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nhiém Trudng Pai hoc Y Ha Noi, ThS. Lé Xuan Hung — B mdn Théng ké Tin
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Ha Noi, ngay 28 thang 10 nam 2016

Tac gia

Pao Viét Hang
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PAT VAN PE

Ung thu gan nguyén phat trong d6 ung thu biéu md té bao gan
(UTBMTBG) chiém ti 18 tir 85 - 90% la bénh kha phé bién. Theo di liéu
GLOBOCAN 2012, UTBMTBG dtng hang tha 5 & nham va tha 9 & nir trong
s6 cac bénh 1y ac tinh. Hang nam wdc tinh ¢6 782,000 trudng hop méi mac va
746,000 bénh nhan (BN) tir vong do UTBMTBG. Tai Viét Nam, day 1a loai
ung thu dtng hang tht 2 vé ti 18 mic va hang dau vé ti 18 tir vong [1]. Bénh
dién bién nhanh va c6 tién luong xau néu khong duoc phat hién va diéu tri
sém. Hién nay c6 nhiéu phuong phéap diéu tri UTBMTBG. Chi dinh phuong
phap diéu tri phu thudc vao giai doan bénh. Theo khuyén céo cua Hoi Gan
mat Hoa Ky (American Association for the Study of Liver Diseases -
AASLD) va Hoi Gan mat Chau Au (European Association for the Study of
the Liver - EASL), cac khéi UTBMTBG ¢ giai doan rat som (giai doan 0) va
som (giai doan A) theo phén loai Barcelona (BCLC) sé dugc chi dinh cac
phuong phap diéu tri triét dé. Ung thu ¢ giai doan trung binh (giai doan B)
thich hop véi diéu tri nat hoa chat dong mach va & giai doan mudn (giai doan
C) khi di c6 xam 1an mach méu thich hop véi diéu tri Sorafenib [2],[3]. Cac
phuong phap diéu tri triét dé nhu phau thuat, ghép gan hay dét nhiét séng cao
tan (DNSCT) ¢6 ti & song sau 5 nam tir 40 - 70% tuy nhién chi c6 30 - 40%
s6 bénh nhan UTBMTBG dugc phat hién bénh ¢ giai doan c6 thé diéu tri
bang cac phuong phap nay [2]. Phiu thuat dugc chi dinh cho giai doan rat
sém & nhitng BN ¢6 chic nang gan tét, khong ¢ bénh Iy kém theo tuy nhién
ti 16 cac truong hop c6 kha niang phiu thuat dugc thdp do BN thuong kém
theo cac bénh ly gan man tinh, bénh ly noi khoa phoi hop hoic ¢ giai doan
bénh mudn. Ghép gan 1a phuong phap diéu tri giai quyét duoc ca ung thu gan
va bénh ly nén 1a gan xo tuy nhién ti & BN ghép gan hién nay ¢ Viét Nam
con rat thap do ngudn tang ghép it va chi phi diéu tri cao. Chinh vi vay hién
nay DNSCT duoc coi 1a mét trong nhitg phuong phap diéu tri UTBMTBG
co ban duoc nhiéu trung tam trén thé gidi 4p dung do c6 cac wu diém: két qua



diéu tri trong ddi tot, ti 18 tai bién thap, gia thanh hop 1y va c6 thé phat trién
ra nhiéu co so y té. Mot phan tich gop gdm 17 nghién cau véi 3996 BN da
ching minh dugc hiéu qua caa DNSCT tuong dwong nhu phiu thuat vé thoi
gian séng thém va chat luong cudc séng dac biét & nhom BN giai doan rét
sém hoac ¢ 2 - 3 khdi < 3cm [4]. Ngoai ra, DPNSCT con c¢d thé két hop Vvoi
cac phuong phap khac nhu tiém con, nit mach va hoac dé diéu tri ha bac &
nhitng BN chd ghép gan. Tuy nhién, hiéu qua caa phuong phap diéu tri nay
phu thudc vao mot sé yéu té trong do quan trong hat 1a cach thiét ké kim
nham tang hiéu qua diéu tri.

Tai Viét Nam, DNSCT duoc ap dung lan dau tir naim 2002. Cac két qua
nghién ctu tai Bénh vién Bach Mai, Bénh vién 108 cho thay day 1a phuong
phap thich hop véi nhitng BN giai doan som khong cé chi dinh phau thuat voi
uu diém 14 it x&m l4n, thoi gian nam vién ngan, su hdi phuc cia BN nhanh
[5],[6]. Tuy nhién hién hau hét cac co sé y té trong ca nudc sir dung kim don
cuc cho tat ca cac khédi u co kich thuéc khac nhau. Tir thang 10 nam 2011, tai
khoa Tiéu hda bénh vién Bach Mai trién khai ki thuat diéu tri UTBMTBG
bang DNSCT sir dung cac loai kim dugc thiét ké phi hop véi kich thudc khoi
u bao gom ca kim don cuc va kim chum nhiéu dau dét. Theo hiéu biét cua
ching t6i hién nay ¢ Viét Nam hién chua c6 nghién ciru nao danh gia day du
hiéu qua diéu tri va dac diém k¥ thuat cua phuong phéap. Vi vay, ching toi
tién hanh dé tai “Panh gia két qua diéu tri ung thw biéu md té bao gan
bang ddt nhiét song cao tan véi cac loai kim dwoc lwa chon theo kich
thwéc khdi u” vai hai muc tiéu sau:

1. Pdnh gid két qud diéu tri ung thuw biéu mo té bao gan bang dét nhiét
s6ng cao tan Vdi cac logi kim dwec lya chon theo kich thuéc khéi u
dwdi sw hwéng ddn cria siéu am.

2. Xdc dinh wu nhwoc diém va dé an toan ciia phwong phdp dot nhigt
s6Nng cao tan Vi cac loai kim dwot lwa chon theo kich thwéc khoi u
dwéi sw hwéng dan cia siéu am.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. DICH TE UNG THU BIEU MO TE BAO GAN
1.1.1. Dich té ung thwr biéu mo té bao gan trén thé giéi

UTBMTBG dung hang thir 5 trong s6 cac bénh 1y 4c tinh thuong gap trén
thé gisi. Hang ndm udc tinh c6 thém 782,000 truong hop méi mac va 746,000
BN tir vong do UTBMTBG [1]. Ti 1é mac bénh phéan bé khong dong déu trén thé
giéi. Hon 80% s6 BN tap trung tai cac nudc chau A va chau Phi [1]. O khu vuc
nay, nguyén nhan hang dau la do nhiém virus viém gan B man tinh chiém ti 1¢
40 - 90% cac trudng hop mac UTBMTBG [7],[8].

Nhitng nim gan day, & mot s6 khu vuc c6 ti 1é mac cao nhu Hong Kong,
Trung Qudc, Nhat Ban di xuat hién xu huéng giam ti 1é mac do ho da phat
trién chuong trinh tiém chiing quéc gia cho tat ca tré so sinh va diéu nay da
tac dong rd rét tgi ti I¢ mac UTBMTBG [9],[10].

Ung thu gan nguyén phat chiém 1% céc ca tar vong trén toan thé gidi
theo s liéu nam 2004 va 1a nguyén nhan ding hang thir 2 trong sé cac bénh
Iy ung thu gy tir vong (chiém 9,1% céc ca tr vong do ung thu) [11]. Do ti ¢
mac bénh ¢ cac khu vuc khac nhau nén ciing ¢ su khac biét vé ti 1é tir vong
cua bénh ¢ cac khu vuc [1]. Su twong dong Vé ti 1é tir vong va ti 16 mac coa
UTBMTBG cho thdy day 1a bénh 1y c6 tién luong séng kém. Thoi gian séng
trung binh caia BN UTBMTBG thuong dudi 1 nim. Tuy nhién néu khéng
duogc diéu tri ding va hiéu qua, thoi gian song trung binh 1a dudi 5 thang [11].

1.1.2. Dich t€& ung thw biéu md té bao gan tai Viét Nam

Khu vuc Bong Nam A bao gom ca Viét Nam cd ti 16 mac hiéu chinh

theo tudi kha cao (> 20/10°) trong d6 Viét Nam 1a nudc co ti 1& mic



UTBMTBG durng hang thir 2 trong khu vuc. Theo dir liéu GLOBOCAN 2012,
ung thu gan dimg hang thir 2 vé ti 1é mic va hang dau vé ti 1& tr vong trong cac
bénh 1y 4c tinh ¢ Viét Nam. O nam gidi, day 14 loai ung thu xép hang tht 2 va &
nit gidi, xép hang thir 3. Ti 1é mac ung thu gan hiéu chinh theo tudi & nam 13

40,2/10° va & nir 1a 10,9/10° [1].

Theo két qua nghién ctru dich & tir 2001-2004 tai 5 tinh thanh 1a Ha Noi,
Hai Phong, Thai Nguyén, Thira Thién Hué va Can Tho, tong s ca miac méi la
3068, chiém 9,3% céc ca ung thu trong d6 ung thu gan xép thi nhat & Thira Thién
Hué va Can Tho. Tai Ha Noi, theo tac gia Nguyén Ba Pic, ti 16 mic méi ¢ nam la
19,8/100.000 xép thir 3, nit 1a 4,5/100.000 xép thtr 8 [12]. Nam 2010, nghién
ctru clia tic gia Duong Anh Vuong va cs vé xu hudng mic ung thu cia Viét
Nam tir 1993 - 2007 ghi nhan ung thu gan ding hang thr 3 trong cac bénh 1y
ung thu & nam (ti 16 mac hiéu chinh theo tudi 14 21,98/10°, s6 liéu 2006-2007) va
nam trong s6 10 bénh 1y ung thu hay gip nhét & nit (ti 16 mac hiéu chinh theo
tudi 14 5,88/10°) [13]. C6 thé giai thich ti 16 mic ung thu gan & nudc ta cao 1a do
ti 16 mac HBV & nudc ta cao. Theo mét sb nghién ctru, ti 1€ mic HBV & nguoi
Viét Nam trudng thanh dao dong tir 8,8 - 19% [14],[15].

Nam 2007, tac gia Lé Tran Ngoan va cs dd thong ké ti 1é ttr vong do cac
bénh 1y ung thu tai 638/671 quan huyén trong 64 tinh thanh cd nudc trong hai
nam 2005 - 2006 ghi nhan ung thu gan chiém ti 1 tir vong cao nhat & ca hai gi6i
voi ti 1€ 31,04% 6 nam va 19,91% & nir [16].

Theo wéc tinh cua co sé dit lieu GLOBOCAN 2012, dén nam 2020, Viét
Nam s& c6 24633 truong hop méi mic va 23503 truong hop tir vong do
UTBMTBG [1]. Nhiing s6 lidu nay da chiing minh bénh that sy 12 mot ganh

nang doi voi nganh y té va toan xa hoi.



1.2. CAC YEU TONGUY CO

Céc yéu td nguy co chinh cia UTBMTBG 1a do nhiém virus viém gan B
(HBV), virus viém gan C (HCV), ruou va tiép dén 1a bénh 1y gan thoai hoa
md khong do ruou (Non alcoholic fatty liver disease - NAFLD). Céc yéu té
nguy co khac it gap hon bao gdom aflatoxin, gan nhiém sat, thiéu hut alphal-
antitrypsin, viém gan ty mién, bénh Wilson. Tty timg khu vuc dia 1y va & cac
chung toc khac nhau, nguyén nhan gy ung thu gan co sy khac biét. Hau hét
cac yéu t6 nguy co s& din dén sy hinh thanh va tién trién cia xo gan, day
chinh 13 bénh 1y nén trong phan 16n cac truong hop ung thu gan (80 - 90%).
Yéu t6 nguy co cong gop tién trién thanh ung thu gan sau 5 nim & BN xo gan
dao dong tir 5 - 30%, phu thudc vao nguyén nhan gy bénh (nguy co cao nhat
& BN nhiém HCV), khu vuc, chiing toc (17% & Hoa Ki, 30% & Nhat Ban) va
giai doan xo gan (nguy co cao nhit & nhém BN xo gan mat bu) [17].

T6 chuc y té thé giéi (WHO) da ghi nhan HBV 1a nguyén nhan gay ung
thu ditng hang tha 2 chi sau thudc 14 [18]. Nhiéu nghién ciu vé nguy co mac
UTBMTBG trén ngudi mang HBV man da ghi nhan ti 16 mic UTBMTBG
hang nam tang thém 0,5% & nhdm mang HbsAg khdng co triéu chirng va tang
thém 0,8% ¢ nhém ngudi ¢6 viem gan B man tinh [19]. M6t nghién ciu thuan
tap & Pai Loan tir naim 1980 cho thay ti Ié mac ung thu gan & nhdm mang
HBV cao gap 98,4 lan so v&i nhém khdng mang virus [20].

V& co ché bénh sinh, HBV gdy UTBMTBG qua ca hai con duong truc
tiép va gian tiép. Con duong gian tiép thong qua ton thuong gan man tinh do
qua trinh viém hoai tir va téi tao lai té bao gan khién tang tich Iily cac dot bién
gen. Bén canh d6, ban than HBV Ia virus c6 kha ning giy ung thu do c6 thé
tich hop vao bd gen cua con ngudi. Qué trinh tich hop nay cd thé gay céac dot
bién nhu dao doan, mat doan, lap doan khién nhidm sic thé khong con on
dinh hodc tac dong tai cac gen chiu trach nhiém cho su phat trién va biét hoa
té bao, gen diéu hoa yéu tb hoai tir u [21],[22].



Khéng giéng nhu viém gan B man tinh, ngudi mic HCV man tinh thudng
tién trién thanh UTBMTBG trén nén gan xo. Mot nghién ctu tién ctu trong
cong dong trén 12008 BN da ghi nhan nguy co tién trién thanh UTBMTBG &
nhém c6 anti HCV duong tinh cao gap 20 lan so véi nhém cé anti HCV am
tinh [21]. Trong nghién ciu HALT C, ti Ié tién trién thanh UTBMTBG sau 5
niam ¢ nhitng BN ¢6 HCV chua ¢ xo gan 1a 4,8% [23]. Vé co ché bénh sinh,
do HCV khéng c6 hoat dong phién ma nguoc nhuw HBV nén khong thé tich hop
vao bo gen cta ngudi nhidém virus. Mot diém dang luu ¥ nira la hoat dong nhan
lén cia HCV hoan toan xay ra & nguyén sinh chat do vdy co ché sinh ung thu 13
qua cac con dudng gian tiép thdng qua qué trinh viém man tinh, stress oxy hoa
dan dén ton thuong té bao gan.

Aflatoxin 12 doc t& vi nam san sinh tu nhién bai mot sé loai nAm mdc
Aspergillus, trong d6 dang chi y nhat 1a A.flavus va A.parasiticus. Trén thuc
nghiém & dong vat, aflatoxin la tic nhan gay ung thu trong d6 aflatoxin Bl
(AFB1) la tAc nhan c6 vai trd quan trong nhat [24]. Khi vao co thé qua duong
tiu hoa, AFB1 chuyén hda qua cytochrome P-450 dé tao thanh dang phan
ting khdng 6n dinh AFB1-8-9-epoxide c6 thé gan vao DNA tir d6 hinh thanh
ung thu do gy cac dot bién ¢ nhitng gen quan trong [25].

Co quan nghién ctu vé ung thu quéc té cia WHO di xép ruou,
acetaldehyde vao nhom 1 cac yéu té gy ung thu ¢ nguoi [26]. C6 nhiéu co
ché tham gia vao qua trinh ndy bao gém: tac dong tai chd cua ruou, viéc hinh
thanh Cytochrome P450 E1 (CYP2E1L), acetaldehyde, su thay doi cua qué
trinh methyl hoa, thay d6i dap ung mién dich va tan tao mach mau [27]. Ruou
gay bdc 16 cac gen gay ung thu va lam suy giam kha nang stra chita DNA cua
té bao vi thé cac dot bién gen gay ung thu xay ra nhiéu hon. Cac nghién ctiu
bénh chang, nghién ctu cit ngang & nhiéu nude da chitng minh maéi lién quan

gitta str dung ruou va su xuat hien UTBMTBG. Mot nghién cau theo di doc
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trung binh 9,2 nim & Pai Loan trén 12008 nam, tudi tir 30 - 64 d3 ghi nhan
nhitng ngudi udéng ruou va khong nhiém virus viém gan cé nguy co twong doi
mac UTBMTBG 1a 1.6 (95%Cl: 1,0 - 2,6). Nguy co nay ting 1én 5 - 7 lan khi
st dung ruou qua 80g/ngay trong hon 10 nam [28].

Mot s6 bénh chuyén hoéa nhu NAFLD, bénh nhiém sic t6 sat cia mo
(hemochromatosis), bénh Wilson's, bénh thiéu hut alpha 1- antitrypsin ciing 13
nhimg yéu t6 nguy co cia UTBMTBG trén nén gan xo. Ngoai ra mot s6 yéu
t6 khac nhu hut thude 14, ding thudc tranh thai kéo dai ciing duoc coi 1a c6

lién quan t61 UTBMTBG.
1.3. CAC PHUONG PHAP CHAN DOAN

Hién nay c6 nhiéu phuong phap duoc sir dung dé chan doan UTBMTBG
bao gdm chan doan hinh anh, cac diu 4n sinh hoc va mé bénh hoc. Cac
khuyén céo trén thé gidi hién nay di sau vao phan tich trong nhiing truong
hop cu thé, sir dung phuong phéap nao sé& co gia tri tot hon tir d6 dinh huéng
cho céc bac si 1am sang trong chan doan. Viéc sir dung cac phan loai vé giai
doan gitip dua ra tién luong va lya chon phuong phap diéu tri thich hop
[2],[3]. Hién nay trén thé gigi cd nhiéu bang phan loai di ra doi trong d6 phan
loai Barcelona da chirng minh duoc tinh wvu viét trong lya chon phuong phap

diéu tri va tién luong thoi gian séng cho nguoi bénh.
1.3.1. D4u 4n sinh hec

DAu an sinh hoc 1a chat do khdi u hay co thé phan ung lai khdi u san xuat
ra, cd thé dugc phét hién trong cac dich sinh hoc hoic mé. Dau 4n sinh hoc
dugc sir dung trong chan doan sém, trong danh gia giai doan va tién luong
bénh. C4c dau an ung thu gan bao gom Cc&c enzyme, isoenzyme, hormone,
khang nguyén ung thu bao thai, cic epitope carbonhydrate, cac san pham cua

gen ung thu va dot bién gen.



Alpha Fetoprotein (AFP) la d4u 4n sinh hoc duoc str dung phé bién nhat
hién nay. Day la mot glycoprotein bao thai xuat hién véi nong do tang ¢ nhiing
BN xo0 gan va ung thu gan. Hon 70% céc truong hop UTBMTBG c6 nong do
AFP cao do su san xuat cua khdi u [29]. Tuy nhién d6 nhay va do dac hiéu cua
AFP khi str dung dé sang loc UTBMTBG thay d6i tly theo thiét ké nghién cuu,
ngudng lya chon dé chan doan va déi tugng sang loc. Theo céc nghién cau,
AFP c6 do nhay tir 39 - 45%, do dac hiéu tir 76 - 94%, gid tri du bao duong
tinh 9 - 50% [30]. Mac du AFP duoc coi la cd vai tro trong sang loc BN
UTBMTBG, dau 4n nay con han ché trong viéc phan biét giira ton thuong ung
thu va mot sé bénh Iy hoidc tén thuong gan lanh tinh do ¢6 ti 1& duong tinh gia
va am tinh gia cao. Theo khuyén cdo cia AASLD nam 2010, viéc st dung AFP
nhu mot test dé chan doan UTBMTBG c6 d6 dic hiéu thap hon mong doi. AFP
cling tang trong trudong hop ung thu duong mat trong gan hoac trong mot sb
truong hop di can tir ung thu dai trang [2]. Khuyén céo caa Hoi Gan mat Chau
A Thai Binh Duong (Asian Pacific Association for the Study of Liver -
APASL) nam 2010 ciing dua ra nhan dinh rang AFP don thuan khong dugc st
dung dé chan doan UTBMTBG con néu sir dung phdi hop ciing hai dau an sinh
hoc khéc, ngudng chan doan cua AFP 1a 200 ng/mL [31].

1.3.2. Chan do4n hinh anh

Trudc nim 2000, viéc chan doan UTBMTBG duya chu yéu vao sinh thiét.
Tuy nhién ki thuat ndy c6 mot s han ché nhu khéng thuc hién dugc khi khdi
u & vi tri kho va c6 nguy co bién ching nhu chay mau va di can theo vét kim.
Bén canh do, viéc chan doan phan biét giira cac ndt loan san va ung thu sém Ia
van dé& con nhiéu kho khin. Nam 2001, EASL lan dau tién &p dung cac tiéu
chuan chan doan khong xam nhap bao gom cac phuong phéap chan doan hinh
anh két hop véi xét nghiém. Nhiing khuyén cdo gan nhat caa AASLD, APASL
nam 2010 va EASL niam 2012 déu dua ra phac d6 chan doan UTBMTBG dua



trén hinh anh dién hinh cia UTBMTBG trén cac phwong phap chan doan hinh
anh khac nhau (siéu &m st dung chat can quang, chup cat 16p vi tinh, chup
cong huong tu) [2],[3],[31].

1.3.2.1. Siéu Am si dung chdt twong phdn

Hién nay, c6 2 thé hé chat twong phan duoc su dung trén thé giéi. Thé hé
thir nhat (Echovist, Levovist) khi st dung can chd y vé mit ki thuat dé 1am
giam hién tuong v Vi bot khi cua chat twong phan va ki thuat sir dung dé ghi
hinh gian doan, ngan do d6 chi ghi duoc tai c4c thoi diém twong tng thi dong
mach, thi tinh mach ct:a va thi muon. Thé hé tha hai (Sonazoid, SonoVue ..)
cé l6p vo sinh hoc dac biét bao quah vi bot khi nén khé vo hon va ki thuat ghi
hinh lién tuc do vay danh gia duoc su bién doi mang tinh dong hoc cua khéi u
va nhu mo gan sau tiém thudc tir d6 khao sat duoc lién tuc qua cac thoi Ki.
Cac khuyén cdo cua APASL va Hoi Gan mat Nhat ban (Japan Society of
Hepatology - JSH) hién nay déu dé cap dén sir dung siéu &m cé chat tuong
phan thé hé thi hai trong chan doan UTBMTBG [29],[30].

1.3.2.2. Chup cdt lép vi tinh (CLVT)

Hinh anh dién hinh cia UTBMTBG trén chup CLVT la khéi ngdm thude
nhanh, hi¢n rd thi dong mach va thai thudc nhanh thi tinh mach va thi mudn.

Cu thé:

-Khi chua tiém thudc can quang: khdi u giam ty trong so véi nhu mo
gan, khoi co thé co ty trong khong dong nhat do c6 hoai tir, voi hoa hodc chay

mau trong khoi.

- Pha dong mach: khdi ngém thudc nhanh & thi nay, thé hién 16 khoi
UTBMTBG ting sinh mach bang hinh anh ting ty trong hon so v6i nhu mo
gan. Khoi co thé ngam thudc khong dong déu do hién tuong hoai tir chay

mau trong khéi.
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- Pha tinh mach ctra: khéi u hau nhu khong ngdm can quang, thé hién
bang hinh anh giam ty trong.

- Pha muon: khdi thoat thudc nhanh nén ty trong ctia khoi s& thap hon ty
trong cia nhu mo gan.

Mot phan tich gop danh gia d chinh xac cia cac phuong phap chan
doan hinh anh cho théy do nhay va dg dac hi€u cua chup CLVT x04n ¢ trong
chan doan UTBMTBG lan luot 13 67,5% va 92,5% [32]. Trong 5 nghién ctru
d6i chiéu hinh anh trén chup CLVT xodn 6c va md bénh hoc cho thay, do
nhay ctiia phuong phap dao dong tur 52 - 79% [33],[34],[35],[36],[37]. Hién
nay theo cac khuyén céo, chup CLVT xoén dc ba pha 1a phuong phap dugc sir
dung rong rai trong chan doan va theo ddi hiéu qua diéu tri UTBMTBG
[2].[31.[31].[38].
1.3.2.3. Chup cong hwong ter (CHT)

Chup cong hudng tur 1a phuong phap st dung k¥ thuat tao anh dudi tac
dung cua tir trudng va song radio. Su phét trién cac ki thuat chup CHT hién
nay gitp danh gia cic ton thuong gan mat chi tiét va khac phuc nhiing yéu té
nhiu do nhip thé. Trén phim chup CHT, hinh anh dién hinh cia UTBMTBG
1a ngam thudc thi dong mach, thai thubc thi tinh mach cira va/hoic thi muon.
Theo mot phan tich gop, dé nhay va d6 dac hiéu caa CHT dbi vai chan doan
UTBMTBG lan luot 12 80.6% va 84.8% [32]. Tuy theo dic diém cua khdi u
vé cau truc, d6 biét hoa, thanh phan dém la m&, glycogen hay ion kim loai,
trén phim xung T1 va T2 s& c6 nhiing hinh anh khac nhau. Hau hét cac khdi
UTBMTBG do dic diém ting sinh mach nén trén pha dong mach sé thé hién
la khdi ddng nhat, tang tin hiéu so véi nhu md gan xung quanh va trén pha
tinh mach cira va pha muon 1a khdi giam tin hiéu. Vi cac khdi ung thu 16n c6
thé thay hinh anh cdu tric nhu thé kham hodc ngam thudc & ngoai vi. Hién
nay cac thudc ddi quang tir c6 thé chia thanh 2 loai chu yéu la loai gin dac
hiéu véi té bao gan va loai gan dac hiéu té bao ludi noi md (té bao Kuffer).
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1.3.2.4. Cac phwong phdp khdac

a. Chup mach méu

Hau hét cac khéi UTBMTBG la khéi ting sinh mach do d6 cac dong
mach cdp mau cho khéi u thudng gidn rong, ngoan nghéo, bién dang hoac di
léch va thube thuong dong ¢ khu vuc nay nhiéu hon. M6t vai khdi u ting sinh
mach mau it c6 thé chi phat hién dugc khi chup mach siéu chon loc véi chat
lugng tét. CO thé gap hoai tar trung tdm va trén phim chup mach s& biéu hién
la viing it mach méu. Cac hinh anh xam lan vao tinh mach cira va shunt dong
tinh mach cd thé quan sét thay trong pha dong mach.

Chén doan UTBMTBG sir dung chup mach bao gom ca chup ki thuat s6
x0a nén (digital subtraction angiography - DSA) c6 d6 nhay 1a 69% thap hon
so Vi chup CLVT va d6 nhay giam di khi khéi u nho [39].

b. Chup positron cat 1ép (PET)

Chup PET s dung 18-F-2-fluoro-2-deoxy-D-glucose (FDG), mét chat
c6 cau tric tuwong ty nhu glucose trong chan doan UTBMTBG cé d6 nhay
50%. Bong hoc vé enzyme cua khéi UTBMTBG biét hoa cao twong tu nhu
khi so sanh v&i nhu mé gan lanh va khoi ung thu s& c6 nong do glucose-6-
phosphatase cao hon. Trong khi céc khdi ung thu biét hda kém c6 nong do
glucose-6-phosphatase thap do vay s& bit FDG nhiéu hon. Viéc st dung thém
"C-acetat cung véi FDG khi chup PET giup d6 nhay trong chan doan
UTBMTBG ting 1én 100% [40]. Cac khéi UTBMTBG biét hoa cao thudng
bat 'C-acetat nhiéu trong khi khdi ung thu biét hoa kém bat thuéc kém. Do
"C-acetat c6 d6 dic hiéu cao, khi mot ton thuong dwong tinh khi sir dung **C-
acetat hoic véi ca "'C-acetat va FDG, kha ning 1d UTBMTBG cao. Néu mot
ton thuong chi dwong tinh véi FDG, d6 c6 thé 1a UTBMTBG biét hoa kém
hoac 1a mot ton thuong ac tinh khac khéng phai UTBMTBG. Con néu ca 2

déu am tinh, d6 1a t6n thuong lanh tinh. Nhin chung so véi cac loai ung thu



12

khac PET it duoc sir dung trong chan doan UTBMTBG do kha ning phat hién
cta siéu am, CLVT va CHT ddi véi loai bénh Iy nay 14 rat tot. Mt khac do
nhay va do dac hiéu cua PET véi ton thuong ung thu gan khong that cao. Tuy
nhién trong mot s trudng hop khéd day van 1a mot phuong tién chan doan bd
sung htru ich.

1.3.3. Chén doan giai phau bénh

1.3.3.1. Chdn dodn té bao hoc

Pay 1a phuong phap choc hit bang kim nhé dudi hudng din cua siéu
am. Mot nghién ctru dugc thuc hién tai Viét Nam nam 1993 da ching minh
day 1a phuong phéap an toan, chinh xac va gia tri chan doan cao voi d6 nhay
90 - 95% va d6 dic hiéu 91 - 93% [41]. Nhiéu tac gia thdng nhat cic dic
trung gitup cho chan doan cua té bao ung thu gan la:

- Té bao ung thu biéu moé gan thudng cb kich thudc to nho khac nhau,
dung riéng ré timg dam hodc ting bé goi lai cau trac té bao gan.

- Co thé c6 cac giot mat nam trong nguyén sinh chat cua té bao. Trén tiéu
ban nhudm giémsa nhitng giot mat nay bat mau xanh lyc va khong c6 loai té
bao ndo trong co thé c6 dic diém nay.

- Nhan té bao 16n, kiém tinh, c6 thé c6 nhan quai, nhan chia, c6 nhiéu hat
nhan, nhan tran khong dién hinh.

- C6 thé thay mot s6 dic diém khac cling gop thém gia tri chan doan:
xuat hién hdc sang bén trong bao twong cac té bao ung thu, cac thé vui ua axit
hoac bazo.
1.3.1.2. Chéin dodn mé bénh hoc

Sinh thiét dugc tién hanh bang sing sinh thiét dudi hudéng dan cua siéu
am hodac CLVT dam bao an toan, chinh xac. Mo bénh hoc duogc chia thanh
cac thé bénh nhu sau: ung thu gan thé bé, thé dng tuyén, thé nhu, thé khong
dién hinh.
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Chan doan giai phau bénh duoc chi dinh cho cac khéi u trén nén gan
khong xo hodc nhiing trudong hop di co xo gan nhung hinh anh cta khdi trén
cac phuong phap chan doan hinh anh khong dién hinh [3]. P9 nhay cua sinh
thiét phu thudc vao vi tri khéi, kich thudc khdi, kinh nghiém cta ngudi sinh
thiét va cua nha giai phau bénh, dao dong tir 70 - 90% [3]. Péi voi nhiing
khéi ung thu nhé < 2cm, theo nghién ciru cua tac gia Forner va cs, chi c6 60%
sinh thiét 1an dau cho két qua dwong tinh [42]. Nhu vay, két qua giai phau
bénh duong tinh c6 thé gitip chan doan xac dinh UTBMTBG nhung néu két
qua 13 am tinh van chua thé loai tru.

1.3.4. Huéng din chan doian UTBMTBG trén thé gi6i hién nay

Khuyén céo vé chan doan UTBMTBG ciia AASLD nam 2010 va EASL
nam 2012 dya trén kich thuéc cua khéi u trong khi khuyén céo cia APASL
va JSH dua trén tinh chat ngam thudc cua khéi u ¢ pha dong mach [2],[3],
[31],[38].

Khuyén cdo cua AASLD va EASL déu huéng dan véi khdi u < lcm,
theo ddi dinh ki bang siéu &m 6 bung, 3 - 4 thang/lan. Néu thiy khdi khong
thay d6i vé mat hinh anh, kich thudc, tiép tuc theo di trong it nhat 2 nam.
Déi vai cac khéi u > 1cm can st dung chup CLVT hoac CHT c6 tiém thudc.
Néu khéi cé hinh anh dién hinh cia UTBMTBG trén 1 phuong phap chan
doan hinh anh, c6 thé khang dinh chan doan va bat dau diéu tri. Néu tién hanh
ca 2 phuong phap chan doan hinh anh ma van khong thay hinh anh dién hinh,
can dit ra chi dinh sinh thiét.

Khuyén cdo cia APASL va JSH dya vao tinh chat ngdm thudc caa khéi
u trén pha dong mach. Khdi ting sinh mach hay it mach méau duoc xac dinh
bang chyp CLVT hoic CHT hoic siéu &m c6 sir dung chat twong phan.
Nhiing khéi tang sinh mach & pha dong mach sau d6 thai thuéc nhanh ¢ pha

tinh mach (hoic it ngam thuc ¢ pha sau mach mau khi siéu am su dung
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Sonazoid) dugc chan doan 1a UTBMTBG. Nhitng khdi tang sinh mach & pha
d6ng mach nhung khong co6 thai thudc ¢ pha tinh mach hoic pha mudn can
danh gia thém bang SPIO-MRI hoic MRI st dung chat dic hiéu véi té bao
gan hoic siéu &m sir dung Levovist hodc Sonazoid. Néu cac tén thuong nay
giam tin hiéu & pha sau mach mau khi chup CHT véi chat gan té bao gan hoic
tang tin hiéu trén SPIO-MRI, c6 thé xac 1ap chan doan UTBMTBG. Déi voi
nhitng tén thuong it mach mau trén pha dong mach cua chyp CLVT hoac
CHT, c6 thé danh gia bang SPI0-MRI, Gd-EOB-DTPA-MRI hoic siéu &m s
dung Levovist hoic Sonazoid. Theo APASL, c6 thé khang dinh chan doan
UTBMTBG bang hinh anh dién hinh trén SPIO-MRI hoic siéu &m s dung
Sonazoid/Levovist trong khi theo JSH, mudén khang dinh chan doan
UTBMTBG can hinh anh dién hinh trén ca Gd-EOB-DTPA-MRI va siéu am
st dung Sonazoid. Nhiing truong hop chi c6 mot trong 2 phuong phap dién
hinh, can tién hanh sinh thiét.

1.3.5. Van dé chian doan UTBMTBG tai Viét Nam

O nudc ta hién nay cling dd c6 diy du cac phuong tién dé chan doan
UTBMTBG trong d6 cac xét nghiém vé dau 4n sinh hoc nhu AFP, tham chi
AFP-L3 d3 duogc tién hanh va nghién cau & mot sé bénh vién lon. Céc
phuong phap tham do vé hinh anh bao gom siéu am, chup CLVT, CHT hién
da duoc thuc hién thudng quy tai cac co s y té. Choc hat va sinh thiét u gan
duéi huéng dan cua siéu &m hoic chup CLVT da dugc thuc hién tai cac bénh
vién 1on.

Nam 2012, B6 Y té di dwa ra huong din vé chan doan va diéu tri cin
bénh nguy hiém nay. Theo d6 c¢6 tiéu chuan vé cac phuong phap chan doan
hinh anh, xét nghiém ciing nhu chi dinh cua choc hat té bao hoic sinh thiét.
Nhiing tién bo vé ki thuat cling nhu chinh sach da gitp cho chan doan duoc

UTBMTBG sém hon tir d6 tao diéu kién cho BN tiép can véi nhitng phuong
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phap diéu tri thich hop. Theo huéng dan nay, chan doan UTBMTBG duoc
x4c dinh khi ¢ mét trong ba tiéu chuan sau:

- C6 bang chting giai phau bénh.

- Hinh anh dién hinh trén chup CLVT c6 tiém thubc can quang hoic
CHT c6 thudc can tir + AFP > 400 ng/ml.

- Hinh anh dién hinh trén chup CLVT 6 bung c6 can quang hoiac CHT c6
can tir + AFP tang cao hon binh thudong (chua dén 400ng/ml) + nhiém HBV
hoac HCV.

Céc truong hop khong d tiéu chuan trén can 1am sinh thiét dé chan doén [43].
1.3.6. Chan doan giai doan

Chén doan giai doan d6i voi UTBMTBG rat quan trong vi né gitp lya
chon phuong phép diéu trj thich hop cling nhu dwa ra tién luong phu hop véi
giai doan bénh. Hién nay mot sé bang phan loai phd bién nhat gitp danh gia
giai doan bénh cia UTBMTBG bao gém céc bang phan loai TNM, Barcelona,
CLIP, Okuda, JIS. Phéan loai Barcelona (BCLC) ra doi dua trén cac dir liéu tir
nhiéu nghién ctu thuan tap vé UTBMTBG. Uu diém cuaa cac nghién ctu nay
1a theo ddi dugc s6 luong 16n cac BN bao gdm ca nhitng BN ung thu giai
doan sém sau phau thuat va ca tién trién tiép theo ¢ nhitng BN khong diéu tri.
Phan loai BCLC chia ra 5 giai doan bénh phu thudc vao thé trang chung cua
BN, phan loai Child Pugh, cac yéu té cua khdi u nhu kich thudc, so khéi va
su xam lan mach mau. V&i mdi giai doan bénh sé& c6 chi dinh diéu tri thich
hop. Phan loai BCLC dugc sir dung pho bién & nhiéu nudc trén thé gisi trong
d6 c6 Viét Nam. Hudng dan caa Bo Y té Viét Nam nam 2012 dé cap dén viéc
str dung bang phan loai nay trong thuc hanh 1am sang [43]. M6t uu diém khac
la bang phan loai nay tién lwong thoi gian song thém chinh xac hon so véi cac
bang phan loai trudc day. Nam 2014, Yau va cs da tong két dix liéu trén 3856
BN UTBMTBG chu yéu la do nhiém HBV & Hong Kéng va thiét lap phan
loai giai doan HKLC (Hong Kong Liver Cancer) [44]. Biém khac biét 16n
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nhat caa phan loai nay so véi phan loai BCLC 1a phan loai BN ¢ giai doan
trung binh va muén tir d6 lua chon nhitg phuong phéap diéu tri tich cuc cho
BN & nhiing giai doan nay. Tuy nhién hi¢n nay phan loai HKLC méi budc
dau duoc nghién cuu tai cac qudc gia khac va can thém thoi gian dé ching

minh tinh vu Viét.

1.4. CAC PHUONG PHAP PIEU TRI

1.4.1. Phiu thuit cit gan

1.4.1.1. Chi dinh va ddnh gid truéc phiu thudt

Cac BN UTBMTBG thuong cé bénh ly gan man tinh cd thé c6 suy
giam chuc nang gan ¢ nhiéu mic d6. Bé dua ra chi dinh va lua chon phuong
phap hop ly, can danh gia toan trang chung caa BN, sy lan rong cua khéi u,
giai doan ung thu, chirc ning gan va thé tich gan con lai trong twong lai
(future liver remnant - FLR). Chéng chi dinh cta phau thuat cat gan 1a khi da
c6 di cian ngoai gan, huyét khdi ¢ tinh mach cha dudi, xam 14n than TMC
hoic TM gan chung. Cac truong hop khdi u gan 16n hodc nhiéu khdi nho
trude ddy gap nhiéu kho khin khi phau thuat hién co nhiéu cai tién ki thuat
gilp cai thién hiéu qua diéu tri va cho phép phdi hop cing cac phuong phap
khac. O cac nudc phuong Tay, phan loai Child Pugh duoc su dung dé danh
gia nguy co & nhitng BN xo gan tién hanh phau thuat. i vaéi Child Pugh A,
B va C, nguy co tir vong sau cac phau thuat 6 bung lan lugt 1a 10%, 30% va
82% vi vay phau thuat cit gan dugc chi dinh & BN Child Pugh A [45]. Nhiing
BN xo gan ¢6 TALTMC (> 10mmHg) tiém tang sau khi cat gan c6 nguy co
bién chimg cao hon vi thé nhitng BN ¢ dau hiéu cia TALTMC phau thuat
cat gan la chdng chi dinh. Viéc st dung dung hinh chup CLVT 3D dé tinh
FLR la mot cong cu nhanh, hitu hiéu va chinh xac giup dua ra phuong an
phau thuat, tinh toan dén su an toan va tién lwong kha ning suy gan sau phau
thuat. FLR 20% la mic thé tich téi thiéu an toan cho phau thuat gan rong &
nhitng BN trudc d6 khong co bénh ly gan nén trong khi & BN c6 bénh ly gan
man tinh (xo gan hoac viém gan), FLR 40% la muc an toan.
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1.4.1.2. Két qud va theo doi sau phéiu thudt
Phau thuat hién 1 phuong phap duoc lua chon hang dau cho nhitng BN
UTBMTBG giai doan sém [46]. Pay la phuong phap thich hop cho nhiing
BN UTBMTBG khong c6 xo gan (chiém 5% s6 BN ¢ cac nudc phuong Tay
va 40% BN ¢ chau A). Vi nhitng truong hop ndy, phau thuat 16n c6 thé tién
hanh véi ti 1& bién chiing thap va ti 1 séng sau 5 nam tir 30 - 50% [47],[48].
Dbi véi BN xo gan, cac nghién ctu gan ddy cho thay ti & song sau 5 nam 1a
60%, ti 18 tir vong trong va sau mo 1a 2 - 3% [49],[50]. Tai Viét Nam, két qua
phau thuat cho BN UTBMTG ciing cho két qua rat kha quan. Trong nghién
ctu ctia Lé Van Thanh trén 96 BN UTBMTBG dugc phau thuat phéi hop
phuong phap Tén That Ting va Lortat - Jacob, thoi gian séng thém trung
binh 1a 33,1 thang va ti 1¢ séng thém sau 45 thang 1a 50% [51]. Theo bao céo
cua tac gia Huynh Thi Nhung trén 178 BN UTBMTBG duoc phau thuat co
tiém con vao dién cit, ti 1é séng sau 3 nam 1 66,7% [52].
1.4.2. Ghép gan trong diéu tri UTBMTBG
Do tinh trang tang ghép con thiéu nhiéu, chi dinh ghép gan dugc uu tién
& nhom BN c6 tién lugng sau ghép tét. Tiéu chuan Milan 1a tiéu chuan dugc
st dung pho bién trén toan thé gisi. Tuy nhién do tiéu chuan qué chat ché va
mot s6 BN dii nam ngoai tiéu chuan Milan nhung khi ghép van dem lai hiéu
qua, trong nhitng nam gan day, nhiéu nghién cau nd luc dé mé rong chi dinh
ghép gan. Pai hoc California tai San Francisco dd mé rong céc tiéu chuan
Milan va dé xuat st dung tiéu chuan UCSF (Bang 1.2).
Bdng 1.1. C4c tiéu chudn ghép gan é bénh nhan UTBMTBG [50],[51]
Tiéu chuan Milan:
- 1 khdi u < 5¢m hoic
- 2 - 3khdi < 3cm
Tiéu chuan UCSF:
- 1 khdi u < 6,5¢cm hoac
- 2 - 3khéi u < 4,5cm va duong kinh tong < 8cm
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Theo Khuyén céo caa EASL va AASLD, ghép gan 1a phuong phap diéu
tri dau tay véi nhitng BN thudc tiéu chuan Milan vai ti 1¢ tir vong trong qua
trinh ghép, sau 1 nim va sau 5 ndm lan luot 1a 3%, < 10% va < 30% [2],[3].
Phuong phép nay giai quyét duoc ca ung thu gan va bénh 1y nén 1a gan xo. Ti
1& séng sau 5 nam cua nhitng BN trong tiéu chuan Milan (65 - 87%) tuong tu
v6i nhom dugce chi dinh ghép gan khdng phai do UTBMTBG [53]. S6 liéu vé
ghép gan & chau Au trén 12.000 BN cho thay ti I¢ séng sau 10 nim 13 50%
[53]. Déi véi nhitng BN ngoai tiéu chuan Milan hodc UCSF, hién nay viéc ang
dung cac phuong phap diéu tri khac nhu DPNSCT, niit mach hay phau thuat dé
ha bac giai doan gitip dwa BN quay trd lai danh sach cho ghép gan. Tai Viét
Nam, theo b&o céo tai Bénh Vién Viét Puc, cho dén nay di thuc hién 20 ca
ghép gan cho BN UTBMTBG/x0 gan trong d6 6 BN trong tiéu chuan Milan, 8
BN ngoai tiéu chuan Milan nhung trong tiéu chuan UCSF [54]. Pay 1a phuong
phap giai quyét duoc triét dé ca ung thu gan va bénh Iy gan nén tuy nhién chi
phi diéu tri qua cao va ngudn tang khan hiém khién phan Ién cac BN

UTBMTBG tai Viét Nam dui ¢6 chi dinh ciing kho tiép can phuong phép nay.
1.4.3. Cac phwong phap diéu tri tai chd UTBMTBG
1.4.3.1. Phwong phdp tiém con qua da (Percutaneous ethanol injection - PEI)

Vé mat nguyén ly, con tuyét dbi (Ethanol 95%) lam hoai tir té bao theo
hai co ché: gay mat nudc cap lam nguyén sinh chat té bao bj dong von din
dén xo hod va xam nhip vao mach mau giy hoai tu té bao ndi mac, gay
ngung két tiéu cau tao hién tuong tic mach quanh u giy thiéu mau t6 chirc u.
Vé chi dinh, phuong phap nay thich hop v6i nhitng truong hop ung thu giai
doan sém (BCLC A) c6 1 khéi u hodc khong qua 3 khdi u voi kich thudce
khong qua 3cm va c6 bénh Iy kém theo, khong thich hgp véi chi dinh ghép
gan [2],[3].
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V& mat ki thuat, cac loai kim tiém con duoc st dung tiém qua da dudi
huéng dan cia siéu am hoic chup CLVT. Luong con tiém vao dé diéu tri
duogc tinh theo cong thic:

V (ml) =4/3x 3,14 x (r + 0,5)°

Trong d6 V 1a thé tich con tiém vao, r 1a ban kinh khdi u tinh theo cm va
thém 0,5cm dé dam bao vung ria ngoai vi khdi u 6 thé hoai tir hoan toan.

V& bién chimg, hau hét cac BN sau tiém con s& c6 dau, c6 thé gip sdt
trong vong 1 - 3 ngay dau sau khi tiém con do hoai tir khoi u. Ti 1& cac bién
chung nang 1a 3 - 5% va ti 1€ tr vong do thu thuat 1a 0,1% [55].

Phuong phap nay da duogc ung dung ¢ nhiéu ¢ Viét Nam. Nghién ciru
ctia tac gia Mai Hong Bang diéu tri cho 502 BN UTBMTBG c6 kich thuéc u
nho hon 3cm - 12cm va theo ddi trong 10 nam cho thay ti 1& séng thém sau 1,
3, 5 cua ca nhom la 81%, 60% va 37% [56],[57].
1.4.3.2. Phwong phap tiém acid acetic (Percutaneous acetic acid injection -
PAAI)

Péi cac BN c6 nhiéu véach trong khdi u, c6 thé lya chon phuong phap
tiém acid acetic vao khéi u. Acid acetic c6 thé tao dién hoai tir tét hon so véi
con do kha ning phan huay lipid va chiét tach cac thanh phan collagen.
Phuong phép nay dua trén dic diém khi khdi UTBMTBG ting vé kich thuéc
c6 sy tang hinh thanh cac vach trong khéi u.

Trong mot nghién cau ngdu nhién co ddi chung so sanh gitra PEI va
PAAI trong diéu tri cac khdi ung thu gan nho, tat ca cac khdi u déu dap tng
diéu tri. Tuy nhién 8% céc khéi diéu tri bang PAAI va 37% céc khéi diéu tri
bang PEI tai phat tai chd (p < 0,05) sau khoang thoi gian theo di lan luot 12
29 + 8 thang va 23 + 10 thang. Ti 16 sdng sau 1 va 2 ndm & nhom diéu tri
PAAI 1a 100% va 92 % (p < 0,05) [58]. Tuy nhién, mot phan tich gop gém 3
thtir nghiém ngau nhién trén 261 BN UTBMTBG so sanh giita PEI va PAAI
khong thay su khac biét vé ti & séng con, thoi gian dén khi tai phat va cac tai
bién [59].
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1.4.3.3. Phuwong phdp dot nhigt vi song (Microwave thermal ablation - MWA)

V& mit nguyén 1y, day 1a phwong phap pha huy khdi u bang nhiét s
dung vi séng c6 tan sb Ién hon hodc bang 900 MHz. Hién tai, hai tan sé hay
duoc sir dung trong cac hé thong may 1a 915 MHz va 2450 MHz. Nguyén ly
vi song tao nhiét & té chuc 1a: (1) dich chuyén cac electron va ion ty do theo
cac truong dién tur, (2) phén cuc cac nguyén tir va phan ti, (3) phan cuc cac
thanh phan ludng cuc. Chinh su dich chuyén cua céc electron, ion tu do va su
phan cuc cua cac thanh phan ludng cuc gilp tao ra ning lugng dong hoc gay
tang nhiét d6 & t6 chic tao nén sy pha hay do nhiét.

Chi dinh cta phuong phap nay tuong tu nhu chi dinh cuia DPNSCT. Mot
trong nhitng nghién ctu 1én duoc tién hanh & Trung Qudc trén 288 BN (477
khoi) trong d6 82% BN khong thich hop voi phuong phap phau thuat. Ti Ié
séng sau 1, 3 va 5 nam lan lugt 1a 93%, 72% va 51%. Kich thudc trung binh
cua khoi u dudi 4cm. Tong ti 1€ tai phat va di can 1a 35% [60].
1.4.3.4. Phwong phdp dot nhiét laser

Vé mat nguyén ly, &nh sang véi cudng do rat cao cé thé sinh nhiét va
pha hay t6 chie. Khi cdc mé mém hap thu dan niang luong, nhiét do trong cac
mo s& tang dan. Khi nhiét d6 cang cao, nuéc ¢ khoang ké va trong céc té bao
s& bdc hoi va mo dan bi pha huy. Hai loai laser thich hop véi dot nhiét md
ung thu 1a Nd:YAG laser c6 budc song 1060 nm va argon ion laser c6 budc
song la 488 va 514 nm. Nd:YAG laser thich hop hon véi nhiing khoi u nam
sau. Hién van chua c6 nhiéu thir nghiém 1am sang ngau nhién, c6 ddi ching
vé ki thuat nay duoc cong bé.
1.4.3.5. Phwong phdp déng lanh phd hiy khéi u

Vé mat nguyén 1y, phuong phap nay sé& trai qua cac quy trinh bat dau l1a

lam lanh nhanh, sau d6 tir tir 1am tan bang va 13p lai nhiéu 1an quy trinh 1am
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lanh - 1am tan bang. Hai co ché pha hay khdi u cua ki thuat nay 1a 1am ton
thuong té bao tryuc tiép va gay thiéu mau té chicc pha muon sau d6 do 1am ton
thuong mach mau.

Mot nghién cau thie nghiém 1am sang, ngau nhién, c6 déi ching duogc
thuc hién da trung tam so sanh gitra DPNSCT va phuong phap dong lanh trén
360 BN cho thay khong c6 su khéac biét vé ti 16 song sau 1, 3 va 5 nim & ca 2
nhém. Ti 1 ndy & nhom diéu tri dong lanh 1an luot 12 97%, 67% va 40% [61].

Tuy nhién, thong ké trén 2000 BN trong cac nghién ctiu vé phuong phap
dong lanh ghi nhan ti 1€ t&r vong 1a 1,5%. Dac biét hoi chimg “shock lanh™ dac
trung boi suy da tang, roi loan dong mau nang, tut huyét ap, shock co thé gap
& 1% s6 BN khi d6t lanh hon 30 - 35% thé tich nhu mé gan [62].

1.4.4. Phwong phap nit mach hda chat trong diéu tri UTBMTBG

Khi BN ¢ giai doan trung binh (BCLC B), ¢6 nhiéu khéi ung thu, chuc
nang gan va toan trang cua BN con dam bao (Child Pugh A-B, PS 0), nat
mach hoa chit 1a phuong phap duwoc khuyén céo véi thoi gian song thém
trung binh 1a 20 thang [3].

Chéng chi dinh ciia phuong phap nay 1a khi BN ¢6 suy gan/chtic ning
gan khong dam bao, BN c6 hoi ching ndo gan, thé tich ving gan lanh con lai
sau nat hoa mach khong dam bao; ung thu gan da c6 di can ngoai gan,
HKTMC hoic khéi ¢6 shunt dong mach Ién; BN ¢6 bénh Iy phdi hop nang,
chtre nang than kém hoic c6 chéng chi dinh véi chup mach, phu nit ¢ thai.

Muc tiéu ctia phuong phép can thiép tai chd I1a gay hoai tir khoi u, kiém
soat duoc sy lan rong caa khéi u cling nhu dam bao nhiéu nhat ving gan lanh.
Céc phuong phap nt mach hoa chét hién si dung bao gém ndt mach qua dong
mach (transarterial embolization - TAE), hoa tri qua dong mach (transarterial
chemotherapy-TAC), nit mach héa chit qua déng mach (transarterial

chemoembolization - TACE) va nut xa tri qua dong mach (transarterial



22

radioembolization - TARE). Hién nay TACE la phuong phap duoc st dung
phd bién nhat, két hop giira tiém vao dong mach gan céc hoa chét cé tac dung
gy doc té bao nhu 5-FU, 5-FUDR, cisplatin, doxorubicin, thuong c6 tron voi
lipiodol va sau d6 la nat dong mach.

C6 hon 50% BN ¢6 hoi ching sau nit mach bao gém sét, dau ving ha
suon phai, budn nodn, ndn, thuong s& hét sau 48 gio va dap tng véi cac
phuong phéap diéu tri triéu chiing. Cac hoa chéat gay doc cho té bao ung thu va
cac chat nit mach cé thé gay viém tdi mat cap, hoai tor duong mat, viém tuy
cap, loét da day néu trong qua trinh tién hanh k¥ thuat bi dua vao cac dong
mach cdp mau cho nhitng co quan ndy. Suy gan co thé gap trong nhing
truong hop chtric nang gan truéc khi tién hanh diéu tri & mac ranh gisi va
khong 6n dinh.

Nam 2002, Llovet da tién hanh thir nghiém 1am sang ngau nhién, c6 doi
chung ghi nhan TACE mang lai hiéu qua c6 y nghia ddi véi ti 1 song con caa
BN. Ti 1& séng sau 1 va 2 nim & nhom diéu tri TACE 13 82% va 63% S0 VGi
63% va 27% & nhom ching chi diéu tri hd tro [63]. Nam 2003, Llovet va
Bruix tong hop két qua céc thir nghiém 1am sang ngau nhién c6 d6i chuang
duoc tién hanh trude d6 d ching minh dugc TACE 1am giam ti Ié tir vong
sau 2 nam mot cach c6 y nghia vai ti suat chénh 12 0,53 (C1 95%, 0,32 - 9,89,
p < 0,05) [64]. Nghién cau caa tac gia Nguyén Tién Thinh tai Bénh vién 108
nam 2012 ghi nhan ti 1¢ séng sau 1, 2, 3 ndm cua 103 BN sau diéu tri TACE
lan luot 13 97,4%; 82,6%: 26,6% [6].

Bén canh d6, nhitng nim gan day, su phat trién cta nat mach sir dung
hat DcBead (DcBead-TACE) lam dan chat, van chuyén hoa chat ung thu va
gay tic mach di budc dau cho thay nhitng két qua tich cuc. Chi dinh, chéng
chi dinh va duong can thiép cia phuong phap nay gidng nhu phuong phap
TACE truyén thong. Khi nghién ctru dugce dong hoc cua thudc, tac gia Valera
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nhan thdy DcBead TACE la phuong phép hiéu qua d6i véi khdi ung thu
nhung lam giam dugc phoi nhidém cua toan bo co thé véi doxorubin khi so
sanh voi TACE truyén thong [65]. Chinh vi vay, cac tac dung phu khéng
mong mudn lién quan dén thudc s& giam hon & nhém DcBead TACE. Nghién
clru cua tac gia Thai Dodn Ky tai Bénh vién 108 trén 105 BN duogc diéu tri
DCBead TACE ghi nhan ti & song thém tich lily tai cac thoi diém 1 nam, 2
nim, 3 nam lan luot 12 72,4%: 55,2% va 41,3% [66].

1.4.5. Phwong phap Xa tri

Viéc sir dung céc hat vi cau gan cac chat phong xa qua dudng dong mach
gan vao khéi u vira 1a phuong phap diéu tri tai chd phéa hay khéi u vira han
ché dugc doc tinh téi nhu mé gan lanh. Nguyén té phéng xa duoc st dung
phd bién nhét hién nay 12 °Y, mot chét phat tia B don thuan véi thoi gian béan
hay 1a 64,2 gio. Y sau d6 s& phan hay thanh nguyén té c6 do 6n dinh 1a
zirconium-90.

Pé danh gia trude diéu tri, chic ning gan va thé trang cia BN can
duoc xem xét can than. Viéc chup mach truéc diéu tri cho phép danh gia
cac mach mau trong gan, tuan hoan bang hé va can nhic viéc nt mach coil
dé ngan ngira cac hat vi cau sau nay sé di chuyén dén cac mach mau nudi
da day, ta trang hoic tuy dan dén cac bién chung. Panh gia shunt dén cac
tang va shunt phoi rat quan trong trong phong ngira cac bién ching cé thé
Xay ra sau diéu tri.

Chi dinh ctia phuong phap niay bao gom BN dang trong thoi gian doi
ghép gan, ha bac cho BN ngoai chi dinh ghép gan nham quay lai danh sach
cho ghép, BN giai doan muon khong nit mach dugc do cd thé gay ton thuong
cac mach mau nudi nhu moé gan lanh.

Chéng chi dinh cua phuong phap bao gom khdi u gan 16n > 10cm, lan

toa, co huyét khoi than chung TMC, di cin ngoai gan, xo gan Child Pugh C,



24

hoi chimg ting ap luc TMC ning, ¢6 rdi loan déng mau niang, ECOG 3 - 4
diém, ti 1 shunt gan phoi > 20% hoic cd bat thudng giai phau DM gan khién
ky thuat khong thé thanh cong.

Hién nay cac nghién cau vé ndt mach sir dung hat vi cau phong xa trong
UTBMTBG déu la cac nghién cau hdi ciu hoac tién ciru khong cé déi ching
[3]. Mbt sb nghién ctiu thuan tap ghi nhan thai gian séng thém trung binh cua
BN giai doan trung binh khi duoc diéu tri phuong phap nay 1a 17,2 thang va &
nhoém BN giai doan muon, c6 xam 1an TMC la 12 thang [67],[68],[69]. Theo
khuyén cdo cua céc tac gia Pai Loan cap nhat nim 2015, phuong phap nay
duogc chi dinh khi BN ¢6 > 4 khéi u hodc d3 c6 di can mach méu [70].

Trong mot vai nim gan ddy, mot sé cac tac gia da nghién ciu sir dung
liéu phap xa tri proton trong diéu tri UTBMTBG. Phuong phéap nay st dung
chim hat proton c6 ning luong cao véi wu diém 1a tap chung phan 16n liéu tai
vi tri c6 chiéu sau nhat dinh tiiy theo nang luong cua chum hat proton. Nghién
ctru hoi ciru cua tac gia Chiba trén 162 BN véi tong lidu dao dong tir 50- 88
Gy theo ddi doc sau 31,7 thang cho két qua kha tbt vai ti 18 kiém soat khéi u
sau 5 nam la 86,9% va ti 1& song 1a 23,5%. Tac dung phu hay gip nhat 1a tang
men gan tuy nhién chi c6 3% s6 BN ting tir mic do 2 trg [én [71]. Mot s6 tac
gia cho rang cac BN c6 huyét khdi TMC c6 thé thich hop véi phuong phap
nay. Nghién ctu caa tac gia Sugahara cho thay ti & kiém soat khbi u & nhom
BN nay 1én dén 45% tai thoi diém 2 nam [72]. Tuy nhién hién chua c6 su
théng nhat vé liu sir dung gitra cac nghién ctru ciing nhu khuyén céo chinh
thirc ciia cac hiép hoi 16n do con thiéu cac nghién ctu tién ctu véi ¢d mau 1on.
1.4.6. Piéu tri Sorafenib

Sy phaét trién, biét hoa va chét theo chuong trinh cua té bao la mot qua
trinh phuc tap c6 su tham gia cia cac yéu to ting trudng, cac thu thé bé mat té

bao va con dudng dan truyén tin hiéu ciing nhu cac yéu té diéu hoa. Bat ki sy
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réi loan mot thanh phan nao trong qua trinh ndy ciing dan dén hinh thanh cac
bién ddi c tinh [73]. Hién nay, viéc diéu tri nham vao cac vi tri va co ché rdi
loan dac hiéu chinh 1a nén tang cua phuong phap diéu tri té bao dich [74].
UTBMTBG c¢6 co ché bénh sinh phirc tap va 13 mot trong nhiing ung thu khang
Vv6i hoa chat. Ké tir khi ra doi cho dén nay, Sorafenib di tro thanh phuong phap
diéu tri toan than hiéu qua cho nhitng BN ung thu giai doan muon [75].

Sorafenib c6 tac dung @c ché nhiéu tyrosine kinase, 1a thudc uéng dau
tién va duy nhat cho dén nay chimg minh duoc hiéu qua ddi vai sdng con cua
BN UTBMTBG giai doan muodn. Sorafenib tic dong dich toi qua trinh phat
trién, chét theo chuong trinh cua té bao ca su ting sinh mach mau.

Sau nghién ciru pha II dau tién chang minh hiéu qua cua sorafenib, mot
thar nghiém doi dau pha IIT dugc thyuc hién ¢ quan thé BN ving Chau A - Thai
Binh Duong, ciing chitng minh ich lgi cta sorafenib véi song con cua BN.
Thoi gian song thém trung binh ¢ nhém dung thuéc 1a 6,5 thang so véi nhém
ching 1a 4,2 thang va su khac biét c6 y nghia théng ké [76]. Cuc quan ly
Duoc chau Au vad FDA Hoa Ky nim 2007 déu di chip thuan st dung
Sorafenib. EASL di dua ra khuyén cdo sorafenib 1a phac do diéu tri toan than
chuan duoc chi dinh cho nhiing BN chiic ning gan con tét (Child Pugh A) va
ung thu & giai doan mudn (BCLC C) hoac nhitng khéi ung thu vuot quéa chi
dinh diéu tri tai chd.

1.5. PIEU TRI UTBMTBG BANG PHUONG PHAP PNSCT
1.5.1. Nguyén ly

Cac thuc nghiém trén dong vat cho thiy, dong dién xoay chiéu cd tan sb
cao an toan ¢ dong vat do khong gay kich thich co va réi loan nhip tim. Nang
lugng song cao tan duoc dinh nghia 1 dang song dién tir ¢6 pho tir 10kHz dén
2,59 GHz tao ra duoc cac budc song dai. Tan sé séng cao tan sir dung trong y

khoa la tir 200kHz - 20 MHz. Cac mé trong co thé do chta dung dich giau ion
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nén ciing 1a méi trudong dan dién. Nguoi ta st dung dong dién xoay chiéu dé
tao ra nhiét pha huy khéi u. Mot mach dién khép kin dugc tao bai ngudn phat,
dién cuc, kim, nguoi bénh va dién cuc phan tan (Hinh 1.1). Do dién tro gita
dau kim (bang kim loai) va mo trong co thé ¢ su khéc biét rat 16n nén khi
dong dién xoay chiéu di qua, cac ion lién tuc va dap vao dau kim véi toc do

rat cao 1am cho dau kim néng 1én va sinh ra nhiét (Hinh 1.2).

Hinh 1.1. Minh hea nguyén ly DNSCT trong gan [77]

Nhiét ning tap trung & dau dién cuc duoc din truyén vao cac to chuc
xung quanh cho dén khi dat duoc tinh trang can bang nhiét 6n dinh. Nang
lwong cang cao, thé tich td chirc hoai tir cang 16n. Tuy nhién khi sir dung dong
dién cuong do cao s& lam kho to chirc quanh dau kim nhanh chong dan dén
thé tich d6t s& bi thu nho. Cac to chire quanh dau kim khi bi chay va khé lai
tao ra CO, & dong vai tro nhu 16p cach dién lam giam bé mat dién cuc tiép
xuc dan dén sy ngat quang caa dong dién xoay chiéu (Hinh 1.2). Do vay dé
dat duoc thé tich d6t rong, can diéu chinh cudng do phu hop dé dat duoc nhiét

nang t6i uu va khong gay dbt chay quéa muc.
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‘D6t nhiét song cao tan (RFA)

Hinh 1.2. Minh hea sw va ddp cia ion ¢ dau dién cwe dot [78]

Sy hinh thanh “hoai tir dong”: Muc tiéu khi tién hanh ki thuat nay 1a pha
hity duoc t6 chtrc ung thu nhung khdng gay tén thuong nhiéu cac to chuc 1an
can. DBé dat duoc ving ria khéi u an toan va ngin ngira vi di can, can dot rong
hon ria ngoai khéi u tr 0,5 - 1cm. Cosman va cong su da chang minh nhiét
nang do phuong phap DPNSCT tao ra dan dén sy chét té bao théng qua co ché
hoai tir dong do nhiét [79]. Cac nghién ctru co ban di chang minh can bang
noi moi trong té bao bat dau thay do6i khi nhiét do ting 1én 40°C. Tai muc
nhiét d6 cao hon, tir 42 - 45°C, té bao s& nhay cam hon va dé& bi pha huay boi
cac tac nhan nhu xa tri hay hoa tri [80],[81]. Céc té bao bi ton thuong khong
hdi phuc & muac nhiét 46°C trong vong 60 phdt va su pha hay té bao nhanh
hon khi nhiét do cao dan [82]. Céc té bao bi pha huy ngay lap tac 1a do céc
protein trong bao twong, hé enzym ty thé va phic hop nucleic acid bi dong lai.
Nhitng ton thuong nay ciing thiic day qué trinh chét té bao trong vai ngay tiép
theo. Nhu vy “hoai tor dong” 1 khai niém st dung dé mo ta su ton thuong té
bao do nhiét mic du khi ddi chiéu véi cac tiéu chuan md bénh hoc co thé chua
that sy tuong tng. Nhiét do 1i twong dé pha hay t6 chirc ung thu dao dong tir
50 - 100°C.
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Dé khéc phuc nhuoc diém cta kim dbt ban dau (kim don cuc) chi thich hop
véi cac khéi u nho dudi 2cm ciing nhu thich hop véi hinh dang cuia cac khéi ung
thu khac nhau, ngdy cang c6 nhiéu cai tién hon vé mat ki thuat bao gom:

- Kim chim nhiéu dau dét: Viéc st dung loai kim nay gilp tao dugc dién
tich hoai ttr theo kich thuéc va hinh dang khdi u. Khoang céch gitta cac dau
d6t khong qua 1,5cm gilp tao dién hoai tir dong déu va hiéu qua so véi khi
dung kim don cyuc dét nhiéu lan. Loai kim nay duoc thiét ké dé khi vao trong
khoi c6 thé xoe ra gidng nhu hinh du véi nhiéu nganh manh, cong gidp nhiét
ning sé& lan toa theo cac nganh khi d6t. Kim LeVeen dugc thiét ké nhiéu loai
dé khi xoe ra dm tron duoc duong kinh céc khéi u tir 2 - 5 cm (Hinh 1.3).
Thuc nghiém trén gan lon tai khoa Tiéu héa Bénh vién Bach Mai, khi tién
hanh véi kim chim 5.0 sau 15 phat dét theo protocol hudng dan, dién hoai tir
dat dugc duong kinh tgi 6cm (Hinh 1.4).
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Hinh 1.4. Hinh dnh di¢n hoai ti# sau dét gan lon bang kim LeVeen 5.0
(Nguén: Thuc nghiém gan lon - Khoa Tiéu héa Bénh vién Bach Mai)
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- Kim Cooltip c6 kénh 1am mét bén trong: Mot nhuoc diém khi st dung
dbt nhiét sdng cao tan 1a khi nhiét d6 I1én cao s& ¢6 hién tugng than hoa lam
tang dién tro va khong thé ting cudong do cao hon. Bé khic phuc nhuge diém
nay, cac dau dot co kénh 1am mét bén trong gilp cé thé dat dugc dién tich
hoai tir 16n hon va kéo dai thoi gian dét.

- Bom dung dich NaCl vao khdi u trong qua trinh d6t nhiét: dung dich
NaCl duoc dan qua dau kim dién cuc béng hé théng bom tuy dong vao ranh
doc than kim. Dung dich NaCl s& 1am thay ddi tinh din dién ctia mé theo
huéng ddng nhat hoa, cho phép lam ting nhiét lugng tao ra va 1am mat ving
mo xung quanh dau dién cyc han ché hién tuong cacbon hoa va bay hoi. Nho
vay lam ting kich thudc ving hoai tir gitip loai bé khéi u hiéu qua hon.

- Lam tic mach mau dé ting hiéu qua dét: Goldberg va cong su di st
dung céc ki thuat lam tic tinh mach cua, dong mach than tang, dong mach
gan trude khi d6t va so sanh hiéu qua d6t khi khong sir dung cac ki thuét nay
& mo hinh thuc nghiém dong vat. Két qua nghién ctru cho thay dién hoai tir
16n hon mot cach co y nghia khi 1am tac tinh mach cira (p < 0,01) [83]. Mot
s6 nghién ctru trén cac BN diéu tri bang DPNSCT ¢6 lam tic tinh mach ctra
cho thay dat duoc dién hoai tir sau d6t 16n hon [84],[85].

- Két hop v6i ThermoDox: Pay 1a liéu phap truyén Doxorubixin trudc
khi dot song cao tan vi muc dich duy tri su phong thich 6n dinh cua thude.
Tai nhiét do co thé, Doxorubicin s& & trong cac liposome, khi nhiét d§ > 40 do
C, cac liposome cua ThermoDox sé& giai phéng rat nhanh hoat chat.
ThermoDox duoc truyén tinh mach cho BN 15 phut trudc khi tién hanh
DNSCT v61 muc dich tang dién tich vung hoai tr va pha huy cac ton thuong
vi di cin ¢ ria khdi u (Hinh 1.5). Hién nghién ctru OPTIMA pha III dang dugc
tién hanh da trung tam & nhiéu quéc gia dé xac dinh hiéu qua that sy cua

phuong phap nay [86].
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Hinh 1.5. Minh hea phwong phdp PNSCT két hop ThermoDox [86]

1.5.2. Chi dinh, chéng chi dinh ciia phwong phap PNSCT

Theo Khuyén cdo cia EASL, AASLD va APASL, phuong phap
DNSCT duoc chi dinh véi nhitng BN giai doan Barcelona A nghia 1a ¢c6 mot
khéi u < 5 cm hoic ¢6 < 3 khdi u, kich thusc mdi khdi < 3cm va BN Child
Pugh A hoac B [2],[3],[31]. Phuong phap nay thich hgp vdi nhitng BN khéng

thé phiu thuat dugc do kich thudc, vi tri, sé khéi, do chirc ning gan khong

dam bao hoac co6 bénh ly kem theo.
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Hinh 1.6. Khuyén cdo diéu tri UTBMTBG theo EASL 2012 [3]
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Trong khi d6 & khuyén céo caa JSH, ki thuat ndy c6 thé ap dung phdi
hop cuing TACE khi khéi > 3cm hoic khi c6 > 3 khéi. Riéng nhitng BN Child
C khdng con chi dinh ghép gan nhung chua cé hoi chimg ndo gan, chua co ¢b
chuéng kho diéu tri va nong do bilirubin thap < 3,0 mg/dl ciing c6 thé tién
hanh DNSCT hoic TACE chon loc khdi u gan & ha phan thay.

UTBMTBG
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Hinh 1.7. Khuyén cdo diéu tri UTBMTBG theo JSH nim 2010 [38]

Ngoai ra véi BN UTBMTBG khéi nho trén nén gan xo, dy 1a phuong
phap diéu tri cau ndi trong ltc chd ghép gan. Vi nhitng BN c6 2 khéi ¢ 2
thiy gan, mét bén phau thuat duoc, mot bén nam sau khéng phau thuat dugc,
c6 thé két hop phuong phap dot séng nay dé ma rong chi dinh phau thuat.

Mic du chi dinh chinh thic 1a vay nhung trong thuc hanh 1am sang van
c6 thé ap dung diéu tri nhitng khoi u co kich thudc Ién hon khi khéi khu tra,
nghéo mach méau va khéng thé phiu thuat duoc. Trong mot nghién ctu cua
Pao Vin Long va cs da thuc hién DPNSCT don thuan hoic phéi hop véi nit
mach & 92 khéi u trong d6 ¢6 32 khéi (34,7%) duong kinh trén 5cm [5].
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Chéng chi dinh cua phuong phap nay bao gdm [87]:

- Chéng chi dinh tuyét dbi: Di can ngoai gan, thoi gian séng thém uwéc
tinh dudi 6 thang, thay doi trang thai vé tinh than, dang nhidém trung, khéi u

xam lan duong mat chinh.

- Chéng chi dinh tuwong dbi: Khdi > 5cm & BN xo gan nang, o trén 4 tén

thuong, bénh 1y ndi khoa nang (tim mach, hd hap), réi loan dong mau ning.
1.5.3. Céc ky thuat PNSCT

DNSCT c¢6 thé dugc thuc hién qua da dudi huong dan caa siéu am, chup
CLVT hodc CHT hoic c6 thé tién hanh qua mé noi soi va khi phau thuat mo
md. Dudi huéng dan caa siéu am qua da hoic siéu am trong mo, khéi u sé
dugc quan séat chinh xéac tir d6 gitp dinh hudng dé kim dot vao dugc ton
thuong dich. Viéc lya chon DNSCT qua da, trong moé ndi soi hay mé mé phu
thudc vao nhiéu yéu t6. PNSCT qua da thich hop véi nhimg truong hop khéi
nhé < 3cm, giai doan sém, dac biét khi khéi ¢ ving ngoai vi cia gan. Cac ton
thuong & vom gan dbi khi rat kho dé tién hanh dot qua da. BN DNSCT qua da
can duoc theo ddi trong qué trinh tién mé va co thé ra vién trong vong 24 gio

sau khi lam thu thuat.

Phuong phap DPNSCT qua mé néi soi doi hoi can co siéu am trong mé dé
danh gia chinh xac vi tri khdi u va phat hién cac mach mau canh khdi u.
Phuong phép nay thich hop voi nhitng BN khéng c6 tién sir phau thuat 6 bung
va khdi nam & trung tAm nhu mé gan, kich thude dudi 4.0 cm.

DNSCT trong phau thuat mdé mo dugc chi dinh véi nhitng BN khéi 16n
> 4 cm, nhiéu khdi, khdi sat mach mau 16n hoac khi dinh nhiéu khéng mé noi
soi dugc. Mot vu diém cua DNSCT trong phau thuat mé ma 1a cho phép 1am

tac tam thoi cac mach mau gan. Ki thuat nay gitp ting hiéu qua cia PNSCT
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trong nhitng trudong hop u ting sinh mach nhiéu hoac st véi cac mach méu
I6n. Mot wu diém khéc caa DNSCT trong phau thuat mdé mo 1a kha ning két

hop gitta DNSCT va phau thuat gidp tiép can nhiéu khdi u.

Téc gia Rhim va cs sau khi tién hanh 3000 ca PNSCT cac khdi ung thu
gan da dua ra két luan rang viéc 1én duoc ké hoach diéu tri 1a rat quan trong.
Céac diém mau chdt can tinh dén bao gém: danh gia kha ning thuc hién ki
thuat bao gom tiéu chuan lya chon, loai trir BN; cach thic tiép can (qua
da/qua mé ndi soi/md ma), loai kim sir dung, s6 1an du kién dét va cé can dét
nhiéu dién lién tiép hoic st dung cac ki thuat nhu bom dich 6 bung dé dam
bao an toan va dién hoai tir toi uu. C6 khoang 9% cac trudng hop UTBMTBG
khong thé tién hanh DNSCT qua da duogc do vi tri khdi u sat cac tang 1an can
hoac thanh phan TMC hoic khéng chon dugce dudng choc do vudng xuong
suon, mang phoi, co hoanh [88]. Tuy nhién, hién nay, c6 thé khac phuc cac

nhuoc diém nay bang ki thuat bom dich mang bung va bom dich mang phai.

Péi véi cac khodi ung thu sat vom hoanh, rat kho quan sat dudi siéu am
cling nhu nguy co 1am tén thuong co hoanh cao [89],[90]. Chinh vi vay, viéc
bom dich 6 bung trong nhiing truong hop nay khong chi gitp quan sat khoi rd
hon trén siéu &m ma con giup tach gitra thanh bung hoac co hoanh véi vung
d6t tir d6 tranh gay cac bién chiing. Bén canh do, dich 6 bung ciing gitp BN
giam dau hon tir 46 kéo dai duoc thoi gian dot va giam thoi gian nam vién
cho BN [91]. Trong trudng hop khéi sat éng tiéu hoa hoac than, day ciing 13
mot ki thuat gitp DNSCT c6 thé dugc thuc hién an toan va hiéu qua hon
[92],[93],[94].
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Hinh 1.8. Minh hea hinh @nh bom dich é bung véi muc dich tich u gan ra
Khoi cac tgng 1an cd@n khi DNSCT [94]

Bom dich mang phoi hién nay ciing 1a mot ki thuat haa hen gidp quan
sat khéi u tét hon khi khoi sat mang phoi. Khong gidng nhu bom dich 6 bung,
ki thut ndy c6 thé dugc thuc hién ¢ nhitng BN trude d6 da duge md cit gan
do khdng bi anh huong béi tinh trang dinh trong 6 bung. Cac tac dung phu
nhu ho va kho thd nhe c6 thé gap & mot s6 trudng hop do vay day co thé la
mét lya chon tbt. Tuy nhién, bom dich 6 bung van 1a lya chon wu tién khi can
bao vé dugc co hoanh va cac tang 1an can nhu 6ng tiéu hoa, than.

Niam 2015, trong khuyén céo cia Hoi Ung thu gan Pai Loan di chinh
thire dé& cap dén viéc sir dung ki thuat bom dich 6 bung va bom dich mang
phdi trong DNSCT cho nhitng khdi u & vi tri kho sét cac tang lan can [70].
1.5.4. Bién chitng ciia phwong phap

Bién chung cua DPNSCT c6 thé dugc phan chia theo bang phan loai cua
Hoi can thiép dién quang (Society of Interventional Radiology - SIR) bao
gom céc bién chung nho khi BN khdng can can thiép diéu tri hoac chi can
diéu tri thong thuong hoic nam theo ddi qua dém va nhom bién ching Ion khi
BN can duogc diéu tri, kéo dai thoi gian nam diéu trj trong vién, tién trién céc

bénh Iy phdi hop nang né hoic ta vong [95],[96],[97].
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T nam 2002, d3 ¢ cac bao céo vé ti I¢ tai bién khi tién hanh DNSCT &
BN UTBMTBG. Tir 8916 BN trong c4c nghién ctu nay, ti 1¢ tai bién noi
chung dao dong tur 2,2 - 10,6% va ti I t&r vong la tir 0,3 - 1,4% [98],[99],
[100],[101]. Céc tai bién c6 thé duoc phan loai thanh nhdm tai bién cd lién
quan téi khdi u, tai bién lién quan dén gan, cac tai bién khac va céac tac dung
phu. T4c dung phu thudng gap ¢ day 1a s6t va dau & mtc d6 trung binh.

- C4c tai bién cd lién quan toi khéi u bao gom: u tién trién nhanh (0,11 -
4,6%), di can theo dau kim (0 - 12,5%), di can vao phtic mac (0,11%), V& u.

- Céc tai bién lién quan dén gan bao gom: rd mat (0,06 - 0,96%), 4p xe gan
(0,2 - 2%), huyét khéi TMC (0,2 - 0,8%), huyét khdi tinh mach gan (0,1 - 0,4%),
roi loan chtrc ning gan hoic suy gan (0,08 - 0,78%), hep duong mat
(0,06 - 0,5%), nhdi mau gan (0,03 - 0,06%), tu méau duéi bao gan (0,15 - 0,5%).

- C4c tai bién khac co thé gap bao gom: tran dich mang phoi (0,2-2,3%),
o chudng (1,3%), tran khi mang phoi (0,15 - 0,8%), nhoi mau phoi (0,06%),
viém phéi (0,1%), nhidm trang huyét (0,06 - 0,1%), nhdi mau co tim (0,03 -
0,1%), suy than thoang qua (0,1 - 0,3%), thung tang rong.

Mot nghién ciu & Nhat Ban tong két dir liéu vé bién chiing va ti 1é tr vong
sau DNSCT 6 20 trung tam trén 16346 khdi u ¢ 13283 BN ghi nhan ti 18 tr vong
la 0,038% va ti 18 bién ching la 3,54% bao gém chay méu 6 bung (0,48%), ton
thuong gan (1,69%), ton thuong tang ngoai gan (0,69%) [102].

Mot cach phan loai khac dé st dung hon 1a phan loai theo thoi gian: tai
bién xay ra ngay (6 - 24 gio sau khi tién hanh thu thuat), tai bién sau thi thuat
(trong vong 30 ngay) va tai bién mudn hon. Nhirng tai bién c6 thé xay ra ngay
bao gom chay mau 6 bung, nhoi mau gan, tran dich mang phoi can dan luu,
tran mau mang phoi, viém phdc mac. Nhitng tai bién c6 thé xay ra sau trong
vong 1 thang bao gom ap xe gan, ro dudng mat, thing c&c tang rdng. Tai bién

xay ra thi muon bao gém di cin theo vét kim, di can ra 6 bung.
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Nghién ciu cua Luu Minh Diép va cong su vao nam 2007 trén 76 BN vai
254 lan d6t séng: ¢6 5 truong hop bi tai bién chiém ti 18 1,9%. CAc tai bién nay
bao gom: 1 BN bi bong nhe, 1 chay mau dudi bao gan, 1 khdi u hoai tir nhiém
trang thanh ap xe, 1 di can theo vét kim, 1 truang hop thing ruét [103].

1.5.5. Hinh anh khéi u sau diéu tri PNSCT
1.5.5.1. Trén siéu am

Trén siéu &m hai chiéu, khdi u ngay sau khi dot song 1a ving ting 4m
hén hop. Thuong kho phan dinh duoc viing mé u con ton tai va ving mé hoai
tr. Vi vay siéu &m hai chiéu it cd gia tri trong danh gia dap ung diéu tri va it
duoc dung dé phat hign tai phét tai chd.

Trén siéu am Doppler mau, khéi u dugc diéu tri thanh cong s& khdng con
tin hiéu mach mau. Tuy vay, siéu am Doppler mau va siéu am Doppler nang
lugng khong phai 1a phuong phap tdi wu cho viéc danh gia thanh cong cua ki
thuat do con kém nhay trong phat hién cac vi mach & mé ung thu con ton tai.
1.5.5.2. Trén chup CLVT/CHT

Str dung cac phuong phap chian doan hinh anh trong theo d&i sau
DNSCT gitip danh gia hiéu qua diéu tri, phat hién bién chuing va tinh trang tai
phat. Phim chup CLVT c6 tiém thudc can quang hoic chup CHT gitp danh
gia ving hoai tir khdng ngam thudc va té chirc ung thu sot lai ngam thude.
Vung hoai tir sau d6t khdng ngam thuéc can phai rong hon khdi u ban dau tir
0,5 - 1cm [104]. Sau d6 dan dan theo thoi gian, thuong kha cham, dién tich
viing hoai tir sau dot song s& nho dan lai (Hinh 1.9). Chinh vi vay, tiéu chuan
vé kich thudce nhu trong huéng dan caia WHO va RECIST khong thé ap dung
dé danh gia dap tng diéu tri sau DPNSCT. Theo ddi lién tuc sy bién dbi cua
viing hoai tir sau dét trén cac hinh anh chyp CLVT hoic CHT la phwong phap
c6 gié tri nhat trong danh gia hiéu qua diéu tri caa DPNSCT [105].
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Hinh 1.9. Thay doi hinh anh khéi u trén céc phim chup CLVT
A: khoi ngam thuoc truéc DNSCT, B: sau DNSCT thay khong con ngam
thuoc, C-F: khoi nho dan vé kich thuoc theo thoi gian [106]

Hudéng dan cu thé vé thoi gian gitia cac 1an chup CLVT/CHT dé theo dbi
sau DNSCT chua that sy rd rang. O mét sé trung tam, chup ngay sau khi tién
hanh tha thuat giup danh gia to chirc ung thu con lai va ranh gigi ciia dién dét dé
xac dinh su thanh cong vé& mit ki thuat. Ngoai ra, khi chup lai ngay sau DPNSCT
gitip danh gia cac bién chimng sém nhu chay mau 6 bung, ton thuong mach mau
I6n, tran khi mang phoi hodc ton thuong cac tang lan can. Tuy nhién, chyp lai
ngay sau PNSCT khéng duoc khuyén c&o & tat ca cac nudc do viéc phan biét rd
gira to chirc viém lanh tinh quanh dién dét ciing c6 ngadm thudc va t chic ung
thu sot lai d6i khi rat khé [107]. Thuong s& mat 1 thang dé to chic viém lanh
tinh quanh dién dbt hdi phuc & hau hét cac BN do vay phim chup CLVT/CHT
theo ddi sau 1 thang la can thiét dé phat hién tién trién tai khi u. Sau o, chi
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dinh chup CLVT/CHT 3 thang/lan trong vong 1 ndm va sau d6 13 6 thang/lan dé
theo dBi & cac BN sau diéu tri DNSCT [107].

Theo dbi trén phim chup CLVT/CHT c6 tiém thubc giup danh gia tai
phat tai chd, cd thé do diéu tri chwa hét hoac xuat hién khdi mai ngay tai vj tri
cii. Co thé chia 1am ba thé tai phét tai chd bao gom: thé c6 vién giam am c6
vong ngam thudc quanh dién @6t day va bo khong déu, thé nét co ndt ngam
thudc & ngoai vi dién dot va thé toan bd khi ca dién dbt tai phat va tang kich
thugc [108],[109]. Thuong gap la thé cé vién giam am va thé not.
1.5.5.3. Tiéu chudn dédnh gid dap irng diéu tri sau PNSCT

Trong DNSCT, kich thudc ving hoai tir phai I6n hon kich thudc khéi u
tir 0.5 - lem, diéu nay gay kho khin cho viéc danh gia hiéu qua diéu tri cua
phuong phap néu sir dung huéng dan caa WHO va RECIST do hai bang diém
nay chi danh gia thay d6i vé kich thudc cia khdi u ma khong danh gia ving
hoai tir. Hién nay, theo khuyén c&o cua EASL s& cin cir vao ving mé u con
ngam thudc dé danh gia 1a con mo u va ving khéng ngam thudc phan anh su
hoai tir cia md - tiéu chuan mRECIST [3]. Theo dé, cu thé s& c6 4 mic do
dap (ng voi diéu tri khi danh gia ton thuong dich nhu sau:

- Bap ung hoan toan (complete response - CR): khong con hinh anh
ngam thudc thi dong mach trong bat ki khéi u nao.

- Pap ung mot phan (partial response - PR): giam it nhat 30% tong kich
thudc ton thuong dich (ving ngdm thude thi dong mach).

- Bénh giai doan 6n dinh (stable disease - SD): giita giai doan dap ung
mot phan va giai doan tién trién.

- Bénh tién trién (progressive disease - PD): ting it nhat 20% kich thuéc
ton thuong dich (ving ngdm thudc).

Vi cac ton thuong khac khong phai tén thuong dich, chia lam 3 muirc do:

- Pap ung hoan toan (CR): khdng con hinh anh ngam thudc thi dong
mach trong bat ki khi u nao.
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- Pap ung khdng hoan toan hoic 6n dinh (incomplete response- PR,
stable disease - SD): van ton tai ngam thude thi dong mach trong 1 hozc nhiéu
hon céc ton thuong khong phai ton thwong dich.

- Bénh tién trién (PD): xuat hién 1 hoic nhiéu tén thuong mai va/hoic
c4c ton thuong khong phai ton thuong dich tiép tuc tién trién.

Ciing theo tiéu chuan mRECIST, nhitng truong hop nhu sau can lam
theo huéng dan:

- Khi ¢6 dich mang phoi hozc dich 6 bung: can 1am chan doan té bao hoc
dé xac dinh su c6 mat cua té bao 4c tinh trong cac dich nay, néu co6 day la giai
doan tién trién.

- Hach & viing ron gan: cac hach dugc coi 13 4c tinh khi dudng kinh > 2cm.

- HKTMC: duoc xép vao nhdm ton thuong khong phai ton thuong dich.

- Xuat hién khéi méi: Puge dinh nghia khi dudng kinh 16n nhat 1a 1cm
va c6 tinh chat ngdm thubc dién hinh coaa UTBMTBG.

Hiép EASL khuyén céo sir dung tiéu chuan mRECIST trong danh gia
diéu tri UTBMTBG do tiéu chuan nay thich hop hon so véi tiéu chuan
RECIST cil va ¢6 twong quan véi két qua md bénh hoc ciing nhu tién luong
diéu tri [3].

1.6. TINH HINH NGHIEN CU'U PIEU TRI UTBMTBG BANG PNSCT
1.6.1. Trén thé gioi

Nam1990, hai tac gia Rossi va McGahan dimg dau hai nhém nghién ctu
riéng biét da chimg minh DNSCT 1a phuong phap giy hoai tir dong to chic
ung thu va khong 1am anh hudéng dén ving nhu mé gan lanh [110],[111]. Ké
tir ¢6, DPNSCT ngay cang cd nhiéu cai tién vé mit ki thuat va dem lai hiéu qua
diéu trj cao.

Ti 1€ tai phat sau DPNSCT theo nghién ctru cua tac gia Takahashi va cs la
9% tai thoi diém 1 nam va 17,7% tai thoi diém 3 nam [112]. Panh gia hiéu
qua diéu tri BNSCT bang phim chup CLVT hoic CHT c6 tiém thudc ghi
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nhan day 1a phuong phap diéu tri kiém soat tai chd tét va ti 1& tai phét thap
trong nhitng truong hop dién hoai tir sau dot 16n hon ria ngoai khdi u 0,4cm
va khoi c6 kich thuéc < 2,5¢cm [113].

Ti 16 séng sau 5 nam khi diéu tri bang DNSCT theo cac nghién ciru dao
dong tir 40 - 70% [114],[115] vi cao hon nita & nhém BN Child Pugh A, c6
mot khéi u nho dudi 2cm [116],[117].

Mic du phau thuat duoc coi 1a phuong phap diéu tri triét dé cho nhiing
BN khong c6 kha niang ghép gan, ti 16 BN con kha niang phau thuat chi
khoang 10 - 35%. Khi phau thuét khéng thé dit ra, DNSCT trd thanh lya chon
it xam nhap hon va mot sb tac gia da tién hanh nhiing nghién ciru so sénh hiéu
qua ciia DNSCT véi phau thuat ciat gan. Mot phan tich gop bao gom 17
nghién ciu trong vong 10 nam trén 3996 BN UTBMTBG giai doan sém dugc
phau thuat cat gan va 4424 BN DNSCT ghi nhan véi nhitng khoi ung thu giai
doan rat sém bao gom khdi < 2cm, xo gan Child Pugh A, DPNSCT cho khoang
thoi gian ki vong séng va chat luong hiéu chinh theo thai gian ki vong séng
tuong ty nhu phau thuat nhung véi mac chi phi thap hon. Véi cac BN ¢ mot
khdi u kich thuéc tir 3 - 5¢cm, phau thuat dem lai khoang thoi gian ki vong
séng dai hon va chi phi hiéu qua hon so voi DPNSCT. Khi ¢6 hai hoac ba khéi
u < 3cm, khoang thoi gian ki vong song va chat luong hiéu chinh theo thoi
gian ki vong séng cua hai phuong phap diéu tri 1a nhu nhau véi chi phi hiéu
qua nghiéng vé phuong phap DNSCT [4].

Mot phan tich gop bao gom 6 thir nghiém 1am sang ngau nhién co ddi
ching bao gom 1088 BN so sanh hiéu qua diéu tri cia DPNSCT va tiém con.
Theo d6, PNSCT uu viét hon tiém con khi phan tich ti 1& song thém cua BN
(HR 1,64, 95% CI 1,31 - 2,07) va ti 1¢ tai bién cua hai phuong phép diéu tri
khdng c6 su khéc biét [118]. Do vay theo khuyén céo cua EASL, véi khdi
u < 2cm, BCLC 0, ca 2 phuong phap déu dat dugc dap ung hoan toan trén
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90% sé truong hop va theo ddi 1au dai cho két qua tét. Tuy nhién véi khoi
trén 2cm va dudi Sem, PNSCT dugce khuyén cdo & hau hét cac truong hop do
kiém soat ung thu tai chd tét hon [3]. Trong nhing trudng hop DNSCT bi han
ché vé mit ki thuat do khé thuc hién, tiém con duoc khuyén co (10 - 15% sb
truong hop).

Theo phan loai Barcelona, DPNSCT hay phau thuat dugc chi dinh cho
nhitng BN UTBMTBG giai doan sém con TACE la luya chon dau tay véi
nhitng BN giai doan trung binh (BCLC giai doan B). Tuy nhién su két hop
gitta TACE va DNSCT mang lai nhitng loi ich hon diéu tri don thuan tung
phuong phap trong truong hop khdi 16, ting sinh mach nhiéu. Biéu tri TACE
trudc gilp han ché su lan rong cua khéi u, thu nho thé tich khéi tir d6 tang
hiéu qua cua viéc DPNSCT. Mot dic diém nita 1a sau khi ¢3 TACE, d6ng mach
chinh cap méu cho khéi u di bi thu hep hoac nit tac vi thé nhiing vi dong
mach nhé tir cac nhanh dong mach khéc s& phat trién khién viéc ludn chon loc
duoc vao dong mach cap mau cho té chirc ung thu con lai s& kho khan. Luc
nay viéc str dung DNSCT dé diéu tri té chirc ung thu con lai sau ndt mach 1a
can thiét.

Vé mit ki thuat, dé khac phuc nhugc diém cua kim d6t ban dau (kim don
cuc) chi thich hop véi cac khdi u nhé dudi 2cm ciing nhu thich hop véi hinh
dang cua cac khdi ung thu khac nhau, ngdy cang c6 nhiéu cai tién hon vé mat
ki thuat bao gom: sir dung kim chim nhiéu dau dét, s dung kim cé kénh lam
mat bén trong, bom dung dich NaCl vao khéi u trong qua trinh dot. Nghién
ctru ciia tac gia Lin va cs so sanh bon hé théng BPNSCT: RF 2000 sir dung kim
LeVeen, RF 3000 str dung kim LeVeen, hé thong kim RITA va hé thong kim
Cooltip ghi nhan khéng c6 su khac biét vé ti 18 hoai tir khéi hoan toan, ti ¢
tién trién bénh, ti I& séng sau 2 nam nhung sb lan d6t dé dat dugc hiéu qua

ctia may RF2000 cao hon so véi 3 hé thong con lai [119].
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1.6.2. Tai Viét Nam

Tai Viét Nam, DNSCT la phwong phap duoc tng dung ngay cang nhiéu
tai cac co sd y té 16n va mang lai nhiing két qua kha quan. Nghién ctu ban
dau cua tac gia D& Nguyét Anh trén 40 BN chia lam 2 nhém diéu tri DNSCT
don thuan va phéi hop ciing nit mach ghi nhan thoi gian song thém ¢ nhém
diéu tri DNSCT don thuan la 18,4 thang, & nhom phéi hop la 14,2 thang
[120]. Tiép theo d6, nghién ciru cua tac gia Pao Vian Long va cs tai Bénh vién
Bach Mai trén 81 BN ghi nhan thoi gian séng thém cua nhom diéu tri bang
DNSCT don thuan 12 36,8 + 4,5 thang. Ti 1é séng sau 1 ndm, 2 ndm va 3 nam
1a 78,6%, 62,8% va 51,4%. O nhom DNSCT phdi hop véi nit mach hoa chat,
thoi gian song thém 1a 32 + 2,3 thang. Ti I¢ song sau 1 nidm, 2 nim va 3 nim
la 92,3%, 69,7% va 45% [4]. Nghién ctu caa tac gia Nguyén Tién Thinh tai
Bénh vién TUQD 108 trén 121 BN UTBMTBG c¢06 kich thuéc khdi u tir 3,1 -
8,0cm duoc diéu tri bang tic mach hoa dau két hop DNSCT cho thay thoi
gian séng trung binh 13 19,2 + 13,9 thang cao hon c6 ¥ nghia so v&i nhém chi
TACE don thuan [6]. Ca hai nghién ctru nay déu st dung kim don cuc két
hop Vvéi bom dung dich NaCl wu truong vao khéi u dé tang dién tich hoai tu.
Tai Bénh vién Cho Ry, nghién ctu cua tac gia Tran Nhut Thi Anh Phuong
so sanh hiéu qua gitta DPNSCT va TACE nhic lai trén 76 BN UTBMTBG
khong thé phau thuat dd dugc TACE nhung khong dap tng hoan toan. Két
qua ghi nhan DNSCT c6 hiéu qua diéu tri tét hon véi ti 16 hoai tr khéi hoan
toan, ti 1& bénh 6n dinh va ti & séng tai thoi diém 6 thang cao hon [121].

Trong nhig nim gan day, cac loai kim ngay cang duoc cai tién dé
phuong phép thuc hién dé dang hon, dién tich hoai tir I6n hon va duy tri duoc
thoi gian dot can thiét. Nghién ciu cua tac gia Lé Thi My tai khoa Chan doan
hinh anh Bénh vién Bach Mai trén 52 BN véi 67 lugt d6t st dung kim Cooltip

c6 kénh 1am mét cho thay day 1a phuong phap hiéu qua véi ti 1& hoai tir khéi
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1a 91,9%. Tai thoi diém sau diéu tri 6 thang, c6 2 trudng hop tai phat tai chd,
2 trudng hop xuat hién nét mai va ti 18 tai bién thap véi 1 truong hop cd dich
6 bung sau d6t [122]. Kim Cooltip da chirng minh dugc hiéu qua trong diéu
tri UTBMTBG giai doan sém va tinh wu viét hon so véi hé thong kim don ci.
Tiép theo d6, nghién ctru cua tc gia Vuwong Thu Ha danh gia hiéu qua cua két
hop nit mach véi DNSCT st dung kim Cooltip ghi nhan tat ca cac BN dat
dugc dap tng hoan toan sau lan can thiép gan nhat véi thoi gian theo dbi
trung binh 9,5 thang tuy nhién ti Ié tién trién caa BN trong nghién ctu nay
cao (3 BN co tai phat tai chd, 5 BN xuat hién nét méi, 1 BN c6 HKTMC, 1
BN di cin xa) [123]. Do vay can thém cac nghién cau theo ddi véi thoi gian
dai dé ghi nhan ti 1& séng con va tién trién 1au dai cua nhitng BN duoc diéu tri
bang kim Cooltip tai Viét Nam. Tai khoa Tiéu héa Bénh vién Bach Mai tir
nam 2011, ching t6i trién khai ki thuat sir dung hé thong may RF3000 voi
kim don Soloist va kim chum LeVeen duoc lua chon theo kich thuéc khdi u.
Péu nhim muc dich dat duoc dién hoai tr rong hon dé d6t duoc triét dé
nhitng khéi u 16n nhung mdi loai kim cé nhimg wu diém riéng. Kim Cooltip
v6i kénh 1am mat bén trong dam bao dau kim khong bi than héa trong qué
trinh d6t. Viéc lva chon loai kim theo kich thuéc khdi u bang hé théng kim
don Soloist va kim LeVeen c6 nhiéu nganh cho phép dot dugc nhitng khéi u
Ién kich thuéc 4 - 5ecm do nhiét ning s& toa theo cac nganh va mdi nganh

dong vai trd nhu mot dau dét nho dé tao duoc mot dién hoai tir 1on.
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CHUONG 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CUU
2.1.1. Tiéu chuan cheon

* L& nhitng BN duoc chdn dodn ung thw biéu mo té bao gan dya vao
Huéng dan chan doan cta Bo Y té Viét Nam nam 2012 [43]:

- C6 bang chting giai phau bénh

- Hinh anh dién hinh trén chyp CLVT c6 tiém thudc can quang hoic
CHT c6 thudc can tir + AFP > 400 ng/ml.

- Hinh anh dién hinh cia UTBMTBG trén chup CLVT 6 bung c6 can
quang hoic CHT c6 can tir + AFP ting cao hon binh thudong (chua dén
400ng/ml) + nhiém virus viém gan B,C.

* Tiéu chudn lwa chen diéu tri bang PNSCT dya theo hudng din cua
APASL 2010 [31]:

- Giai doan Barcelona A:

+ C6 1 khdi u gan <5 cm.

+ Hoac s6 khdi < 3 va kich thuéc mdi khdi < 3 cm.

+ Xo gan giai doan Child Pugh A, B.

+ PS 0.

- BN va gia dinh dong y diéu tri.

-P6i véi nhig BN da diéu tri bang phuong phap khac (nat mach, phau
thuat, tiém con) nhung khong dap tng voi diéu tri va van thudc giai doan
Barcelona A van duoc lya chon diéu tri DNSCT.

2.1.2. Tiéu chuan loai trir
- Xo gan giai doan Child-Pugh C.
- C6 rbi loan dong mau ning: TC < 50 G/I; PT < 50%.

- Di can: HKTMC, tinh mach trén gan, di can hach va céac co quan khac.
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- Phu nit ¢6 thai, BN dat may tao nhip, hoic mic cac bénh Iy noi khoa
nang (suy than, suy tim).

- Vj tri khéi u gan: Khé quan séat, khé chon duong choc kim, hodc nguy
co bién ching (chdng chi dinh tuong ddi).
2.1.3. Cach chon miu

Nghién ctu gia dinh so sanh ti 18 dap tng diéu tri giita nhém sir dung
kim don cuc (phuong phap diéu trj cii) va nhém sir dung kim chum LeVeen
lya chon theo kich thude u (phuong phap diéu tri mai) sir dung cdng thie tinh
cd mau so sanh 2 ti I¢:

_72 P4t Pa
(a, pr) {f’: —P: ):

n

Trong d6 muc tin cay a = 0.05 va luc mau 1 - B = 80%, tra bang hang sb
Zap= 7.85.

p, = 0.3 (ti Ié dap ung diéu tri thanh céng cua phuong phap diéu tri dét
s6ng cao tan bang kim don theo nghién ciu cua tac gia Pao Van Long [4]).

p, = 0.6 (ti 1& dap tng diéu tri thanh cong cta phuong phép diéu tri dot song
khéi u gan bang kim chim LeVeen theo nghién ciru ciia tac gia Cabassa [124]).

Ap dung vao cong thic trén, ¢ mau can thiét cho mdi nhém n,=n,=40
va tong s6 BN hai nhom 1a 80 BN. Nghién ctu nay theo ddi doc nhiéu nam
nén néu gia st s6 lwong bé cudc 1a 10%, ¢ mau tbi thiéu 1a 88 BN.
2.1.4. Pia diém va thoi gian nghién ciéu

- bia diém nghién ctu: Khoa Tiéu hda Bénh vién Bach Mai.

- Thoi gian nghién ciu: Thang 10/2011 - thang 6/2016.
2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Thiét ké nghién ciu

Nghién ciru theo phuong phap can thiép 1am sang mot nhom khéng déi chung.
2.2.2. Phwong tién nghién ciu

- May cit dot cao tan RF 3000 caa hing Boston Scientific caa My.
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Hinh 2.1. Mdy dét song cao tan RF 3000
- Ban dién cuc Pad-Guard ™: 4 ban dién cuc dan mdi bén dui 2 miéng
va két ndi voi may cat dét, muc dich lam giam nguy co bién ching, nang cao
do an toan cho BN.

Hinh 2.2. Minh hea bédn dién cuc Pad Guard ™
- Céc loai kim BNSCT:
* Kim don Soloist: dung cho u kich thuéctir 1 - 1,5 cm.

Hinh 2.3. Kim don cuc Soloist
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* Kim chum nhiéu dau dot LeVeen ™
+ Kim chim 2.0 véi 8 dau dét ding cho khéi u kich thudc 1.5 - 2 cm.
+ Kim chim 3.0 véi 10 dau dbt ding cho khéi u kich thuée 2,1 - 3cm.
+ Kim chiim 4.0 véi 12 dau dbt dung cho khéi u kich thuée 3,1 - 4cm.
+ Kim choim 5.0 véi 16 dau dét dung cho khéi u kich thudc 4 ,1- Sem.

E \/'J A

Hinh 2.4. Cac logi kim DNSCT - Kim don Soloist va kim chum LeVeen

- Kim Veress trong truong hop can bom dich 6 bung hoic mang phoi.

- Méay siéu am Samsung Acuvix A30, may siéu am Hitachi Aloka Arietta
V60 véi dau do Convex cé tan s6 dao dong tir 2.5 - 7.5 kHz.

- Monitor theo di: mach, huyét &p, SpO,.

- Céc dung cu v khuan: ging vo trung, sing vo trung, bom kim tiém,
cac dung dich sat khuan.

- Hop cép ctu.
2.2.3. Cac bwéc tién hanh nghién ciéu
2.2.3.1. Lwa chon va ddnh gid BN truéc diéu tri

- Lya chon BN: tuan theo c4c chi dinh va chéng chi dinh ciia phuong phap.

- Panh gia BN trudc diéu tri.

e Kham 1am sang: Tat ca cac BN duoc khai thac bénh su, tién s,

kham 1am sang theo mau bénh an chung.
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e Cdn lam sang:

+ Xét nghiém sinh héa méau: Bilirubin toan phan, truc tiép, AST, ALT,
AFP, Albumin, ure, creatinin.

+ Xét nghiém huyét hoc: céng thirc mau, déng méau co ban.

+ HBsAg, Anti-HCV.

+ Chup XQ tim phéi.

+ Noi soi da day danh gia tinh trang gian tinh mach thuc quan.

+ Chan doan hinh anh: Siéu 4m gan, siéu 4m Doppler gan danh gia s
lwong khéi u, vi tri, kich thudc khoi u, tinh chat caa khéi trén siéu m, su ting
sinh mach trong khéi.

+ Chup CLVT ba pha dé nhan dinh dic diém khdi u: ty trong, mic do
ngam thudc ¢ thi dong mach, thai thudc thi tinh mach hoac chyp CHT gan
mat danh gia tin hiéu trén T1, T2, mic d6 ngdm thudc va thai thudc, hinh anh
trén pha Diffusion.

+ Choc hit bang kim nhé dé 1am té bao hoac sinh thiét 1am mé bénh
hoc khi chwa du tiéu chuan chan doan.

+ Panh gia mirc 46 xo gan theo phan do Child Pugh (bang 2.1).

Bdng 2.1. Phdn d¢ Child Pugh

Cé4c chi s6 danh gia 1 diém 2 diém 3 diém
Hoi chirng ndo gan Khéng Nhe Nang
Co chudng Khong it Vira, nhiéu
Bilirubin huyét thanh (umol/L) <34 34 - 50 > 50
Albumin huyét thanh (g/L) > 35 28 - 35 <28
Ti I¢ prothrombin (%) > 54 45 - 54 <45

Xép loai Child Pugh: A5 - 6 d&ém, B 7 - 9 diém, C 10 - 15 diém.
+ Panh gia ung thu gan theo phan loai Okuda va phéan loai Barcelona
(bang 2.2, 2.3).
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Bdng 2.2. Phan logi Okuda

Cac yéu tb cho thay bénh ¢ giai doan muon
- Kich thudc u > 50% gan

- C6 chudng

- Albumin < 3 g/dL
- Bilirubin > 3mg/dL

Giai doan | Khong c6 yéu t6 nao ké trén
Giai doan I 1-2yeéutd
Giai doan 111 3-4yéutd
Bdng 2.3. Phan logi Barcelona
) Pic diém khoi u
Giai doan | The _ _ A _
Giai doan Giai doan | Phan loai CTP
BCLC | trang .
khoi u Okuda
0 (Rat . Khong TALTMC
0 1 khoi <2cm I _
s6m) & Bil binh thuong
. Khong TALTMC
Al (S6m) 0 1 khoi < 5cm I _
& Bil binh thuong
. TALTMC & Bil
A2 (S6m) 0 1 khoi < 5cm I
binh thuong
.. TALTMC & Bil
A3 (Som) 0 1 khoi <5cm I
binh thuong
2 hoic 3 khdi, mdi
A4 (Som) 0 .. I -1 A-B
khoi < 3cm
B (Trung Khéi Ion hoic nhiéu
. 0 N -1l |A-B
binh) khoi
Xam lan TMC hoac
C (Muon) | 1-2 , -1l |A-B
hach hoac di can xa
D (Cudi) | 3-4 | Batki diém nao ¢ trén 1 C
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2.2.3.2. Ky thuat DNSCT u gan

e Chudn bj BN

- Giai thich cho BN vé k¥ thuat, ich loi va nhitng tac dung khéng mong
muén trong va sau thu thuat. BN Ky gidy cam doan dong y thuc hién tha thut.

- bat duong truyén tinh mach. Méic monitor theo dai.

- Tién mé bang Midazolam va Fentanyl tiém tinh mach.

e Thuc hign ki thudt

- Po kich thudc khéi u dudi siéu &m (c6 tham khao thém kich thude do
bang cac phuong phap khac nhu két qua chyp CLVT, CHT) dé lya chon kim.
Véi cac BN c6 nhiéu u thi chon kim theo kich thudc ting khoi.

- Xac dinh vi tri choc, dudng choc dudi huéng dan caa siéu am.

- Tién hanh choc kim vao khéi u duéi sy huéng dan cua siéu am. Vi
kim don cyc, vi tri dau kim thuong nam gitra khdi u. Véi kim chum khi dau
kim di duoc 2/3 - 3/4 duong kinh khéi u thi bAm dé cac dau dét xoe ra sao cho
cac dau kim nam bén trong va 6m tron toan bo khéi u.

Hinh 2.5. Minh hea hinh dnh dwa kim chim vao khéi u [125]

- bt cuong d6 dong dién (W) dé dbt va diéu chinh ting dan theo hudng
dan dbi vai tirng loai kim (xem phu luc 7).

- Thoi gian @6t song: tiy thudc vi tri, kich thudc kim,thong thuong qui
trinh d6t song kéo dai 15 phat/ mot lan dét. Mdi quy trinh ddt c6 thé tir 1 - 3
lan. Hét thoi gian may tu dong tat.

- Rt phan déc kim dé thu cac dau @6t lai véi kim chom.

- Sau khi rat kim quan sét lai khéi u trén siéu am.
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- Theo d&i BN trong vong 24 gio: mach, huyét ap, nhiét d6, mirc d6 dau
va tinh trang bung.

- Nhitng truong hop khéi & vi tri khd sat mang phdi, sat vom hoanh hoac
cac co quan lan can khac nhu than, éng tiéu hoa, BN s& duoc thuc hién ki
thuat bom dich 6 bung hoic bom dich mang phéi trude khi DPNSCT:

+ BN dugc thut théo tir téi hom trudc.

+ Sir dung kim Veress 14 Gauge dé bom dich vao 6 bung hozic mang phéi

+ Luong dich bom vao vira du dé tach gan khoi cac co quan lan can, doi
véi bom dich 6 bung tir 500 - 2500ml, bom dich mang phai tir 500 - 1000ml.

+ Dich bom vao 6 bung hoic mang phdi 1a Glucose 5%.

+ BN duoc stir dung khang sinh trudc 2 gio va trong vong 3 - 5 ngay sau
khi tién hanh thu thuat.

Hinh 2.6. Kim Veress bom dich vao é bung hogc mang phai

2.2.3.3. Theo doi tac dung phu va bién chirng
a. Tai bién trong khi 1am tha thudt lién quan dén phwong phdp vé cam

- Bao gom: di tng thudc, suy ho hap, ha huyét ap, truy tim mach.

- Céch phét hién: BN dugc theo ddi mach, dién tim, SpO, va huyét ap
bang monitor trong qué trinh 1am thu thuat.

- Néu xay ra tai bién, hop chéng shock, cac dung cu can thiét dé cap cau
déu san sang dé xu tri kip thoi.
b. Tai bién xdy ra sém trong 6 - 24 gio sau khi tién hanh ths thudt

- Bao gom chay mau 6 bung, nhéi mau gan, tran dich mang phdi, tran
mau mang phoi, viém phlc mac, hoai tir ti mat, thang tang réng v.v...
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- Céch phat hién: BN sau DNSCT dugc chi dinh theo ddi cac dau hiéu
sinh tén bao gdm mach, nhiét do, huyét p va tinh trang bung trong vong 24
gid dau. Viéc tham kham 1am sang két hop véi cac xét nghiém khac nhu
chup X quang bung khéng chuan bi, chup X quang tim phoi, siéu &m 6 bung
cap s& gilp phét hién sém va xtr tri kip thoi cho BN.

- Céch xir tri: khi phét hién c6 cac tai bién, tly muc d6 cu thé, BN s&
duoc tiép tuc diéu tri noi khoa hoic hoi chan ngoai khoa sém.

- Céac tac dung phu khéng mong mubn bao gom sét va dau ving ha
suon phai & mic do trung binh cling thuong gap. Nhitng BN c0 cac triéu
chitng nay s& duoc ghi nhan lai dong thoi diéu tri noi khoa dé giam nhe
triéu chung.

+ Muc do dau: nhe - khong can dung thuéc giam dau, trung binh - can
giam dau bac 1 Paracetamol, nang - can dung dén giam dau bac 2 opiad.

+ Mirc do sét: nhe (37,5 - 38°C), trung binh (38,1 - 39°C), cao (> 39°C)
c. Tai bién xdy ra mugn hon trong 30 ngay

- Bao gom 4p xe gan, ro duong mat, thiing cac tang rong v.v..

- Céch phat hién: BN sau khi lam thu thuat dugc theo doi tai vién tai khi
6n dinh, thuong khoang 1 - 2 ngay. BN khi ra vién duoc din kham lai sau 1
thang hoac khi c6 bat ki triéu ching bat thuong nao nhu dau bung, sét, mét
moi nhiéu v.v... Cac bién chiing ké trén s& duoc phat hién bang thim kham
lam sang khi BN c6 triéu ching dong thoi BN s& duoc lam thém cac xét
nghiém khéac nhu xét nghiém mau, chup X quang bung khéng chuan bi, siéu
am bung v.v..

- Céch xir tri: khi phét hién c6 cac tai bién, tly muc d6 cu thé, BN s&
duoc tiép tuc diéu tri noi khoa hoac hoi chan ngoai khoa sém.

d. Tai bién mugn hon

- Bao gom di cin theo dau kim, di cin ra 6 bung.

- Céch phat hién: BN duogc kham lai dinh ki hang thang, kiém tra AFP
mau va chup CLVT madi lan tai kham.
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2.2.3.4. Theo d0i va danh gia hiéu qud Ciia phwong phdp

a. Theo doi va ddnh gid két qua PNSCT dinh ky

- Thoi gian theo ddi: sau DNSCT 1 thang tiép theo d6 dinh ky 3
thang/lan trong nam dau tién, 6 thang/lan sau nim dau tién. Thoi diém danh
gia két qua diéu tri 1a sau DNSCT 1 thang, 3 thang, 6 thang, 9 thang, 12
thang, 18 thang, 24 thang, 36 thang.

- Lam sang: thay d6i chu yéu vé triéu chimg dau HSP, mét moi va can ning.

- Can lam sang:

+ Xét nghiém AFP, c4c chi s danh gia chicc ning gan (Ti &
Prothrombin, Bilirubin mau, Albumin mau), men gan (GOT,GPT), dinh
lugng ure, creatinin,

+ Chyp CLVT/CHT c6 tiém thudc danh gia kich thuéc khéi, tinh trang ting
sinh mach va mutrc d6 hoai tir cua khéi. Ngoai ra xac dinh xem bénh ¢ tién trién
khéng (tai phét tai chd, xuat hién khbi méi, di cin mach méu hoic di can xa).

b. Nhén dinh két qud

e Két qud vé ky thugt

- S6 lan @6t trung binh, thoi gian dét séng trung binh va cuong do dot
song trung binh theo céc loai kim.

- Ti 1& hoai tr khéi hoan toan duge dinh nghia 1a khi khong con t6 chuc
ngam thudc sau khi DPNSCT.

- Tac dung phu va bién ching cua tét ca cac lan dét.

e Két qud vé l1am sang: danh gid dién bién 1am sang theo cac mire dé

- Tot: sau diéu tri BN hét hoic d& dau, ting can, 4n ngon miéng.

- Khong thay d6i so véi trudc diéu trj.

- XAu di: sut can, dau tang, an kém, xuat hién vang da, cd truéng.

e Két qud vé cgn 1am sang: theo ddi su thay déi cac chi sé

- AFP: d4nh gia chi s6 AFP giam di, giit nguyén hay ting 1én sau diéu tri.

- AST, ALT, Bilirubin, Albumin, ti 1€ prothrombin.
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¢. Thay d6i hinh dnh khéi u trén chup CLVT

Str dung tiéu chuan mRECIST (modified Response Evaluation Criteria
in Solid Tumors) ctia Hiép hoi Gan mat chau Au (EASL) dya vao muc do
ngam thudc caa mo u trén phim chup CLVT c¢6 tiém thudc can quang dé xac
dinh muc d6 dap tng diéu trj [3]:

- Bap ung hoan toan (complete response - CR): khéng con hinh anh
ngim thude thi dong mach trong bat ki khéi u no.

- Pap ung mot phan (partial response - PR): giam it nhat 30% téng kich
thudc ton thuong dich (ving ngdm thude thi dong mach).

- Bénh giai doan on dinh (stable disease - SD): giita giai doan dap ung
mot phan va giai doan tién trién.

- Bénh tién trién (progressive disease - PD): ting it nhat 20% kich thuéc
ton thuong dich (ving ngam thudc).

Hinh 2.7. Ddp d&eng hoan toan (CR) theo mRECIST sau DNSCT
A - Truée diéu tri, B - Sau 1 thang [126]

* \/6i CAC ton thirong khdc khéng phdi ton thiong dich, chia lam 3 mike do:

- Pap ung hoan toan (CR): khdng con hinh anh ngam thudc thi dong
mach trong bat ki khdi u nao.

- Pap ung khéng hoan toan hoic 6n dinh (incomplete response- PR,
stable disease - SD): van ton tai ngam thudc thi dong mach trong 1 hozc nhiéu
hon céc ton thuong khong phai ton thwong dich.

- Bénh tién trién (PD): xuat hién 1 hoic nhiéu ton thuong méi vashoac
c4c ton thuong khéng phai ton thuong dich tiép tuc tién trién.
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* Cdc truwong hop sau can lam theo hwéng dan:

- Khi ¢6 dich mang phéi hoic dich 6 bung: can 1am chan doan té bao hoc
dé xac dinh su c6 mat cua té bao 4c tinh trong cac dich nay, néu co day 1a giai
doan tién trién.

- Hach ¢ ving rén gan: duoc coi 1a hach di can khi duong kinh > 2cm.

- Huyét khéi tinh mach cira (HKTMC): duoc xép vao nhém ton thuong
khong phai ton thuong dich.

- Xuat hién khéi méi: Puoc dinh nghia khi duong kinh 16n nhét 1a 1cm
va c6 tinh chat ngadm thubc dién hinh coaa UTBMTBG.

d. Theo dbi thei gian séng thém cia BN

- Theo ddi thoi gian séng thém toan bo (overall survival - OS) cua BN
trong nghién cau dugc dinh nghia 1a khoang thoi gian tir khi bat dau diéu tri
dén thoi diém két thic nghién ctu (néu BN con sdng) hoac dén khi BN tu
vong (néu tir vong trude khi két thic nghién ctu). Xac dinh ti 1& song caa BN
tai c4c thoi diém sau 1 nam, 2 nidm va 3 nam bat dau diéu tri DNSCT.

- Theo dbi thoi gian séng thém khéng tién trién bénh (progression free
survival - PFS) cua BN trong nghién ctru dugc dinh nghia 1a khoang thoi gian
tir khi bat dau diéu tri dén thoi diém bénh tién trién (tai phat tai chd, xuat hién
nét méi, di can mach mau hoic co quan khéc).

e. Theo ddi céc bién cé khac ciia BN

Bang kham 1am sang + xét nghiém AFP + cac phuong tién chan doan
hinh anh cho BN dinh ki theo ddi thoi diém xuét hién tai phat tai chd, xuét
hién nét mgi, HKTMC, di cin xa cho c&c BN.

e Ddanh gid tién trién trong qué trinh theo dai:

- Tai phat tai chd: 1a sy xuat hién to chic ung thu méi tai vi tri (hoic
cach vi tri dudi 2cm) khdi u gan cii ¢ duoc danh gia hoai tir hoan toan sau
diéu tri.

- Xuat hién khéi mai: 1a sy xuat hién khoi u moi & khac thuy, khac ha
phan thuy cua khdi u gan cii hoic clng ha phan thuy nhung cach xa hon 2cm
s0 vai vi tri khdi u gan cil.



- HKTMC.

- Di cin bao gom:
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+ Di can hach rén gan: dya trén hinh anh CLVT - truc ngan cua hach it

nhat 20mm, ngam thudc can quang manh sau tiém, kich thudc hach tang 1én

so v&i phim chup lan truéc.

+ Di can phéi: dya trén phim chyp tim phéi quy wéc hoic CLVT 16ng nguc

+ Di can xuong: 1am sang c6 dau xuwong, chup Xa hinh xuong.

+ Di can ¢ cac vi tri khac (phdc mach, thanh bung, néo...).

2.2.4. Phuwong phap tién hanh thu thap soé liéu

Céac so liu duoc thu thap theo mau bénh &n chung. Viéc tuyén chon
BN va thuc hién DNSCT di dugce thiét ké theo quy trinh. Viéc theo ddi BN
duogc thuc hién qua tham kham dinh ky, kiém tra cac xét nghiém mau va phim

chup cét 16p vi tinh. Sau khi cac két qua dat dugc s& chuyén sang khau xi Iy

sb liéu.

2.2.5. C4c chi s6 nghién ciru

2.2.5.1. Cdc théng sé lam sang va cin ldim sang truwée didu tri

Bdng 2.4. C4c bién sé 1am sang

A LA A Tinh chat s,
Tén bién so bi&n sé Giatri
Tuoi binh | Trung binh
lugng | Chia 6 nhom tudi: < 30, 31-40, 41
- 50, 51-60, 61 - 70 va > 70 tudi
Gioi Nhi phan | Nam/ni
CAc yéu to nguy co Pinh tinh | Virus viém gan B, C, nghién ruou,
gan nhidm ma, nguyén nhan phdi hop
Bénh ly kém theo binh tinh | Co/khéng
Tién sur diéu tri u gan Dinh tinh | Chia cac nhom: phau thuat, n(t mach,
PEI, hoac chua dugc can thiép
Triéu chung co nang: dau | Dinh tinh | Cd/khdng
ha suon phai, sot, gay sat
can, an kém
Triéu chang thuc thé: gan | Pinh tinh | Co/khdng

to, lach to, c¢o chudng,
phu, vang da




S

Bdng 2.5. C4c bién sé cdn 1am sang

Tén biénsé | Tinh chat bién sb Gia tri
Nong do6 AFP |Pinh luong, phan | Trung vi, t& phan vi
(ng/ml) bd khong chuan
Mirc d6 ting AFP | Binh tinh binh thuong (< 20 ng/ml), 20 -
199 ng/ml, 200 - 399 ng/ml, 400 -
999 ng/ml, > 1000 ng/ml
AST (U/l) Dinh lugng, phén | Trung vi, tr phan vi
bd khong chuan
ALT (UN) Dinh lwong, phan | Trung vi, ta phan vi
bd khong chuan
Bilirubin toan | Binh luong, phén | Trung vi, t phan vi
phan (umol/L) bd khong chuan
Albumin (g/l) Dinh luwong, phan | Trung vi, ta phan vi
bd khong chuan
Ti I¢ prothrombin | Binh lugng, phan | Trung vi, t& phan vi
(%) bd khong chuan
Child Pugh binh tinh Khong xo gan, A, B

2.2.5.2. Diic diém khoi u
e Trén hinh anh
Bdng 2.6. Cac bién sé vé hinh anh siéu am

Tén bién so

Tinh chat bién sb

Giatri

S6 khdi

Dinh

luwong
(khéng lién tuc)

1 khéi, 2 khdi, 3 khdi

Kich thugc khoi (cm)

Pinh luong, phan
bd khéng chuan

Trung binh

Nhom kich thuée khdi | Dinh tinh < 2cm, 2-3cm, 3,1-5¢cm

Vi tri khéi Pinh tinh Gan phai, gan trai, rén gan
bam do Echo binh tinh Tang am, giam &m, hon hop am
Vién giam am Pinh tinh Co/khong

Téang sinh mach binh tinh Khong, it, nhiéu
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Bdng 2.7. C4c bién sé vé hinh anh chup CLVT/CHT

Tén bién sb Tinh chat bién sb Gia tri

S6 khéi Dinh lwong | 1 khéi, 2 khéi, 3 khéi
(khéng lién tuc)

Kich thuée khdi (cm) | Binh lwong, phan | Trung binh
bd khdng chuan

Nhém kich thuéc khdi | Binh tinh < 2cm, 2-3cm, 3,1-5cm
Vi tri khéi Pinh tinh Gan phai, gan trai, rén gan
Tinh chat ngam thuéc | Binh tinh Khéng ngam thubc, ngam

thudc khong dién hinh, ngam
thudc dién hinh

e Giai phau bénh: Bién dinh tinh (c6/khong).
2.2.5.3. Danh gia giai doan bénh

Bdng 2.8. C4c bién sé vé ddnh gid giai doan bénh

Tén bién s6 Tinh chat bién so Gia tri
Giai doan Okuda binh tinh Giai doan I, 1l
Phan loai Barcelona binh tinh Giai doan 0, A

2.2.5.4. Diic diém vé ki thuat

Bdng 2.9. C4c bién sé vé mat ki thuat

Tén bién s6 Tinh chat bién so Gia tri
S6 lan dot Dinh luong Trung binh
Loai kim binh tinh Kim 1.0, 2.0, 3.0, 4.0, 5.0

Thoi gian dbt (phut) DPinh lugng, phan | Trung binh, trung vi
bd khéng chuan

Cuong do a6t (W) DPinh lugng, phan | Trung binh, trung vi
bd khéng chuan
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2.2.5.5. Theo ddi két qud ddp irng diéu tri
Bdng 2.10. C4c bién sé Vé ddp irng diéu tri

Tén bién so6 Tinh chat bién sb Gia tri
Thay d6i TCLS (tai cac thoi diém | Binh tinh Tét Ién, git
theo doi) nguyén, xau di
Thay ddi can nang (tai céc thoi | Binh tinh Tang can, giir
diém theo doi) nguyén, giam can
Thay d6i AFP (tai cac thoi diém | Binh tinh Giam, git nguyeén,
theo doi) tang
Kich thudc khoi sau diéu tri (tai Dinh lugng, phan Trung binh
cac thoi diém theo doi - cm) bo khdng chuan
Hoai tir khdi hoan toan Pinh tinh Co, khong
Pap ung theo phén loai MRECIST | Binh tinh CR, PR, SD, PD
(tai cac thoi diém theo doi)
T vong binh tinh Co, khoéng
Thoi gian soéng thém toan bo D§nh luong, phén Trung binh, trung
(thang) bo khéng chuan Vi

Thoi gian song thém khong tién

Dinh luong, phan

Trung binh, trung

trién bénh (thang) bd khdng chuan Vi

Tai phét tai chd Dinh tinh Co, khong

Thoi gian dén tai phat tai chd | Binh lugng, phan | Trung binh, trung

(thang) bd khdng chuan Vi

Xuéat hién nét méi Pinh tinh Co, khéng

Thoi gian dén xuat hién nét méi | Binh lugng, phan | Trung binh, trung
bé khong chuan Vi

Di cdn vao mach mau binh tinh Co, khoéng

Thoi gian dén di cin mach mau DPinh lugng, phan | Trung binh, trung
bd khdng chuan Vi

Di can xa binh tinh Co, khong

Thoi gian dén di can xa DPinh lugng, phan | Trung binh, trung
bd khdng chuan Vi
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2.2.5.6. Pdnh gid d¢ an toan va wu nhwoc diém ciia phwong phdp

Do an toan va vu nhuoc diém coa phuong phap dugc danh gia trén 3

khia canh:

- Tai bién va cac tac dung khdng mong mudn.

- Su thay ddi chi s6 sinh héa sau diéu tri.

- Pap ung diéu tri, tac dung khdng mong mudn va tai bién & nhém bénh
nhan khéi & vi trf khé dugc bom dich 6 bung/mang phéi truée khi DNSCT.

Bdng 2.11. Cac bién sé vé tai bién va tac dung khong mong muén

Tén bién sé Tinh chat bién sb Gia tri
Tai bién trong qua trinh 1am | Binh tinh Co, khong
tha thuat
Tai bién trong 24 gio dau binh tinh Co, khong
Pau sau thu thuat binh tinh Nang, vura, nhe, khong
S6t sau tha thuat Pinh tinh Cao, vira, nhe, khdng
Tai bién trong vong 30 ngay | Pinh tinh Co, khong
Tai bién muon hon Dinh tinh Co, khéng

Bdng 2.12. Cac bién sé can 1am sang sau diéu tri

Tén bién sé

Tinh chat bién sé

Gia tri

b khéng chuan

AST (U/) Dinh lugng, phéan | Trung vi, ta phan vi
bd khong chuan

ALT (U/) Dinh luwong, phén | Trung vi, t& phan vi
bd khong chuan

Bilirubin  toan  phan | Pinh luong, phan | Trung vi, tt phan vi

(umol/L) bd khong chuan

Albumin (g/l) Dinh lugng, phéan | Trung vi, ta phan vi

Ti 1€ prothrombin (%)

Dinh lugng, phan
bd khong chuan

Trung vi, ta phan vi
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Bdng 2.13. Cac bién sé ddnh gid dé an toan ¢ nhém bom dich

Tén bién sé

Tinh chat bién sb

Gia tri

S6 khéi ¢ vi tri kho Dinh luong
S6 lan bom dich Dinh luong
Loai kim khi bom dich Dinh tinh Kim 1.0, 2.0, 3.0, 4.0, 5.0

Luong dich bom (ml)

Dinh luong, phan
bd khdng chuan

Trung binh, trung vi

Thoi gian d6t khi bom dich
(phat)

Dinh luong, phan
bd khdng chuan

Trung binh, trung vi

Cuong do d6t khi bom dich
(W)

Dinh lugng, phan
bd khdng chuan

Trung binh, trung vi

Tai bién trong quéa trinh 1am | Binh tinh Co, khong

tha thuat

Tai bién trong 24 gid dau Pinh tinh Co, khong

DPau sau thu thuat binh tinh Nang, vua, nhe, khéng
S6t sau tha thuat Dinh tinh Cao, vira, nhe, khong
Tai bién trong vong 30 ngay | Pinh tinh Co, khoéng

Bdng 2.14. Cac bién sé vé ddp irng diéu tri & nhém bom dich

Tén bién sb

Tinh chat bién sé

Gia tri

Thay d6i TCLS (tai cac thoi | Binh tinh Tf‘)t 1én, giit nguyeén,
diém theo doi) xau di

Thay d6i can nang (tai cac thoi | Pinh tinh Tang  can,  giil
diém theo doi) nguyén, giam can
Thay d6i AFP (tai cac thoi diém | Dinh tinh Giam, giit nguyén,
theo ddi) tang

Kich thuéc khéi sau diéu tri (tai | Dinh luwong, phan | Trung binh

c4c thoi diém theo dbi - cm) bd khéng chuan

Hoai tir khdi hoan toan binh tinh Co, khong

bap wung theo phan loai | Binh tinh CR, PR, SD, PD
MRECIST (tai cac thoi diém

theo ddi)

Tr vong binh tinh Co, khong
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Tén bién so6 Tinh chat bién sb Gia tri

Thai gian séng thém (thang) DPinh lugng, phan | Trung binh, trung vi
bd khdng chuan

Tai phat tai chd Pinh tinh Co, khong

Thoi gian dén tai phat (thang) | Dinh lwgng, phan | Trung binh, trung vi
bd khdng chuan

Xuat hién nét mai Dinh tinh C6, khong

Thoi gian dén xuat hién nét méi | Dinh lwong, phan | Trung binh, trung vi
bé khdng chuan

Di can vao mach mau binh tinh Co, khoéng

Thoi gian di can mach mau Dbinh lugng, phan | Trung binh, trung vi
bé khdng chuan

Di can xa binh tinh Co, khoéng

Thoi gian di can xa Dbinh lugng, phan | Trung binh, trung vi

bé khdng chuan

2.2.6. Xir Iy sé liéu

- S liéu duoc xtr ly bang phuong phap thdng ké y hoc sir dung phan
mém SPSS 20.0.

- Sir dung cac thuat toan kiém dinh khi binh phuong dé phan tich su khéc
biét. Str dung cac thuat toan t ghép cap dé so sanh sy thay d6i vé kich thudc
khdi theo thoi gian.

- Phan tich da bién s dung hoi quy Cox dé danh gia méi lién quan giita
cac yéu td tudi, gisi, nguyén nhan, tién sir diéu tri phdi hop, sé khéi, kich
thudc khéi, nong d6 AFP, phan loai Child Pugh, Okuda, BCLC dén dap ting
diéu tri theo thoi gian.

- Phan tich séng con str dung biéu d6 Kaplan- Meier. Phan tich da yéu t6
st dung hdi quy Cox xac dinh cé4c yéu t6 lién quan dén ti vong.

- Phan tich tién trién trong thoi gian theo ddi (tai phét tai chd, xuét hién
nét mai, HKTMC, di cin xa) str dung biéu d6 Kaplan- Meier. Phan tich da

yéu tb str dung hdi quy Cox xac dinh yéu t6 lién quan dén tién trién bénh.
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2.3. VAN PE PAO PUC TRONG NGHIEN CUU

- Nghién ctu da dugc théng qua Hoi dong dao dtc Truong Dai hoc Y
Ha Noi va quy trinh ki thuat da duoc Bo Y té théng qua. Nghién ctru dugc su

ddng y cua lanh dao Khoa Tiéu hoa, Ban Giam Bbc Bénh vién Bach Mai.

- Nghién cttu nay chi nham muc dich chim séc sitc khoe cho nhan dan,

khong nham bat ky muc dich nao khac.

- T4t ca cac BN duoc lya chon tham gia nghién cau duoc giai thich ki
ludng vé chi dinh, chong chi dinh, loi ich, ciing nhu nhiig nguy co vé tai
bién co thé gap. Tat ca cac BN sau khi dugc giai thich day du s& ki vao don
cam két dong y tham gia nghién cau va co thé rat ra khoi nghién cau bat ki

IGc nao theo nguyén vong cua ban than.

2.4. SO PO NGHIEN CcUU

Thuc hién DNSCT véi Theo dai dinh ki 3
céc loai kim Iwa chon thang/lan !namkdau)
Chon BN theo kich thwéc u Theo dbi B

_ Chan doan Lua chon kim theo 1thang | "™ |. Danh gia thay di
UTBMTBG kich thuéc khéi u LS, chi s6 XN
- Dap (rng tiéu Theo d6i TB va . Danh gid thay @ai | | Panh gia thay ddi
chudn BNSCT tac dung khong S oa N | | hinh anh tren
- Bn thét bai mong muén « Panh gia thay dbi CLVT/CHT

phuong phap sau thu thuat hinh &nh trén * Ghi nhan Os,

khac, BCLC A CLVT/CHT PFS, cac bien c6

-Ghi nhan thoi gian, gﬂ;ﬂ;m not moi,

ouong do dot * Ghi nhan thoi

- Theo di TB va tac diém didu tri phbi

dung khéng mong muon hop VGi pr{u'orng
trong thu thuat phép khac

Hinh 2.8. So dé thiét ké nghién cru
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

Nghién ctru dugc thuc hién tai khoa Tiéu hdéa Bénh vién Bach Mai tir
thang 10/2011 dén thang 6/2016 trén 130 BN duoc chan doan xéac dinh la
UTBMTBG dap ung du tiéu chuan DNSCT.

3.1. PAC PIEM BN NGHIEN CUU
3.1.1. Pic diém veé tudi va giéi

Bdng 3.1. Phan bé tugi va gidi ciia déi tweng nghién cizu

Tudi <30 | 31-40 | 41-50 | 51-60 | 61-70 | >70 | Téngsb
S6BN(N) | 1 9 21 44 45 10 130
Tile (%) | 08 69 | 162 | 338 | 346 | 77 100
Tuoi TB 57,5 + 10,2 (Tudi tré nhat: 30 - Tudi I16n nhat: 81)
Nam n =107 82,3%
Gi6i Nit n =23 18,7%
Ti 1€ nam/nir: 4,7/1

Nhdn xét: Tuoi trung binh cia BN trong nghién cau 1a 57,5 + 10,2 trong do6
BN tré nhét 30 tudi, 16n tudi nhat 81 tudi. Nhédm tudi chiém ti Ié cao nhat 14 tur
51 - 70 tudi (68,4%).

Trong nghién ctu, nam gisi chiém ti 1 chu yéu voi 107 BN (82,3%), nix
giai co 23 BN (18,7%). Ti I¢ nam: nixr 1a 4,7: 1.



3.1.2. Pic diém Iam sang

3.1.2.1. Triéu chirng ldm sang
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Bdng 3.2. Tri¢u chang lam sang ciia bénh nhan

Triéu chirng co ning Triéu chitng thuc thé
n Tilé % n Tilé %

Pau ha suon phai 29 22,3 | Ganto 15 11,5
Mét moi 39 30,0 |Léachto 8 6,2
Gay st 18 | 13,8 |Vangda 7 5,4
An udng kém 20 | 154 |Co truéng 6 4,6
Sét 3 2,3 | Phu 1 0,8
Xuat huyét tieu héa | 8 6,2 | Xuathuyétdudida | 1 0,8
Pau thuong vi 5 3,8

Tinh co di kham 53 40,8

Nhdn xét: C6 40,8% BN trong nghién ciru di kiém tra sic khoe tinh co phéat

hién. Trong s6 nhitng BN ¢4 triéu chung, triéu chietng hay gap nhat la mét moi
(30%), dau ha suon phai (22,3%), dn ubng kém (15,4%) va gay sut (13,8%).

Ngoai ra con gap céc triéu chiing khéc vai ti 18 thap bao gom xuat huyét tiéu

hoa, sét, dau thuong vi.

C6 29,2% BN trong nghién ctu c6 cac triéu ching thyuc thé khi thim

kham, trong d6 gip nhiéu nhat 1a gan to (11,5%), lach to (6,2%), vang da

(5,4%) va co trudng (4,6%).

Tat ca cac BN duoc noi soi da day truéc khi diéu tri va phat hién c6 7

BN c0 loét da day, 27 BN (20,8%) c6 gian tinh mach thuc quan trong d6 c6 8

truong hop vao vién vi xuat huyét tiéu hda do gian v tinh mach thuc quan.
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3.1.2.2. Cdc yéu t6 nguy co

Bdng 3.3. CAc yéu té nguy co ciia bénh nhan UTBMTBG

S6 BN (n) Ti I (%)

HBV 60 46,2
HCV 5 3,8
Ruou 17 13,1
HBV + Ruou 37 28,5
HCV + Ruou 4 3,1
HBV + HCV + Ruou 1 0,8
Gan thoai hdéa mé khong do rugu 2 1,5
Khong rd yéu té nguy co 4 3,1

Tong sé 130 100

Nhgn xet: C6 96 BN trong nghién cuu (73,5%) co virus viém gan B, 11 BN
(8,5%) c0 virus viém gan C, 59 BN (45,4%) str dung rugu thuong xuyén.
Nhom BN c¢é cac yéu té phdi hop chiém 32,3%. C6 2 truong hop méc
UTBMTBG trén nén NAFLD va 4 trudong hop khong tim thay yéu té nguy co.
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3.1.2.3. Bénh ly kém theo

Bdang 3.4. Bénh ly kem theo ciia bénh nhan

S6 BN Tilé

Bénh ly kem theo (n=130) (%)
Khong cé 71 54,6
Co bénh ly kem theo 59 45,4
- Bénh ly ho hép (COPD, réi, loan thong kth’ tac n .
nghén, viém phé quan, gian phé quan, lao phoi). ’
- Bénh ly tim mach (ting huyét ap, hep mach vanh,
tién sur tai bién mach mau no, nhip cham xoang, 19 14,6
ngoai tam thu that sé luong vira).
- Pai thao duong 16 12,3
- Soi dng mat chu 1 0,8
- Bénh ly ndi khoa khac 25 19,2

Nhdn xét: C6 59 BN trong nghién ciru (45,4%) c6 bénh ly kém theo bao gom
cac bénh Iy vé hd hap, tim mach, dai thao duong va mot sé bénh ly noi khoa
khac. Cac truong hop ¢6 bénh 1y kém theo déu duoc hdi chan chuyén khoa dé

dam bao tinh trang BN 6n dinh truéc khi DNSCT.
3.1.2.4. Tién sir diéu tri u gan truwéc PNSCT

Bdang 3.5. Tién si diéu tri trwéc khi DPNSCT ldn dau

, S6 BN Ti lé

Phwong phap (n=130) (%)

NGt mach 28 21,5
Tiém con 0,8
Phau thuat 0,8
Tong 30 23,1

Nhdn xét: C6 30 BN trong nghién ciru (23,1%) da timg diéu tri bang phuong
phap khac trudc khi DPNSCT trong d6 28 BN duoc nut mach, 1 BN duoc tiém

con, 1 BN phau thuat cit gan sau d6 tai phat diéu tri bang DNSCT.
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3.1.3. Pic diém xét nghiém can 1am sang

Bdng 3.6. Mgt sé xét nghiém cdn lim sing triée diéu tri

. Gia tri Gia tri _ Gia tri
Cac chi so XN Lz . X+SD .
nhé nhat | I6n nhat trung vi
Hong cau (T/1) 2,7 6,9 44+0,8 4,5
Hb (g/l) 75 174 136,3 + 20,1 139,0
Tiéu cau (G/1) 46 345 141 + 63,4 130,0
Bach cau (G/1) 1,8 11,9 6,2+2,1 6,1
Ti I¢ prothrombin (%) 41,6 122,0 80,1+16,1 79,0
INR 0,9 1,7 1,2+0,2 1,1
Bilirubin toan phan
2,2 96,4 18,7 £ 15,3 14,0
(umol/1)
Albumin (g/l) 24,3 50,0 38,7+6,2 39,6
AST (U/l) 12 369 66,9 £ 56,5 51,0
ALT (U/) 10 359 59,3 +47,8 47,0

Nhgn xét: Trong nghién cttu, cac gia tri xét nghiém trung binh va trung vi cua
cac chi s6 cua cong thitc méu, ti 1& prothrombin, Bilirubin toan phan va
Albumin déu nam trong khoang gia tri binh thuong. Doi véi Bilirubin toan
phan c6 6 truong hop xét nghiém ban dau > 51 umol/l, c6 5 BN duoc diéu tri
noi khoa dé Bilirubin toan phan giam xuéng < 51 umol/I truc DNSCT, 1 BN
c6 so6i 6ng mat chu gay vang da kém theo duoc chi dinh DNSCT truéc khi
can thiép lay soi. Déi véi men gan, gia tri trung binh va trung vi ting so voi
nguong gia tri binh thuong do trong nghién ciru c6 7 treong hop men gan
tang > 5 1an giéi han trén cua gia tri binh thuong tuy nhién day khong phai la
chéng chi dinh khi thuc hién ki thuat DNSCT.
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Bdng 3.7. Ti 1¢ bénh nhan theo mirc dé xo gan

S6 BN (N) Ti 1é (%)
Khong ¢6 xo gan 3 2,3
Child Pugh A 114 87,7
Child Pugh B 13 10,0
Tong 130 100

Nhdn xét: Trong nghién ctu, chi yéu cac BN xo gan Child Pugh A (87,7%).
C6 3 BN khong xo gan (2,3%) va 13 BN Child Pugh B (10%).

Bdang 3.8. Gia tri AFP truwéc diéu tri

Chi s6 AFP trwéc diéu tri (ng/ml)

S6 BN (n=130)

Ti 18 (%)

< 20 ng/mi 66 50,8
20 - 199 26 20,0
200 - 399 13 10,0
400 - 999 11 8,5
> 1000 14 10,8

Gia tri nho nhat: 0,9 ng/ml - Gia tri 16n nhat: 29112 ng/m

Gia tri trung vi: 19,78

Nhdn xét: Trong nghién ctu, 66 BN (50,8%) c6 nong do6 AFP thap < 20
ng/ml. S6 BN c6 AFP > 200ng/ml 1a 38 BN (29,2%) trong d6 c6 25 BN
(19,3%) c6 nong dd AFP > 400ng/ml.




3.1.4. Pic diém cia khéi u

3.1.4.1. Pic diém khéi u trén siéu am

Bdng 3.9. Sé lweng khéi u trén siéu am trude diéu tri

Sé BN C6 1 khéi u Co6 2 khéi u Co 3 khéi u
N 87 35 8
Tilé % 66,9 26,9 6,2

Tong s6 khoi quan sat duoc trén siéu am: 181 khoi

Nhdn xét: Trong nghién ctu, c6 87 BN c6 1 khéi u (66,9%), 35 BN c6 2 khoi
u (26,9%) va 8 BN c6 3 khéi u (6,2%). Téng cong 130 BN cd 181 khdi trén

si€u am trudc diéu tri.

Bdng 3.10. Péc diém khéi u trén siéu am trude diéu tri

Pic diém khoi u S6 kha Tilg
’ (n=181) (%)
<2cm 53 29,3
Kich thuéc u 2 -3cm 83 45,9
(cm) 3,1-5cm 45 24,8
Kich thu6cu TB: 2,5+ 1,0 cm
o Gan phai 157 86,7
Vi tri —
Gan trai 24 13,3
Tang 4m 82 45,3
bam do6 echo Giam am 73 40,3
Hon hop am 26 14,4
Sy . s Co 28 15,5
Vién giam am -
Khéng 102 84,5
Téang sinh mach Nhiéu 15 8,3
trén siéu am it 61 33,7
Doppler Khdng 105 58,0
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Nhdn xét: Trong s6 181 khdi u trudc diéu tri, 53 khéi co kich thudc < 2cm
(29,3%), 83 khdi ¢ kich thude 2 - 3cm (45,9%) va 45 khéi c6 kich thuée > 3
cm (24,8%). Vé vi tri, chi yéu cac khéi & gan phai - 157 khéi (86,7%). Vé
dam do echo trén siéu am, 82 khéi ting am (45,3%), 73 khdi giam am
(40,3%) va 26 khdi hdn hop am (14,4%), trong d6 28 khdi ¢ vién giam am

rd. Trén siéu am Doppler, 76 khi c6 tang sinh mach (41%) trong d6 chi yéu

la tang sinh mach it.

3.1.4.2. Dic diém khéi u trén chup CLVI/CHT
Bdng 3.11. Tinh chdt ngdm thuéc cia khéi u trén CLVT/CHT

Phwong phap chup S6 BN Tilé
Khong thay khoi 8 8,3
. 1 khoi 71 73,9

S6 khoéi _
2 khoi 14 14,6

Chup CLVT -
3 khoi 3 3,2

(n=96) i _ . .

Tinh chat Khong ngam thuoc 10 11,4
ngdm thuéc | Khong dién hinh 28 31,8
(n=88) Pién hinh 50 56,8
Khong thay khoi 1 7.1
o 1 khoi 11 78,6

S6 khoéi -
2 khoi 2 14,3

Chup CHT -

3 khoi 0 0
(n=14) i _ . ,

Tinh chat Khdng ngam thuoc 4 30,7
ngdm thuéc | Khong dién hinh 6 46,2
(n=13) Pién hinh 3 23,1

Kich thuéc khoi trung binh: 2,5 + 1,0cm
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Nhdn xét: Trong nghién ctu, chi cd 96 BN c6 két qua chup CLVT va 14 BN
c6 két qua chup CHT trude diéu tri do mot s6 BN nhap vién trong thoi gian
may chup hong hodc BN c6 két qua giai phau bénh trudc dé. Trong sb cac BN
dugc chup CLVT, 8 truong hop khong thiy khdi, 71 trudng hop c6 1 khéi
(73,9%), 14 trudng hop c6 2 khdi (14,6%) va 3 truong hop c6 3 khéi (3,2%).
C6 50 BN (56,8%) c6 hinh anh ngam thuéc dién hinh trén chup CLVT. Trong
s6 14 BN duoc chup CHT, c6 1 truong hop khong thay khéi (7,1%), 11
truong hop ¢ 1 khéi (78,6%) va 2 trauong hop co 2 khdi (14,3%). C6 3 BN
(23,1%) c6 hinh anh dién hinh trén chyp CHT.

3.1.4.3. Chin dodn gidi phdu bénh

Chan doan béng
CBbHA+AFP

mChan doan bang
GPB

Biéu do 3.1. Ti 1¢ chdn dodn UTBMTBG bang gidi phdu bénh

Nhdn xét: Trong nghién cau, ¢ 97 BN (75%) c6 két qua chan doan
UTBMTBG bing choc hit té bao hoic sinh thiét, 33 BN (25%) chan doan
bang hinh anh chup CLVT/CHT dién hinh + AFP > 400 ng/ml.
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3.1.5. Pic diém giai doan bénh
Bdang 3.12. Ti I¢ bénh nhan theo phéan logi Okuda va Barcelona

Phan loai S6 BN (n = 130) Ti 18 (%)
Giai doan | 116 89,2
Okuda —
Giai doan 11 14 10,8
Giai doan O 16 12,3
Barcelona —
Giai doan A 114 87,7

Nhdn xét: Trong nghién cau, chu yéu cac BN thudc giai doan Okuda |
(89,2%). C6 14 BN thuoc giai doan Okuda Il (10,8%). Theo phan loai
Barcelona, chu yéu cac BN thuoc giai doan Barcelona A (87,7%). C6 16 BN
thudc giai doan Barcelona 0 (12,3%).
3.2. PAC PIEM KY THUAT
3.2.1. S6 lan thuc hiégn PNSCT cho méi khoi u gan

- Tong sb lan DNSCT: 410 lan trong d6 384 lan d6t cho cac khdi u gan
phat hién tir luc trude diéu tri, 26 1an cho cac khdi mai xuat hién trong qué
trinh theo ddi. S6 lan dot séng trung binh cho mdi khéi u gan 12 2,0 + 1,1 lan.

Bing 3.13. Sé lan dét séng cho cdc khéi u gan ban diu

S6 1An dbt (Sn":lf;g; Ti 18 (%)

1 lan 74 41,3

N . 2 lan 40 22,3
.
4 1an 8 4,5

51an 9 5,0

6 1an 3 1,8

Tong 179 100

Nhdn xét: Tong sb lan DNSCT da thyc hién 1a 384 1an cho 179 khéi ban dau.
C6 2 BN c6 ba khdi trong d6 khoi bé nhat duoc tiém con do vay trén siéu am
phéat hién 181 khéi nhung chi thuc hién DNSCT lan dau cho 179 khdi. Sb
khoi @t 1 1an chiém ti 16 cao nhat 41,3%. S6 khéi @6t > 3 1an thap chiém ti Ié
20/179 (11,2%).
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Bdng 3.14. Sé lan dét trung binh cho cac khéi ban dau theo kich thwéc

Kich thwéc u (n=179) S6 lan @ét TB cho méi khdi u
<2cm 19+1,0
2,1-3cm 22+13
3,1-5cm 28+172
D = 0,003

Nhdn xét: Cac khdi u 16n > 3cm c6 sb lan dét séng trung binh nhiéu hon so
véi cac khdi bé < 3cm va su khac biét c6 ¥ nghia thong ké.
3.2.2. Pic diém ky thuat theo tirng loai kim

Bdang 3.15. Ti | cac loai kim sir dung, thoi gian va cuong dp dot

S6 lin Thoi gi Cwong d9 o ux
N p Tile 101 glan wong A0 | o5 1An aét
Loai kim dot ’ dot trung dot trung .
(%0) ; . . trung binh
(n=410) binh (phat) binh (W)
Kim 1.0 84 20,5 19,6+7,1 5,9+1,3 1,8+1,0
Kim 2.0 18 4,4 17,615,8 51,6+12,1 1,2+0,4

Kim 3.0 254 61,9 21,5+7,9 106,6+24,3 2,1+1,3
Kim 4.0 45 11,0 21,7491 131,1+42,4 2,9+1,3

Kim 5.0 9 2,2 20,9+7,8 147,8+39,3 2,3+0,6
p 0,16 < 0,05 0,04
Nhdgn xét:

- Trong 410 lugt DNSCT, loai kim duoc st dung nhiéu nhét Ia kim 3.0 -
254 lugt dbt (61,9%), kim don dugc sir dung 84 luot ddt (20,5%), kim 4.0
duoc sir dung 45 luot dot (11%). Kim 2.0 va 5.0 ¢6 s6 lugt dét it nhat.

- Khdng c6 sy khac biét vé thoi gian dbt cta cac loai kim.

- Cudng do d6t trung binh cua mdi loai kim khac nhau do mdi loai kim
c6 thuat toan diéu chinh cong suat khéac nhau.

- S6 lan d6t séng trung binh cta cac BN trong nghién cau 12 2,0 £ 1,1 1an
trong d6 c6 su khéc biét vé sb lan dét giira cac loai kim sé lan dét trung binh
ctia kim don 1.0 13 1,8 + 1,0 1an, s lan d6t trung binh cua céc loai kim chim
LeVeen 14 2,3 + 1,3 lan (p<0,05). Sb lan dét séng trung binh cao nhat cua kim
4.0 va 5.0, lan luot 14 2,9 va 2,3 lan.
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3.3. PAP UNG SAU PIEU TRI PNSCT
3.3.1. Thay doi triéu chieng 1am sang
3.3.1.1. Triéu chung ldm sang

Bdng 3.16. Thay déi triéu ching 1am sang sau diéu tri theo thoi gian

1 thang 3 thang 6 thang
Thay doi triéu chirng (n=130) (n=130) (n=129)
lam sang
n % n % n %
T4t hon 69 | 531 | 67 | 515 | 58 | 450
Khéng thay dbi 60 | 46,2 | 60 4,2 69 | 535
Xau di 1 0,8 3 2.3 2 15
1 nam 2 nam 3 nam
Thay ddi triéu chii
ay dol trigu chirng (n=123) (n=94) (n=36)
lam sang
n % n % n %
T4t hon 57 | 463 | 31 | 33,0 7 19,4
Khéng thay doi 64 | 520 | 59 | 62,7 | 27 | 751
Xau di 2 1,7 4 4,3 2 55

Nhdn xét: Sau DNSCT, ti 186 BN cai thién vé triéu chung 1am sang bao gom
dau ha suon phai, mét moi, dn udng kém sau 1 thang, 3 thang, 6 thang, 1 nam,
2 nam, 3 nam lan luot 1a 53%, 51,5%, 45%, 46,3%, 33% va 19,4%. Ti ¢ cai
thién TCLS & nhém ban dau ¢ triéu ching la 40/59 (67,8%).
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Bdng 3.17. Thay déi cAn ning sau diéu tri theo théi gian

1 thang 3 thang 6 thang
Thay dbi can ning (n=130) (n=130) (n=129)
n % n % n %
Tang can 60 46,2 62 47,7 59 45,7
Khong thay doi 68 52,3 64 49,2 66 51,1
Giam can 2 1,5 4 3,1 4 3,2
1 nam 2 nam 3 nam
Thay dbi can ning (n=123) (n=94) (n=36)
n % n % n %
Tang can 56 455 32 34,0 7 19,4
Khong thay d6i 62 50,4 55 58,5 27 75,1
Giam can 5 41 7 7,5 2 5,5

Nhdn xét: Sau DNSCT, hau hét cac BN giit nguyén hoic tiang can. Ti I1¢ BN
ting can sau 1 thang, 3 thang, 6 thang, 1 nim, 2 nim, 3 nim lan luot la

46,2%, 47,7%, 45,7%, 45,5%, 34% va 19,4%.
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3.3.2. Thay ddi chi s6 AFP
Bdng 3.18. Sw thay doi néong dép AFP truéc va sau diéu tri DPNSCT

y Giatri | Giatri | Giatri
. Gia tri trung
Chi so AFP . trung nhé lon
binh . . .
Vi nhat nhat | Wilcoxon
test
Trude BDSCT
1120,0 +£3970,1 | 19,78 0,9 29112
(n=130)
Sau 1 thang
363,6 £1928,8 7,0 0,6 17879 | p<0,001
(n=130)
Sau 3 thang
284,2 +1767,2 7,0 0,6 18000 | p<0,001
(n=130)
Sau 6 thang
134,3 +400,5 8,0 1,0 2496 | p<0,001
(n=129)
Sau 1 nam
117,5+474,9 6,0 0,5 3277 | p<0,001
(n=123)

Nhdn xét: Str dung thuat toan Wilcoxon test cho céc bién phi tham sé ghi
nhan gi4 tri trung vi caa chi sé AFP sau diéu tri 1 thang, 3 thang, 6 thang va 1
nam giam han so véi thoi diém trude diéu tri va su khéc biét co y nghia théng
ké (p < 0,05).
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Bdang 3.19. Bién doi AFP sau diéu tri ¢ phan nhom c6 néng dé AFP ban

diu > 200 ng/ml
1 thang 3 thang 6 thang
Thay doi chi SO‘AFP S0 (n=38) (n=38) (n=37)
V@i trude dieu tri
n % n % n %
Giam 33 86,8 33 86,8 29 78,4
Khong thay doi 1 2,6 1 2,6 2 5,4
Tang 4 10,6 4 10,6 6 16,2
1 nam 2 nam 3 nam
Thay doi chi SO‘AFP S0 (n=34) (n=24) (n=6)
Véi trude dieu tri
n % n % n %
Giam 26 76,5 14 58,3 4 66,7
Khéng thay doi 2 5,9 3 12,5 0 0
Tang 6 17,6 7 29,2 2 33,3

Nhdn xét: O phan nhém c6 nong do AFP ban dau > 200ng/ml (n=38), ti I1¢ BN
giam AFP sau DNSCT 1 thang 13 86,8%. Ti & giam AFP so v&i ban dau giam
dan theo thoi gian, tai thoi diém 1 ndm sau diéu tri 1 76,5% (n=34), tai thoi
diém 2 nam va 3 nim lan luot 14 58,3% (n=24) va 66,7% (n=6).
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3.3.3. Pap tng khdi u sau diéu tri
3.3.3.1. Sw thay doi kich thwéc khéi u
Bdang 3.20. Sw thay doi kich thwéc khoi u sau DNSCT 1 thing

Kich thwéc khéi trung binh trén | Kich thuéc khoi trung binh trén
siéu am (cm) chup CLVT/CHT (cm)
Trudc DPNSCT Sau 1 thang Trudc DNSCT Sau 1 thang
25+1,0 2,7+0,9 25+0,9 2,8+0,9
p=0,005 p=0,003

Nhdn xét: Khong c6 sy khéac biét vé kich thudc khdi trung binh trén siéu &m
va trén chyp CLVT/CHT. Kich thudc khdi u sau DNSCT 1 thang ca trén siéu
am va chup CLVT/CHT déu 16n hon kich thudc khéi ban dau va su khéc biét
c6 ¥ nghia théng ké (p<0,05).

Bdang 3.21. Kich thuwéc khéi truée va sau PNSCT 1 thdng theo logi kKim

Loai kim Kich thuéc khdi | Kich thuéc khoi sau )
trudc DPNSCT (cm) DNSCT (cm)

Kim 1.0 1,8+£0,5 2,1+0,6 0,006
Kim 2.0 2,1+0,.3 2,2%+0,5 0,1
Kim 3.0 25+0,8 2,8+0,7 0,004
Kim 4.0 3,8£0,7 3,805 0,3
Kim 5.0 4,7+0,1 48+0,3 0,3
Kim chum 28+09 3,0%0,8 0,02

Nhdn xét: C6 su khéac biét c6 ¥ nghia théng ké gitra kich thuéc khdi sau
DNSCT 1 thang so véi kich thude trude diéu tri ddi véi kim 1.0 va kim 3.0
(p < 0,05). Déi vai céc loai kim khac, khdng co6 su khac biét.
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w W
o u

kich thudc u (mm)

N
o

:7-_E —

= e
u o wu

Trude Sau l Sau 3 Sau 6 Saul Sau 2

diéu tri thang thang thang nam nam
—o—Kim 1.0 18,4 21,2 21,8 22,2 24,6 25
=o—Kim 2.0 21,3 21,7 22,2 22 21,2 19

Kim 3.0 25,1 27,9 27,8 27,4 27,3 26,6

Kim 4.0 37,6 37,8 36,1 35,2 33,2 27,5
—o—Kim 5.0 46,5 47,5 42,5 45 45 35
—o—Kim1l.0 =—e=Kim20 Kim 3.0 Kim4.0 =—e=Kim5.0

Biéu dé 3.2. Thay doi kich thwéc u 6 tieng nhém diéu tri theo logi kim theo
thoi gian
Nhdn xét:
- Tai thoi diém sau DPNSCT 1 thang, kich thudc khéi ting 1én ¢ tat ca cac
loai kim, trong d6 kim 3.0 tao dién dbt rong hon so véi khéi ban dau nhiéu nhat.
- Tai céc thoi diém theo ddi sau DPNSCT 3 thang, 6 thang, 1 ndm, 2 nim,
chi ¢6 v6i nhém kim don 1.0, kich thudc khéi taing dan (21,8 - 25mm). Véi
cac loai kim khéc, theo thoi gian tai c4c thoi diém 6 thang, 1 ndm, 2 nim, kich

thuac khdi nho dan.



81

3.3.3.2. Hogi tir khéi hoan toan

Bdng 3.22. Ti |é hoai ti# hoan toan theo kich thwéc u sau PNSCT lan 1

S6 khéi hoai tir

Ti I¢ hoai tir

Kich thwéc R R
hoan toan p
u(n=179) | Hoan toan | Khong hoan toan (%)
<2cm 64 3 95,5
2,1-3cm 54 13 80,6 < 0,05
3,1-5cm 24 21 53,5
Tong 142 37 79,3

Nhdn xét: Trong s6 179 khéi dugc DNSCT lan dau sau 1 thang, 142 khdi c6
hoai tir hoan toan (79,3%) trong d6 nhitng khéi < 2cm ¢ ti 1& hoai tir hoan
toan cao nhit (95,5%). Khéi c6 kich thude tir 3,1- 5ecm c6 ti 16 hoai tir hoan
toan thap nhat 53,3% va su khac biét c6 y nghia thong ké (p < 0,05).

Bdng 3.23. Ti I¢ hoai ti# hoan toan theo loai kim sau PNSCT lan 1

Hoai tir hoan toan
Loai kim —
S6 khoi Tilé
Kim 1.0 (n=45) 41 91,1
Kim 2.0 (n=6) 5 83,3
Kim 3.0 (n=104) 81 77,9
Kim 4.0 (n=21) 13 61,9
Kim 5.0 (n=3) 2 66,7
p=0,09

Nhdn xét: Ti 1 hoai tir hoan toan thap hon ¢ nhitng loai kim chim lén 4.0 va
5.0 tuy nhién su khac biét chua dat duoc y nghia théng ké.
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3.3.3.3. Pdp irng diéu tri theo phin logi mRECIST
- Thoi gian theo ddi BN trong nghién cau: thoi gian trung binh 30,0 £ 11,1
thang. BN theo ddi thoi gian ngin nhat 7 thang (do tr vong), dai nhat 61 thang. S6
BN c6 thoi gian theo ddi trén 2 nam la 86 BN, trén 3 nam 1a 33 BN.
Bdng 3.24. Ddp trng sau DNSCT theo thot gian

1 thang 3 thang 6 thang
Pap tng mRECIST (n=130) (n=130) (n=129)
n % n % n %
Hoan toan (CR) 93 715 | 105 | 80,8 | 101 | 78,3
Khoéng hoan toan (PR) 32 24,6 20 15,4 16 12,4
Bénh 6n dinh (SD) 3 2,3 2 1,5 2 1,6
Bénh tién trién (PD) 2 1,6 3 2,3 10 7.7
1 nam 2 nam 3 nam
Pap wng mRECIST (n=123) (n=94) (n=36)
n % n % n %
Hoan toan (CR) 106 | 86,2 71 75,5 30 83,3
Khong hoan toan (PR) 6 4,9 4 4,3 2 5,6
Bénh 6n dinh (SD) 2 1,6 1 1,1
Bénh tién trién (PD) 9 7,3 18 | 19,1 4 11,1

Nhdn xét:

- Sau 1 thang, c6 96,1% BN dap ung diéu tri trong d6 dap @ng hoan toan
chiém 71,5%, dap tng mot phan chiém ti 1& 24,6%. C6 1,5% s BN & giai
doan tién trién.

- Tai thoi diém 3 thang, 6 thang, 1 nam, 2 nam va 3 nam, ti I¢ dap ang
diéu tri lan luot 12 96,2%,90,7%, 91,1%, 79,8% va 88,9% trong d6 dap (ng
hoan toan lan luot 14 80,8%, 78,3%, 86,2%, 75,5% va 83,3%.
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Bdang 3.25. Ti ¢ dap ing mMRECIST theo cdc phin nhom trong 6 thding ddu
Ti l¢ dap wng theo mRECIST (%)
Sau 1 thang | Sau 3 thang | Sau 6 thang
(n=130) (n=130) (n=129)

n % n % n %
< 60 (n=69) 66 | 957 | 67 | 971 | 64 | 928

Céac phan nhom

Tudi
>60(n=61) | 60 |983| 58 | 951 | 54 | 90
Gis Nam (n=107) | 104 | 97,2 | 103 | 96,3 | 96 | 90,6
Ni (n=23) 22 | 957 | 22 | 957 | 22 | 957
1 (n=87) 84 | 966 | 83 | 954 | 78 | 90,7
S6 khéi 2 (n=35) 35 | 100 | 35 | 100 | 33 | 94,3
3 (n=8) 7 | 875| 7 |875| 7 |875
Kichthuéc | <3cm(n=86) | 85 | 988 | 83 | 965 | 78 | 91,8
khoi >3cm(n=44) | 41 | 932 | 42 | 955 | 40 | 90,9
<200(n=92) | 91 | 989 | 89 | 967 | 85 | 934
AFP (ng/ml)

>200(n=38) | 35 | 974 | 36 | 950 | 33 | 868

0 (n=3) 3 |100] 3 |100]| 2 |667
ChildPugh | A(n=114) | 110 | 96,5 | 110 | 96,5 | 104 | 92,0
B (n=13) 13 | 100 | 12 | 923 | 12 | 92,3
0 (n=16) 16 | 100 | 16 | 100 | 16 | 100

GD BCLC
A (n=114) | 110 | 96,5 | 109 | 95,6 | 102 | 90,3
Khong
. 97 | 97 | 96 | 96 | 92 | 92
TS diéu tri (n=100)

C6 (n=30) 29 | 96,7 | 29 | 96,7 | 26 | 89,7

Nhdn xét: Khdng co su khéc biét vé dap ung diéu trj sau 1 thang, 3 thang va 6
thang giira cac phan nhdm khac nhau vé tudi, gidi, sé khdi, kich thudc khdi,
nong d6 AFP ban dau, phan d6 Child Pugh, giai doan Barcelona va tién six
duogc diéu tri bang phuong phéap khéc trude do.
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Bdang 3.26. Ti ¢ dap ing mRECIST lau dai theo cac phan nhom

Ti I¢ dap wng theo mRECIST (%)

Sau 1 nam Sau2nam | Sau 3 nam
Céac phan nhom

(n=123) (n=94) (n=36)

n % n % n %
N < 60 (n=66) 61 92,4 32 71,1 14 | 77,7
Tl >60(n=57) | 50 | 87,7 | 38 | 77,6 | 17 | 94,4
. |Nam(n=101) | 93 | 921 |56 | 727 | 24 | 828
el Nir (n=22) 18 81,8 14 82,4 7 100
1 (n=82) 74 | 90,2 | 48 | 774 | 24 |857
S6 khéi 2 (n=34) 32 941 | 19 | 731 6 | 857

3 (n=7) 5 71,4 3 50 1 100
Kich thuéc | <3cm(n=82) 76 92,7 46 75,4 25 | 92,6

khéi >3cm (n=41) | 35 | 854 | 24 | 727 6 | 66,7

AFP <200(n=89) | 83 933 | 52 754 | 26 | 86,7
(ng/ml) | >200(n=34) | 28 824 | 18 72 5 | 83,3

0 (n=3) 2 66,7 | 1 50
ChildPugh | A(n=108) | 98 | 90,7 | 64 | 753 | 29 | 879
B (n=12) 11 | 917 | 5 | 714 | 2 |667

0 (n=16) 15 93,8 9 100 4 | 100
Gb BCLC

A (n=107) 96 89,7 61 71,8 27 | 84,4

Nhdn xét: Khong cé su khac biét vé dap tng diéu trj theo thoi gian lau dai
gitra cac phan nhom khac nhau vé tudi, gioi, so khéi, kich thudc khdi, nong
d6 AFP ban dau, phan d6 Child Pugh, giai doan Barcelona.
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Bdng 3.27. Ti Ié dap #tng mRECIST lau dai theo tién si diéu tri bénh

MRECIST

Khéng c6 tién

Co tién sir

5 3 P
theo thoi gian st dieu tri dieu tri
I nam | Khong dap tng 9 3 0,57 (Fisher
exact test)
(n=123) Co dap ting 85 26
2nam | Khong dap tng 14 10 0,05 (Fisher
exact test)
(n=94) Co dap tng 55 15
3nam | Khong dap ung 3 2 0,37 (Fisher
exact test)
(n=36) Co dap ung 24 7

Nhdn xét: C6 su khac biét vé dap tng diéu tri tai thoi diém 2 nam gira nhom

co tién sir diéu tri (60%) va nhom khong co tién st diéu tri (79,7%) voi

p=0,05 (Fisher exact test). Tai thoi diém nay, nhom khong c6 tién s diéu tri

c6 ty 1& dap tng cao gap 1,3 1an so v&i nhém c6 tién sir diéu tri (RR = 1,3 ClI
95%: 0,9 - 1,8, p=0,03).

Khong ghi nhan su khac biét vé dap tng diéu tri gitta nhom c6 va

khong c6 tién su diéu tri tai thoi diém 1 nim va 3 nim.
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Bdang 3.28. Phdn tich da bién yéu té tic dpng dén ddp irng sau diéu tri

Pap wng diéu tri theo mRECIST

nhiéu

Véu th Sau 1 thang Sau 1 nam Sau 2 nam
Tuong b Tuong 0 Tuong 5
quan guan quan
Child Pugh 0,84 0,47 0,87
Barcelona 0,86 0,78 0,11
Nguyén nhan 0,91 0,18 0,36
Tuoi 0,59 0,20 0,77
Gidi 0,99 0,17 0,39
TS diéu tri 0,21 0,93 | Nghich | 0,03
S6 khoi 0,32 0,59 0,77
Kich thudc u Nghich | 0,01 0,13 0,71
Nong do AFP 0,51 0,06 0,53
tmhéRnEgCIST sau 1 Thuan | 0.04 0,10
Hé s tuong quan r 0,26 0,19 0,23
S6 buac loai trir , 1 buéce 1 buéc
1 budc

Nhdn xét: Khi phan tich hoi quy Cox vé méi lién quan gitta cac yéu té phan
d6 Child Pugh, giai doan Barcelona, nguyén nhan, tudi, gioi, sé khéi, kich
thugc khdi, ndng do AFP ban dau véi dap tmg sau DNSCT 1 thang, 1 nim va

2 nam ghi nhan:

- Kich thudc khoi ¢o twong quan nghich véi dap umg diéu tri sau 1 thang

(khdi 16n ¢ ti 1é dap tng kém hon) véi p =0,01, r = 0,26.

- Pap ung sau diéu tri 1 thang c6 twong quan thuan véi dap tng diéu tri
sau 1 nam vai p =0,04, r = 0,19.

- C6 tién sur bang phuong phap khac truée khi DNSCT ¢6 twong quan
nghich véi dap tng diéu tri sau 2 ndm (c6 tién st diéu tri, ti 1& khong dap tng
cao hon) vai p=0,03, r=0,23.
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3.3.4. Thoi gian song thém ciia bénh nhan sau diéu tri

song thém toan bo
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Biéu dé 3.3. Thoi gian séng thém toan bg ciia cac bénh nhan trong nghién cizu

Nhdn xét:

- Thoi gian séng thém toan bo cua tat ca cac BN trong nghién ctu trung
binh la 48,5 thang (Cl 95%: 44,7 - 52,4 thang). C6 31 BN tur vong trong qué
trinh theo ddi (23,8%) vai thoi gian sdng thém trung binh caa nhém BN tu
vong 1a 33,6 thang (Cl 95%: 31,7-35,6 thang). BN ¢4 thai gian séng thém dén
khi tir vong ngan nhat 7 thang, dai nhat 52 thang (trung vi 33,0 thang).

- Ti 16 séng thém toan bo tai thoi diém 1 nidm, 2 ndm, 3 nam lan luot 13

94,6% (123/130 BN), 72,3% (94/130 BN) va 26,9% (35/130 BN).
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Thiri gian sdng ihém khdng tidn ién bénh (PFS)
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Biéu dé 3.4. Thoi gian séng thém khong tién trién bénh (PFS)
Nhdn xét: Thoi gian séng thém khdng tién trién bénh cua toan b cac BN
trong nghién ctu trung binh la 30,9 thang (CI 95%: 28,7 - 33,0 thang), trung
vi 12 31,0 thang trong d6 c6 49 BN (37,6%) xuat hién tién trién bénh (tai phat
tai chd, xuat hién nét moi, di cain mach méu hoic di can xa) vai thoi gian tién

trién trung binh 1 15,2 + 8,9 thang.

Bdng 3.29. Nguyén nhan ti vong cia cdc déi twong trong nghién cru

Nguyén nhan S6 BN Ti I (%)
Xuat huyét tiéu hoa 10 32,3
Suy gan 9 29,0
Di can 7 22.6
U gan vo 2 6,5
Khéng ré nguyén nhan 3 9,7
Tong 31 100

Nhdn xét: C6 10 trudng hop tir vong do xuat huyét tiéu hoa (32,3%), 9 truong
hop tir vong do suy gan (29,0%), 7 truong hop t& vong do di can (22,6%)
trong d6 1 truong hop di cin toan bd khap gan, 2 truong hop di cin dudng
mat, 1 truong hop di cin ndo, 3 treong hop di cin phoi), 2 treong hop do u
gan va (6,5%) va 3 truong hop khong ré nguyén nhan.
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Bdng 3.30. Ti |¢ tir vong ¢ mgt sé nhém bénh nhan

, Tongso | Sécatir | Tilétir
Doi twgng
BN vong vong (%)
Nhom 1: 1 khéi u < 3cm 54 11 20,4
Nhom 2:1 khoi u < 3cm, Child Pugh A 46 8 17,4
Nhom 3: 1 khéi u < 3em, Child Pugh B 7 3 42,9
Nhém 4: 1 khéi u kich thuéc >3cm
, 70 20 28,6
hoac 2 - 3 khoi u < 3cm
HR nhom 3/2 2,5
HR nhém 4/1 1,4

Nhdn xét: Ti 18 tir vong & nhom ¢6 1 khdi u < 3cm, xo gan Child Pugh A 1a
17,4% trong khi ti 18 tir vong & nhdm 1 khéi u < 3cm, xo gan Child Pugh B
hoic 1 khdi kich thuéc > 3cm hoic 2-3 khéi u < 3cm cao hon, 1an luot 12
42,9% va 28,6%.

- Ti s6 nguy co tir vong tich lity (HR) ctia nhém 3 so véi nhom 2 1a
42,9/17,4 1a 2,5. Nhu vay trong nhém céc BN c6 1 khéi u, nguy co tir vong

tich lily trong 3 ndm ctia nhom xo gan Child B cao gap 2,5 lan nhom child A.

- Ti s6 nguy co tich Iy tir vong (HR) cia nhém 4 so véi nhom 1 1a
28,6/20,4 1a 1,4. Nhu vay nguy co tir vong tich liiy trong 3 nam ctia nhom co
1 khéi u > 3cm hoic c6 2-3 khéi u ¢6 kich thudc < 3cm cao gap 1,4 1an nhém

c6 1 khdiu<3cm.
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Bdng 3.31. Thei gian séng thém toan bé (OS) va thei gian séng thém khong
tién trién bénh (PFS) ¢ cac phan nhom

oS PFS
Phan nhém ) p ] p
(thang) (thang)
7 <60 (n=69) | 284+113 23,0+ 12,0
Tudi >0,05 >0,05
>60 (n=61) | 31,6+10,6 252 +12.1
Nam (n=107) 29,8 £10,9 235+119
Gioi >0,05 >0,05
N (n=23) 30,3+ 12,2 26,7 +125
Kich | <3cm (n=86) | 30,0+ 10,2 242 +11.3
thudc >0,05 >0,05
.. | >3cm(n=44) | 299+12,7 23,7 +135
khoi
1 (n=87) 30,9+12,1 24,7 +13,0
S6 khoi 2 (n=35) 28,6+85 | >0,05 | 237+98 | >0,05
3 (n=8) 246 +81 19,1+95
AFP | <200(n=92) | 31,9+10,6 262 +11,1
0,002 0,002
(ng/ml) | >200 (n=38) | 255+11,0 19,3+ 12,7
0 (n=3) 29,7 +5,9 15,0 + 8,0
Child
ough A (n=114) 30,3+11,0 | >0,05 | 249+122 | >0,05
ug
B (n=13) 26,9+ 125 19,1+9,2
0 (n=16) 27,3+9,5 23,6 +10,7
BCLC >0,05 >0,05
A (n=114) 30,3+ 11,3 241+123
TS didu | Khong(n=100) | 29,3 +11,1 23,9+11,8
S d.leu a( ) 0,05 50,05
tri C6 (n=30) 32,0+ 10,8 245+131

Nhén xét: Thoi gian sdng thém toan bo va song thém khdng tién trién bénh
ctia nhoém cé chi s6 AFP ban dau > 200 ng/ml ngan hon so véi nhdm ¢ chi sb
AFP < 200ng/ml va sy khac biét c6 y nghia théng ké.
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Biéu dé 3.5. Thei gian séng thém theo cac logi kim

Nhdn xét: Trong vong 1 nim dau, c6 6 BN tir vong trong d6 1 BN st dung
kim don Soloist, 5 BN sir dung kim 3.0. Déi véi BN ding kim Soloist tur
vong, 3 BN tir vong trong vong tir 13-24 thang, 1 BN tai thoi diém 29 thang
va 1 BN tai thoi diém 52 thang. Kim 3.0 c6 téng cong 17 BN tir vong trong
d6 thoi gian song thém < 12 thang ¢6 5 BN, 13 - 24 thang c6 7 BN va tir 25 -
36 thang c6 5 BN. Kim 4.0 ¢4 6 BN tir vong déu c6 thoi gian sdng > 24 thang.
Kim 5.0 c6 2 BN tir vong tai cac thoi diém 16 va 18 thang. Kim 2.0 khéng c6
BN tir vong tuy nhién sé BN ding kim 2.0 it. Su khac biét giira cac loai kim

chua c6 ¥ nghia théng ké.
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Biéu dé 3.6. Thoi gian séng thém theo kich thwéc khai lon nhat

Nhdn xét: Trong s6 31 BN tir vong, c6 3 BN c6 khéi 16n nhat < 2cm, 14 BN
c6 khdi 16n nhat kich thuéc 2,1 - 3cm va 14 BN c6 khéi 16n nhat kich thuéc
3,1 - 5cm. Trong s6 6 BN tir vong sém trong vong 12 thang, tat ca déu co
khdi > 2cm. Trong sb cac BN tir vong c6 thoi gian song thém tir 13 - 24
thang, 11/13 BN (84,6%) c6 kich thuéc khéi > 2cm. Trong sé céc BN tir vong
c6 thoi gian séng thém > 2 nam, 11/12 BN (91,7%) ¢6 kich thudc khoi > 2cm.

. wh o -1 4 Béoh nhfn censored
L 1 2 -+ Béab ahén censored
-1‘_ l 3 Bénh nhdn censored
IS il
087 e
P—— ‘
ﬁm‘ -
+ o+
)
2
£S 067 PEe. +
e
=
‘%’
w 0.44
=
02
007
T T T T
0 20 40 60

Biéu dé 3.7. Thei gian séng thém theo sé khoi
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Nhdn xét: C6 22/87 BN (25,3%) véi 1 khéi u tir vong véi thai gian song thém
trung binh 1a 22,4 + 11,7 thang trong d6 4 BN t&r vong trong nam dau, 10 BN
c6 thoi gian sbng thém tir 13-24 thang va 8 BN c6 thoi gian séng thém > 2
nam. Di vai nhém BN ¢6 2 khdi u, ¢ 6/35 BN tir vong (17,1%) trong d6 1
BN trong vong nam dau, 2 BN c6 thoi gian song thém tir 13 - 24 thang va 3
BN c6 thoi gian séng thém > 2 nam. Bi voi nhdm BN c6 3 khéi u, c6 3/8 BN
tar vong (37,5%) trong d6 1 BN trong nim dau tién, 1 BN tir vong tai thoi
diém 21 thang va 1 BN ttr vong tai thoi diém 28 thang. Khong cd sy khac biét

vé thoi gian séng thém trung binh gitra cac nhom.
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Biéu dé 3.8. Thoi gian séng thém theo mize dé xo gan.

Nhdn xét: C6 1 BN thudc nhom khong xo gan tir vong tai thoi diém 34 thang.
C6 25 BN xo gan Child Pugh A tir vong voéi thoi gian sdng thém trung binh 1a
22,4 + 11,6 thang, 5 BN xo gan Child Pugh B véi thoi gian song thém trung
binh 17,0 + 6,5 thang tuy nhién sy khac biét chua c6 ¥ nghia théng ké.
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Bdang 3.32. Phdn tich da yéu 16 tién lweng tir vong

VU 1 Giatrip tru’~(rc Giatrip sa~u Twong
loai trir nhiéu | loai trir nhiéu quan
Child Pugh 0,48 0,17
BCLC 0,04 0,12
Tuodi 0,89 0,74
Gi6i 0,75 0,78
S6 khoi 0,73 0,79
Kich thugc khéi 0,03 0,71
AFP ban dau 0,44 0,84
Nguyén nhan phéi hop 0,51 0,55
Tién st diéu tri phdi hop 0,001 0,001 Thuan
Loai kim 0,18 0,65
S lan dét 0,75 0,16
Xuét hién tién trién 0,004 0,06
MRECIST sau 1 thang 0,006 0,02 Nghich
mRECIST sau 1 nam 0,25 0,20

S4 budc loai trir nhidu: 2 budc

Hé s6 tuong quan r = 0,37

Nhdn xét: Phan tich da bién cac yéu té theo md hinh hdi quy Cox Regression
loai trir dan cac yéu té lién quan dén tir vong, sau khi loai trir nhidu 2 budéc chi
c6 tién st diéu tri phdi hop va dap tng diéu tri sau 1 thang c6 lién quan dén
tién lugng tir vong trong do tién sir diéu tri phdi hop co tuong quan thuan, dap

g diéu tri sau 1 thang c6 twong quan nghich véi p <0,05 va r = 0,37.
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3.3.5. Bién c6 xuat hién trong qué trinh theo doi
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Biéu dé 3.9. Thei gian xudt hign tién trién
Nhdn xét: C6 41 BN (31,5%) xuat hién tai phat tai chd sau khi khdi u da hoai
tor hoan toan véi thoi gian trung binh la 9,8 + 7,7 thang, trung vi la 7,0 thang
(95% CI: 7,4 - 12,1 thang). Trong qué trinh theo d&i, 47 BN (36,1%) xuét
hién ndt mai va di can véi thoi gian tién trién trung binh 12 15,4 + 9,3 thang.
Bdng 3.33. Cac bién cé tién trién trong qua trinh theo ddi

. Thaoi gi at hién (tha
Bién cb SOBN | Til¢ == )'(I'l:1at| gliz: ; '?rr:g? gian
(Y 0 (¢} (6)
N % Thoi gian TB . . o
(N) (%) orat ngan nhat | dai nhat
Tai phat tai chd 41 31,5 98+7,7 3 40
o 35 26,9 14,8 +8,8 5 39
Not moi - ; S T
Kich thuéc trung binh n6t mai: 1,6 £ 0,9 cm
HKTMC 6 4,6 120+74 5 24
Di o3 ;
1\ canAlan toa 1 08 3
toan b gan
Di ca hanh
teanxa(thanh | o) g0 oeg 69 18 36
nguc,phoi, ndo)
Tong s6 BN tié
ongso BNUCN | 49 | 376 | 152489
trien

Nhgn xét: Trong qué trinh theo ddi vai thoi gian trung binh 30,0 + 11,1 thang
thang, 49 BN xuat hién tién trién bénh (37,6%) bao gom:
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- T&i phat tai chd - 41 BN (31,5) véi thoi gian xuat hién trung binh

9,8 thang.

- N6t méi - 35 BN (26,9%), thoi gian xuat hién trung binh 14,8 thang.
- HKTMC - 6 BN (4,6%), thoi gian xuét hién trung binh 12,0 thang

trong d6 1 BN huyét khéi toan bo than TMC, 5 BN huyét khdi nhénh.

- Di can khap gan giap ¢ 1 BN (0,8%). Di cin xa gip ¢ 5 BN (3,8%),
thoi gian xut hién trung binh 25,7 thang trong d6 1 truong hop di can ra

thanh nguc sau 20 thang va 4 truong hop di cin phdi, ndo va xuong.

Bdng 3.34. Phan tich da yéu té tién lrong tién trién bénh

Tai phat tai ché

Xuit hién not
méi, di cin mach

Tién trién bénh

Yéu to miu, di ciin xa
Twong Twong Twong
P quan P quan P quan

Child Pugh 0,15 0,61 0,28
Barcelona 0,24 0,23 0,30
Tuoi 0,14 0,58 0,21
Gioi 0,25 0,04 Nghich | 0,007 | Nghich
S6 khoi 0,37 0,39 0,95
Kich thude khdi 0,39 0,15 0,29
AFP ban dau 0,32 0,81 0,42
Tién st diéu trj 0,005 | Thugn | 0.24 0,14
phéi hop
Nguyén nhan 0,52 0,81 0,64
Loai kim 0,88 0,91 0,88
mMRECIST sau 1 0,37 0,09 0,66
thang
MRECIST sau 1 0,001 | Nghich | 0,001 | Nghich
nam
S4 lan d6t 0,001 | Thuan | 0,008 | Thuan
S6 budc loai trur
nhiéu
Hé s6 twong quan r 0,24 0,49 0,46
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Nhdan xét:

- Phan tich da bién cac yéu t6 theo md hinh hdi quy Cox Regression ghi
nhan cac yéu tb giéi, sb lan dét va dap tng diéu tri mRECIST sau 1 nim c6
lien quan dén tién trién cua BN véi p < 0,05, r =0,46

+ DAi véi tai phat tai chd, chi cd tién sir diéu tri bang phuwong phap khéc
1a yéu tb co lién quan véi p =0,005, r=0,24. O nhém DNSCT la diéu trj lan
dau, ti Ié tai phét tai chd 1a 25% (25/100 BN) thap hon c6 ¥ nghia théng ké so
véi nhdm cd tién sir diéu tri bang phuong phap khac 1a 53,3% (16/30 BN)
(Fisher exact test, p=0,004).

+ Poi véi xuat hién ndt méi va di can, gisi, s6 1an d6t va dap ung diéu tri
mRECIST sau 1 nam la cac yéu té c6 lién quan véi p < 0,05, r=0,24. O nhém
khéng dap ung voi diéu tri sau 1 ndm, nhém nam gii va nhom DSCT nhiéu
lan, ti 1& xuat hién nét méi va di can (83,3%, 40,2% va 44,8%) cao hon co ¥
nghia thong ké so v&i nhém dap tng diéu tri sau 1 ndm, nhém nir gigi va
nhoém DSCT 1 1an (30,6%, 17,4% va 18,6%) (Fisher exact test, p lan luot 12
0,001, 0,03 va 0,003).

3.3.6. Piéu tri phoi hop sau PNSCT

C6 34 BN diéu tri phdi hop thém cac phuong phap khéc trong qua trinh
theo doi sau DNSCT trong do:

- 21 BN nut mach véi thoi gian trung binh sau DPNSCT 1a 17,7 £ 10,4
thang trong d6 c6 4 BN sau d6 6n dinh khdng phai can thiép tiép (thoi gian
theo ddi va dap Gmg diéu tri sau DPNSCT dung tai thoi diém trude nat mach),
17 BN tiép tuc tién trién dugc chi dinh DNSCT trong nhitng lan diéu tri sau.

- 7 BN tiém cdn nhiing ndt bé xuit hién mai trong qua trinh theo doi
hoac khi khéi & vi tri khd, c6 2 BN vira phéi hop DNSCT va tiém con vi tri
kim d6t kho dit dung.
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- 4 BN phau thuat: 1 BN phau thuat do di cin ra thanh nguc theo vét kim
tai thoi diém 20 thang; 1 BN sau DNSCT khéi dap tmg hoan toan nhung do &
vi trf rén gan, sat cac mach mau 16n nén duoc chi dinh phau thuét sau 6 thang;
1 BN duoc phau thuat do sau ddt song c6 bom dich mang phdi khdi u gan
hoai tir 4p xe hoa va 1 BN khéi & vi tri sat tdi mat sau dét séng 3 1an van con
phan ngam thudc sét tdi mat sau d6 dugc phau thuat tai thoi diém 15 thang.

- 1 BN ghép gan tai thoi diém 13 thang. Két qua mé bénh hoc cho thay
khdi da DNSCT 4 x 4 x 3cm sat bao gan hoai tir hoan toan nhung trong gan

c6 nhiing 6 loan san va ung thu sém kich thugc 0,5cm.
- 2 BN diéu tri hda chat khi ¢6 di can phdi va HKTMC.
3.4. UUNHUQC PIEM VA PO AN TOAN CUA PHUONG PHAP
3.4.1. Tac dung khdng mong muén va tai bién cia phwong phap
3.4.1.1. Tdac dung khéng mong muén trong vong 24 gio sau khi PNSCT
Bdng 3.35. Tac dung khdng mong muén sau khi PNSCT

Tac dung phu n Tilé %
Nhe 12 2,9
Sét Trung binh 1 0,2
Cao 4 1,0
Tong 17 4.1
it 63 15,4
Pau ha suon phai Trung binh 3 0,7
Tong 66 16,1
Pau dau Nhe 1 0,2
Tong so6 lwot ddt 84 20,5
(n =410)




99

Nhdn xét: Trong s6 410 lugt DNSCT, ¢6 17 1an BN c6 sbt sau khi tién hanh
thu thuat (4,1%), trong d6 chi yéu 1a sét nhe (12 BN), ¢6 4 truong hop sot cao
39 @6 C. C6 66 lan BN dau ha suon phai sau tha thuat (16,1%), chu yéu dau
murc d6 it va 1 BN dau dau nhe sau thu thuat. Tat ca cac BN déu dap ung véi
diéu tri noi khoa.

- Phan tich don bién va da bién cac yéu té bao gém kich thude khéi u,
loai kim, thoi gian d6t, cuong do dbt khong thay cd su lién quan dén céc tac
dung phu dau va sét.

3.4.1.3. Tai bién trong va sau thi thudt
Bdang 3.36. C4c tai bién trong va sau tha thuat

Tai bién S6 lan Tilé %

Trong tha thudt

- Nhip cham 4 0,97
Sau tha thugt 7 1,7
Tran dich mang phéi phai 2 0,5
Tran mau mang phoi 1 0,3
Chay mau dudi bao gan 2 0,5
Ap xe hoa 1 0,3
Di cin theo vét kim 1 0,3
Tong sb luot dot 7 1,5

Nhdn xét: Trong s6 410 lugt DPNSCT

- C6 4 trudong hop (0,97%) xuét hién nhip cham trong qua trinh dét, sau
tiém atropin 2 - 4 6ng, nhip tim tré lai binh thuong, khéng phai dimg thu thuat.

- C6 7 truong hop xuét hién tai bién sau khi lam tha thuat (1,7%) bao gom

+ 1 trudng hop tran mau mang phoi sau khi DPNSCT khéi u gan 4,5cm sat
mang phoi, BN khong khé tha, khong sét, duoc diéu tri ndi khoa bang choc thao
dich mang phoi, diéu tri khang sinh tinh trang on dinh ra vién sau 7 ngay.



100

+ 2 truong hop chay mau dudi bao gan, 16p dich 3 - 5mm, dap tGng diéu
tri noi khoa.

+ 2 trudng hop cd tran dich mang phoi phai sau khi DNSCT c¢6 bom
dich 6 bung, BN khdng c6 khd tha trén 1am sang.

+ 1 truong hop sau bom dich mang phdi phai 4 tuan cé bién chiing ap xe
héa d3 dugc diéu tri khang sinh, giam dau sau 2 tuan khi tinh trang nhiém
tring va chirc niang gan 6n dinh BN duoc tién hanh phiu thuat cét gan.

+ C6 1 trudng hop xuét hién di can theo vét kim sau 20 thang (0,3%).
3.4.2. Thay d6i chi s6 xét nghiém sau diéu tri

Bdang 3.37. Cac chi sé xét nghiém trwéc PNSCT va sau PNSCT 1 thang

, y Truwoéc )
Cac chi so XN Gia tri Sau 1 thang p
DNSCT
Tiéu cau (G/l) Trung binh | 141+63,4 |146,2+555 |>0,05
Ti I¢ prothrombin (%) | Trung binh | 80,1+16,1 | 83,7+16,3 | 0,016
Bilirubin toan phan
Trung binh | 18,7 +15,3 | 18,3£20,5 |>0,05
(umol/T)
Albumin (g/l) Trung binh 38,7%6,2 40,1+56 | >0,05
Trung binh | 66,9 +56,5 | 57,1 +49,8
AST (U/) >0,05
Trung vi 51,0 42,0
Trung binh | 59,3+47,8 | 56,5+76,5
ALT (UN) >0,05
Trung vi 47,0 40,0

Nhdn xét: Cac chi s6 xét nghiém trir ti 1& prothrombin (van nam trong ngudng

tri binh thuong) so véi trude diéu tri khong co khac biét co y nghia thong ke.
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3.4.3. Ky thuat PNSCT c¢é bom dich ¢ bung hoic mang phdi phai
3.4.3.1. Pic diém nhém bénh nhin bom dich

C6 16 BN khdi u ndm & vi tri kho sat cac tang 1an can duoc thuc hién
bom dich 6 bung hodc mang phéi phai truéc khi PNSCT u gan.
Bdang 3.38. Péc diém nhom bénh nhan duwec bom dich

Pic diém S6 BN Ti1é %

. Khong co 7 43,8

TS dicu tri
TACE/DNSCT 9 56,2
A 15 93,8

Child Pugh
B 1 6,2
BCLC A 16 100
Gan trai 1 6,2
o Ha phén thuy V 2 12,5

Vi tri khéi can

, Ha phéan thuy VI 7 43,8

bom dich
Ha phéan thuy VII 4 25
Ha phén thuy VIII 2 12,5

, Kich thuée TB: 3,0 £0,9 cm
Kich thuéce khoi _
(Min 1,8cm - Max 4,5 cm)

Nhdn xét: Trong s6 16 BN dugc bom dich, ¢6 7 BN (43,8%) bom dich ngay lan
PNSCT dau tién, chua co tién sir diéu tri khdi u gan trude d6. Cac BN con lai da
tung dugc TACE hoac BDNSCT nhung khong hiéu qua. Chi c6 1 BN xo gan
Child Pugh B (6,2%), tat ca cac BN con lai xo gan Child Pugh A. T4t ca cac BN
dugc bom dich déu thudc phan loai Barcelona A. Vé vi tri khéi, hay gap nhat ¢
ha phan thiy VI sét than, 6ng tiéu hoa, tiép dén 1a cac khdi & hpt VII, VIII sét
vom hoanh, st mang phoi. Kich thuéc TB cua khéi u 1a 3,0cm trong do khdi
nho nhat 1,8cm hpt VI sét than, khdi 16n nhat 4,5cm hpt VI s&t mang phoi.
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3.4.3.2. Pdc diém kj thugt ¢ nhém cé bom dich

Bdng 3.39. Kj thudt PNSCT cé bom dich é bung hogc mang phai phdi

K¥ thuat DPNSCT Bom dich 6 bung | Bom dich mang phéi phai
12 1
Kim 3.0 Thoi gian: 27,4 + 9,1 phut

Cuong do: 106,2+ 17,1 W

Loai kim

1 2
Kim 4.0 Thoi gian: 32,7 £ 19,4 phut
Cuong do: 136,7 £ 35,2 W
Luong dich (ml) 1904+ 474 900 £ 173

Nhdn xét: C6 16 BN dugc bom dich 6 bung hoic mang phoi phai trong d6 13
BN duoc bom dich 6 bung véi luong dich trung binh 1a 1904 + 474 ml, 3 BN
duoc bom dich mang phdi phai véi lugng dich trung binh 12 900 + 173 ml. C6
13 BN dugc dung kim 3.0 va 3 BN dung kim 4.0.
3.4.3.3. Pdp trng diéu tri 6 nhém PNSCT cé bom dich

Bdang 3.40. Kich thwéc khéi u trwéc va sau DPNSCT cé bom dich

Kich thuéc khoi trung binh (cm)
Truéc DNSCT Sau 1 thang
3,0£0,9 3,2%x0,6
p=0,36

Nhdn xét: Sau PNSCT c¢6 bom dich 6 bung hodc mang phéi, kich thudc khdi
sau 1 thang Ion hon kich thudc khéi ban dau tuy nhién do sé lugng BN it su

khac biét khong co y nghia thong Ke.
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Bdng 3.41. Pdp irng diéu tri sau PNSCT cé bom dich 1 thang

Pap g theo MRECIST S6 BN Ti I¢ (%)
Pap ung hoan toan (CR) 14 87,5
Pap tng 1 phan (PR) 1 6,25
Bénh 6n dinh (SD) 1 6,25
Téng 16 100

Nhdn xét: Sau DNSCT c6 bom dich, ti 1¢ dap tng hoan toan tai thoi diém 1
thang 1a 87,5%, dap tng mot phan 1a 6,25%, khong dap tng 1a 6,25%.
3.4.2.4. Tac dung khdng mong muén va tai bién khi tién hanh bom dich

- Tac dung khéng mong muén: 1 trudng hop dau sau khi tién hanh tha
thuat (6,3%), khong ¢ truong hop nao sbt.

- 2 truong hop xuat hién dich mang phoi phai sau bom dich 6 bung
(12,5%). Dich 6 bung va dich mang phéi hét sau 3 ngay, BN khéng ¢ triéu
chung l1am sang.

- 1 truong hop khéi u sau dot va bom dich mang phoi ap xe hoa da tién
hanh phau thuat khi tinh trang nhiém tring va chirc ning gan 6n dinh.
3.4.2.5. Bién cé trong qué trinh theo doi

- Trong qua trinh theo ddi nhém BN diéu tri DPNSCT c6 bom dich, ¢6 3

BN tir vong trong d6 2 BN bom dich 6 bung, 1 BN bom dich mang phoi. BN

bom dich mang phdi tir vong tai thoi diém 28 thang do di cin ndo. Hai BN
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bom dich 6 bung tir vong tai thoi diém 7 thang do suy gan va 21 thang do xuét
huyét tiéu hda. Ca 3 BN déu c6 két qua kiém tra sau DPNSCT 1 thang thay dap
trng hoan toan. Hai BN tir vong do suy gan va di can déu c6 chi s6 AFP ban

dau cao > 400ng/ml.
- C6 1 BN tai phat tai chd sau 21 thang theo dbi.

- C6 3 BN xuat hién nét méi déu truéc khi bom dich 6 bung trong d6 2

BN duoc chi dinh DPNSCT cho nét méi, 1 BN duoc tiém con cho nét méi.

- C6 1 BN tién sir ¢ DNSCT 3 lan sau d6 tai phat, duoc bom dich mang
phdi, sau bom dich 4 tuan xuat hién dau, sbt, két qua chup CLVT 14 hinh anh
khoi u gan ap xe hoa nghi ngo c6 dudng vé vao mang phoi, da diéu tri khang
sinh, giam dau. Khi tinh trang nhidm tring va chirc nang gan 6n dinh sau 2
tuan da duoc phau thuat cit toan bo khdi ap xe va két qua sau mo di co huyét

khoi ban phan nhanh phai tinh mach cua.

Hinh 3.1. Hinh d@nh khéi u gan sau DPNSCT c¢é bom dijch mang phéi ap xe hoa
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Bdng 3.42. Phdn tich da yéu 16 tién lwong tir vong ¢ nhém bom dich

VU 1 Giatrip tru’~(rc Giatrip sa~u Twong
loai trir nhiéu | loai trir nhiéu quan

Child Pugh 0,03 0,004 Thuan
Tuodi 0,66 0,60
Gi6i 0,71 0,90
S6 khoi 0,38 0,78
Kich thuéc khoi 0,71 0,98
AFP ban dau 0,06 0,009 Thuan
Nguyén nhan phéi hop 0,14 0,99
Tién st diéu tri phdi hop 0,47 0,68
MRECIST sau 1 thang 0,03 0,01 Nghich
Thé tich dich 0,69 0,98
Loai kim 0,47 0,96

Hé sb twong quan r = 0,79

S4 budc loai trir nhiéu: 4 budc

Nhdan xét:

- Phan tich da bién céc yéu t6 theo md hinh hoi quy Cox Regression loai
trir dan cac yéu to lién quan dén tir vong, sau khi loai trir nhiu 4 budc cac yéu
t6 phan d6 Child Pugh, chi sé AFP trudc diéu tri va dap tng diéu tri sau 1
thang c6 lién quan dén tién luong tir vong trong d6 phan d6 Child Pugh va chi

s6 AFP co tuong quan thuan, dap mg diéu tri sau 1 thang c6 twong quan

nghich véi tr vong véi p < 0,05 va hé s6 trong quan r = 0,37.
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. PAC PIEM BENH NHAN NGHIEN CUU
4.1.1. Pic diém veé tudi va gioi

Nhu d trinh bay, tuéi midc UTBMTBG thay ddi tly theo timng khu vuec,
phu thudc vao ti 16 mac, phan bd gidi va ca nguyén nhan gay bénh [9]. Trong
nghién ctu nady, tudi trung binh cia BN 1a 57,5 + 10,2, trong d6 BN tré nhat
30 tudi, 16n tudi nhat 81 tudi. Nhu vay BN c6 lra tudi kha da dang véi ca
nhitng BN 16n tudi > 70 tudi va ca nhitng BN con kha tré. Nhom tudi chiém ti
1& cao nhat Ia tir 61 - 70 tuoi (34,6%), tiép dén 1a nhom tudi tir 51 - 60 tuoi
(33,8%). Két qua nay tuong ty nhu cic nghién cau vé UTBMTBG ¢ Viét
Nam nhung c6 su khac biét so véi cac nghién cau trén thé gigi. O cac nuéc
phuong Tay c6 nguy co thap, ti 16 mac bénh cao nhat & nhitng ngudi tir 75
tudi tro 18n. O Anh, ti 1é mac UTBMTBG cao nhat & nhdm tudi 70 - 80 tudi
[127]. Su khéc biét vé tudi mac bénh c6 vé nhu o lién quan toi nguyén nhan
thuong gap gy ung thu gan trong cong dong do loai virus viém gan nao, tuoi
nhidm virus va su tac dong cua cac yéu té nguy co khac. HCV thuong bi
nhiém ¢ nguoi truong thanh trong khi hau hét nhimg nguoi mang HBV bi
nhidm tir IGc con nho. Tai Nhat Ban, tui mac UTBMTBG trung binh do HCV
dat dinh & tudi 65 trong khi & Han Quéc, nudc ¢6 ti 1é mac ung thu gan chi yéu
do HBV, do tudi trung binh mac bénh 1a 55 [8]. M6t nghién cau tai Pai Loan
ghi nhan tusi mac UTBMTBG trung binh do HBV 1a 49 tudi trong khi ¢ nhdm
do HCV la 61 tudi [128]. O Viét Nam, nghién ctru trong 10 nam tir 1990 dén
1999 cua tac gia Tran Vian Hop va cs trén 562 BN UTBMTBG ghi nhan nhém
tuodi tir 41 - 50 chiém 25,8%, tir 51 - 60 chiém 26,5% [129]. Tai Bénh vién
Trung wong Hué, trong mot nghién ciru tong két dir liéu ti 16 cac loai ung thu tir
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2001 - 2009, dinh cua do tudi mic ung thu gan & nam tir 60 - 64 trong khi & nix
tr 65 - 69 [130]. Nghién ctu cua tac gia Lé Thi My nam 2014 trén cac BN
UTBMTBG duoc diéu tri bang DNSCT tai khoa Chan doan hinh anh Bénh vién
Bach Mai ciing c6 két qua tuong tu véi do tudi trung binh caa BN 57,8 + 10,1 va
nhém tudi o ti 1é mac bénh cao nhét ciing tir 51 - 70 tudi (51%) [122].

V& phan bé gidi, nghién ctru nay c6 107 BN nam gidi véi ti 16 nam: nir 1a
4,7:1. Su chiém wu thé ciia nam gidi trong nghién ciru ciia chung toi ciing
tuong ty nhu trong nghién ctru ciia tac gia trong va ngoai nude. O hau hét cac
khu vuce trén thé gi61, nam gig1 duge ghi nhan c¢o ti 1€ méc bénh cao hon nit
gidi v6i ti 16 nam: nir dao dong tir 3:1 dén 4:1 [132],[131]. Trong nghién ctru
ctia tic gia Tran Van Hop tir 1990 - 1999, ti 18 nam: nit bang 5,17 [129]. Nam
2007, tac gia Lé Tran Ngoan va cs da thong ké ti 1& tr vong do cac bénh 1y ung
thu tai 638/671 quéan huyén & 64 tinh thanh ca nudc trong hai nam 2005 - 2006
trong d6 ti 1¢ nam/nr 1a 2,8:1 [16]. Nghién ctu cua tac gia Lé Thi My nam
2014 cling trén ddi tuong BN dugc DNSCT ghi nhan ti 1€ nam: nit 1a 6,7: 1
[122]. Trong nghién ctru cia tac gia Thai Dodn Ky nam 2015 trén d6i tuong
BN UTBMTBG duogc nat mach béng hat vi cau & Vién 108, ti 16 nam gi01 cao
hon nita chiém 95,2% [133]. Nguyén nhén ti 1é mac ung thu gan cao hon &
nam c6 thé do nam gidi tiép xtic v4i nhiéu yéu t6 nguy co hon. Nam gidi c6 ti
1é nhiém virus viém gan B va C cao hon, uéng ruou, hat thude 14 nhiéu hon,
c6 chi s6 khdi co thé (BMI) cao hon va c¢6 dur trit sat nhiéu hon so véi nit gi6i.
Gia thuyét vé su lién quan giita hormone sinh duc véi sy tién trién cua ung
thu gan ciing dd duoc dé cap trong mot vai nghién ciru. Céc tac gia di dua ra
gia thuyét estrogen c6 tac dung tic ché qua trinh viém thong qua interleukin 6
do d6 lam giam sy ton thuong cua té bao gan va testosterone lam ting cac con
duong dan truyén thong qua thu thé androgen tir d6 thuc ddy su phat trién cua
té bao gan. Tuy nhién can thém nhiéu dir liéu dé khang dinh cac gia thuyét
nay [134],[135].
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4.1.2. Pic diém 1am sang
4.1.2.1. Triéu chieng co ning va thuwe thé

Trong nghién cau nay, 59,2% s6 BN c6 triéu chung va 40,8% BN di
kiém tra sic khoe tinh co phét hién. Trong s nhitng BN c6 triéu chang, triéu
chting hay gap nhét 1a mét moi (30%) tiép dén 1a dau ha suon phai (22,3%).
Diéu nay co6 thé dugc giai thich 1a do UTBMTBG Ia bénh tién trién tham
ling, giai doan sém, phan 16n cac BN khdng cd triéu chang rd rét hoic biéu
hién d& nham véi céc triéu ching cua bénh gan man tinh nhu: mét moi, chéan
an, day bung, kho tiéu, dau nhe ha suon phai, sét nhe, dau xuong khap.
Nghién cuiru tai khoa Tiéu hoéa Bénh vién Bach Mai trén 81 BN duoc DPNSCT
bang kim don cuc tir nam 2002 - 2008 ghi nhan triéu ching hay gip nhat 1a
dau ha suon phai (74,1%), tiép theo 1a mét moi (25,9%). Chi c6 14,8% BN
phat hién tinh co. Sy khac biét nay la do nghién ctu tir nam 2002 thu thap ca
nhitng BN c6 khéi u 16n > 5cm (32,8%) diéu tri phdi hop ca TACE va
DNSCT do vay c6 nhiéu BN ¢ giai doan muon hon so véi trong nghién ctu
cua chdng t6i [5]. Tuy nhién sy tang 1én dang ké nhimg truong hop phat hién
tinh c& doi hoi cac nha 1am sang quan tdm nhiéu hon téi cong tac sang loc ung
thu gan dac biét trén nhitng d6i twong BN nguy co cao c6 bénh Iy gan man
tinh. Nam 2014, nghién ctu cua tac gia Lé Thi My trén 52 BN dugc DNSCT
cling ghi nhan triéu ching co nang thuong gap nhat 14 mét moi, dau ha suon
phai vai ty 18 1an luot 12 44.2% va 30.8% va c6 khoang 32.7% sé BN phat
hién bénh tinh co khi di kham stc khoe dinh ki [122].

C6 8 BN (6,2%) trong nghién ciru nhap vién vi xuét huyét tiéu hoa do
gidn v& tinh mach thuc quan. Nhu vay doi voi BN ¢d bénh Iy gan man tinh,
dic biét khi da co xo gan, viéc quan 1y, theo doi dé phét hién sém céc bién
chung 13 diéu vo cing can thiét.

C6 29,2% BN trong nghién ciu c6 cac triéu chung thuc thé khi tham
kham, trong d6 gap nhiéu nhat 1a gan to (11,5%) sau d6 dén céc triéu ching
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lach to (6,2%), vang da (5,4%) va c6 chudng (4,6%). Ti 1é BN c6 triéu chuang
thuc thé trong nghién ctu ndy thap hon so véi nghién ciu cua tac gia Thai
Doan Ky véi 46,7% BN c0 gan to, nghién cuu cua tac gia Lé Thi My vai
28,8% BN c6 gan to va 50% sé BN cd lach to [122],[123]. o 1a do trong
nghién ctu nay, ti 18 BN tinh cd phat hién khéi u cao (40,8%) nén cac triéu
chung thyc thé it. Tuy nhién nghién ciru ciing ghi nhan 7 BN ¢ triéu chung
vang da (5,4%), 6 BN c6 ¢6 chudng (4,6%) trong d6 1 BN vang da do soi 6ng
mat chu, cac BN khac dugc diéu tri ndi khoa on dinh dam bao Bilirubin toan
phan < 51 umol/I va hét dich 6 bung trudc khi diéu tri.

Tat ca cac BN trong nghién ctru déu dugc noi soi da day truée khi
DNSCT va phat hién 27 BN ¢6 gian tinh mach thuc quan (20,8%) trong dé 8
BN c6 gidn v& phai nhap vién vi xuat huyét tiéu hda. Biéu nay cho thay viéc
quan ly, theo ddi toan dién cac bién chung cua bénh ly gan man tinh, xo gan
can dugc chd trong nhiéu hon. Bén canh do, tinh trang ting ap luc tinh mach
ctra ciing khién chi dinh phau thuat & nhitng BN nay bi han ché do nguy co
bién ching sau md cao vi vay DNSCT 1a lya chon tbi uu.
4.1.2.2. Céc yéu té nguy co ciia UTBMTBG

Co 96 BN trong nghién cuu (73,5%) c6é HBV, 11 BN (8,5%) c6 HCV,
59 BN (45,4%) st dung ruou thuong xuyén. Nhitng BN c6 nhiéu yéu té phoi
hop chiém 32,3%. C6 2 truong hop mac UTBMTBG trén nén gan nhidm mé
va 4 truong hop khéng tim thay yéu t nguy co. Viém gan virus B chiém uvu
thé trong hau hét cac nghién ctu vé ung thu gan & Viét Nam tuy nhién nghién
ctru nay ghi nhan ti 16 BN mac HCV va sir dung ruou cao hon so véi Cac
nghién cau khac. Nghién ciu cua tac gia Lé Thi My cé 86,5% BN c6 HBV,
29% BN sir dung ruou thuong xuyén [122]. Nghién ctu cua tac gia Thai
Doan Ky c6 ti 16 BN udng rugu rat thap (1%) trong khi ti 1é nhiém HBV rat
cao 90,5% [133]. Nhu vay mac du HBV van 1a yéu té nguy co cha yéu, két
qua nghién ctiu ndy goi ¥ rang ngay cang ghi nhan nhiéu yéu t nguy co khac
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nita nhu HCV, ruou, gan nhidm m& va su tac dong qua lai giita cac yéu tb nay
trong co ché hinh thanh ung thu gan.

Trong s6 96 BN nhiém HBV, tai thoi diém phat hién ung thu gan, 48 BN
dang duoc diéu trj thudc e ché virus (50%), cac BN khéac hoic méi phét hién
nhiém HBV hoic da biét nhiém HBV tir trudc nhung khong diéu tri. Nhu vay
van dé quan ly BN virus viém gan B man tinh va sang loc ung thu gan & d6i
tugng nay hién van con nhiéu thach thic.

Viéc ghi nhan 2 truong hop BN mac UTBMTBG trén nén bénh ly gan
nhiém m& khdng kém theo yéu té nguy co khac trong nghién ciru nay ciing
phan anh mét xu hudng hién ngay cang rd & nhiéu nudc phuong Ty va Nhat
Ban. D¢ 14 ti 18 ung thu gan do virus viém gan ngdy cang giam dan va ti Ié
ung thu gan khong phai do virus viém gan dang c6 xu hudng tang. Theo mot
nghién ciu hoi ciu toan Nhat Ban vé nguyén nhan giy xo gan, NAFLD
chiém ti 16 2,7% céc truong hop va xo gan do NAFLD chiém ti 1 1,6% cac
truong hop ung thu gan [136]. Nam 2009, c6 15,8% s6 BN ung thu gan ¢
Nhat khéng phai do virus trong s6 d6 do ruou chiém 7,2%, khdng rd nguyén
nhan 13 5,1% va do NAFLD Ia 2% [137]. Su phét trién cia NAFLD duoc giai
thich do su tang cua tinh trang béo phi va dai thao duong.
4.1.2.3. Bénh ly kém theo

C6 59 BN trong nghién cau (45,4%) cd bénh 1y kém theo bao gdm céc
bénh 1y vé hd hap, tim mach, dai thao dudng va mot sé bénh Iy noi khoa khéc.
Céc truong hop c6 bénh 1y kém theo déu duoc hoi chan chuyén khoa dé dam
bao tinh trang BN 6n dinh trudce khi DPNSCT. Diéu nay ciing giai thich Ii do
chi dinh DPNSCT duoc lya chon thay vi phau thuat hoic ghép gan mic du cé
mot sé BN trong nghién ciu ¢ khéi don doc kich thude < 2cm c6 chi dinh
phau thuat (BCLC 0 - 16 BN) hoac BN nam trong tiéu chuan Milan. Diéu nay
rat c6 y nghia trong thyc hanh 1am sang tai Viét Nam vi ghép gan 1a mot

phuong phéap hiéu qua diéu tri duoc ca ung thu gan va tinh trang bénh ly gan
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nén tuy nhién ngudn tang ghép con it va van dé chi phi cao khién viéc lva
chon BN tr& nén kho khian. Mot phan tich gop bao gom 17 nghién ciu trong
vong 10 nam trén 3996 BN UTBMTBG giai doan sém dugc phiu thuat cat
gan va 4424 BN DNSCT ghi nhan véi nhiing khdi ung thu giai doan rat sém
bao gom khéi < 2cm, xo gan Child Pugh A, DNSCT cho khoang thoi gian ki
vong sbéng va chat lugng hiéu chinh theo thoi gian ki vong séng tuong tu nhur
phau thuat nhung véi mac chi phi thap hon [4]. Do vay trong hoan canh Viét
Nam, voi doi tuogng BN méc nhiéu bénh ly phdi hop, viéc lua chon DNSCT
thay vi phau thuat dam bao duoc hiéu qua diéu tri va an toan cho ngudi bénh.
4.1.2.4. Tien si diéu tri u gan truéc DPNSCT

C6 30 BN trong nghién ctru (23,1%) da timg diéu tri bang phuwong phap
khac truéc khi DPNSCT trong d6 28 BN dugc nit mach, 1 BN duoc tiém con,
1 BN phau thuat cat gan sau d6 tai phat diéu tri bang PNSCT. Trong sb 28
BN ndt mach, c6 8 BN duoc phéi hop nit mach ngay trude khi DPNSCT nham
nang cao hiéu qua diéu tri, 20 BN d4 nat mach nhiéu lan tir khi dugc chan
doan ung thu gan nhung khdi van ting sinh mach hoiac AFP cao do vy duogc
chi dinh BDNSCT.

Theo phan loai Barcelona, BDPNSCT duoc chi dinh cho nhitng BN
UTBMTBG giai doan sém trong khi ndt tac mach hoa chat qua dong mach
(transcatheter arterial chemoembolization - TACE) 14 lya chon dau tay véi
nhimg BN giai doan trung binh (BCLC giai doan B). Tuy phuong phap nay
d3 ching minh dugc kha nang lam cham tién trién cua bénh va cai thién séng
con cho BN nhung rat kho dé dat duoc hoai tir ton thuong dich hoan toan néu
chi TACE don thuan. Do vay d6i véi khéi u 16n, diéu tri TACE truéc gidp
han ché sy lan rong caa khéi u, thu nho thé tich khéi tir d6 tang hiéu qua caa
viéc DNSCT sau d6. Mot dic diém nita 1a sau khi d3 TACE, dong mach chinh
cap méau cho khéi u da bi thu hep hoic nit tic vi thé nhitng vi dong mach nho
tir cac nhanh dong mach khac s& phat trién khién viéc ludn chon loc duoc vao
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d6ng mach cip mau cho t6 chirc ung thu con lai s& kho khan. Lac nay viéc st
dung DNSCT dé diéu tri to chirc ung thu con lai sau nGt mach 1a can thiét.
Trong nghién ctu nay, c6 nhitng BN ¢6 tién st diéu tri TACE nhung khong
dap tmg dugc chi dinh DPNSCT hoic ¢d khéi 1on 4-5cm, ting sinh mach nhiéu
duoc phdi hop TACE trude khi DNSCT.

4.1.3. Pic diém xét nghiém cén 1am sang

Trong nghién ctru, cac gia tri xét nghiém trung binh va trung vi cia BN
hau hét nam trong khoang gia trj binh thuong. Boi voi Bilirubin toan phan cé
6 trudng hop xét nghiém ban dau > 51 pumol/l déu duoc diéu tri ndi khoa
truéc DNSCT dé 1am giam nong do Bilirubin. C6 1 truong hop Bilirubin ting
do soi éng mat chu duoc chi dinh DNSCT truéc sau d6 lam ERCP
(Endoscopic retrograde cholangiopancreatography - noi soi mat tuy nguoc
dong) lay so6i tuy nhién sau khi PNSCT, BN tir chéi Iam ERCP. Hién BN van
theo ddi dinh ky sau DNSCT, khéng c6 triéu ching 1am sang, nong do
bilirubin giam va BN chua can thiép 1ay soi.

Cé6 3 BN khong c6 xo gan (2,7%), 13 BN xo gan Child Pugh B (10%)
con chu yéu cac BN trong nghién ciru 1a xo gan Child Pugh A (87,7%). Nhu
vay hau hét cic BN UTBMTBG trong nghién ctu c6 bénh ly gan man tinh.
Két qua nay ciling tuong ty nhu cic nghién ciu khéc trén thé gisi st dung
phuong phap PNSCT diéu tri UTBMTBG. Trong nghién ctu cua tac gia
Shiina trén 1170 BN UTBMTBG diéu trj bang DNSCT, 74,2% sd BN 1a xo
gan Child Pugh A, 24,9% xo gan Child Pugh B va 0,9% xo gan Child Pugh C
[138]. Nghién ctiu thuan tap cua tac gia Rossi trén 706 BN UTBMTBG diéu
tri bang DNSCT ciing ghi nhan 76,2% s6 BN xo gan Child Pugh A, 23,8% sd
BN xo gan Child Pugh B [139]. Theo khuyén cdo cia AASLD, EASL va
APASL, BNSCT la phuong phap duoc lua chon cho nhitng BN ¢6 chirc nang
gan con tuong doi 6n dinh - xo gan Child Pugh A va B [2],[3],[31]. Mic du
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cling d c6 mot sb tac gia &p dung PNSCT cho nhitng BN xo gan Child Pugh
C, tuy nhién nguy co suy gan can dugc can nhac can trong [140]. Trong
nghién ciru ca chung t6i, nhdém BN xo gan Child Pugh B (13 BN) chiém ti I¢
10% cao hon so vai trong nghién cau cua tac gia Lé Thi My (4%) va tac gia
Vuong Thu Ha (3%) ciing nghién ctu vé DNSCT diéu tri UTBMTBG
[122],[123]. Pay 1a nhdm BN khi chi dinh DNSCT cén theo ddi diéu tri noi
khoa 6n dinh dam bao hét dich 6 bung, giam nong do Bilirubin toan phan
néu tang > 51umol/l. Nhitng BN nay khdng thé lya chon phuong phap phau
thuat do nguy co bién chiing cao. Chinh & nhém dbi tugng nay, DNSCT la
mot lua chon an toan, hiru hiéu.

Trong nghién ctu, 66 BN (50,8%) c6 nong do AFP thap < 20 ng/ml, chi
c6 38 BN (28,3%) c6 nong do AFP > 200 ng/ml trong d6 25 BN (19,3%) c6
nong dd AFP cao > 400ng/ml. Trong nghién cttu cua tac gia Pao Vin Long c6
25,9% BN c6 nong do AFP thap < 20 ng/ml va 35,8% BN c6 nong do AFP cao
> 500 ng/ml [5]. M6t nghién ctiru thuc hién nam 2012 cua tac gia Hoang Thi
Quyén khao sat ndng d6 AFP & cac BN UTBMTG va BN mic cac bénh ly
gan man tinh khac ghi nhan & 66 BN UTBMTG, c6 24,3% BN c6 AFP thap
< 20ng/ml va 45,5% BN c6 nong d6 AFP cao > 350ng/ml [141]. Nhu vay
nghién ctiu cua ching toi ¢o ti 1é BN véi nong do AFP thap < 20ng/ml cao hon
S0 voi cac nghién cuu khac trong nudce. Hién AASLD va EASL khdng con
khuyén céo sir dung AFP trong chan doan UTBMTBG do ¢6 do dic hiéu thap
hon mong dgi. AFP ciing tang trong truong hop ung thu duong mat trong gan
hodc trong mot sé truong hop di cin tir ung thu dai trang. Viéc chan doan
UTBMTBG hién nay s& duwa vao hinh anh trén cac phuong tién chan doan hinh
anh va trén mo bénh hoc [2],[3]. Khuyén co ciia APASL nim 2010 ciing dua
ra nhan dinh rang AFP don thuan khéng duoc st dung dé chan doan
UTBMTBG va khi phdi hop, ngudng chan doan cua AFP 1a 200 ng/ml [31].
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4.1.4. Pic diém caa khéi u
4.1.4.1. Pdc diém khéi u trén siéu am

Trong nghién ctu, 130 BN ¢6 181 khéi quan sat thay trén siéu am trong
d6 87 BN ¢6 1 khéi u (66,9%), 35 BN c6 2 khéi u (26,9%) va 8 BN ¢ 3 khi
u (6,2%). Két qua nay twong tu nhu trong cac nghién ciru vé DPNSCT ctia cac
tac gia nudc ngoai. S&6 BN c¢o > 2 khdi u trong nghién ctu cua tac gia Shiina
la 37,2%, trong nghién ctu cua tac gia Rossi la 21,7% [138],[139]. Trong cac
nghién ciu vé DNSCT cuia c4c tac gia trong nudc, chi yéu nhém BN duoc
diéu tri c6 1 khéi u, s BN cd 2-3 khéi u it. Nghién ciru cua tac gia Dao Vian
Long c6 88,9% s6 BN chi c6 1 khéi u [5]. Tuong tu nhu vay, nghién ciu cua
téc gia L& Thi My c6 83% s6 BN c6 1 khéi u, 15% s6 BN c6 2 khéi u va duy
nhat 1 BN c6 3 khdi u [122]. Nhu vay trong nghién ctu nay, nhém BN c6 2-3
khdi u nhiéu hon so véi cac nghién cau trong nude khac. Pbi voi nhém BN
nay, viéc phau thuat rat kho khan dic biét khi cac khéi nam ¢ nhiing ha phan
thuy khac nhau. Chi dinh ghép gan la mot lua chon hiéu qua tuy nhién chi phi
dat va ngudn tang ghép khan hiém ¢ nudc ta khién nhém BN nay khong du
diéu kién dé vao danh sach ghép. Vi thé, DNSCT trg thanh lya chon wu thé
trong nhiing truong hop nay.

Trong s6 181 khdi u trudc diéu tri, 53 khéi c6 kich thudc < 2cm (29,3%),
83 khéi c6 kich thudc 2 - 3cm (45,9%) va 45 khdi c6 kich thudc tir 3,1 - 5 cm
(24,8%). Nhu vay sb khéi cé kich thude < 3ecm chiém 75,2%. Kich thudc trung
binh cua khéi u 2,5 + 1,0 cm trong d6 khéi co kich thudce nho nhat 12 0,7 cm,
khéi c6 kich thuéc 1on nhat 1a 5ecm. Két qua nay twong tu nhu trong nghién ctu
cua tac gia Shiina trén 1170 BN, s6 khdi kich thuéc < 3cm chiém 76% [142].
Mot nghién ciu gop gom 17 thir nghiém 1am sang do tac gia Salhab cong b
nim 2011 ciing dua ra két luan DNSCT nén duogc lya chon 1a phuong phap
diéu tri dau tay ddi véi cac khdi u < 3cm [142]. Trong nghién ciu cua tac gia
Lé Thi My, sb khéi < 3cm chiém 80,6% va s6 khdi co kich thudc > 3cm chiém
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19,4% trong d6 khdi 16n nhat c6 kich thudc 4,4cm [122]. Nhu vay trong nghién
ctu cia ching toi, s6 khéi co kich thude > 3cm chiém ti 1¢ nhiéu hon. D6 1a do
kim LeVeen dugc thiét ké co loai kim 4.0 va 5.0 khi x0e ra cac nganh cd thé
bao tron va dét dugc nhitng khéi u Ién kich thude > 3cm.

Vé vi tri, cha yéu cac khéi & gan phai - 157 khéi (86,7%). Két qua nay
tuong tu nhu trong cac nghién cuu cua tac gia L€ Thi My va Vuong Thu Ha
trong d6 da s6 cac khdi u gan xuét hién ¢ gan phai vai ti 1¢ 1an luot 12 91,3%
va 85% [122],[123]. Nghién ciu vé vai trd cuia CHT trong chan doan
UTBMTG cua tac gia Huynh Quang Huy ciing ghi nhan phan lén cac khéi
u ¢ vi tri gan phai 82,6% [143].

Vé dam do echo trén siéu am, 82 khéi ting am (45,3%), 73 khdi giam
am (40,3%) va 26 khoi hdn hop am (14,4%), trong d6 28 khoi 6 vién giam
am rd. Trén siéu &m Doppler, 76 khoi co ting sinh mach (41%). Pac diém
siéu &m caa UTBMTBG c6 lién quan té6i kich thuéc khéi u. Cac khéi u nho
< 3cm, biét hoa cao thudong twong dbi dong nhat va giam am trong khi cac
khdi u 1on mat ¢6 am c6 thé thay doi rat khac nhau do cé thé cé hoai tir trung
tam, thay doi vé md, chay mau, xo hoa hoic calci hda [144]. Ebara va cong su
da tim thady moi lién quan giita hinh anh siéu 4m va kich thudc khéi u [145].
Theo d6, khdi u s& c6 xu huéng phat trién tir khbi giam am thanh khoi co vién
giam am (vo khdi u) va mat do bén trong ting 4m hon sau d6 thanh khéi u 16n
tang am & giai doan mudn. Vién giam &m bao xung quanh khéi u trén siéu am
c6 kich thudc 1-2mm. Trén md bénh hoc vién giam 4m nay twong tng Véi vo xo
va nhu md gan lanh bi ép khi khdi u phat trién. Cau trdc giam am va dong nhat
cua phan 16n cac khdi ung thu nho c6 thé s& kho phan biét véi cac nét tan tao
trén nén gan xo. Do vay nhiing truong hop nay néu trén chup CLVT hoic
CHT khong dién hinh, chan doan giai phau bénh Ia can thiét dé xac dinh
UTBMTBG.
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Nghién cuu cua tac gia Dao Van Long va cs ghi nhan ¢6 74 BN duoc
lam siéu am Doppler va ti 1& khdi u ting sinh mach nhiéu (69,3%) cao hon
tang sinh mach it va khong c6 mach. Ti 1 cac khdi tang sinh mach nhiéu hon
so v6i trong nghién ctru cua chung t6i ¢ thé do trong nghién ctru cua tac gia
Pao Vian Long ¢6 32,8% s6 BN ¢6 khéi u 16n véi kich thude > 5em [5].
4.1.4.2. Pic diém khéi u trén chup CLVT/CHT

Trong nghién ciru, ¢6 96 BN c¢6 két qua chup CLVT va 14 BN c6 két qua
chup CHT trudc diéu tri. Trong s6 cac BN duoc chuyp CLVT, 8 truong hop
khong thay khdi, chu yéu cac truong hop c6 1 khéi (73,9%), 14 trudng hop ¢d
2 khéi (14,6%) va 3 truong hop c6 3 khéi (3,2%). Chi c6 50 BN (56,8%) c6
hinh anh ngam thudc dién hinh trén chup CLVT. Trong s6 14 BN dugc chup
CHT, ¢6 1 truong hop khéng thay khéi (7,1%), 11 truong hop c6 1 khoi
(78,6%) va 2 truong hop c6 2 khéi (14,3%). Chi c6 3 BN (23,1%) c6 hinh anh
dién hinh trén chup CHT. Trong nghién cau nay, do sé lugng BN ¢ hinh anh
dién hinh trén chup CLVT/CHT khong cao do vay ti 1é BN duoc chan doan
bing GPB cao.
4.1.4.3. Chdn dodn gidi phdu bénh

Trong nghién cau, ¢6 97 BN (75%) c6 két qua chan doan UTBMTBG
bang choc hat té bao hoac sinh thiét trong d6 chu yéu la choc hit té bao. Do
s6 lugng BN ¢6 hinh anh dién hinh trén chyp CLVT/CHT ciing nhu sé luong
BN c6 néng dd AFP cao trong nghién ciu thap do d6 véi nhimg truong hop
con nghi ngo, chua da tiéu chuan chan doan, xac dinh bang giai phau bénh
trude khi diéu tri 1a can thiét.

4.1.5. Pic diém giai doan bénh

Trong nghién cau, chu yéu cac BN thudc giai doan Okuda | (89,2%).
CoO 14 BN thuoc giai doan Okuda Il (10,8%). Theo phan loai Barcelona,
chu yéu cac BN thudc giai doan BCLC A (87,7%). C6 16 BN thudc giai
doan BCLC 0 (12,3%). Giai doan BCLC 0 dugc dinh nghia khi khéi u <



117

2cm, chua c6 xam 14n mach méau/nét vé tinh, thé trang BN va chirc nang gan
tét. O cac nuéc phwong Tay, chi c6 5 - 10% BN phét hién dugc trong giai
doan nay trong khi & Nhat, ti 1€ nay la 30% [146]. Nghién ctru cua tac gia
Kiéu Thi Viét Ha danh gia tt ca cic BN UTBMTBG tai khoa Tiéu hoa Bénh
vién Bach Mai nam 2012 theo phén loai Barcelona ghi nhan c6 3,8% s6 BN
thudc giai doan BCLC 0 (8/208BN) [147]. Theo EASL, ti 18 séng sau 5 nim
ciia BN giai doan nay 1a 80 - 90% sau mé cat gan hoic ghép gan va 70% sau
PNSCT [3].
4.2. PAC PIEM KY THUAT
4.2.1. Sb lan thuc hién PNSCT cho méi khéi u gan

Trong nghién ctu, tong sé 1an DNSCT da thyuc hién 1a 410 lan trong d6
384 lan dot cho cac khoi u gan phat hién tir dau trude diéu tri, 26 lan cho cac
khdi méi xuat hién trong qué trinh theo ddi. S6 lan d6t song trung binh cho
mdi khdi u gan 1a 2,0 + 1,1 1an. C6 2 BN c¢6 ba khdi trong d6 khdi bé nhat
duoc tiém con do vay trén siéu &m phat hién 181 khdi nhung chi thuc hién
DNSCT lan dau cho 179 khéi. S6 khéi dot 1 1an chiém ti I¢ cao nhét 41,3%.
C6 22,3% s khéi phai d6t 2 lan, 25,1% so6 khoi phai dot 3 1an. S6 khoi phai
d6t > 3 lan thap chiém ti 16 thap 20/179 (11,2%).

Pé khic phuc nhuge diém cia kim dot ban dau (kim don cuc) chi thich
hop véi cac khdi u nho duéi 2em ciing nhu dé phi hop véi hinh dang da dang
cua cac khdi ung thu khac nhau, ngay cang c6 nhiéu cai tién hon vé mat ki
thuat bao gom sir dung kim da cuc nhiéu dau dbt, kim Cool tip c6 kénh 1am
mét bén trong hoic bom dung dich NaCl vao khdi u trong qua trinh d6t nhiét.
Nghién ctu cua tac gia Lin va cs so sanh bén hé thdng DPNSCT: RF 2000 sir
dung kim LeVeen, RF 3000 su dung kim LeVeen, hé thong kim RITA va hé
théng kim Cool tip thiy wu diém vuot troi cia ba hé thdng may con lai trong
giam thiéu sé lan DNSCT so véi hé théng may RF2000 [119]. Curley va cs
khi nghién cau vé ki thuat DNSCT sir dung loai kim chum c6 nhiéu nganh
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cling da két luan véi nhitng khdi u < 2cm, chi can 1 - 2 lan d6t dé dat duoc
dién hoai tir d6ng hoan toan. Khi kich thuéc u ting, sb lan dbt trung binh dé
dat duoc dién hoai tir hoan toan ciing ting va voi nhitng khdi 16n can st dung
cac ki thuat mai nhu kim chum nhiéu dau dét I6n hoic kim hai cuc [148].
Nghién ctu cta Tateishi va cs trén 2140 khéi u ¢ 664 BN UTBMTBG diéu
tri bang DNSCT str dung kim c6 dau dét duoc 1am mat Radionics loai 2cm,
3cm ghi nhan s6 1an dét trung binh ting dan theo kich thuéc u: 1,5 1an véi
khoi < 2cm, 2,3 lan vai khéi 2,1 - 3cm va 4,2 lan véi khoi 3,1 - 5cm [149].
Trong nghién cttu cua ching t6i ciing ghi nhan cé sy khac biét c6 y nghia
théng ké gitra sb 1an dét giira khéi > 3cm va khéi < 3cm. Tuy nhién véi cac
khdi > 3cm, s6 lan @6t caa ching t6i thap hon so véi trong nghién ctu cua tac
gia Tateishi. Nghién ctu theo d6i doc trong 10 nam cua tac gia Shiina trén
1170 BN UTBMTBG ciing ghi nhan so lugt dét trung binh 12 1,5 1an va c6 485
BN d6t 1 lan (41,5%), 247 BN dbt 2 lan (21,1%), 177 BN d6t 3 lan (15,1%),
261 BN ddt > 3 1an (22,3%) voi BN dbt nhiéu 1an nhat 1a 14 1an [138].

Khi so sanh véi cac nghién cau vé DNSCT sir dung kim LeVeen cua cac
tac gia trén thé gioi, nghién cau cia ching tdi ghi nhan sb lan dét séng trung
binh cho mdi khdi u cao hon. Nghién ciu cua tac gia Cho va cs trén 28 BN
UTBMTBG véi 43 khéi u duge diéu tri DPNSCT bang kim LeVeen c6 sb lan
dbt trung binh 1a 1,1 Ian. Su khac biét nay 1a do trong nghién cau cua tac gia
nay, chu yéu 1a cac khéi co kich thudc < 3cm (93%) [150]. Nghién ctu cua
tac gia Cabassa va cs trén 59 BN véi 68 khi u sir dung kim LeVeen c6 s6 lan
d6t trung binh 1a 1,4 1an va chi c6 64,7% sb khdi kich thuéc < 3cm [124]. Su
khac biét giira két qua nghién ctu cua ching t6i véi tac gia nay cé thé giai
thich 1a do trong nghién cttu nay, tac gia c6 sir dung mot s thay doi vé mat ki
thuat nhu: st dung kim 3.5 cho tat ca céc khéi kich thudc > 3cm va dét nhiéu
dién trong mot 1an. Ngoai ra tac gia nay ciing da str dung thao tac chinh cuong

d6 dot hoi khéac so vai thuat todn chuan d6 1a néu trong 10 phat khong xay ra
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Roll off s& rat kim lai mot phan dé tao su thay doi vé dién tich dét sau do
bung lai kim va dét tiép [124].

Khi so sanh véi cac nghién ctu khac vé DNSCT da thuc hién & Viét
Nam, chling t6i nhan thay sé lan dét trung binh caa ching tdi thap hon so v4i
trong nghién cau cua tac gia DS Nguyét Anh (trung binh 1a 3,5 1an) va tac gia
Dao Vian Long (trung binh 3.4 1an) [5],[120]. P6 1a do nghién ctru cua cé4c tac
gia ndy st dung kim don don thuan do vay véi khdi u >3cm s& phai dét
nhiéu lan. Mot diém nita 14 nghién ctu cua tac gia Pao Vian Long c6 sb
khéi u > 5cm chiém 34,8% do vay khi st dung kim don cuc, trong qua trinh
d6t phai rat dan kim dé tao nhiéu dién dét va sé lan dbt ciing nhiéu hon. S6
BN dbt 1 - 2 1an chiém 39,5% trong khi ¢ nghién ciu caa ching toi st dung
ca kim don cuc va kim chum lya chon phl hop theo kich thuéc khdi u, s6
khoi chi phai dot 1 1an chiém ti 1¢ 45,3%. Nghién ctu cuia tac gia Lé Thi My
nam 2014 st dung kim Cool tip & DNSCT cho 62 khdi u gan ghi nhan chi
can thuc hién 1 1an cho 91,9% cac trudng hop, chi c6 5 khéi can thuc hién
tiép lan 2. Pay c6 thé 1a do trong nghién cau nay, cha yéu 1a cac khéi cé kich
thude < 3cm (80,6%) va thoi gian theo dbi ngan (6 thang) [122]. Nghién
ciru cia tac gia Vwong Thu Ha nam 2015 trén 33 BN c¢6 khéi u vai kich
thudc > 3cm, ¢ 27 khédi u duge diéu tri can thiép 2 1an (1 lan TACE va 1 lan
RFA), 4 trudng hop dugc can thiép 3 lan (2 lan TACE va 1 lan RFA), 1
truong hop can thiép 3 1an (2 1an RFA va 1 lan TACE) va 1 truong hop duoc
can thiép 5 lan (3 1an TACE va 2 lan RFA) [123]. Nhu vay nghién ctu cua
chung t6i cling gidng nhu cac tac gia trong nuéc & dic diem khoi cang 1on, so
lan can thiép diéu tri cho khdi cang tang.

4.2.2. Pic diém ky thuat theo tirng loai kim

Trong 410 lugt DNSCT, loai kim dwoc s dung nhiéu nhat & kim
3.0 - 254 luot ddt (61,9%), kim don dugc st dung 84 luot dbt (20,5%), kim
4.0 duoc str dung 45 lugt d6t (11,0%). Kim 2.0 va 5.0 c6 s luot d6t it nhat.



120

Khong c6 su khac biét vé thoi gian dét cua cac loai kim. Pay 1a mot diém
khac so vai trong nghién ctru caa tac gia Pao Van Long sir dung kim don cuc,
tong thoi gian ddt song & mdi BN khac nhau phu thudc vao kich thude khdi u.
Khéi u < 3cm c6 thoi gian dbt trung binh 12 22 + 9.5 phat, khdi 3 - 5cm ¢6
thoi gian dot nhiét 1a 30 + 18,6 phat [5]. Pdi véi kim chum LeVeen, viée lua
chon kim phu hop véi kich thude khéi u gitip rat ngan thoi gian ddt so voi sir
dung kim don cyc nhu trude. Nghién ctru st dung kim Cool tip cua tac gid Lé
Thi My ghi nhan thoi gian d6t trung binh ngan 12,3 + 2,7 phat va khéng c6
su khac biét gifta nhom c6 kich thudce khdi < 3cm va nhom c6 kich thuée
khéi > 3cm [122]. Sy khac biét ndy lién quan t6i su khac biét vé thoi gian dt
ctia timg loai kim, timg ché d6 may khac nhau.

Cuong d6 @6t trung binh cua mdi loai kim khéac nhau do mdi loai kim c6
thuat toan diéu chinh cong suat khac nhau (xem thém phu luc 7). Mot s6 tac
gia dua ra dé xuat cai tién thuat toan dét nhu rat kim lai thay doi vi tri néu
khong dat dugc Roll off trong 10 phut hoic thay d6i vi tri caa dau kim néu tro
khang khong dbi sau 8 phit cua thi dot dau va 4 phat cua thi dét tha 2
[124],[151]. Tuy nhién can thém nhiéu nhitng nghién ctru dé ching minh hiéu
qua that su cua cac viéc thay doi thuat toan diéu chinh cuong d6 dot nay. Va
day cling 1a mét hudng nghién ctu méi dé dat duoc dién tich hoai tir tot nhat
dic biét cho nhitng khéi u lon.

S6 lan dbt séng trung binh cua cac BN trong nghién cau 14 2,0 + 1,1 lan
trong d6 s6 lan d6t trung binh cua kim don 1.0 1a 1,8 1an, cua céc loai kim
cham LeVeen 1a 2,3 1an. S lan dét song trung binh cao nhat cua kim 4.0 va
5.0, lan luot 12 2,9 va 2,3 lan. Su khac biét vé sb lan d6t trung binh giira cac
loai kim c6 ¥ nghia thdng k& (p<0,05). Su khac biét nay 1a do céc loai kim
duoc lya chon theo kich thudc khoi u va sé lan dét song dé dat dugc dién hoai

tir hoan toan ting dan theo kich thuéc khoi.
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4.3. PAP UNG SAU DPIEU TRI PNSCT
4.3.1. Thay déi triéu chieng 1am sang

Sau DNSCT, ti I&¢ BN cai thién vé triéu chiing 1am sang va ting can sau 1
thang lan luot 12 53,1% va 46,2%. Ti 1é BN cai thién triéu chiing 1am sang khi
theo ddi dinh ki 1 ndm, 2 nam, 3 nam lan luot 12 46,3%, 33,0% va 19,4%.
Hau hét cac BN sau diéu tri gitt nguy@n hoic ting can. Ti Ié BN ting cin sau
PNSCT 1 nam, 2 ndm, 3 nam lan luot 12 45,5%, 34,0% va 19,4%. Trong s6
130 BN, 40,8% la tinh co phét hién, khéng cé triéu chang. Trong s nhiing
BN c6 triéu chting, triéu chang hay gap nhat 13 mét moi (30%) tiép dén 1a dau
ha suon phai (22,3%) va gay sut (13,8%). Do vay ti 1& cai thién triéu ching
mét moi, dau ha suon phai va dn kém & nhoém ban dau c6 triéu chung 1a 40/59
(67,8%). Két qua nay twong tu nhu trong nghién ctru cua tac gia Pao Vin
Long, & nhém diéu tri PNSCT don thuan (n=32), ti 1¢ BN giam va khong dau
sau 1 thang, 3 thang, 6 thang lan luot 1a 68,8%, 80% va 76,5%:; ti 16 BN tdng
can sau 1, 3, 6 thang 1an luot 12 53,1%, 72% va 64,7% [5]. Mot s6 tac gia hién
dang di sau vao hudng nghién ctru thay doi chat lwong cudc séng trudc va sau
diéu tri & cac BN UTBMTBG. Wang va cs da tién hanh mot nghién ctu so
sanh chat lugng cudc song giita nhom BN diéu tri bang PNSCT don thuan,
nhom BN diéu tri bang TACE va nhom phoi hop ca hai phuong phap voi
bang diém QOL-LC V2.0. Két qua cho thdy DNSCT 1a mot phuong phap
diéu tri hiéu qua, it xam lan va BN thudc nhém nay cé diém chat luong cudc
séng cao hon [152]. Can nang 1 1 chi tiéu vé 1am sang danh gia két qua diéu
tri dac biét 1a ¢ nhitng BN duoc chan doan 1a ung thu. Giit can va ting can la
biéu hién tot trén 1am sang. Ti 18 gilt va ting can sau 1 thang diéu tri trong
nghién ctu cua ching toi 1 98,5% va ti 1 nay tai thoi diém 1 nim, 2 nam, 3
nam lan luot 1a 95,9%, 92,5% va 94,5%. Piéu nay gilp tao cho BN tam Iy

phan khoi va gop phan cai thién chét luong cudc song.
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4.3.2. Thay déi chi s6 xét nghiém AFP

Gia trj trung binh va trung vi caa chi sé AFP giam han sau diéu tri tai cac
thoi diém 1 thang 3 thang, 6 thang, 1 ndm va sy Khac biét nay c6 y nghia
théng ké (Wilcoxon test, p<0,05). Bén canh gi4 tri sang loc, AEP con duoc Str
dung danh gi4 tién luong sau diéu tri. Cac truong hop dap tng véi diéu tri
nhu sau DNSCT, tiém cdn, ndt mach bang hda chat, hat vi cau, diéu tri dich
néu dat két qua tdt, ndong dd6 AFP giam xubng va sy ting trd lai bao trudc that
bai cua diéu tri. Nghién ctu ctia Luu Minh Diép va cs vé nong dd AFP trudc
va sau diéu tri bang PNSCT don thuan va nat mach héa chat két hgp DPNSCT
cho thay & nhém DNSCT don thuan, ti 18 BN giam AFP sau 1, 6 va 12 thang
lan luot 12 25,9%, 38,5% va 50% [103]. Nghién ctu cua Lé Thi My ciing ghi
nhan néng ¢ AFP giam dan theo thoi gian sau diéu tri 1 thang, 3 thang va 6
thang [122].

O nhém BN c6 nong d6 AFP ban dau > 200ng/ml (n=38), ti 16 BN giam
AFP sau DNSCT 1 thang 1a 86,8%. Ti I¢ giam AFP so vdi ban dau tai thoi
diém 1 nim sau diéu tri 12 76,5% (n=34), tai thdi diém 2 nim va 3 niam 1an
luot 1 58,3% (n=24) va 66,7% (n=6). Ti I¢ ting AFP tai thoi diém 1 thang
sau diéu tri 1a 10,6% goi y day 1a nhom BN diéu tri DPNSCT chua hiéu qua
can phai diéu tri tiép hoic van con ton thuong khac chua diéu tri. Theo thoi
gian, ti 1& nhitng BN c6 AFP tang 1én cao dan theo thoi gian - tai thoi diém 1
niam, 2 nim, 3 nim lan luot 1a 17,6%, 29,2% va 33,3%. Diéu nay cho thiy
day 1a nhoém co dap tng diéu tri kém. Giam chi s6 AFP ¢ nhimg BN c6 ting
nong do AFP ban dau la mot yéu té tién luong tot trong qua trinh theo dbi.
Nghién ctu cia Wang va cs vé cac dau an ung thu AFP, AFP-L3 va GP73
trong theo doi dap g va tai phat sau DPNSCT ciing ghi nhan ¢ nhiing bénh
nhan ti 1¢ tai phat sém ¢ nhimg BN ban dau AFP ting cao hon so véi nhiing
BN khéng ting AFP va chi sé AFP sau 1 thang la yéu tb tién luong tai phét
som tot [153].
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4.3.3. Pap wng khéi u sau diéu tri
4.3.3.1. Sw thay doi kich thwdc khoi u

Khong c6 su khac biét vé kich thudc khéi trung binh trén siéu &m va trén
chup CLVT/CHT. Kich thuéc khéi trung binh sau DNSCT 1 thang ca trén
siéu am (2,7 £ 0,9cm) va chup CLVT/CHT (2,8 £ 0,9cm) l6n hon kich thudc
khdi TB ban dau (2,5 + 0,9cm) va su khac biét c6 y nghia théng ké (p<0,05).
D6 1a do muyc tiéu khi tién hanh ki thuat nay 1a dat dugc dién hoai tir 16n hon
khdi ban dau it nhat 0,5cm. Theo nghién cau cua cac tac gia Nhat Ban vé mbi
lién quan gitta kich thuéc khdi va tinh trang xam 1an mach mau, di can, véi
khéi c6 kich thuéc 1,1 - 2cm, 2,1 - 3cm va 3,1 - 5,0 cm ti 1& xam lan TMC lan
luot 12 28,3%, 33,3% va 49%, ti 1¢é c6 khéi di cin khac trong gan 1an luot 13
6,7%, 17,1% va 29,6% [38]. Do vay viéc dét rong hon gitip tao duoc ving ria
khdi u an toan va ngin ngira vi di can.

Khi so sanh véi cac nghién ciu vé DNSCT ¢ trong nudc, két qua caa
ching t6i ¢ nhitng nét trong ddng. Cu thé, trong nghién ctu caa tac gia Pao
Vin Long va cs stt dung kim don cuc, & nhom diéu tri don thuan DNSCT,
kich thuéc khéi trude diéu tri 12 4,4 cm va sau 1 thang 1a 4,8cm tuy nhién chi
c6 33% s khdi khéng ngam thube sau diéu tri [5]. Piéu nay ciing giai thich
d6i v6i ung thu gan, su thay doi kich thudc khéi sau diéu tri khéng phai tiéu
chuan dé danh gia dap ung véi diéu tri. Do vay, EASL nam 2012 da khuyén
c4o st dung thang diém mRECIST danh gia dién hoai tir cua khéi u gan sau
diéu tri thay vi dung cac thang diém cii cia WHO hay RECIST danh gia su
thay d6i kich thudc u. Nghién ctu cua tac gia L& Thi My ciing ghi nhan sau
PNSCT 1 thang, kich thudc khoi TB 14 3,3 cm Ién hon so véi kich thuéc khoi
TB ban dau la 2,4 cm. Két qua nay rat kha quan c6 thé do phan I6n cac khoi
trong nghién ctru cua tac gia Lé Thi My c6 kich thude < 3cm [122]. Trong
nghién ctu cua ching t6i, khi phan tich sy khac biét vé kich thuéc khéi trudce

va sau diéu tri & ting loai kim, kim don Soloist va kim LeVeen 3.0 dat dugc
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su khac biét vé kich thudc sau diéu tri rd rét nhat. Khi tinh chung d6i véi cac
loai kim chum ciing thdy dat duoc su khéac biét c6 ¥ nghia théng ké khi so
sanh kich thuéc khéi trude va sau dét. Doi voi kim 2.0 va 5.0 do s6 lan dét it
nén chua ghi nhan duoc chinh xéac dién hoai tir tao ra dugc sau dét. Khi tién
hanh thuc nghiém trén gan lon duoc tién hanh tai khoa Tiéu Hoa bénh vién
Bach Mai, vai kim 5.0 sau DPNSCT dat duoc dién hoai tr 6¢cm. Tuy nhién su
chénh léch it vé kich thudc sau diéu tri & nhém nhitng kim 16n 4.0 va 5.0 phan
anh su kho khian trong diéu tri nhitng khéi u kich thuéc 1on 4-5 cm. Péi voi
nhitng khdi nay, can dét nhiéu dién va kho dat duoc dién hoai tir 16n dong déu
vuot ra ngoai vién ngoai Vi it nhat 0,5cm do nhiéu yéu té tac dong nhu: ban
chat khdi khong dong nhat, phan bd mach trong khéi khong dong déu, khéi
sat cac mach mau gay tan nhiét va qua trinh than hoa ¢ dau kim trong khi dot.
Cac yéu t6 nay tré nén kho kiém soat va tinh toan hon khi khéi 16n do vay ti
1& ¢t duoc hoan toan va rong hon so voi kich thude ban dau thip hon so véi
nhitng khéi < 3cm.

Khi danh gia su thay doi kich thudc khéi theo thoi gian, tai cac thoi diém
sau DNSCT 3 thang, 6 thang, 1 nam, 2 nam, chi c0 v&i nhém kim don 1.0,
kich thugc khéi ting dan (21,8 - 25mm). V&i cac loai kim chim, theo thoi
gian tai cac thoi diém 6 thang, 1 nam, 2 nam, kich thudc khoi nho dan. o 1a
do ngay sau dbt ving hoai tir can phai rong hon khdi u ban dau tir it nhat
0,5cm nhung sau d6 theo thoi gian, viing hoai tir sau dét s& hinh thanh cac seo
xo va nho dan lai. Nghién ctu cua tac gia L& Thi My theo ddi cac BN
PNSCT bang kim Cool tip sau 6 thang, kich thudc dién hoai tir nho dan lai
gan tré vé kich thuéc khdi ban dau [122]. Trong nghién ctu caa ching toi, tai
thoi diém 3 thang, cac khoi dot bang kim 3.0, 4.0 va 5.0 kich thuéc ving hoai
tir bat dau nho lai va dén thoi diém 6 thang, ddi véi cac khdi dbt bang kim Ién
4.0 va 5.0, kich thudc dién hoai t co lai nhé hon kich thuéc khdi ban dau.

Riéng doi voi kim don Soloist, do kich thudc cua khoi dot bang kim don
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trung binh 13 1,8cm nén sau khi d6t 1 thang dat duoc dién hoai tar 2,1 cm
nhung nhiing trudng hop tai phat hoic dbt khdng hoai tir hoan toan, khi dét
lai phai str dung kim chum kich thudc 16n hon do do theo thoi gian kich thudc
khdi c6 xu huéng ting dan.
4.3.3.2. Hoai tir khéi hoan toan

Sau lan DNSCT dau tién, 142 khéi ¢ hoai tir hoan toan (79,3%) trong
d6 nhirng khdi < 2cm c¢6 ti 18 hoai tir hoan toan cao nhat (95,5%). Ti 1¢ hoai tur
hoan toan giam dan theo sy ting cua kich thudc khdi va su khéc biét nay co y
nghia théng ké (p<0,05). Khéi ¢ kich thuéc tir 3,1- 5cm ¢6 ti 1é hoai tir hoan
toan thap nhat 53,3%. Két qua nay tuong tu nhu trong nghién ctu cua tac gia
Cabassa va cs st dung kim LeVeen 2.0, 3.0 va 3.5cm DNSCT cho 68 khéi u
trén 59 BN UTBMTBG, ti 1€ hoal tir toan toan sau 1 thang la 73,5%. Nghién
clru nay ciing nhan thay duong kinh khi 6 lién quan truc tiép tai ti 1é hoai tir
khdi hoan toan. Ti 18 hoai tir hoan toan sau mot thang ddi vai cac khdi < 3cm
va khéi kich thudc 3,1 - 5cm lan luot 13 88,6% va 52,6%. Sy twong dong vé
két qua 1a do nghién ctu nay c6 27,9% sé khéi co kich thuéc 3-5 cm, twong
tuy nhu phan bd vé kich thudc khéi trong nghién ciu caa ching toi [124].
Nghién ctru cua tac gia Lin va cs sir dung kim LeVeen 2.0 - 3.5cm trén 112
khdi u & 97 BN UTBMTBG ghi nhan ti 1¢ hoai tir khéi hoan toan sau 1 thang
12 90% trong d6 ti 1& cao nhat 97,7% & nhom co kich thudc khéi < 2cm va
giam xudng 85,2% khi khdi > 2cm [151]. Trong nghién ciu ndy, tac gia co
moét nhom diéu chinh cuong do dét theo thuat toan méi dya vao su thay doi
cua tré khang gilp nang cao ti 1& hoai tir khi so sanh véi thuat toan chuan.
Can thém nhiéu nghién cau dé chitng minh hiéu qua caa su cai tién thuat toan
chinh cuong d6 trong khi d6t nay. Nghién cau caa tac gia Solmi sir dung kim
LeVeen DNSCT trén 56 BN UTBMTBG véi 63 khéi u thuc hién tai Y ghi
nhan ti 1& hoai tir khéi hoan toan sau lan d6t dau 1a 85,5% trong d6 véi nhitng
khi 6 kich thuéc 3 - 5cm, ti 1& nay chi dat 64,7% [154].
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Nghién ciru ciia Pao Vin Long va cs sir dung kim don cuc, & nhom diéu
tri DNSCT don thuan, trude diéu tri, tat ca cac khdi déu ngam thude va sau
PNSCT 1 thang, chi c6 33% s6 khdi khéng con ngam thudc [5]. Nhu vay viéc
st dung kim chim cho nhiing khéi > 2cm vira khac phuc duoc nhuoc diém
ctia kim don cuc phai dét nhiéu 1an vira dat duoc ti 16 hoai tir khdi hoan toan
cao hon. Nghién ctu cua tac gia L8 Thi My st dung thang diém RECIL danh
gia dap tmg sau DPNSCT sur dung kim Cool tip 1 thang cta 62 khi u ghi nhan
91,9% hoai tr hoan toan [122]. Két qua nay rat kha quan tuy nhién do trong
nghién ctu nay sé khéi >3cm con it (12 khéi) do vay can thém nhiéu nghién
Clru Vi €& mau 16n hon dé danh gia chinh xéc ti 1& hoai tar hoan toan caa kim
Cool tip d6i véi cac khéi u 3-5cm. Mot thir nghiém 1am sang ngau nhién cé
d6 ichung cta Shibata va cs so sanh giira hai hé théng kim Cool tip va
LeVeen trén 74 BN c6 khong qua 3 khéi u < 3cm ghi nhan khong c6 su khéac
biét vé ti 16 hoai tir khdi hoan toan [155].

Khi phan tich ting loai kim, ti 1& hoai tir hoan toan thap hon & nhiing loai
kim chum I6n 4.0 va 5.0 tuy nhién su khac biét chua dat dugc ¥ nghia théng ké.
Diéu nay ciing pht hop do cac loai kim duogc lya chon theo kich thudc khdi va
nhu d4 phan tich, khéi cang 16n, ti 1& khoi hoai tir hoan toan cang giam.
4.3.3.3. Pdp teng diéu tri theo phéin logi mRECIST

Xuat phat tr muc tiéu cua ki thuat DNSCT - dat dugc dién hoai tir 16n
hon kich thugc khéi u tir 0.5 - 1cm, cac tac gia trén thé gidi nhan thay hai
bang diém WHO va RECIST khong con phli hop dé danh gia dap tng diéu tri
d6i v&i ung thu gan do chi quan tam dén su thay d6i kich thudc khoi. Nghién
ctiu ciia Forner va cs nam 2009 cho thay thang diém RECIST bo sot tat ca cac
truong hop dap tmg hoan toan diéu tri bang cac phuong phép tai chd va danh
gia khong chinh xac nhimng truong hop dap tng mot phan [156]. Hién nay,
Hiép hoi gan mat Chau Au khuyén céo st dung tiéu chuan mRECIST dé danh

gia dap mg sau diéu tri d6i véi cac phuong phap diéu tri tai chd, nit mach va
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ding thudc té bao dich. Trong nghién ctu cua ching tdi, sau 1 thang, c6
96,1% BN dap ung diéu tri trong d6 dap ung hoan toan chiém 71,5%. Ti I¢
dap ung hoan toan thap hon ti 18 hoai tir khdi hoan toan (79,3%) do dap tng
hoan toan (CR) duoc dinh nghia 1a khi tit ca cac khéi déu phai hoai ttr, khong
con to chiic ngdm thudc. Nghién ctu cua tac gia Wang va cs st dung tiéu
chuan mRECIST dénh gia 32 BN UTBMTBG sau DNSCT ghi nhan tai thoi
diém 1 thang, ti 1¢ dap tng hoan toan dat 75% twong tu trong nghién ciu cia
ching t6i. Tuy nhién sau 6 thang ti Ié CR giam xuéng 62,5% thap hon so voi
trong nghién ctu caa ching t6i (78,7%) [153]. Piéu nay c6 thé do nhitng BN
chua dat duoc dap tng hoan toan sau lan DPNSCT dau tién sé tiép tuc duoc chi
dinh can thiép diéu tri vi thé khi theo doi dinh ki 3 thang/lan trong nam dau, ti
I&é CR tai thoi diém 3 thang, 6 thang va 1 nam (lan luot 12 80,8%, 78,3% va
86,2%) cao hon so véi tai thoi diém 1 thang. Khi theo dai lau dai, ti & dap
rng hoan toan tai thoi diém nam tht 2 va nim tha 3 kha cao lan lugt 13 75,5%
va 83,3%. Nghién ctu cia Vuong Thu Ha trén 33 BN diéu tri bang TACE
phdi hop BNSCT cho két qua rat tot voi 100% cac BN dat CR theo
mMRECIST vai s6 lan can thiép téi thiéu 1a 2 lan trong 27 truong hop (81,8%),
3 1an ¢ 5 BN va can thiép 5 lan & 1 BN. Tuy nhién trong nghién cau nay, tac
gia khong danh gia dap tng diéu trj theo thoi gian ma chi tinh dép ung sau lan
diéu tri gan nhat va thoi gian theo ddi con ngan (TB 9,5 thang) [123]. Trong
cac nghién cau c6 ¢ mau lon sir dung kim LeVeen ¢ nudc ngoai, cac tac gia
chu yéu danh gia dap tmg diéu tri sau DPNSCT 1 thang bang ti 1¢ hoai tir khoi
hoan toan. Bén canh ton thuong dich, tiéu chuan mRECIST co6 dé cap chi
tiét dén nhiing ton thuong khac (khong phai ton thuong dich) bao gom:
HKTMC, hach 6 bung, dich mang phéi, dich 6 bung. Do vay can c6 thém
nhiéu nghién ciu phan tich gia tri cua tiéu chuan nay trong theo ddi dap ung
diéu tri sau DNSCT dic biét & Viét Nam dé c6 hudng dan chung trong thuc
hanh 1am sang.
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Khong c6 su khéac biét vé dap tng diéu tri theo thoi gian sau 1 thang, 3
thang, 6 thang, 1 nim, 2 nim va 3 ndm giita cAc phan nhom khéc nhau vé
tudi, gioi, sé khoi, kich thuéc khdi, nong d6 AFP ban dau, phan d6 Child
Pugh, giai doan Barcelona. C6 sy khac biét vé dap tmg diéu tri tai thoi diém 2
nam gitra nhom c6 tién st diéu tri truée day bang cac phuong phap khac (chi
yéu 1a nGt mach) (60%) so véi nhdm khong ¢ tién sir diéu tri (79,7%). Tai
cac thoi diém khac gitta hai nhém nay khong ghi nhan sy khac biét. Khi phan
tich hoi quy logistic da bién vé mai lién quan gitra cac yéu to nay véi dap tng
diéu trj theo thoi gian ghi nhan kich thuéc khéi co twong quan nghich véi dap
g diéu tri sau 1 thang (khdi 16n ¢ ti 18 dap tng kém hon) (p =0,01, r=0,26);
MRECIST sau 1 thang c6 méi twong quan thuan véi dap tng diéu tri sau 1 nam
(p=0,04 va r=0,19); tién sir diéu tri c6 twong quan nghich véi dap ung diéu tri
sau 2 nam (p=0,03 va r=0,23). Két qua nay cua ching tdi tuong dong véi nhiéu
nghién ctu khac trén thé giéi. Nghién cau cua Guglielmi va cs ghi nhan dap
tmg diéu tri phu thudc vao kich thudce khéi (<3cm - 98,1%, > 3 cm - 78,7%,
p<0,05), khoang cach téi mach mau 16n (p<0,05) va nong d6 AFP (< 100
ng/ml - 89,2%, <100 ng/ml - 58,8%, p<0,05) [157]. Nghién ctru cuia Cabassa va
cs st dung kim LeVeen DNSCT ciing ghi nhan day 1a phuong phap hiéu qua
trong kiém soat khoi u tai chd va kich thuéc khdi 12 yéu to quan trong nhat
quyét dinh su thanh céng cua phuong phap [124]. Lu va cs khi st dung
PNSCT la phuong phap cau ndi trude khi ghép gan da ghi nhan ti 18 hoai tir
khdi hoan toan trén cac phuong tién chan doan hinh anh 1 85,1%. Trén mo
bénh hoc, ti 1& nay 1a 83% vai khdi < 3cm va 50% véi khdi > 3cm (p=0,05)
[158]. Trong nghién ctru cua tac gia Morimoto va cs trén 110 BN UTBMTBG
diéu tri bang DPNSCT, dap tmg diéu tri sém da dugc ching minh c6 lién quan
dén séng con cta BN. Cac yéu tb c6 lién quan dén dap tmg diéu tri sém bao

gom s khéi, kich thuéc khdi, ndng o6 AFP, nong d6 PIVKA-II [159].
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Nghién ciru cia céc tac gia trong nude vé DNSCT hién chua phan tich
sdu vé cac yéu t twong quan anh hudng dén dép tmg sau diéu tri. Nghién ctru
ctia Thai Doan Ky sir dung DcBead diéu tri UTBMTBG danh gia theo thang
diém mRECIST nhan thay ti 1é khong dép mg sau 1 - 3 thang cao hon mot
cach c¢6 ¥ nghia théng ké & nhom nhimg BN c6 kich thudc u 16n > 8cm, nhiéu
khdi, u thé lan toa, Okuda giai doan II, BCLC giai doan B, C, nhiing BN ¢6
xam l4n TMC [133]. Tuy nhién do chi dinh ctia DPNSCT khéc voi diéu tri st
dung Dc Bead, kich thudc khbi nho hon, s6 khéi it hon, khong c¢6 BN thé lan
téa, giai doan BCLC 0-A nén trong nghién ctru nay ching t61 chi madi ching
minh dugc méi lién quan giita kich thudce khdi 16n nhét, tién st diéu tri va dap
tmg diéu tri som sau 1 thang voi dap tng diéu trj theo thoi gian. Nhu vay,
mRECIST 14 mot tiéu chuan co thé sir dung dé theo ddi dap ung cho cac BN
UTBMTBG sau diéu tri & nudc ta tuy nhién can thém nhiéu nghién ciru dé
danh gia gia tri va kha nang ap dung cta tiéu chuan nay.

4.3.4. Thoi gian séng thém ciaa bénh nhan sau diéu tri

Trong nghién cuiru, ¢6 31 BN tir vong trong qué trinh theo doéi (23,8%)
véi thoi gian séng thém toan bo cua tat ca cac BN trong nghién ctu 1a 48,5
thang (Cl 95%: 44,7 - 52,4 thang) va thoi gian séng thém trung binh cua
nhom BN tir vong la 33,6 thang (Cl 95% la CI195%: 31,7-35,6 thang, trung vi
la 33,0 thang. V& nguyén nhan tir vong, chiém ti 1 cao nhat Ia xuat huyét tiéu
hoa (32,3%), tiép theo 1a suy gan (29,0%) va di can cta ung thu (22,6%), 2
truong hop do u gan vé (6,5%) va 3 truong hop khdng ré nguyén nhan. Ti 1€
séng thém toan bo tai thoi diém 1 nim, 2 nim, 3 nim lan luot 1a 94,6%,
72,3% va 26,9%. Ti Ié song thém toan bo tai thoi diém 1 ndm va 2 nim cua
ching ti tuong tu véi cong bd trong nhiéu nghién ciu vé DNSCT trén thé
giéi nhung ti & séng thém toan bo tai thoi diém 3 nam cua ching t6i thap hon
do s6 BN c6 thoi gian theo ddi doc trén 3 nam cuia chling t6i con it (33 BN).
Nghién cuau cua Tateishi va cs trén 664 BN UTBMTBG vdéi 1000 luot
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DNSCT ghi nhén véi thoi gian theo doi véi trung vi la 2,3 nam (khoang thoi
gian theo ddi 0,17 - 5,1nam), ti I¢ sdng tai thoi diém 1 ndm, 2 nim, 3 nim 1an
luot 12 94,7%, 86,1% va 67,4% véi nhitng BN khong c6 tién sur diéu tri trude
d6 va 91,8%, 75,6% va 62,4% véi nhitng BN tai phat sau diéu tri bang cac
phuong phap khac. Trong s6 203 BN tir vong, nguyén nhan chiém ti 1 nhiéu
nhat 13 do tién trién cua ung thu, tiép dén 1a suy gan (17,7%), xuat huyét tiéu
héa chi gap trong 2,3% cac truong hop [149]. Mot phan tich gop gom 43
nghién ctu trong d6 c6 928 BN thudc tiéu chuan Milan dugc DNSCT ghi
nhan ti 1& sdng tai thoi diém 1 nam, 3 nim 1an luot 1a 96 - 100% va 53 - 92%.
Khi so sénh v&i nhém BN thudc tiéu chuan Milan dugc phau thuat (708 BN),
khong thay su khéc biét vé ti 1¢ sdng nhung & nhom DNSCT, ti 16 tai phat tai
chd cao hon [160]. Nghién ctu 16n nhat sir dung kim LeVeen DNSCT hién
cong b 1a nghién ciu cua tac gia Curley va cs trong d6 BN duoc DNSCT ca
trong mé va qua da (76 BN qua da, 34 BN qua md). Sau thoi gian theo ddi V6i
trung vi 1a 19 thang, 28 BN tir vong do tién trién cta ung thu (25,4%) trong
d6 14 BN DNSCT qua da, 14 BN DNSCT trong mé va 3 BN tir vong do cac
nguyén nhan khac bao gom nhoi mau co tim, xuat huyét tiéu hoa va suy gan
[161]. Nghién ctru cta Cabassa va cs vai thoi gian theo doi trung binh la 24
thang trén 59 BN UTBMTBG duoc DPNSCT bang kim LeVeen ghi nhan ti 18
sbng tai thoi diém 1 ndm va 3 nim 13 94,4% va 65% [124]. Trong nghién ctu
cua Solmi va cs DPNSCT b'fmg kim LeVeen cho 56 BN UTBMTBG vai thoi
gian theo ddi trung binh 32,3 thang ghi nhan 57,1% BN ti vong trong do sb
BN ti vong do tién trién truc tiép cua ung thu chiém 46,8%, do suy gan va
xuat huyét tiéu hoa chiém 43,8%. T4c gia ciing dua ra nhan dinh dé cai thién
tién luong séng cho BN can chd y toi diéu tri bénh ly gan nén [154]. Nhu vay,
ti 1& sdng trong nghién ctiu cua chung toi twong ty nhu cac tic gia nudc ngoai
nhung nguyén nhén tir vong & xuat huyét tiéu hda va suy gan gap véi ti 1é cao

hon. Piéu nady mot phan 1a do ti 1& nhitng BN ¢6 gidn tinh mach thuc quan
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trong nghién cuu cua chung téi cao (20,8%). Ngoai ra viéc quan ly theo ddi
dé phong ngtra bién chang xuat huyét tiéu hoa ¢ nhitng d6i twong BN ung thu
gan con chua duoc chat ché. Biéu ndy goi y bén canh quan tim dén tién trién
dé phét hién som tai phat cua bénh 1y ung thu ciing can chi y toi kiém soét
cac bién chung khac caa bénh ly gan man tinh.

Trong nghién cuu cua tac gia Pao Van Long va cs, & nhoém DNSCT don
thuan sir dung kim don cuc, ti 1& séng sau 12 thang, 24 thang lan luot la
78,6% va 54,4% [5]. Trong nghién ctru cua tic gia Tran Nhut Thi Anh
Phuong tai Bénh vién Chg R?ly trén 37 BN dugc DNSCT khi that bai véi
phuong phép diéu tri trudc d6 14 TACE ghi nhan ti 1& séng tai thoi diém 6
thang 14 97% [121]. Nhu vy nghién ctu cua ching toi co ti 16 séng sau 1
nam va 2 ndm cao hon khi so sanh v&i nghién ctru str dung kim don cuc trudce
day. Diéu nay cho thay vu diém cua viéc lya chon loai kim theo kich thuéc
khéi u so voi kim don cuc truyén thong trong cai thién séng con ctia BN. Ddi
v6i kim Cooltip, hién & nudc ta van chwa c¢6 nghién ciru theo ddi doc dé danh
gia hiéu qua ddi véi cai thién sdng con caa BN do d6 chua co bang ching
khach quan dé so sanh giita hai hé thong kim.

Thoi gian song thém khong tién trién bénh (PFS) trong nghién ciru cla
ching toi trung binh la 30,9 thang (Cl 95% 28,7 - 33,0 thang) va trung vi la
31 thang. Két qua nay co su khac biét so véi trong nghién ctru ciing st dung
kim LeVeen cua tac gia Cabassa véi thoi gian PFS trung vi 1a 6 thang va ti 1€
song thém khong tién trién bénh tai thoi diém 1 nam 1a 32,1%. Trong nghién
ctru nay hau hét cac bién cd tién trién cua bénh xay ra trong vong 12 thang
dau sau diéu tri trong khi nghién ciru cua chung t6i ghi nhan ti 1 tién trién
bénh trong nam dau tién rat thap (2,3%). Su khac biét nay c6 thé li giai 1a do
trong nghién ciru cua tac gia Cabassa thu nhan ca mot s6 BN c6 kich thuéc
khéi > 5cm vi vay ti 18 tién trién bénh trong vong 12 thang cao hon [124]. Khi

phan tich su khéac biét vé thoi gian song thém toan bd va thoi gian séng thém
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khong tién trién bénh giira cac phan nhoém khac nhau vé tudi, giodi, chi
sd AFP, chuc nang gan, giai doan BCLC, sb khéi, kich thude khoi va
tién st diéu tri, ching tdi ghi nhan ca OS va PFS ctia nhém c6 AFP ban
dau > 200ng/ml déu ngin hon so voi nhom cé AFP < 200ng/ml va sy khac
biét c6 y nghia thong ké. Piéu nay phu hop véi nhiéu nghién ctru cia céc tac
gia nudc ngoai ghi nhin ndng d6 AFP cao c6 lién quan dén tir vong va tién
trién bénh [138],[162].

Trong nghién ctru ctia chiing t61, ti 1€ tir vong khong khéc biét gitta nhom
c6 1 hay 2 - 3 khéi u < 3cm nhung nguy co tir vong tich liiy trong 3 nim cua
nhom c6 1 khdi u > 3cm hoac ¢6 2-3 khéi u cao gap 1,4 1an nhdm c6 1 khéi u
< 3cm. Trong nhém BN ¢6 1 khéi u, nguy co tir vong tich lily trong 3 nim
nhitng BN xo gan Child Pugh B cao gap 2,5 lan nhitng BN Child Pugh A.

Khi tinh ti I¢ séng theo thoi gian & cac phan nhdm khac nhau vé so luong,
kich thudc khdi, loai kim, chirc ning gan va tién str diéu tri bénh khong ghi
nhan su khac biét. Phan tich thoi gian séng thém theo biéu d6 Kaplan Meier,
cling khong ghi nhan su khac biét gitra cac loai kim sir dung, gitra nhom BN
khac nhau vé sb khdi, kich thudc khdi 1on nhat, chirc ning gan theo Child
Pugh. Khi phan tich hoi quy Cox, sau khi loai trir nhiéu 2 budc, ghi nhan tién
sir diéu tri phdi hop c6 twong quan thuan (c6 tién sir diéu tri ti 1é tir vong cao
hon) (p=0,001) va dép tmg diéu tri sau 1 thang c6 twong quan nghich vai tir
vong (co dap tng diéu tri sau 1 thang thi ti & tir vong thap hon) (p=0,02) v4i
r=0,37. Két qua nay tuong ty nhu két qua cua tac gia Tateishi va c6 su khac
biét vai két qua nghién ciu cia mot sb tac gia nuéc ngoai khéac. Theo nghién
ctu cua Tateishi trén 664 BN UTBMTBG ti I¢ séng tai thoi diém 1 nam, 2
nim, 3 nam cta nhdm khéng c6 tién st diéu tri (94,7%, 86,1% va 67,4%) cao
hon so vé&i nhitng BN ¢ tién sir diéu tri trude d6 (91,8%, 75,6% va 62,4%)
[149]. Nghién ciu cua Cabassa va cs ghi nhan kich thuéc khdi 1on nhat c6 lién
quan dén séng con cua BN: ti 18 séng khi khdi < 3cm 1a 73%, khi khéi 3-5cm 1a
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76,5% va ti 1&é nay giam xuéng chi con 40% khi khéi > 5cm. Chinh vi vay
nhitng BN cd khdi > 5cm khdng phai 1a ddi twong lya chon cho phuong phép
PNSCT [124]. Phan tich da bién céc yéu té lién quan dén tién luong tir vong
trong nghién cuiu theo d6i doc trong 10 nam cua tac gia Shiina trén 1170 BN
cho thay tudi, c6 HCV, phan d6 Child Pugh, kich thudc khéi, s6 khdi va nong
d6 cac marker DCP va AFP-L3 c6 lién quan dén tr vong [138]. Ti Ié séng khac
biét rd rét & nhitng nhoém khac nhau vé kich thuéc khéi, sé khdi va phan do
Child Pugh. Trong nghién cttu cia Guglimelmi va cs, nhitng BN Child Pugh A,
nong do AFP < 100ng/ml c6 thoi gian séng thém trung binh 1a 38 thang trong
khi Child Pugh B, néng do AFP < 100ng/ml, thoi gian séng thém trung binh 1a
22 thang va Child Pugh A, néng ¢ AFP > 100ng/ml, thoi gian séng thém
trung binh la 9 thang (p< 0,01) [162]. Tuong ty nhu vay, nghién ctu cua tac gia
Lencioni va cs dé chi ra sy song con cia BN UTBMTBG diéu tri bang DPNSCT
phu thudc vao do Child Pugh (p<0,05) va sé khdi ban dau (p<0,05). Nhitng BN
xo gan Child Pugh A va c6 mot khéi dugc diéu tri bang DNSCT c6 thoi gian
séng thém trung binh 12 65 thang va ti 18 séng sau 5 nam 13 61% [163]. Lin va
cs khi so sanh 4 hé théng may DPNSCT khac nhau hién dang sir dung ghi nhan
khong co6 su khac biét vé ti 1é sdng, ti 16 tai phat tai thoi diém 1 nam va 2 nim
gitta hé thong kim LeVeen RF3000 véi ba hé thong may con lai (LeVeen
RF2000, RITA, Cool tip) [119].
4.3.5. Bién c6 xuat hién trong qua trinh theo ddi

Trong qua trinh theo ddi, 49 BN (37,6%) xuat hién tién trién bénh trong
d6 41 BN (31,5%) xuat hién tai phat tai chd sau khi khéi u da hoai tr hoan
toan, 35 BN (26,9%) xuat hién not mai va ti 1é di cdn mach mau va cac co
quan khéc thap (4,6 va 4,6%). Phan tich da bién theo hdi quy Cox ghi nhan
chi c6 tién sir co diéu tri bang phuong phap khac c6 lién quan dén su xuét
hién tai phat tai chd cuia BN vai p =0,005, r=0,24. Nghién ctu cua tac gia
Tateishi va cs mac du khong di sau vao phan tich sy khac biét gitra nhom co
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tién sir diéu tri khac trudc DPNSCT va DNSCT lan dau nhung ciing di nhén
manh & nhém d3 ting diéu tri ¢6 tién lwong x4u hon [149]. Phan tich da bién
cac yéu té theo md hinh hdi quy Cox Regression ghi nhan giéi, s 1an dét va
dap tng diéu trj tai thoi diém 1 nam c6 lién quan dén tién trién cua BN (p lan
lwot =0,007; 0,008 va 0,001) véi r=0,46. G cac nhém nam gidi, dét nhiéu lan
va khong dap ¢ng tai thoi diém 1 nam, ti 18 tién trién déu cao hon mot cach co
¥y nghia théng k&. Nghién ctu cua Tateishi va cs theo ddi 303 BN UTBMTBG
diéu tri DNSCT lan dau trung binh 2,3 nim ghi nhan ti 1& xuat hién nét moi
tai gan 12 66,3% va cac yéu td lién quan dén xuat hién nét mai bao gém kich
thudc u, ndng do AFP va tiéu cau [164]. Trong nghién ctu caa tac gia Shinna
va cs theo ddi trong 10 nam, khi phén tich da bién, chi c6 nong do DCP lién
quan dén tai phat tai chd trong khi d6 véi xuat hién nét moi, nhiéu yéu té co
ién quan bao gom anti HCV, phan d6 Child Pugh, tiéu cau, kich thudc khéi,
s6 khéi, nong do AFP va DCP [138]. Nghién ctu cua ching toi c¢6 két qua
tuong déng véi cac nghién cau khac trén thé gigi vé ti 1é xuat hién nét moi
tuy nhién lai gap ti 1¢ tai phat tai chd cao hon. Nghién ctu ciia N’Kontchou va
cs trén 235 BN UTBMTBG diéu tri DNSCT ghi nhan ti 1¢ tai phat tai chd 1a
11,5%, ti I& xuat hién not mai 1a 42,1% [165]. Nghién ctu cua tac gia Shiina
cling ghi nhan ti 16 tai phét tai chd tai thoi diém 1 nim va 3 nam thap (1an luot
1a 1,4% va 3,2%), ti 1& xuat hién nét méi tai thoi diém 1 nim va 3 nam lan
luot 12 25,6% va 63,3% [138]. Mot sb tac gia dé cap dén mdi lién quan giira
cac yéu té nhu vi tri khéi sat mach mau I6n, sat bé mit gan va su hoai tu
khoi co lién quan dén tién trién bénh nhung da sé déu théng nhat nhitng khoi
I6n > 3cm, nong do AFP cao can duge diéu tri triét dé tir dau do nguy co tai
phat cao [166],[167].

Trong nghién cuiru str dung kim don cuc cua tac gia Pao Van Long va cs,
nhom PNSCT don thuan trong thoi gian theo ddi, c6 11/32 (34,4%) BN xuat
hién thém khdi méi trong d6 5 BN xuat hién trong 6 thang dau. Ti & xuat hién
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ndt mai trong nghién ciu caa ching toi thap hon (26,9%) c6 thé do ti 1¢ hoai
tar khdi dat duge sau DPNSCT cua chung toi cao hon khi st dung céc loai kim
theo kich thudc u trong d6 kim chum dwogc sir dung cho nhitng khéi > 2cm
thay vi phai stir dung kim don cuc dét nhiéu dién [5]. Nghién ctu cua tac gia
Lé Thi My sir dung kim Cool tip trong thoi gian theo ddi trung binh 9,5
thang ghi nhan ti 1& xuat hién ndt méi thap (3,2%) va khéng co trudng hop
nao co ton thuong xam 1an mach mau, di cin xa [122]. Su khac biét nay cé
thé do nghién ciu cua ching tdi c6 thoi gian theo ddi dai hon, ti 16 BN ¢
khéi > 3cm va 2-3 khdi cao hon nén ghi nhan duoc nhiéu bién c¢é tién trién hon.
4.3.6. Piéu tri phoi hop sau PNSCT

C6 34 BN diéu tri phdi hop thém cac phuong phap khéc trong qua trinh
theo ddi sau PNSCT bao gom 21 BN nit mach (12 BN sau d6 van phai diéu
tri lai DPNSCT), 7 BN tiém con, 4 BN phau thuat, 1 BN ghép gan va 2 BN
diéu tri hda chat toan than. Pay chinh 1a nhém dbi twong gap nhiéu kho khan
trong diéu tri va phai phdi hop nhiéu phuong thirc. Pay ciing 1a mot hudng
méi trong diéu tri UTBMTBG dugc nhiac dén nhiéu trong thoi gian gan day -
diéu tri da mo thuc.

Trong nghién ctu cua ching t6i, c6 1 BN duoc DNSCT 1 lan sau d6
theo doi dinh Ki va ghép gan tai thoi diém 13 thang. Két qua mé bénh hoc cho
thay khdi dd DNSCT hoai tir hoan toan nhung trong gan c6 nhitng 6 loan san
va ung thu sém kich thudc 0,5cm. Péi véi nhitng BN ngoai tiéu chuan Milan,
hién nay viéc tng dung cac phuong phap diéu tri khac nhu DNSCT, nat mach
hay phau thuat dé lam nho kich thuéc khdi u, ha bac giai doan ung thu qua d6
giup dua BN quay trd lai danh sach cho ghép gan. Nhitng nghién ctru budc
dau cho thay viéc ha bac giai doan nay c6 thé dat duoc ¢ 70% s6 BN di vuot
qué cac chi dinh ghép gan truyén thdng va cé khoang 50% c6 thé that sy dap
tmg duoc tiéu chuan ghép gan [168]. Mazzaferro va cong sy da diéu tri
DNSCT cho 60 khdi u ¢ 50 BN UTBMTBG trong danh sach cho ghép va sau
khoang thoi gian cho trung binh 13 9,5 thang, khéng BN nao bi loai do tién
trién caa u va ti 18 song sau 1 nam 1a 95%, sau 3 nam la 83% [169].
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4.4. UU NHUQC PIEM VA PQ AN TOAN CUA PHUONG PHAP
4.4.1. Tac dung khdng mong muén va tai bién ciia phwong phap

Trong s6 410 lugt DNSCT, c6 17 1an BN c6 sét sau khi tién hanh tha
thuat (4,1%), trong d6 chu yéu 1a sét nhe (12 BN), ¢6 4 trudong hop sbt cao 39
d6 C. C6 66 lan BN dau ha suon phai sau thu thuat (16,1%), chi yéu dau mirc
d6 it va 1 BN dau dau nhe sau thu thuat. Cac tac dung phu thuong chi kéo dai
1 - 3 ngay sau tha thuat va dap tng véi diéu tri noi khoa. C6 duy nhét 1
truong hop sbt va dau ha sudn phai sau DPNSCT c6 bom dich mang phéi sau
d6 dugc chan doan 1a khdi u gan hoai tir 4p xe héa va co chi dinh phau thuét.
Két qua nay tuong tu nhu trong nghién ctru cua tac gia Lee ghi nhan 22,8% s6
BN ¢6 dau sau DNSCT can st dung thudc giam dau tuy nhién tat ca nhiing
BN nay déu c6 thé ra vién trong vong 24 gio va khong c6 truong hop nao phai
nhap vién lai do dau [170]. Trong c&c nghién ctru s dung kim don cuc cua
tac gia P6 Nguyét Anh, Pao Vian Long, ti Ié dau sau DPNSCT kha cao, 1an
luot 12 79,4% va 53,9% [5],[120]. Khong c6 su khac biét vé tac dung phu
gitra cac loai kim sur dung trong nghién ctru nhung ¢6 vé nhu str dung kim don
va chum LeVeen phu hop véi kich thude u lam giam dugc tac dung khong
mong muén 13 dau sau tha thuat. Co thé Ii giai do khi dung kim don cuc cho
khdi > 2cm s& phai dbt nhiéu dién nhiéu lan dé dat dugc dién hoai tir can thiét.
Ti I& sét trong nghién ctu cta chung toi cling thap hon so vai trong nghién
ctru cua tac gia B6 Nguyét Anh (68,8%) va Pao Vin Long (15,9%) [5],[120].
Su khéc biét nay ¢ thé do trudc va sau khi tién hanh tha thuat, BN cua ching
t61 déu duoc dung khang sinh dy phong. Phan tich don bién va da bién céc
yéu t6 bao gom kich thudc khdi u, loai kim, thoi gian ddt, cuong do dét
khong thay c6 su lién quan dén cac tac dung phu dau va sét. Trong s6 16 BN
duoc bom dich, ngoai 1 BN ap xe hoa khéi hoai tir c6 dau va sét, chi ghi nhan
thém 1 trudng hop c6 dau ha suon phai (6,3%). Bom dich 6 bung/mang phéi
khong chi giup bao vé cac tang lan can ma con giam cam giac dau cho BN
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trong va sau qua trinh d6t do vay day 1a mot tha thuat tuong d6i an toan va
gilp nang cao hiéu qua diéu tri.

Trong qua trinh 1am thu thuat, co 4 truong hop (0,97%) xuat hién nhip
cham sau khi tiém atropin 2 - 4 6ng, nhip tim tré lai binh thuong, khdng phai
dung thu thuat. Trong nghién cau cua tac gia Lee va cs trén 145 BN duoc
DNSCT qua da tién mé bang pethidine va gay té tai chd bang lidocain, ¢ 2
truong hop xuét hién nhip cham trong d6 1 trudng hop phai dung thu thuat
[170]. Nakamura va cs ciing da gap 3 truong hop nhip tim cham trong qua
trinh DPNSCT va dé xuat gay té bao Glisson bang lidocain gidp kiém soat dau
va nhip cham do cuong phé vi [171].

C6 7 truong hop xuét hién tai bién sau khi 1am thu thuat (1,7%) trong d6
1 truong hop tran mau mang phdi, 2 trudng hop chay mau duéi bao gan, 2
truong hop tran dich mang phoi phai sau bom dich 6 bung, 1 trudng hop ap
xe hoa 6 hoai tir va 1 truong hop di can theo vét kim. Tir nam 2002, d3 c6 cac
béo cdo vé ti Ié tai bién khi tién hanh DPNSCT & BN UTBMTBG. Tir 8916 BN
trong cac nghién ctu nay, ti 1é tai bién néi chung dao dong tir 2,2 - 10,6% va
ti 1€ tir vong la tr 0,3 - 1,4% [98],[99],[100],[101]. Trong cac nghién ctru nay,
ti 1& tu mau dudi bao gan gap 0,15 - 0,5% va tran dich mang phoi 0,2-2,3%.
Ti lé gap tran mau mang phoi sau PNSCT kha thap, dao dong tir 0,1 - 0,3%
theo cac nghién cau va chi yéu xay ra do tén thuong cac dong mach gian
sudn Vai triéu chang cha yéu 1a dau nguc, kho the [98],[100],[172]. BN tran
méau mang phdi trong nghién ctu cia chang t6i khéng dau nguc, khong kho
tha, khdng st nhung c6 triéu ching ho va sau diéu tri khang sinh két hop hit
dich mang phdi, BN ra vién 6n dinh. Tir 2 trudong hop tran dich mang phoi sau
bom dich 6 bung va trén 1am sang BN khong c6 triéu chang, chdng tdi nhan
thay c6 thé ap dung bom dich 6 bung dé tao dich mang phoi nhan tao trong
truong hop bom dich mang phéi kho khin. Trong nghién ctu cua tac gia
Curley sir dung kim LeVeen trén 110 BN xo gan, ti 1¢ bién chiing lién quan
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dén thu thuat chiém 12,7% trong d6 chu yéu gap ¢ nhém cé chirc ning gan
khéng 6n dinh. Trong sé cac truong hop ¢ tai bién sau tha thuat DPNSCT qua
da (76 BN) ciing gap 1 truong hgp chay mau dudi bao gan, 1 trueong hop tran
dich mang phoi. Ngoai ra ghi nhan cac tai bién khac nhu chay mau vao khdi u
sau dét, tran khi mang phoi, dich 6 bung, rung that [161].

Khi theo ddi lau dai, ching toi gdp 1 truong hop di cin theo vét kim ra
thanh nguc sau 20 thang mic du khéi u hoai tir tot hoan toan va day 1a BN c¢6
choc hit té bao trude diéu tri. Mot nghién cau tong quan théng ké cac truong
hop di can theo vét kim tir nam 1983 - 2007 ghi nhan 22 truong hop di can
theo vét kim sau DNSCT va nguy co nay & nhitng BN sau dét séng cé choc
hat té bao tir truge 1a 0.95% (0 - 12.5%) [173]. Nghién ciu cua tac gia
Imamura va cs trén 1031 BN véi 3837 khdi u ghi nhan ti 1 di cin theo vét
kim sau DNSCT la 3,2%/BN véi thoi gian trung vi la 15,2 thang. Tuy nhién
khi phén tich da yéu t chi ghi nhan tinh chat biét hoa kém c6 lién quan dén di
cin theo vét kim [174]. Nghién ciu ctiia Pao Vian Long va cs st dung kim don
cuc ciing ghi nhan 1 truong hop di can theo vét kim sau 9 thang [5]. Nghién
ctru cua tac gia Jaskolka vé ti Ié di can vét kim khi st dung kim LeVeen trén
200 BN u gan trong d6 153 BN 1a UTBMTBG ghi nhan ti 18 di can theo vét
kim 13 4% tinh theo BN va 2,7% tinh theo luot dbt. Cac yéu td nguy co bao
gom khdi sat vo gan, diéu tri nhiéu lan va dét nhiéu dién trong mot lan. Ti I¢
nay cao hon trong nghién ctiru cua ching tdi c¢é thé do trong nghién ctu nay
khong dét duong ra thuong quy [175]. Hién nay dé khac phuc bién cé nay,
ching tdi tién hanh d6t duong ra cho tat ca cac truong hop DNSCT.

4.4.2. Thay d6i chi s6 xét nghiém sau diéu tri

Khong ghi nhan sy khéc biét vé cac chi s6 xét nghiém khac trudc va sau
DNSCT 1 thang. Két qua nay twong tu nhu trong cac nghién ciu vé DNSCT
st dung cac loai kim khac di tién hanh ¢ Viét Nam. Trong nghién ctu cua

Pao Vian Long va cs, & nhom DNSCT don thuan, Bilirubin luc dau ting nhe
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nhung sau 1 tuan, giam gin vé binh thudng va sau 1 thang tiép tuc giam hodc
giit nguyén. Sau DNSCT 1-3 ngay, ALT va AST ting so véi trude diéu tri
nhung sau 1 tudn giam gan vé mirc trude diéu tri [5]. Trong nghién ctu cia
Lé Thi My, AST va ALT sau DNSCT 1 thang tang lén so véi trude diéu tri va
tré vé binh thudng tai thoi diém 3 thang, 6 thang [122]. Trong nghién ctru cla
chung t6i, cht yéu cac BN 1a xo gan Child Pugh A, 10% BN xo gan Child
Pugh B do d6 chirc ning gan twong d6i 6n dinh. Diéu nay giai thich li do cac
chi s6 chtrc ning gan va men gan khong c6 nhiéu bién doi sau diéu tri. Mot
diém nira 13 tat ca cac BN dang c6 dich 6 bung, dang c6 Bilirubin ting déu
duogc diéu tri ni khoa 6n dinh dé hét dich 6 bung, giam Bilirubin < 51 umol/l
méi duoc thuc hién diéu tri do vay giam thiéu nguy co suy gan sau DNSCT.
Theo tong hop cua tac gia Nguyen va cs, ti 1& cac bién chimg c6 lién quan dén
r0i loan chirc ning gan hodc suy gan sau DPNSCT thap 0,08 - 0,78% [87]. Két
qua nghién ctru cta ching toi di gdp phan chimg minh day 13 phuong phap
diéu tri hiéu qua, it xdm l4n va tuong ddi an toan.
4.4.3. Ky thuat PNSCT c6 bom dich ¢ bung hoiic mang phoi
4.4.3.1. Pdc diém nhém bénh nhan bom dich

Trong nghién ctru ¢6 16 BN dugc bom dich trude khi BDPNSCT (12,3%)
trong d6 13 BN bom dich 6 bung, 3 BN bom dich mang phdi. Véi nhiing khéi
U st cac tang 1an can nhu vom hoanh, mang phdi, than, dng tiéu hda, tdi mat,
d6i khi rat kho dé quan sat rd khéi, chon duong choc va nguy co tai bién cao.
Chinh vi vay khdi u & nhitng vj tri nay thuong it dat duoc hoai tir hoan toan
sau DNSCT do khéng d6t duoc thoi gian du dai, cuong do dbt khéng 1én
duoc qua cao va BN hay bi dau trong qua trinh dét. Nghién ctu cua tac gia
Uehara va cs trén 36 BN voi 43 khdi u gan duoc diéu tri bang DNSCT c6
bom dich 6 bung va/hoic mang phdi ghi nhan trong tat ca cac lan dét, viéc
bom dich gilp tién hanh PNSCT dé dang hon do quan sat duoc u 16 hon va
l6p dich giita bé mat gan véi da hoiac vom hoanh gitp ngin cac bién chang
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nhu bong, thung vom hoanh, ton thuong mang phdi, phic mac. Khi sir dung
ki thuat bom dich, BN ciing d& dau hon do vay thu thuat tién hanh an toan va
hiéu qua hon [176]. Nghién ctu cua tac gia Choi va cs trén 41 BN c6 khoi
ung thu gan sat 6ng tiéu hoa (da day, dai trang) kich thudce tir 1,2 - 4,3 cm ¢
bom dich 4 bung, st dung ca kim Cooltip va kim LeVeen cho két qua rat kha
quan voi 82,9% dat dugc hoai tar khéi hoan toan [177]. Di voi cac khéi sat
mang phoi, nghién ciru cua tac gia Koda va cs trén 23 BN véi 25 khéi u cho
thay ki thuat bom dich gilip quan sét rd toan b khi trong 88% cac trudng
hop tir d6 chon dugc dudng choc dé dang hon [178].

Trong nghién cuu cua tac gia Lé Thi My st dung kim Cool tip cé 8
truong hop duoc bom dich 6 bung va 3 truong hop duge bom dich mang
phoi. V&i 3 truong hop nay, tac gia cling ghi nhan ki thuat gidp quan sat toan
bo khdi u trong 2 trudng hop va quan sat duoc 70% khéi u trong 1 truong hop
tir d6 viéc tién hanh DPNSCT dé& dang hon [122].
4.4.3.2. Pic diém ky thudt ¢ nhém cé bom dich

Loai dich ma chdng téi sir dung la la dung dich glucose 5%. Laeseke va
cs da so sanh gitra hai loai dung dich glucose 5% va dung dich NaCl 0,9% va
ghi nhan dung dich glucose 5% c6 tac dung bao vé, giam nguy co ton thuong
cho vom hoanh va phoi tét hon so véi dung dich nuéc mudi [179]. Vi vay
hién nay ddi véi ki thuat bom dich 6 bung va mang phéi, hau hét st dung
dung dich glucose 5%.

C6 13 BN dugc bom dich 6 bung véi lugng dich trung binh la 1904+
474 ml, 3 BN dugc bom dich mang phdi phai véi lugng dich trung binh 13
900 + 173 ml. Luong dich bom vao mang phdi cua ching t6i twong ty nhu
trong nghién ctru caa Koda va cs (920 + 194ml) va nhiéu hon so véi trong
nghién ctru ctia tac gid Lé Thi My (676 =222 ml) [178],[122]. C6 thé giai thich
1a do trong nghién ctru ctia chung t6i, 3 BN dugc bom dich mang phdi c¢6 kich

thude khdi déu > 3cm do vay luong dich ching t6i bom vao can du nhiéu dé
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quan sat rd khéi ma khong gay kho chiu cho nguoi bénh. Mot nghién ciru 16n
trén 587 BN ¢6 bom dich mang phoi khi DPNSCT cua Kondo va cs ciing ghi
nhan lugng dich bom vao khoang mang phdi phai tir 500 - 1000ml tdy theo
muc do quan sat rd khdi trén siéu am [180]. Pdi v6i bom dich 6 bung, cac
nghién ctru trén thé giéi hién chua co su thdng nhat vé thé tich dich tbi thiéu
can st dung. Theo mét sb tac gia, luong dich tdi thiéu phai du dé tach gan véi
cac tang lan can it nhat 0,5cm. Trong nghién ctru ctia ching t6i, BN ¢ luong
dich bom 6 bung t6i thiéu 1a 1000ml va tbi da 1a 2500ml va khong c6 BN nao
ghi nhan cam giac dau hay khé chiu. Luong dich bom 6 byung trung binh trong
nghién ctru cua tac gia Lé Thi My (678ml) thdp hon nhiéu so véi nghién ctru
cta chung t6i [122]. Nghién ctru cua tac gia Nishimura va cs ¢6 35 BN bom <
1000ml dich 6 bung va 67 BN bom > 1000ml dich 6 bung ghi nhan luong dich
t6i thiéu 1a 500ml, lwong dich t6i wu dé quan sat rd khdi tach han cac co quan
lan can 14 2000ml va khong c6 su khac biét vé dép tGng sau diéu tri cling nhu
bién chimg gitta hai nhom nay [181].

Co6 13 BN duogc dung kim 3.0, 3 BN dung kim 4.0. Khi so sanh v&i thoi
gian va cuong do DNSCT cua kim 3.0 va 4.0 khi khong c6 bom dich, khong
thay co6 su khéac biét vé thoi gian va cuong do dot. Nhu vay ki thuat bom dich
6 bung/mang phoi di khic phuc dugc nhugce diém khi khéi ¢ vi tri kho khong
kéo dai duoc thoi gian dbt hay dam bao duoc cuong do dot do so nguy co tai
bién va BN dau.
4.4.3.3. Pdp teng diéu tri 6 nhém PNSCT cé bom dich

Sau BNSCT c6 bom dich, 93,8% BN dap ung diéu trj trong do 87,5%
dap tng hoan toan, chi c6 1 BN (6,3%) khong dap tmg. Nhu vay bom dich
trong nhitng trudng hop khéi 16n, nam & vi tri khd dé gay ton thuong cac co
quan 1an can 1a mot bién phap an toan, hiéu qua. Két qua caa ching toi tuong
tu nhu trong nghién ciu ciia C4c tac gia trén thé gisi vai ti Ié hoai tir khéi dao
dong tu 88 - 100% [176],[177],[178]. Nghién cuu cua tac gia Lé Thi My sir
dung kim Cool tip PNSCT ¢6 bom dich 6 bung/mang phoi ¢ 11 BN ciing ghi
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nhan ti 1€ hoai tir hoan toan la 100% [122]. Tuy nhién trong qué trinh theo
ddi, c6 3 BN (18,8%) tir vong trong d6 2 BN bom dich 6 bung va 1 BN bom
dich mang phoi. BN bom dich mang phai tir vong tai thoi diém 28 thang do di
cin ndo va 2 BN bom dich 6 byng tir vong tai thoi diém 7 thang do suy gan va
21 thang do XHTH. Ca 3 BN déu c6 dap tng sau 1 thang Ia hoan toan trong
d6 BN ttr vong do suy gan va di cin c6 chi sé AFP ban dau cao. Phan tich da
bién cac yéu t6 theo md hinh hoi quy Cox loai trir nhiu sau 4 buéc ghi nhan
phan do Child Pugh, chi s6 AFP trudc diéu tri va dap tmg diéu tri c6 lién quan
dén tién luong tir vong trong d6 Child Pugh va chi s6 AFP c6 tuong quan
thuan (p lan luot 1a 0,004;0,009), dap Gng sau 1 thang c6 twong quan nghich
(p=0,01) véi hé sé r=0,37. Piéu nay ciing phu hop Vi cac nghién cau khac
trén thé gisi ghi nhan phan do Child Pugh, nong 6 AFP va dap tng diéu tri
sém c6 lién quan dén tién luong tar vong cua BN [138],[157],[159],[162]. C6
1 BN (6,3%) tai phat tai chd sau 21 thang theo déi. Khéng cé BN nao ghi
nhan xuat hién thém nét moi sau khi bom dich két hop DNSCT. Két qua cua
chung t6i twrong ty nhu nghién ciu cua Choi va cs bom dich 6 bung DPNSCT
38 khdi u séat 6ng tiéu hoa ghi nhan ti 18 tai phat tai chd 1a 11% vai 2 BN tai
phat sau 4 thang, 2 BN tai phat sau 7 thang [177]. C6 1 BN xuat hién ap xe
sau bom dich 4 tuan va két qua mé cho thay bén canh ton thuong ung thu da
hoai tir va ap xe hda c6 huyét khbi ban phan nhanh TMC phai. Mot nghién
ctru da trung tam gém 1139 BN & Han Quéc da ghi nhan ti 18 hinh thanh &p
xe gan sau DNSCT la 0,7% va cac tac gia da dua ra nhan dinh khi BN sot kéo
dai sau DNSCT can theo dbi sat dé chan doan sém dugc hinh anh &p xe héa
[182]. Chup CLVT c6 thé gilp phan biét tinh trang nay véi sét do hoi chang
sau d6t. Nhu vay vé hiéu qua diéu tri, bom dich 6 bung va mang phoi khic
phuc dugce nhuge diém caa DNSCT khi khéi & vi tri kho sét cac tang 1an can.
Pay 1a mot hudng phat trién ki thuat hira hen va can thém nhitng nghién ctu
V6i c& mau 16n hon tai Viét Nam dé danh gia hiéu qua lau dai cling nhu nhiing

tai bién co thé xay ra khi str dung ki thuat nay voi nhitng u nam & vi tri kho.
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4.4.4. Uu nhuge diém cia phwong phap
4.4.3.1. Uu diém

- La phuong phap diéu tri hiéu qua cho khdi u kich thudc < 3cm, co thé
thay thé cho phau thuit cit gan va tiém con tuyét di.

- Viéc Iwra chon loai kim phu hop kich thude khdi u gitip giam sé 1an dot
trung binh tir d6 giam thoi gian ddt, giam ti 1& dau sau dét cho BN.

- Ti 18 hoai tir khdi hoan toan cao hon so véi kim don cuc truyén théng

- Sau diéu tri, BN gip it tic dung khéng mong mudn, thdi gian nim vién
ngan va khi ra vién, BN vén sinh hoat va lam viéc binh thuong. Sau 1 thang BN
tang can,dd dau tac dong t6t dén tam Iy BN, nang cao chét luong cudc song.

- Ti 1¢ tai bién thap, ki thuat duoc coi 1a twong d6i an toan.

- C6 nhiing cai tién mai vé mat ki thuat nhu bom dich 6 bung, dich mang
phdi khi khdi ¢ vi tri kho, sat cac tang 1an can dé nang cao hiéu qua diéu tri va
b&ao dam an toan; dot duong ra dé han ché di can theo vét kim.
4.4.3.2. Nhwoc diém

- Ti 18 tai phat tai chd va tién trién con cao.

- Nhiéu BN phai DNSCT nhiéu lan.

- Chi phi con dit chwa ap dung duoc rong rai.
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Qua nghién cau 130 BN duoc diéu tri bang DNSCT véi 410 lan dot tir
thang 10/2011 dén thang 6/2016 véi thoi gian theo di trung binh 30,0 + 11,1
thang ching tdi rat ra cac két luan sau:

1. PNSCT véi cac loai kim Iwa chon theo kich thwéc khoi u 1a phwong
phap diéu tri UTBMTBG c6 két qua tét trén cac mit 1am sang, chi so xét
nghiém va dap wng vé chan do4n hinh anh.

- Ti I BN cai thién vé triéu chiing 1am sang sau 1 thang ¢ nhém ban dau
cO triéu chung 1a 67,8%. Ti I¢ BN tang can sau 1 thang, 3 thang, 6 thang, 1
nam, 2 nam, 3 niam lan luot 12 46,2%, 47,7%, 45,7%, 45,5%, 34% va 19,4%.

- Gi4 tri trung vi cua chi sé AFP sau diéu tri 1 thang, 3 thang, 6 thang, 1
nam giam han so véi trude didu tri va su khac biét c6 ¥ nghia thng ké
(p<0,05).

- Sau DNSCT 1 thang, ti 1¢ hoai tir khdi hoan toan 1a 79,3%.

- Tai thoi diém 1 thang, 3 thang, 6 thang, 1 nim, 2 ndm va 3 nim, ti 18
dap tng diéu tri theo mRECIST lan luot 1 96,1%, 96,2%, 90,7%, 91,1%,
79,8% va 88,9% trong d6 ti 1& dap tng hoan toan lan luot 12 71,5%, 80,8%,
78,3%, 86,2%, 75,5% va 83,3%. Kich thudc khéi, dap ting sau 1 thang va tién
str diéu tri 12 nhitng yéu t6 6 lién quan dén dap tmg diéu tri theo thoi gian.

- C6 31 BN tir vong trong qué trinh theo ddi (23,8%) vai thoi gian sbng
thém trung binh 1a 33,6 thang (C195%: 31,7-35,6 thang). Ti Ié séng thém toan
bo tai thoi diém 1 nam, 2 nam, 3 nam lan luot 12 94,6%, 72,3% va 26,9%.
Nguy co tir vong ting & BN xo gan Child Pugh B, khéi > 3cm hoic ¢6 nhiéu
khdi. Tién sir diéu tri phdi hop va dap tGng diéu tri sau 1 thang c6 lién quan

dén tién luong tir vong véi p <0,05 va r = 0,37.
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- Thoi gian séng thém khéng tién trién bénh trung binh 1a 30,9 thang

(C195%: 28,7-33,0 thang). C6 49 BN (37,6%) cd tién trién bénh trong qua
trinh theo ddi trong d6 41 BN (31,5%) c0 tai phat tai chd, 35 BN (26,9%) xuat
hién, 6 BN c6 HKTMC (4,6%) va 6 BN c¢6 di cin xa (4,6%). Tién st diéu trj
trude d6 1a yéu td co lien quan dén tai phat tai chd (p<0,05, r=0,24). Nam
gidi, d6t nhiéu lan va khong dap ung tai thoi diém 1 nidm 13 cac yéu to lién
quan dén tién trién bénh (p<0,05, r=0,46).
2. DNSCT véi cac loai kim lwa chon theo kich thwéc khéi 1a phwong phap
twong ddi an toan vai ti 18 tai bién thap, khong gay bién d6i chirc niing
gan va két qua diéu tri nhitng khdi & vi tri kho can bom dich 6 bung hoic
mang phaoi tot.

- Tac dyng khdng mong muén sau DNSCT bao gém dau ha suon phai
(16,1%), st (4,1%) kéo dai 1 - 3 ngay va déu dap (ng véi diéu tri noi khoa.

- Trong 410 lan BDNSCT, ¢6 4 trudong hop (0,97%) xuat hién nhip cham.
Ti ¢ tai bién thap (1,7%) trong d6 1 truong hop tran mau mang phdi, 2 trudng
hop chay mau dudi bao gan, 2 truong hop tran dich mang phdi phai sau bom
dich 6 bung, 1 truong hop ap xe hoa va 1 truong hop di can theo vét kim.

- Khong c6 su thay d6i c6 ¥ nghia thong ké vé chi s6 xét nghiém trudc
va sau diéu tri.

- C6 16 BN khdi ¢ vi tri khé duoc bom dich 6 bung hodc mang phdi: Sau
1 thang, 93.8% BN dap tmg diéu tri trong d6 87,5% dap tng hoan toan. Trong
qua trinh theo ddi, 3 BN tir vong, 1 BN tai phat tai chd va 1 BN c6 bién chung
ap xe hoa. Phan do Child Pugh, chi sé AFP trudc diéu tri va dap tng diéu tri

sau 1 thang c6 lién quan dén tién luong tir vong (p<0,05, r=0,37).
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KHUYEN NGHI

Qua nghién ciru nay chiing t6i xin khuyén nghi:

1. Sir dung céc loai kim theo kich thudc khéi u gitp giam sb lan dot cho
BN, giam céc tac dung khong mong mudn sau diéu tri do vay nén duogc ap
dung rong rai.

2. Phat trién cac ki thuat bom dich 6 bung, dich mang phéi dé dat duoc
hiéu qua diéu tri va dam bao an toan trong nhitng truong hop khéi & vi tri kho,
sat cac tang lan can.

3. Str dung tiéu chudn mRECIST danh gia dap tng diéu trj sau DNSCT.

4. Véi ti 1é tai bién 13 1,7%, day 1a mot k§ thuét tuong d6i an toan. Dé

tranh di cin theo vét kim can tién hanh d6t duong ra.
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PHU LUC 1 - BENH AN NGHIEN CUU

1. Hanh chinh:
Ho va tén:
bia chi:
bia chi lién lac:
bién thoai:

Lan diéu trj th:

PHU LUC

Tudi: Giéi:

Nghé:

Lan Thoi gian

Phwong phap diéu tri

Ma bénh an

2. Bénh st

3. Tiénsi: Nghién ruou

Viém gan B

Viémgan C

Khac

[]

| - Pinh lugng HBV DNA
- Piéu trj thudc:

| - Pinh lugng HCV RNA

- Piéu trj thudc:




4. Kham lam sang:
Can niang/chiéu cao:
Gay sut can: kg/  thang
Pau HSP (danh gid trén thang diém VAS)
Phu

BMI:

[1 Saomach [J Cung macvang [

Cb truéng [ Vua ] Nhiéu it O

Tuan hoan bang hé

Gan to ] Ctng ] Chéc ] Lachto [
5. Xét nghiém:

Hong cau: Hb: Ht:

Bach cau: Bach cau da nhn trung tinh:

Tiéu cau:

Ti 1€ prothrombin: INR

Bilirubin toan phan: Bilirubin truc tiép:

Albumin: ALT: AST: LDH: GGT:

AFP:

Ure: Creatinin

Marker viém gan: HBsAQ [ Anti HCV [

Dinh lugng VR néu co:

Céc xét nghiém khac:

Panh gid Child Pugh:

Soi da day:
6. Siéu am

S6 khéi:....

Khdi thir Vi tri Kich thwéc Echo Pho Doppler
Tinh mach cira: cm. Huyét khéi: I Pao chiéu [ Lach to ]




7.Chup cit 16p vi tinh:
S6 khéi............

Khéi thie Vi tri Kich thwéc | Titrong

Mirc d§ ngam
thudc

8. Chup cong hwéng tir
S6 khéi:

Khoi thir Vi tri Kich thuéc | Tin hiéu

Ngam thuéc

9. Té bao hoc:

10. Chén do4n:
HCC giai doan BCLC
11. Piéu tri phdi hop:
Theo déi diéu tri bang RFA:

Thoi

Ngay lam | Lan thi | Loai kim Cuong dd

gian

Roll off
phut




Pau, sot va bién chirng khac sau diéu tri bing RFA

Lan Mircdd dau | Thoigian | Sot Thoi Bién chitng
( /10) dau (T% | gian sét khac
Triéu chizng lém sang sau diéu tri
Sau 1thang | Sau 3thang | Sau 6 thang | Sau 12 thang
e K{ITHVIN|K|[IT|VINIK|[I/[VINIK|I|V]|N
Dau HSP
Mét moi
Chan an
Can
TC Sau 18 thang | Sau 24 thang | Sau 30 thang | Sau 36 thang
TC KI{ITHVIN|K|[IT|]VINIK|[I/[VINIK|I|V]|N
Dau HSP
Mét moi
Chan an

Can




Xét nghiém truéde va sau diéu tri:

Chi so

ALT

AST

Bilirubin

PT

Albumin

AFP

T | S

T S

T

S| T

S

Lan 1

Lan 2

Lan 3

Lan 4

Lan 5

Lan 6

Lan 7

Thay d6i khoi u trén siéu Am Doppler sau diéu tri:

Siéu am

Kich
thwoc

u

Echo

Mach u
(nhiéu,

vira, it)

Huyét
Khoi
TMC

Xuét
hién u

mai.

Tai
phat

Trude dot

Saul ngay

Sau 1thang

Sau 3thang

Sau 6thang

Sau 9thang

Saul2thang

Saul8thang

Sau 24thang




Thay d6i khéi u trén CLVT

CLVT

S6
khoi

Ti
KT u
trong

MRECIST

Trude DT

Sau diéu tri

1 thang

3 thang

6 thang

9thang

12 thang

18 thang

24 thang

36 thang

Cac hinh anh khac trén CLVT

CLVT

Xuat hién u méi (vi
tri, Kich thwérc)

Di céin (vi tri)

khéac

Sau 1 thang

Sau 3 thang

Sau 6 thang

Sau 9thang

Sau 12 thang

Sau 18thang

Sau 24 thang

Sau 36 thang

Cac hinh anh




PHU LUC 2 - QUI TRINH THUC HANH
Hwéng dan viéc tuyén chon déi twong tham gia nghién ciu

Tén dé tai: Panh gia két qua diéu tri ung thu biéu md té bao gan bang dét
nhiét séng cao tan véi cac loai kim duoc lya chon theo kich thudc khdi u
Ngudi soan thao: Bac sy Pao Viét Hang — B6 mon Noi tong hop Truong Dai
Hoc Y Ha Noi

MUC PiCH:

Muc dich ctua Quy trinh thuc hanh chuan (SOP) nay 1a hudng dan cho céc
Béc sy/ diéu dudng ¢ Khoa Tiéu hoa Bénh vién Bach Mai trong viéc tuyén
chon d6i twong tham gia vao dé tai nghién cuu.

PHAM VI AP DUNG

Céc can bo tham gia nghién cuu.

PINH NGHIA VA CAC THUAT NGU VIET TAT:

Phiéu cung cdp thong tin - Bdn théa thugn tham gia nghién ciu: La thoa
thuan tu nguyén cia déi twong dong y tham gia vao nghién ciu sau khi da
duogc cung cap day du thong tin lién quan dén nghién ctu.

Cdc déi twong tham gia vao nghién cizu nay 1a bénh nhan ung thu biéu mo
té bao gan duoc diéu tri bang phuong phap ddt séng cao tan khoi u gan.

QUI TRINH XEM XET

1. Quy trinh tuyén chon:

- Thong bao tuyén chon dbi twong nghién ciru theo hinh thiic to roi dan tai cac
phong khdm ngoai trd cua vién, tai khoa Tiéu hoa Bénh vién Bach Mai

- B4c sy nghién ctru/ diéu dudng gigi thiéu cho gia dinh bénh nhan: muc dich

cua nghién ctu, tai sao d6i twong duoc chon vao nghién cau; cac quyén loi



cta ddi tuong, nghia vu cua ddi twong. S6 1an va thoi gian bénh nhan duoc
Béc sy phong van, kham 1am sang, xét nghiém mau, siéu am 6 bung.

- Giai thich cho nguoi nha bénh nhan mdi 1an kham lai dinh ky, mdi lan bénh
nhan can duoc thim kham 1am sang, 14y mau xét nghiém (2ml) va chup cit
16p vi tinh 6 bung dé danh gia hiéu qua diéu tri.

- Gia dinh s& hoi lai bac sy/ diéu dudng nghién ctru vé nhitng rai ro cé thé xay
ra khi tham gia vao nghién cuu.

- Gia dinh ddng y va tu nguyén tham gia vao nghién cau s& ky va ghi ngay
thang nam vao ban dong thuan tham gia nghién ctu.

2. Phiéu cung cap théng tin va phiéu chap thuan tw nguyén tham gia

nghién ciu phai dam bao tuan thi theo cac qui dinh hién hanh.



PHU LUC 3 - QUY TRINH Ki THUAT POT SONG CAO TAN KHOI U
GAN DUOI HUONG DAN CUA SIEU AM SU DUNG KIM PON
SOLOIST VA KIM CHUM PA CUC LEEVEN™

I. MUC PICH VA PHAM VI AP DUNG
Nham quy dinh thdng nhat céc cdng viéc can thuc hién cho cac bénh
nhan ung thu biéu md té bao gan c6 chi dinh dét séng cao tan khéi u gan.
Ap dung d6i vai tat ca cac trudng hop nam diéu tri tai cac vién, khoa 1am
sang tai Bénh vién Bach Mai.
K§ thuat duogc tién hanh tai Khoa Tiéu héa — Bénh vién Bach Mai
Il. THUAT NGU VA TU VIET TAT
2.1 Giai thich thuat ngir: khong
2.2 Tir viét tat:
- BN: bénh nhan.
- BS: B&c sy
- CCP: chéng chi dinh
- CTM: cOng thirc mau
- DPMCB: dong mau co ban
- HA: huyét &p
- SA: siéu am.
- XN: xét nghiém
I11. CHI PINH
Nhitng bénh nhan di dugc chan doan ung thu biéu md té bao gan co:
- Kich thuéc khdi u < 3 cm (bénh nhan c6 sé khéi < 3)
- Hién tai dugc mao rong chi dinh cho u gan <5 cm
- Xo gan giai doan Child Pugh A, B

- Bénh nhan va gia dinh dong y diéu tri



IV. CHONG CHI PINH

- Xo gan giai doan Child-Pugh C

- C6 rdi loan dong mau ning: TC<50.000; PT < 50%

- Di can nhiéu noi: huyét khéi tinh mach cura, tinh mach trén gan, di can
hach va cac co quan khac

- Phu nit 6 thai, bénh nhan dit may tao nhip, hoic mac céc bénh 1y noi
khoa nang (suy than, suy tim)

- Vi tri khéi u gan: Khé quan sét, khé chon dudng choc kim, hoac nguy
co bién chimg (CCP tuong ddi)
V. NQI DUNG QUY TRINH
5.1 Chuan bi
5.1.1 Can bo chuyén khoa:

- 02 BS: 01 diéu khién may siéu am, 01 thuc hién thu thuat dét song.

- 01y t& (diéu dudng)
5.1.2 Phuong tién
a. Dung cu:

- May siéu &m dau do quét thang hoac quét hinh quat

- May dét séng Boston Scientific RF 3000

- Kim dét séng: Kim don cuc Soloist (dung cho khéi u kich thudc 1-2
cm), kim chum da cuc Leeven™ 2.0, 3.0, 4.0 ,5.0.

- Ban dién cuc Pad Guard: 4 ban

- Monitor theo doi

- Gang, bong, gac vo khuan

- C4c dung cu vo khuan khac: bom va kim tiém, khay men, khay qua
dau, khan trai c6 196.
b.  Thuéc:

- Thudc tién mé: Midazolam 5mg, Feltanyl 100 mcg

- Thudc sét khuan, thudc gay té lidocain 2%



5.1.3 Nguwoi bénh:

Giai thich cho ngudi bénh vé phuong phap diéu tri, loi ich cling nhu

nguy co, dong vién nguoi bénh an tam va hop tac véi thay thubc.
5.1.4 Hb so bénh an:

Theo qui dinh chung, c6 du xét nghiém mau chay, mau dong, dong mau

co ban nam trong gigi han binh thuong va mot s xét nghiém vi sinh khac.
5.2 So d6 quéa trinh thuc hién

Trach _ A Al 1A
ahigm Cac buwéc thuc hién M0 ta/ Tai liéu lién quan
- Kham BN, ra chi dinh phu hop voi
Kham, 1am XN can chan doan;
thi€tvaraylénh 1| Chuan bi XN cin thiét: CTM, DMCB,
HIV;
BS diéu tri - Kiém tra khéng c6 chdng chi dinh
- Giai thich BN: muyc dich, tai bién cua
thu thuat;
- Ghi chi dinh, dua y ta budng ban giao
| y ta phong SA.
l - Kiém tra du XN can thiét, BN co
. nguoi nha di cung
Y ta phu i?;ni:r:i :s:zr;:?, - Huéng dan nguodi nha BN viét cam
thi thuat || @ chudnbidungeu |1 4000 1am tha thudt theo mau
(phong siéu - Chuan bi dung cu: kim dbt s6ng, ban
am) dién cuc Pad guard, dung dich séat

khuan, thubc té, con tuyét dbi, khian co
15, ging, gac, khay qua dau, panh.

- Chuan bi BN: nim ngta, hai tay dua




1én dau, boc 16 bung;

- biat dudng truyén tinh mach cho bénh
nhan

- Mic monitor theo doi, dan ban dién

cuc

Bac sy lam
tha thuat

Kiém tra ch6ng chi
dinh

l

- Kiém tra cac xét nghiém khdéng co
chdng chi dinh

- Trudng hop c¢6 chi dinh ddt séng
nhung xét nghiém tiéu cau, dong mau co
ban dudi mac cho phép, phai xin y kién

ban chu nhiém khoa

BS siéu am

Xac dinh vi tri choc

- Xac dinh vi tri choc kim, duong vao
cua kim choc (duong di ngan nhét c6
qua nhu m6 gan lanh, khong di qua céc
mach mau Ion, tai mat, khong bi hoi nhu
mb phoi, rudt che lap khdng quan sat
duogc kim).

- Trong truong hop kho, can hoi chan

ban chu nhiém khoa xin y kién.

Y ta phu
tha thuat

Sat khuan, phu giup
bac s§ lam tha thuat

- Sat trung vi tri choc kim;

- Chuéan bi dung cu, phdi hop phu theo
huéng dan cua bac sy trong qua trinh
lam thu thuat;

- Bat dau tién mé theo y Iénh cua béc sy
- Quan sat BN trong qua trinh lam thu
thuat.




BS lam thu
thuat

Ti€én hanh lam thu
thuat

1

- Sat trung tay, di gang vo khuan, trai
khin vo khuan:

- Gay té tai chd choc kim: da, co, mang
bung;

- Choc kim dét song qua da, di vao khdi
u gan.

- Kim chim: khi kim vao 2/3 khéi u,
xoe dau kim

- Noi kim vao may.

- Tang dan cuong do dot theo ting thuat
toan vai ting loai kim.

- Hét thoi gian ddt, voi kim cham, thu

dau kim lai trudc khi rat.

Y ta phu
tha thuat

K&t thuc thia thuat

l

- Sat trung, bing chd choc

- Dian BN nam bét dong tai giuong toi
thiéu 6 gio.

- Ban giao ho ly dua BN vé giuong
bénh hoac y ta dua di trong truong hop
BN khoa khéc.

- Lén bang theo d6i BN tai khoa

BS truc,
BS diéu tri

Theo d&i sau thad
thuat

- Theo dBi mach, HA, tinh trang bung
cua BN trong 24h sau lam thu thuat;

- Phéat hién va xu tri bién chang, ghi hd
so BA.

5.3 Theo doi va xi tri tai bién

- Chay mau: cam mau

- Viém phic mac, thung tang rong: chuyén ngoai khoa




- Tran khi mang phéi: choc hit, dan luu khi va theo di
- Tran dich mang phoi: choc hat dan luu néu can, theo ddi
- Pau nhiéu, sdt: diéu tri ndi khoa, theo doi
VI. TAI LIEU THAM KHAO:
1. Bo Y té, Quy trinh k¥ thuat bénh vién
2. M. B. Majella Doyle et al. Thermal Ablation of Liver tumors by Radiofrequency,
Microwave and Laser therapy. Malignant Liver Tumors Current and Emerging
Therapies 3" edition. Wiley Blackwell 2010. 244 - 265
VII. HO SO

A3 Thei gian
STT Tén ho so luu Negwoi luu Noi lru |
uu

1. Gidy cam doan dong y|Y tad phong|Phong siéu 1 nam

A

lam thu thuat siéu am am

VIII. PHU LUC

— Gidy cam doan ddng y 1am thu thuat



BM.01.TH.01

BENH VIEN BACH MAI CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM
Khoa Tiéu hoa Poc 1ap — Tw do — Hanh phuc

GIAY CAM POAN PONG Y LAM THU THUAT

Sau khi duoc nghe béc sy giai thich viéc can thiét phai tién hanh tha
thuat, cac tai bién co thé say ra trong va sau thu thust.

Gia dinh dong y l1am thu thuat cho bénh nhan va cam doan khong c6 thac
mac gi.

Dai dién gia dinh ky cam doan xac nhan ngay ...... thang...... nam........

Ky va ghi ré day di ho va tén



PHU LUC 4 - BAN CUNG CAP THONG TIN CHO POI TUQNG
THAM GIA NGHIEN CcUU

Tén nghién ciu: Danh gia két qua diéu tri ung thu biéu md té bao gan bang
dbt nhiét séng cao tan véi cac loai kim duoc lua chon theo kich thudc khéi u
M4 sé ddi twong:

Tai liéu nay dwoc théng bdo day du dén cac doi twong tham gia nghién
citu, khdng co trang hay phdn nao trong tai liéu nday dwoc bé qua. Nhitng néi
dung trong tai liéu nay dwoc gidi thich rd bang miéng Véi cdc déi twong tham
gia nghién cuzu.

1. C4c van deé lién quan dén nghién ciu

- Muc dich cua nghién cuiru

Nghién ctru duoc tién hanh véi hai muc tiéu

+Xdc dinh higu qud diéu tri ung thw biéu md té bao gan bang dot nhiét
s6ng cao tan véi c&c logi kim lua chon theo kich thuréc khdi u

+Xde dinh wu nhwoc diém va dé an toan bang dat nhiét song cao tan véi
cac loai kim lya chon theo kich thwroc khoi u.
- Khoang thai gian du kién

Tu thang 10 nam 2011 — thang 6 nam 2016

- Phuong phdp tién hanh :

+ Bénh nhan duoc chan doan 1a ung thu biéu mé té bao gan s& duoc lua
chon tham gia vao nghién cau tuan theo cac chi dinh va chéng chi dinh cua
phuong phap dbt séng cao tan.

+ Tuy theo kich thuéc khdi u, loai kim dugc st dung dé d6t song sé la
kim don cuc Soloist 1.0 hodc kim chum LeVeen ™ 2.0, 3.0, 4.0, 5.0.

+ Bénh nhan dugc d6t song cao tan khdi u gan véi loai kim duoc lya

chon theo kich thudc khdi u dudi sy huong dan caa siéu am.



+ Sau thu thuat, bénh nhan dugc theo di trong thoi gian nam vién dé
phat hién céc tac dung phu khdng mong muén hoac tai bién néu co.

+ Bénh nhan duoc hen kham lai va theo doi dinh ki hang thang bao
gom : tham kham 1am sang, chup cit I6p vi tinh danh gia mic do dap tng
diéu tri cua khdi u, xét nghiém chi s6 AFP.

+ Tt ca cac dix liéu duoc ghi chép va luu lai theo mau bénh an chung.

2. Tiéu chuan lya chon d6i tweng vao nghién ciru
* L4 nhitng bénh nhan duogc chan doan ung thu biéu mé té bao gan dua vao:

Nhitng bénh nhan c6 hinh anh khéi u gan trén siéu am hai chiéu kém
theo mét trong cac tiéu chuan sau:

- C6 két qua té bao hoc hoic md bénh hoc 13 ung thu biéu md té bao gan

- C6 AFP huyét thanh > 400 ng/ml va hinh anh dién hinh caa khdi ung
thu biéu mo té bao gan trén CLVT, hoic MRI.

* Tiéu chuan lya chon phuong phap d6t séng cao tan dé diéu tri:

- Kich thudc khéi u < 3 cm (bénh nhan c6 s6 khoi < 3)

- Hién tai dugc mé rong chi dinh cho u gan <5 cm

- Xo gan giai doan Child Pugh A, B

- Bénh nhan va gia dinh dong y diéu trj
3. Tiéu chuan loai trir khéi nghién ciru

- Xo gan giai doan Child-Pugh C

- C6 rdi loan dong mau nang: TC<50.000; PT < 50%

- Di can nhiéu noi: huyét khéi tinh mach ctra, tinh mach trén gan, di cin
hach va cac co quan khac

- Phu nit ¢6 thai, bénh nhan dit may tao nhip, hodc mac cac bénh Iy noi
khoa nang (suy than, suy tim)

- Vi tri khéi u gan: Khé quan sat, kho chon dudng choc kim, hoic nguy
co bién chimg (CCP tuong dbi)



4. Ai sé& 1a nguwoi danh gia cac thong tin c4 nhian va y khoa dé chon loc
ban tham gia vao nghién ctru nay ?

Béc sy diéu tri, B4c sy tién hanh nghién cau, Béc sy tién hanh siéu am va truc
tiép 1am thu thuat. Nhitng trudng hop can can nhic sé c¢6 y kién cua Ban chu
nhiém Khoa tiéu hdéa Bénh vién Bach Mai

5. S6 nguoi sé tham gia vao nghién ciru

Du kién 13 88 bénh nhan
6. Miéu ta nhitng rai ro hoic bat lgi co thé xay ra
a. Tai bién trong khi 1am tha thudt lién quan dén phwong phdp vé cam

-Bao gom céc tai bién di tng thudc, suy hd hap, ha huyét ap, truy tim
mach...

- C4ch phat hién: bénh nhan duoc theo dbi mach, Sp0, bang monitor. Kip
ki thuat bao gom 2 béc sy, 2 diéu dudng dong thoi theo dbi cac dau hiéu sinh
tdn cta bénh nhan trong qua trinh 1am tha thuat.

- Néu xay ra tai bién, hop chong shock, cac dung cu can thiét dé cap cau
déu sin sang dé xu tri kip thoi.

b. Tai bién xdy ra sém trong vong tir 6 — 24 gio sau khi tién hanh tha thugt

- Bao gém chay méu 6 bung, nhdi méau gan, tran dich mang phéi can dan luu,
tran mau mang phoi, viém phic mac, hoai tir tGi mat, thing tang réng v.v...

- Cach phat hién: Bénh nhan sau RF dugc chi dinh theo di cac dau hiéu
sinh ton bao gdm mach, nhiét do, huyét ap, va tinh trang bung trong vong 24
gio dau. Viéc tham kham 1am sang két hop véi cac xét nghiém khac nhu chup
X quang bung khéng chuan bi, chup X quang tim phoi, siéu &m 6 bung cap s&
gitp phat hién som va xu tri kip thoi cho bénh nhan.

- Cach xir tri: khi phat hién cd céc tai bién, tly mic d6 cu thé, bénh nhan

s& duoc tiép tuc diéu tri ndi khoa hoic hdi chan ngoai khoa sém.



- Céc tac dung phu khéng mong mudn bao gdm sét va dau vung ha suon
phai & mic d0 trung binh ciing thuong gap. Nhitng bénh nhéan cé céc triéu
chtng nay sé duoc ghi nhan lai, danh gia dau theo thang diém (/10) dong thoi
diéu tri noi khoa dé giam nhe triéu chung.

c. Tai bién xdy ra muén hon trong vong 30 ngay

- Bao gom 4p xe gan, rd duong mat, thang cac tang rdng V.v..

- Cach phat hién: bénh nhan sau khi lam thu thuat duoc theo ddi tai vién
t6i khi 6n dinh, thuong khoang 1 — 2 ngay. Bénh nhan khi ra vién dugc dan
kham lai sau 1 thang hoac khi c6 bat ki triéu chiang bat thuong nao nhu dau
bung, sét, mét moi nhiéu v.v..Cac bién chung ké trén s& duoc phét hién bang
tham kham 1am sang khi bénh nhén c6 triéu chimg dong thoi bénh nhan s&
duoc lam thém céac xét nghiém khac nhu xét nghiém mau, chup X quang bung
khéng chuan bi, siéu am bung v.v..

- Céch xur tri: khi phat hién co cac tai bién, ty mic d cu thé, bénh nhan
s& dugc tiép tuc didu tri ndi khoa hoic hdi chan ngoai khoa sém.

d. Tai bién mugn hon:

- Bao gom di cin theo dau kim, di cin ra 6 bung

- Cach phat hién: bénh nhan dugc kham lai dinh ki hang thang, kiém tra
AFP mau va chup CLVT mdi lan tai kham.

7. Miéu ta lei ich ciia d6i twong va cong ddng tir nghién ciru

- Bénh nhan sé& dugc chiam soc va tu van day du vé bénh tat, cac phuong
phap diéu tri ¢6 thé thyc hién, loi ich va nguy co cua timg phuong phap.

- Khi ¢6 tai bién hoic cac tac dung phu khdng mong muén xay ra, bénh
nhan s¢€ duoc phat hién va xu tri kip thoi.

- Sau khi ra vién, bénh nhan s& duoc theo ddi chat chg, can than dinh ki
hang thang tir d6 c6 thé sém phat hién thoi diém xay ra tai phat, xuat hién

khdi u maéi, huyét khéi tinh mach cira hodc di cin xa. Viéc theo ddi doc bénh



nhan tir thoi diém bit dau s& gilp phat hién cac bién ching ciing nhu tién
trién bénh sém hon tir d6 c6 phwong thirc diéu tri phi hop.

8. Nhirng khoan nao dwgrc chi tra trong nghién ciu

Nghién ciru dugc thuc hién khdng bao gdom bat ki chi tra ndo cho bénh nhan.
9. Cong bé phwong phap hoic cach diéu tri thay thé

- Nhitng truong hop bénh nhan cé thé co cac phuong phap diéu tri khac
nhu ngoai khoa, ndt mach, tiém con v.v...bénh nhan s& duoc tu van va giai
thich ki wu nhuoc diém, loi ich va nguy co cta timg phuong phép.

10. Co quan ly cd thé kiém tra ho so ciia d6i twong: Khoa Tiéu hoa Bénh
vién Bach Mai
11. Véan @@ bdi thwong/ hodc diéu tri y té néu cé thwong tich xay ra:

Néu xay ra tai bién trong qua trinh diéu tri, bac sy va diéu dudng di thuc
hién tha thuat phai ngay lap tic théng bdo véi Ban cha nhiém khoa. Bong
thoi bénh nhan tiy mic do c6 thé s& phai phau thuat hoic tiép tuc diéu tri noi
khoa.

12. Ngudi dé lién hé khi c6 cau hoi
i. V& nghién ctu: BS Pao Viét Hang — Khoa tiéu hoa Bénh vién Bach
Mai
ii. V& quyén cua ddi twong nghién cau: BS DPao Viét Hang — Khoa tiéu
héa Bénh vién Bach Mai
iii. Trong truong hop c6 thuong tich lién quan dén nghién ctu: Ban chu
nhiém Khoa tiéu hdéa Bénh vién Bach Mai

Bénh nhan duoc giai thich rd rang su tham gia la tinh nguyén, khdng bi
phat néu tir chdi tham gia va chu thé c6 thé dung khong tiép tuc tham gia vao
bat ky thoi diém nao ma khéng bi mat quyeén loi.

Ha Noi, ngay ....... thang ...... nam

Ho tén va chir ky ciaa Nha nghién ciu



PHU LUC 5 - PON TINH NGUYEN THAM GIA NGHIEN CUU
(Ap dung cho doi twong tinh nguyén tham gia nghién cizu khdng can

bi mat v6 danh)

Ho va te€n dO1 toNg: ... ..ot

B 0T ST

Sau khi dugc bac sy théng béo vé muc dich, quyén loi, nghia vu, nhitng nguy
co tiém tang va loi ich cua doi tugng tham gia vao nghién cau :

T6i (hodc nguoi dai dién trong gia dinh) dong y tuy nguyén tham gia vao

nghién ciu nay.TOi xin tuan thu cac quy dinh ctaa nghién cau

Ha Noi, ngay ......... thang ..... nam
Ho tén cta nguoi 1am ching Ho tén cua Ddi tuong

(Ky va ghi r6 ho tén) (Ky va ghi r6 ho tén)



PHU LUC 6 - BAN CAM KET THUC HIEN PUNG NGUYEN TAC VE
PAO PUC TRONG NGHIEN CUU CUA NHA NGHIEN CUU
Kinh giri:  Héi dong danh gia dao dirc trong nghién ciéru Y sinh hoc
Trwong Pai hoc Y Ha Noi

Ho tén nghién ciru sinh: Pao Viét Hang

Pon vi ¢ng tac: Bo mon Noi tong hop Trudong Pai hoc Y Ha Noi

Tén dé tai: Panh gia két qua diéu tri ung thu biéu mo té bao gan bang dbt
nhiét song cao tan vai cac loai kim dugc lya chon theo kich thuéc khéi u

T6i xin cam két thuc hién theo dung céc nguyén tic dao dtc da duoc ghi

trong dé cwong nghién ctu.

Ha Noi, ngay 20 thang 8 nam 2013

Nguwoi viét ban cam két
(Ho tén va chi k)

Pao Viét Hang



PHU LUC 7 - THUAT TOAN CHO TUNG LOAI KIM

Soloist™ Single Needle Electrode
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LeVeen” Needle Electrode
2.0cm Treatment Algorithm
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LeVeen™ Needle Electrode
3.0cm Treatment Algorithm
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THUAT TOAN DIEU TRI
LeVeen Needle Electrode 4.0cm
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LeVeen™ Needle Electrode
5.0cm Treatment Algorithm
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