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PAT VAN PE

Ung thu biéu m6é (UTBM) té bao gan 1a mot trong nhiing loai ung thu
phd bién nhit & nude ta ciing nhu cac nude khac trén thé giéi véi nhicu
phuong phép diéu tri khac nhau trong d6 phauthuét 1 phuong phép didu
tri t6t nhat nhung chi 4p dung cho 25-30% s truong hop vi bénh thuong
phat hién mudn trén nén gan xo nén lam han ché chi dinh phau thuat. Téc
mach hoa chat 1a mot phuong phép diéu tri tam thoi co ban cho cac truong
hop UTBM té bao gan khong con chi dinh phau thuét, tuy nhién ty 1¢ hoai
tir hoan toan khéi u thdp va dé nang cao két qua can thuc hién lai nhiéu
lan, 1am tang chi phi didu tri. Tac mach xatri (TMXT) voi dong vi phong
xa Yttrium-90 1a mét phuong phép can thiép qua dongmach st dung dong
vi phong xa dua tryc tiép vao khdi u qua dong mach nudi nham tap trung
tai chd liéu chiéu xa cao, déngthc‘wi han ché ton thuongnhumé gan lanh.
Tir nhimg nidm 1990, TMXT dugc trién khai & mot 6 nudc tién tién va
nam 2002 duoc FDA chép thuan trong diéutri wng thu gan tai My. O Viét
Nam, phuong phép diéu tri ndy dwoc tién hanh 1an du tién tai bénh vién
TWQPD 108 vao thang 10 nam 2013, sau d6 tiép tuc duoc trién khai tai
mot sb bénh vién 1on khéc véi két qua ban diu rét kha quan. Tuy nhién
cho dén nay chua c6 cong trinh khoa hoc nao danh gia toan dién tinh an
toan va hi¢u qua cta ky thuat TMXT khi 4p dung & Viét Nam. Vi vay
ching t6i tién hanh d¢ tai: “Pdnh gid két qud diéu tri UTBM # bao gan
bang phuong phdp tic machxa tri véi hat vi ciu gin Yttrium-90”
1. Muc tiéu ciia dé tai

1.1. Panh gid két qua diéu tri UTBM té bao gan bang phwong phdp
TMXT véi hat vi cau géin Yetrium-90.

1.2. Nhdn xét tic dung khong mong muon va bién chimg sau dieu tri
UTBM  bdo gan bang phirong phdp TMXTv6i hat vi cau gin Yttrium-90.
2. Poéng gop méi cialudn an

Py 1a cong trinh nghién ctru dau tién tai Viét Nam danh gia tuong
ddi toan dién tinh an toan va hiéu qua ctia mot phuong phap diéutri méi
dugc 4p dung trong diéu tri UTBM té bao gan & nudc ta, d 1a phuong
phép TMXT véi hat vi cau gin Yttrium-90. Ké qua cho thdy day 1a
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phuong phép cd hi¢u qua cao véity 1€ dap ung 1am sang 88,5%; dap ung
AFP 552%;ty 1¢ dép (mg tong thé khdi u tai thoi diém 3 thang 1a 50,0%
vatai thoi diém 6 thang 1a 55,8%; thoi gian song tong thé trung binh dat
275 £29 thang va thoi gian songkhdngtién trién dat 11,4 +9,6 thangva
kha an toan véi hoi chimg sautic mach chuyéu ¢ mirc d nhe va chi dién
ratbi da2 ngiy sau canthiép, ty 1¢ bién ching thip (3,8%) va khong co tir
vong lién quan dén can thiép.
3.B6 cucluin 4an

Luan 4n gdbm 139 trang, gdm: it van d&& va muc tiéu nghién ciru (2
trang), tong quan tai liéu (37 trang), ddi tuong va phuong phap nghién
ciru (26 trang), két qua nghién ctru (35 trung), ban ludn (36 tung), két
luan (2 trang) vakiénnghi (I trang).

Luan 4n c6 48 bang, 10 biéu dd, 24 anh.

Luén an co 172 tai li¢u tham khao, trong do 18 tai li¢u tiéng Viét va
154 tailiéutiéng Anh.

Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Dich t& hoc UTBM té bao gan trén thé giéi va Viét Nam

UTBM té bao gan ld mdt trong nhimg loai ung thu thuong gip nhét
trén thé gidi. Ty 1¢ mac khac nhau giita céc khu vyc va cac nude do lién
quan dén yéutd nguy co ma 1o rét nhat 1a nhiém virus viém gan Bva virus
viém gan C man tinh. Viét Nam nam trong sb cac quic gia co tan xuat
méc bénh cao nhét thé gidi (> 20 trudng hop/100.000) va 1a nguyén nhin
tirvong do ingthu dinghang dau.
1.2.Chéan doan UTBM té bao gan

Hién nay trén thé gidi co nhiéu dong thuan huong din vé chan doan
UTBM té bao gan nhu huéng din cua Hoi nghién ciru bénh gan Hoa Ky
(American Association jor the study of Liver Disease-AASLD), Hoinghién
ctru gan hoc chau Au (European Association for the study of the Liver-
EASL), Hoi gan mat Nhat Ban (Japan Society of Hepatology-JSH), Hoi
gan mat chau A Thai Binh Duong (Asian Pacific Association for the study
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of the Live-APASL)...Cac huéng dan dong thusn nay déu nhan manh vai
tro ctia mot s yéutd sau:

- Céc ddu an sinh hoc: ¢6 3 diu 4n gitp xac chan UTBM té bao gan,
dong thoi di duoe dua vao quy trinh sang loc nhém nguy co cao nham
phét hién hién som bénh, d6 1a AFP, AFP-L3 va DCP.

- Chén do4n hinh anh: bao gérn siéu am (si€u am B-mode, siéu am
Doppler, siéuam can am), chup cit 16p vi tinh da day 3 thi, chup cong
huongtir v6i chat ddi quangtir.

- Chéan doén té bao hoc hay md bénh hoc: hién nay choc hit té tio
hay sinh thiét gan trong chin dodn UTBM té bao gan chi dit ra khi xét
nghiém déu an sinh hoc va chan doan hinh anh khong 15.

1.3. Panh gi4 giai doan UTBM té bao gan

Hién nay co hon 40 hé théng phan chia giai doan UTBM té bao gan.
Vé co ban cic hé théng danh gid giai doan nay két hop nhiéu yéu t6 nhu
chiic nang gan, tinh trang strc khde chung ctia ngudi bénh, ganh nang khéi
u, hiéu qua diéutri. Viéc ap dung hé thdngnao cho phui hop tily thude vao
timg tinh hudng cuthé (yéutd nguy co, thoi diém duoc chan doan...). Tuy
nhién, hé thong giai doan BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer) dugc
danh gia 1a toan dién nhét, ¢ nang lwc manh nhat trong phan tAng va tién
luong thoi gian sngva 1a hé thing duy nhit cung cdp phuong phip didu
tri cu thé cho timg giai doan. Vi vay, day 13 hé théng phéan chia giai doan
dugc su dung phé bién hién nay, dac bi¢t trong cac thir nghiém 1am sang
diéu tri UT BM té bao gan.
1.4.Céc phwong phap diéu tri UTBM té bao gan

Trong UTBM té bao gan, ngoai yéutd ganh ningkhdi u, xo gan cing
14 mot yéu td nguy co tir vong va lam cén tré chi dinh diéu tri. Vi véy,
diéu tri UT BM té bao gan kha phirc tap, phai tinh toan cong hop yéutd u
gan, mirc do xo gan, thé trang ngudi bénh va can sy hiép dong chat ché
ctia nhiéu chuyén khoa. Mit khéc, su lua chon phuwong phap diéutrj cing
phai phti hop cho timg giai doan bénh (theo hé théng giai doan BCLC).
Cac phuong phép didutri cuthé la:



4

- Diéutri triét cin (it gan, ghép gan, tiéuhuy khutra qua da) 4p dung
cho UTBM té béo gan giai doan BCLC rit sém va sém (chiém 30% sb
truonghop).

- Piéu tri giam nhe (cac bién phap can thi¢p qua duong dong mach,
diéu tri hé thong) 4p dung cho giai doan BCLC trung gian va tién trién
(chiém khoang 50% sb trurong hop).

- biéutrj triéu chung, cham soc hd tro ap dung cho bénh nhan (BN)
giai doan cudi, chiém khoang20% sb truong hop.

- Piéutrj da mo thirc: Két hop hoa tac mach véi cac phuong phép tiéu
huy tai chd hoiac diéu tri hé thé)ng nhu st dung thue tc ché tang sinh
mach hodc thudc kich thich mién dich. Pay dang 13 xuhuong diéutri hién
nay vatuong lai sau nay.

1.5. TMXT v6i Yttrium-90 trong diéu tri UTBM té bao gan
1.5.1. Khdi niém vé TMXT

TMXT (Radioembolization - RE) 1a mot phuong phéap can thi¢p qua
dudng dong mach sir dung dong vi phong xa (radioisotope) dua truc tiép
vao khdi u qua mot catheter duwoc dit vao ding ddng mach nudi khdiu
nham tap trungtai chd liéu chiéu xa dong thoi han ché ton thuong nhumé
gan lanh. TMXT qua dudng dong mach (Transarterial radioembolization
— TARE) con duoc goi 14 xa tri chiéu trong chon loc (Selective internal
radiation therapy - SIRT).

C6 nhidu dong vi phongxa duoc sir dung trong phuong phap TMXT
diéu tri UTBM té bao gan nhu Iod-131, Rhenium-188, Yttrium-90,
Holmium-166 trong d6 Yttrium-90 1a dong vi phong xa duoc sir dung phd
bién nhét hién nay.

1.5.2. Dic tinh sinh y cua Yttrium-90

Yittrium-90 13 chét bic xa beta dugc san xuit bang cach bin pha
neutron vio nguyén to Yttrium-89 trong 16 phan tmghat nhan. Yttrium-90
chi phét buc xa beta va phan rd thanh Zirconium-90 (*°Zr) én dinh, thoi
gian ban rd 64,2 gio (2,67 ngay). Nang luong phat xa buc xa beta trung
binh 13 0,9367MeV (tdi da [ 2,27MeV); kha nang dam xuyén trong mo
trung binh 13 2,5mm va t6i da i 1 Imm. Chinh nhd muc ning lugng va
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kha ning ddm xuyén nhu vay nén Yttrium-90 c6 thé 4p dung diéu tri cho
cac truonghop UTBM té bao gan (nhét 1 khdi ukich thude 1om) voi 94%
nang luong birc xa duge gidiphongtrong vong 11 ngay.

Trong diéu tri, Yttrium-90 duogc gén voi hat vi cau (nhya hoac thuy
tinh) dé dua qua dong mach dén givong mao mach khdi u gan. Hat vi ciu
nhya c6 kich thuée trung binh 35um (20-60um), ty trong thap hon so véi
hat vi cau thuy tinh (1,6g/mL so v6i 3.29g/mL), do vay dé dat duoc hiéu
qua lidu didu tri can str dungmédt lugng hat nhya 16n hon nhiéu, tir do @iy
hiéu qua tdc mach cao hon (40-80 triéu hat nhya mang Yttrium-90 tao ra
nang luong3GBq so véi chi 1,2 tri¢u hat thuy tinh). Ngoai ra, ty trong cta
hat vi cau nhwa ciing khd twong dong véi **™T -MAA cho nén test °*™Tc-
MAA truéc diéutri rét hiru ich dé danh gia shunt gan-phdi. Chinh vi vy,
hat vi cdu nhwra gin Yttrium-90 duoc sit dung phd bién hon trong phuong
phép TMXT diéutri UTBM tré bao gan.

1.5.3. Co ché tic djng ciia TMXT trong diéu tri UTBM & bao gan

TMXT véihat vicau gan Yttrium-90 gay hoai tir khdi ngthu gan do
su két hop tac dung ctia chét phéng xa cing véi tac nhan tac mach (hat vi
ciu) lim thiéu maunudi dudng khdi u cuthé nhu sau:

* Thc dung cia dong vi phéng xa Yitrium -90: Bic xa beta do dong vi
phongxa Yttrium-90 phét ra c6 nang lugngcao s€ pha hiy va lam hoai tu
truc tiép khéi u gan, dong thoi gy ton thwong mach mau trong khdi u, tao
vi huyét khdiva xo héa mach dan dén thiéu maunudi dudng cuc bo té bio
ungthu gan.

* Tac dung cua hat vi cau: Hat vi cAu (duong kinh >20pum, c6 thé 1én
dén 60pum) khong chi c6 chirc ning mang dong vi phong xa Yttrium-90
ma con c6 tac dung gy tic nghén cdc mao dong mach, tir d6 giam dong
maunuvdi khdiuvahauqua gop phan lim hoai tirkhéiu gan.

1.5.4. Ap dung lim sing

TMXT dugc lua chon trude hét cho BN UTBM té bao gan khoéng con
chi dinh phau thudt hay can thiép tiéu hiy khdi u khutri qua da. TMXT
c6 thé duoc xem xét thay thé cho TACE & nhitng BN dp tmg day di cac
tiéu chi cho TACE theo hé théng giai doan BCLC, dic bigt TMXT nén
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dugc xem xét lya chon & cac di twong c6 huyét khdi phan nhanh TMC
véitién rong thoi gian séngthém > 3 thang va diém téng trang (ECOG)
<2

Hai chdng chi dinh tuyét ddi ciia phuong phap TMXT 1 ¢6 shunt gan
- phoi Ién (>20%) va kha ning cao trio nguoc hat phéng xa vio cac dng
mach cip mau nudi dudng da day rudt, tuy tang, nhitng yéutd c6 thé gy
ra cac bién chimgnguy hiém cho ngroi bénh nhu viém phoi xa tri va viém
loét duong ti€uhoa.
1.5.5. Higu qud lim sang va bién chirng

Két qua cac nghién ctrutrén thé gioi cho thiy TMXT 1a phuong phap
an toan va co hiéu qua trong diéu tri UTBM té bao gan. Ngoai ra, nhi¢u
nghién ctru ¢6 ddi chimg con ghi nhan phuong phép nay cho hi¢u qua dap
tmg khdi u tt hon, trong khi doc tinh gan va toan than thép hon so véi
héa tic mach truyén thong. Tuy nhién hidu qua vé séngthém lau dai can
dugc tiép tuc khang dinh. O nudc ta méi chi c6 mot b co v y té bat dau
trién khai phuong phép nay va chua 6 mét cong trinh nio danh gia dap
tmgvakét qua séng 1au dai cta BN UTBM té bao gan duoc didutri bang
phuwong phap TMXT véi hat vi ciu gin Yttrium-90.

Chuong 2
POITUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Pbi twong nghién ciru: Gom 52 BN duoc chan do4n xéac dinh UTBM
té bao gan, diéu tri ndi tra tai Bénh vién TWQPD 108. Thoi gian nghién
ctrutirthang 102013 dénthang 09/2017.
2.1.1. Tiéu chuin chon BN

BN méi duoc chin doan UTBM té bao gan bing té bao hoc vahoic
mo bénh hoc; hoac dua trén cac huong dan dfingthuém quéc té (khéi u gan
kich thurée trén 2cm trén nén xo gan, ¢6 hinh anh ting sinh mach dién
hinhtrén chyp CLVT ¢6 tiém thudc can quanghodc chyp CHT tiém thudc
ddi quang tir) hodc BN di dugc chan doan UTBM té bao gan nhung thét
bai va/hodc tai phat sau cac phuong phép diéu tri khac da ap dung (phiu
thuét, tiéu huy khutri quada, héaticmach), cung voi cac tiéu chi sau:



7

-Piémtongtrang (ECOG) 0-2; chirc ning gan Child-Pugh A hoic B.

- Khong co huyét khditoan b than TMC, khong co di cinngoai gan.

- Shunt Iuuthéng hoat tinh phong xa Ién phdi <20% trénxa hinh *"T¢
MAA.

- Khong cd bénh nang két hop (suy tim, suy than, suy ho hép...).

-BN dong ¥ tham gia nghién ctrubang van ban.
2.1.2. Tiéu chuin loai trir

- UTBM té bao gan giai doan som theo hé thdng phan chia giai doan
Barcelona (BCLC), ung thu thé lan téa hodc thé ndt véi>9 khdi u.

- C6 dauhiéu suy gan, hiy hoai té bao gan (enzym transaminase ting
trén 5 1an sov4i gioi han cao nhét ctia binh thuong).

- Chéng chi dinh lién quan dén canthi¢p mach nhu suy théan (creatinin
mau > 176,8umol/L), 16i loan ddng mau (ty 1& prothrombin < 60%; ti¢u
cdu < 50 G/L); dang chiy mautiéu hoa do v& gidn tinh mach thuc quan;
dang c6 bénh ndo gankém theo.

- Cotic nghén dudngmét; di xatri vao ving gan trude do; phunit co
thai hoac cho con bu.

- BN b6 do qua trinh diéutri, khong hop tac hodc khéng tuan thu qui
trinh theo doi.

2.2. Phuong phap nghién ciru

2.2.1. Thiét két nghién civu: Nghién ctu tién ctru, can thiép khong ddi
chimg, theo doi doc.

2.2.2. Phurong tién nghién ciru

Hat vi cau nhua gin Yttrium-90 (SIR-Spheres) cua hing Sirtex
Medical Limited, Sydney, Australia; ddng lo Sml v6i khoang 40-80 tri¢u
hat, hoat tinh phéng xa la 3 GBg/lo (50Bghat), di dwoc cép phép nhap
khau vao Viét Nam (gidy phép nhdu khau s 7629/BYT - TB - CT ky
ngay 28/112011).

2.2.3. Cic bwéc tién hanh nghién ciru
2.2.3.1. Chudn bi BN: Tham kham l4m sing, can 1am sang (chup CLVT
320 diy 3 thi danh gia chinh xac thé tich khdi u can diéutri, thé tich gan
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lanh, cac nguén mach nudi khdi u, tinh trang xAm 1an mach mau, di cin
ngoai gan).

2.2.3.2 Tién hanh ky thudt: Ky thuat TMXT duoc thuc hién theo mét quy
trinh théng nhét cho tét ca cac BN nghién ciru, bao gdm 05 budc:

- Chyp mach trude diéu tri: danh gia chinh x4c cac ngudén mach nudi
khéiu (nhanh dong mach gan va céc nhanh dong mach bang hé tir co quan
1an cin) cing nhu dénh gia kha ning di chuyén cua hat phong xa vao cac
co quan ¢6 ngudn cip méu tir ddng mach than tang. T ac mach dy phong
khi can thiét.

- Chyp xa hinh danh gia shunt gan-phdi: Sir dung test Albumin gin
Technitium-99m dé danh gia luong phong xa di qua gan lén phdi (shunt
gan-phdi) ciing nhur sy phan phdi trong dbi ctia **"Tc-MAA (ciingla SIR-
Spheres) gitta khdi uvanhumé gan binh thudng.

- Tinh to4an lidu phong xa Yttrium-90: theo phwong phép partition
model.

- Bom ddng vi phong xa Yttrium-90 vao khdiu gan.

- Chyp PET/CT sau can thiép 4-6 gio: danh gia su phéan tan dugc chit
phong xa taikhdiu gan ciing nhur sir bét giir phong xa ngoai gan.
2.2.3.3. Theo doi sau can thiép:

- Theo ddihdi chimg sau tic mach.

- Theo dbi cac bién chimg cta can thiép.

- Theo ddi dinh ky 1-3 thang sau can thiép: danh gi4 diém tongtrang;
cong thiremau; chirc nang gan; AFP huyét thanh; chup CLVT 6 bung 3 thi
d4nh gia thay dbikich thudc va tinh chat khdi u gan muyc tiéu, tinh trang
huyét kh6i TMC, x4c dinh khdi utai phat va di cinngoai gan.

Khi phét hién ton thuong con sot hoic tai phét, tuy theo dic diém ton
thuongtrén chan doan hinh anh, tinh trang toan than cing nhu chic ning
gan dé lya chon phuong phap didu tri tiép theo, cu thé nhu sau:

+ Vé6i khéi u gan muc tiéu: Tai thoi diém 3 thang néukhdi u hoai tur
hodc ty 1€ thu nho kich thudc chi dat < 50% va taithoi thiém tir 6 thang
tré di khdiu khong dat hoai tir hoan toan hodc tién trién thém s& tién hanh
diéu tri bd sng. Phuong phép didutri bd sung |a TMXT lan 2 hodc hoa
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tac mach. Néukhdiu gan giam kich thude, phuhop diéutri cat gan, BN s&
duoc giaithich dé chuyén phiu thust.

+ V6ikhdi u gan tai phat: Tai bat ky thoi diém theo ddi néu phét hién
tai phat tai chd hodc xudt hién khdi u mai s& Iap ké hoach diéu tri ngay.
Phuong phép diéu trituy thudcvao kich thudc, sb luong utaiphat.

+Truong hgp bénh tién trién (tai phat nhiéu khdi lan toa, huyét khdi
tién trién, di can ngoai gan), chirc nang gan kém (Child-Pugh C), BN s&
duoc didutri cham soc giam nhe vatheo di thoi gian sdng toan bo.

-Theo dithdi gian séngtoan bd vaty 1¢ song con tai cacthoi diém.
2.3.Cac chi tiéu nghién ciru
2.3.1.Céc thong s6 1am sang va cin 14m sang ciia BN trwéc didu tri
- Lam sang:

+Tuwi, gioi, cac yéutd nguy co.

+ Cac phuong phap da didu tri.

+ Triéu ching co ndng, thuc thé.

+Tongtrang BN theo chi 6 ECOG.

- Cac xét nghiém can ldm sang:

+ Xét nghiém congthirc mau, sinh hoa mau, dong mau.

+ AFP huyét thanh: chia 3 mic d: binh thudng (< 20ng/mL), ting
(20 - 200ng/mL) vating cao (>200ng/mL).

+ DPanh gia chtric nang gan theo Child-Pugh.

- Cac thong $6 khéi u dua trén chan dodn hinh dnh: Vi tri, kich thudec,
hinh théi, tinh trang huyét khdéi TMC, théng dong-tinh mach.
- Giai doan bénh: theo Okuda va BCLC.

- Két qua mé bénh: do biét hoaté bio (cao, vir, thip).

2.3.2. Cdc thong sb vé kjj thuit can thigp

- §6 nguon mach nuéi u.

- Ty 1é shunt gan phoi (%).

- Ty 1é phdn bé phéng xa ciia khoi u/gan lanh (ty 16 T/N).

- Liéu phéng xa Yttrium-90 (GBg).

- Cac murc do can thigp TMXT.

- Phuong phdp can thiép diéu tri b6 sung khoiu gan muc tiéu.
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- Phuong phdp diéu tri khi bénh tién trién.
2.3.3. Chi iéu lim sing,xét nghigm mdu va bién chirng sau can thigp
- Diénbién lim sang, xétnghiém mdu sau can thiép

+ Hoi chimg sauticmach.

+ Cac chi s6 xét nghiém cong thic mau, enzym gan, chirc nang gan,
than tai thoi diém 1-2 ngdy va 4-6 tuan sau can thiép.
- Bién chimg sau can thiép: Viém phdi do tia xa, viém tGi mat do tia xa,
viém loét da day —ta tring do tia xa, viém tuy cap do tiaxa, suy gan cip,
suy than cép, ap xe hoa khéi u, xudt huyét tiéuhodtrén...
- Tirvong lién quan dén kj thudt
2.3.4. Chi tiéu vé két qua diéu tri
* Pap img lim sang: danh gia tai thoi diém 1 va 3 thang sau diéutri, dwa
vao triéu chuing chu quan ctia ngudi bénh. Pép tng 1am sang chia 3 muc
do: Pap timg tot én, khong dap tmg, dap ing xdu di
* Pup 1ing sinh hoc AFP: danh gia tai thoi diém 1 va 3 thang sau can
thiép: giam, khong doi, ting so voi trudc diéutri Danh gia dap tmng AFP
v&icac BN ¢o ting AFP trude didu tri (> 20 ng/mL).
* Pap 1ing khéiu ganmuc tiéu: Pap tngkhdi u gan muctiéu (khdiu nhan
diéu tri TMXT) duoc danh gia theo RECICL (2010) tai thoi diém 3, 6, 9,
12 thang sau can thiép, gdm: dép timg hoantoan, dap img mdt phan, khdiu
6n dinh, khdi utién trién
* Pap vmg huyét khoi TMC: Panh gia theo tiéu chi mRECIST (2010),
gdm: dp tng hoan toan, dap tmg khong hoan toan/huyét khdi 6n dinh,
huyét khbitién trién.
* Pdp ing tong thé (d4p tmg umuctiéu, dap tng huyét khdi TMC va xuat
hién tén thuong mai) theo tiéu chi mRECIST va RECICL (2010), gérn:
dap tmg hoan toan, dap mg mot phan, bénh 6n dinh, bénh tién trién.
2.3.5. Cdc chi tibu vé tii phdt, di cin, thoi gian sdng thém va tir vong
* Pinh gid tdi phdt khéiu tai cdc thoi diém thong ké: gdm tai phat tai chd
hoactai phat khdi méi, hodc ca hai.
* Danh gid di can ngodi gan tai cic thoi diéem thong ké
* Panh gid 1y 16 va thoigian song tai cdc thoi diém thong ké
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- Thoi gian sdng khong tién trién bénh (progression-free survival)
(tinh bangthang).

- Thoi gian sdngtoan b (overall survival) (tinh bang thang).

- Ty 1¢ sbng con (survival rate).
* Panh gia ty Ié twrvong va nguyén nhan ar vong.
2.4.Phan tich va xirly s6 liéu: theo phép toan thongkeé phuhop.

Chuong 3
KET Q UA NGHIEN CUU

3.1.Picdiém LS, CLS ciia BN nghién ciu truée didu tri
3.1.1. Pic diem tudi, gidi: Tuditrung binh 60,7 +11,6;96 2% mic bénh > 40
tvoi. Ty 1é nam/ir 13 9:1.
3.1.2. Gic yéu t nguy co: viém gan B (75,0%), viém gan C (1,9%), dng
nhidm ca viém gan B, C (3,8%), nghién rwou (3,8%), viém gan két hop
nghién rugu (1,9%). Khéng 15 yéu td nguy co (13,5%).
3.1.3. Piéu tri trubc khi nhin vio nghién cien: Chua didutri gi (82,7%),
canthiép qua da (9,6%), hoa tic mach truyén thong (7,7%).
3.1.4. Mpt sé triéu chirng lim sing

- Triéu chimg co ning thuong gip nhat 1a dau ving gan (80,8%), theo
sau 12 mét moi (82,7%) va sut cin (55,8%). Gan to 1 triéu chimg thuc thé
chii yéu, chiém 88,5%.

-Piémtongtrang ECOG 1 diém 71,2%; 2 diém 23,1%.
3.1.5. Mjt sé xét nghiém ciin lim sing

- Céc chi s transaminase trugc diéutri: AST: 67,2 +36,2 U/LL; ALT:
514 + 37,0 U/L; Bilirubin: 16,0 £ 7.9 umol/L. Cac chi s bach cau, hong
cau, huyét sic td, tiéu cautrong gigi han binh thuong

- Ty 1€ BN c6 AFP binh thuong 1a 44,3%; AFP tang cao trén 200ng/mL
14 36,5%. Gia tri trung binh: 3402,8 £ 100052,5 ngimL.
3.1.6. Phin chia giai dogn bénh va chirc ning gan

- Giai doan bénh: Okuda IAI 1a 92,3%/7,7%; BCLC B/C la
28.8%/712%.

- Chirc nang gan: Child-Pugh A/B 7 diém 13 92,3%/7,7%.
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Bang 3.8. Mot s6 dic diémkhdi u gan trude diéu tri

Pic diém khéi u gan SOBN( =52) | Ty 18 (%)
Thuy phai 43 82,7
Vi tri Thuy tréi 5 96
Thuy phai + trai 4 7.7
1 32 61,5
S6 luwong u 2 9 173
>3 11 212
Thé khdidon doc 32 615
Hinh thai u Thé khdi co vétinh 14 27,0
Thé ndt/da 6 khu tra 6 11,5
Do biét hoa Biét hoa cao 10 263
té bao u Biét hoa vira 25 653
(n=38) Biét hoa thap 3 79
o ) <5 2 38
Nhom kich thude =10 2 262
u (cm)
>10 26 50,0
Huyét khoi TMC | Vp0/Vp2/Vp3/Vp4 28.8%/32,7%/30.8%/7,7%
Théng dong-TM Do 0/b6 1 82,7%/17,3%
Kich thudc utrng 98430
binh (cm)

Phéan Ion BN UTBM té bao gan c6 khdi u ¢ thiy phai (82,7%), thé
khdi don doc (61,5%), kich thudc u> 5em (92,5%) voi kich thude trung
binh 9.8 £+ 3,0 cm vamurc d0 biét hoa via (65,8%).

71,2% BN ¢6 huyét khdi TMC (trong & Vp2 1 32,7%; Vp3 1a 30,.8%
va W4 1a7,7%) va9 BN (17,3%) cdthong ddngtinh mach dd 1.
3.2. Mt s6 dic diém vé Ky thuit can thi¢p

- 52 BN vdi tong cong 52 1an can thiép TMXT.

- Mtrc d can thiép tic mach: ha phan thiy (7,7%); phan thuy
(25,0%); thty phaithuy trai (32,7%); ha phan thuy va phan thuy (25%);
ha phan thuy vathuty (5,8%), phan thuy va thuy (3,8%).

- S5 ngudn mach canthiép: 1 ngudn (67,3%), 2 nguon (32,7%).
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- Ty 1é shunt gan-ph6ila 54 +29%,ty 6 TN A 82 + 7,8 va liéu
Yttrium-90 1a 1,4 +0.4 (GBq).

- Pidutri bd sung vao khéi umuc tiéu (khdi u di dwoc TMXT): Hoa
tac mach véi hat vi cau (DEB-TACE) (9,6%), TMXT (1,9%), phau thuét
cit gan (1,9%).

- Pidu tri khi bénh tién trién (tai phat u méi, xuét hién ton thuong
mach mau méi, di cin xa): Hoa tac mach véi hat vi cdu (DEB-TACE)
(21,2%), dbt nhiét caotan (RFA) (7,7%), chim soc giam nhe (21,2%).
3.3. Dién bién Iim sang va bién chimg sau can thi¢p
3.3.1. Hpi chirng sau tic mach: Pau ving gan 26,9% (chu yéu muc do
nhe 92,6%). St 5,8% (trong d& sot cao 33,3%). Mét moi 17,3%. Non,
budn nén 7,7%. Cac triéu chimg nay chi dién ra trong 1-2 ngay dau sau
can thiép.

3.3.2. Bién doi cic chi s xét nghiém

- Cac chi sb congthirc mau ¢o bién ddi 1-2 ngdy va 4-6 tuin sau can
thiép nhung giatritrung binh déunam trong gidi han binh thuong.

- Cac chi o AST, ALT va bilirubin tang ¢6 ¥ nghia sau can thigp 1-2
ngiy nhung hdi phuc & thoi diém xét nghiém 4-6 tuan sau diéu tri.

- Cac chi sd albumin va prothrombin giam sau can thiép nhung van
nam trong gidi han binh thuong va hoi phuc ¢thoi diém 4-6 tuan.

- Khéng cd truong hop ndo suy thin cip sau can thiép.

3.3.3. Bién chirng sau can thi¢p

Trong 52 lAn can thiép TMXT gip 1 truonghop viém phoi do tia xa
(1,9%) va 1 trudong hop xuét huyét tiéuhoa do loé hanh ta trang (1,9%).
Khong c6 trudng hop nao tirvong lién quan dén can thiép.
3.4.Céc chi tiéu v két qua diéu tri
3.4.1. Pip irng lim sing: Pa sb d4p Gmg 1am sang tot 16n (88,5% & thoi
diém 1 thang va78,8% &thoi diém 3 thang). Khong cd dap tmg xau di sau
3 thangtheo 1.

3.4.2. Dap vwng sinh hoc AFP

32,7% va 34,6% sb BN giam nong @ AFP huyét thanh sau diéu tri 1
va 3 thang. Trong s6 29 BN ting AFP trudc diéutri, sau 1 thang can thiép
dap tmg AFP thay duoc ¢'58,6% va sau3 thang 14 552% sd BN.

3.4.3. Pip irng khdi u ganmuc tiéu
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Bang 3.22. Thay doikich thudckhdi u gan muc tiéutai cac thoi diém

Kich thuée Truwdée PT| 3thing | 6thang | 9thiang | 12 thang

khéi u gan m=52) | @=52)| @=8)| =34 @0=2)
Kichthubew o ¢ 30 | 74230 | 61228 | 52222 | 47227
trung binh (cm) ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’
p < 0,001 < (0,001 <0,001 | <0,001

Kich thudc utrung binh giam dan theo thoi gian, tir 9,8 + 3,0 cm truwdc
diéu tri, xubng 6,1 + 2,8 cm tai thoi diém 6 thang va 4,7 + 2,7 cm tai thoi

diém 12 théng, p

<0,001.

Bang 3.23. Ty 1 d4p tmgkhdi u gan muctiéutai cacthoi diém

., 3 thang 6 thang 9 thang 12 thang
Dapungu gan =52) | @m=43) | @=34) | (=24
muc tiéu @

) n % n % n % n %
Dép tnghoantoan | 8 | 154 | 11 | 256 | 10 | 294 | 10 | 417
Pép tmg 1 phan 18 | 346 | 21 | 488 | 16 | 471 | 11 | 458
Khdi uédn dinh 26 500 | 11 [156] 8 | 235 1 42
Khdi utién trién 0 0 0 2 | 83

Ty 1& dap ingkhdi u (d4p tmghoan toan va mot phan) tai thoi diém 3,
6,9, 12 thang lan luot 50,0%; 74,4%; 76,5% va 87,5%. C6 2 BN (8,3%) u
tiéntrién phat hién tai thoi diém 12 thang.
3.4.4. Pap img huyétkhéi TMC

Béng 3.25. Ty I dap tmg huyét khdi TMCtai céc thoi diém

PAD tme huvét khii 3 thang 6 thang 9 thang 12 thang
ap ung huyet khoi
=37 =31 =25 =16
IMC (m =37) m=31) | @=25) | (mn=16)
n % n % n % n %
Dép tmghoan toan 7 189 | 5| 161 | 5200 5 |313
bép ingkhonghoan
o 28 | 755 | 24| 774 | 17| 680 | 8 | 500
toan/ huyét khdi 6n dinh
Huyét khditiéntrién | 2 [ 54 [ 2] 65 | 3 [ 120] 3 | 187

Ty 1& dap ung hoan toan huyét khdi TMC tai thoi diém 3, 6, 9, 12

thang lan luot 14 18,9%; 16,1%; 20.0% va 31 ,3%.
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3.4.5. Pap img tong thé

- Ty 1& dép tmg téng thé hoan toan cho UTBM té bao gan dugc didu
tri TMXT tai thoi diém 3, 6,9, 12 thang lan lwot 1 13,5%; 20,9%; 17,6%
va 25,0%. C6 17,3% BN tién trién bénh sau 3 thing, tang kén 41,7% tai
thoi diém 12 théng

- Hiéu qua dap tmgtongthé lién quan ¢o ¥ nghia dén kich thudc khoi
u (> hodc < 10cm) nhung khong lién quan dén s6 lwong, hinh thai va do
biét hoaté bao u;ndng & AFP huyét thanh va giai doan bénh (Chid-Pugh,
Okuda va BCLC), p >0,05.
35.Két qua lau daisau diéu tri
3.5.1. Tinh trang tii phdt, di cin va tr vong

- Ty ¢ tai phat khdi umdi tai thoi diémtheo ddi3, 6, 12, 24 thang lan
Tuot 14 13,5%; 23,2%; 29.2% va 20,0%. 1 BN (chiém 4,2%) tai phét utai
chd tai thoi diém theo ddi 12 thang,

- Di c¢in ngoai gan phét hién & 3 BN (chiém 5,8%) tai thoi diém 3
thangva 2 BN (chiém 4,7%) tai thoi diém 6 thang. Vitri di can ngoai gan
hay gip nhét 14 phoi (15,4%).

- C6 22 BN tirvong (chiém 42,3%), khong c6 tir vong trong vong 6
thang; 17,.3% tr vongtrong vong 6-12 thang; 154% tu vong trong vong
12-24 thangva 9,6% tr vong thoi gian >24 thang. Nguyén nhan tr vong
hay gip nhét 12 bénh gan tién trién giai doan cudi (chiém 90,.9%).

3.5.2. Két qui song thém liu dai

- Thoi gian sdng khong tién trién bénh (PFS) dat trung binh 11,4 +9,6
thang va thoi gian sdngtoan bd (OS) dat trung binh 27,5 + 2.9 thang. Ty
1¢ séng con toan bd sau 6 thang, 1 ndm, 2 nam, 3 nim va 4 nam lan luot 1a
88,0%; 69,8%:; 52,2%; 46 4% va 17,4%.

- Thoi gian song khong tién trién bénh c6 lién quan dén kich thudc u
gan, tinh trang ting AFP huyét thanh va giai doan bénh theo Okuda.

- Thoi gian sbng téng thé trung binh va ty & sdng con tai cac thoi
diém theo ddi khong khac nhau ¢6 ¥ nghia giita nhom BN da duoc can
thiép diéutritrude so vinhém BNméi chan doan, p >0,05.
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- Tang AFP trudc diéu tri, kich thudc u gan > 10cm, thong dong-
tinh mach va huyét khéi TMC la yéu t6 lién quan y nghia dén thoi gian
song tong thé va ty 1& sbng sot & BN UTBM té bao gan.

- Thoi gian sdng tong thé trung binh giam din theo mic d xuét hién
huyét khdi TMC, tir 30,5 + 4,1 thang & nhom Vp2 xudng 13,8 £2.0 thing &
nhom Vp3 va 11,7 £ 14 thang & nhom Vp4, trong d khac biét c6 y nghia
thdy 16 gitia nhém huyét khdi Vp3 so voinhom Vp2, p <0,05.

- Giai doan bénh theo Okuda, BCLC, dap tmg som AFP huyét thanh
va u gan sau can thiép 1a nhimg yéu t6 c6 ¥ nghia du bao thoi gian song
tong thé sau diéu tri.

Chuwong 4
BAN LUAN
4.1. Mt s6 diic diém LS, CLS ciia doi twong nghién ciu truée can thiép
TMXT
4.1.1. Pic diém motsé triéu chiig LS va xét nghiém mau trude diéu trj

52 BN UTBM té bao gan chon vao nghién ctru da phan di co biéu
hién 1am sang: 82,7% mét moi, 80,8% dau ving gan, 55,8% sut can,
55,8% chéan an va c6 88,5% kham phét hién gan to trén 1am sing. Két qua
nay phuhop v6ikét qua cua cacnghién ctrukhac trong nude.

Panh gid mirc & hoat dong thé chét thong qua diém ECOG thi chi 3
BN (chiém 5,7%) 12 0 diém, con lai 712% la 1 diém va 23,1% 1a 2 diém.
Cac xét nghiém mau gdom cong thirc méu, sinh héa mau déu nam trong
gidi han binh thudong, ngoai trir gid tri trung binh enzym gan tang nhe
trude dicutri (AST 1672 UL, ALT 1a 51,4 U/L). Pa b BNtrongnghién
ctru 6 chirc nang gan Child-Pugh A (92,3%), Child-Pugh B 7 diém chiém
7,7%, tuong tu nhu cach chon BN ctia cac nghién ciu thir nghiém lam
sang trén thé gi6i s dung phuong phéap TMXT.

4.1.2. Xét nghiém AFP huyét thanh

Gié tritrung binh ctia AFP 1a 3402,8 +100052,5ng/mL, gia tri trung
vi49,1 ng/mL (3,3-839,8). C6 44,3% b BN c6 ndng do AFP huyét thanh
khong ting, nguong AFP ting > 200ng/mL gip & 36,5% sb BN. Mot s6
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nghién ctru cho thiy mirc ting AFP ¢6 lién quan dén kich thudc u va giai
doan bénh.
4.1.3. Mjt sé diic diém hinh thai u gan tnede diéu tri

Dic diém hinh thai u gan i mot trong nhimg yéutd quan trong dé xét
chi dinh diéutri Phan 16n s BN UTBM té bao gan c6 khdi u ¢ thuy phai
(chiém 82,7%), thé khdi don doc (chiém 61,5%), kich thuéc u > Scm
(chiém 96,2%). Kich thuéc khdi utrung binh 1 9.8 + 3,0cm. Sir dung
phan loai mic do huyét khdi TMC ctia Hoinghién ciru ung thu gan Nhit
Ban nam 2003, 28,8% BN khong c6 huyét khdi TMC (Vp0), con lai
712% cd huyét khdi ¢ cac mirc d6 khac nhau (Vp2 1a 32,7%; Vp3 la
30,8% va Vp4 1a7,7%).

38 BN duoc xic chan UTBM té bao gan bang két qua mo bénh hoc,
trong d chiyéu gip muc d biét hda té bao cao va vim (26,3% va 65,8%,
theo thirty), chi ¢o 7,9% mirc do biét hoaté bao thip.

4.14. Binh gid giai doan trwéc diéu tri

Pa sd BN UTBMté bio gan ¢6 chic ning gan & phin mirc ChildPugh A
(923%); giai doan Okuda I (92,3%) va giai doan C theo hé thing BCLC
(712%).

4.2. Mt s6 chi s6 vé k thuat can thié p TMXT va diéu tri bd sung
4.2.1. S6 lin vamirc dp can thiép tic mach

Trong 52 lan can thiép TMXT, can thiép thong qua dong mach thiy
(phai hoac trai) dugc thuc hién & 32,7% $ BN, can thiép chon lpc muc
dong mach phan thuy, ha phan thuy, ké hop ha phan thily va phéan thuy
chiémty 1&thép hon (25,0%:; 7,7% va 25.,0% theo thir tur).

32,7% 6 BN duoc bom duoc chat phong xa Yttrium-90 qua 02 ngudn
dong mach nuoi cac khbiu gan.

4.2.2. Dinh gid shunt gan-phoiva liéu Yttrium-90

100% BN c6 shunt gan-phdi trong pham vi tir 1% dén 11%, mirc
shunt gan-phdi trung binh 54 +2.9%. Ching t6i chu dong loai ra khoi
nghién ctrunhimg ddi tuong c6 shunt gan-phdi>20% dé giam thic¢utdi da
nguy co viémphdixatrining dan dén tir vong. Ty s6 T/N trung binh 138 2
+7,8 (trung vi5,3), trong do thap nhat 13 19 valénnhat 14 39.
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Liéu Yttrium-90 trung binh 1a 1 4 + 0.4 GBq, trong d6 liéu cao nhat 1a
2,56 GBq, liduthap nhét 11 045 GBq.

4.2.3. Piéu tri bo sungvio khéiu gan muc tiéu

Rét kho ¢ thé dat hoai tir hoan toan khdi u gan saumot lan can thiép
qua duong dong mach nhét 1 khi khdi u gan co kich thude 16n voi nhidu
ngudn nudi. Khong nhimg thé, trong can thigp TMXT, liéu phong xa
Yittrium-90 can phai diéu chinh (giam liéu) theo mic do shunt gan phdi
ciing nhur con tiy thudc vao chirc nang gan va thé trang chung ciia ngudi
bénh. Do do, danh gia sau diéu tri, phét hién ton thuong con sot va lp ké
hoach diéu tri b sung vao ph?ln u chua hoai tir 13 rit quan trong dé dat
duoc hoaitir hoan toan khdi u.

Trong nghién ctrucd 6/52 BN (11,5%) hoaittr khdi ukhéng hoan toan
sau lan can thiép TMXT dautién duoc diéu tri bd sung (1 BN lam TMXT
1an 2, 5 BN lam hoa tic mach v&ihat vi cau) va 1 BN (1,9%) khdi u thu
nho kich thude, phuhop véi chi dinh cit gan va dugc chuyén phau thudt.
Thyc té hién nay tai nhiéu trung tAm phau thudt gan mat trén thé gioi,
TMXT dugc coi nhur phuong phép ciu ndi trudc ghép gan hodc nhu 1a
mot phurong phép tan b tro trude phau thust cit gan.

4.2.4. Diéu tri khi bénh tién trién (tii phit u méi, xuit hién ©n thwong
mach mdau mdi, di cin ngoai gan)

C6 4 BN (7,7%) tai phét khoi u méi véi kich thude nho < 5em duoc
chi dinh didutri dot song cao tan (tong 5 lan dét); 11 BN (21,2%) tai phat
uméi co kich thude 16n > 5 cm hodc nhiéu u v6i nguén mach nvdi rd
duoc can thiép hoa tic mach v6i hat vi cdu tai hoa chét (tong 15 1an can
thiép) va 11 BN (21,2%) ¢6 huyét khdi TMCtién trién (tir phan nhanh nho
lan sang phan nhanh 16n hon) va/hodc xuét hién ton thuong mach méau
méi duoge diéu tri cham séc giam nhe. Van biét viée diéu tri két hop nhu
vy s& anh huong mot phan dén danh gia hidu qua diéu tri cta phuong
phap TMXT nhung khéng thé khongtién hanh vivéan dé dao dirc va thuc
té nhidunghién ctru da chimg minh didu tri két hop can thiép qua da, liéu
phép dich véi Sorafenid hay tang cuong mién dich s& m tang hiéu qua
kiém soat khéiu ctia phuongphép can thiép ndimach trongdé o6 TMXT.
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43. Dién bién 1am sang, mt sé chi s6 xét nghiém mau va bién chimg
som sau can thiép
4.3.1. Hi chirng sau tic mach

Pau ving gan gip & 26,9% BN, mét moi gip & 17,3% BN, sbt gip &
5,8% va budn nén, non gip & 7,7% sd BN. Cac triéu chimgnay chi xdy ra
& mtrc d6 nhe va chi dién ra tdi da2 ngay saucan thiép. Nhu vay, cactriéu
chimg ctia hoi chimg sau tic mach cua phuong phap diéutri UTBM té bao
gan bang TMXT co ty 1& va mitc d& biéu hién thap hon so v4i phuong
phdp tic mach hoa chit (so sanh voi két qua nghién ciru ctia Lé Van
Truong (2006) va Thai Doan Ky (2015)), da mang lai cam gic dé chiuva
nang cao chét luong cudc song hon cho ngudi bénh ung thu gan. Pay
cing 14 mot trong nhimg tiéu chi quan trong trong xuthé diéutri ung thur
trén thé giéi hién nay va twong lai sau nay.

4.3.2. Thay doi métsé chi so xét nghigm mzu v bién ching sau can thi¢p

- Bién dbi cac chi sd xét nghiém mau sau can thiép: cac chi sb cong
thurc mau, sinh hoa chic nang gan, chtrc nangthén va ty 1¢ Prothrombin
thay doi sau can thiép 1-2 ngdy nhung van nam trong khoang gi6i han
binh thuong va din hdi phuc vé gid tri ban dau4-6 tudn sau canthiép. Ton
thuong gan (thé hién enzym gan ting) 13 biéu hién thuong gip trong tudn
dAu sau can thiép (gia tri trung binh AST tangtu 67,2 1én 106,6U/L; ALT
tangtir 51,4 1én 73,1U/L, p < 0,001) nhung sau d6 vé dan gia tri ngudng
ban dau.

- Trong 53 1an can thiép, ching ti gip 1 truonghop bién chimg viém
phéi do tiaxa (1,.9%) va 1 truong hop xudt huyét tiéu hoa cip tinh do loét
hanh t4 trang (1,9%), khong co truong hop nao bi bénh gan do phong xa
(RILD), viém t{i mat cdp, suy than cép hay viém tuy cip sau can thiép. Cac
truong hop bién chimg déu duoc xir tri ndi khoa 6n dinh va khéng cé
truong hop nao tir vong lién quan dén k¥ thuat can thiép. Nhu vay, TMXT
1a phuong phép an toan khi 4p dung diéu tri cho BN UTBM té bao gan
giai doantrung gian vatién trién.

4.4. Hiéu qua diéu tri ciia phwong phap TMXT
4.4.1. Dap irng lim sang sau can thigp



20

Céc triéu chimg 1am sing déu duoc cai thiéntdt & da sb BN UTBM té
bao gan trong nghién ciru (88,5% & thoi diém 1 thang va 78,8% & thoi
diém 3 thang). Khong c6 truong hop nao ddp tmg xau di sau 3 thang theo
ddi. Két qua cua chingtoi cing twong ty nhu cic nghién ctruvé tic mach
héa chit truyénthéng.

4.4.2. Dap vrng sinh hoc AFP sau can thigp

Trén 52 BN UTBM té bao gan 6 32,7% s6 trudng hop giam ham
lwong AFP huyét thanh tai 1 thang vaty 1é ting lén 34,6% sau 3 thang;
442% khong thay d6iham luong AFP va ting AFP thé hién khdi u chua
dugc kiém sodt tot, x vt hién umdi hodc di cin gip 621,2% BN.

Pénh gia riéng phan nhém BN UTBM té bao gan co ting AFP trudc
diéu tri (n =29), ching toi nhan thiy 58,6% BN dat dwoc dap img AFP tai
thoi diém 1 thang.

4.4.3. Dip vrng khdi u ganmuc tiéu sau can thigp

Kich thuéc u gan trung binh ctia nhém BN nghién ciru giam dan theo
thoi gian tur 9.8 + 3,0cm trudc diéu tri Xuéng 6,1 £28cm taithoi diém 6
thang va 4,7 +2,7cm tai thoi diém 12 thang. Mirc giam c6 y nghia tai cac
thoi diém theo ddi so v6i trude didutri (p <0,001).

Str dung tiéu chuan danh gia dép tmg khdi uran RECICL (2010):ty 1¢
dap tmg khbi umuyc tiéu tai thoi diém 3 thang 13 50,0% (dap tmg hoan
toan 15,4% va dap tmg 1 phan 34,6%), tai thoi diém 6 thang 1a 74.4%
(dap tmg hoan toan 25,6% va dap ing 1 phin 48,8%) va dic biét khong
truong hop nao bénh tién trién trong vong 12 thang theo doi. Ké& qua
nghién ctru ctia ching t6i cao hon so voi két qua dép tmg khdi u khi ap
dung hoéa tic mach diéutri UTBM té bio gan ctia Lé Van Truong (2006),
Thai Dodn Ky (2015) nhung kha phithop voi cac két qua diéu tri TMXT
trén thé gigi cua Kulik K. va CS (2008), Hilgard P. va CS (2010),
Mazzaferro V. va CS (2013) va Garin E.va CS (2015).

4.4.4. Dip trng huyét khéi TMC sau diéu tri

Giam tén thuong huyét khdi TMC 1 mét wu diém vuot trdi cla
phwong phédp TMXT trong didu tri UTBM té bao gan giai doan tién trién
nhu két qua nghién ctru ciaPracht M. va CS (2012), Mazzaferro V. va CS
(2013) va Garin E. va CS (2015) d chi ra. Ké qua nghién ciru ciia ching
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t61 ciing cho thiy diéutuongty nhu cic nghién ctru ndutrén, d 1 18.9%
BN dat dap ung hoan toan huyét khéi TMC tai thoi diém 3 thang va
16,1% tai thoi diém 6 thang. Pongthoi cing ghinhan ty 18 cao BN huyét
kh6i TMC khongtién trién thém (75,7% tai thoi diém 3 thang va 77 4%
tai thoi diém 6 thang).

4.4.5. Dip vrng tong thé UTBM  bao gan saudiéu tri

Ty 1¢ dép tmgtong thé hoan toan (danh gia theo tiéu chi mRESIST va
RECICL nam 2010) tai thoi diém 3, 6, 9, 12thang lan lwot 1a 13,5%;
20.9%; 17,6% va 25,0%; dap tmg mot ph§rn tuong tng 1a 36,5%; 34,9%;
382%va333%. Ty 1&¢ BN co bénh tiéntrién ting dan theo thdi gian theo
dai tir 17,3% tai thoi diém 3 thang; 25,6% tai thoi diém 6 thangtang 1én
41,7% tai thoi diém 12 thang chuyéu I do xuat hién cta ton thuong méi
(chi c6 2 BN khéi u gan muc tiéu tién trién tai thoi diém theo ddi 12
thang). Ty 1¢ dap img tong thé trong nhom nghién ctru ctia ching toi tuong
d6i phithop véi két qua ctia nhiéunghién cirutrén thé gioi da congbd.
45.Két qua lau daisau diéu tri
4.5.1. Két qud taiphdt, di cin va tir vong

Trong thiét ké nghién ctru, ching t6i danh gi4 tinh trang tai phét tai
cac thoi diém theo ddi dua vao hinh anh chup cét 10p vi tinh gan mat 3 thi.
Két qua ghinhan: 1 BN (4,2%) tai phat utai chd ¢ thoi diém theo doi 12
thang, thap hon nhiéu so véi ty 16tai phat u tai chd cia cic nghién ciu
diéu tri UTBM té bao gan bang hoatic mach. Ty 1 tai phét khdi uméi tai
thoi diém theo ddi 3, 6, 12, 24 thang lan hrot 14 13,5%; 23,2%; 29.2% va
20,0%. Két qua nghién ctru ctia chung téi phthop véi két qua nghién ciru
khac, cho thay kha nang tai phat UTBM té bao gan sau diéutri 14 rat cao,
ngay ca khi da phauthudt cat gan.

Di can UTBM té bao gan 13 mot trong nhimg yéu t6 tién lugng xu
dén thoi gian séng cua BN, thuong gip nhét 1 di cin phdi, xwong va hach
6 bung Trong 52 BN ¢ 9 truong hop di can (chiém 17,3%), trong d6 8
truonghop (chiém 15,4%) di cin phdi, 1 truonghop (chiém 1,9%) di cin
xuong, khong phét hién BN nao di can nhidu vitri,
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Tai thoi diém két thuc nghién ciru ¢6 22 BN tir vong (chiém 42,3%),
trong dd khong co6 tir vong trong 6 thang; 17,3% tur vong trong 6-12 thang;
154% tir vong trong 12-24 thang va 9,6% tir vong > 24 thdng. Nguyén
nhan tir vonghay gip nhét 1a bénh gan tién trién giai doan cubi(90,9%).
C6 2 BN (9,1%) tir vong do suy chirc naing gan - hon mé gan. Ngoai ra
khong c6 BN nio tir vong do nguyén nhan xuét huyét tiéu hda, vd khdi u
hodc dot tir...Két qua vé nguyén nhan tir vong trongnghién ctru ctia ching
toi khongkhéc biét so vdi cac nghién cuukhac.

4.5.2. Thoi gian song sau dieu tri TMXT

Danh gia thoi gian séng sau can thiép chiing toi thu dugc két qua: thoi
gian song khong tién trién bénh (PFS) 14 114 +9.6 thang, thoi gian sdng
toan bo (OS) 1a 27,5 + 2.9 thang, thoi gian séng dai nhit dat 47,8 thang,
Ty 1& song tai thoi diém 6 thang, 1, 2,3 va 4 nam lan luot 1a 88,0%;
69,8%: 52,2%: 46,4% va 17 4%, Ké& quanghién curu cua ching toi tuong
ddi phu hop voi két qua cua Garin E. va CS (2015), Floridi C. va CS
(2017). Theo ching t6i, két qua nay 1a kha quan khi so sinh voi didutri
triéu chimg, cham sdc giam nhe cing nhu véikét qua ciia cac nghién ciu
trong nudc vé didu trj héa tic mach cho UTBM té bao gan. Mic du két
qua séng 1au dai con phu thudc vao khau tuyén chon diu vao nhung két
qua tich cuc vé sdngthém cua cic BNtrong nghién ciru cho thay tinh hiéu
qua ctia phuong phap TMXT cing véi vaitrd cua cac phuong phép didu
tri bo sung.

4.53. Mjt so yéu td tién lwong thoi gian song cia BN UTBM té bao
gan didu tri TMXT

V&i phéan tich don bién va da bién cac yéutd co kha ning du béo tién
lwong sng lau dai cho BN UTBM té bao gan, hauhét cic nghién ciru déu
ghinhan giai doan bénh, muc & xo gan theo Child-Pugh, ham luong AFP
huyét thanh va mét 0 ddc diém u gan (kich thudc u, thé khdi hay thé
ndt/da 6 khu tri, xAm lAn mach...) 13 nhimg yéu t6 quan trong nhat gitp
tién lrong thoi gian sdng cta BN. Két qua nghién ciru cua chingtoi cing
tuong tu, ting AFP huyét thanh truée diéu tri, kich thudc u gan >
10cm, théng dong-tinh mach va c6 huyét khéi TMC 1a yéu t6 lién quan
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c6 ¥ nghia dén thoi gian sbng tong thé trung binh va ty 1& sbng con &
BN UTBM té bao gan, trong d dang cht y 1a mirc dd xudt hién huyét
kh6i TMC la yéutd tién heong rat xau, voi thoi gian séng trung binh cua
cacnhém Vp3, Vp4 chi dat 11,7-13,8 thang. Ké& qua song lau dai kha tt
ddi v6i cac BN ¢d u gan thé khéi, kich thudc khéng qua 16n, khong cd
théng ddngtinh mach, giai doan Okuda I, BCLC B v&i thoi gian sng trung
binh co thé dat xap xi 30 thang vaty 1 sdng sau2 nam dat trén 50%.

Ngoaira chingtdi con thay dép tmg som u gan va dép img AFP huyét
thanh sau can thiép c6 lién quan dén két qua song lau dai. Vivay cthé sir
dung cac thong 6 nay nhu 1 nhimg yéutd du béo tich cuc dénkét qua
songlau dai cua cac BN UTBM té bao gan duogc diéu tri TMXT.

KET LUAN

Qua nghién ctru img dung phwong phiap TMXT voi hat vi ciu gin
Yittrium-90 diéutri 52 BN UTBM té bao gan tai bénh vién TWQD 108 tir
thang 10/2013 dén thang 09/2017, chiing toi rit ra mot sb két luan sau:
1. Két qua diéu tri UTBM té bao gan bang phwong phap TMXT véi
hat vi ciu gin Yttrium-90
1.1. TMXT véi hat vi cau gin Yttrium-90 cho ty 1é ddp img lam sang,
AFP huyét thanh va ddp g khéiu cao sau can thiép:

+ 88,5% s6 BN caithién tt tridu ching 1am sing

+ AFP huyét thanh dat dap Gmg & 55,2% sb BN tai thoi diém 3 thing
sau diéutri.

+ Kich thudc u gan trung binh giam tir 9,8 + 3,0cm trudc didu tri
xuéng con 4,7 £2,7cm sau 12 thang didu tri, p <0,001.

+Ty 1¢ dap tmghuyét khdi TMC tai thoi diém 3, 6 thang 13 94,6% va
93,5%,trong d6 dap tmghoan toan 1a 18,9% va 16,1%,theo thu tu.

+Ty & ddp (mg tong thé khdi utai thoi diém 3 thang 1a 50,0%, trong
d6 d4p tmghoan toan va dép Gmg 1 phan lan luot 1 13,5% va36,5%.

+Ty & ddp (mg tong thé khdi utai thoi diém 6 thang 1a 55,8%, trong
d6 d4p tmghoan toan va dép Gmg 1 phan lan luot 120,9% va34,9%.
1.2. TMXT véi hat vi cau gén Yitrium-90 cho két qua t6t vé song thém liu
dai sau diéu tri:
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+Thoi gian sdngtongthétrung binh 1227,5 £2.9 thang.

+Thoi gian songkhdng tién trién bénh 1a 114 £9.6 thang.

+Ty 18 sdng con sau 1 ndm, 2,3 va4 nam lan hrot 14 69,8%; 52 2%:; 46,4 %
va 174%.

+ Thoi gian va ty & séng con cé lién quan dén mot s5 yéu tb tién
lwong trude didu tri 1a kich thude khdi u gan > 10cm; ting AFP huyét
thanh; giai doan bénh theo Okuda va BCLC; tinh trang va mrc do huyét
khdiTMC; mirc & thong dong tinh mach.

+ Pép tmg u gan va AFP huyét thanh sau diéutrila cic yéutd du bho
tich cuc két qua sdng lau dai sau diéu tri.

2. Tac dung khong mong mudn va bién chimg ciia phwong phap
TMXT véi hat vi cau gén Yttrium-90 trong di¢u tri UTBM té bao gan

+ Cactriéu ching cua hdi chirng sau tac mach 1a dau vung gan, t,
mét moi va non, budn non gip véi ty 18 thap, lan luot 1a 26,9%; 5,8%;
17,3%;7,7%.

+ Céc chi sd AST, ALT va bilirubin ting c6 ¥ nghia sau can thiép 1-2
ngiy nhung hoi phuc & thoi diém xét nghiém 4-6 tuan sau diéu tri.

+ Céc chi 6 albumin va prothrombin giam ¢ y nghia sau can thiép
nhung vin nam trong giéi han binh thuong va hdi phuc ¢ thoi diém 4-6
tuan.

+ Ty 1& bién chimgthip trong d6 ¢6 01 truong hop viém phoi do tia
xa (19%) va 01 truong hop xuat huyét tiéu hoa do loét hanh ta tring
(1,9%).

+ Khéng c6 tir vong lién quan dén ky thudt can thiép.

KIEN NGHI
1. BN UTBM té bio gan giai doan tién trién va giai doan trung gian
nhung tht bai v&i phuong phép héatic mach truyén théng can dirge xem
xét chi dinh diéu trj TMXT véi hat vi ciu gin Yttrium-90.
2.Két qua song lau dai cia BN UT BM té bao gan phu thudc vao mot
s6 yéu t6 tién lwongtrude didutri, vi vy can cin nhic chi dinh diéu tri &
mdi BN cuthé dé dam bao toi wu gitra loi ich va chi phi.
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