GIOI THIEU LUAN AN
Dit vin dé

Ung thu thuc quan (UTTQ) dung hang thur 7 trong cac loai bénh
ung thu vé ti 16 méi mic (604.000 ca méi ) va dung thi 6 vé ti 18 tir
vong chung (544.000 ca tir vong) trong nam 2020. Khoang 70% bénh
nhan ung thu thyc quan 1a nam, ti 16 méi mic va ti 1¢ tr vong & nam
gap 2-3 1an so v&i nir. Ti 1é mac ung thu thuc quan cao dugc ghi nhan
& Trung Qudc, Nam Phi, Pong Phi, cic nudc phia Nam ciia Chau Au
va viing trung tdm phia Nam ctia Chau A véi ti 1¢ 1a 7-18/100.000 dan.
Theo nhiing s6 liéu ghi nhan ung thu tai Viét Nam nam 2020, ung thu
thuc quan xép hang thir 4 trong bénh ung thu dudng tiéu hoé , sau ung
thu da day, ung thu tryc trang va ung thu dai trang voi 3.281 ca mic
méi va 1a nguyén nhan gy tir vong do ung thu xép hang thi 9 véi
3.080 ca chiém 2,5%.

Ung thu thyc quan giai doan tién xa tai chd bao gém ung thur thuc
quan giai doan IIb dén Illc, 14 nhitng truong hop ung thu thue quan co
khdi u (T) xam lan qua 16p co thyc quan dén mé quanh thuc quan
(T3,T4) hoidc c6 di can hach ving (N1-3). Piéu tri UTTQ van 1a mot
van dé khé khan phtc tap, thudng phéi hop 3 phuong phap: hoa tri, xa
tri va phau thuat phy thudc vao vi tri u, giai doan bénh, thé trang bénh
nhéan.

O Nhat Ban, theo Hi¢p Hoi ung thu 1am sang Nhat Ban hoa tri tin
hd trg véi cisplatin cong voi 5-fluorouracil (FP) di tro thanh diéu tri
chuin méi di voi ung thu thyc quan giai doan II hodc I1I; con khdi u
T4 va / hodc di can hach M1 thi héa xa tri duoc xem 1a diéu tri tiéu

chuan. Tac gia Ui T va cdng sy da thuc hién nghién ctru so sanh hi¢u



qua viéc st dung phac dd hoa trj docetaxel, cisplatin, 5-fluorouracil va
FP trudc phau thuat cho thy cai thién dang ké ti 1¢ séng con khong
bénh tién trién va ti 18 séng con toan bd & nhém diéu tri véi DCF
(p=0,013, HR 0,473; p=0,001, HR 0,344).

Tai Viét Nam, nghién ctru cia Han Thanh Binh cho thay ti 1¢ séng
2 nam sau xa tri don thuan 13 9,33% , con tac gia Nguyén Duc Loi ghi
nhan ti 1€ dap ing hoan toan sau hoa xa tri tri¢t dé 6 UTTQ giai doan
IIL, IV 1a 31,1%, ti 1& séng con 2 nam la 48,2%. Tuong tu, tac gia
Duong Thuy Linh béo cao ti 1¢ dap Gmg sau hod xa tri dong thoi véi
FOLFOX 1a 56,2%, con nghién ctru cia Pham Dinh Phuc la 33,3%.
Cac nghién ctru nay khong dé cap déntile phau thuat sau diéu trj hoa
xa tri.

D6i v6i ung thu thyc quan giai doan tién xa tai chd, hoa tri tan hd
trg cho ti 1& dap tmg mo hoc nhu thé nao? cac tac dung khong mong
mudn (TDKMM) do ho4 tri ra sao? va ti 16 phau thuét cit bo dugc sau
hoa tri tan ho tro ciing nhu ti 1& séng con sau mo 1a bao nhiéu? Hién
nay, cac nghién ciru tai Viét Nam chi danh gia hiéu qua ctia phau thuét
don thuan, xa tri don thuan, hoa xa tri déng thoi triét dé d6i véi UTTQ
giai doan tién xa tai chd. D¢ hiéu rd hon vé hidu qua ctia hod tri trudc
phiu thuat d6i v6i ung thu thue quan giai doan tién xa tai chd. Ching
t6i tién hanh nghién ciru nay véi muyc tidu sau:

1. Xac dinh ti 1¢ dap ing vé hinh anh hoc va mé hoc sau hoa tri
tan ho tro, ti 1& phau thuat cét thuc quan sau hoa tri tan hd trg dbi
v6i ung thu thye quan tién xa tai chd.

2. Danh gia doc tinh cta héa tri tn hd tro trong diéu trj ung thu

thuc quan giai doan tién xa tai chd.



3. Danh gi4 thoi gian sdng con chung, sbng con khong bénh cia
bénh nhén ung thu thuc quan tién xa tai chd sau ho4 tri tan hd tro.

2. Tinh cip thiét caa dé tai
Nhiéu nghién clru vé didu tri ung thu thuyc quén tai Viét Nam da duoc
bo cdo, chu yéu 1a phiu thuat thuc quan, xa tri triét dé hay hoa xa tri
dong thoi diu tri ung thu thuc quan giai doan II-I1I c6 thé phau thuat,
nhung con thiéu nhitng dé tai két hop nhiéu phuong phap véi nhau.
Dé tai nay ching t6i thyc hién la thyc sy can thiét, trong mot chirng
muc két qua nghién ciru gitip da dang hod két qua diéu tri ung thu thuc
quén tai Viét Nam ciing nhu cia nhiéu qudc gia, nhidu ving trén thé
gioi.

3. Nhirng dong gép moi cia lugn an
Luén 4an da cung cap két qua kha quan vé ti 1¢ dap ting & nhiing bénh
nhan ung ung thu thyc quan giai doan tién xa tai chd sau hoa tri tan hd
trg phac d0 DCX/DCF c6 d6 dung nap tot, tan ti 1¢ phau thuat cat u
thuc quan, bién ching phiu thuat thép.

4. B cuc luin 4n
Luan an gdm 129 trang: phan it vin dé 3 trang, Tong quan tai liéu
33 trang, D4i twong va phuong phap nghién ctru 25 trang, Két qua
nghién ctru 32 trang, Ban ludn 30 trang, Két luan va Kién nghi 2 trang.
C6 69 bang, 14 biéu do, 23 hinh va 146 tai liéu tham khao (14 tiéng
Viét va 132 tiéng Anh).



CHUONG 1: TONG QUAN TAI LIEU
1.1. UNG THU THU'C QUAN
1.1.1. Dich té hoc

Ung thu thyc quan (UTTQ) ding thir 7 trong cac loai ung thu
thuong gap (604.000 truong hop) va dang thir 6 trong cac nguyén nhan
gdy tir vong (544.000 truong hop) do ung thu trén toan thé giéi . Ung
thu thuc quan ding tht 7 trong s6 cac ung thu gy tir vong hang dau
& nam gidi tai Hoa Ky chiém ti 1& 4%.

Tai Viét Nam, xuat d6 ung thu thuc quan ngay cang gia ting. Theo
Globocan 2020, ung thu thuc quan dimg hang thu 14 trong cac bénh
ung thu thuong gip nhat chiém 1,8% véi 3281 truong hop méi, va
dung hang thir 9 vé tir vong do bénh ung thu chiém 2,5% véi 3080
truong hop.

1.1.2. Diéu Tri
1.1.2.1. Phiu thuat
1.1.2.2. Ung thu thuc quin nguc

PhAu thuat cat thuc quan, phau thuat cét thuc quan theo Ivor-Lewis
(ndi soi nguc) va phiu thuat cit bo thuc quan ba truong md 1a nhing
phau thuat thuc quan thuong duge thyuc hién nhit & Bic My, trong khi
phau thuat cit bo thuc quan va nao hach (ba truong mé) mo rong
thuong dugc thuc hién ¢ chau A.

Phau thuat cat thuc quan qua khe hoanh c6 thé dugc thuc hién dé
diéu tri ung thu thuc quan ¢, nguc va thyc quan tim vi.
1.1.2.3. Ung thw thuc quéan 1/3 dwdi - tim vi

Ung thu thyc quan tai chd ndi thye quan da day hodc thyc quan
doan bung déu duogc phau thuat béng cach cit bo thuc quan cung mot

phén da day hoac citda day mo rong, c6 hoac khong cit bo thuc quan



doan nguc. Phuong phap nay khong dugc ap dung déi véi cac u thuc
quan 1/3 duéi do kho khin trong viéc ddm bao bién phau thuat & thuc
quén an toan.
1.1.3. Hoa tr§

Muc tiéu cta hoa tri & bénh nhan ung thu duong ti€u hoa trén tién
trién 1 giam nhanh céc triéu chimg (bao gdm triéu chirng nu6t nghen
do u), cai thién chat lugng cudc sdng va kéo dai thoi gian séng. Trong
mot phan tich gdp tir ba nghién ciru so sanh hoéa tri véi cham séc giam
nhe, két qua cho thiy c6 mét loi ich dang ké vé sdng con toan bd &
nhoém bénh nhan duoc hoa tri so vdi nhom bénh nhan chi duge cham
soc giam nhe, chinh vi thé c¢6 su cai thién trung vi sdng con 4,3 thang
dén 11 thang.

Bén canh d06, hi€u qua cua hoa tri tan h tro con phu thudc vao chon
Ira phac d6 hoa tri.
1.1.3.1. Hoa tri don chit

Hoéa tri don chit 1a mot Iya chon thich hop cho nhiing bénh nhan
gia yéu hodc nguoi 16n tudi, nhidu bénh 1y man tinh di kém. Trong
nhiéu nghién ctru, hoa tri don chat véi paclitaxel hodc docetaxel co ty
1¢ dap tmg tir 15% dén 24%; ty 1¢ dap ung khi hoa tri bang irinotecan
1an lugt 1a 14% va 20%.

Mot sé loai fluoropyrimidine dwdng udng hién c6, dang duge sir
dung nhu hoa tri don chat cho ty 1& dap tng cao (41%), nhung trung
vi séng con khong vugt qua chin thang trong hau hét cac bao céo. Cac
nghién ciru pha III d4 chimg minh sy twong duong gitra 5-FU tiém truyén,

capecitabine va S-1.



1.1.3.2. Hoa tri két hop (bd ddi, bd ba)

Hoa4 tri két hop cho két qua dép (mg cao hon & bénh nhan ung thu

thuc quan tién trién (ty 18 dap ung 1én dén 65 %) duoc bio céo trong

cac thir nghiém pha II. Mic du vy, thoi gian dép tmg va sdng con so

v6i hoa tri don chét van khong xac dinh chéc chén.

Cisplatin - capecitabine : Capecitabine la mét fluoropyrimidine
dudng udng . Capecitabine cho hiéu qua tuong dwong khi thay thé
cho FU truyén dugc so sanh truc tiép trong hai thir nghiém ngau
nhién. Mot phan tich gdp cua hai thir nghiém nay da két luan rang,
cisplatin - capecitabine c6 ty 1& dap tmg va ty 1¢ sbng con toan bo
tot hon .

Phac dd docetaxel: dugc sit dung & hau hét cac bénh nhan ung thu
biéu mé da day, thyc quan da day tién trién va ung thu thuc quan
té bao gai, bao gdm cac phac d6 DCF/DCX (docetaxel-cisplatin-
FU/ capecitabine).

Phac d6 Docetaxel, cisplatin, va fluorouracil (DCF) cai bién hodc
TCF dugc so sanh véi cisplatin - FU trong thir nghiém da qudc gia
TAX-325, trong d6 457 bénh nhan dugc phan nhém ngiu nhién
diéu tri. Nhom hoa trj c6 docetaxel c6 ty 1& dap tng cao hon (37%
50 vOi 25%), thoi gian u tién trién (5,6 thang so voi 3,7 thang) va
ty 1& sdng con tai thoi diém 2 nam (18% so v&i 9%).

V& doc tinh tiéu chay dd 3-4 6 nhom c6 Docetaxel cao hon (20%
s0 voi 8%), giam bach cau trung tinh ciing gip nhiéu hon (30% so
v6i 14 %). Tuy nhién, vai trd ciia cisplatin van chua chac chan. Két
qua twong tu (ty 1& dap tng toan bd 38%, trung vi sdng con 9,5
thang) duoc bao cao khi két hop docetaxel va FU truyén ma khong

co cisplatin.



- Phac d6 DCF cai bién cho hiéu qua tuong tu va kha ning dung nap
duogc cai thién. Trong mot so sanh ngiu nhién giita DCF cai bién
(khong sir dung G-CSF) so véi DCF tiéu chuin (c6 sir dung G-
CSF) & 85 bénh nhan ung thu biéu mé da day di can, DCF cai bién
¢6 hiéu qua hon (trung vi sdng con toan bo 18,8 thang so voi 12,6
thang) va khong su dung GCSF ghi nhan it ddc tinh hon.

1.1.3.3. Li¢u phap mién dich va nhim triing dich

% PDL1: Pembrolizumab 1a mot khang thé don dong, dugc ding trong
diéu tri ung thu thuc quan tién trién c6 biéu hién PD-L1 hoic dMMR
(mismatch repair deficient).

+ Khang EGFR

% Uc ché Her2: Khuyén c4o sir dung liéu phap nham tring dich trc
ché Her-2 ¢ nhitng bénh nhan ung thu té bao tuyén, c6 Her2( 3+)
hodc c¢6 FISH(+) / Her2 (2+).

1.1.4. Xa tri
Xa tri 1a phuong phap diéu tri c6 vai tro quan trong trong diéu tri

ung thu thuc quan, vé6i chi dinh diéu tri triét dé va chi dinh diéu tri
trudc phiu thuat. Hoa xa dong thoi triét dé c6 hidu qua cai thiét song
con toan bd & mot sd it bénh nhan. Nhitng bénh nhan dugc can thiép
diéu tri trudc mo, hoa xa tri cai thién ty 1 bién an toan (R0) sau phau
thuat , dap ing moé bénh hoc hoan toan va kéo dai thoi gian séng con
toan bd.

Tai Viét Nam, tac gia Nguyén Thi Ha da bao cao két qua hoa xa tri
tién phau ung thu thuc quan 1/3 giita — dudi giai doan II-III voi phac
d6 hoa tri Paclitaxel- Carboplatin két hop lidu xa tri 41,4Gy/23Fx va
phau thuat cho ti 1& dap ing mé hoc hoan toan (pCR) 1a 43,2%. Va
trong nghién ciru cta tac gia Nguyén Thi Nhu An cho théy ti 1¢ phiu



thuét cua ung thu thuc quan 1/3 gitita — dudi giai doan II-11I sau ho4 xa
tri tién phau 13 68,8%, ti 1& dap trng mo hoc hoan toan (pCR) 1a 45,5%,
va ti 1€ RO 1a 100%.

CHUONG 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién ciru tién ciru can thiép khong nhom chiig

Déi tuong nghién ciru

Tiéu chuan chon bénh: bénh nhan ung thu thyc quan giai doan I1b-
IVa theo phin d6 AJCC 8™, khong c6 di cin xa (co bang chung giai
phiu bénh 14 ung thu biéu mé tuyén hodc ung thu biéu mé té bao gai)
trén 18 tudi, dong ¥ tham gia nghién ctru, chi s6 tong trang tir 0-1 theo
thang diém ECOG.

Tiéu chuan loai trir: bénh nhén co chéng chi dinh hoa tri, chi sb
tong trang tir 3-4 theo thang diém ECOG, c6 cac bénh dong mac khong
kiém soat dugc: tinh trang nhiém tring dang xay ra hoic hoat dong,
dai thao duong khong kiém soat duoc, suy tim sung huyét co triéu
chung, bénh phéi mo k€ hoat dong, cac bénh Iy duong rudt man tinh
nghiém trong gay ti€u chay, viém gan hay suy than nang hoac bénh ly
tam than hay tinh trang xa hoi lam han ché viéc tuan thu yéu ciu cla
nghién ciru, ting nguy bién chimg, phuy nit c6 thai hoic cho con bu, ¢6
ASA-PS > 3.

2.2. C& miu va phwong phap nghién ciru

C& mau duoc tinh 1a 81 bénh nhan. Cac dic diém lién quan dén

ngudi bénh , dic diém khdi u nguyén phat va dic diém diéu tri 1a cac

bién s6 chinh dugc thu thap. Bén canh cac bieén so chinh, cac bién so



phu thudc s& dugc thong ké thanh ba nhém s6 lidu chinh dé dap ung 3
muc ti€u chinh cua nghién ctru.
2.3. Quy trinh nghién ciru

Sau khi hoi chén, bénh nhan c6 chi dinh héa tri dugce hen kham va
1am ho so tai phong kham Ung budu.

Bac si diéu tri: kham 1am sang, chi dinh c4n lam sang, kham
chuyén khoa (néu can), danh gia giai doan bénh, chi dinh phac d6 diéu
tri phit hop véi bién ban hoi chan (DCX, DCF — néu nudt nghen d6
2,3), giai thich chi phi, hen ngay hoa tri du kién.

Biéc si ghi nhan va xir tri cac tac dung khéng mong mudn cia hoa
tri (TDKMM)

Sau hoa tri 3-6 chu ky, bénh nhan dugc thim kham va chi dinh
xét nghiém, bao gdbm xét nghiém huyét hoc, chirc ning gan than, CT
nguc bung va ndi soi thyc quan da day khong sinh thiét dé danh gia
dap tng clia hod tri tn ho trg. Bénh nhan dugc hoi chan chuyén khoa
Ung Budu va Ngoai Tiéu hoa:

o Nhimng trudng hop co chi dinh mé va dugce bénh nhan dong thuan,
chung t6i thuc hién k¥ thuat mo 3 truong mé: nguc, bung va cb.

o Bénh nhan khong c6 chi dinh can thiép phiu thuat, khong dong y
moé va c6 chi dinh xa tri dugc hen kham va 1am ho so xa tri.

2.4. Phwong phap phin tich s6 li¢u

Cac dit licu duoc thu thap tu hd so bénh an s& duge ma hoa trong phén

mém Excel va SPSS 22.0.Chiing t6i chon ngudng sai 1am o = 0,05

trong cac truong hop so sanh va udc lugng, ga tri p <0,05 dugc xem

nhu ¢ ¥ nghia thong ké. Chiing toi dung duong cong Kaplan-Meier

deé udc lugng song con cua cac bénh nhan.
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CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU

Trong thoi gian tir 22/07/2019 dén 31/12/2020 ching t6i da thuc
hién hod tri tn hd trg cho 112 truong hop ung thur thue quan giai doan
tién xa tai chd tai Trung tam Ung Budu, Bénh vién Chg R?ly.

3.1. PAC PIEM CHUNG
3.1.1. Bic diém bénh nhin

Tudi trung binh ciia bénh nhan 13 61,1 + 6,9 (thap nhét 43 tudi, cao
nhat 80 tudi). Trong d6 c6 62 bénh nhan > 60 tudi chiém 55,3%. Ti
s6 nam:nir 1a 111:1.

T4t ca bénh nhan c6 triéu chung nubt nghen , trong d6 41 bénh nhan
(36,6%) co ca hai tridu ching nudt nghen va sut can.

Nhitng bénh nhéan trong nghién ciru c6 chi sb tong trang (ECOG)
0-1, trong d6 36 bénh nhén (32,1%) dugc danh gia ECOG 0, 67,9%
bénh nhan ¢6 ECOG 1.

3.1.2. Diic diém khoi u nguyén phdt

Hon 50% bénh nhan duoc chan doan u thuc quan 1/3 gitra, con lai
la u thyc quan 1/3 trén (10,7%) va u thuc quan 1/3 dudi-tam vi
(38,4%). Tét ca bénh nhan déu c6 két qua giai phiu bénh 13 ung thu
biéu mb té bao gai. Phan 16n bénh nhan trude hoa tri 1a giai doan IVa
(65,2%), giai doan 111 (33,9%).

3.1.3. Diic diém hod tri

Hau hét bénh nhan trong nghién ciru duge sir dung phéac db hod tri
DCX chiém 93,8%, chi ¢6 6,2% bénh nhan d3 dugc hoa tri phac dd
DCF do tri¢u chimg nuét nghen qué nhiéu, khong thé udng thude duoc.
3.1.4. Dic diém phiu thudt

Phau thuat cit u thyc quan 1a phiu thuat kho va phirc tap, thoi gian
nam vién trung binh 20 ngay, thoi gian phau thuat thi nguc 1a 174 phit,
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thoi gian mo trung binh 1a 421 phuat (7 gid). Thoi gian chuan bi trude
mo trung binh 13 7 ngay.

Trong céc bién ching sau phau thuat, khan tiéng sém do ton thwong
than kinh quit nguoc thuong gip chiém 31,9% (22/69 bénh nhan), 9
truong hop ro miéng ndi sém chiém 13%, 6 truong hop tu dich vét mo
chiém ti 18 8,7%, 5 truomg hop viém phdi sau mo chiém 7,2%, 4 trudng
hop tran khi dudi da chiém 5,8%, 2 truong hop hep miéng ndi chiém
2,9%, 1 truong hop ro dudng chip va 1 truong hop nhiém tring vét
md chiém 1,4%. Khong ghi nhan chay mau sau mo, bung thanh bung,
thoat vi vét md, tran khi sau mo, nhidm tring tiéu va tir vong chu phau.
3.1.5. Dic diém xa tri

C6 24 bénh nhan sau hoa tri dugc chuyén sang xa tri khi bénh nhan
khong dong ¥ phiu thuét hodc u dap tmg kém vai hod tri tan hd tro
khong thé phau thuat sau hod tri.

Tac dung khéng mong mudn trong qua trinh thyc hién xa tri cha
yéu 1a d6 I, viém phéi do xa tri va viém da do xa chiém 79,2%, viém
thyc quan do xa chiém 54,2%. Nhitng bénh nhan nay chi can diéu tri
tri¢u chung, khong can diéu tri dic hiéu, khong lam anh huong diéu
tri.

3.2. Ti LE PAP UNG SAU HOA TRI TAN HO TRQ
3.2.1. Ti I¢ ddp ikng sau hod tri tin hé tro

T4t ca bénh nhan trong nghién ciru déu 1a giai doan tién xa tai chd
(giai doan IIb-IVa), c¢6 chi dinh hod tri tAn hd trg .C6 110 (98,2%) bénh
nhan ¢ giai doan T3-T4 tai thoi diém chin doan. Sau hod tri tan hd trg,
c6 1 (0,9%) bénh nhan T3 chuyén T1, 25 (22,3%) bénh nhan T3
chuyén T2; d6i v6iu T4, c6 4 (3,6%) béng nhan chuyén T1, 41(36,6%)
bénh nhan chuyén T2, 20 (17,9%) bénh nhan chuyén T3.
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Phan 16n bénh nhén ¢ dap tng véi hod tri duge chuyén sang phau
thuat cit u thyuc quan, trong d6 bénh nhan dap ung 1 phﬁn chiém 88,4%
(99 bénh nhan), bénh nhan d4p tng hoan toan chiém 4,5%, con khoang
7,1% bénh nhan dap Gng kém véi hoa tri.

Két qua sau hod tri tn ho trg cho théy s6 bénh nhan giai doan
I tang 1én 80,4%, giai doan I 12 5,4%, s6 bénh nhan giai doan III giam
con 8,9%, giai doan IVa la 5,4%.
3.2.2. Ti 1¢ phdu thudt sau hod tri tin hé tre

Trong nghién ctru, ti 1& phau thuat ct thuc quan ndi soi sau hoa tri
tan hd tro 13 69 bénh nhan chiém 61,6%.

Chung t6i ghi nhan dugc trudc mo cha yéu 1a giai doan II 1a 55
bénh nhan chiém 79,7%; con giai doan sau mb ghi nhan dugc 14 bénh
nhan giai doan 0 chiém 20,3%, 11 bénh nhén giai doan I chiém 15,9%,
21 bénh nhan giai doan II chiém 30,4%, 14 bénh nhan giai doan III
chiém 20,3%,

Bén canh d6, chiing t6i c6 danh gia dap img mo hoc théng qua két
qué giai phau bénh sau md. Ti 1¢ dap tmg mé hoc hoan toan dugc ghi
nhan & 18 trudng hop chiém 26,1%. C6 67/69 bénh nhan chiém 97,1%
da phau thuat cit duoc u da duoc hoa tri tan hd trg véi phac dd DCX,
va 2/69 bénh nhan d3 hoa tri voi phac dd DCF chiém 3%.

3.3. POC TiNH CUA HOA TRI TAN HO TRQ

V& doc tinh hod tri trén hé tao mau (bach ciu, bach cau hat, tiéu
cau) chung t6i ghi nhan phan 16n truong hop 1a binh thudng (>80%).
Huyét sic t6 giam d6 I-II chiém 75,9%. Poc tinh d6 III-IV ching t6i
chi ghi nhan dugc 3 bénh nhan giam bach cau (2,7%), 9 bénh nhan
giam bach cau hat (8%), 4 bénh nhan giam huyét sic t6 (3,6%). Trong
nghién ctru, ching t6i khéng ghi nhan trudng hop nao bi sot giam bach
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cau do hoa tri. Ngoai ra, hoa tri con gay ra tic dung ngoai y khac trén
cac co quan nhu da niém, h¢ tiéu hoa. Poc tinh ghi nhan dugc nhu hoi
chimg ban tay chan chiém 67%, budn nén chién 78,6%, non chiém
70%, viém miéng 56,2% va rung toc chiém 67%. Twong ty doc tinh
trén gan than, cac tic dung ngoai y trén da, hé ti€u hod khong ghi nhan
d6 III-1V do hoa tri.
3.4. TI LE SONG CON CHUNG VA SONG CON KHONG BENH
TIEN TRIEN
3.4.1. Tilé tién trién di can/ tdi phdt sau diéu tri
Trong qua trinh theo d&i bénh, ching t6i ghi nhén dugc 47/112
truong hop tién trién di can xa va tai phat sau diéu tri chiém 41,9%.
Trong nghién ctru ¢6 47 bénh nhan ghi nhan u tai phat tai chd hoic
tién trién di can xa chiém 41,9%. Trong 47 bénh nhan nay c6 42 bénh
nhan da chét chiém 89,4%, nhing bénh nhéan nay chi c¢6 20 bénh nhan
déng v diéu tri ddc hiéu sau tai phat, con 27 bénh nhan tai phat khong
tiép tuc diéu tri.
3.4.2. Ti I¢ song con nhém bénh nhén phéu thudt sau hod tri tin hé
tro
St dung phuong phap Kaplan-Meier, chiing t6i udc luong:
- Tilé séng khong bénh tién trién ctia bénh nhan tai thoi diém
1 nam 14 92,5%, tai thoi diém 2 nam 1a 79,4%, tai thoi diém 3
nam la 68,8%.
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- Tilé séng khong bénh tién trién cta bénh nhan tai thoi diém
1 nam 1a 84,8%, tai thoi diém 2 ndm 1a 72,2%, tai thoi diém 3
nam la 62,7%.
3.4.3. Ti 1¢ soéng con nhém bénh nhén xa tri sau hod tri tin hé tro
Str dung phuong phap Kaplan-Meier, ching t6i u6c lwong ti 18 séng
con chung nhom bénh nhan xa tri sau hoa tri tan hd tro tai thoi diém 1
nam 14 70,8%, tai thoi diém 2 nam 1a 45,5% (Biéu d6 3.3).
Str dung phwong phap Kaplan-Meier, ching t6i u6c lwong ti 18 séng
con chung nhom bénh nhan xa tri sau hoa tri tan hd tro tai thoi diém 1

nim 1 67,9%, tai thoi diém 2 nam 1a 42,3% (Biéu d6 3.4).
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Trong qua trinh xa tri, bénh nhan dwoc xa tri & 2 muc liéu 1a 50Gy
(83,3%) va 50,4Gy (16,7%). Khi ding cac phép kiém phan tich cho
théy ti ¢ séng con cta nhom bénh nhan xa tri sau hoa tri tan ho tro
khong lién quan dén lidu xa tri (p=0,091).
3.4.4. Ti 1¢ séng con theo nhém diéu tri

Khi phén tich ti 1¢ sdng con chung va ti 1& séng khong bénh tién
trién gilia cac nhém diéu tri UTTQ bao gém hoa tri don thudn, ho4 tri
va xa tri va hoa tri két hop phau thuat cit u cho thay co sy khac biét co
¥ nghia khi str dung log rank test (p < 0,001). Diéu nay c6 nghia ti 1¢
song con chung va ti 1& sbng khong bénh tién trién cao hon & nhom
bénh nhan UTTQ hoa tri dwgec mé so v6i nhém hod tri khong phau
thuat, va xa tri sau hoa tritrén bénh nhan UTTQ gitp cai thién ti 1€
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song con chung ciing nhu ti 18 séng khong bénh tién trién so vi nhom
bénh nhan chi hod trj tn hd tro don thuan
CHUONG 4: BAN LUAN

Liéu phap hod tri tan hd trg két hop phiu thuat di cho thay nhiéu
két qua dang mong doi, va mot s6 nghién ciru cho thay tang ti 1& song
con, thoi sbng khong bénh tién trién va giam ti 16 tai phat. La mot giai
phap thay thé cho viéc cit bo dé diéu tri khu trii ung thu thyc quan,
ngdy cang c6 nhiéu bang ching ing ho hoa tri tan hd trg v6i nhing loi
ich tiém nang 1a ting kha nang diéu tri khoi bang cach giam kich thudc
khdi u, loai bo cac ton thuong vi thé va cai thién séng con. Pong thoi,
hoéa tri hd trg sau phau thuat da khong ching minh duge hiéu qua vé
sdng con rd rang so v6i nhom bénh nhan ung thu thyc quan chi phau
thuat don thuan.

Tai Trung Tam Ung Budu -Bénh vién Chg Ray, chung toi thuc hién
hod tri tan hd tro cho bénh nhan ung thu thyc quan giai doan tién xa
tri chd tir nim 2016. Trong thoi gian 22/07/2019 dén 30/12/2020,
chung t6i thuc hién 112 truong hop hoa tri ung thu thuc quan giai doan
tién xa tai chd.

4.1. Ti LE PAP UNG SAU HOA TRI TAN HO TRQ

CT scan va siéu am ndi soi cho thay hinh anh dap tmg didu tri 1a
giam kich thude thanh thuc quan va hach, tuy nhién kho phan biét mo
X0 Vo1 u con lai.

4.1.1. Ti 1¢ ddp ikng sau hod tri tin hé tro

Nhin chung, ti 1& d4p (ng sau ho4 tri tAn hd trg cao, thuong trén

60%. Két qua ctia chung t6i c¢6 cao hon két qua cua cac tac gia khac,

nguyén nhan 1a ching t6i hoa tri it nhit 3 chu ky chiém 52,7%, con lai
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1a 4-6 chu ky chiém 47,3%; trong khi cac tac gia khac chi hoa tri tan
hd tro tir 2-3 chu ky.

Nhém bénh nhan dugc phau thuat sau hod tri tn hd tro, két qua
cua chung t6i la giai doan II-11I chiém 56,5%, tuong tu tac gia Ui T 1a
58% . Diéu nay chimg té hidu qua ciia hoa tri tAn hd trg trong viéc
giam giai doan bénh ctia UTTQ ting kha ning phau thuat cit dugc u.

Bing 4.1. Ti 1¢ d4p (mg sau hoa tri tan hd trg

Tac gia n Ti 1€ dap ung (%)
Yokota 16 62,5
Matsumoto 55 70,9
UiT 38 63,2
Chung toi 112 92,9

4.1.2. Ti 1¢ phiu thudt dwoc sau hod tri tin hé tro

S lidu cua cac tac gia khac cho théy ti 1é bénh nhan ung thu thuc
quan phau thuat duoc sau hod tri tan ho trg thay ddi 22,8% - 94,5%
(bang 4.2). Ti 18 dat dugc RO thay d6i 80% - 98%.

Ti 1& phau thuat sau ho4 tri tan ho tro clia chung t6i 1a 61,6%; niam
trong ti 1¢ thay doi clia cac tac gia khac. Ti 1¢ nay thap hon céc tc gia
Ui T, Hara, Matsumoto, Yokota c6 phan vi bi anh huéng boi quyét
dinh cda bénh nhan (bénh nhéan I& ra co thé phau thuat duoc nhung tir
chéi phau thuat, phai chuyén xa tri). Nhimg truong hop duoc phau
thuat cta ching t6i déu dat bién phiu thuat RO (100%) du trudc hoa
tri tit ca bénh nhan déu ¢ giai doan I1I-1Va, diéu nay gian tiép néi 1én

vai trd ciia hoa tri tin hd trg trong viéc thu nho ton thuong, giam giai
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doan bénh, ting kha ning dua nguyén tic cit bo vé mit ung thu hoc

cho UTTQ.
Bing 4.2. Ti 1¢ phau thuat sau hod tri tn ho trg theo tac gia
o Ti 1¢ phiu thuat duge 1116 RO/RI(%)
Tac gia n .
(7o) RO R1
Matsumoto 55 94,5 90,4 9,6
Hara 42 98 98 2
Ui T 38 97 79 21
Yokota 16 75 83,4 8,3
Huang Z 16 22,8 94,9 -
Chung toi 112 61,6 100 -

4.1.3. Til¢ ddp itng mo hoc sau hod tri tin bé tro

Ti 1¢ dap tmg mo hoc hoan toan cua chung t6i la 26,1 %, tuong tu

cac tac gia Ui T, Watanabe. Diéu nay mét 1an nita chimg minh loi ich

ctia hoa tri tAn hd tro, bén canh 1am ting ti 1¢ phiu thuat cituvatilé

RO sau phau thuat con gitp dat ti 1é ddp tmg mo hoc cao, dic biét ti 18

dat dap iing mo hoc hoan toan (pCR) hon 10%.

Bing 4.3. Ti 1¢ dap (g mo hoc sau hod tri tin hd trg theo tac gia

L Ti 1€ dap trng mo hoc Ti 1€ dat pCR
Tac gia n
(%)
Ui T 38 63

Matsumoto 55 45,1
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Watanabe 51 60,8 11,1
Chung toi 112 45,5 26,1

4.2. PQC TINH CUA HOA TRI TAN HO TRQ
4.2.1. Tac dung ngoai y do hod tri trén hé tao mdu

Nghién ctru cua chung t6i c6 ti 1¢ giam bach cau hat 1a 8%, the"ip
hon céc tac gia khéc, co thé do chung toi sir dung capecitabine vién
ubng thay thé 5FU truyén tinh mach, thudc udng dung nap tét, bénh
nhan khong phai truyén 5-FU dai ngay nén han ché tic dung ngoai y.
4.2.2. Tac dung ngogi y cua hod tri trén cdc hé co quan khdc

Chuing t6i ghi nhan budn nén chiém 86,6%, ndn 6i chiém 74,1%,
viém miéng 58%, tiéu chay 35.7%. S6 liéu cia tac gia trong nudc
Nguyén Pirc Loi ciing twong tu ching t6i, khong ghi nhan tic dung
ngoai y do 3,4.
4.3. T LE SONG CON VA SONG KHONG BENH TIEN TRIEN
SAU HOA TRI TAN HO TRQ
4.3.1. Ti 1¢ tién trién di cin

Ti 1¢ di cin xa trong nghién ciru clia ching t6i 1a 25%. Két qua nay

tuong ty voi cac tac gia Shapiro (39%), Mariette (25,6%).

4.3.2. Ti 1¢ séng con sau phéu thudt.

Bing 4.4. Thoi gian sdng udc lugng sau hod tri tan b trg

L Thoi gian song
. Thoi gian song A o

Téc gia n . . khong bénh tién
con chung (thang) )

trién (thang)

Yokota 16 35,9 15,7
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Chung toi 112 27,6 24,8

Két qua nghién ciru cho thdy thoi gian séng con chung va thoi
gian séng khong bénh tién trién ctia chung toi twong ty tic gia
Yokota. Ngoai ra, chiing t6i ghi nhan két qua ti 1¢ sdng con chung
& nhom phau thuat sau hoa tri 1 nam 1a 92,5%, 2 nim 1a 79,4%.
Khi so sanh véi cac nghién ciru vé phiu thuat ung thu thuc quan
don thuan thi két qua ciia ching t6i cao hon, cu thé tac gia Pham
Dirc Hudn, Tri¢u Triéu Duong béo céo ti 1& sbng con chung 1 nim
1an lugt 1a 70%, 64,2%; va 2 ndm lan luot 1a 47%, 52,9%.

Bén canh d6, khi so sanh véi két qua ctia cac nghién ciru vé hoa
tri tan ho trg ung thu thuc quan, ti 1é séng con tai thoi diém 1 nim
cua chung t6i twong tu tac gia Yokota, Nomura, déu trén 90%; va
twong ty véi ti 1¢ sdng con chung tai thoi diém 2 ndm trén 70%.
(bang 4.5).

Bang 4.5. Ti 1¢ séng con toan bd sau phiu thudt ¢ hoa tri tan hd trg

Tac gia Ti 1& sdng con chung sau phau thuat (%)

1 ndm 2 nam
Yokota 90 -
Yamashita 76,7 -

Nomura 93,1 85,4
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Chuing t6i 92,5 79,4

Tuong tu, két qua nghién ctru vé ti 16 séng con khong bénh tién
trién cia nhém phau thuat sau ho4 tri tan hd tro 1 ndm 1a 69,8%, 2
nam la 55,6%, tuong ty tac gia Nomura la 71,1%,51,8%.

Bang 4.6. Ti 1¢ séng con chung & nhém hoa-xa tri

Ti 1& sdng con chung (%)

Tac gia

12 thang 18 thang 24 thang
Nguyén Puc Loi 92,7 67,6 48,2
Han Thanh Binh 20,9 - 9,3
Chung toi 70,8 - 45,5

Chung t6i c6 ti 16 séng con chung ctia nhém bénh nhéan dugce xa tri
sau hoa tri twong duwong két qua hod xa dong thoi cua tac gia Nguyén
Duc Loi va thoi gian sdng con trung binh & nhém bénh nhan hoé xa
tri ctia chiing t6i 1a 18 thang, thap hon so véi tic gia Nguyén Pirc Loi
14 23,9 thang, c6 thé do sb lugng bénh nhén it, thoi gian theo doi ngan.
Nghién ciru ciia tac gia Han Thanh Binh c6 ti 1& song con thap hon c6
thé do bénh nhan trong nghién ctru chi co6 xa tri triét dé don thuan.

CHUONG 5: KET LUAN
Qua 112 truong hop ung thu thyc quan tién xa tai chd dugc hoa
tri tan hd trg trude phau thuat, chung t6i c6 mot sb két luan sau:
1. Tilé dap ang sau hoa tri tan hd trg voi phac @6 DCX/DCF cho
UTTQ giai doan tién xa tai chd 1a 92,9% ma phan 16n 1a dap
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mg mot phan (88,4%). Sau hod tri tan hd trg, 61,6% dugc
phiu thuét cit thuc quan véi 100% dat bién phau thuat RO. Ti
1€ dap tmg mo hoc hoan toan (pCR) 1a 26,1%.

2. Hoa tri tn hd tro véi phac d6 DCX/DCF cho UTTQ giai doan
tién xa tai chd gay doc tinh trén h¢ tao mau do I-11 & 75,9%
truong hop (giam huyét sic to), it gap ¢ do II-1V; it gay doc
tinh trén gan, than, gay doc tinh trén da-niém mac va tiéu hoa
(hoi chiing ban tay chan, budn nén, ndn, viém miéng, rung
toc) ¢ 4o I-11 vaoi 56,2%-78,6%, khong c6 ¢ do HI-IV.

3. Tilé sbng con chung 1 nim, 2 ndm va 3 nim sau phiu thuat
13 92,5%; 79,4% va 68,8%. Ti 1& séng con khong bénh tién
trién 1 ndm, 2 ndm va 3 nam sau ph?lu thuat 1a 84,4%; 72,2%
va 62,7%.

Tilé séng con chung 1 ndm va 2 nim nhom hoa-xa tri 1la 70,8%
va 45,4%. Ti 1é sébng con khong bénh tién trién 1 nam va 2
nérp nhom hoa-xa tri’lél 67,9% va 4213%. .

Céc ket qua trén cho thay, hoa tri tan ho trg phac d6 DCX/DCF
trong ung thur thuc quéan giai doan tién xa tai chd 1 phac d6 dung nap
t6t, 1am tang ti 1¢ phau thudt cat u & nhiing bénh nhan ung thu thuc
quéan giai doan IIb-IVa, bién chimg phau thuat thip. Ti 1¢ song con
toan bo sau 1 nam, 2 nam, 3 ndm cao hon & nhém bénh nhan co phe:lu

thuat sau hoa tri so v6i nhém hoa -xa tri, khong phau thuat.
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KIEN NGHI

Hod tri tan hd trg véi phac 6 DCX/DCF nén dugc ap dung diéu tri
cho ung thu thyc quan giai doan tién xa tai chd (giai doan IIb-IVa) vi
dé ap dung, c6 hiéu qua. Pay l1a phac db diéu tri dung nap tdt, it tac
dung phu.

Hoa4 tri tan hd trg voi cac phac dd bo doi, bo ba, ¢ thé 1a bo tur
nham ting hidu quéa cta hoa tri, gitip giam giai doan bénh, lam ting
kha ning phiu thuat ung thu thuc quan. Vi vy, ching t6i kién nghi
can c6 thém nghién ctru phan nhém ngiu nhién c6 nhom so sanh danh
gi4 hiéu qua cuia cac phac do hoa tri tan hd trg khac nhau trong diéu tri
ung thu thye quan giai doan tién xa tai chd va cac nghién ctru ¢6 thoi
gian theo doi dai hon danh gia két qua 1au dai trén nhom bénh nhan
ung thu thyc quan giai doan tién xa tai chd da duogc phau thuat sau hoa

tri tAn ho tro.



