS (Masticator space):
Khoang nhai; PS (Parotide space): Khoang mang tai; CS (Carotide space):
Khoang cdnh; RPS (Retropharyngeal space): Khoang sau hdu; PVS
(Perivertebral space): Khoang quanh dét song; PCS (Posterior cervical
space): Khoang cé sau.

Voi nhi (voi Eustachius) nam ¢ thanh bén cua vom mili hong va duoc
gidi han bai 16i voi (torus tubarius). Phia sau 16i voi 1a hd Rosenmiller, day 1a
vi tri khai phat thuong gap nhat cia ung thu vom miii hong. O cac trudng hop
tién trién, khéi u c6 thé lan vao tai giita thong qua voi nhi [22].

Vé hudng lan tran, khéi u co thé lan ra trugc vao hoc mii véi ty 18 1én
t61 87%, dong thoi gdy pha hity c&c manh chan budm trong khoang 27% trudng
hop. it gip hon, khdi u c6 thé xam lan xoang sang, xoang ham hozc xam nhap

vung dinh 6 mét [22].



Bang 1.1. Hudéng lan tran tai cho va tan suat xam lan cac cau tric l1an can

cua ung thw vom miii hong [21]

Huwong lan tran Cau triic bj xAm lan Tén suit (%)
Hoc miii 87
Véch ngan miii 3
Truwdc - -
O mat/khe 6 mat 4
Xoang ham 4

Manh chan budém, khe
Truwée bén chan budém — ham, hd 27

chan budém — khau cai

Khoang canh hau, -
khoang canh
Bén
Co chan buém 48
HO6 dudi thai duong 9
Sau Co trude song 19
Xuwong dbc nén so 41
Xoang budém, 16 tron, 16 38
bau duc
Xuong da, khe da —
. 19
cham
Trén Ld tinh mach canh, dng A
than kinh ha thiét
Hb yén, tuyén yén 3
Xoang hang 16

N&o, mang nédo 4




Xoang sang 6

Thf‘mh h(_)n%r miéng, )1
Dudéi khau cai mém

Ha hong 2

Lan tran theo hudng bén vao khoang canh hau dugc ghi nhan & khoang
68% trudong hop va duge xem 1a mot yéu té quan trong trong phan loai giai
doan T. Su xam lan khoang canh hau trong bénh tién trién doi khi co thé dan
dén ton thuong cac day than kinh so IX dén XII [22].

Lan tran theo hudng trén 1a moét dic diém thudng gip cua ung thu vom
mili hong, v&i 41% trudng hop co6 xam 1an tryuc tiép nén so, bao gdm xoang
buém va xuong déc (clivus). LS rach (foramen lacerum) 1a mot vi tri dé bi xam
nhap, cho phép khéi u lan vao xoang hang (16%) va hd so giira, gdy ton thuong
cac day than kinh so III dén V1. Ngoai ra, 16 bau duc (foramen ovale) ciing 13
duong lan giup khoi u xAm nhap hé so giira, phan da xuong thai duong (19%)
va xoang hang [22].

Lan tran ra sau ctia ung thu vom mii hong it gdp hon, bao gom xam lan
cac co trudc song (19%) va lan xudng hau miéng (21%) [22].
* Hach vung

UTVMH thuong biéu hién véi di can hach sém, géom cac hach sau hau
va hach ¢ (ca nhém hach canh va hach gai). Kiéu di can hach c6 trong
UTVMH thuong doan duge va theo “trat tu” tir trén xudng dudi co. Nhay coc
hiém xay ra. Trong danh gia 1am sang, nén danh gia duong kinh hach 16n nhat,
ting bén va nhém hach thap nhat. Hach ¢ trén 6cm duong Kinh 16n nhét
va/hoic xam lan dén duéi bién dudi sun nhan lién két vai tién lugng xau nhat [19].

Hach ¢6 cung bén dugc ghi nhan & khoang 85-90% cac trudng hop
UTVMH, trong khi ton thuong hach hai bén gip ¢ khoang 50% bénh nhén.
Hach sau hau 1a nhém hach thudng xuyén bi xam Ian trong ung thur vom mii hong [22].



Hinh 1.2: Phan bé hach co dwong tinh & cac mirc co khac nhau [22]
* Di can xa

Ung thu vom “c6 tiéng” nguy co di cin xa cao. Vi tri di can thudng gap
nhat la phoi, xwong, gan, va di cin xa & hach. Hach phia dudi xuong don (gom
ca hach trung that, ving duéi don, nach, hang) ciing duoc coi 1a di cin xa [19].
1.2. Triéu chirng lam sang
1.2.1. Céc tinh huéng phat hign bénh [2]

N6i hach c6 1a triéu chang hay gap nhat, gap & trén 50% truong hop
bénh, vi tri hay gap 1a hach ¢o cao (dang chii ¥ c6 hach Kuttner), hoic xuat hién
nhiéu hach & mot hozc hai bén cd.

Cé4c triéu chirng tai chiém 40-60% trudng hop thuong biéu hién & mot
bén nhu diéc dan truyén phdi hop véi mot viém tai giira thanh dich do u 1am
tac voi Eustache, U tai hoic hiém gap hon 1a dau tai, chay dich tai.

CA4c triéu chirng tai miii nhu ngat tic mili mot hoac hai bén, chay nhay
mau miii dai dang diéu tri noi khoa khong cai thién

Cé4c triéu chieng than kinh hay gap khoang 10-15% truong hop va la
bang ching ctia mot ton thuong xam 14n nén so, ¢d gid tri dinh khu, xuat hién

don 1¢ hoic tén thuong nhiéu day than kinh tao nén cac hoi ching than kinh,



theo tan suat xuat hién co thé gap nhu: Nhin d6i va lac trong do xam lan day
VI (co thing ngoai), dau ntra mat hodc dau hong do xam 14an day V hoic day
X, dau dau hoic dau ntra dau khi u xam Ian ndi so.

CAc triéu chirng mét xam lan 6 mat hiém gap (5% truong hop), chu yéu
gap 16i mét hoac liét van nhan.

Cac triéu chirng di can xa: Dudi 10% truong hop co di can xa tai thoi
diém chan doan ban dau, hay gap nhat 1a di can xwong gy dau hoic giy xuwong
bénh Iy, hiém hon c6 thé gap di can gan hoic di cin phdi.

1.2.2. Ngi soi tai miii hong

Noi soi tai miii hong gitup danh gia dai thé khoi u, pham vi xam lan dai
thé theo bé mat niém mac, dong thoi hd tro bam sinh thiét ton thuong. Néu nghi
ngo UTVMH (u dudi niém mac va khong quan sat dugc dudi noi soi), sinh
thiét ngau nhién dudi gay mé tai hé Rosenmuller mdi bén va ndc vom hoic sinh
thiét c6 dinh hudng tén thuong trén cong huong tir duoc khuyén cao. Noi soi
con gitp theo doi, danh gia tai phat dac biét 1a cAc ton thuong tai phat tai niém
mac vom miii hong
1.2.3. Chup cong hwong ter (MRI)

Do ¢6 d6 phan giai tuong phan cao hon, cong hudng tir cho phép danh
gia xam 14n u tét hon CT-scan trong nhimg trudng hop tén thuong sém giai
doan T1 va T2, cac truong hop xam lan than kinh, xam 14n néi so va h sau,
cling nhu nhay hon trong phat hién hach c¢6. Trong theo ddi sau xa tri, cong
huong tir ciing c¢6 gia tri hon CT-scan gilp phan biét gitra ton thuong xo hoa
sau Xa tri va ton thuong tai phat tai chd [2]

1.2.4. Chup cdt lép vi tinh (CT-scan)

Cit 16p vi tinh cho phép danh gia thé tich u, mac do xam lan tai ving

qua d6 danh gia giai doan T va N. Dya trén céc lat cat ngang va dimg ngang di

tir dinh so dén hd thuong don, trén ca cira s6 xwong va mé mém. Chup da diy
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véi cac 1op cat siéu mong cho phép tai dung cac cau trdc trong khdng gian 3
chiéu, c6 gia tri trong phan tich vo xwong ciing nhu phat hién sém cac xam lan
xuong nén so [2]

1.2.4. Cac xet nghiém danh gia di cin xa

Chup X-quang nguc, siéu 4m 6 bung va xa hinh xuong 13 cac xét nghiém
can thiét trong tim kiém di can xa déc biét & nhiing giai doan T va N tién trién.
PET/CT - scan 1a phuong phap hién dai ¢ gié tri cao trong tim kiém cac di can
xa v&i do nhay 100% va do dac hi¢u dat trén 90% [2]

1.2.5. Vai tro cua xét nghiém EBV trong ung thuw vom miii hong.

Xét nghiém phat hién EBV trong mau mé sinh thiét bao gom phuong
phép lai tai chd cho RNA khong ma héa protein (EBER) va héa mo mién dich
cho protein mang dang tiém an (LMP1). Real-time PCR c6 thé sir dung dé danh
gia nong 46 EBV-DNA trong huyét twong [24].

Viéc phat hién EBV trong mau mé hach sinh thiét ¢ cac truong hop di
cin hach c6 chua rd nguyén phét c6 thé duge chan doan 1a UTVMH giai doan
TO [19]. Ngoai ra, do nong d6 virus xuat hién trong huyét thanh ctia bénh nhan
con c6 ¥ nghia trong phan ting nguy co va lua chon phuwong phap diéu tri thich
hop nhu can nhéc két hop hoa tri véi xa tri & giai doan sém (T2NO0) hoic diéu
tri hoa chat cam tmg trude theo sau bai hoa xa tri ddng thoi thay vi diéu tri hoa
xa tri dong thoi ngay tir dau ¢ cac giai doan T0-2N1MO, T3NOMO [24]

1.2.6. Gidi phdu bénh ung thw vom miii hong

Phan loai mé bénh hoc UTVMH theo phién ban lan thtr 4 caa To chic
Y té Thé giéi (WHO). Thuat ngit “ung thw vom miii hong” dung dé chi tat ca
cac ung thu biéu mo té bao vay, duoc phan thanh cac dudi nhém gém sing hoa,
khéng siing hda (chia tiép thanh biét hoa va khong biét hoa) va ung thu biéu
mo dang day [19]. Ung thu biéu md té bao vay sing hoa thudng gap hon & cac

viing khong luu hanh dich t&, trong khi ung thu khong stng hoa chiém da s
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cac trudng hop va cd lién quan chit ché vasi nhiém virus Epstein—Barr (EBV) [24]

1.3. Chén doan giai doan ung thw vom miii hong theo AJCC 2017

- U nguyén phét (T) [19]:
Giaidoan T Tiéu chi
X Khong danh giad duoc u nguyén phat

Khéng phat hién u nguyén phat, nhung c6 di cin hach ¢ duong
10 tinh voi EBV
Tis Ung thu tai chd

U khu tra trong vom miii hong, hodc lan sang hau miéng va/hoac
" héc mili, khéng xam 1an khoang canh hau

U xam lan khoang canh h va/hodc mo mém lan cén, bao gém: co
1e chan budm trong, co chin budm ngoai, co trudc séng

U xam 14n cac ciu tric xuong, bao gém: nén so, dot séng cd, céc
13 cAu trac chan buém va/hoic xoang canh miii

U lan ndi so, xam 14n day than kinh so, ha hong, 6 mat, tuyén mang
T4 tai va/hodc xAm 14n mé mém rong vuot qua mat ngoai cua co chan

budm ngoai

- Hach vung (N) [19]:

Giai doan N
NX

NO

N1

Tiéu chi
Khong danh gid dugce hach vung
Khong c6 di can hach ving

Di can hach c6 mot bén, va‘hodc hach sau hau mot bén hoic hai
bén, kich thuéc < 6 cm theo dudng kinh 16n nhit, nim trén bo

dudi sun nhan
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Giai doan N Tiéu chi

\D Di can hach ¢6 hai bén, kich thudc < 6 cm, nam trén bor duéi sun
nhan

N3 Di cin hach c6 mot bén hodc hai bén, véi kich thude > 6 cm,

va/hoic lan xudng dudi b dudi syn nhin
- Di can xa (M) [19]:
Giai doan M Tiéu chi

MO Khdng ¢6 di can xa

M1 Co0 di can xa

- Xép giai doan bénh [19]:

T N M Giai doan

Tis NO MO Giai doan 0
T1 NO MO Giai doan |
TO, T1 N1 MO Giai doan 11
T2 NO MO Giai doan 11
T2 N1 MO Giai doan 11
T0O, T1 N2 MO Giai doan 111
T2 N2 MO Giai doan 111
T3 NO MO Giai doan II1
T3 N1 MO Giai doan II1
T3 N2 MO Giai doan II1
T4 NO MO Giai doan IVA
T4 N1 MO Giai doan IVA

T4 N2 MO Giai doan IVA
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T N M Giai doan

Bitky T N3 MO  Giai doan IVA
Bitky T BatkyN M1  Giai doan IVB
1.4. Diéu tri ung thw vom miii hong

1.4.1. Phwong phdp Xa tri

Xa tri 1a phuong phap co ban trong diéu tri ung thu vom mii hong do
ban chat nhay cam vai tia xa caa bénh, cling vai nhiing tién bo vé ki thuat xa
tri cling nhu cac k¥ thuat hinh anh trong chan doan va diéu tri, phdi hop voi
diéu tri hoé chat da mang lai nhitng két qua kha quan. Két qua kiém soét tai chd
néi chung dat duoc trén 75% trudng hop, trén 90% cac khdi u khu trd. Sau xa
tri triét can, chu yéu thuong gap di can xa hon 14 tai phat tai chd tai vang [2].

* Xa tri ngoai [2]

La diéu tri co ban tai chd tai ving voi phan liéu chuan tir 1.8 dén 2 Gy
mdi budi chiéu v & 5 ngay mdi tuan, trong vong 6-7 tuan tuy theo liéu chi dinh,
bang céc chim tia Gamma cua may Cobalt hay cac chim tia X ciia may gia toc
thang nang lwong cao.

- Liéu xa: Tong liéu tai u nguyén phat va hach di can 1a 70 Gy, liéu xa
du phdng hach c6 téi thiéu 12 50Gy, dudi liéu nay khong dam bao diéu tri triét
cin cac té bao u. Viéc tinh lidu duoc tién hanh trén cac phan mém mé phong,
ké qua dugc quan sat vai cac dudng cong liéu - thé tich, can dénh gia lidu toi
da, trung binh va t4i thiéu trén cac thé tich dich va cac co quan nguy cap.

- Céc co quan nguy cip can chl y: Than ndo, tuy song, cac than kinh thi
giac, giao thoa thi giac, cac tuyén nuéc bot mang tai, tuyén yén, khop thai
duong - ham, tai trong va tai giita, da (tai cac ving c6 thé tich dich), khoang
miéng, xuwong ham dudi, mat, thuy néo thai duwong, dam rbi canh tay, thuc quan,
thanh quan tang thanh mén, tuyén giap.

* Xa tri diéu bién lidu (IMRT)
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K§ thuat xa tri ndy dd mang lai Sy cai thién dang ké vé kha ning bao phu
thé tich 1ap ké hoach xa tri ciing nhu bao vé tét hon cic co quan quan trong,
dem lai két qua kiém soét tai chd tai ving dat 100% trong khi lam giam rd rét
bién chiing nhd han ché lidu xa dén cac cau tric 1an can nhu cac tuyén nudc
bot, thuy thai duong, tuyén yén, giao thoa thi giac,...so vai xa 2 chiéu [2].
1.4.2. Piéu trj hoa chat

Hoa tri liéu trong ung thu vom miii hong duoc biét dén tir nhimg nam
1980 trong diéu trj c4c tai phat, di cin xa ¢ bénh nhan xa tri don thuan truéc
d6. Cac hoa chat cd hoat tinh trong diéu tri ung thu vom mii hong gém co:
Cisplatin, 5-fluorouracile, bleomycine, methotrexate, adriamycine va gan day
hon c6 ifosfamide, cac taxane va gemcitabine [2].

- Hod chat cam ung:

Hién 12 xu hudng diéu tri duoc khuyén céo ¢ nhimg trudong hop bénh tién
trién tai chd tai viing vai hach ¢d N2-3 va khéi u T4, dac biét trén nhitng bénh
nhan tré co suc khoé tot. Phac d6 diéu tri co Cisplatin trong 2-3 chu Ky truéc
khi xa tri (hodc hoa xa tri dong thoi) da dugc ching minh lam giam tai phat, di
cdn xa ciing nhu ting thoi gian sdng thém véi ty 1é dap wng toan b 1én toi 75%
(d4p tng hoan toan dat 20-30%) chu yéu trén hach ¢6 hon 1a khdi u nguyén
phat. Cac phac dd hién duoc st dung gém cd: Gemcitabine/Cisplatin,
Doxetaxel/Cisplatin/5-FU, Cisplatin/5-FU [2] [12].

- Hoa xa dong thoi:

Xa tri ngoai toi lidu 70Gy véi phan liéu chuan trong 7-8 tuan ciing luc
véi hoé chat Cisplatin 100mg/m2 duoc truyén tinh mach vao ngay 1, 22 va 43
cuia qué trinh xa hodc Cisplatin 40mg/m2 hang tuan (nén cb gang dat duoc liéu
tich luy it nhat 200mg/m2) 1a phac dd duoc uu tién.

Céc phac d6 hoa chat phdi hop thay thé khi ¢ chong chi dinh cisplatin:
Nedaplatin (100mg/m2 mdi ba tuan hoic carboplatin (AUC 5-6 mdi ba tuan)
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hoac Oxaliplatin (70mg/m2 hang tuan). Chdng chi dinh v&i nhém Platium c6
thé dung véi Fluoropyrimidines (vi du: Capecitabine, 5FU, Tegafur) [2] [12]

- Hod tri bd trg: Xu thé hién nay 1a diéu tri hoa chat cam ¢ng. Tuy nhién,
hod tri bo tro ¢d thé duoc chi dinh sau hoé xa tri dong thoi & cac bénh nhan
khoéng dugc diéu tri tri hod chat cam ¢ng trude, gilp 1am giam ty 18 di cin xa.
Phéc d6 Cisplatin/5FUcach nhau mdi 4 tuan véi tong cong 3 chu ky, chéng chi
dinh véi Cisplatin: Carboplatin (AUC 5) két hop véi 5FU [12]

1.4.3. Chi dinh diéu tri cho giai dogn 11 - IVA

* Giai doan 11: ASCO va CSCO chia thanh hai dudi nhom la T2NO va
T1-2N1

- V6i T2NO, hoa tri khdng duoc khuyén cdo chi dinh, nhung c6 thé két
hop hoa xa tri ddng thoi (HXTDT) néu thé tich u 16n hoic nong do EBV DNA
huyét thanh cao (mirc khuyén céo: vira) [12]. Tuy nhién, huéng dan diéu tri cia
ASCO va CSCO khong dua ra ngudng néng 6 EBV DNA trude diéu tri bao
nhiéu 1a cao, ciing nhu thé tich u bao nhiéu Ia 16n. Nhiéu nghién ctru di dua ra
ngudng nong dd6 EBV DNA trong huyét thanh trudc diéu tri tién luong xau cho
séng thém tir 500-4000 copies/ml [18]. Mot nghién ciru gan day trén 385 bénh
nhan UTVMH giai doan II dugc XTDBL chi ra nhom nguy co cao (EBV DNA
> 0 copy/mL va téng thé tich u >30 cm3 ) c6 két qua séng thém xau hon cac
nhém khac [10].

- V6i T1-2N1, HXTDT c6 thé duoc chi dinh, dic biét 1a bénh nhan T2N1
(mirc khuyén céo: vira) [12]. Trong ky nguyén xa tri hai chiéu (2D-RT), Chen
va cong su [11] da cong bd mot thir nghiém ngau nhién cho thay HXTDT gitp
cai thién dang ké thoi gian song thém toan bo va séng thém khong tién trién so
Véi xa tri don thuan ¢ bénh nhan ung thu vom mili hong giai doan 1. Loi ich
cha yéu cua viéc bo sung hoa tri déng thoi 1a 1am giam ty & di can xa, trong

khi kha niang kiém soét tai chd — tai ving khong cai thién rd rét so voi xa tri
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don thuan. Tuy nhién, can luu ¥ rang nghién ctu nay sir dung hé thong phan
giai doan Trung Quéc nam 1992, va khoang 13% bénh nhan trong nghién ctu
s& duoc phan loai lai thanh giai doan N2 hoic giai doan 111 theo hé théng phan
loai UICC/AJCC phién ban thir 7 [12]. Theo ddi dai han 10 nam cta nghiéncau
nay cho thay lgi ich sng con cua HXTDT chu yéu tap trung & nhém bénh nhan
T2N1, trong khi cac phan nhém con lai khéng ghi nhan loi ich rd rét [20].

Trong bdi canh IMRT hién di tro thanh tiéu chuan diéu tri, vai tro cua
hoa tri ddng thoi trong ung thu vom mii hong giai doan 11 van chua duoc Xac
dinh r6 rang, do thiéu cac thar nghiém ngiu nhién c6 ddi chimg duoc thuc hién
trong ky nguyén IMRT [12]. Gan day, Huang va cong su [15] da cong bd két
qua caa mat thir nghiém pha 11 ngau nhién trén 84 bénh nhan ung thu vom mili
hong giai doan 11, v&i thoi gian theo ddi trung vi 75 thang. Nghién ctiu cho thay
khong co6 sy khac biét co y nghia thong ké gitra IMRT don thuan va HXTDT
vé thoi gian sdng thém toan bo (5 ndm: 100% so v&i 94%, p = 0,25) cling nhu
thoi gian song khong bénh (5 nam: 90% so voi 87%, p = 0,72).

* Giai dogn 111-1VA: ASCO va CSCO chia thanh 2 dudi nhém la T3NO
va giai doan I1-IVA ngoai trir T3NO (N2-3, T3-4N1, T4NO).

- V6i T3NO, hoa xa tri dong thoi nén duoc chi dinh, héa tri bo trg (HTBT)
hoac hda tri cam ung (HTCU) c6 thé chi dinh (mac khuyén céo: vira) [12].
Bénh nhan T3NO c6 tién lwong tt hon cac dudi nhom khac trong giai doan 111-
IVA, va bi loai ra trong hau hét cac nghién cau vé HTBT va HTCU.

- Vi giai doan I1-IVA ngoai trir T3NO, HTCU nén dugc chi dinh truéc
hoa xa tri dong thoi (mac khuyén céo: manh). Néu bénh nhan khong duoc hoa
tri cam ng, hoa tri bo tro sau hoa xa tri ddng thoi nén duoc chi dinh (muc
khuyén céo: vira). Hién tai, thiéu cac thir nghiém déi dau so sanh HTCU Vi
HTBT trong phdi hop véi hoa xa tri dong thoi & UTVMH giai doan HI-1VA,
do d6 phuong phap nao t6t hon Van chua thé khang dinh [12].
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Thtr nghiém ngau nhién mang tinh buéc ngoat Intergroup 0099 [6]da
thiét 1ap HXTDT két hop hda tri bo tro nhu tiéu chuan diéu tri cho ung thu vom
mili hong giai doan tién trién tai chd — tai vaung (giai doan 11I-IVA). Nghién
ctru ndy cho thay HXTDT két hop hoa chat bé trg gilip cai thién rd rét cac chi
s6 s6ng con so Vai xa tri don thuan.

1.5. Mt s6 nghién ciru trong va ngoai nwéc co lien quan
1.5.1. Nghién ciru ngodi nwoc

Trén thé gi6i, vai tro cia HXDT trong diéu tri ung thu vom miii hong da
dugc khang dinh qua nhiéu nghién ciru ngiu nhién cé d6i ching va cac phan
tich gop. Nghién ctru kinh dién cta Al-Sarraf va cong su 1a thir nghiém 1am
sang ngdu nhién pha III so sanh xa tri don thuan véi hoa xa tri dong thoi st
dung cisplatin két hop hoa chét bo trg & bénh nhan UTVMH giai doan I11-1V
cho thdy HXTDT gitp cai thién rd rét song thém bénh khong tién trién va song
thém toan bd 3 nam lan luot dat khoang 69%, 78% so v&i 24% , 47% & nhoém
xa tri don thuan, tir d6 dat nén tang cho viéc coi HXTPT 1a phuong phap diéu
tri tiéu chuan cho UTVMH giai doan tién trién [6]. Tuy nhién han ché cua
nghién cuu la thuc hién trong bdi canh xa tri 2 chiéu (2D) vai ty 1€ doc tinh
twong ddi cao va chua phan anh day du thyc hanh xa tri hién dai.

Trong ky nguyén xa tri diéu bién liéu (IMRT), mdt s nghién ciru ngau
nhién va phan tich tong hop, tiéu biéu nhu He va cong su, cho thay viéc két hop
hoa xa dong thoi véi IMRT khong chi cai thién ty 1& dap Gmg chung (risk ratio
[RR]=0.53, 95% CI 0.43-0.66) va ty 1¢ dap tng hoan toan (RR=0.60, 95% CI
0.51-0.71) ma con gop phan kéo dai thoi gian sdng sot toan bo so vai xa tri don
thuan, dong thoi giam dang ké doc tinh so voi xa tri 2D trude day [14]

Tuy nhién, mot s nghién ctru & nhém bénh nhan UTVMH giai doan II
cho thiy viéc bo sung hoa tri ddng thoi khong mang lai loi ich sdng con rd rét

so voi IMRT don thuén, trong khi lam ting ty 18 doc tinh d6 >3 [11]
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Nhin chung, cac nghién ctru ngoai nudc da giai quyét duoc vai trd nén
tang ctia hoa xa tri dong thoi trong UTVMH giai doan tién trién, nhung van con
tdn tai cau hoi vé mue d6 lgi ich trong ting nhém giai doan cu thé va trong diéu
kién thyc hanh 1am sang hién dai.

1.5.2. Nghién ciru trong nwoc

Trong nhimg nim gan dy, tai Viét Nam da c6 mot s6 nghién ctru danh
gia hiéu qua va tinh an toan cua phac do hoa xa trj ddng thoi (HXTDT) trong
diéu tri ung thu vom miii hong (UTVMH) giai doan tién trién tai chd, tai vung,
v6i cac phuong phap nghién ctru va két qua bude dau tuong dbi kha quan.

Nghién ctru cia Hoang Pao Chinh (2022), Panh gia két qua hoa xa tri
d6ng thoi sir dung ki thuat didu bién lidu va hoa chit bo tro trong ung thu vom
mili hong giai doan III-IVB tai bénh vién K cho thay ty 18 dap tng hoan toan
cao 96,5%, song thém khong tai phat tai chd tai ving va séng thém toan bd &
thoi diém 3 nam 1an luot 13 89,4% va 83%, doc tinh cap tinh chi yéu & do 2,
cac doc tinh do 3-4 cha yéu gap trén hé huyét hoc [1].

Nghién ctru cta Tran Hung (2024), danh gia két qua hoa xa tri va chat
luong cudce séng 0 nguoi bénh ung thu vom miii hong tai bénh vién K, nghién
clru mé ta hoi ctru két hop tién ctru trén 282 bénh nhan UTVMH giai doan II-
IVB, cho thiy ty 1¢ dap mg hoan toan dat 82.3%, song thém 5 nam dat 58,6%,
bién cd bat loi man tinh d6 3-4 gdp nhiéu nhat 13 giam thinh lyc, sau ring va u
tai [3].

Nghién ctru ctia VS Van Xuan va cong su (2023) [5], Nguyén Minh Tuan
va cong su (2025) [4] trén bénh nhan giai doan [II-IVA diéu trj bing hoa xa tri
ddng thoi déu cho thay ty & dap @ng hoan toan cao 85,7% va 91,4%, doc tinh
cap chu yéu ¢ muc chap nhan duoc.

Nhin chung, cac nghién ctru trong nudc di budc dau khang dinh hiéu qua

ctia phac do hoa xa tri dong thoi trong diéu tri UTVMH giai doan tién trién.
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Tuy nhién, hau hét cac nghién ctru duoc thyuc hién tai nhitng trung tm 16n, van
con thiéu cac nghién ciru danh gid toan dién két qua diéu tri va tac dung khong
mong mudn trong diéu kién thuc hanh 1dm sang thudng quy tai ting co sd, dic
biét & cac bénh vién tuyén tinh.

1.6. Giéi thiéu tom tit vé dia ban nghién céu

Nghién ctru ndy duoc thuc hién tai khoa Xa tri thuéc Bénh vién Ung
budu Bic Ninh, khoa duoc thanh l4p vao thang 8/2020, hién tai duoc bién ché
17 nhan vién trong d6 co6 6 bac si, 1 k¥ su vat 1y, 4 ki thuat vién, 6 diéu dudng
v6i quy md 55 giudng bénh thyc ké cung véi cac trang thiét bi chinh bao gom:
01 hé thong xa tri gia toc tuyén tinh Elekta Synergy Flatform, 01 hé théng chup
CT mo phong GE Discovery-16 déy, 01 hé thong lap ké hoach xa tri dung phan
mém Monaco, cac thiét bi kiém tra QA, QC dam bao chét luong cua hé¢ théng
IBA.

Trong nhitng ndm gan day, khoa di tirng budc lam chu cac phuong phap
diéu tri xa tri hién dai, trong do c6 xa tri ngoai béng k¥ thuat 3D-CRT va xa tri
diéu bién lidu (IMRT) cho nhiéu mit bénh ung thu khac nhau. Hoa xa tri dong
thoi voi k¥ thuat IMRT trong diéu tri ung thu vom miii hong di dugc ap dung
thuong quy trong thuc hanh 1am sang, cho dén nay di c6 nhiéu bénh nhan dugc
diéu tri bang phuong phap trén, bude dau chimg minh dugc chét luong va hiéu

qua cao trong diéu tri bénh.
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Chwong 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. P6i twong nghién ciu

Céac bénh nhan UTVMH giai doan tur Il - IVA theo AJCC 2017, duogc
diéu tri hda xa tri dong thoi triét can, co/hoic khong két hop vai héa tri cam
ing tai bénh vién Ung budu Bac Ninh tir thang 1/2024 dén thang 6/2026.
2.1.1. Tiéu chudn lwa chen

- Puoc chan doan xac dinh 18 UTVHM bing mé bénh hoc tai u hoic
hach ¢

- Giai doan bénh I, 11 va IVA theo phan loai AJCC 2017

- Pugc diéu tri hda xa dong thoi véi IMRT + Hoa chat cam ang va thuc
hién d lidu xa triét can

- Tudi > 18 tudi, Chi sé toan trang chung ECOG: 0-1

- C6 ho so luu trit day du
2.1.2. Tiéu chudn logi trie

- Céc bénh nhan méc cac bénh phdi hop khac c6 chong chi dinh cia hoa
tri (Tim mach, gan, than...)

- C4c bénh nhan duoc diéu tri hoa tri bd tro sau HXDT.

- C6 bénh ly vé tam than, hay khong tu tra 10i dugc cau hoi

- Bénh nhan bo dé diéu tri khdng phai Iy do chuyén mén
2.2. Pia diém va thoi gian nghién cieu

Dia diém nghién cau: Tai bénh vién Ung Budu Bic Ninh

Thaoi gian nghién ctu: Tur thang 03/2026 — 8/2026
2.3. Thiét ké nghién ciru

Nghién cau mo ta

Cach Iy sb lieu: Hoi cau két hop véi tién ctu
2.4. C& mau va chon miu nghién ciru

Phuong phap chon mau: Chon mau toan bo, lay toan bo cac bénh nhan
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du tiéu chuan trong thoi gian nghién cuu.

C& mau: Dy kién ti thiéu 30 bénh nhan
2.5. Quy trinh kham, chan do4n, diéu tri va theo déi sau diéu tri
2.5.1. Qui trinh khdm va chén dodn

Cac bénh nhan UTVMH, sau khi vao vién dugc thim kham va dién théng
tin vao bénh an nghién curu theo trinh tu sau:

* Lam sang:

- Hanh chinh: tudi, giéi

- Hoi bénh: Ly do vao vién, thoi gian xuat hién triéu chitng bénh, cac
triéu chimg co ning (N6i hach ¢d, dau dau, ngat tic miii,  tai, triéu ching than
kinh ngoai bién)

- Kham thyc thé:

+ Kham vom miii hong bang ndi soi vom mili hong: danh gia ton thuong
tai vom hong, mutrc d6 xam 14n ra té chac xung quanh

+ Kham hé thong hach co: x4c dinh vi tri, s6 luong, do kich thudc

+ Kham toan than khac: danh gia toan trang cia nguoi bénh theo thang
diém cua ECOG va tinh trang lan tran caa bénh, phét hién cac bénh phéi hop.

* Can lam sang:

- Xét nghiém huyét hoc 1 tuan/lan

+ COng thirc mau: Dinh lugng huyét sac td, sé luong hdng cau, bach cau,
bach cau da nhan trung tinh, bach cau lympho, sé lugng tiéu cau.

+ Sinh hoéa mau: dinh luong Ure, Creatinin, AST, ALT, Glucose mau,
dién giai do

- Xét nghiém md bénh hoc qua sinh thiét u hozc sinh thiét hach

- Chup MRI mit — ¢6 danh gia sy xam lan cua ton thuong va hach ¢b

- Chup CLVT nguc + bung: Banh gia di can xa

- Siéu &m hach c6: Panh gia tinh trang di can hach ¢6
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- Siéu &m 6 bung: danh gia ton thuong cac tang, hach 6 bung.

- Pién tm do

* Chan doan xac dinh: dya vao céc triéu ching 1am sang, can 1am sang
(x4c dinh chan doan bang mé bénh hoc tai u hoic hach cd).

* Chan doan TNM va phan loai giai doan bénh theo UICC/AJCC 2017
2.5.2. Quy trinh diéu tri

* Xatri:

- Tién hanh 1am thiét bi c§ dinh diu — c6 - vai bénh nhan biang mat na
nhiét

- Chyp CT mé phong

- Chuyén sé liéu sang hé théng lap ké hoach diéu tri, xac dinh cac thé
tich can tia (xem phan phu luc), c4c té chiic lanh xung quanh, cac co quan nhay
cam can bao vé (xem phan phu lyc).

- Lya chon ké hoach diéu tri toi uu va chuyén ké hoach sang phong diéu
khién.

- Tién hanh xa tri: Str dung ky thuat IMRT, boost liéu dong thoi u va
hach, véi liéu xa vao khdi u nguyén phét va hach di can 70Gy/33-35 phan liéu,
phan liéu 2-2.12Gy/ngay x 05 ngay/tuan. C4c thé tich du phong 54-63Gy/33-
35 phan liéu, phan liéu 1.64-1.8Gy/ngay x 05 ngay/tuan.

- Theo ddi va danh gia cac tac dung phu cip tinh cua xa tri: Viém da,
viém niém mac, khé miéng, nén mua, sut can.

* Hba tri:

- Hoa chat cam ung:

+ Bénh nhan giai doan 111-IVA (trir T3NO) va khong c6 chdng chi dinh

+ Phac d6: Gemcitabine 1000mg/m2 ngay 1,8 + Cisplatin 80mg/m2 ngay
1 hoac Docetaxel 60-75mg/m2 ngay 1 + Cisplatin 60-75mg/m2 ngay 1 + 5FU
600-750mg/m2/ngay tur ngay 1-5)
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+ Thyc hién 3 chu ky truéc HXPT, mdi chu ky cach nhau 21 ngay.

+ HXDT duoc bat dau trong vong 21-28 ngay tinh tir ngay dau tién cua
chu ky cudi cung.

- Hoéa chat phéi hop tia xa:

+ Cisplatin 100mg/m2 vao céac ngay 1, 22, 43 cua qua trinh Xa tri hoac
Cisplatin 40mg/m2 hang tuan x 6-7 tuan.

+ Theo ddi va danh gia cac tac dung phu cép tinh caa héa chat: Nén mira,
giam Hb, giam bac cau, giam bach cau hat, giam tiéu cau, ting GOT/GPT, ting
creatinin.

2.5.3. Theo dbi sau diéu tri

* Theo ddi tai thoi diém < 90 ngay sau diéu tri

- Banh gia dap trng: Dua vao kham Iam sang, néi soi tai miii hong, chup
MRI mat-c, siéu am hach cd, x-quang nguc thang, siéu &m 6 bung, CLVT
nguc + bung néu can, cac xét nghiém sinh hoa, huyét hoc.

- Panh gia tac dung phu cap tinh: Viém da, viém niém mac, kho miéng,
nén mura, sut can.

* Theo ddi tai thoi diém > 90 ngdy sau diéu trj

- Banh gia tai phat, di can

- Panh gia cac tac dung phu mudn: Xo hoa da, khdé miéng, ton thuong
rang, khit ham, hoai tr xwong ham, ton thuong than kinh.

2.6. Phwong phap thu thap so liéu
2.6.1. Thu thdp dé ligu tir bénh dn diéu tri ban dau

- Nguén thdng tin: Tur ho so bénh an, hé théng PACS

- Cbng cu sir dung: Bénh an nghién cau

- N6i dung thu thap:

+ Tuodi, gidi

+ Triéu ching co ning dau tién va khi dén vién
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+ Thoi gian tir khi khai phat triéu chimg dén khi nhap vién
+ Hinh thai khdi u
+ Phan loai mé bénh hoc cua khéi u
+ Vi tri hach ¢6 di can
+ Giai doan lam sang TNM
+ Phac d6 hoa tri cam tng (néu co), sé chu ky diéu tri
+ Phéc d6 hoa tri két hop véi xa tri
+ Doc tinh cap véi hda xa dong thoi
2.6.2. Thu thdp di ligu sau khi két thiic diéu tri duéi 90 ngay
- Ngudn thdng tin: Ho so bénh &n tai kham, hé thong PACS
- Cong cu str dung: Bénh an nghién cuau
- N6i dung thu thap:
+ Pap tng voi diéu tri
+ T4c dung phu cép tinh
2.6.3. Thu thdp dé ligu sau khi két thic diéu tri trén 90 ngay
- Nguon théng tin: Tir hd so bénh an céc lan tai kham dinh ky, phong van
truc tiép.
- Cong cu st dung: Bénh &n nghién ctu
- N6i dung thu thap: Tac dung phu mudn
2.7. Céac bién s6 nghién céu

Bang 2.1: Cac bién so0 va chi so nghién ciru

Phuong
Tén bién s6 Phan loai Khai niém phép thu
thap

Nhom bién s6 va chi sé cho muc tiéu 1
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- Trong nghién cuau

chia ra cac nhém

- Bién dinh luong

- Bugc ghi nhan theo sé

Ho so bénh

Tudi tudi: <40 tudi, 41- | nam tudi tai thoi diem |
. . . an
59 tuoi, > 60 tuoi chan doan
L ¥ ] Ho so bénh
Gigi tinh Nam, ni - Bién dinh tinh ]
an
- Bao gdm: Noi
_ hach c6, dau dau, - Bién dinh tinh Ho so bénh
Triéu chang , o . . ,
~ | nghet tac miii, khit | - Cac tri¢u chung ghi an, phong
co nang khi _ _ o ,
) khac mau mui, u tai, | nhan khi kham bénh van truc
nhap vién ) . . y
triéu chang than nhan vao vién. tiep
kinh ngoai bién
Thoi gian tir | - Trong nghién cau | - Bién dinh luong
khi khoi chia thanh: dugi 3 |- S6 thang tinh tirthoi | HA so bénh
phat dén ldc | thang, 3-6 thang, diém khoi phat dén thoi | an

nhap vién trén 6 thang. diém nhap vién
- Chiara: UTBM y
X o . - Bién dinh tinh ,
Phén loai mo | vay khong stng _ Ho so bénh
) o - Theo phan loai WHO |
bénh hoc hoa; stirng hoa va , . an
an ban lan thu 4
dang day
. Ho so bénh
- Bao gom: Dang ¥ ] ]
N ) - Bién dinh tinh an
_ | sti, dang loét, dang . . )
Hinh théi dai . g | - Hinh thai quan sat truc
N phoi hop sui + loét, | | o
thé khoi u tiep dudi noi soi

dudi niém mac
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Ho so bénh

- Bién dinh tinh an, dix lieu
o - Theo huéng dan thong | hinh anh
Gom c&c nhom: Sau .
Vi tri hach . ] nhat vé xac dinh cac trén CLVT
, hau, nhém I, 11, 111, ] , A
co di can VY nhém hach ¢o6 trong ung | mé phong;
’ thu ddu ¢ nam 2014 | CHT chén
[13] doan trén
PACS
-T:T0, T1, T2, T3,
T4 ., .
Giai doan - Bién dinh tinh HoO so bénh
- N: NO, N1,N2, N3 ]
bénh - Theo AJCC 2017 an
- Giai doan: 11, I,
IVA
Nhom bién so va chi sé cho muc tiéu 2
o - Bién dinh tinh
Hbéa chat _ ) ) . N .
. | - Cisplatin hoac - Hba chat dugc truyén | HO so bénh
phoi hop vai _ 3 _ : .
) Carboplatin dong thoi trong thoi an
tla Xa )
glan xa tri
- Bao gom: Pap tng
- Pinh tinh Ho so bénh

bap urng sau
hda xa tri

ddng thoi

hoan toan, mot
phan, khong dap

ng, tién trién

- Theo tiéu chuan Recist
2000 [25] (Xem phan
phu luc), tai thoi diém
trong vong 90 ngay sau

két thic hoa xa tri

an, dix liéu
hinh anh
CLVT,
CHT chan
doan trén

PACS
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Ho so bénh

- Binh tinh ) _
B . ~|an, dir ligu
_ -Theo tiéu chuan Recist |
Dap ung tai . o hinh anh
. - Bao gom: Bap tng | 2000, tai thoi diem
khoi u o , . . CLVT,
A | hoan toan, m¢t phan | trong vong 90 ngay sau ,
nguyén phat . ] . CHT chan
ket thuc hoa xa tri
doan trén
PACS
Ho so bénh
- binh tinh an, dir liéu
) . -Theo tiéu chuan Recist | hinh anh
Dép tng tal | Bao gom: Pap tng o
. o 12000, tai thoi dieém CLVT,
hach ving hoan toan, mot phan . . ,
trong vong 90 ngay sau | CHT chan
ket thuc hoa xa tri doan trén
PACS
HoO so bénh
Doc tinh cap o an, phong
R ) - Binh tinh J
trén hé huyét _ van truc
. g - Ghinhan mic dg lon | ..« 2
hoc va ngoai , . tiep, nhan
, nhat trong so cac lan .
huyét hoc _ tin
, danh gia theo CTCAE
(gan, than, Bon muac: Do 0, do .
. v5.0 [23] (xem phan
da niém 1,d02,d03,d304 _
) phu luc). Trong thoi
mac, kho o .
) A gian hoa xa tri va trong
miéng, ndn . . _
vong 90 ngay sau khi
mua, sut

can)

két thuc diéu tri.
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- Pinh tinh
- Ghi nhan mtc do I6n | HO so bénh
] , nhat trong sb céc lan an
boc tinh Bon muc: Do 0, do . .
danh gia theo CTCAE | Phong van
man 1,d62,d03,d04

v5.0. Tai thoi diém sau | truc triép,
két thic hod xa tri trén | nhén tin

90 ngay

2.8. Phan tich va sir Iy so liéu

M4 hoa s6 liéu, xt ly va phan tich két qua theo phuong phap thng ké y
hoc bang chuong trinh phan mém SPSS 20

- Str dung céc thuat toan thong ke:

+ MO ta: Tinh gia tri trung binh, d6 1éch chuén, gia tri min, max

+ S0 sanh céc ty 1&: Dung phép kiém dinh khi binh phuong (X?) dé kiém
tra mbi lién hé gitra cac bién. Trong truong hop gia tri mong doi nhé hon 5 thi
str dung test X2 véi hiéu chinh Fisher v&i bang 2*2. Két qua dugc xem 13 ¢o
nghia thong ké khi do tin cay p<0.05.
2.9. Pao dirc trong nghién ciru

Nghién ctru duoc théng qua béi hoi dong dao dirc cua bénh vién Ung budu
Bac Ninh.

Thdng tin c& nhan cta nguoi bénh dugc ma hda va bao mat, chi sir dung
cho muc dich nghién ctru khoa hoc, khong st dung cho muc dich nao khac.

Nghién ctru khong can thiép vao phac d6 diéu tri chuan, khong lam gia
tang nguy co cho ngudi bénh va tuan thu cac nguyén tic dao dirc trong nghién
ctru y sinh hoc.
2.10. Han ché ciia nghién ciru

Nghién ctru con mot sd han ché, ¢ mau dy kién tuong ddi nho, do s6

luong bénh nhan dap tng tiéu chuan Iya chon trong thoi gian nghién ctru con
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han ché, vi vay tinh dai di¢én cta két qua chua cao, thiét ké nghién ctiru két hop

hdi clru va tién ctru ¢ thé gip sai 1éch thong tin do chit lugng ghi chép ho so

bénh an khong dong nhit. Ngoai ra, thoi gian theo doi chua du dai nén chua

danh gia day du cac bién c6 mudn va két qua song con dai han ctia ngudi bénh.

[ Bénh nhan UTVMH giai doan Il — IVA ]

1

Pép ung tiéu chuan lya chon va tiéu chuan loai trur

/

~.

Hoa xa tri ddng thoi + Hoéa tri cam

ung

Ghi nhan triéu ching 1am sang, CLS

1

|

( Theo doi trong thoi gian HXDT va 90
ngay dau sau diéu tri ghi nhan:

Pap g diéu tri

Téc dung phu cap tinh

\_

Muc tiéu 1

J

!

S Muc tiéu 2

Theo doi sau két thuc diéu tri trén 90
ngay ghi nhan:

boc tinh mudn

J

So dd 2.1: So dd nghién ctru
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Chwong 3: DU KIEN KET QUA VA BAN LUAN

3.1. Pic diém 1am sang, can 1am sang

* Tudi va gioi

Bang 3.1: Phan b bénh theo nhém tudi va giéi

Nhom tudi Nam Nir i Tong 58
So lwong Ty 1€ %
< 40 tudi
41 -59
> 60
Tong
XxSD
* Thoi gian phat hién, triéu ching co nang
Bang 3.2: Thoi gian phat hién bénh
Thoi gian S6 lwong Ty 18 %
< 3 thang
Tur 3 - 6 thang
> 6 thang
Tong sd
XxSD
Bang 3.3: Triéu chirng co ning khi dén vién
Triéu ching S6 lrong Ty 18 %

N6i hach ¢b

Dau dau

Ngat tic mii

Khit khac mau miii

U tai
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giac da)

Triéu chiing than kinh
ngoai bién (nhin doi,

nhin mé rdi loan cam

Tong sd

* Pac diém u nguyén phat

Bang 3.4: Pic diém khoi u qua ndi soi tai miii hong

Pai thé u

S6 bénh nhan

Ty 18 %

U dang sui

U dang loét

U phéi hop sti + loét

U dudi niém mac

Tong

* Pic diém hach c6 di can

Bing 3.5: Vi tri hach ¢d di ciin

S6 bénh nhan

Ty 1 %

Hach sau hau

Nhom |

Vi tri

Nhom 1

Nhém 111

Nhom IV

Nhém V

Tong sb

* Xép loai TNM va giai doan bénh theo UICC/AJCC 2017

Bang 3.6: Pic diém giai doan bénh

Piic diém S6 lwong

TV 18 %
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T0

T1

Giai doan T T2

T3

T4

NO

N1

Giai doan N ND

N3

Giai doan bénh I

IVA

* Pic diém md bénh hoc

Bang 3.7: Phan loai mo6 bénh hoc

M0 bénh hoc S6 lwong Ty 18 %

Ung thu biéu mo vay sing hoa

Ung thu biéu md vay khéng strng hoa

Ung thu biéu mé vay dang day

Tong s6

3.2. Két qua diéu tri
Bang 3.8: Ty 1€ dap wng chung

Sau hda xa dong thoi
Mirc d§ dap &ng ,
S6 BN TV 18 %
Hoan toan
Mot phan
Khong dép tring
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Bénh tién trién

Tong

Bang 3.9: Pap wng diéu tri tai khdi u nguyén phat (T)

Mirc d§ dap @ng i
T Hoan toan Mét phan Tong
n % n % n %
T1
T2
T3
T4
Tong sd
Bing 3.10: Pap tng diéu tri tai hach viing (N)
Mire do dap @ng <
T Hoan toan Mt phan tong
n % n % n %
NO
N1
N2
N3
Tong sb

Bang 3.11: Panh gia dap wing véi héa chat két hop

Mirc d§ dap @ng .,
Tong

T Hoan toan | Mgt phan

n % n % n %

Cisplatin > 200mg/m?2
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Cipslatin <200mg/m2

Carboplatin

Tong sd

Bang 3.12: Pjc tinh cap tinh trén huyét hoc trong héa xa dong thoi

Mie @9 dc tinh

Pgc tinh
bo 0 bo1l bo 2 bo 3 bo 4
Giam bach n
cAU %
Giam bach n
cau hat %
_ n
Giam Hb
%
- =2 A n
Giam tieu cau
%

Bang 3.13: Poc tinh cip tinh trén chirc ning gan thin trong héa xa dong thoi

Mire do dgc tinh

Pgc tinh
Do 0 bo 1 bj 2 b6 3 bo 4
n
SGOT
%
n
SGPT
%
n
Creatinin
%

Bang 3.14: Pjc tinh cép tinh trén da, niém mac va hé tiéu héa

bgc tinh

Mire do doc tinh

D)0

P61

D) 2

D) 3

P 4
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n
Viém da
%
Viém n
niém mac %
Khé n
miéng %
A n
NOn mua
%
X n
Sut can
%
Béang 3.15: Poc tinh mudn
] Mire d§ doc tinh
Pgc tinh
bo0 | P61l | P62 | Po3 | Do4
n
Xo hoa da
%
~ = n
Khd miéng
%
Ton th "
on thuong rang
%
Ve Y n
Khit ham
%
_ n
Hoal tir xwong ham
%
, n
Ton thuong TK
%
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PHU LUC
BENH AN NGHIEN CUU
I. Hanh chinh

Hovatén:......ooooiiiiii s Namsinh:......... Gidi: 1. Nam 2. N
DI e
KNi CAN DAt oo s6 diénthoais..........c..ceevn...
Ngay VaO VIén:...........covviiiiniiiieeann, NEAY ra vin:...........oooeeeeeiiiinn.n.

IL. Pic diém l1am sang

1. Triéu ching co nang khi khaéi phat

Triéu chang 1.Co 2. Khdng
N6i hach ¢b

DPau dau

Nghet tic miii

Chay mau miii

U tai

Triéu chang than kinh
(Nhin d6i, nhin m, roi
loan cam giac da vung

dau mat)

2. Triéu ching co nang khi nhap vién

Triéu ching 1.Co 2. Khong

N6i hach ¢

Dau dau

Nghet tac mili

Chay mau mdii

U tai




Triéu chang than kinh
(Nhin d6i, nhin mé, roi
loan cam giac da vung

dau mat)

I11. Pic diém can 1am sang
1. Noi soi tai miii hong
- Hinh théi khéi u:
1. Sui 2. Loét 3. Sui + loét 4. Du6i niém mac
2. Giai phau bénh
1. UTBM vay khong strng hda
2. UTBM vay sirng hoa
3. UTBM vay dang day
3. Cong hudng tur
- Panh gid u nguyén phat:

0.TO 1.T1 2. T2 3.T3 4. T4
- Panh gia hach vung:
0. NO 1. N1 2. N2 3.N3
- Vi tri hach vung:
Vi tri hach 1.C6o 2. Khong

Hach sau hau

Hach c¢6 nhom |

Hach c6 nhém 11

Hach c6 nhém 111

Hach c¢6 nhom IV

Hach c6 nhém V




- Banh gié giai doan:
2. Giai doan Il 3. Giai doan Il
IV. Piéu tri
- Hoa chat két hop tia xa:
1. Cisplatin tong liéu > 200mg/m2
2. Cisplatin tong liéu < 200mg/m2
3. Carboplatin
V. Panh gia dap ung
1. Bap ung chung

4. Giai doan IVA

, Muc d6 dap tng
Thoi diém S . _
. 1. Hoan toan | 2. Mot phan | 3. Khong dap | 4. Bénh tién
danh gia _q
ung trien

Sau két thuc

hba xa tri

2. Bap tng tung phan

Thoi diém danh gia: 1-3 thang sau khi két thiic hoa xa dong thoi

- Bap ung tai u nguyén phat:

1. Hoantoan 2. Mot phan
- Pap ung tai hach:

1. Hoantoan 2. Mot phan
VI. Banh gia doc tinh

- boc tinh cap trén hé huyét hoc, gan, than:

boc tinh

Muc do

0.0 | 1.Bo 1

2.D62 | 3.D63

4.Do 4

Giam bach cau

Giam bach cau hat

Giam Hb




SGOT

SGPT

Creatinin

- Boc tinh cap tinh ngoai hé huyét hoc, gan, than

boc tinh

Mtrc do

0.bo0

1.Do1

2.D9 2

3.6 3

4.Do 4

Viém da

Viém niém mac

Kho miéng

NOn mua

Sut cén

- Boc tinh muon:

boc tinh

Murc do

0.b50

1.bo 1

2.9 2

3.D6 3

4.D% 4

Xo hoa da

Kho miéng

Ton thuong rang

Khit ham

Hoai tir xwong ham

Ton thuong than
Kinh ngoai bién




CHI TIET XAC PINH CAC THE TiCH BIA TRONG XA TRI UTVMH
(O day mé ta chi dinh 70Gy trong 35 phan liéu, theo Lee va cong su, 2021

[21])

35 phan liéu M0 ta

GTVp Phan khdi u thay trén 1am sang va chan doan hinh anh

GTVn Phan hach thay trén 1am sang va chan doan hinh anh

GTV GTVp + GTVn

GTVn-sv Céc hach nho (<2cm) ¢ nhom 1B véi muc dich giam liéu t6i

(GTVn-63) | xuong ham dudi hoac nhom IV va VB dé giam liéu dén dam
réi than kinh tay (Ghi cha: nv: Small volume)

CTV_70 GTV + *3mm
* CO thé giam con 0 mm do bac si xa tri quyét dinh, thuong
khi u gidp véi cac cau tric quan trong

PTV_70 CTV_70 + * 5mm
* CO thé giam con 3mm néu kiém tra IGRT hang ngay
* CO thé giam con Omm khi gan céc cau trdc quan trong nhu
than ndo, giao thoa thi giac

CTV_63 GTVn-sv + *3mm
* C6 thé giam con Omm do béc si xa tri quyét dinh, thuong
khi u gidp véi cac cau tric quan trong

PTV 63 CTV_63 + *5mm

* CO thé giam con 3mm néu kiém tra IGRT hang ngay
* CO thé giam con Omm khi gan céc cau trdc quan trong nhu

than néo, giao thoa thi giac

CTV_59

GTVp + *8mm




hoac 63p

Gom cac vi tri nguy co:

Toan bo vom hong

1/3 trude doc nén (toan bo dbc nén néu bi xam lan)
Nén so (15 bau duc va 15 gai) hai bén

H6 chan budm hai bén

Khoang canh hau hai bén

Phan dudi xoang buém (khi u T3-T4, toan bo xoang
budm)

1/4 sau ctia hdc mili va cac xoang ham trén (bao hét ho
chan budém — khau céi)

Xoang hang mot bén hoic hai bén, nén duoc bao gom

& bénh nhan ¢6 nguy co cao (T3/T4)

* Bién thuong 16n hon dé bao hét nhitng chd co nguy co 4c

tinh cao nhung c6 thé giam xubng thap nhat 1a 0Omm néu tiép

giap cac cau tric quan trong

* Piéu quan trong la phai diéu tri tat ca cac khu vuc ¢ nguy

co ton thuong vi thé va khong chi don gian 1a thém mot hang

sd tir bién khdi u

CTV_59n

hoac 63n

GTVn + *5mm

Bao gom ving hach c6 nguy co

Canh su trén (viing chuyén tiép, quanh hau hong): hai
bén;

Nhém 11: Hai bén;

Nhoém 111: Hai bén;

Nhém IV: (m6t bén hoac hai bén) va viing thugng don

(v6i bén cb c6 di cin hach ¢o thap);




e NhOm V trén va gitta, trong tng vai phia sau nhom 11
va Ill: Hai bén
e Hach sau hau: Hai bén
e Nhom IB mot bén hoic hai bén (dbi véi bén cb ¢6 di
can hach IB hoa II**
* CG thé giam dén 0 mm néu tiép gidp véi cac cau tric quan
trong
** Nhom IB hai bén c6 thé loai trir néu bénh nhan cé hach
duong tinh tiy theo quyét dinh cta bac si xa tri ung thu. Viéc
diéu tri nhdm IB c6 thé dan dén liéu xa anh hudng c6 ¥ nghia
1am sang tGi cac cau trac 1anh nhu cac tuyén dudi ham, xuong
ham du6i va niém mac hong phia trén xuong méng. Diéu tri
nhom IB dugc xem Xét & nhitng bénh nhan khdng c6 hach ¢

cung bén nhung u xam 14an khau céi cang, hdc miii va xoang

ham.

CTV_59 hoac | Khi tia 35 phan liéu:

63 CTV 59 = CTV 59 + CTV_59n, CTV 63 = CTV_63p +
CTV _63n

PTV_59 hoic | Khi tia 35 phan liéu:

63 PTV_59 hoac 63 + *5mm
* CO thé giam con 3mm néu kiém tra hang ngay bang IGRT
* CO thé giam con Omm khi gan céc cau trdc quan trong nhu
than ndo, giao thoa thi giac

CTV_56 Nhém 1V, VB, va hach thuong don*

(C6 thé sir| > Khicd hach & ving nay, thuc hién theo huéng dan & trén.

dung mot ké

hoach IMRT




cho nia c¢o

trén

khong c6 cac
hach ¢6 thap)

néu

Chi dinh 69,96Gy (33 phan liéu) hoic 70 Gy (35 phan liéu),
trir khi hach nghi &c tinh c6 thé dugc diéu tri 62.7 Gy (33
phan liéu) hoic 63Gy (35 phan liéu)

PTV 56

CTV_56 + *smm

CAC TIEU CHIi UU TIEN VE CHAP NHAN LIEU PEN CO QUAN
NGUY CAP [17]

Tiéu chuan chap nhan

Co quan | Thiwr tw _ ] _ ]
) , | Liéu mong muon Lieu chap nhan
nguy cap | wu tién | Chi tiet _ _
Lieu Lieu
Thanndo |1 D0,03cc | < 54Gy <60Gy*
Thay song | 1 DO0,03cc | < 45Gy <50Gy
Giaothoa |1 D0,03cc | < 54Gy <60Gy
thi giac
GTV-Tva |2 Min > 68,6Gy (98% 66,5GY (95% liéu)
GTV-N dose)
PTVliéu |2 Liéu chi | PTV 70;
chi dinh dinh 63;60;56/35#
PTV
69,96;63;60;54/33#
PTVmin |2 Min >95% PTV 100% | 95% PTV > 95%
hoic lidu

>99% PTV >93%

licu




PTV 2 Max <5% PTV70 <10% PTV70
hotspot >75Gy hoac <10% | >75Gy hoac <20%
PTV70 >77Gy PTV70 > 77Gy
Thuy thai | 2 DO0,03cc | Giai doan sém: <72Gy
duong <65Gy
Gial doan mudn:
<70Gy
Than kinh |3 DO0,03cc | <54Gy <60Gy
thi giac Ca hai
bén:
1
Tuyén 4 Mean | <26Gy <30Gy (tai it nhat
mang tai mat tuyén)
Xuong 4 D2% <70Gy <75Gy
ham dudi
va khép
thai duong
ham
Pamroi |3 D0,03cc | <66Gy <70Gy
than kinh
canh tay
Tuyén yén | 4 DO0,03cc | <60Gy <65Gy
va vung
dudi doi
Thau kinh |3 D0,03cc | <6Gy <15Gy




Nhan cau |3

Mean <35Gy <50Gy (D0,03cc)

Oc tai 4

Mean <45Gy <55Gy

Thanh 4

mon

Mean | <35Gy <50Gy (D2%)

Viung sau |4
nhan, thuc
guan
(trong
treong

chiéu)

Mean <45Gy <55Gy

Khoang 4
miéng
(nam ngoai
PTV)

Mean <40Gy <50Gy

Tuyén 4

dudi ham

Mean <35Gy VS60 > 10cc

Tuyén giap | 4

Mean V50<70%

DO0.03cc: Liéu nhan duoc tai 0.03cc thé tich; Max: Gia tri 16n nhat; Min:

Gia tri nho nhat, Mean: Gia trj trung binh

TIEU CHUAN PANH GIA PAP UNG THEO RECIST 2000

Mirc d§ dap ting Chi tiéu

To6n thuwong tan hoan toan kéo dai it nhét 4 tuan
Dép tmg hoan toan (CR) o ., .

va khong xuat hién ton thuong mai

. Tén thuong giam >30% kich thuéc va khong

Dap ung mot phan (PR) A ' . 5

xuat hién ton thuong méi trong it nhat 4 tuan
Khoéng dap tmg (SD) Kich thudc ton thuong giam <20%




Bénh tién trién (PD)

Kich thudc ton thuong ting >20% hodc xuat

hién tén thuong méi

PHAN DO POC TINH THEO CTCAE V5.0

Co quan bi Do doc tinh
doc tinh R R R R R
) Do 0 bo1 Do 2 Do 3 Do 4
Bach cau Binh <LLN- | <30-
<20-1.0 <1.0
(x10°/L) thuong 3.0 2.0
Bach cau da
nhan trung Binh <LLN- <l1l5-
] <1.0-05 <05
tinh (ANC, | thuong 1.5 1.0
x10°/L)
. . <8.0; can
Hemoglobin Binh < LLN — <10.0 - . Pe doa
truyén
(g/dL) thuong 10.0 8.0 ) tinh mang
mau
Tiéu cau Binh <LLN-
<75-50 | <50-25 <25
(x10°/L) thuong 75
Binh > ULN — >3- > 5— >
AST/ALT
thuong 3xULN 5xULN 20xULN | 20xULN
. > 6xULN
Creatinin Binh > ULN - >1.5- >3-
) hoac loc
huyét thanh | thuong 1.5xULN | 3xULN 6xULN )
mau
Bach cau Binh <LLN- | <30-
<20-1.0 <1.0
(x10°/L) thuong 3.0 2.0
Binh Ban d6 Bando | Bongtréc | Hoaitur
in ,
Viém da nhe, khdé | vira, bong | am lan da, loét
thuong . A
da vay am | rong, dau, sau




phl né

Pau vira, Hoai tu,
L Paungng, | , .
ViIeEm niém ) Do nhe, loét, an xuat huyét
Khdng _ khong an
mac kho chiu thirc an , de doa
. uong dugc
mém tinh mang
Kho nhe, Kho vira, )
o Kho nang, | Mat hoan
) khong anh | can udng ) .
Khoé miéng | Khong ~ | anuong toan tiét
hudng an nuoc khi
. kho khan | nudc bot
uong an
Non >3 A
. A . Non
Bu6n néon, | NOn 1-2 | lan/ngay,
Non Khong o . , , khong
khong non | lan/ngay | cantruyén |
_ kiém soat
dich
>20%
A hoac can
Sut can Khong | <5% 5-10% | >10-20% .
nuoi an
nhan tao
Xo hoa
Xo hoa
nhe, day Xo hoa Hoai tu,
N nang, han |
Khong cO | da nhe, vira, han , loét sau,
Xo hoada , . ché van
thay doi | khong han | ché nhe de doa
, dong 1o
ché van van dong chirc nang
rét
dong
. Giam tict Kho Kho
Binh Hoai tir
Kh6 miéng nudc bot miéng ro, miéng ,
thuong o, tuyén
nhe canuong | nang, an




nuéc khi | udng rat
an khé
Mét nhiéu | Hoai tt
Ton thuong A Sau rang Mit ring | ring, anh Xuong
Khong o
rang nhe don 1¢ hudéng an | ham kem
nhai mAt rang
o Binh Ha miéng | Ha miéng | Ha miéng | Khong h&
Khit ham
thuong | >3cm 1-3cm <lcm duoc
Lo xuong Dau, X
. ) L Can can
Hoai tu ) khong viém, di€u | N De doa
Khong _ o thiép phau
xuong ham triéu tri no1 tinh mang
thuat
chung khoa
q Giam cam | Réi loan
Ton thuong . . _
. A Di cam gidc/van | nang, han | Liét hoan
than kinh Khong . .
o nhe dong mirc | ché sinh toan
ngoai bién .
trung binh hoat

Ghi cha: LLN = Lower Limit of Normal (gioi han duoi cua binh thuong);

ULN = Upper Limit of Normal (gioi han trén cia binh thirong).




