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PAT VAN PE

Ung thu va 13 loai ung thu phd bién nhét ¢ nit gidi va ding hang tht hai vé ty
1¢ méc trong tong sb cac loai ung thu trén toan ciu sau ung thu phdi. Theo
GLOBOCAN 2022, ung thu va ude tinh c6 khoang 2,31 triéu ca mic méi (chiém
11,6% sd ca ung thu) va gdy ra khoang 666.000 ca tir vong (6,9% tong tir vong
do ung thu) [1]. Tai Viét Nam, ung thu va tiép tuc dtng dau trong sb cac loai ung
thu thuong gip ¢ nit gidi voi 24.634 ca mac méi hang nam, chiém 28,9% [2].

Mic du céc tién bo trong sang loc va diéu tri di gilp cai thién dang ké tién
luong bénh, nhung mot ty 1& khong nhd bénh nhan van duoc chan doan & giai
doan mudn, dac bi¢t la giai doan Il v&i ton thuong u 16n, xam l4n thanh nguc
hodc da va di can hach nach [3], [4], [5].

Diéu tri hoa chat tan bo tro hién dugce xem 13 phuwong phap chuan trong ung
thu v tién trién tai chd, gitp thu nho khéi u, cai thién kha ning phiu thuat va cho
phép danh gia dap tmg diéu tri. Khi dat duge dap tng mé hoc hoan toan, tién
luong sdng thém dai han duoc cai thién rd rét, ty 16 hién tai dat duoc trong cac
nghién ctiru dao dong tir 15-30%, phu thudc vao dac diém sinh hoc cta khdi u va
phac d6 diéu tri [5], [6], [7].

Phau thuat sau hoa chét tan bd trg van dong vai tro then chot trong viéc loai
b6 ton thuong con lai, cung cap thong tin mo bénh hoc dé danh gia hiéu qua diéu
tri, dé)ng thot quyét dinh chién luoc tiép theo nhu xa tri hay diéu tri toan than bd
trg. Xu hudng qudc té hién nay wu tién cac phuong phap bao ton va khi dép ung
t6t, két hop v&i cac ky thuat xu tri hach it xAm 1an hon nhu sinh thiét hach gac
hodc boc tach hach muc tiéu, nham giam thiéu bién chiing, dac biét 1a phu bach
huyét [8], [9].

Tuy nhién, tai Viét Nam, cat vl triét can cai bién (modified radical
mastectomy) van 1a loai hinh phﬁu thuat chu dao sau hoa chat tan bo trg. Céc

nguyén nhan bao gém: (1) ty 1¢ phat hién bénh mudn cao; (2) han ché trong tiép



can xa tri va k¥ thuat bao ton; (3) ha téng y té chua déng déu; va (4) tam ly e ngai
tai phat khién bénh nhéan va gia dinh thuong chu dong lua chon phau thuat triét
can [8], [9], [10]. Théng ké tai Bénh vién K cho thay ty 1& phdu thuat bao tén va
duy tri dudi 20% trong nhiéu nam, phan anh thyc té diéu tri hién tai ngay ca tuyén
cudi vé chuyén nganh ung thu hoc [11]. Ngoai ra, viéc tin dung héa chat tan bd
tro dé mo rong chi dinh bao tdn v chua duoc ap dung rong rai, mot phf?ln do thiéu
ké hoach diéu tri da chuyén khoa tir du, thiéu tiéu chuan hoa danh gia dap tng,
va han ché vé truyén thong tu van cho ngudi bénh [12], [13].

Céc nghién ctru trong nudc cha yéu tap trung vao dap tmg 1am sang va mo
bénh hoc sau hoa chét tan bo trg. Nhitng khia canh ngoai khoa nhu loai hinh phau
thuét, bién chirng sau md, dic diém mod bénh hoc con lai va mdi lién quan voi
séng thém chua dugc danh gia mot cach hé thong [14], [15], [16], dic biét trong
bbi canh ung thu v giai doan tién trién tai chd. Trai lai, nhiéu nghién ctru quéc té
d3 chimg minh ring phan tich toan dién két qua phau thuét va cac yéu t6 lién quan
c6 thé giup diéu chinh chién lugc diéu tri, toi wu hoa kha ning bao ton va va cai
thién tién luong sdng [5], [6], [7].

Vi vay, viéc thuc hién mét nghién ctru toan dién tai Viét Nam dé danh gia két
qua diéu tri phau thuat sau hoa chét tan bo trg, dong thoi phan tich méi lién hé
gilra cac yéu td 1am sang, can lam sang, mo6 bénh hoc vaéi tién lugng séng la rat
can thiét, nham doéng gop b.%mg chung khoa hoc cho viéc hoach dinh chién lugc
diéu trj tbi wu.

Tir bdi canh va khoang tréng néu trén, chung toi tién hanh nghién ctru voi dé
tai: "Nghién ciru két qua diéu tri ung thw biéu mé tuyén vu giai doan ITI bing
phéu thuit sau héa chét tin bd tro™” véi muc tiéu sau:

1. Nhin xét mot sé diic diém lim sang, cdn lim sang ¢ bénh nhin ung thw
biéu mé tuyén vii giai doan III cé chi dinh diéu tri héa chit tin bé tro.

2. Ddnh gid két qud diéu tri ung thw vii biéu mé tuyén vii giai doan III bing

phéu thudt sau héa chit tin bé tro va phan tich mét sé yéu té lien quan.



Chuong 1.
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Giai phau #ng dung tuyén vi va hach néch

Tuyén vU nit gisi khi phat trién thudc loai don ché tiét, nam trong té chic ma
va t6 chuc lién két trén co nguc 16N, trai tir xuwong suon II dén sun suon VI, gidi
han hai bén tir bo xwong e dén duong nach giira, véi kich thude trung binh 10—
12 cm, bé day 5-7 cm. Mat sau tuyén v c6 16p ma cho phép tuyén truot dé dang
trén can co nguc 16n. Phia trudc tuyén va c6 cin xo ngay dudi da goi 1a day chang
Cooper - day ciing 14 cau tric giai phau dé bi xam lan béi ung thu vi. Phau thuat
vién can luu ¥ giai phong du sau dudi day chang dé dat duoc dién cét an toan vé
mat mé hoc ma khong gay ton thwong mé lanh 1an can [17].

Xuong don
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Hinh 1.1. Cau trdc tuyén va & phu nit trong do tudi sinh san

, ‘ * Nguon: theo Jatoi I.va cs (2020) [17] , i
Tuyén va gom 15-20 thuy khong déu, ngan cach baoi cac vach lién két. Moi

thiy chia thanh nhiéu tiéu thly, cau tao tir nhiéu nang tuyén tron hoic dai, 2-3
nang hop lai thanh cac nhanh tan cua dng bai xuét trong tiéu thiy. Cac 6ng nay
tap hop thanh 6ng Ién hon, cudi cung d6 vé nim vi qua hé théng ong dan sita

(Hinh 1.1). Cac 15 tiét sita c6 thé thay rd tai nim va. Mot phan mé tuyén va kéo



dai dén ving nach trudc, tham chi vao sau trong nach, goi 1a dudi nach tuyén vi
(dudi Spence)— day thuong 1a ving dé bj bo st ton thwong, do d6 phai dugc bao
gom day du trong dién cit tuyén khi thuc hién MRM hoic céc bién thé cia phau
thuat cét bo tuyén [17].

- V& hé théng mach mau, tuyén va dugce nudi dudng cha yéu bai hai ngudn
(Hinh 1.2.):

+ Pong mach vii ngoai (dd6ng mach nguc dwéi): xuat phat tir dong mach
nach, di tir trén xubng st bo trong hdm nach dén co ring to, cAp méau cho phan
ngoai tuyén va thanh nguc, dong thoi ndi véi dong mach vi trong.

+ Pyng mach vu trong: &ch tir dong mach dudi don, xuyén qua cac khoang
lién suon dé cap mau cho phan con lai caa tuyén.

Trong phau thuat cat tuyén va nao vét hach, viéc kiém soat chit ché cac nhanh
mach nay, dic biét 1a nhanh xuyén gian suon sé 4 — thudng 1a nguén mau chinh

nudi khéi u trung tdm — c6 ¥ nghia giam thiéu chay mau trong mé [17], [18].

Xuong trc
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Nhanh xuyén DM v trong

Hinh 1.2. Bong mach nudi tuyén vi
* Nguon: theo Jatoi I. va cs (2020) [17]



Mt trong tuyén v c6 hé dan luu bach huyét vao chudi hach bach huyét canh
xuong uc. Tuy nhién, phan 16n bach huyét tir tuyén v din luu vé chudi hach
nach. Cac hach ving nach duoc chia thanh ba muc theo phan loai Berg, dua trén
méc co nguc bé (Hinh 1.3):

+ Nhém |: hach & phia ngoai co nguc bé (hach vi ngoai, hach nach bén, hach
dudi vai).

+ Nhom I1: hach nam sau co nguc bé (hach nach trung tam).

+ Nhém I11: hach trong hoac trén co nguc bé (hach dudi don, hach dinh nach).

Trong thyc hanh, ranh gisi boc tach bao gom: trén 1a tinh mach néch, sau la
co dudi don cung than kinh nguc dai, trong la thanh nguc, ngoai 1a mé mé& néach.
Viéc nhan dién va bao ton cac than kinh quan trong nhu than kinh nguc dai va
than kinh nguc trong 1 diéu bat budc nham tranh bién ching liét co ring trude

hozc rdi loan van dong vai [18].

= Co nguc l6n

Hinh 1.3. Hach bach huyét viung v
* Nguon: theo Jatoi | va cs (2020) [17]



1.2. Dich t& hoc ung thw vii

Ung thu v 13 ung thu pho bién nhat & nit gidi, chiém gan 25% cac ca ung thur
m&i va 1a nguyén nhan tir vong hang dau. Nam 2022, GLOBOCAN ghi nhén 2,31
triéu ca moi va 665.684 ca tir vong, chiém 15,4% tir vong ung thu ¢ nit [1]. Nho
tién bod chan doan sém va diéu tri, ty 1€ tor vong giam 1,1% trong giai doan 2013—
2019, hién con 6,9% tong sb tir vong do ung thu & ca hai gidi [1], [19].

Ty 1é mic ung thu va khac biét theo khu vuc: ¢ cic nude phat trién dat 55—
90/100.000 dan, trong khi tai cac nudc dang phat trién khoang 30-40/100.000
dan, su khac biét lién quan dén 1561 séng, kha ning tiép can y té va sang loc. Ung
thu v tang theo tudi va chiu tic dong tir yéu tb di truyén, méi trudong [20], [21].

Céc yéu t6 nguy co chinh gém tién sir gia dinh, d6t bién BRCA1/2, 16i song
khong lanh manh (it van dong, ché d6 an kém, liéu phap hormone thay thé), khong
chi 1am tang nguy co mic ma con anh hudng dén tién luong va hiéu qua diéu tri
[22], [23].

1.3. Chan do4n ung thw vi

Chan doan xac dinh ung thu vu dua trén bﬁng chtirng md bénh hoc, dugc coi la
“tiéu chuan vang” thuc hanh 1am sang. Tuy nhién, dé dat dugc mot danh gia toan
dién, dinh hudng diéu tri va du bao tién lugng, can ap dung quy trinh bo ba chan
doan (triple assessment) gébm: (1) kham 1am sang, (2) chan doan hinh anh, va (3)
mé bénh hoc — té bao hoc. bay la quy trinh dugc khuyén cdo bdi cac hudng dan
qudc t& nhu ESMO (European Society for Medical Oncology), NCCN (National
Comprehensive Cancer Network) va nhiéu hiép hoi ung thu 16n [24], [25]. Theo
Britton P. va cs tai Anh, quy trinh nay dat d6 chinh x4c chan doan lén dén 99,6%
va ty 1& bo st bénh rét thap - chi 1,7 ca/1000 ngudi dugce danh gia [26]. Trong khi
do, Jain A. va cs tong két tai An Do ghi nhan bd ba danh gia co ty 1& nhay dén
97.17% va dd chinh xac 100% nho két hop kham lam sang, hinh anh va choc hut
té bao [27].



1.3.1. Kh&m lam sang

Kham l14m sang van 1a phuong phap nén tang, dic biét quan trong tai cac qudc gia
co nguén luc han ché hodc & nhiing bénh nhan chua dugc tam soat dinh ky (WHO,
2020). Nghién ctru ctia Elmore J.G va ¢s (2016) cho thay 5-10% Ung thu via c6 thé
phat hién duoc chi bang kham 1am sang ngay ca khi hinh anh hoc binh thuong [28].
Nghién ctru ¢ Canada cho théy, kham lam sang c6 do nhay khoang 54% va d6 dac
hiéu 94% trong phat hién ung thu v, cho thay gié tri bo sung quan trong, dic biét khi
két hop v6i x-quang tuyén vii [29]. Du c6 mét s6 khao sat cong dong ghi nhan d6 nhay
thap hon (28-36%), diéu nay thuong dugc 1y giai boi su khac biét vé dao tao va kinh
nghiém nguoi kham [28]. Cac triéu chimg thudng gip gom khéi u khong dau, bién
dang tuyén vu, tut nim v hodc thay déi da ving v va hach ving bat thuong [30],
[31]. Nhitng dau hiéu viém do lan toa kém phii né da can nghi t6i ung thu v thé viém
— thé bénh c6 tién luong xAu va tién trién nhanh.

1.3.2. Chén dodn hinh anh trong ung thw vit

X-quang tuyén v van 1a phuong phéap khoi dau, dic biét nhay trong phat hién
vi vOi hda trong ung thu biéu mé dng tai chd (DCIS) (d6 chinh xac 80-90%) [24].
Siéu am bo sung quan trong, nhét 13 ¢ phu nit chau A va mé va dic, giup phat
hién ton thuong nhé/hach nach ma X-quang c6 thé bo sot [25], [32]. MRI cho do
nhay vuot trdi trong danh gia lan rong va dap Uimg diéu trj tan bd tro, song do dac
hiéu thap va chi phi cao, nén khéng khuyén cdo sang loc thudng quy [33].

O giai doan tién trién, danh gia toan than c6 y nghia quyét dinh trong 1ap ké
hoach diéu tri. ESMO khuyén cao CT nguc—bung va xa hinh xuong, hoic thay
thé bang PET/CT [34], [35] [34], [35]. MRI ndo/xuong c6 wu thé khi nghi ngo di
can, vdi do nhay vuot tri so véi CT hay xa hinh [36], [37]. PET/CT hién chirng
minh d¢ chinh xac >85-90% trong phat hién di can xuong, dugc va chudng hon
cac k¥ thuat co dién [38], [39].



Sinh thiét hach cira bang lymphoscintigraphy giam nhu cau vét hach nach
trong giai doan sém, nhung khong ap dung cho giai doan III, theo khuyén céo
ASCO 2024 [40], [41].

1.3.3. Md bénh hec- té bao hoc

Chén doan xéac dinh ung thu va dya trén mo bénh hoc (MBH), véi sinh thiét
khéi u 13 tiéu chuan vang nham xac dinh type mé hoc, 6 mé hoc va cac dau an
sinh hoc (ER, PR, HER2, Ki-67), dong vai trd quyét dinh trong phan nhoém phan
tir va chi dinh diéu tri [5].
1.3.3.1. Choc hat té bao bang kim nho

La phuong phap don gian, it xdm l4n va nhanh chéng, nhung c6 han ché vé
d6 nhay va khong cung cip dugc thong tin vé cdu tric mé hoc, do d6 khong du
dé chan doan xéac dinh hodc danh gia cac dic diém sinh hoc cua khéi u [24]. Mot
nghién ctru tién ctru & Nigeria (2011-2013) trén 102 bénh nhan cho thay: két hop
gilra kham lam sang va choc hut té bao dat do nhay 97,1%, do dac hi¢u 100%, vdi
d6 chinh x4c chan doan 98,8% [24]. Nhung choc hut té bao don 1¢ thiéu kha nang
phan tich phan nhom sinh hoc thiét yéu.
1.3.3.2. Sinh thiét kim I3i (Core Needle Biopsy)

La k¥ thuat sinh thiét tiéu chuan hién nay, cho phép lay duoc mé khoi u dé
phan tich MBH déy du, bao gdbm phan d6 mé hoc, danh gia ER, PR, HER2 va chi
s6 Ki-67. Két qua tir sinh thiét 15i 1a co s& dé xac dinh phan nhém phan tir va 1én
ké hoach diéu tri, d6 chinh x4c chan doan c6 thé dat tir 97-99% [24].
1.3.3.3. Céc ky thuat sinh thiét nang cao

Bao gom: sinh thiét hd trg hiit chan khong ( Vacuum-Assisted Breast Biopsy-
VABB); sinh thiét kim ddy, dinh vi dudi huéng dan hinh anh hodc phiu thuat
hoic sinh thiét tic thi trong phau thuat. Trong tai phat/di cin: nén sinh thiét lai dé

danh gia bién do61 dau an sinh hoc néu co the.



1.3.3.4. H6a md mién dich

Hoa mé mién dich (HMMD): dugce dung thudng quy dé danh gia ER, PR,
HER2 va Ki-67; két qua nay 1a nén tang cho phan nhém St. Gallen. Khi HER2
(+/++), K¥ thuat FISH duoc sir dung dé xac nhan khuéch dai gen. Ngoai ra, cac
xét nghiém phan tir (BRCA1/2, PIK3CA, PD-L1) va bg gen tién Iugng (Oncotype
DX, MammaPrint, PAM50) ngdy cang c6 vai trd trong quyét dinh diéu tri nhat 13
xu huéng ca nhan hoa diéu tri [42], [43], [44].
1.3.3.5. Xét nghiém chi diém u

CA 15-3 va CEA khong c6 gia tri trong chan doan som, chu yéu hd tro theo
doi dién tién hodc tai phat. Mot sd nghién ctru cho thdy CA 15-3 ting trudc 1am
sang hoac hinh anh hoc, nhung chua chirng minh cai thién OS/DFS; do vay,
ESMO va ASCO khong khuyén céo st dung thuong quy [45], [46].

1.4. Phén loai ung thw va
1.4.1. Phan logi giai doan theo TNM.

Phan loai TNM lan thr 8 caa UICC/AJCC (2017) duoc sir dung rong rai dé
danh gia giai doan bénh. Hé thong ndy phan biét giai doan 1am sang ban dau
(cTNM), sau diéu tri tan bd trg (ycTNM) va giai doan MBH sau mo (ypTNM).
Céc yéu t6 dugc danh gia gom kich thude khéi u nguyén phat (T), tinh trang hach
ving (N) va di cin xa (M) [6], [47]. (Phan loai chi tiét & Phu luc 1)

1.4.2. Phan logi mé bénh hec

Ung thu v duge phan loai theo tiéu chuan ctia T chirc Y té Thé giéi (WHO,
2019), dya trén dac diém mo hoc cta khdi u. Phan d6 mé hoc duoc xac dinh theo
thang diém Elston va Ellis (2002) (chi s6 Nottingham), chia thanh 3 mirc do biét
hoa (G1-G3), gitip danh gia tién luong va lya chon phac dd diéu tri phu hop [20].
(Phén loai chi tiét & Phu luc 2).

1.4.3. Phan logi phan ti ung thw vi

Phan loai Uung thu va theo hdi nghi déng thuan St.Gallen 2015: dwa trén dic

diém ER, PR, HER2 va Ki-67, ung thu vi dugc chia thanh 4 phan nhém: Luminal
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A, Luminal B (HER2 am tinh hoiac HER2 duong tinh), HER2 duong tinh khong
c6 thu thé noi tiét va bo ba am tinh (TNBC) [48].
Bang 1.1. C4c thé phan tir theo Hoi nghi ddng thuan St. Gallen 2015

Thé bénh hoc Pic diém phan dinh
ER duong tinh

Long ong A HER2 am tinh

Ki-67 thap <20%

PR cao

Xét nghiém phan tir (néu c6): nguy co

thap

ER duong tinh
Long 6ng B - HER2 am tinh | HER2 am tinh

Ki-67 cao hoac
PR thap

Xét nghiém phén tir (néu ¢6): nguy co cao

ER duong tinh
Long ong B - HER2 dwong tinh | HER2 duong tinh
Ki-67 bat ky

PR bat ky
HER2 dwong tinh HER?2 duong tinh
(khéng long 6ng) ER va PR &m tinh
B¢ ba am tinh ER, PR, HER2 am tinh

(thé dng-ductal*)
* Nguon: Gnant M. va cs. (2015) [48].
Chu thich:* B ba dm tinh ciing bao gom cdc thé MBH ddc biét nhir ung thuw biéu mé thé tiy

(dién hinh) va ung thuw biéu mé dang tuyén nang (adenoid cystic carcinoma) véi nguy co thdp

bi tai phat di can xa.
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1.5. Piéu tri ung thw vii
1.5.1. Diéu tri tai cho

- Phéu thudt: D6i véi khdi u nguyén phét: ¢6 cac hinh thai phau thuat nhu cét
tuyén va vét hach nach, cit tuyén va tiét kiém da, cit tuyén va bao ton quing va
nim vd, phiu thuat bao tdn két hop véi cac ky thuat tai tao.

+ Ddi v6i hach ving: €6 cac hinh thai phiu thuat nhu vét hach nach hodc sinh
thiét hach ctra.

+ Tao hinh va tai tao tuyén vi cho bénh nhan ung thu va: ddy 1a nhu cau cép
thiét va chinh dang cta ngudi bénh trong nhitng ndm gan day. Co nhiéu bién phap
tao hinh, tai tao tuyén vl nhu st dung chét liéu don (implant), str dung cac vat da
co co cuéng hay vat da co tu do véi k¥ thuat vi ph?lu. Viéc chi dinh loai phﬁu thuat
nay can duoc dua ra sau khi da c6 danh gia tong thé toan dién ctia ngudi bénh [49].

+ Phau thuat sach s&, phau thuat triéu chimg: ddi vai giai doan mudn.

- Xa tri: Xa tri dung cho cac trueong hop u I6n >5¢cm (pT3,pT4) hoac u ngoai
vi, kha nang cat rong bi giéi han, xa tro hach ving cho cac truong hop co tir 4
hach di can tré 18n (pN2,pN3) hoic ¢d hach di can két hop véi cac yéu td nguy co
khac va chi dinh bat budt cho cac truong hop sau phau thuat bao tén. Xa tri triéu
chung cho cac truong hop u sui loét, dau, chay mau [40], [41].

1.5.2. Cac phwong phdp toan thin

- Diéu tri héa chit (Chemotherapy): Hoéa trj 1a phuong phap nén tang trong
diéu tri ung thu v, duoc ap dung cho phan 16n bénh nhan ¢ nhiéu giai doan khac
nhau, c6 thé trudc hodc sau diéu trj tai chd — tai vung, va tham chi & cac truong hop
tién xa khong con chi dinh phau thuat hay xa tri. Phan tich gop cua Early Breast
Cancer Trialists’ Collaborative Group (EBCTCG) trén hon 100.000 bénh nhan cho
thay hoa tri bo tro gitip giam déng ké ty 1é tai phat va tir vong do ung thu vu, véi
hiéu qua rd rét & ca nhom thu thé noi tiét am tinh va duong tinh [50]. Bén canh do,
cac thir nghiém ngiu nhién c6 ddi ching nhu nghién ctru cua Citron M.L. vacs da

ching minh phac do hoéa tri liéu day (dose-dense) lam cai thién rd rét séng thém
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khong bénh (DFS) va séng thém toan b (OS) ¢ bénh nhan ung thu va giai doan
tién trién. Hién nay, nhiéu phac dd khac nhau (FAC, AC-T, TC, TAC...) da duogc
ap dung, va viéc lya chon dua trén MBH cling nhu dac diém sinh hoc phan tir cia
timg khdi u [51].

- Diéu tri ngi tiét (Endocrine therapy): Liéu phap ndi tiét dugc chi dinh cho
bénh nhéan ung thu vii ¢6 thy thé hormon duong tinh. Cac thir nghiém quy md 16n
nhu ATLAS trial chimg minh tamoxifen kéo dai 10 ndm lam giam nguy co tai phat
va tlr vong so v6i ding 5 nim [52]. Tuong ty, nghién ctru BIG 1-98 di khang dinh
hiéu qua vuot trdi cua letrozole so v&i tamoxifen & phu nit sau man kinh thy thé noi
tiét dwong tinh [53].

- Diéu tri nham dich (Targeted therapy): Déi véi cac trudng hop ung thu vi
HER?2 duong tinh, liéu phap nham dich véi trastuzumab da thay d6i dang keé tién
luong bénh. Thir nghiém HERA (NEJM 2005) va cac nghién ctru NSABP B-
31/NCCTG N9831 d3 chimg minh trastuzumab két hop hoa chat lam giam nguy co
tai phat va cai thién OS so v6i hoa chat don thuan [54], [55]. Gan day, cac thude
nham dich khac nhu pertuzumab va T-DM1 tiép tuc mo rong lo1 ich cho nhoém bénh
nhan nay [56], [57].

- Piéu tri mién dich (Immunotherapy): Liéu phap mién dich dang ndi 1én nhu
mot phuong phéap trién vong, ddc bi¢t & nhom ung thu va bo ba dm tinh (TNBC).
Nghién ctru KEYNOTE-522 cho thay pembrolizumab két hop héa tri lam ting 1d
rét ty 1€ dap ing hoan toan bénh Iy (pCR) & TNBC giai doan sém [58]. Trong khi
d6, IMpassion130 (NEJM 2018) chimg minh atezolizumab phdi hop nab-paclitaxel
cai thién thoi gian séng khong tién trién & TNBC di cin ¢6 biéu hién PD-L1 duong
tinh [59].

Viéc lua chon mot hay phdi hop nhiéu phuong phap diéu tri néi trén ludén duoc
ca thé hoa, cin cit vao giai doan bénh, tinh trang toan than, dic diém MBH va phan
nhém sinh hoc cta khdi u, nham tdi wu hoa hiéu qua diéu tri va tién luong séng

thém cho timg bénh nhan [35], [60].
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1.6. Piéu tri hoa chat tan bo tro
1.6.1. Khai niém va tong quan

Diéu tri tin bd tro (Neoadjuvant therapy) 1a phuong phap diéu tri duoc thuc
hién trudc phuong phap diéu tri chinh nham tao diéu kién thuén loi cho viéc kiém
soat bénh tai chd. Trong ung thu vu, diéu tri chinh thuong 1a phau thuat, do do
cac bién phap toan than nhu hoa tri, ndi tiét, diéu tri dich, mién dich hoic xa tri
duogc sir dung trudc mo nham giam giai doan khéi u.

Trong d6, diéu tri h6a chét tan bo tro (neoadjuvant chemotherapy NACT-(
HCTBT)) 14 hinh thirc phd bién nhat, con duoc goi 1a “hoa trj tién phau”, “hoa tri
dan dau” hoic “hoda tri ban dau”. Khai niém ndy duoc sir dung pho bién trong céc
huéng dan diéu tri hién nay.

Viéc tmg dung HCTBT bt dau tir cudi thap nién 1960, chii yéu & cac bénh
nhan ung thu va khong con chi dinh phiu thuat, v6i thudc anthracycline nhu
doxorubicin. Nghién ctru tién phong cua De Lena (1978) ghi nhan ty 1¢ dap tng
hoan toan 15,5% va dap ing mot phan 54,5% [61]. Sau d6, nhiéu phac d6 két hop
da duoc phat trién nhu b sung taxane (paclitaxel, docetaxel), gitip ning cao ty 18
dap tmg MBH va mo rong chi dinh phiu thuat bao ton va [62], [63].

1.6.2. Uu va nhwoc diém cia diéu tri hoa chdt tan bé tro

Piéu tri HCTBT d4 duoc ching minh mang lai nhiéu loi ich trong kiém so4t
ung thu via giai doan tién trién, song ciing ton tai nhimng thach thirc nhat dinh trong
thue hanh 14m sang. V& wu diém, HCTBT cho phép khoi tri toan than sém, gitp
xtt Iy cac vi di can tiém an ngay tir dau; dong thoi gdp phan lam giam kich thudce
khéi u, tao diéu kién thuan loi cho phau thuat bao ton vii. Ngoai ra, phuong phap
nay cho phép danh gia truc tiép dap Gmg diéu tri, tir d6 diéu chinh phac d6 phu
hop va da cho thay cai thién 16 rét ty 1& dap ung hoan toan mo bénh hoc
(pathological complete response — pCR), dac biét & nhom HER2 duong tinh va
ung thu va bo ba am tinh (TNBC) khi phéi hop véi cac thude nhidm trang dich
hodc thudc méi [64], [65].
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Tuy nhién, HCTBT ciing di kém mot s6 han ché: khang hoa chit co thé dan
dén phai tri hodn phiu thuat hodc 1am bénh tién trién ning hon. Pap tng diéu trj
thuong khong dong déu, gy kho khan trong tién luong. Panh gia giai doan trudc
diéu tri cling it chinh x4c hon so véi sau phau thuat va viéc st dung nhiéu loai
thudc két hop c6 thé 1am gia ting nguy co doc tinh tich lity ciing nhu khang da
thude [64], [65].

1.6.3. Chi dinh diéu trj hoa chdt tan bé tro

Piéu tri HCTBT khéng chi thay thé phau thuat tirc thi ¢ ung thu va tién trién
tai chd (Locally Advanced Breast Cancer) ma hién da tré thanh chién luoc chuan
muc trong nhiéu tinh hudng 1am sang. Muc tiéu chinh 14 ting ty 1& dap ing md
bénh hoc hoan toan (pCR) — yéu td tién lugng sdng thém quan trong, dong thoi
tao diéu kién bao ton v, kiém soat vi di cin sém va cung cap thong tin cho ca thé
hoéa diéu tri sau mo [64].
1.6.3.1. Ung thu va giai doan tién trién tai chd

Co s chi dinh: ¢ giai doan tién trién tai chd (T3-T4 va/hoic N2-N3), khdi u
thuong 16n, xam l4n thanh nguc hoac da, hoac co nhiéu hach di can. Phau thuét
tie thi trong nhém nay thuong doi hoi cit tuyén rong hodc vét hach nach triét dé,
lam ting bién ching va giam chat luong song. Cac nghién ctru ching minh nhu
NSABP B-18 cho thdy HCTBT gitip giam kich thudc u>50% & khoang 80% bénh
nhan, ting kha ning phau thuét bao ton tir 60% 1én 80% [65]. Hay phan tich dir
liéu 16n cua Spring L.M. va cs (2020): ty 1& pCR dat 14-25% & nhom tién trién
tai chd, va pCR lién quan téi giam 52% nguy co tai phat (HR = 0,48; 95%CI:
0,43-0,54). V6i hach nach di cin: Thir nghiém ACOSOG Z1071 cho thay 41%
bénh nhan N1-N2 dat sach hach (ypNO) sau HCTBT, m¢& ra kha nang giam murc
d6 vét hach va bién chtng phu tay [66].
1.6.3.2. Ung thu vi HER2 duong tinh hoac bo ba am tinh (TNBC)

Co s6 chi dinh: hai nhom nay thuong c6 sinh hoc u ac tinh hon, nguy co tai

phat cao, nhung dong thoi lai dap img manh véi héa tri va thude trang dich.
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- V61 HER2 duong tinh: thtr nghiém NeoSphere ghi nhén ty 1€ pCR 45,8%
khi phdi hop docetaxel + trastuzumab + pertuzumab, so véi 29% khi chi ding
trastuzumab [67].

- TNBC: phan tich gdp 9 thir nghiém cho thdy HCTBT & TNBC dat pCR 34—
45%, va bénh nhan dat pCR c6 nguy co tir vong giam 64% [68].
1.6.3.3. Bénh nhan mong muén bao tén v

Co so chi dinh: HCTBT c¢6 thé giam kich thudc khdi u xudng <5 cm, loai bo
vi voi hoa va tén thuong da b, qua do tao diéu kién bao ton ma van dam bao an
toan ung thu hoc.

Thr nghiém EORTC cho thay ty 1¢ bao ton v ting tir 34% (md ngay) 1én
65% (HCTBT trudc) [69]. Nghién ctru ciia Kato E. va cs tai Nhat Ban ghi nhan
92% bénh nhan dat dap tng hoan toan hoac mot phﬁn sau HCTBT du diéu kién
bao ton, khong 1am ting ty 18 tai phat tai chd so voi cat tuyén toan b [70].
1.6.3.4. C6 céc bénh Iy noi khoa, thai ky hodc can tri hodn phau thuat

Diéu tri HCTBT c6 thé dugc can nhic & nhimg bénh nhan khong du diéu kién
phau thuat ngay do cac bénh 1y ndi khoa ning nhu suy tim, bénh phdi man tinh,
hoidc dang mang thai & giai doan sém. Huéng dan cia ASCO va ESMO cho phép
ap dung HCTBT ¢ phu nit mang thai trong tam ca nguyét thir hai hodc ba (thai
trén 14 tuan) v4i cac thude an toan nhu anthracycline (doxorubicin, epirubicin),
nhung khong dugc st dung taxane hoic thudc khang HER2 do nguy co gy quai
thai [31], [60].

1.6.4. Phdc dé diéu tri hoa chdt tan bé tre

- Duya trén cip nhat theo cac hudng dan diéu tri cia NCCN va ESMO, céc
phac dd HCTBT trong diéu tri ung thu va hi¢n dugc phan loai chu yéu dua trén
thanh phan thudc sir dung va dic diém sinh hoc phan tir ctia khdi u nhu sau [71]:
1.6.4.1. Phac d6 c6 Anthracycline

- AC: Doxorubicin + Cyclophosphamide, mdi 3 tuan x 4 chu ky.

- FEC: 5-FU + Epirubicin + Cyclophosphamide, mdi 3 tuan x 4—6 chu ky.
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1.6.4.2. Phac d6 két hop Anthracycline va Taxane:

- AC-T: 4 chu ky AC — 4 chu ky Docetaxel/Paclitaxel.

- 4AC-4T: Phac d0 liéu day, tang ty 1& pCR.
1.6.4.3. Phac d6 khong chira Anthracyline

- TC (Docetaxel - Cyclophosphamide): mdi 3 tuan x 46 chu ky, phu hop véi
bénh nhén cé nguy co doc tinh tim mach cao hoac bénh nodi khoa kém theo.
1.6.4.4. Phac do cho HER2 duong tinh

- AC-TH: AC + taxane + trastuzumab.

- TCH hoac TCHP (Docetaxel - Carboplatin - Trastuzumab £ Pertuzumab):
theo nghién ctru NeoSphere va TRAIN-2, ty 1€ pCR cao ma gidm doc tinh tim
mach [72], [73].
1.6.4.5. Phac do cho TNBC

- AC-T =+ Carboplatin: theo CALGB 40603, viéc bo sung carboplatin cai thién
ty 1¢ pCR [74].

- Paclitaxel - Carboplatin két hop pembrolizumab: theo KEYNOTE-522, ting
pCR 1én dén 64,8%, dic biét & nhom TNBC nguy co cao [58].
1.6.4.6. Phac do ca thé hoa:

- Danh cho bénh nhan 16n tudi hodc c6 bénh nén ning: CMF, EC hoic taxane
hang tuan.

- Céc huong dan m&i nhu MINDACT va RxPONDER cling nhan manh viéc
str dung gene expression profiling (Oncotype DX, MammaPrint) dé ca thé hoa
diéu tri, dic biét voi nhom thu thé noi tiét duong tinh/HER2 am tinh [31], [75].

Viéc lua chon phac dd can ca thé hoa, can nhic gitra hi¢u qua va doc tinh. St
dung yéu t kich thich dong bach cau hat) Granulocyte Colony-Stimulating Factor
G-CSF) duoc chi dinh trong cac phac d6 liéu day dé phong ngira ha bach cau trung
tinh [60], [76].
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1.6.5. Lwa chon phdc dé trong diéu tri giai dogn 111

1.6.5.1. Cac yéu té quyét dinh

Viéc lya chon phac ¢6 HCTBT phu thudc vao nhiéu yéu t6, bao gom:

- Giai doan bénh: cac phac d6 duoc xay dung dua trén giai doan tién trién ctia

ung thu, dac biét 1a giai doan I11.

- Pic diém mo bénh hoc va phan tir hoc: ER,PR/HER2/Ki-67 gitip phan nhém
va lya chon thudc dich phu hop [31], [48].

- Tinh trang toan than (ECOG score): bénh nhan ECOG 0-1 phu hop nhét;
ECOG >2 can danh gia k¥ loi ich — nguy co [71].

Bang 1.2. Thang diém thé trang ECOG

Piém M ta

0 Bénh nhan hoan toan khoe manh, khong bi gii han trong hoat dong thé
chat va sinh hoat hang ngay.

1 Bénh nhan b1 gi61 han nhe trong cac hoat dong géng strc, nhung van cé
thé thue hién cac cong viée nhe nhang hoic sinh hoat hang ngay.

2 Bénh nhén c6 kha ning ty chim soc nhung khong thé 1am viéc, phai
nam hoic ngdi trén giudng ghé > 50% thoi gian trong ngay.

3 Bénh nhan bi gidi han nghiém trong, chi cé thé thuc hién cac hoat dong
t6i thiéu. Can sy hd tro dang ké tir ngudi cham sdc.

4 Bénh nhan hoan toan nam liét giwong, khong thé tu chiam soc va hoan
toan phu thudc vao ngudi khac.

5 Bénh nhan tir vong.

* Nguon: Diéu chinh va téng hop tir ECOG-ACRIN Cancer Research Group (https://ecog-

acrin.org/resources/ecog-performance-status/), truy cap ngay 10/6/2025[77].

1.6.6. Theo d&i va xa# tri tac dung phu khi diéu tri hoa chdt tan bé tro

Trong qué trinh diéu tri, bénh nhan can dugc theo ddi chit ché va lién tuc dé

dam bao an toan va phat hién kip thoi cac tic dung phu. Trude mdi chu ky, can

kham 1am sang, lam céac xét nghiém co ban (cong thirc mau, chirc nang gan, than,
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dién giai...) nham quyét dinh tiép tuc, diéu chinh liéu hodc tam ngung diéu tri.
Mot s bién chung thudng gip bao gdm ha bach cau va sdt, duge xir tri bang G-
CSF- Granulocyte Colony-Stimulating Factor (yéu t6 kich thich dong bach cau
hat) va khang sinh khi nghi ngd nhiém tring; tiéu chay dugc kiém soat bing
loperamide va bu dich dién giai; phan tmg khi truyén Paclitaxel hodc Trastuzumab
duogc xir tri thy mure do tir dung thude khang histamine, corticoid dén cap ciru sdc
phan vé véi adrenaline va ho trg hd hép; budn ndn va non do hoéa tri duge kiém
soat bang thudc chong non phdi hop corticoid va diéu chinh ché d6 an. Nguoi
bénh cling can duoc hudéng dan tu theo ddi triéu chirng tai nha va dén co so y té
ngay khi xuat hién dau hiéu ning, dong thoi phac d6 phai dugc diéu chinh linh
hoat dé can bang giira hiéu qua diéu tri va an toan.
1.6.7. Pdnh gid ddp teng sau diéu tri hda chdt tan bé tre
1.6.7.1. Banh gia dap ung trén lam sang
Hién nay, tiéu chuan RECIST 1.1 (Response Evaluation Criteria in Solid

Tumors) la phuong phap pho bién dé danh gia dap tng 1am sang [78].

RECIST 1.1 don gian héa viéc danh gia dap ¢ng, chi yéu cau do duong kinh
I6n nhat cua ton thuong muc tiéu thay vi hai duong kinh nhu trude day, dong thoi
van gitr nguyén bén mirc dap Gng:

- Pdp g 1am sang hoan toan (cCR): khéi u va cac ton thuong muc tiéu bién
mat hoan toan.

- Pdp g 1am sang mat phan (cPR): giam it nhat 30% duong kinh 16n nhét
cua ton thuong muc tiéu.

- Bénh én dinh (SD): thay dbi kich thudc khong du dé xép vao dap ang mot
phan hoac bénh tién trién.

- Bénh tién trién (BTT): tang it nhat 20% duong Kinh 16n nhat caa ton thuong

muc tiéu hoac xuat hién ton thuong mai .
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1.6.7.2. Panh gia dap ung mo bénh hoc va y nghia tién lwong cua pCR
a) Cac hé thong danh gid ddp itng mo bénh hoc sau diéu tri hda chdt tan bé tre
bép trng mo6 bénh hoc sau diéu tri HCTBT la chi sd quan trong nham xac dinh
hiéu qua diéu tri, du doan tién luong va dinh hudng chién lugc diéu tri tiép theo.
Trén thuc té, dd c¢6 nhiéu hé théng duoc thiét 1ap dé danh gid mic d§ dap ung
MBH, trong d6 mdi hé thdng sir dung cac tiéu chi riéng biét dya trén thay doi vé
s6 lugng va hinh thai té bao ung thu, muc do ton thuong tai chd va tai hach sau
diéu trj.

Mot s6 hé thong tap trung vao dinh luong ung thu ton du (residual cancer
burden — RCB), trong khi cac hé thong khac phan loai dya trén thay d6i hinh thai
mé bénh hoc, nhu Miller—Payne hodc Chevallier. Duéi day 1a tong quan cac hé
thong dugc sir dung phd bién nhat trong nghién ciru va thuc hanh 1am sang:

- GEPARDUO: Phan chia dap mg thanh 5 murc d6 tir 0 dén 4. Mtic 0 biéu thi
khéng c6 thay doi mo hoc, trong khi mirc 4 twong Gng véi dap Gmg hoan toan
(pathological complete response — pCR). Cac murc trung gian phan anh cac mirc
do ton thuong con lai nhu xo hoa, chi con lai DCIS, hodc ung thu xam nhap nhé
hon 0,5 cm [79].

- Miller—Payne: Str dung thang diém tir 1 dén 5 dé mo ta muc do giam sb
luong té bao ung thu. Piém 1 twong tng véi khong thay doi, trong khi diém 5 1a
khéng con té bao ung thu xdm nhép (c6 thé con DCIS). Cac diém con lai phan
anh ty 1 giam té bao so v6i mau sinh thiét ban dau [80].

- Hiép hoi ung thu vt Nhat Ban (JBCS): Chia lam 4 mirc (0 dén 3), trong d6
murc 3 tuong tmg v6i pCR. Cac muc la, 1b va 2 dua trén muc giam sb luong té
bao ung thu xam nhap [81], [82].

- NSABP B-18: Chi sir dung hai muc danh gia: pCR — khong con té bao ung

thu xAm nhép trong mé vii; va pINV — van con ung thu xAm nhap sau diéu trj [65].
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- Hé thdng phén loai cia Chevallier: Gom 4 muc tir 1 dén 4. Muc 1 13 khong
con té bao ung thu & ca va va hach, muc 2 chi con lai DCIS, mtc 3 con té bao
ung thu xAm nhap va muc 4 1a khong c6 thay d6i mé hoc sau diéu tri [83], [84].

- Ganh nang ung thu ton du (RCB-Residual Cancer Burden): La hé théng ban
dinh luong, tinh todn dua trén kich thudc u con lai, mat do té bao séng, muc do
hién dién ctia DCIS, s6 luong hach duong tinh va kich thudc 6 di cin 16n nhat.
Phén loai thanh 4 mic: RCB-0 (tvong duong pCR), RCB-1, RCB-II (t6n du vira)
va RCB-III (t6n du nhiéu), c6 ¥ nghia tién luong DFS va OS [85].

- Phan loai theo CTNeoBC: Pinh nghia pCR 1a sy ving mit hoan toan té bao
ung thu xdm nhap & ca va va hach sau diéu tri, ky hiéu 1a ypT0/is ypNO. Pay 1a
tiéu chuan duoc ap dung trong nhiéu thir nghiém 1am sang gan day [68], [86].

- Phén loai theo Sataloff: Panh gia riéng biét dap Gng cua ton thuong tai vi
(T) va hach (N), chia thanh 4 murc tir A dén D. Trong d6, A biéu thi dap ing hoan
toan, con D biéu thi khong dap tmg [87].

- Phan loai theo Pinder: Phan chia dap rng MBH thanh 4 muc dd, trong do
mure 1 1a pCR va muc 4 1 khong c6 thay d6i mo hoc. Hé thdng nay nhan manh
vai tro ctia mire d6 xam nhap mo con lai trong ti€n luwong bénh [88].

Céc hé thong trén cho thiy su da dang trong cach tiép can danh gia dap tng
MBH, phan anh tinh phurc tap ctia dac diém sinh hoc u va tim quan trong cua viéc
Iwra chon hé thong phul hop trong nghién ctru hodc diéu trj ca thé hoa.

b) Pinh nghia pCR va vai tro trong tién lwong ung thuw vii sau diéu tri hda chat
tan bé tre

* Sir khac biét trong dinh nghia pCR giira cac hé thong phan loai

Céc hé thong danh gia dap ang mo bénh hoc sau diéu tri HCTBT trong ung
thu va co6 su khéc biét dang ké vé tiéu chi xac dinh dap Uimg hoan toan trén mo
bénh hoc (pCR). C6 hai yéu t6 chinh tao ra sy khac biét nay:

- Pham vi m6 danh gia — Chi m6 vu hay ¢4 mo vua va hach.
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- Tiéu chi loai trir ung thu tai chd (DCIS) — C6 hay khong bao gdm DCIS
trong dinh nghia pCR.

Mot sb hé théng nhw GEPARDUO va Hiép hoi ung thu vt Nhat Ban (JBCS)
dinh nghia pCR 1a khong con bt ky té bao ung thu nao, ké ca DCIS, trong mé va
sau phau thuét [79], [89]. Nguoc lai, NSABP-B18 va hé thong Miller-Payne chi
yéu cau khong con té bao ung thu xAm nhap, cho phép ton tai DCIS va chi danh
gia trén mo va [80].

Mot s hé thdng khac mé rong tiéu chi danh gia pCR ra ca mé va va hach, vi
du: Sataloff, Chevallier va Residual Cancer Burden (RCB). Trong d6: Chevallier
yéu cau khong con té bao ung thu & ca md va va hach dé dugce xem 13 pCR va
khong chap nhan ton tai DCIS [83].

RCB cho phép dinh lwong chinh x4c muc d6 ton du ung thu dya trén nhiéu thong
s6 (kich thudc u, mat do té bao, s6 hach duong tinh), duoc danh gia cé gia tri tién
luong tot nhung phtc tap va khé ung dung rong ri trong 1am sang thudng quy [85].

Pé thong nhat trong nghién ctru va thyc hanh 1am sang, nim 2014, FDA (Hoa
Ky) cing nhom cong tac qudc t& dd phan tich gop 12 thir nghiém trong du an
CTNeoBC va dé xuat hai dinh nghia pCR: ypT0/is ypNO: khong con té bao ung
thu xam nhap tai mo vi va hach, c6 thé con DCIS. ypT0 ypNO: khong con bat ky
té bao ung thu nao, ké ca DCIS. Trong d6, dinh nghia ypT0 ypNO duoc xem la
nghiém ngat hon va dan dén ty 1¢ dat pCR thap hon [68].

Theo hudng dan diéu tri ASCO (2021) khuyén céo sir dung dinh nghia ypT0/is
ypNO dé théng nhét trong nghién ctru 14m sang va thue hanh [86].

* Vai tro tién lwgng cia pCR theo phan nhém phéan tir.

pCR duoc xem la mdt yéu td tién lugng doc lap, co gia tri trong du bdo thoi
gian DFS va thoi gian OS. Tuy nhién, gi tri tién luong nay thay doi theo phan
nhom phan tr cia ung thu vi.

Nhom bg ba am tinh (TNBC) va HER2 duong tinh/ER am tinh c6 ty 1¢ dat
pCR cao va mdi lién quan chat ché giita pCR véi cai thién EFS/OS. Phan tich tir
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CTNeoBC cho thiy pCR giam 76% nguy co tai phat va 94% nguy co tir vong &
nhom TNBC [68].

Nhom HER2 duong tinh cling cho théy pCR la chi du tién lugng tbt, dic biét
khi két hop hoa tri véi thudc khang HER2 (trastuzumab, pertuzumab). Nhiéu thir
nghiém nhu NeoALTTO, NOAH da chung minh y nghia tién lugng ro rét & nhém
HER2 duong tinh/ER am tinh [68], [90].

Nhom luminal (ER dwong tinh) nhin chung c6 ty 1é pCR thap (<20%), dic biét
thap & nhom Luminal A. Mic di mét s6 nghién ciru ghi nhan méi lién hé giita pCR
va tién luong & nhém Luminal B HER2 am tinh hodc do mé6 hoc cao (G3), nhung
moi lién hé nay khong 16 rang trong cac nhom c6 do biét hoa thap hon [68], [69].

Tom lai, pCR 1a mot chi s6 hiéu qua diéu tri nga‘in han va dy bao tién luong
song thém dai han dang tin cdy trong mot sé phan nhom ung thu v, dic biét 1a
TNBC va HER2 duong tinh/ER dm tinh. Tuy nhién, trong nhom luminal, vié¢c
danh gia tién luong can két hop thém cac yéu té nhu phan do mo hoc, chi s6 Ki-
67 va cac yéu to di truyén dé ting do chinh xéc.

1.7. Piéu tri phiu thuit sau diéu tri tan bé tro
1.7.1. Lich si diéu tri phdu thudt ung thuw vii

Ung thu vii d3 duoc ghi nhan tir hon 5000 nim trudc trong cic y vin ¢ nhu
Edwin Smith va Ebers Papyrus (3000-2500 TCN), song chua c6 phuong phép diéu
tri hiéu qua. Thoi Hy Lap c6 dai, Hippocrates coi ung thu 14 bénh 1y ¢ tién luong
xau, khuyén céo khong nén phau thuat, trong khi Leonides (thé ky V TCN) 1a nguoi
dau tién mo ta cat va va Galen sau d6 dé xuat diéu tri sém. Celsus 14 ngudi mé ta chi
tiét ung thu via trong “De re medicina” — mot trong nhiing tai liéu giai phau hoc c¢o
dién [91], [92].

Thoi ky Phuc Hung, su phat trién giai phau hoc gitp Vesalius (1514—1564)
thuc hién cat rong va kiém soat chay mau bang that mach, con Paré (1510—1590)

mo ta di can hach nach. Sang thé ky XVIII, Le Dran dé xuét thuyét lan tran bach
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huyét, con Petit, Sharpe va Bell tién hanh cat tuyén va kém hach nach, dui con han
ché do thiéu gay mé va vo trang [93].

Thé ky XIX chimg kién budc ngodt v4i nguyén tic cat rong cua More (1867),
cung phat minh gy mé (1846) va thanh trung (1867) tao nén tang cho phau thuat
hién dai. Halsted (1852—1922) sau d6 gidi thiéu phau thuat triét cin c6 dién — cét
tuyén via, co nguc 16n-bé va hach nach — véi ty 1& sbng 3 nam dat 42% [94].

Niam 1948, Patey D. cai tién phuong phap bang cach bao ton co nguc 16n [95].
Sau d6 da duoc Auchincloss H. va Madden J.L. stra d6i thém quy trinh nay bang
cach bao ton thém co nguc bé va co nguc 16n [95], [96]. Cac nghién ctru sau d6
xé4c nhan phau thuat triét can cai bién c6 hiéu qua twong dwong Halsted. Tinh dén
niam 1982, di c6 72,3% bénh nhan duogc phau thuat theo hudéng cai bién [97].
1.7.2. Cdc phwong phdp phdu thudt diéu tri ung thw biéu mo tuyén vi

Phau thuat van 14 nén tang diéu tri & bénh nhéan giai doan III. Trong khi phiu
thuat bao ton vi két hop xa tri pht hop véi bénh giai doan sém, thi voi khdi u>5cm,
xam 1an hach hodc t6 chtrc 1an cén, cat bo tuyén vt van 1a lya chon chinh.
1.7.2.1. Phau thuat cit v tri¢t cin

Gom nhiéu k§ thuat: Halsted (cét va triét can c6 dién), cat va triét cin cai bién
(MRM), cit v don gian, cat va tiét kiém da, cat va bao ton nim va, hodc loai bo
da +/- nim v({. Chi dinh trong céc trudng hop: khdi u lén/da 0, tai phat sau BCS,
ung thu viém, dot bién BRCA/p53, hodc theo yéu cau bénh nhan Nghién ctru
NSABP B-04 (Fisher J. va cs, tir 1971) cho thdy khong c6 khéac biét séng thém
gitta phau thuat triét can va it xdm 14n hon, ké ca véi hach dwong/am tinh [4][5,
6]. Két qua nay di dan dén sy tir bo dan phau thuat triét cin Halsted, thay béng
cac k¥ thuat cai tién it ton thuong hon.

Cac phuong phap phau thuét cat va triét cin:
- Phiu thuit triét cin (Halsted): Loai bo toan bo mo tuyén vu, phirc hop

ndm vu — quﬁng v, da vung v, co nguc 1on va co nguc bé, kém nao vét hach
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nach murc I-11I. Pay 1a phau thuat kinh dién trong diéu tri ung thu v nhung hién
it stir dung do tinh xam l4n cao [94].

- Phiu thuat cit v triét ciin cai bién (Modified Radical Mastectomy —
MRM): Gém nhiéu bién thé:

+ Phwong phap Patey: Cit toan bo tuyén vi, phirc hgp num v, nao vét
hach nach muc I-11I va cit bo co nguc bé nhung bao t6n co nguc 16n. Pay 1a
bién thé dau tién cia MRM [95].

+ Phuong phap Auchincloss: Tuong tu Patey nhung gitlr lai ca co nguc bé,
chi cit bo mé tuyén via va nao hach nach muc I-111 [83].

+ Phwong phap Madden: La bién thé MRM pho bién nhat hién nay, bao
tdn céa co nguc 16n va bé, nao hach nach muc I-II hodc I-III tuy chi dinh. Pugc
danh gia it sang chan, dé tai tao, phu hop diéu tri chuan [95], [96].

- Ciit bé tuyén va don gian (Simple mastectomy): Cit toan bd mé tuyén
va phutrc hop niim v, khong nao vét hach nach. Chi dinh trong ung thu tai chd
hoic ton thuong lanh tinh lan rong.

- Cit tuyén vi tiét kiém da (Skin-Sparing Mastectomy ): Bao ton tdi da
16p da ving v, cit toan bo mé tuyén va nim vi. Thudng két hop véi tao hinh
tire thi béng vat hodc ti nguc.

- Cit tuyén vii bao ton nim va (Nipple-Sparing Mastectomy ): Béo ton
toan bo da va nam v, chi cit mo tuyén. Yéu cau khéi u cach nam va >1 cm va
khong xam lan da.

- Cit tuyén vi kém cit mdt phin hoic toan bd da (Skin-reducing
mastectomy): Loai bé mé tuyén va phan da du thira (c6 thé bao gom hoic
khong bao gdbm num vi1), pht hop véi va 16n, sa tré hodc can tai tao dinh hinh
lai vu.
1.7.2.2. Phau thuat bao ton v(

Bao ton va (BCS) 1a ki thuat loai bo khdi u kém mé lanh xung quanh, bao ton

phﬁn 16m via. Mac du khong phai 1a lya chon dau tay cho bénh giai doan III, nhung
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6 thé ap dung cho cac bénh nhan c6 dap ung hoan toan sau HCTBT, dac biét ¢
nhom giai doan II1A [98].
1.7.2.3. Sinh thiét hach cira

Sinh thiét hach ctra (Sentinel Lymph Node Biopsy-SLNB) 14 k¥ thuét 14y mau
hach dau tién dan luu tir khdiu (hach linh canh, hach gac). Néu hach nay am tinh,
c6 thé tranh vét hach nach toan bd. Phuong phap gitp giam bién chimg nhu phu
bach huyét va duoc chi dinh & bénh nhan c¢6 hach am tinh 1am sang.
1.7.2.4. Vét hach nach (Axillary Lymph Node Dissection)

Phau thuit nao vét toan bd hach cép do I va Il, giap kiém soat di cin vung
nhung di kém nhiéu nguy co nhu phu tay, dau man tinh hoic han ché van dong.
Hién nay chi dinh chil yéu trong trudng hop hach dwong tinh rd hodc khong thé
danh gia chinh xac bang SLNB.

1.7.3. Vai tro cia phdu thudt sau diéu tri tan bé tro

Phau thuat sau HCTBT dong vai tro trung tdm trong diéu tri ung thu va tién
trién tai chd, voi cac chirc ning chinh sau:
1.7.3.1. Loai bo ton thuwong con lai

Sau HCTBT, khéi u va hach thuong thu nho dang ké, nhung hiém khi bién
mat hoan toan. Phau thuét giup loai bo ton thuong con lai, dam bao kiém soat tai
chd. Theo Loibl S. va cs (2006) va Wang Y. va cs (2017), HCTBT con c¢6 thé
“bién” ton thuong khong thé mo thanh co thé phau thuat duoc, tao diéu kién cho
cac ca mo triét can hodc bao ton dé thuc hién hon [99], [100].
1.7.3.2. Banh gia dap tng mo hoc

Phau thuat cung cép mé dé xac dinh muc do dap ung trén MBH nhét 1a pCR.
Pay 1a yéu t6 tién luong manh, c6 lién quan dén thoi gian DFS va OS.

Céc nghién ctiru NSABP B-18 va B-27 d4 x4c nhan rang bénh nhan dat pCR c6

tién luong séng tot hon so véi nhom con lai [101].
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1.7.3.3. T6i wu héa chién luge dicu tri ca the hda

Thong tin mo hoc sau md cho phép diéu chinh chién lugc diéu tri bo tro theo
tung bénh nhan. pCR dac biét c6 gia tri & cac phan nhém nhu TNBC va HER?2
dwong tinh, noi ty 18 pCR c6 thé dat 64—76%. Viéc bd sung carboplatin (TNBC)
hodc pertuzumab (HER2 dwong tinh) gitp ting pCR 13 rét, tir d6 dinh hudng tiép
can ca thé hoa hiéu qua hon [102], [103]
1.7.3.4. HG tro xét nghiém gen va tu van phau thuat du phong

Giai doan HCTBT tao thoi gian can thiét dé thyc hién xét nghiém di truyén
(nhu BRCA1/2). Khi phat hién dot bién, bénh nhan c6 thé duoc chi dinh cét va
du phong hai bén két hop téi tao v sém, nham giam nguy co tai phat lau dai. Day
1a chién luoc quan trong & nhom phu nit tré tudi, co tién st gia dinh hodc kiéu
hinh TNBC, nhu khuyén nghi ciia Tasoulis M.K. va cs (2020) [104].
1.7.3.5. Giam can thiép nao vet hach nach

Nghién ctru ACOSOG Z011 cho thay, & nhitng bénh nhén c6 hach gac duong
tinh nhung dap tng t6t, c6 thé tranh vét toan bo hach nach ma khong lam ting
nguy co tai phat hodc anh huong dén séng thém. Diéu nay gitp giam bién ching
nhu phu bach huyét, ton thuong than kinh va dau man tinh [105].
1.7.4. Pinh vi tén thwong trwéc diéu tri hoa chat tan bé tre

Viéc xac dinh vi tri khdi u sau HCTBT 1a thach thtrc do dap tmg 1am sang t6t
c6 thé 1am mat dau trén hinh anh hoc. C6 nhiéu k¥ thuat dinh vi nhu: dt clip,
marker kim loai, hodc hat phong xa nén thuc hién ngay lUc sinh thiét, gitp xac
dinh ving ton thuong trong md. K¥ thuat Hookwire localization (HWL) duoc ap
dung cho u nho hoic khé so thay, dudi hudng dan siéu am hoic X-quang. Theo
khuyén cdo ESMO, day dinh vi can cach khdi u it nhat 10 mm dé dat hiéu qua
trong 95% truong hop [106].



A. Kim huéng dan dong truc c6 dan dwong bén trong va clip phau thudt
B. Dat kim dan dwong vdo khoi u duéi huéng dan siéu am.

Hinh 1.4. Hinh anh dit clip phau thuat dudi huéng dan siéu am

* Nguon: theo Youn I. va cs (2015) [107]
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A. Hinh dnh 2 clip trong khéi u trude diéu tri héa chdt

B. Hinh anh X-quang tuyén wii sau diéu tri chi con thdy vi tri clip phdu thudt
C. Hinh anh X-quang khoi bénh pham sau phau thudt
Hinh 1.5. Hinh anh clip phau thuat trudc va sau diéu tri hoa chét tan bo tro
* Nguon: theo Youn I. va cs (2015) [107]
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1.7.5. Chién Iwgc phdu thudt sau diéu tri hoa chdt tan bé tre

Phiu thuat sau HCTBT déng vai trd quan trong trong kiém soat tai chd ung
thu va giai doan tién trién. Tuy nhién, tai nhiéu qudc gia dang phat trién nhu Viét
Nam, phau thuat cit vi triét can (radical hodc modified radical mastectomy —
MRM) van 1a lyra chon phé bién, mic du céc tién bd vé HCTBT, bao tdn v va tai
tao dd mo rong co hdi cho cac phuong phap it xam 14n hon. Do céac yéu t6 sau:
1.7.5.1. Bic diém bénh Iy IGc chan doan

Tai Viét Nam, da s6 bénh nhan ung thu va dugc phat hién ¢ giai doan I1-11l,
v6i ton thuong 16n, xam 14n da hodc hach nach. Nhimg dic diém nay khién bao
tdn va tré nén khé kha thi. Theo mot phan tich tai Bénh vién K, ty 1€ bénh nhan
dugc chi dinh BCS duy tri dudi 20% trong nhiéu nam [11]. Ngoai ra, cac thé bénh
nhu ung thu vi thé viém, da 6 hoic khong xac dinh r6 ranh gi6i trén hinh anh
thuong khong phi hop dé bao ton [8].
1.7.5.2. Gigi han k¥ thuat va ha tang

Thuc hién bao ton vi an toan doi hoi nhiéu diéu kién dong bo: chan doan hinh
anh hién dai (MRI vu), k¥ thuat phau thuat chinh xac (dic biét khi ¢ tai tao tic
thi) va kha nang tiép can xa tri sau mo. Tuy nhién, tai nhiéu co so tuyén tinh hodc
ving sdu, nhitng diéu kién ndy con thiéu, budc phiu thuét vién vu tién MRM dé
dam bao kiém soat bénh [108].
1.7.5.3. Chi phi diéu tri va kha nang theo ddi lau dai

So v6i phau thuat triét can, bao ton vi doi hoi bénh nhan phai tiép tuc diéu tri
bang xa tri va theo ddi sat sau mo — diéu khong phai ai cling dap tng duoc tai cac
ving thu nhép thap. Trong khi 6, MRM mang lai quy trinh diéu tri don gian, it ton
kém hon vé tong chi phi va d& ap dung tai noi ngudn luc y té con han ché [109].
1.7.5.4. Yéu t6 tam Iy va nhan thic

Du dugce tu van k¥, khong it bénh nhan van chu dong lwa chon phau thuat triét

can voi tam ly “cat hét dé yén tam”, dac biét & phu nir I6n tudi hodc da man kinh.
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Déng thoi, hiéu biét vé bao ton v con gi61 han & ca bénh nhan va nhan vién y té,
anh huong dén qua trinh ra quyét dinh [10]
1.7.5.5. Khoang tréng trong tan dung HCTBT

Du HCTBT gitp 1am nho khdi u, tao co hdi chuyén tir MRM sang BCS, nhung
trén thue té, nhiéu bénh nhan van duoc chi dinh phau thuat triét cin sau diéu tri hoa
chat, ké ca khi dat dap ung tot. Piéu ndy phan anh thiéu quy trinh danh gia lai chi
dinh phau thuat sau HCTBT va han ché trong phdi hop da chuyén khoa [9]. Ngoai
ra, viéc 1ap ké hoach bao ton va: can xéac dinh tir dau, khong chi dua vao dap ung.
Bao ton via sau HCTBT khong nén duoc chi dinh dua duy nhét vao dap tmg diéu
tri. Viéc 1én ké hoach can bat dau ngay tu thoi diém chan doan, dua trén dic diém
bénh 1y (kich thude, vi tri, s 6 khéi u), hinh dang va kich thudc vi, mong mudn
tham my ctia bénh nhan, cling nhu kha ning tiép can xa tri sau mo [12], [110].

Thye té, nhiéu bénh nhan dat tiéu chuin bao tén ngay tu dau va HCTBT chi
dong vai tro cong cu hd tro dat duoc muc tiéu phau thuat it xAm 14n [111], [112].
Do d6, lua chon bao tén 1a mét phén ctia chién luge diéu trj ca thé hoa, can duogc
xay dung tir sém voi sy phdi hop cia nhom da chuyén khoa gdm phau thuat vién,

bac sT ung budu, xa tri va phau thuat tao hinh [13].

1.8. Két qua nghién ciru hoa chat tan bé tro va phiu thuat giai doan 111

1.8.1. Trén thé gigi

Hoa chat tin bo trg dong vai trd quan trong trong diéu tri ung thu va giai doan
tién trién tai chd, gitp thu nho kich thudce khdi u, tao diéu kién thuan loi cho phiu
thuat bao ton va va cai thién dang ké chat lugng séng cia bénh nhan [113].
Phuong phap nay cho phép danh gia dap umg sinh hoc cia khdi u dbi véi cac lidu
phap diéu tri, hd tro viéc dua ra quyét dinh diéu tri ca nhan hoa va tdi uvu hoa két
qua diéu trj [114].

Céc nghién ctru quéc té da khrfmg dinh rﬁng viéc dat dap tng mo hoc hoan
toan (pCR) 1a mot yéu t6 tién luong quan trong, dic biét & cac nhom phan loai ¢6

nguy co cao nhu HER2 duong tinh va ung thu v bo ba am tinh (TNBC). Cortazar
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P. va cs (2014), qua phan tich téng hop trén 12 thir nghiém 1am sang véi hon
11.000 bénh nhan, cho thay ty 1é pCR & nhom HER2 duong tinh (két hop
Trastuzumab) dat 44,2%, trong khi nhom TNBC dat 30,3%. Nguoc lai, nhom
Luminal B (ER dwong tinh/HER2 am tinh) c¢6 ty 16 pCR thap hon nhiéu, chi
khoang 7-16% [68].

Céc tién bo trong phac d6 diéu tri da giup nang cao ty 16 pCR ¢ nhom bénh
nhan c6 HER2 duong tinh. Theo két qua tir nghién cru NOAH (NeOAdjuvant
Herceptin), viéc diéu tri két hop Trastuzumab va Pertuzumab giup ty 16 pCR dat
té1 76%, mang lai tién lugng dai han tich cuc va giam dang ké nguy co tai phat
[115]. P6i véi bénh nhan TNBC, nghién citu CALGB 40603 cho thay rang viéc
b6 sung Carboplatin vao phac d6 hoa tri (Anthracycline va Taxane) da lam ting
ty 16 pCR 18n dén 64%, cai thién DFS va OS & nhom bénh nhan nay [74].

Phan tich tong hop trén hon 3,900 bénh nhan ung thu v giai doan tién trién tai
chd chi ra rang khong co su khac biét vé ty 16 OS va ty 18 DFS gitta diéu tri HCTBT
va diéu tri bd trg. Tuy nhién, nhitng bénh nhan dat pCR (ypT0 ypNO hogc ypT0/is
ypNO) c6 ty 1é song thém cao hon dang ké so v6i nhom khong dat pCR [102].

Trong bénh nhan ung thu via thé viém, tién lugng thuong xau hon so voi nhom
giai doan tién trién tai chd khong viém. Theo dit liéu tir SEER, phu nit mac ung
thu va giai doan III ¢6 ty 1& sdng s6t 3 nim 1én t6i 70% va 5 nam dat 55%, véi
thoi gian séng trung binh 13 4,9 nam [116].

Mic du diéu tri HCTBT khong cai thién 10 rét ty 1€ séng thém so voi diéu tri
bo trg, nhung no giup 1am giam giai doan bénh, cai thién ty 1& phau thuat bao ton
v va dat pCR & nhiéu bénh nhan. Viéc dat pCR 1a dau hiéu tich cuc, dic biét ¢
cac phan nhom co tién lugng x4u, gop phan nang cao hiéu qua diéu tri va cai thién
chat luong sdng cho bénh nhan [102], [113]. Mic du xu hudng qudc té hién nay
1a giam thiéu can thiép phau thuat trong diéu tri ung thu va, dic biét véi viée ting
cuong phiu thuat bao tén v sau HCTBT, nhung phau thuét cit va triét can cai

bién (MRM), bao gom cat hoan toan tuyén vu va vét hach nach van gitr vai tro
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quan trong trong nhiéu truong hop, dac bi¢t & cac bénh nhan co khdi u 16n hodc
khong dép tng hoan toan vo1 HCTBT.

Theo Cavalcante F.P. va cs (2025) da thuc hién mot nghién ctru so sanh két qua

song thém giita phiu thuat bao ton va cat tuyén va sau HCTBT. Két qua cho thiy
khong c6 su khac biét co ¥ nghia vé OS, tuy nhién cat tuyén vii van thudng duoc chi
dinh & nhimg bénh nhan khong dat pCR hodc ¢o ton thuong lan rong [117].
Moore A.M. va cs (2024) danh gia ganh nang hach con sot lai sau HCTBT & bénh
nhan cN1, cho thdy 25% bénh nhéan c6 hach danh dau am tinh sau vét hach nach
c6 dinh huéng (Targeted Axillary Dissection) van con hach duong tinh khi thuc
hién vét hach toan bo (Completion Axillary Lymph Node Dissection -cCALND),
cung cd gia tri cia cALND trong mdt sé nhom chon loc [118].

Tuy nhién, nghién ctru ctia Sparger C.C. va ¢s (2024) lai cho thdy khong co
cai thién ro rang vé OS khi thuc hién cALND & toan bd bénh nhan ¢N1 sau
HCTBT, tir d6 d& xuat giam muc do can thiép & cac ca co dap tng t6t [119]

Huéng din méi nhat caa Hiép hoi Phau thuat Va Hoa Ky (ASBrS, 2022)
khuyén nghi rang & bénh nhan c6 hach duong tinh ban dau nhung dat dép tng tot
sau HCTBT, c6 thé can nhic tranh cALND néu da thuc hién vét hach dinh hudéng
hoic sinh thiét hach gac sir dung k¥ thuat kép (dual tracer) [120].

1.8.2. Tai Vigt Nam

Véi ung thu va giai doan I1I khong thé phiu thuat hién nay diéu tri HCTBT da
tr& thanh phuong phap diéu trj thuong quy voi nhidu két qua kha quan.

Lé Phong Thu (2017) nghién ctru dic diém mé bénh hoc trén 108 bénh nhan
giai doan II, III diéu tri tién phau véi phac d6 TA tir thang 11/2013 dén thang
7/2016, két qua: pCR dat 25,6% bao gom ca con thanh phan noi ong st dung hé
théng danh gia dap tng MBH theo Hiép hoi ung thu va Nhat Ban nam 2007 [121].

Céc nghién ctru gan ddy trong nude nhu cia tac gia Nguyén Thi Phuong Thao
(2021) str dung phac dd 4AC-4T trén 52 bénh nhan giai doan tién trién tai chd, két
qua: ti 1€ dap g toan bd trén 1am sang 1a 98,1%, trong dé dap ing 1am sang hoan
toan 1a 26,9%; ti 16 pCR (theo Chevallier) 1a 28,8% [15]. Tac gia Tran Thi Kim
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Phuong (2022) béo céo két qua trén 34 bénh nhan diéu tri HCTBT tai Bénh vién
Trung wong Thai Nguyén: cCR 1a 11,8%, cPR la 55,9% [122]. Tac gia Lé Thanh
Pt (2023) sir dung phac d6 AP trén bénh nhan ung thu va giai doan III tai Bénh
vién K, két qua cho thdy dap tmg toan bo dat 92%, trong d6 cCR 12 31,4% va cPR
14 60,6%. Ti 1¢ bénh nhan c6 thé phau thuat sau diéu trj 1a 94,2%, véi 16,8% dat
dap trmg mo hoc hoan toan (pCR) [14].

V61 ung thu v giai doan s6m nhu cua tac gia Hoang Anh Diing (2016) nghién
ctru tai Bénh vién K trén 41 bénh nhan ung thu v giai doan II, phac dd Taxanes-
Doxorubicin (TA) cho két qua dap tng 1am sang hoan toan dat 46,3%, pCR dat
22% [123]. Gan day la xu hudng diéu tri liéu day nhu cia tac gia Nguyén Thi Minh
Phuong (2022) sir dung phac d6 4AC-4D liéu day trén 44 bénh nhan ung thu vi
giai doan II, 111, két qua: dap (mg toan bo trén 1am sang dat 97,7%, trong d6 dap
ung lam sang hoan toan la 36,4%; pCR dat 27,3% [16].

Piéu tri HCTBT két hop thudc diéu trj dich nhu nghién ctru cia tic gia Phung
Thi Huyén (2021) bao céo két qua diéu tri tn bo trg két hop vé6i Trastuzumab va
Pertuzumab trén bénh nhan ung thu vii c6 HER2 duong tinh: ti 1€ dap img toan bo
trén 1am sang dat 95,0%, pCR dat 80,0% [124]. T4c gia Tran Pinh Anh (2023) bao
céo két qua phac d6 hoa tri AC-T licu day két hop thudc khang HER? tai Bénh vién
Dai hoc Y Ha Noi: ti 1€ pCR dat 54,1%, khong co mébi lién quan gitra ti I¢ pCR voi
cac yéu to nhu tudi, kich thude khéi u [125].

Trong nhiing thap nién gﬁn day, diéu tri da mé thire, dic biét 1a hoa chat tan
bo tro két hop phau thuat, di dem lai nhiéu tién bo 1o rét trong quan ly ung thu va
giai doan tién trién. Cac nghién ctru qudc té cho thay hoa chat tan bo trg c6 thé
lam ting ty 1é dap img md hoc hoan toan, cai thién kha nang bao tén v va cung
cap thong tin tién lugng quan trong. Tuy nhién, phuong phap nay van con nhiéu
thach thire: dap tng khong dong déu giira cac phan nhom phan tir, nguy co khang
thudc hodc doc tinh tich lily, kho khan trong viéc danh gia chinh xac giai doan

trudce diu tri va chua to1 wu hda chién lugc ca thé hoa.



33

Tai Viét Nam, ung thu va van thuong dugc chan doan o giai doan muén, trong
d6 giai doan I1I chiém ty 1¢ ddng ké. Hoa chat tan bo trg da duoc tmg dung rong
rdi trong nhitng nim gan day, song dit liéu nghién ctru vé hiéu qua, dic diém lam
sang — can 1am sang, dap Gmg diéu trj va yéu té tién lwong con han ché. Cac béao
céo chil yéu mang tinh roi rac, chua c6 nghién ctru quy mé 16n, hé théng, tap trung
vao nhoém bénh nhan giai doan III sau phau thuat. Do d6, bang chimg trong nudc
con thiéu dé so sanh, ddi chiéu véi cac két qua quéc té, cling nhur dé dua ra khuyén
nghi pht hop voi diéu kién thyc hanh tai Viét Nam.

Tu thyc trang trén, nghién ctru nay duoc tién hanh nham bo sung cac br?lng
chtng khoa hoc vé dic diém bénh hoc, dap tng diéu tri va két qua phau thuat sau
héa chét tan bo trg ¢ bénh nhan ung thu vu giai doan III tai Viét Nam. Két qua
nghién ctru khong chi gop phan lam rd hiéu qua diéu tri, ma con ¢ ¥ nghia trong
viéc xdy dung dinh hudng diéu tri ngoai khoa phu hop va nang cao chét luong

cham soc bénh nhan trong boi canh trong nudec.
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Chuong 2.
POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Pdi twong nghién ciu

Bao gdm 250 bénh nhén nit duoc chan doan ung thu biéu mé tuyén va giai
doan 111 c6 chi dinh HCTBT sau d6 phau thuat cit toan bd tuyén vu triét can cai
bién (MRM) nham diéu tri triét cin hodc diéu tri kiém soat triéu ching tai Bénh
vién K (co s¢ Tan Triéu) - Ha Ni tir thang 08 ndm 2021 dén thang 06 nam 2024.
2.1.1. Tiéu chudn lga chen

- Bénh nhan trén 18 tudi

- Chan doan giai doan III theo phan loai TNM cuta Hiép hoi ung thu Hoa Ky
(AJCC) lan thir 8 nam 2017 dua vao 1am sang, can lam sang va md bénh hoc.

- biéu tri HCTBT it nhat 3 chu ky

- Phiu thuat bang phuong phép cit toan bo tuyén v triét can cai bién.

- H6 so bénh an day du.

- Khong c6 bénh 1y ung thu khac hodc da timg diéu tri ung thu trude d6

- Pong y tham gia nghién ctu.
2.1.2. Tiéu chan loai trie

- Khong tuan thi phac ¢ HCTBT vi Iy do khong thudc chuyén mon (tu ¥ bo
diu tri...).

- C6 bénh 1y nén ning (suy tim, suy thin man, suy gan ning...) anh hudng dén
kha ning diéu tri hoa chit hodc phau thuat.

- Khong con chi dinh phiu thuat sau khi két thac HCTBT.

- Mang thai trong thoi gian diéu tri.
2.1.3. Tiéu chudn logi khéi nghién cizu

- Bénh nhan tir chéi tiép tuc tham gia nghién ctru trong qué trinh diéu tri hoic
theo doi.

- Mt lién lac hodc khong thu thap dugc dy du dir liéu diéu tri va két qua.



35

- Khong duoc phau thuat do bénh tién trién nhanh, chuyén hudng diéu tri (xa
tri trudc mé...), hodc ¢6 bién ¢b ndi khoa nang khong lién quan dén bénh chinh.

- Tt vong trudc phau thuat hoic khong co dit liéu mo bénh hoc sau md.

2.2. Phwong phap nghién curu
2.2.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru md ta hdi ctiru két hop tién ctru ¢ theo ddi doc.
2.2.2. Cé mdu nghién ciru

C& mau duogc tinh toan dya trén muc tiéu chinh cua nghién ctru 1a uéc luong
ty 18 dap ing mé hoc hoan toan (pathologic complete response — pCR) sau diéu
trt HCTBT & bénh nhan ung thu vu giai doan III.

Theo phan tich gop cua Spring L.M va cs (2020) trén 27.895 bénh nhan tur 52
nghién ctru, ty 16 pCR trung binh sau diéu tri HCTBT 1a 21,1%, véi ty 1 nay dao
dong tuy theo phan nhém bénh 1y [64].

Cong thrc tinh ¢& mau cho nghién ctru mo ta mot ty 1é don duoc sir dung nhu sau:

_ 72 p(1-p)
N=241-«/2 g

Trong do:

n: c& miu can thiét

Z: hé s6 tin cdy (Z = 1.96 voi mic tin cy 95%)

p: ty 18 udc lugng ban dau = 0,211

d: sai s6 mong mudn = 0,051

Ap dung vao cong thic:

n=245,86 = C& mAu t6i thicu can thiét 1a 246 bénh nhan.

Nghién ctru ndy tuyén chon 250 bénh nhén, dap ung yéu cau vé ¢d mau cho
udc luong ty 1€ pCR vai do tin cay 95% va sai $6 £5,1%.
2.2.3. Quy trinh nghién cru
2.2.3.1. Chan doan ban dau va phan giai doan

- Kham lam sang: s¢ nan, danh gia vi tri va kich thudc khdi u, danh gia hach.
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- Hinh anh hoc: siéu am, chup X-quang tuyén v, MRI va PET/CT néu can.

- Sinh thiét 15i (core biopsy) dé x4c dinh mé bénh hoc va héa mé mién dich.

- Phan loai giai doan theo TNM (AJCC 2017).
2.2.3.2. Diéu tri hda chat tan b6 tro

- Phéc dd hoa tri duoc xac dinh boi hoi déng chuyén mon, tuan thu huéng dan
diéu tri qudc gia.

- Bénh nhan dugc theo ddi dap tmg 1am sang gitta cac chu ky bang: kham 1am
sang, siéu am, MRI.

- Sau hoan tat diéu tri HCTBT, bénh nhan dugc dénh gia lai bang tiéu chuan
RECIST 1.1: Cac truong hop dap tmg tot (CR, PR) hoic bénh 6n dinh (SD) déu
duoc dua vao nhom chi dinh phau thuat MRM.

+ Doi v6i bénh nhéan PD, chién lugc diéu tri duoc cé the hda: Néu van con chi
dinh phau thuat triét cin, bénh nhan dugc dua vao mbé MRM ngay sau hoa tri hodc
danh gia phai chuyén phac db hoa tri khac va sau d6 co dap tng dat tiéu chuan
phau thuat, bénh nhan van duogc dua vao nghién ctru.

+ Néu chuyén sang xa tri trudc ph?lu thuat hodc khong con chi dinh md, bénh
nhan s¢€ bi loai khoi nghién ctru.
2.2.3.3. Panh gia trudc mo va thuc hién phau thuat MRM

- Kham toan than, danh gia chirc ning co quan, tong trang va khao sat di cin
xa. Thuc hién MRM theo 8 budc moé ta tai muc 2.2.6 (tir danh gia trudec mo dén
Xt tri bién chimg).
2.2.3.4. Theo d6i sau m6 va cham soc

- Theo déi tai vién: dau hiéu sinh t6n, dich dan luu, mic d6 dau (VAS), tinh
trang vét md. Ghi nhan céc bién chirng sém, phan loai theo Clavien-Dindo.
2.2.3.5. Theo ddi séng thém

- T4i kham dinh ky: 3—6 thang trong nam dau, sau d6 6—12 thang/lan.

Ghi nhén thoi gian EFS va OS.
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2.2.4. Phwong tién nghién ciu

Nghién ctru str dung dir liéu tur hd so bénh an ctia 250 bénh nhan ung thu biéu
mo tuyén vu giai doan III duoc diéu tri tai Bénh vién K, bao gém thong tin 1am
sang, can lam sang, hinh anh hoc va mo6 bénh hoc. Cac phuong tién k¥ thuat duogc
ap dung tai nhiéu thoi diém khac nhau trong qua trinh chan doan va theo ddi, véi
dic diém chung nhu sau:

- Chan doan hinh anh

+ Siéu am tuyén va va hach ving: thuc hién bang dau do tan sb cao (> 7-12
MHz) trén cac h¢ théng si€u am Doppler mau dang dugc st dung tai bénh vién,
danh gié kich thudc, dac diém bd, ciu trac Am va mach mau cia ton thuong.

+ Chup nhil anh tuyén va (Mammography): thuc hién trén cac hé thong chup
nhil anh k¥ thuat s6, danh gia va phan loai ton thuong theo tiéu chuan BI-RADS®.

+ MRI tuyén va: khi ¢6 chi dinh, bénh nhan duoc chup cong hudng tir trén
may > 1.5 Tesla, st dung cac chudi xung T1, T2, DWI va chudi dong hoc sau
tiém gadolinium, danh gia theo tiéu chuan RECIST 1.1.

+ PET/CT va SPECT: 4p dung trong cac trudng hop can danh gia toan than
hoac nghi ng¢ di can, st dung “18F-FDG cho PET/CT va 99mTc-MDP cho xa
hinh xuong. Két qua dugc phan tich ban dinh luong bang chi sé6 SUVmax
(PET/CT) hoic dinh tinh theo phan bd hoat d6 phong xa.

- Xét nghiém can 1am sang: bao gom cong thirc mau, chiic niang gan — than,
dién giai o, xét nghiém CA 15-3 va CEA, duoc thyc hién bang cac hé thong xét
nghiém tu dong ctia bénh vién.

- M6 bénh hoc va héa mé mién dich: tit ca mau mo duoc ¢b dinh bang
formalin 10%, x{r ly va nhuom HE, két hop nhudém hoéa mé mién dich (ER, PR,
HER2, Ki-67) theo tiéu chuan ASCO/CAP.

Do dic thu bénh nhan dugc chan doan va diéu trj trong giai doan kéo dai, mot

sb truong hop cé thé duoc thuc hién trén cac thé hé may hoac k¥ thuat khac nhau;
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tuy nhién, toan bd quy trinh chan doan va danh gia déu tuan tha hudéng dan chuyén
mon ctia Bénh vién K, Bo Y té, ESMO va NCCN tai thoi diém thuc hién
2.2.5. Qui trinh phdu thudt cdt vu triée cdn cdi bién tgi Bénh vién K
2.2.5.1. Muc dich

Loai bé toan bo mo myén vu va hach nach mtrc [-II (muc III khi cﬁn), nham
kiém soét tai chd — tai vung ung thu vi giai doan tién trién tai chd sau HCTBT,
dong thoi tao diéu kién cho diéu tri bo tro tiép theo. Mot sb truong hop duogc két
hop tai tao vu tirc thi hodc cit buéng trimg noi soi, tuy theo tinh trang bénh va nhu
cdu c4 thé hoéa diéu tri.
2.2.5.2. Chi dinh
a) MRM don thuan

- Ung thu va giai doan III sau HCTBT, dap Gmg mot phan hodc hoan toan,
khong c6 nhu cau hodc khong du diéu kién tai tao tuc thi.

- Bénh nhan co6 yéu td nguy co cao tai phat tai chd hodc can xa tri bo trg s6m,
khong phu hop vai tai tao ngay.

- Bénh nhan khong mong muén tai tao vu.
b) MRM + téi tao vu tic thi (Immediate Reconstruction)

- Bénh nhén dap tng tot sau HCTBT, con du da va md mém dé che phu vt
li€u tai tao hoac vat da co.

- Khong co6 chéng chi dinh y khoa cho phiu thuat kéo dai.

- Khong c6 di can xa hoac bénh toan than tién trién.

- Mong mudn phuc hdi hinh thé va ngay sau mo, di duoc tu van k§ vé kha
nang phai chinh stra thém sau xa tri.
¢) MRM + cit budng trimg ndi soi

- Phu nit tién méan kinh c6 chi dinh tc ché chirc nang buéng tring (thu thé noi
tiét duong tinh) theo khuyén cao diéu tri noi tiét.

- Két hop trong cung thi m6 nham giam s6 1an gy mé, tiét kiém thoi gian va

chi phi diéu tri.
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- Khong ¢o6 chdng chi dinh v6i phiu thuat ndi soi 6 bung (dinh rudt rong, bénh
1y ndng kém theo...).
2.2.5.3. Chuan bi

a) Bénh nhan:

- Kham toan than va tai chd, danh gia lai tinh trang u, hach va toan trang sau
HCTBT.

- Can lam sang: cong thirc méau, dong mau, chirc nang gan — than, dién giai,
chan doan hinh anh (siéu 4m, X-quang nguc, MRI va khi can).

- Tu van rd vé loai phau thuat, bién chimg c6 thé xay ra, ké hoach diéu trj bo
tro; ky cam két phau thuat.

b) Phuong tién — dung cu:

- B dung cu phau thuat vii — nach tiéu chuan; bo tai tao (tai don, luodi sinh
hoc, dung cu vi phau hoic tao hinh); bo phau thuat noi soi b bung.

- Dao di¢n, may hut, kep mach, chi khau tu ti€u va khong tiéu, dan luu ap luc
am Kin.
2.2.5.4. Cac budc tién hanh

a) Vo cam:

- Gay mé ndi khi quan, thong khi kiém soat; c6 thé phdi hop gay té ving (Pecs
block, paravertebral block) dé giam dau sau mo

b) Tu thé:

- Nam ngtra, tay bén md dang 90° va hoi ning; ké gbi duéi vai bén md.

¢) Céc thi md:
Thi 1. Rach da

- Rach da hinh elip, 14y toan bo khéi u, da, quang va va nam v, dinh dudng
rach & hd nach dé co thé kéo rong thém khi vét hach nach, 6 sau duong rach da
dén to chirc dudi da

- Chiéu dai duong rach da phu thudc kich thuéc tuyén vi, kich thude khdi u

va kinh nghiém phau thuat vién, thudng dai 15¢cm dén 20cm.
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* Nguon: BN Tran Thi V-1970 Ma s6:220280309 va Déng Thi T-1969 Ma s6. 220164511

Thi 2: Béc tich vat da, bjc 1§ tuyén vii

- Béc tach vat da: Nén phau tich rong phia trén va dudi dén hét to chic ria cua
tuyén vu, phia trong phau tich toi sat gioi han gitra, phia ngoai phau tich xubng
dudng nach sau dén khi gip bo ngoai co lung to.

+ Béc tach can than dé khong di vao viing nhu mé di 1ay di lam sinh thiét.

- Béc tach tuyén vu: tuyén vl duoce boc 16 dén tan co nguc 16n.

Thi 3: X li ton thwong

* Tién hanh cdit toan by tuyén vii nhw sau:

- Sau khi da boc tach cac vat da dén co cua thanh nguc, boc tach tuyén va ra
khoi can co nguc 16n theo hudng tlr trong ra ngoai, tir viing nguc dén phan dudi
nach cta tuyén va va cit bo toan b tuyén vi.

- Néu khdi u & siu, c6 dinh vao co nguc 16n thi co thé cit bo mot phﬁn co
nguc 16n kém theo khéi u va tuyén via. Bao ton can co nguc 16n rat quan trong

néu u khong dinh vao co nguc, gitp cho vi¢c tao hinh vu sau nay.
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Hinh 2.2. Cit toan bo tuyén v, khéi bénh phidu mé va (dd phiu thuét)
* Nguon: BN Tran Thi T-1984 Ma so: 220159348

* Vét hach nach:

- Thuong 1a vét cac hach nhom I (nhom dudi ¢ dinh hd nach, nim ngay bo
ngoai ctia can co nguc bé) va nhom II (nhém trén, ndm ngay sau co nguc bé), co
thé kiém tra va vét hach nhom III & bo trong co nguc nho.

Chu y: ¢ ging bao ton t6i da cac nhanh than kinh di qua ving nach: than kinh

nguc dai, lung to, ring to, nhanh than kinh lién sudn canh tay.

Hinh 2.3. H6 nach sau nao hach, bao ton day than kinh nguc
* Nouén:BN Bui Thi H-1970 Ma s6: 220153055
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Thi 4: Két thiic phiu thugt

- Kiém tra ving md, cAm mau ti mi

- Pt dan luu: ¢6 thé dat 1-2 dan luu ap luc am kin.

- Dong vét md theo 16p, bang ép nhe.

* Tdi tao tirc thi (néu cd)

- Lya chon k¥ thuat tai don, vat da co lung rong hoac TRAM flap tuy diéu
kién va phu hop.

- Pt dan luu dudi vat va quanh t0i don/vat.

* Cit budng trirng néi soi (néu co)

- Sau khi hoan tit MRM, ddi vi tri bénh nhan, dit trocar va tién hanh cit 2
budng trimg — voi trimg theo quy trinh ndi soi tiéu chuan.

- Lay bénh pham qua thi bao vé, tranh gieo rac té bao ung thu.

Hinh 2.4. Dong vét mo va dat dan luu

* Nguon: BN Trdn Thi T-1984 Ma sé: 220159348
2.2.5.5. Theo di bién ching va xir tri
Trong phau thuat ung thu vi, cac bién chimg sau md c6 thé xay ra voi tan suét
khac nhau, chu yéu bao gém chdy mau, tu dich, nhiém khuan vét md, hoai tir vat
da va phu bach mach chi trén. Viéc nhan dién sém va xur tri kip thoi c6 y nghia
quan trong nham han ché anh huéng dén két qua diéu tri ciing nhu chat luong

song cua nguoi bénh.
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a) Chiay mau sau md: thuong xuét hién trong vong 1-6 gid dau. Co ché chu
yéu 1a do tudt chi budc, cAm mau khong triét dé bﬁng dao dién hodc chay mau tur
cac mach nho ving thanh nguc va hd nach. Biéu hién thuong gap 14 vét mo cing,
dau chéi khi 4n, dich dan luu ¢6 mau d6 tuoi hodc dong mau. Cac d4u hiéu thiéu
mau toan than thuong it khi rd rét. Trudng hop chay mau it ¢6 thé kiém soat bang
bang ¢ép va thudc cAm mau; nguoc lai, khi mau ty nhiéu hodc vét mo cang nhanh,
can mo vét md 1§y mau tu, xac dinh va xtr tri diém chay mau, tham chi phai dua
bénh nhan trd lai phong md dé cAm mau trong diéu kién vo cam va di phuong
tién phau thuat.

b) Tu mau, tu dich: 14 bién ching thuong gip o thanh nguc va hd nach.
Nguyén nhan c6 thé do hé théng din luu hoat dong khong hiéu qua hoic bi rat
som. Nguoi bénh thuong dau tai chd, d6i khi kém sot; tham kham thay dich bung
nhung duéi da, siéu 4m c6 thé xac dinh 6 dich. Xur tri cha yéu gom bang ép, duy
tri dan luu lau hon, dung khang sinh va thudc chéng viém. Khi dich nhiéu, c6 thé
can choc hut, rach da dan luu hodc dit lai hé théng dan luu.

¢) Nhiém khuin vét mé: thuong xuét hién tir ngdy thir 3—5 sau phau thuat,
lién quan dén k¥ thuat v khuan hodc yéu té co dia (dai thao dudng, suy giam
mién dich...). Ngudi bénh co thé sét, bach cau ting va chuyén trai. Vét mo sung,
nong, do, dau, co thé chay mu khi tach chi. Nguyén tic diéu tri 1a mé rong vét mo,
dan luu mu, thay bang hang ngay, sir dung khang sinh theo khang sinh d6, va khau
phuc hoi ky hai khi nén vét mé 6n dinh.

d) Hoai tir vat da: xay ra khi phau tich qua mong hoic do bang ép qua chat
lam ton thuong mach nudi. Biéu hién gém da vét mo tim, thAm den, xuit hién
mun nudc, khong lién seo. Piéu tri bao gém cit loc td churc hoai ti, sira mép vét
mo, bang ép, thay biang hang ngay. Trong truong hop t6n thuong rong, cé thé phai
khau da ky hai hodc ghép da.

e) Phit bach mach chi trén: 13 bién chimg mudn, lién quan dén vét hach nach

qué rong hodc xa tri bd trg vung nach. Nguoi bénh c6 bi€u hién phu cung canh
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tay, dau va té bi. Bién phap diéu tri hién nay bao gém khau néi hoic ghép ong
bach mach trong cac trung tdm c6 diéu kién, két hop nang — treo cao tay, ding
thudc giam pht né va chong viém.

2.2.5.6. Chim séc hau phau

Sau mo, nguoi bénh can duoc theo doi chit ché tai phong hau phau it nhat 24
gio, bao gém monitor ho hép, tuan hoan, kiém soat lugng va tinh chét dich dan
lwu. Bang vét md duoc thay dinh ky (ngdy thtr nhat sau mo, khi rat dan luu, trude
xuat vién). Dan luu duoc duy tri dén khi lwong dich < 5-10 ml/24h, thudng sau
5-7 ngay. Thudc giam dau duoc sir dung trong 48 gir dau, sau d6 chuyén sang
duong udng; khang sinh duy tri 5-7 ngdy. Ché d6 in dugc khoi dong sém khi
bénh nhan tinh, tir 16ng mém sang an thuong ngay. Chi vét mo thuong cat sau 7—
10 ngay. Cac diéu tri bo tro sau mo s& dugc quyét dinh theo phac do chuin hoa
qua hoi chan chuyén khoa.hdi chuan chuyén nganh.

2.2.6. Cac chi tiéu nghién crru
2.2.6.1. Chi tiéu nghién ctru muc tiéu 1
CAc chi tiéu nham md ta dac diém chung, 1am sang, can 1am sang, md bénh
hoc va phan nhém phan ti caa bénh nhan tai thoi diém truéc HCTBT.
a) Bic diém chung ctia bénh nhan

- Tudi: ghi nhan tai thoi diém chéan doan: ghi nhan tudi trung binh, nho nhat,
16n nhét va phan nhom tudi: <30, 30-39, 40-49, 50-59, 60—69, >70 tudi.

- Tinh trang kinh nguyét: Xac dinh qua bénh st/ho so bénh an; phan loai:
con kinh/ mén kinh (>12 thang lién tiép khong hanh kinh, khéng do nguyén
nhan khac).

- Thoi gian phat hién bénh tir khi xuat hién triéu chimg dau tién dén khi nhap
vién (thang), tinh tir thoi diém bénh nhan tu phat hién triéu chung hodc dugc
chan doan tinh c& dén thoi diém nhap vién diéu tri.

- Tién st gia dinh mic ung thu: loai ung thu va méi quan hé huyét théng

(bac 1, bac 2).
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- Bénh 1y kém theo: tang huyét ap, dai thio dudng, bénh 1y tim mach, bénh
1y ho hép man tinh..., xac dinh qua bénh an hodc khai thac tién st.

- Ly do vao vién: ghi nhan theo ho so bénh 4n bao gém: tur so thay khéi u v,
dau vU, so thdy hach ving nach hodc cd, ton thuong nam vi hodc quang v (co
kéo, tut, tiét dich, chdy mau, viém loét), ton thuong da vung vu (loét, dAu hiéu
v6 cam), phat hién tinh cd khi kiém tra sitc khoe kham, diéu tri cac bénh 1y khac.
b) Pic diém 1am sang khdi u va hach:

- Khdi u vu:

+ Bén ton thuong: trai / phai.

+ Vi tri khdi u: theo phan ving giai phau tuyén vi, xac dinh theo goc phan
tu vu hodc theo gio trén mat déng ho (12h, 3h, 6h, 9h), tinh nguoc chiéu kim
d6ng ho ddi xtng hai bén. Bao gém 1/4 trén ngoai, trén trong., dudi ngoai, dudi
trong va trung tam.

+ Kich thudc u: do dudng kinh 16n nhat bang thude day don vi do cm.

+ Mat do: mém, chic (ctng), hdn hop (khong dong nhat).;

+ Bo mép khoi u: bo déu / khong déu.

+ Murc do di dong:

Di dong t6t: di chuyén dé dang so v6i mo xung quanh.
Di dong kém: van di chuyén nhung han ché so vé&i bén dbi dién.
C6 dinh: dinh vao da hodc thanh nguc.

+ Thay di hinh thai vi: khoi g6, loét, dau hiéu vo cam, mat d6i xtng so voi
bén lanh.

+ Ton thuong num vu: tut, co kéo, tiét dich, chdy mau, viém loét.

- Hach vung:

+86 luong: khong so théy, 1 hach, >2 hach.

+ Vi1 tri: hach nach, thugng don, ha don, hach ¢ cung hoac ddi bén.

+ Kich thudc: do dudng kinh 16n nhat bang thude kep hodc siéu 4m (mm).

+ Mat d6: mém, chac.
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+ Mirc d6 di dong: di dong tot, di dong kém, dinh xung quanh hoic dinh
nhau thanh cham.
¢) Pic diém can 1am sang hinh anh hoc:

- Siéu &m vU: ghi nhan kich thudce u, ria (r5/khong rd), phan am (giam/ tang/
hdn hop), s6 luong ton thuwong, tinh trang hach, phan loai BIRADS (theo ACR).

- X-quang tuyén va: phan loai BIRADS (theo ACR), ghi nhan vi voi hoa,
t6n thuong lan toa.

- MRI hoac CT tuyén v (néu thuc hién): mo ta kich thudce, dac diém u/hach,
xam l4n da, co, thanh nguc.

- Phan nhom kich thudce u: dudi 2 cm, tir 2-5 cm, trén 5 cm va T4 khi tham
nhiém da/thanh nguc.

- Xa hinh xuong / PET-CT: khi ¢6 chi dinh dé danh gia di can xa, theo tiéu
chuan SUVmax > 2,5 kém hinh anh ton thuong dac hi¢u.
=> Khi c¢6 cac thong tin vé 1am sang, cin 1am sang phan loai giai doan 1am sang
(cTNM) theo phan loai AJCC lan thir 8 ndm 2017.

d) M6 bénh hoc trude diéu tri va phan nhdm phan tu:

- Phan loai m6 bé&nh hoc: theo WHO 2019.

- b6 mo6 hoc: Bloom—Richardson — Elston & Ellis (1991).

- Héa mé mién dich

+ ER, PR: duong tinh khi >1% té bao nhuém mau; ghi nhan cuong do va ty
1 % té bao bat mau.

+ HERZ2: Ghi nhan qua phiéu x€t nghiém hoa mo mién dich thuc hién tai
Bénh vién K. Am tinh khi két qua 12 0, 1+, duwong tinh khi 3+. Véi trudng hop
2+ nhung khong lam FISH vi 1y do ca nhan, duoc xép vao nhém HER2 duong
tinh dé phan tich nguy co.

- Ki-67: ghi ty 1€ %.
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¢) Phan nhom phén tu theo St. Gallen 2015:
- Luminal A: ER+/PR+, HER2—, Ki-67 <20%.
- Luminal B (HER2-): ER+, HER2—, PR thép hoic Ki-67 >20%.
- Luminal B (HER2+): ER+, HER2+.
- HER2 duong tinh : ER—, PR—, HER2+.
- Triple-negative (TNBC): ER—, PR—, HER2—.
2.2.6.2. Chi tiéu nghién ctru muc tiéu 2
Cac chi tiéu nham danh gia két qua diéu tri phau thuat sau HCTBT, muc do
tuan tha, doc tinh, dap ¢ng, bién ching, sdng thém.
a) Pic diém diéu tri HCTBT:
- Phac dd dy kién: ho1 chan trude diéu tri, gém s6 chu ky, liéu luong, khoang
cach chu ky (liéu day 2 tuan, liéu chuin 3 tuin).
- Phac d6 thuc té: ghi nhan thay ddi so v6i du kién (thude, s6 chu ky, liéu).
Céc phac do bao gém: AC, FEC, AC-T, FEC-T; = thudc dich.
- Phan loai phac db:
+ C0 / khéng anthracycline.
+ C6 / khong diéu tri dich (trastuzumab, pertuzumab).
- Thay d6i phac do:
+ Thay thubc sang nhom khéc.
+ Chuyén tir liéu day sang liéu chuan.
+ Ngtmg hoéa tri som do tién trién bénh..
b) Tuan tha diéu tri:
- Tuén thu hoan toan: dang phac do, du sb chu ky, ding liéu.
- Khong tuan thil hoan toan: thay dbi thudc, liéu hodc sb chu ky khong do
nguyén nhan chuyén mon; ghi nguyén nhan (doc tinh, bénh kém, hoan canh ca

nhan, anh huong dich COVID-19).
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¢) Bac tinh va tac dung phu cua HCTBT:

- Phan loai theo CTCAE v5.0 (chi tiét tai 2.2.7.3 va Phu luc 3) bao gom:
thiéu mau, giam bach cau hat, giam tiéu cau, doc tinh than kinh, tim, tiéu hoa,
gan, than... Ghi rd mtrc do I-V cho ting bién cd.

- Ghi nhan tac dung phu khéc: rung téc, budn ndén, mét mai, di ung, than
kinh ngoai bién.

d) Pap tng diéu tri hoa chat:

- Lam sang: theo RECIST 1.1 (chi tiét tai muc 2.2.7.1) — dap ing hoan toan
(CR), mot phan (PR), bénh 6n dinh (SD), tién trién (PD). Panh gia gitta ky va
sau diéu tri hoa chét (trude thoi diém phau thuit).

- M6 bénh hoc: theo Chevallier (40 1-4) (chi tiét tai muc 2.2.7.2)

- Bap tng hoan toan- pCR khi ypT0/isNO hodc Chevallier do 1-2.

- Giai doan bénh 1y sau diéu tri: ypTNM (AJCC 2017).

e) K¥ thuat va két qua phau thuat:

- Thoi gian phau thuat (phat), duong rach da, chiéu dai vét mé (cm).

- C6/khéng thuc hién phdi hop cit budng trimg nodi soi / tao hinh tic thi.

- Cac dic diém k¥ thuat dinh tinh: theo mo ta trong bién ban phiu thuat.

+ Tinh trang di dong khéi u va tuyén vu.

+ Mitc d6 boc tach dé / kho.

+ Tham nhiém vao cin — co nguc.

+ Tinh trang hach: dinh mach mau, lan rong.

+ Nhan dién va bao ton than kinh (nguc dai, nguc trong)

- Cac thong s6 dinh lugng:

+S6 lugng hach vét dugc.

+ Kich thudc khéi u sau mo (cm).
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f) Bién chung hau phau:

- Ghi nhan theo hé théng Clavien—Dindo (2004) (chi tiét tai muc 2.2.7.4):

bao gom Do 1 — V (tir bién chimg nhe dén tir vong).

- Két qua theo doi: tinh trang vét mo: phu né vét mo, dich dan luu, nhiém
trung, tu dich theo mo ta dién bién hau phau.

g) Két qua séng thém:
- Bao gdm EFS va OS (dinh nghia chi tiét tai muc 2.2.7.6)
- Thoi diém ket thuc theo ddi: 30/06/2024.

h) Phan tich méi lién quan

- B4p Ung lam sang va mo bénh hoc.

- Pap ung diéu tri va nhom phan tu.

- Cac yéu t6 tién luong anh huong dén EFS va OS.

2.2.7. C&c tiéu chudn, thudt ngi# va cdch ddanh gid mét sé chi tiéu nghién ciu
C4c tiéu chuan, thuat ngir va phuong phap danh gia dugc trinh bay dudi

day nham chuan héa viéc do luong, phan loai va phan tich cac chi tiéu nghién cau

d3 néu & muc 2.2.6. MJi tiéu chuan s& duoc lién hé truc tiép vai cac chi tidu tuong

g trong 2.2.6 dé dam bao tinh nhat quan va dé dbi chiéu gitra phan phuong phap

va phan két qua.

2.2.7.1. Tiéu chuan danh gia dap ung l1am sang — RECIST 1.1 (2009):

Hé théng RECIST (Response Evaluation Criteria In Solid Tumors) phién
ban 1.1 dugc cap nhat bai Eisenhauer E.A. va ¢s nim 2009 dung dé danh gia
mirc d6 thay doi kich thudc cac ton thuong dich qua chan doan hinh anh (siéu
am, X-quang, MRI) sau HCTBT [78].

- Tiéu chi phan loai dap Gng:

+ CR (Complete Response): bién mat hoan toan tat ca cac ton thuong dich

va khong xuat hién ton thuong maoi.
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+ PR (Partial Response): tong duong kinh cac ton thuong dich giam >30%
so voi ban dau.

+ SD (Stable Disease): khong du giam dé xép vao PR va khong du ting dé
xép vao PD.

+ PD (Progressive Disease): tong duong kinh cac ton thuong dich ting
>20% (tdi thiéu tang tuyét d6i >5 mm) hodc xuat hién thém ton thuong moi.

Duya trén danh gia trén 1dm sang va chan doan hinh anh nhu siéu am, x
quang, MRI tuyén vu sau diéu tri.
2.2.7.2. Tiéu chuan danh gia mé hoc theo hé thong phan loai Chevallier

Puoc cong bd boi Chevallier va cs (1993), hé thong nay phan loai mirc do
dap tng mo hoc sau HCTBT qua 4 muc do [79], [83], [84]:

- Do 1: Khong con té bao ung thu xdm nhap hay tai 6ng.).

- Do 2: Con té bao ung thu tai ong nhung khong xam nhap.

- Do 3: Con té bao ung thu xam nhap nhung giam manh so v6i ban dau.

- Do 4: Khong c6 thay doi mé hoc so véi trude diéu tri.

Ung dung: Trong nghién ciru nay, do 1 va 2 duoc coi la pCR.
2.2.7.3. Phan loai doc tinh hoa tri — CTCAE phién ban 5.0 (2017)

Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) 14 hé théng
phan loai mirc d6 doc tinh do diéu tri ung thu ctia Vién Ung thu Qudc gia Hoa
Ky (NCI). Phién ban 5.0 dugc phat hanh vao thang 11/2017 [126].

Céac nhom tac dung phu danh gia trong nghién ctru gom:

- Huyét hoc: thiéu mau, giam bach cau hat, giam tiéu cu.

- Tiéu hoa: budn ndn, ndn, tiéu chay, viém niém mac.

- Thén kinh: di cam, giam cam gidc, yéu co.

- Da — niém mac, gan — than, tim mach...

Mirc do doc tinh chia 5 cap (Grade 1-5):

- Grade 1: nhe

- Grade 2: trung binh
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- Grade 3: ndng

- Grade 4: de doa tinh mang

- Grade 5: tir vong lién quan diéu tri

Trong nghién ctru nay, tat ca bénh nhan déu dugc danh gia doc tinh tim
mach mot cach hé théng trudc va trong qua trinh diéu trj hoa cht.

Cu thé, truée khi khdi tri, tat cd bénh nhan déu dugc thyc hién siéu am tim
va dién tim dé sang loc cac yéu to nguy co tim mach tiém an. Trong mdi chu ky
hoa tri, bénh nhan dugc tiép tuc theo ddi dién tim va siéu 4m tim dinh ky dé phat
hién sém céac dau hiéu suy giam chirc ning tim.

Pbi v6i nhitng bénh nhan c6 nguy co cao (co tién sir ting huyét ap, bénh tim
mach nén, hodc c6 dau hiéu nghi ngd trén 14m sang va can 14m sang), nghién ctru
tién hanh hdi chan chuyén khoa tim mach tai Bénh vién Bach Mai hodc Bénh vién
Quan y 103 dé dua ra hudng xu tri phit hgp va dam bao an toan tdi da trong lya
chon phéc d6 hoa tri.

Ngoai doc tinh tim mach, cac nhom tac dung khong mong muébn khac duoc
ghi nhan bao gém:

+ Huyét hoc: thiéu mau, giam bach cau, giam tiéu cau.

+ Gan: ting men gan, viém gan cép.

+ Than: ting creatinin, suy than cap.

+ Khac: rung tdc, mét mai, phan tng di ung, r6i loan tiéu hoa, than kinh
ngoai bién (té bi, gidm cam giac).

Tiéu chi danh gia duoc trinh bay tai Phu luc CTCAE v5.0. (Chi tiét Phu luc 3)
2.2.7.4. Phan loai bién ching hau phau — Clavien-Dindo (2004)

Hé théng Clavien—Dindo danh gia mutc d6 nang nhe cua bién chimg sau phau
thuat, duoc thiét ké boi Clavien va ¢s nham chuan hoa so sanh bién ching trong
phau thuat ngoai khoa.

Phén loai gdbm:

- o I: Bt thuong nhe, khong can diéu tri dic hiéu.
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- D¢ II: Can can thiép ndi khoa, dung thude (khang sinh, truyén mau...).

- D6 III: Cén can thiép ngoai khoa, ndi soi hay gay mé (Illa: khong gay mé,
[11b: c6 gay mé).

- Po IV: Bién ching de doa tinh mang, can hoi st (IVa: 1 co quan, IVb: >
trén 2 co quan).

- Do V: Tir vong hau phau.

Phan loai murc d6 bién ching hau phiu theo hé théng Clavien-Dindo, dugc dé
xuat boi Clavien P.A. va ¢s nim 2004 [127], da duoc chuin hoa cho phau thuét
ung via boi Panhofer P. va cs (2014), bao gdm ca phiu thuat cit bo va triét can cai
tién (MRM) [128]. Cac nghién ciru da chtrng minh tinh hiéu qué cua hé thong nay
trong viéc chuan hoa danh gia mic d6 nghiém trong cua bién ching hau phiu
[129], [130].

Trong nghién ctru nay, cac bién chimg sau phiu thuat duoc ghi nhan va phan
loai theo hé théng Clavien—Dindo nhu sau:

- D6 I: Ghi nhan nhiing bat thuong nhe khong can can thiép diéu trj dic hiéu,
thudng ty hoi phuc. Céc biéu hién trong nhom nay bao gdm cam giac té bi, tu dich
it khong can choc hut va tinh trang phi né vira phai quanh vét mo.

- Do II: Bién chimg yéu cau diéu tri bang thudc nhu khang sinh hoic thudc loi
tiéu. Trong nghién ctru nay, cac truong hop tu dich can choc ht, phu né vét md
0 rét hodc phu tay dugc xép vao nhom do II.

- 6 IIIa: Can can thiép ngoai khoa hodc thu thuat nhung khong can gy mé
toan than. Vi du dién hinh 1a mé vét mo tai givong dé dan luu dich tu.

- Do IIIb: Bién ching ning hon, doi hoi can thiép ngoai khoa c6 gy mé toan
than. Nhu phau thuat lai do hoai tir vat da.

- Po IV: Bién chung de doa tinh mang va can diéu tri tich cuc tai don vi hoi
sirc. Bao gom céc bién ching nghiém trong nhu nhiém khuan huyét hoc suy ho
hép cap.

- P9 V: Bién chimg nghiém trong nhat, ddn dén tir vong.
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Dit liéu duogc thu thap tir bénh 4n hau phau, phiéu theo ddi hang ngdy cua diéu
dudng/phau thuit vién va duge chuin hoa bang phiéu nghién ctru riéng cho dé tai.
2.2.7.5. Phan loai giai doan bénh — TNM AJCC 2017 (phién ban 8)

Hé théng TNM do Uy ban Hop tac Qudc té vé Ung thu (UICC) va Hiép hoi
Ung thu Hoa Ky (AJCC) ban hanh. Phién ban thir 8 (2017) cép nhat chi tiét cac
yéu t6 tién lugng. Trong ung thu va:

+ T (Tumor): kich thudc khdi u nguyén phat (T1-T4).
+ N (Node): mtc do di can hach vung (NO-N3).
+ M (Metastasis): di can xa (MO hoac M1).

Giai doan III bao gom cac to hop T3—T4, N1-N3, MO (Chi tiét Phu luc 1).
2.2.7.6. Céc khai niém va tiéu chi vé danh gia song thém

Viéc theo ddi va danh gia song thém 12 ndi dung then chét trong nghién ctru
ung thu v giai doan I, nham phan anh hiéu qua dai han cta diéu tri. Nghién ctu
nay tap trung vao hai ti€u chi chinh:

- Ty 1& séng thém khong bién c6 (Event-Free Survival — EFS): La thoi gian tir
khi bat dau diéu tri dén khi xay ra mot trong cac bién cd bao gdm: tién trién khi
dang diéu tri, khong thé phau thuat sau HCTBT, tai phat tai chd hodc ving, di cin
xa hodc tir vong do moi nguyén nhan. EFS phan 4nh hiéu qua kiém soat bénh cua
toan by phac dd diéu tri. Bién ¢d duoc ghi nhan qua hd so bénh 4n va hinh anh
hoc, phan tich bang biéu do Kaplan—Meier, kiém dinh log-rank va mé hinh Cox

- Ty 18 séng thém toan bd (Overall Survival — OS): La thoi gian tir khi khoi
tri dén khi tr vong do bt ky nguyén nhan nao. OS 1a tiéu chi quan trong nhét dé
danh gia loi ich lau dai cua diéu tri d6i voi thoi gian séng thém cua bénh nhan.
Phan tich dugc thuc hién tuong tu nhu EFS.

Viéc tép trung danh gid EFS va OS s€ giup phan anh toan di¢n hi€u qua cua
HCTBT két hop phau thuat trong kiém soat tién trién bénh va cai thién séng thém.
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2.2.7.7. Qui trinh theo doi
a) Muc tiéu theo doi:

- Phét hién tai phat tai chd, tai phat ving hoic di cin xa.

- Panh gia bién chimg mudn lién quan dén diéu tri.

- Huéng dan can thiép diéu tri bd trg néu can thiét.
b) Lich trinh theo doi:

- Trong 2 nam dau: tai kham 3-6 thang mat lan.

- Tir nam tha 3 tro di: tai kham sau 6-12 thang.
¢) Céac budc trong mdi lan tai kham:

- Kham lam sang:

+ Panh gia tong trang bénh nhan va cic tridu ching nghi ngd nhu dau, mét
moi hodc sut can.

+ Kham k¥ ludng vung nguc, hach nach va céc vi tri c6 nguy co di can nhu
gan, phoi, xuong.

- Xét nghiém: cong thirc méau va xét nghiém sinh hoa (chtrc ndng gan, than).
Marker ung thu: CA 15-3, CEA (néu can dé theo ddi tién trién).

- Hinh anh hoc:

+ Si€u am vung nguc, hach, hoac co quan nghi ngo.

+ X-quang nguc, CT hodac MRI trong truong hop nghi ngo di can.

+ PET-CT d¢ phat hién t6n thuong khong rd rang qua cac phuong phap khac.

- M6 bénh hoc (néu can):

+ Sinh thiét cac ton thuong nghi ngd dé xac dinh ban chat tai phat hoac di can.

Quy trinh theo ddi trén dugc thiét ké nham thu thap dit liéu day du dé danh
gia cac ti€u chi chinh (EFS va OS) va cac tiéu chi phu (DFS, RFS).
2.2.8. Thu thdp, phan tich va xi Iy sé liéu.

Dt 1i€u nghién ctru dugc thu thap dua trén mau bénh an théng nhét, duoc thiét
ké theo cac quy trinh nghién ctru. Dé phan tich dit liéu, chung t6i st dung phan

mém SPSS phién ban 26.0, ap dung cac phuong phap thong ké sau:
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- Céc bién dinh luong duoc mé ta bang gia tri trung binh + do 1éch chuan (SD)
néu phan bd chuan hoic bing trung vi va khoang t& phan vi (IQR) néu phan b
1€ch. So sanh gitra hai nhém doc 1ap dugc thuc hién béng kiém dinh T-test hodc
kiém dinh Mann—Whitney khi phan b6 khong chuan. Véi cac bién dinh luong co
nhiéu hon hai nhom so sanh, ap dung phan tich phwong sai (ANOVA) hoic
Kruskal-Wallis khi can.

- Céc bién dinh tinh duogc biéu dién bang tin s6 va ty 1& phan trim (%). So
sanh sy khac biét gitta cac nhom sir dung kiém dinh Chi-square; trong truong hop
tan s mong doi <5, ap dung kiém dinh Fisher’s exact.

Phén tich hoi quy logistic don bién va da bién duoc st dung dé xac dinh cac yéu
t6 lién quan dén dap Gmg hoan toan trén mé bénh hoc (pCR).

- U6c lugng EFS va OS duoc thyc hién bang phuong phap Kaplan—Meier. So
sanh gitta cac nhém duoc tién hanh bﬁng kiém dinh Log-rank. bé x4c dinh cac
yéu 6 tién luong doc 1ap dbi voi EFS va OS, tién hanh phén tich hoi quy Cox da
bién. Mirc ¥ nghia thong ké duoc xac dinh voi p < 0,05.

2.2.9. Védn dé dao dirc trong nghién citu.

Nghién ctru da dugce Hoi dong Pao dirc trong nghién ctru y sinh hoc Bénh vién
K tham dinh va phé duyét theo Quyét dinh s6 1951/BVK-HPPD ngay
01/08/2022. Do anh huong cua dai dich COVID-19 (2020-2021), qua trinh hoan
thién hd so bi gian doan; nghién ctru duoc khéi dong dudi su cho phép va giam
sat nd1 bg, khong vuot ngoai thuc hanh 1am sang ti€u chuan. HO so déy du duoc
trinh duyét chinh thirc ngay khi diéu kién cho phép.

Toan bo nghién ctu dugce thuc hién voi su déng thuan ty nguyén cia nguoi
bénh, c¢6 su phé duyét cia Hoc vién Quan y va Bénh vién K. Viéc thu thap va xur
ly dir liéu tuan tha quy dinh bao mat, phi hop voi Tuyén bd Helsinki (2013) va
phap luat Viét Nam. Chiing t6i cam két khong c6 xung dot loi ich anh hudng dén

d6 trung thuc va khach quan cua két qua nghién ciru.
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Chuong 3.
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém bénh nhan
3.1.1. Tudi
Bang 3.1. C4c chi s Vé tudi
95% CI
X +SD | Trungvi| Thap | Cao | Nhé nhat | Lén nhat
Tudi | 250 [50,14 +11,6 | 50,00 |48,70[51,59| 29,00 80,00

* Nhan xét:

n

Tubi trung binh cua bénh nhan nghién ctru 13 50 tudi, dao dong rong (29-80

tu6i). Khoang tin cay 95% 6n dinh quanh mirc trung vi 50 tudi.

80
69 (27,60%)

70 63 (25,20%)

60 57 (22,80%)
50 46 (18,40%)
40
30

20
10 (4,00%)

0-69 >70

10 5(2,00%)
o ot X

<30 30-39 40-49 50-5

(o]
(o]

Biéu d6 3.1. Phan bd bénh nhan theo nhom tudi
* Nhan xét:
Pa s6 bénh nhan tap trung & nhém 40—59 tudi, trong khi nhom <30 tudi va

>70 tudi chiém ty 18 rat thap. xu hudng phan chil yéu & do tudi lao dong.
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3.1.2. Dich té

Bang 3.2. Dic diém dich t& bénh nhan nghién ciu

Pic diém bénh nhan S6 BN Ty 18 %
Tu so thay khéi u 219 87,60

Ly do bau va 11 4,40
vao vién So thay hach 11 4,40
Khac 9 3,60
Thoi gian Dudi 3 thang 100 40,00
phat hién bénh Tir 3-6 thang 86 34,40
Trén 6-12 thang 39 15,60
Trén 12 thang 25 10,00
Tinh trang Con kinh 155 62,00
kinh nguyét Tién man kinh 9 3,60
Man kinh 86 34,40
Bénh két hop Khong 166 66,40
Co 84 33,60
Khong 223 89,20

Tién sir Ung thu va 12 4,80
gia dinh Ung thu budng trimg 3 1,20
Ung thu khéc 12 4,80

Tong 250 100

* Nhan xét:

Phéan 16n bénh nhan phat hién bénh do tu sd thdy khdi u, thay vi qua thim
kham sang loc. Pa s6 dén vién mudn sau 3 thang ké tir khi c6 triéu chimg ban dau.
Nhém bénh nhan méan kinh va c6 bénh két hop chiém ty 1& dang ké, trong khi tién

sir gia dinh ung thu rat hiém gap.
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3.1.3. Lam sang

Bang 3.3. Dic diém lam sang khéi u

Pic diém khoi u S6 BN Ti 18 %
Vi phai 119 47,60
VU trai 131 52,40
1/4 trén ngoai 135 54,00
Vitriu | 1/4 trén trong 56 22,40
1/4 dudi trong 21 8,40
1/4 dudi ngoai 13 5,20
Trung tam/ Toan bo va 11 4,40
Khong thay u 03 1,20
Tong 250 100
Chac 225 90,00
Matdép | Mém 16 6,40
Hon hop 6 2,40
Téng 247 98,80
Tot 7 2,80
Didpng | Kém 155 62,00
Dinh da hodc/ va thanh nguc 85 34,00
Tong 247 98,80
Dau hiéu vo cam 14 5,60
Hinh thai | Mat d6i xtmg 38 15,20
vu Co kéo gay tut nim vua 43 17,20

* Nhan xét:

Khdi u chu yéu gap O vu trai, nhiéu nhét tai 1/4 trén ngoai. ba sb6 c6 mat do
chic, han ché di dong hoac dinh da/thanh nguc, cho théy bénh nhan dén vién khi
u da ¢ giai doan tién trién. Mot s it truong hop c6 cac dau hiéu dién hinh nhu vo

cam, co kéo tut nim va hay mat doi xing.
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Bang 3.4. Pic diém lam sang hach

Pic diém hach S6 BN Ti 18 %

Khéng s thdy 16 6,40
Vitri Néch 205 82,00
Nach + thugng don 27 10,80

Thugng don 2 0,80

Tong 250 100

] Khong hach 16 6,40
50 lwgng 1k 188 75,20
>2 hach 46 18,40

Tong 250 100
Tot 60 24,00
Han ché 75 30,00
Di djng Hach dinh xung quanh 84 33,60
Hach dinh tao khéi 15 6,00
Tong 234 93,60

Mém 23 9,20
Mat dé Chic 211 84,40
Téng 234 93,60

* Nhan xét:
Pa sb bénh nhan ¢6 hach vung khi kham, chu yéu ¢ hach nach, trong do nhiéu
truong hop ghi nhan sé luong tir mot hach tré 1én. Ty 18 hach dinh kha cao, kém

mat d§ chac chiém uu the, phan anh dac trung cua bénh & giai doan tién trién.
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3.1.4. Chén dodn hinh anh

Bang 3.5. S luong va kich thudce u trén siéu am vi

Pic diém S6 BN Ti 18 %

Khéng thiy u 2 0,80

So6 lwong 1 khdiu 202 80,80
>2 khbiu 45 18,40

Khong thay u 2 0,80

Kich thuwéc | Dué6i2cm 16 6,40
Tu 2-5cm 162 64,80

Trén 5cm 70 28,00

Tong 250 100

* Nhan xét: Da s6 bénh nhan c6 mot khéi u trén siéu am, kich thudc thuong gip
nhat 13 tir 2-5 cm. Mot ty 1& dang ké c6 khdi u 16n hon 5 cm hodc nhiéu khdi u,
phan anh dic diém tién trién ctia bénh khi chan doan.

Bang 3.6. Pic diém u trén x-quang, siéu 4m va MRI va trude diéu tri

Pic diém u S6 BN Tilé %
Vi voi héa 176 70,40
Tang sinh mach 41 10,89
Diic diém va | Tham nhidm da 119 47,60
tinh chdt [ Tham nhizm thanh nguc 71 28,40
Tham nhiém da/thanh nguc 123 49,20
Khéng phan d¢ 15 8,00
BI-RADS [<5 68 27,20
>5 167 66,80
Tong 250 100

* Nhan xét: Két qua ghi nhan ti 1& cao vi voi héa va tham nhiém da/thanh nguc,

phan anh tinh chat ac tinh va giai doan tién trién cua bénh.
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Bang 3.7. Pic diém hach trén x-quang, siéu 4m va MRI vu trudce diéu tri

Pic diém hach S6 BN Ti 18 %
Khong hach nghi ngo 21 8,40
Vi tri Vung néch 189 75,6
Nach, ha don 5 2,00
Né&ch, thuong don 18 7,20
Nach, thuong don, va trong 17 6,80
Khéng hach nghi ngo 21 8,40
S lwong | Mot hach 56 22,40
Nhiéu hach 173 69,20
Tong 250 100

* Nhan xét: Hach vung nach chiém uu thé, trong khi hach thugng don, ha don va
VU trong gip vai ti 1é thap. Pa s6 bénh nhan c¢6 nhiéu hach nghi ngo.
3.1.5. M6 bénh hoc va héa md mién dich

Bang 3.8. Phan loai md bénh hoc theo két qua sinh thiét kim

Két qua md bénh hoc S6 BN | Tilé %

NST (xam nhap khong dic biét) 208 83,20

Thé dng xam nhap 18 7,20

Thé MBH | Tiéu thiy xam nhap 4 1,60
Thé x4m nhap dic hiéu khac 18 7,20

Carcinoma vu di can hach (khong u) 2 0,80

Khong xac dinh 92 36,80

Po 1 2 0,80

by MBH bo 11 112 44,80
Do 111 44 17,60

Tong | 250 100
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* Nhan xét: Thé xam nhap khong dic hiéu (NST) chiém da s6, phan anh dic
trung thudng gip ciia ung thu vi. Vé do mé hoc, nhdém II xuat hién nhiéu nhat.

Bang 3.9. Két qua héa md mién dich ung thu va

Ho6a mo mién dich ER PR HER?2
n (%) n (%) n (%)
Am tinh 82 (32,80) 116 (46,40) 144 (57,60)
Duwong tinh 168 (67,20) 134 (53,60) 106 (42,40)
1+ 20 (8,00) 20 (8,00) 20 (8,00)
2+ 35 (14,00) 60 (24,00) 19 (7,60)
3+ 113 (45,20) 54 (21,60) 87 (34,80)

* Nhan xét: Két qua nay cho théy da s6 bénh nhan thudc nhém phu thudc ndi tiét,
tuy nhién nhém HER2 duong tinh ciing chiém ty 1¢ dang ké, phan anh su da dang
vé phan nhom sinh hoc trong quan thé nghién ctru.

3.1.6. Phan logi giai doan TNM

Bang 3.10. Phan loai giai doan cTNM cuaa nhém bénh nhén nghién ctru

Giai doan | cNO cN1 cN2 cN3 Tong
n n n n n(%)
cTO - - 2 - 2 (0,80)
cT1 - - 1 1 2 (0,80)
cT2 - - 43 9 52 (20,80)
cT3 - 1 33 4 38 (15,20)
cT4 4 19 94 39 156 (62,40)
Tong | 4(1,60) | 20(8,00) | 173(69,20) | 53 (21,20) | 250 (100)

* Nhan xét: Phan 16n bénh nhan thudc nhém cT4, chiém ty 18 cao nhat trong cac
giai doan T. O hach, cN2 chiém uu thé tuyét dbi, cho thay da sb truong hop da &

giai doan tién trién tai cho — tai vung ngay tu tho1 diém chan doan.



Biéu d@d 3.2. Phan loai giai doan 1am sang theo cTNM
* Nhan xét: giai doan I11B la noi troi, phan anh dac diém u xam 1an da hoic thanh
nguc thuong gip ¢ ung thu v giai doan tién trién. Nguoc lai, ITIC it gap hon, cho
thay di can hach thuong don/va trong khong phai 14 hinh thai chu yéu.
3.1.7. Phan nhém phan ti# theo S.Gallen 2015
Bang 3.11. Phan nhém phan tir theo hoi nghi dong thuan St.Gallen 2015

Phin loai phén tir S6 BN Tilé %
Luminal A 29 11,60
Luminal B/HER2(-) 86 34,40
Luminal B/HER2 duong tinh 53 21,20
HERZ2 duong tinh 50 20,00
TNBC (Triple Negative) 32 12,80

Tong 250 100

* Nhan xét: Phan nhom phan tir cho thidy Luminal B chiém uu thé, trong khi
Luminal A c6 ti 1& thdp. HER2 duong tinh (don thuan hodc phdi hop) ciing chiém
mot ti 16 dang ké. Két qua nay phu hop véi thuc té 1am sang khi & bénh nhan ung
thu v giai doan tién trién, nhom c6 tién lugng t6t nhu Luminal A thuong it gap,
trong khi cdc nhom lién quan dén ting sinh manh (Luminal B, HER2(+)) lai chiém

ty 1€ cao hon.
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3.2. Két qua diéu tri hda chat tan bé tro

3.2.1. Phdc do sir dung trong diéu tri

Bang 3.12. Phac d6 diéu tri st dung trong nghién cau

Phac do Liéu day Liéu thua Tong
n (%) n (%) n (%)
Khéng cé Anthracycline 0 45 (100) 45(18,00)
Co Anthracycline 110 (53,66) 95 (46,34) 205(82,00)
Phac do chi tiét

4ACHAT 88 (56,77) 67 (43,23) 155(62,00)
4AC+4TH 20 (58,82) 14 (41,18) 34(13,60)
AFEC+4P 2 (13,33) 13 (86.,67) 15(6,00)
TC 0 34 (100) 34(1,60)
TCH 0 5 (100) 5(2,00)
T-Carboplatin 0 6 (100) 6(2,40)
T-Epirubicin 0 1 (100) 1(0,40)
C6 dung G-CSF 110 (100) N/A 110 (44,00)

Tong | 110 (44,00) 140 (56,00) 250 (100)

* Nhan xét: Trong nghién ctru, cic phac d6 chira Anthracycline két hop Taxane

van chiém uu the, phan 4nh vai trd nén tang trong diéu tri ung thu vi giai doan

tién trién. Cac phac d6 khong chira Anthracycline chi gip & nhom nho bénh nhan

co chéng chi dinh tim mach hodc c6 chi dinh st dung thude dich, qua do cho théy

tinh da dang nhung van bam sat thuc hanh 1am sang.
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3.2.2. Thay doi phdc do

Bang 3.13. Ti I¢ va nguyén nhan thay ddi phac db

Néi dung (n=250) S6 BN Tilé %
Thay d6i | Khong 229 91,60
dieutri =3 21 8,40
Do bénh tién trién 12 4.80
Ly do Anh huong Covid-19 2,00
Do cac tac dung phu 4 1,60
] Trude 3 chu ky dicu tri 11 4,40
Thotdiem o huky didu ] 10 4,00
Phac do hoa chat khac 12 4,80
Noi dung 1543y sang Tidu thua 3 1,20
Chuyén phau thuat 6 2,40

* Nhén xét: Ty 16 thay doi phac d6 thap, cha yéu do tién trién bénh hoic tic dung

phu; anh hudng cua Covid-19 it gap. Mot sb truong hop phai chuyén phau thuat

som, cho thay su can thiét cia diéu chinh c4 thé hoa diéu tri.

3.2.3. Tuan tha diéu tri

Bang 3.14. Tuan tha diéu tri

Tuén tha diéu tri (n=250) S6 BN Ti 18 %
Hoan toan 224 89,60
Khdng hoan toan 26 10,40
Nguyén nhan
Do bién cd bét loi trong diéu tri 14 5,60
Anh huéng Covid-19 12 4,80

* Nhén xét: Ty 18 tuan thu diéu tri trong nghién ctru cao, phan 16n bénh nhan hoan

tat du phac d6. Mot s6 it khong tuan thi hoan toan, cha yéu do bién cd bat loi

trong qua trinh hoa chat hoic do anh hudng khach quan tir dich Covid-19.




67

3.2.4. Péc tinh va tac dung khéng mong muén
3.2.4.1. Trén hé tao huyét
Bang 3.15. Tac dung phu trén hé tao huyét

Tac dung phu (n=250) S6 BN Tilé€ %
Khéng 77 30,80
Thiéu mau Po 1 140 56,0
bo 2 30 12,0
bo 3 2 0,8
bo 4 1 0,4
Ha Bach céu Khoéng 130 52,0
bo 1 66 26,4
bo 2 38 15,2
bo 3 12 4,8
Do 4 4 1,6
Giam Tiéu ciu Khong 231 92,4
bo 1 18 7,2
bo 2 1 0,4

* Nhén xét: Tac dung phu trén hé tao huyét chil yéu & muc do nhe dén trung binh,
v6i thiéu mau do 1 1a thuong gap nhét. Ha bach cau cling xuat hién kha nhiéu
nhung phan 16n ¢ do 1-2, cac mire do ning it gdp. Giam tiéu cau hiém va cha yéu
& mirc 46 nhe. Didu nay cho thiy ddc tinh tao huyét ciia cac phac do trong nghién

ctru nhin chung c6 thé kiém soat duogc, it truong hop phai xr tri bién cd nang.



3.2.4.2. Trén churc nang gan than
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Bang 3.16. Tac dung phu trén chirc nang gan- than

Chirc niing gan-than (n=250) S6 BN Tilé %
Khong 152 60,8
SGOT 56 1 . 363
D6 2 i 0,4
Do 3 5 2.0
Khong 105 42,0
SGPT D5 1 121 182
Do 2 20 8,0
D6 3 7 16
. Khong 247 988
Creatinine D5 1 T 04
Do 2 2 0,8

* Nhén xét: Tang men gan do 1 chiém da sd, truong hop do 3 hiém gip; ton

thuong than hau nhu khong dang ké. Nhin chung, doc tinh gan—than cua cac phac

d6 dung nap tét, it anh hudng qua trinh diéu tri.

0 50 100 200 250
Séc phanvé | 1 (0,40%)
Réi loan tiéu hoa 57 (22,80%)
Budn nén, Nén 104 (41,60%)
Té bi 107 (42,80%)
R&i loan kinh nguyét 108 (43,20%)
St can 199 (79,60%)
Mét moi 208 (83,20%)
Rung toc 221(88,40%)

Biéu dd 3.3. T4c dung khéng mong mudn khac
* Nhan xét: Tac dung phu thuong gap la rung toc, mét moi, sut can; cac tri¢u
chirng tiéu hoa, budn ndn/ndn, t& bi va rdi loan kinh nguyét cling xuét hién kha

nhiéu. Séc phan vé hiém gip nhung mot bénh nhan phai thay dbi phac dd.
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3.2.5. Pdnh gid ddp irng diéu tri hda chdt tan bé tre
3.2.5.1. Banh dap uwng lam sang

Bang 3.17. Pap tng 1am sang vé kich thuéc u va hach

Khoi U n | Trungvi (Q1-Q3) (cm) | X + SD (cm) p
Trudc diéu tri | 247 5,0 (3,00 — 6,00) 5,22 + 2,60
Gittachuky  |247 2,0 (1,75 — 4,00) 261+1,88 |<0,05
Cudichuky |247 1,0 (0,00 — 2,50) 1,63 +1,79

Hach n | Trung vi (Q1-Q3) (mm) | X + SD (mm)
Trudc diéutri | 250 | 15,0 (10,00 —20,00) 17,30+ 9,85
Gittachuky | 250 9,0 (0,00 — 10,00) 754+860 |<0,05
Cudichuky  |250 0,0 (0,0 0—10,00) 3,77 £ 6,50

* Nhan xét: Kich thudc khéi u va hach gidm 10 rét theo tién trinh diéu tri, tir trudc
hoa chat dén giita va cudi chu ky. Sy thay ddi co ¥ nghia théng ké cho thay
HCTBT mang lai dap ung lam sang tich cuc ca ¢ khdi u va hach ving.

3.2.5.2. Phan loai dap ting theo RECIST 1.1 (2009)

12, (4,80%) g (2,4006) 11 (4,40%) 1 (0,40%) mCR ®mPR =SD =PD
S~ S~
CR | PR SD PD | ..
R Fe £e 8 I'ong
cuol cuol cuol cuol
cr |10 1 ) )
giira [(920.9%)] (9,1%) Uliven| WiLeo,
221 PR 37 181 0 (0%) 1 221
(88,40%) gitta [(16,72%)[(81.9%)] = | (1.4%) |(88.4%)
SD . 4 1 1 6
giin | 0 % (66,79%)|(16,7%)|(16,79%)| (2.4%)
PD ) 5 ) 7 12
giira 0(0%) (41,7%) 0 (0%) (58,3%)| (4,8%)

47 (18,80%) Té 191 1 11 250
ong (76.4%)| (0.4%) | (4.4%) | (100%)

Giita chu kv Cudi chu kv

11 (4,40%)

Biéu @b 3.4. Pép tng 1am sang theo RECIST 1.1.
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* Nhan xét: Két qua cho thdy xu hudng cai thién 1 rét sau qua trinh diéu tri: dap
mg hoan toan ting dan, trong khi dap tmg mot phan, bénh 6n dinh va tién trién
c¢6 xu hudéng giam. Piéu nay phan anh hiéu qua tich lily ctia hoa chat tan bo tro,
gitp tang kha nang thu nhé khdi u va hach, tao thuan lgi hon cho phau thuat.
3.3. Két qua phiu thuat
3.3.1. Hinh théai va thei gian phdu thugt
Bang 3.18. Hinh thai va thoi gian phau thuat

Thoi gian phiu thuit n X +SD Min | Max| p
(pht)
MRM 194 89,72+16,24 40 | 180
MRM+ Ciit 2 buodng tring | 52 114,42+24,77 70 | 200 | g g5
MRM+ Tao hinh 4 222,50+41,13 170 | 270
Téng | 250 96,98+26,61 40 | 270

* Nhan xét: Thoi gian phau thuat trung binh khoang 97 phit. Cac phau thuat két
hop, dac biét 1a tao hinh tuc thi, lam kéo dai dang ké thoi gian so vd1 MRM don
thuan.
3.3.2. Két qud ky thudt mé

Bang 3.19. Két qua cat tuyén vi

Két qua Co(n) |Ty1é% | Khong (n)| Ty l1é %
U va tuyén v di dong 178 71,2 72 28,8
Bdc tach thuan loi 185 74,0 65 26,0
Dinh/thAm nhiém can — co 75 30,0 175 70,0
Tang tudi mau mod 76 30,4 174 69,6

* Nhan xét: Pa s6 truong hop boc tach thuan loi, song van cé ty 1é dang ké gip
dinh, thAm nhiém can — co hoic ting tudi mau mo, phan anh nhitng kho khin nhat

dinh khi thuc hién phau thuat cit tuyén vu.
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Bang 3.20. K&t qua nao hach

Két qua Co(n) [ Tylé % | Khong (n) | Ty 1é %
Tang tudi mau mo 89 35,6 161 64,4
Nhén di¢n dugc TK nguc dai 226 90,4 24 9,6
Nhén dién dugc TK nguc trong | 235 94,0 15 6,0
Hach thAm nhiém mach mau 13 5,2 237 94.8
Khéng vét hét hach 1 0,4 249 99,6

* Nhan xét: Trong nao hach, ting tudi mau mo kha thuong gip, c6 thé lién quan
tdng sinh mach sau hoa chét; da s6 day than kinh duogc bao ton, hach thAm nhiém
mach mau hiém, chi mot trudng hop khong vét hét do dinh sat mach 16n.

Bang 3.21. bic diém dai thé hach

Chi sb n X +SD Trung vi(Q1-Q3)
S6 lugng hach trong mo 250 | 11,06 + 3,46 10 (10-12)
Puong kinh hach 16n nhat (mm) | 250 | 12,52 £6,04 10 (10-15)

* Nhan xét: S6 luong hach lay duoc trong phau thuét trung binh trén 11 hach, véi
trung vi tor 10—12 hach, cho théy murc do nao hach dat yéu cau vé sb luong.
3.3.3. Két qud chéim séc hgu phdu

Bang 3.22. Céc chi s6 dinh luong sau mo

Chi sb n X +SD Trung vi (Q1-Q3)
S6 lwong dich dan luu (mL) | 250 | 73,92 +16,18 75 (70-80)
S6 ngay dan luu (ngay) 250 | 4,60+0,79 5 (5-6)
Thoi gian cat chi (ngay) 250 9,13 +1,40 9 (9-10)

* Nhan xét: Sau mo, luong dich dan luu trung binh 70—80 mL, rat sau khoang 5

ngay; chi khau thudng cét ngay thir 9, cho thdy lién vét thuong thuan loi.
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3.3.4. C&c bién ching hgu phdu
Bang 3.23. Bic diém hau phau

Bién chirng Co(n) | Tilé % | Khong (n) | Ty 18 (%)
Dong dich 8 3,20 242 96,8
Phu tay 1 0,40 249 99,6
Té bi ving vét mo 2 0,80 248 99,2
Han ché van dong canh tay 2 0,80 248 99,2
Tong 13 5,20 237 94,80

* Nhan xét: Bién chting sau mé hiém gip (5,2%), chu yéu 1 dong dich nhe.
3.3.5. Tinh trgng vét mé va mikc d¢ dau ngay dau sau mé

Bang 3.24. Tinh trang vét mo

Tinh trang vét mo S6 BN Ty 1€ %
Né nhe 209 83,60
Né trung binh 37 14,80
Phu né nhiéu 4 1,60
Tong 250 100

* Nhan xét: bénh nhan chi xuét hién tinh trang né nhe quanh vét m, trong khi
phtl né nhiéu rat it gip.

Bang 3.25. Muc do dau sau mo

Mirc dd dau sau md S6 BN Ty 18 %
VAS= 3 143 57,20
VAS = 4 97 38,80
VAS =5 10 4,00
Tong 250 100

* Nhan xét: Mtc d6 dau sau mo chu yéu VAS 3-4.
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3.3.6. Phan loai bién chitng hgu phdu theo h¢ théng Clavien-Dindo

Bang 3.26. Phan loai bién chiing theo Clavien-Dindo

Phan d6 S6 BN Ty 18 %
0 193 77,20
| 46 18,40
1 11 4,40

* Nhan xét: Bién chimg sau mo chil yéu ¢ muac do nhe theo phan loai Clavien—
Dindo, v6i phan 16n thudc d6 I. Mot ty 18 nho bénh nhan c6 bién chimg can can
thiép (do II), trong khi khong ghi nhan bién chimg nang (> do I1I).
3.4. Két qua md bénh hoc sau diéu tri
3.4.1. Péc diém u
Bang 3.27. Bic diém dai thé u

Piic diém u trén dai thé S6 BN Ti 18 %
Mém 13 7,98
Chiac 99 60,74
Xo /Xo co kéo 25 15,34
C6 6 hoai tir 4 2,45
Nang 2 1,23
Khéc 4 2,45

Tong 163 65,20

* Nhéan xét: Sau HCTBT, van con u dai thé ¢ 2/3 s6 bénh nhan. Khéi u con lai
cht yéu c6 mat do chiac, mot sb truong hop ghi nhan hinh thai xo hoic co kéo,
phan anh qua trinh xo hda sau diéu tri. Cac dac diém it gap hon gém b hoai ti,

thoai h6a dang nang hay ton thuong khong dién hinh.
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Bang 3.28. M6 bénh hoc sau diéu tri

Két qua mé bénh hoc S6 BN Ti 18 %
Khéng con té bao ung thu 55 22,00
Thé dng tai chd (DCIS) 17 6,80
Thé NST 167 66,80
Loai md hoc | Thé nhay 4 1,60
Thé di san 4 1,60
Thé tiéu thuy XN 1 0,80
Thé 6ng XN 1 0,40
T4 chtic ap xe hoa toan bd 1 0,40

* Nhan xét: Sau HCTBT, 22,0% bénh nhan dat dap tmg hoan toan mé bénh hoc
(pCR), trong khi 6,8% con ton thuong tai chd dang DCIS. Pa s6 truong hop van
thudc thé 6ng xdm nhap (66,8%), khing dinh ddy 1a loai md bénh hoc chiém wu
thé ¢ ung thu vi giai doan III sau diéu tri. Cac thé khac nhu nhay, di san, tiéu
thity, hodc hoai tir dang ap xe chi xuét hién rai rac véi ty 16 rat thap (<2%)..
3.4.2. Péc diém hach

Bang 3.29. Pic diém hach trén giai phau bénh

Pic diém n X +SD Trung vi (Q1-Q3)
S6 hach pha duogc 250 | 10,94+4,23 (hach) 10,0 (7-12)
S6 hach di can 118 | 3,9843,01 (hach) 3,0 (2-5)
Kich thudc hach di cin 118 | 13,51+7,11 (mm) 11,50 (10-15)

* Nhan xét: Gan mdt nira sd bénh nhan van con hach di cin sau hoa chit tan bd
trg. S6 luong va kich thudc hach di cin kha bién thién giita cac truong hop, phan
anh su khong dong nhét trong dép tmg diéu tri. Piéu nay cho thay tinh trang hach
di cin van 1a thach thirc quan trong, anh hudng truc tiép dén tién luong va chi

dinh diéu tri bd sung sau phau thuat.
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3.4.3. Phan logi giai doan theo ypTNM
Bang 3.30. Phan loai giai doan ypTNM

Giai doan | ypNO ypN1 ypN2 ypN3 Tong
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
ypTO | 46(18,4) | 4(1.6) 4 (1,6) - 55 (22,0)
ypTis 15 (6,0) 1(0,4) - 1 (0,40) 17 (6,8)

ypT1l | 34(136) | 8(3,2) 17(6,8) | 10(4,00) | 69 (27,6)
ypT2 | 29(116) | 9(3,6) | 31(12,4) | 12(4,80) | 81(324)
ypT3 4 (1,6) - 8(3,2) 4(1,60) | 16(6,4)
ypT4 4 (1,6) - 6 (2,4) 2(0,80) | 12(48)
Téng | 132(528) | 22(8,8) | 67(26,8) | 29 (11,6) | 250 (100)

* Nhan xét: Sau HCTBT, phan 16n bénh nhan ¢ giai doan ypT1-T2, phan anh sy
thu nho khéi u ddng ké. V& hach, hon mot ntra dat ypNO, cho thay hiéu qua kiém
soat di can hach. Tuy nhién, ty 1& con lai van & mitc ypN2-N3 tuong d6i cao (=
38,4%), biéu hién tinh trang hach ton du mot yéu tb tién luong quan trong.

29

10 11,60% o1

24,40%

4.00% —aNEERR
61 34
24,40% 13,60%
13
42
2.20% 16,80%

2 Giai doan 0 « (G1al doan TA Giai doan ITA = Giai doan IIB
# (Glal doan IITA % Giai doan IIIB  ® Giai doan IIIC

Biéu dd 3.5. Phan loai giai doan theo ypTNM



76

* Nhdn xét: Sau diéu tri, giai doan bénh thay ddi 1o rét: giai doan 0 va IIIA cung
chiém ty 1¢ cao nhit (24,4%). Cac giai doan som (I-II) phan bé rai rac, trong khi
giai doan tién trién IIIB—IIIC van chiém 15,6%.

3.4.4. Két qud ddp rrng mo bénh hoc sau diéu tri

Bang 3.31. bap ung theo Chevallier

Pap ing SO BN |Tilé %
Do 1: dap ung hoan toan 46 18,40

PCR Do 2: dap (mg hoan toan (con ndi dng) 15 6,0
Khong pCR | P 3: dap Gmg mot phan 149 59,60
D0 4: khong dap ung 40 16,00

Tong 250 100

* Nhan xét: Ty 1€ dat pCR (do 1-2) 1a 24,4%. Da s6 bénh nhan chi dat dap tng
mot phan (59,6%), trong khi khong dap tmg hoan toan (d6 4) chiém 16,0%.

Bang 3.32. Bap tng hoan toan theo nhdm phan tu

Khong pCR pCR p
n (%o) n (%)
Luminal A 28 (96,55) 1 (3,45)
Luminal B/HER2(-) 75 (87,21) 11 (12,79) <001
Luminal B/HER2(+) 36 (67,92) 17 (32,08)
HER2 duong tinh 28 (56,00) 22 (44,00)
TNBC 22 (68,75) 10 (31,25)
Tong | 189 (75,60) 61 (24,40)

* Nhan xét: Két qua cho thiy su khéac biét rd rét gitra cac nhom phan tir, phan anh
ban chat sinh hoc khac nhau. Cac nhom nhay véi hoa chat, nhét 1a khi két hop
diéu tri dich, co trién vong cai thién tién lugng, trong khi nhom phu thudc noi tiét
thé hién khang hoa chat. Piéu nay nhan manh vai trd ctia phan nhom phan tir trong

du bao dap umg va ca thé hoa diéu tri.
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Nhém yéu té Bién s pCR Khong-pCR p
n (%) n (%)

Phan logi cT cT1-2 23 (41,07%) | 33(58,93%) | 0,005
cT3-4 38 (19,60%) | 156 (80,40%)

Phdc dé diéu tri AC+T 29 (18,71%) | 126 (81,29%) | <0,001
AC+TH 20 (58,8%) | 14 (41,2%)
FEC+T 5(33,33%) | 10 (66,67%)
TC 3(8,82%) | 31(91,18%)
TCH 3 (60%) 2 (40%)

o Khac 0 (0%) 7 (100%)

Liéu diéu tri Liéu day 37 (33,64%) | 73(66,36%) | 0,003
Liéu chuan | 24 (17,14%) | 116 (82,86%)

Thay déi phdc dé Khong 61 (26,6%) | 168 (73,4%) |0,007
Co 0 (0%) 21 (100%)

Tuan tha diéu tri Hoan toan 60 (26,8%) | 164 (73,2%) |0,010
Khéng 1 (3,8%) 25 (96,2%)

ER Am tinh 32 (39,0%) | 50 (61,0%) |<0,001
Duong tinh | 29 (17,3%) | 139 (82,7%)

PR Am tinh 40 (34,5%) | 76 (65,5%) |0,001
Duong tinh | 21 (15,7%) | 113 (84,3%)

HER?2 Duong tinh | 39 (36,5%) | 68 (63,5%) |<0,001
Am tinh 22 (15,4%) | 121 (84,6%)

* Nhan xét : Nhiéu yéu t6 co lién quan c6 y nghia véi ty 16 pCR, bao gdm giai
doan cT, loai phac dd va liéu diéu tri, su thay doi va tuan thu phac d6, ciing nhu
tinh trang thu thé ER, PR va HER2. Két qua nay goi ¥ rang ca yéu té 1am sang,

phac d6 va sinh hoc khdi u déu anh huong dén dép ing mo bénh hoc.
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Bang 3.34. C4c yéu t6 lién quan dén pCR (phan tich da bién)

Yéu t6 OR 95% ClI p
Phdn logi cT lim sang (T1-T2 vsT3-4) | 1,85 1,20 -2,85 0,004
Liéu diéu tri (Liéu day-Liéu chuan) 2,10 1,25-3,52 | 0,005
Thay déi phdc dé (C6 vs Khong) 0,56 0,35-0,89 |0,014
Tudn thi diéu tri (Tt vs Kém) 1,92 1,15-3,21 |0,012
ER (+) vs (-) 2,85 1,70-4,78 | <0,001
PR (+) vs () 1,95 1,20—-3,16 | 0,006
HER2 (+) vs () 2,60 1,55-4,36 |<0,001
Phan nhém Her2 dwong tinh 3,10 1,75-550 |<0,001
Phan nhém Luminal A 0,42 0,22 - 0,82 0,011
Phan nhom Luminal B/Her2 (-) 0,65 0,40-1,05 {0,078

*Nhan xét:

Két qua phan tich da bién cho thdy bénh nhan c6 khdi u T1-2 ¢6 kha ning
dat pCR cao gap 1,85 1an so voi T3-4 (p=0,004). Viéc diéu tri bang liéu day ciing
lam tang gap 2,10 1an kha nang pCR (p=0,005), trong khi thay d6i phac do lai 1am
giam gan 50% co hoi dap tng (OR=0,56; p=0,014). Bénh nhan tuan thu diéu tri
t6t c6 kha ning pCR cao gap gan 2 lan so voi tudn thu kém (p=0,012).

V& yéu t6 sinh hoc, ER 4m tinh lam ting kha ning pCR gan 3 1an (OR=2,85;
p<0,001), PR 4m tinh ting gan 2 lan (OR=1,95; p=0,006), con HER2 duong tinh
tang hon 2,6 lan (p<0,001); khi phan tich theo nhém Her2 duong tinh, nguy co
dat pCR con cao hon nira, téi 3,10 lan (p<0,001). Nguoc lai, Luminal A c6 kha
nang déap ung thép nhat, gidm td1 58% co hoi dat pCR (OR=0,42; p=0,011).

Nhu vay, cac con s6 khang dinh HER2 duong tinh 1 yéu t6 dy bao manh
nhat cho pCR, trong khi Luminal A ¢6 ty 1¢ thap nhét; déng thoi nhan manh tac
dong ro rét cta viée duy tri phac do, tuan tha tot va sir dung lidu day trong cai

thién hiéu qua diéu tri.
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3.4.5. C&c phwong phap diéu tri bé tro' sau phdu thugt
Bang 3.35. Diéu tri bd tro

Néi dung Phan nhom SO6BN | Ty1é %
Cé 53 21,2
Hoba chit | Trastuzumab + héa chét 31 12,4
bo trg | Capecitabine 13 5,2
Khac (carboplatin/paclitaxel/khac) 9 3,6
Xa trisau | C6 230 92,0
mo 50 Gy 226 90,4
>50 Gy 4 1,6
Cé 158 63,2
Bac 1 (tamoxifen don) 7 2,8
Noi tiét | Bac 2 (Al hodc TAM/AI = (rc ché/cét BT) 151 60,4
tri lieu | Uc ché BT bang thudc 8 3,2
Cat budng tring sau mo 2 0,8
Cat budng trimg trong mo 52 20,8
Mién | C6 2 0,8

dich

* Nhan xét:

Phan 16n bénh nhan duoc diéu trj bd trg theo chuan thuc hanh voi ty 18 xa tri
va noi tiét cao, trong d6 nhom bac 2 chiém wu thé. Cac bién phap kiém soat budng
trimg c6 su két hop giita cit trong mo va trc ché sau md, phan anh tinh c4 thé hoa
trong diéu tri. Hoa chét va mién dich bé trg chi ap dung & mot s6 nhom dic thy,

phu hop véi chi dinh 1am sang.
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3.5. Két qua theo dbi
3.5.1. C4c bién cé trong va sau diéu tri

3.5.1.1. Ty lé tién trién, tai phat va di can

0.08

0.06

Ty 18 tich liiy

0.04

0.02

0.00

O 6 12 18 24 30 36 42

Théi gian xuét hién bién cé (thang)

6 thang 12 thdng | 18thang | 24 théang 36 thang
Bién c0: tién trién, n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
tai phat va di can 4 (1,6) 8 (3,2) 14 (6,0) 17 (6,8) 17 (6,8)

Biéu dd 3.6. Bién ¢ tich lity
* Nhan xét: Bién cb tién trién, tai phat va di cin cha yéu tap trung trong 2 nim
dau sau diéu tri, sau d6 dudng cong tich lily gan nhu 6n dinh, cho thay hiéu qua
kiém soat bénh lau dai kha bén viing.
3.5.1.2. Vi tri tién trén tai phat va di cin
Bang 3.36. Vi tri tién trién, tai phat va di can

Vi tri S6 BN
Tién trién, Tai hach 2
Tai phat Tai vu 1
Tai va va di can 3
Di can xa 11
Tong 17
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* Nhan xét: Di can xa la dang tién trién cha yéu, trong d6 phoi va ndo 14 vi tri
thuong gip. Tai phat tai chd hoic tai hach hiém hon, cho théy dic diém lan rong
toan than van chiém wu thé.

3.5.2. Két qud song thém

EFS 0s ‘I_I_l_‘“

Théi gian séng thém khong bién ¢b (thang) Thaéi gian séng thém toan b (thang)
Song 6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
thém n(%) n(%) n(%) n(%)
EFS 246 (984) | 241(9.4) | 233(932) | 233(932)
oS 250 (100) 248(99.2) | 247(98.8) | 245 (980)

Biéu d6 3.7. Két qua song thém khéng bién ¢ va sdng thém toan bo
* Nhan xét:

Sau diéu tri HCTBT, ty 18 sdng thém khong bién ¢ giam nhanh nhét trong 2
nam dau roi duy tri 6n dinh, phan anh rang phan 16n cac bién ¢ xuét hién som.
Nguoc lai, ty 18 OS duy tri & mirc rat cao va gan nhu khong thay doi dang keé trong
sudt 3 nam theo ddi, cho thy hiéu qua kiém soat tir vong ctia phac do 1a tét. Diéu
nay phu hop véi thuc té 1am sang, khi tai phat xa thuong xay ra sém, con bénh

nhan vuot qua dugc giai doan dau thudng cé tién lugng séng dai han thuén loi.
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3.6. Mt s6 yéu t6 lién quan dén két qua diéu tri
3.6.1. Giai doan bénh
3.6.1.1. Truée diéu tri

EFS

1.00

(ON)

1.00

T —

0.95 095

¢TNM
ImA
-NmB
Jmc
I A-censored
~|~ I B-censored
[~ I C-censored

0.90

T¥ 1¢ séng sot tich Iy

TF 1§ séng sét tich liy

0.90

0.85

p=0.,001

0.80

0 6 12 18 24 30 36 42
Thoi gian séng thém khéng bién ¢b (thang)

00| P=0.103

0

6

12 18 24 30 36
Thoi gian séng thém toan b (théng)

42

Giai 6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
doan 0s EFS 0s EFS 0s EFS 0s
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
IIIA | 80(100) | 80(100) | 80(100) | 80 (100) | 79(98,8) | 79(98,8) | 79(98,8) | 79 (98,8)
B | 116(99,1) | 117(100) | 114(97,4) | 117(100) | 110(94,0) | 117(100) | 110(94,0) | 116(99,1)
IIIC | 50(94,3) | 53(100) | 49(92,4) | 51(96,2) | 41(77,3) | 51(96,2) | 41(77,3) | 50(94,3)

Biéu do 3.8. Song thém lién quan giai doan bénh trudc diéu tri

* Nhan xét:

Két qua cho thay giai doan bénh trudc diéu tri c6 anh huong rd dén EFS.

Sau 24 thang, ty & EFS giam tir 98,8% & giai doan 111A xudng 94,0% & I11B va

chi con 77,3% & 11IC (p = 0,001), phan anh méi lién quan chat ché gitta mac do

tién trién va nguy co tai phat/tién trién. Nguoc lai, OS van duy tri trén 94% sau

36 thang & ca ba nhom va su khac biét gitra cac giai doan khong co y nghia thong

ké (p = 0,103), cho thay du nguy co bién ¢ ting dan, ty Ié tir vong trong thoi gian

theo d&i van dugc kiém soat tét.
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3.6.1.2. Sau diéu triz

EFS

1.00

(ON)

1.00

R

0.95

0.95

0.90

0.85

0.80

T§ 1¢ séng sét tich liy

0.75

0.70

P=0,000

Ty 1¢ séng sot tich liy
o
£

0.85

0.80

0

6

12 18 24 30

36 42

P=0.007

YpTNM

Giai doan 0
—MGiai doan TA
—Giai doan TA

Giai doan IB

Giai doan A
—I"1Giai doan IITB

Giai doan TIIC

Giai doan 0-censored
——Giai doan IA-censored
——Giai doan IIA-censored

Giai doan IIB-censored

Giai doan IITA-censored
+— Giai doan IIB-censored
Giai doan TIC-censored

0

Thoi gian séng thém khéng bién cb (thang)

[

12 18 24 30

36

42

Thoi gian séng thém toan b (thing)

Giai 6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
doan 75 0s EFS 0s EFS 0s EFS 0s
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
0 | 61(100) | 61(100) | 61(100) | 61(100) | 61(100) | 61(100) | 61(100) | 61(100))
A | 34(100) | 34(100) | 34(100) | 34(100 | 33(97,1) | 34(100 | 33(97,1) | 34(100
[IA | 42(100) | 42(100) | 42(100) | 42(100) | 40(95,2) | 42(100) | 40(95,2) | 42(100)
1B | 12(92,3) | 10(84.6) | 10(84.6) | 10(84.,6) | 9(69,2) | 10(84.6) | 9(69,2) | 10(84.6)
IIIA | 60(98.4) | 61(100) | 60(98,4) | 61(100) | 57(93,4) | 60(98,4) | 57(93.4) | 59(%.7)
[IIB_ | 8(80) |10(100)| 8(80) | 10(100) | 7(70) | 10(100) | 7(70) | 10(100)
[IIC__| 29(100) | 29(100) | 28(96,6) | 29(100) | 26(89,7) | 29(100) | 26(89,7) | 28(96,6)

Biéu dd 3.9. Séng thém lién quan giai doan bénh sau diéu tri

* Nhan xét:
Két qua cho thay giai doan bénh sau diéu tri (ypTNM) lién quan rd dén EFS: sau
24 thang giam tir gan nhu 100% ¢ giai doan sém xudng con 69—70% & 1B va I1IB
(p=0,007). Trong khi d6, OS sau 36 thang van duy tri >94% & hau hét cac nhom,
ngoai trr [IB (84,6%), va su khac biét khong ro rét.
Piéu niy phan anh nguy co bién cd ting theo giai doan, nhung tir vong van duoc

kiém soat tot trong thoi gian theo doi.



3.6.2. Kich thwéc u
3.6.2.1. Trude diéu tri
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EFS oS
1.00 1.00 ‘i'_,_w Phin loai n
ar
b 095 b, 0.95 <Scm-censored
= = ~+=>5cmecensored
E E |- ¢T4-censored
E 0.90 En 090
E" 0.85 E 0.85
080/ P=0,078 0 50| P=0,487
Thoi gian séng thém khéng bién c6 (thing) Thoi gian séng thém toan b (thang)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
U "EFs | os | Ers 0s EFS 0S EFS 0s
vu n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
To-2 | 55(98.2) | 56(100) | 55(98,2) | 56(100) | 55(98,2) | 56(100) | 55(98,2) | 56(100)
T3 | 38(100) | 38(200) | 38(100) | 38(100) | 37(97.4) | 37(97.4) | 37(97.4) | 37(97.4)
T4 | 153(98,1) | 156(100) | 149(95,5) | 154(98,7) | 141(90,4) | 154(98,7) | 141(90,4) | 152(97,4)

Biéu d0 3.10. Séng thém lién quan phan loai u trudce diéu tri

* Nhdn xét:

Kich thudc va mic d6 xam lan tai chd cua u trude diéu tri c6 anh hudng dén

EFS. Sau 24 thang, nhom bénh nhan T4 c6 EFS giam con 90,4%, trong khi cac

nhom TO-2 va T3 van duy tri trén 97%. Tuy nhién, sy khac biét chua dat y nghia

théng ké (p = 0,078). Nguoc lai, OS sau 36 thang van cao (>97%) & ca ba nhom

va khong c6 su khac biét dang ké (p = 0,487). Diéu nay cho thdy u 1én va xam 1an

(T4) 1am ting nguy co tai phat hodc tién trién sém, nhung ty 1¢ tir vong ngan han

van dugc kiém soat tot.




3.6.2.2. Sau diéu trj
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EFS (O]

.00 - 1o0| - Kich thuéc u

% Khéng conu

035 e
& L. 005 ypT4
b b —F->5cm-censored
E‘] 0.85 E‘) 0.90 ypT4-censored
?'E' 0.80 ‘~':’
= & oss

0.75 e

70| P=0,000 0.80| P=0.018

0 6 12 18 24 30 36 42 0 6 12 18 24 30 36 42
Thoi gian séng thém khéng bién c6 (thing) Thoi gian séng thém toan b (thang)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
U ITErs [ os | EFs [ oOs EFS | OS EFS | OS
vu n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)

0 72(100) | 72(100) | 72(100) | 72(100) | 69(95,8) | 72(100) | 69(95.8) | 71(98.6)
TO-2 | 149(99,3) | 150(100) | 147(98) | 149(99,3) | 143(95,3) | 149(99,3) | 143(95,3) | 148(98,7)

T3 | 15(93,6) | 16(100) | 13(81,3) | 14(87,5) | 12(75) | 14(87,5) | 12(75) | 14(87.5)

T4 | 1083,3) | 11(100) | 10(83,3) | 11(100) 9(75) 11(100) 9(75) 11(100)

Biéu d@0 3.11. Séng thém lién quan phan loai u sau diéu tri

* Nhan xét:

Sau diéu tri, ty 1¢ séng thém khong bénh (EFS) va OS khac biét 1 rét theo
mure do t6n du u (ypT). Nhom khong con u va ypT0-T2 duy tri EFS >95% va OS

gan nhu tuyét doi sau 36 thang. Trong khi d6, nhom ypT3—-T4 giam EFS xudng

con 75% sau 2 nam, mic du OS van trén 87-100%. Su khac biét vé EFS gifra cac

nhom c6 y nghia thong ké (p<0,05), khang dinh kich thudc u ton du sau hoa chat

1a yéu t6 tién luong nguy co tai phat quan trong.




3.6.3. Phan logi hach
3.6.3.1. Trudce diéu tri
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EFS (O]
100 — 1T 1.00 % N Iim sang
—I_LLL|_‘ —TTeN1
—TeN2
E 0 E 0 cNO-censored
5 ﬁ {~ cN1-censored
= Z ~+ eN2-censored
Ej 090 E] 090 cN3-censored
0.50| P=0,009 050/ P=0.,197
Thoi gian séng thém khéng bién c6 (thing) Thoi gian séng thém toan b (thang)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
CN EFS 0S EFS 0S EFS 0S EFS 0S
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
0 4(100) | 4(100) | 4(100) | 4(100) | 4(100) 4(100) 4(100) | 4(100)
1 20(100) | 20(100) | 19(95) | 20(100) | 19(95) | 20(100) | 19(95) | 20(100)
2 172(99,4) | 173(100) | 171(98,8) | 173(100) | 166(95,9) | 172(99,4) | 166(95,9) | 171(98.8)
3 50(94,3) | 53(100) | 48(90,6) | 51(96,2) | 46(86,8) | 51(96,2) | 46(86,8) | 50(94,3)

* Nhan xét:

Biéu @6 3.12. Song thém lién quan phan loai hach trudc diéu tri

Két qua cho thay phan loai hach trudc diéu tri c6 anh huong rd rét dén EFS.

Sau 36 thang, EFS giam tir trén 95% & nhom ¢cNO—cN1 xubng con 95,9% & cN2

va 86,8% & cN3 (p = 0,009), phan anh nguy co tai phat hoic tién trién ting dan

theo mirc d6 lan rong hach. Nguoc lai, OS van dugc duy tri trén 94% o tat ca cac

nhom, sy khac biét khong co y nghia thong ké (p = 0,197). Piéu nay cho thiy mic

du tinh trang hach anh huéng manh dén EFS, nhung ty 18 tir vong ngin han van

duoc kiém soat tot.




3.6.3.2. Sau diéu trj

87

EFS oS
1.00 — 1.00 PN
‘ |—0—0—H—O—|—|—H—H—>— YPNO
—ypN1
~TypN2
5, 095 >, 095 ypN3
: B B e
% _1 E e —xgé-ceusoreg
E} 0.00 —‘ E] 090 ypN3-censored
080 P=0,213 050|P=0,781
Thoi ;ian ééng thém _kh(")ng bién cé (thang) _ ‘ Thoi gian ;éng thém toan bd (théng;
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
YNTEFs [ 0s | EFs | Os | EFS | Os | EFs | 0S
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
0 | 130(98,5) | 132(100) | 128(96,9) | 130(98,5) | 127(96,2) | 130(98,5) | 127(96,2) | 130(98,5)
1 | 22(100) | 22(100) | 21(955) | 22(100) | 19(86,4) | 22(100) | 19(86.4) | 22 (100)
2 | 65(97,1) | 67(100) | 65(97,1) | 67(100) | 59(88,1) | 66(98,5) | 59(88.1) | 65 (97.1)
3 | 29(100) | 29(100) | 28(96,6) | 29(100) | 26(89,7) | 29(100) | 26(89,7) | 28 (96.6)

Biéu @6 3.13. Séng thém lién quan phan loai hach sau diéu tri

* Nhan xét:

Két qua cho thay tinh trang hach t6n du (ypN) c6 anh hudng rd dén EFS. Sau

24 thang, ty 1¢ EFS giam dan tir trén 96% & nhom ypNO xudng 88,1% & ypN2 va

89,7% & ypN3, phan anh nguy co tai phat ting theo mtrc do con hach.

Nguoc lai, OS sau 36 thang van duy tri cao trén 96% & tat ca cac nhom va su

khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké. Piéu nay ching to ypN 1a yéu t6 tién lugng

quan trong dbi voi tai phat, nhung anh huéng dén tir vong can thoi gian theo ddi
dai hon dé khang dinh.
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3.6.4. Phan typ mo bénh hgc

EFI% O]g% - Phén loai phén tit
Luminal A
_I_| —Luminal B/HER2(-)
I_|_ —MLuminal B/HER2 (+)
g 09 5, 095 HER2 (+)
= 2 TNBC (Triple
= z Nergative)
E E Luminal A-censored
E] 050 f:] 090 AI;;::l;ael B/HER2(-)-
§ .<§ _Llllllill?lljB/I{ERZ -
E (:: gg;t; §+) -censored
085 085 TNBC (Triple
Nergative)-censored
050 P=0.036 o.50| P=0.013
Thoi gian séng thém khéng bién c6 (thing) Thoi gian séng thém toan b (thang)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
Phan ™Ers™ T 0s | EFs | 0S | EFS [OSn®%)| EFS | OS
loai n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
Luminal | 29(100) | 29(100) | 29(100) | 29(100) | 29(100) | 29(100) | 29(100) | 29(100)
A

B/HER 2 | 85(98,8) | 86(100) | 82(953) | 85(98,8) | 81(94,2) | 85(98,8) | 81(94,.2) | 85(98.8)
B/H( _E)R 2| 53(100) | 53(100) | 52(98,1) | 53(100) | 52(98,1) | 53(100) | 52(98,1) | 52(98.,1)
H(gF)zz 48(96) | 50(100) | 47(94) | 50(100) | 44(88) | 50(100) | 44(88) | 50(100)
TIEI+E)’>C 31(96,9) | 32(100) | 31(96,9) | 31(96,9) | 27(84,.4) | 30(93,8) | 27(84,4) | 30(93.8)

Biéu do 3.14. Séng thém lién quan dén typ phan to

* Nhan xét:

Phén nhom phan tir ¢6 anh hudng rd rét dén két qua song thém ctia bénh nhan
ung thu vl giai doan I11.

- Luminal A: két qua tot nhat, EFS va OS déu dat 100% trong toan b thoi gian.

- Luminal B (HER2(-) va HER2(+)): Két qua kha quan, EFS va OS duy tri trén
94% sau 2 nam.

- HER2 duong tinh: EFS gidm con 88% sau 2 nam, trong khi OS van dat 100%.
Diéu nay cho thdy nguy co tai phat cao hon.

- TNBC: Tién lugng kém nhat, EFS chi dat 84,4% va OS 93,8% sau 2 nim.
Su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05; Log-rank test), khang dinh phan nhom

phan tir 1a yéu t6 tién luong quan trong trong diéu tri ung thu v giai doan tién trién.



3.6.5. Qué trinh diéu tri hda chat
3.6.5.1. Phac d6
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EFS (ON
ﬁj—\_\i\_‘ Phic dé
= 055 T -, 095 Khong Anthracylin
= % —Cé6 Anthracylin
] E Khéng Amln'f}cy]jn-cmsored
E boo § . t—C6 Anthracylin-censored
= 0.85 E 0.85
0.80|P=0,194 0.8 | P=0,000
Thoi gian séng thém khéng bién cb (thang) Thoi gian séng thém toan b (théng)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
Antire TEFs [ Os | EFs | Os | EFs | Os | EFs | OS
y n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
Khong | 44(97,8) | 45(100) | 42(93,3) | 43(95,6) | 40(88,9) | 43(95,6) | 40(88,9) | 41(91,1)
Co 202(98,5) | 205(100) | 200(97,6) | 205(100) | 193(94,1) | 204(99,5) | 193(94,1) | 204(99,5)

Biéu d@d 3.15. Song thém lién quan dén phac d6 diéu tri

* Nhan xét:

Viéc str dung phéac dd chira Anthracycline anh huong rd rét dén két qua diéu

trt. Nhém bénh nhan khong dung Anthracycline c6 ty 1€ EFS gidam manh ttr 97,8%

sau 6 thang xudng 88,9% sau 2 nam va OS ciing giam xudng con 91,1% sau 3 nim.

Trong khi d6, nhom sir dung phac dd c¢6 Anthracycline ¢6 EFS giam nhe xudng

94,1% sau 2 nam va OS van duy tri rat cao (99,5% sau 3 nam). Su khac biét vé

EFS va OS giita hai nhém c6 y nghia thong ké (p < 0,05; kiém dinh Log-rank),

cho thdy phac db chira Anthracycline gitip cai thién rd rét tién luong & bénh nhan

ung thu va giai doan tién trién.
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3.6.5.2. Khoang cach gitra cac chu ky

EFS 0s o
1.00 1.00 Li¢u dieu tri
‘|_|—‘—-M1M Liéu diy
~MLi¢u thua
Lieu day-censored
b, 095 g 0% - Liéu thua-censored
E 085 E 0.85
050/ P=0.073 0.80| P=0.208
Thoi gian séng thém khéng bién cb (thang) _ Thoi gian ;éng thém toan bd (théng)_
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
Lieu ™Frg 0S EFS 0S EFS |OSn(%)| EFS | OS
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
diy | 110(100) | 110(100) | 110(100) | 110(100) | 106(96,4) | 109(39,1) | 106(96.,4) | 109(99,1)
thwa | 136(97,1) | 140(100) | 132(94.3) | 138(98.6) | 127(90,7) | 138(98.6) | 127(30,7) | 136(97.1)

Biéu @6 3.16. Song thém lién quan dén khoang cach giira cac chu ky diéu tri

* Nhdn xét:

Phéc d6 lidu day (2 tudn/lan) mang lai két qua EFS va OS cao hon so véi liéu

thua (3 tuan/lan). Sau 2 nim, EFS nhom lidu day dat 96,4%, trong khi nhom liéu
thua chi con 90,7%.

OS van duy tri cao ¢ ca hai nhom va khong c6 su khac biét théng ké (p >

0,05). Tuy nhién, sy khac biét vé EFS c6 ¥ nghia thong ké (p < 0,05), cho thay

diéu tri liéu day gitp giam nguy co tai phat hiéu qua hon ma van dam bao an toan

va ty 18 séng twong duong trong thoi gian theo dbi trung han.
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3.6.5.3. Thay ddi phac do

EFS (ON]
1.00 100) = Beode a
Thay doi phac do
Khéng
cod
g g o camored
w 050 090
& 085 S 085
o 50| P=0,012 00| P=0,281
0 6 12 18 24 30 36 42 0 6 12 18 24 30 36 Ehl
Thoi gian séng thém khéng bién c6 (thang) Thoi gian séng thém toan b (thang)
Thay 6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
PD ™Ers [ Os | EFS | OS | EFS | OS | EFS | Os

n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
Khong | 228(99,6) | 229(100) | 224(97,8) | 228(99,6) | 216(94,3) | 227(99,1) | 216(94,3) | 227(99,1)

Co 18(85,7) | 21(100) | 18(85,7) | 20(95,2) | 17(81) | 20(952) | 17(81) | 20(95,2)

Biéu @0 3.17. Song thém lién quan dén thay phac d6
* Nhan xét:

Bénh nhan khong thay d6i phac dd hoa chét trong qué trinh diéu tri c6 EFS
va OS cao va on dinh hon so v&i nhém thay d6i phac d6. Sau 2 nim, EFS nhém
khong thay doi van dat 94,3% trong khi nhoém thay dbi chi con 81%.

Su khac biét vé EFS c6 ¥ nghia thdng ké (p < 0,05), cho thay viéc thay d6i
phac d6 gitta ching c6 thé lién quan dén hiéu qua diéu tri kém hoic bién ¢ soém.

Tuy nhién, su khac biét vé OS khong dat muc y nghia thong ké (p > 0,05),
phan 4nh rang ty 16 OS vin duoc duy tri tét trong ca hai nhom trong qué trinh
theo doi.



3.6.5.4. Tuan thu diéu tri

92

EFS 0S i
100 —mm — Tuén thi diéu ti
1 Hoan toan
—Khoéng hoan toan
et Hoan toan-censored
b 095 & 095 ~Khong hoan toan-censored
0.80| p=0,049 0.80 | P=0.469
Thoi éian song thém ;(hﬁng b;én ) (t:u'mg) ‘ Thoi gian séng thém toan b (thing)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
Tuan
thiHT | EFS | Os [ EFs | os | EFs | Os | EFS | Os
n®) | n@) | n@) | nw) | nw) | n@) | n@) | n)
Co 223(99,6) | 224(100) | 219(97,8) [ 223(99,6) | 211(93,4) | 222(98,2) | 211(93,4 | 220(97,3)
Khong | 23(88,5) | 26(100) | 23(88,5) | 25(96,2) | 22(84,6) | 25(96,2) | 22(84,6) | 25(96,2)

Biéu d6 3.18. Séng thém lién quan tuan tha diéu tri

* Nhan xét:

Bénh nhan tuan thi diy du qua trinh diéu tri hoa chat dat két qua EFS va OS

cao hon 10 rét so véi nhom khong tuan thu. Sau 2 ndm, EFS nhém tuan thu dat

93,4%, trong khi nhom khong tuan thu chi con 84,6%.

Sy khac biét vé EFS co6 y nghia théng ké (p < 0,05), nhan manh vai trd quan

trong cua viéc tuan thu diéu tri dé1 voi hiéu qua kiém soat bénh. Mdc du OS giam

nhe trong nhom khong tudn thi, sy khac biét khong c6 y nghia théng ké (p > 0,05),

phan 4nh kha nang séng thém van duoc duy tri trong thoi gian theo ddi hién tai.




3.6.6. Pap ing lam sang

93

EFS (ON)
100 - ettt RECIS 1.1
10 _L"‘—\_H_‘_‘_L‘ - “7—|—L—L‘ CR
PR
18D
b, 09 b 095 PD
& g CR-censored
z £ {-PR-censored
bt < —}+ SD-censored
‘E] 0 Ex 0.90 PD-censored
g 07 " 0.85
05| P=0.000 050/ P=0253
0 6 12 ) 18 24' -30 36 42 o 5 1 18 9 30 PE
Thoi gian séng thém khéng bién cb (thang) Thoi gian séng thém toan b (théang)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
RE-
CIST EFS 0S EFS 0S EFS 0S EFS 0S
n) | n) | nw) | n@) | n@) | nw) | n@) | n)
cCR 47(100) 47(100) 47(100) 47(100) 47(100) 47(100) 47(100) 47(100)
cPR | 191(100) | 191(100) | 187(97,9) | 190(99,5) | 172(90,1) | 189(98,9) | 172(90,1) | 187(97,9)
SD 1(100) 1(100) 1(100) 1(100) 1(100) 1(100) 1(100) 1(100)
PD 7(63,6) | 11(100) | 7(63,6) | 10(90,9) | 7(63,6) | 10(90,9) | 7(63,6) | 10(90.9)

Biéu d0 3.19. Séng thém véi dap tng 1am sang

* Nhan xét:

Pap mg 1am sang theo RECIST c6 anh huong rd rét dén tién lugng bénh.

Nhom bénh nhan dat dap tng hoan toan (cCR) c6 EFS va OS déu dat 100% tai

moi thoi diém theo doi, phan anh hiéu qua diéu tri toi uu va khong ghi nhan tai

phat hay tir vong.

Nhom dap tmg mot phan (cPR) ¢ EFS giam dan con 90,1% sau 2 nam, OS

van duy tri & mic cao (97,9% sau 3 nim), phan anh nguy co tai phat thap nhung

van hién hiru.

Nhoém bénh tién trién (PD) c6 tién luong kém nhit véi EFS chi dat 63,6% va OS

giam con 90,9% sau 1 nam. Su khéc biét vé EFS gitta cac nhom c6 ¥ nghia théng ké

(p < 0,05; Log-rank), tuy nhién su khac biét vé OS chua dat mirc y nghia (p > 0,05),

do s6 ca tir vong trong thoi gian theo ddi con thap.




3.6.7. bap irng mo bénh hoc
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EFS 0S —_
1.00 1.00 T Phé;:els:]lﬁ '::f"
k—L‘_LL"I_‘ o1
0.95 D62
e . 093 ’ 1963
% 0.90 E gg i-ceﬂsored
:g g T Dl:a 2-censored
B P
z; 0.80 —S‘
= & 085
0.75
0.70 |P=0,001 0.80 [p=0.047
0 6 12 18 24 30 36 a2 0 6 12 18 24 30 36 42
Thoi gian séng thém khéng bién cb (thang) Thoi gian séng thém toan b (thing)
6 thang 12 thang 24 thang 36 thang
Chevallier
EFS oS EFS oS EFS oS EFS oS
n) | n@®) | n@) | n®) | n@) | n®) | n®) | n)
Po1 46(100) | 46(100) | 46(100) | 46(100) | 46(100) | 46(100) | 46(100) | 46(100)
Pj 2 15(100) | 15(100) | 15(100) | 15¢100) | 15(100) | 15(200) | 15(200) | 15(100)
P63 | 148(99,3) | 149(100) | 146(98,0) | 149(100) | 140(94,0) | 148(99,3) | 140(94,0) | 147(98,7)
Y 37(92,5) | 40(100) | 35(87,5) | 38(95,0) | 32(80,0) | 38(95,0) | 32(80,0) | 37(92,5)

Biéu d0 3.20. Séng thém véi dap ting theo Chevallier

* Nhan xét:

Pap tmg md bénh hoc 1a yéu t6 tién luong quan trong. Nhém Chevallier do 1

va 2 (dap tng hoan toan hodc con ton thuong ndi 6ng) cd6 EFS va OS déu dat

100% tai moi thoi diém, phan anh hiéu qua diéu tri toi vu.

Nhom do 3 (dép tmg mot phan) co EFS giam con 94,0% sau 2 nam va OS con

98,7% sau 3 niam, thé hién nguy co tai phat va tir vong nhe hon nhung van cé.

Nhom d6 4 (khong dap tng) c6 két qua thap nhét, véi EFS chi con 80% sau 2 nim

va OS giam con 92,5% sau 3 nam.

Su khac biét vé EFS va OS giira cac nhom c6 ¥ nghia théng ké (p < 0,05; Log-

rank), khéng dinh gid tri ti€n luong cia dap tng mo6 bénh hoc sau HCTBT.




95

Bang 3.37. C4c yéu tb lién quan dén EFS trong diéu tri hoa chét tan bo tro

Bién s6 HR 95% ClI p
Tudi 1,01 0,97 — 1,06 0,575
cT 1,57 0,83 —2,96 0,165
cN 3,25 1,30 - 8,16 0,012
Phan loai phan tir 1,88 1,20 — 2,95 0,006
Phéac db diéu trj 1,68 1,19 -2,37 0,003
Liéu diéu tri 4,15 0,99 — 17,36 0,051
Chu ky diéu tri 2,22 0,95 - 5,21 0,066
Tuéan tha diéu tri 1,22 0,30 — 4,89 0,784

* Nhan xét: Phan tich hoi qui Cox cho théy truge diéu tri, tinh trang hach 1am
sang, phan nhom phan tir va loai phac d6 hoa chat 1a nhiing yéu t6 tién luong doc
1ap, trong d6 hach duong tinh 1am ting nguy co bién ¢6 EFS hon 3 1an, nhém phan
tr nguy co cao gan 2 lan va phac d6 khong chuan khoang 1,7 lan.

Bang 3.38. C4c yéu t6 lién quan dén EFS sau diéu tri hda chat tan bo trg

Bién s HR 95% ClI p
RECIST 1.1. 2,45 1,33 -4,53 0,004
ypT 0,67 0,35-1,26 0,215
ypN (duong) 0,37 0,17 -0,84 0,017
YypTNM 2,22 1,17 - 4,22 0,015
Chevallier 1,87 0,389 — 8,95 0,436

* Nhan xét: Sau diéu tri, cdc yéu td phan anh bénh ton du c6 gia tri quyét dinh,
dic biét 1a dap ung RECIST cudi 1am ting nguy co bién cb gap 2,5 1an, giai doan
bénh ton du (ypTNM) ting nguy co hon 2 lan, trong khi hach 4m tinh sau mo
giam gan 2/3 nguy co. Piéu nay cho thay EFS ¢ bénh nhan ung thu va giai doan
III phu thudc cha yéu vao dic diém bénh hoc ban dau va mtc d6 ton du sau

HCTBT.
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Chuong 4.
BAN LUAN

4.1. Pic diém 1am sang va can 1am sang
4.1.1. Phan bé dg tuéi trong nghién cru

Trong nghién ciru ndy, tudi trung binh khi dugc chan doan ung thu v 12
50,14 + 11,6 tudi, voi nhoém tudi tir 40—59 chiém 52,6%. Pang chu ¥, ty 18 bénh
nhan dudi 50 tudi chiém téi 52,4%, cho thdy xu huéng mac bénh & do tudi tré —
mot dic diém thudng thay tai Viét Nam (Bang 3.1).

Két qua nay tuong d6i cao hon so voi mot sd nghién ciru trong nude. Cuy thé,
Nguyén Thi Phuong Théao (2021) ghi nhan tudi trung binh 1a 49,6 tudi [15]. Poan
Nguyét Hang (2022) bao co 46,5 tudi; Lé Thanh Puc (2023) 13 46 tudi véi 68,25%
bénh nhan dudi 50 tudi; va Can Xuan Hanh (2024) ghi nhan trung binh 46,9 tu6i
[14], [131], [132]. Mt khac, Ngé Minh Phtic (2024) cho thiy tudi trung binh cao
hon (51,7 + 11,7 tudi), trong d6 nhém tudi 5059 chiém vu thé (31,4%) [133].

So sanh véi dit liéu qudc té, do tudi chan doan trung vi trong cac nghién ctru
HCTBT thuong khong cao hon 13 rét nhung ty 1& bénh nhan dudi 50 tudi thudng
thap hon. Cu thé, trong nghién ctru TRAIN-2 — mét nghién ctru da trung tam tai
Ha Lan trén bénh nhan ung thu vit HER2 dwong tinh — d6 tudi trung vi 1a 48—49
tudi, voi 33,6% bénh nhan & giai doan III [73]. Tuong tu, nghién ctru CALGB
40603 trén bénh nhan TNBC ciing ghi nhan phan 16n bénh nhéan trong nhém tudi
tir 40-59 va chi khoang 16,3% dudi 40 tudi [74].

Dang chu ¥, toan bo bénh nhan trong nghién ciru déu & giai doan 111, trong khi
ty 16 ndy & cac nghién ciru qudc té thuong chi chiém khoang 30-40% [73], [74].
Diéu nay phan anh viéc phat hi¢n bénh mudn tai Viét Nam, c6 thé do chua trién
khai hiéu quéa cac chuong trinh tim soat, dic biét & phu nit dudi 50 tudi — nhdm
khong nim trong do tudi khuyén nghi sang loc hién nay. Nghién ctru ctia Tran Thu

Ngan va cs (2022) ghi nhan 64,7% bénh nhan mac ung thu v duéi 50 tudi, nhung
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hau hét cac chuong trinh sang loc lai khong nhim dén ddi tuong nay, dan dén bo
sot chan doan sém trong mdt nhoém tudi co nguy co ngdy cang gia ting [134].
4.1.2. Ly do vao vié¢n va thei gian phat hi¢n bénh
4.1.2.1. Ly do vao vién

Trong nghién ctru nay, 87,6% bénh nhan tu phat hi¢n khdi u v, phan anh
vai tro quan trong cua ty kham v trong phat hién sém ung thu va (Bang 3.2). Ty
1& nay cao hon két qua ciia nghién ctru Can Xuan Hanh (2024), trong d6 75,9%
bénh nhén tir phat hién, phan con lai phat hién khi khéi u d3 v loét [132]. Mic
du ty 1€ ty phat hién cao, mot bd phan khong nhé bénh nhan van dén kham mudn
khi bénh di & giai doan tién trién, cho thay han ché trong nhan thic cong dong va
thiéu cac chuong trinh tim soat va co hé thong tai tuyén co so.
4.1.2.2. Thoi gian phat hién bénh

C6 dén 60% bénh nhan nhap vién sau hon 3 thang ké tir khi phat hién khoi
u, trong do 25,6% kéo dai trén 6 thang, phan anh thyc trang tri hoan kham bénh
dang lo ngai. Két qua nay tuong dong vdi nghién ctru ctia Can Xuan Hanh (2024),
trong d6 41,4% phat hién tir 612 thang va 29,3% sau hon 12 thang [132]. Theo
Li Yue-Lin (2019), phat hién muon lién quan dén tién luong x4u, lam tang nguy
co tir vong véi HR = 1,45 [135]. Thuc té nay cho thdy can nang cao nhan thirc
cong dong vé tim quan trong ctia khdm som, dong thoi cai thién kha nang tiép
candich vuy té dé giam ty 1¢ chan doan mudn.
4.1.3. Tinh trang kinh nguyét va bénh két hep
4.1.3.1. Tinh trang kinh nguyét

Phan 16n bénh nhan trong nghién ciru con kinh nguyét (62%), trong khi
34,4% da man kinh. Ty 18 mén kinh twong duwong v6i nghién ctru ctia Tran Xuan
Vinh (33,5%) va Tran Dinh Anh (40,5%) [136]. Piéu nay cho thay ung thu vi
thuong gip o giai doan tién mén kinh va man kinh, giai doan c6 bién dong noi tiét

manh, gép phan 1am ting nguy co ung thu v theo nhiéu nghién ctru dich t& hoc.
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4.1.3.2. Bénh ly két hop

Khoang 33,6% bénh nhan trong nghién ciru c6 bénh 1y két hop, chi yéu la
tang huyét ap va dai thao duong. Tuong dong voi nghién ciu trong nudc cua
Nguyén Thi Minh Phuong (2022) ghi nhan 32,8% [16]. Cé4c nghién ctru qudc té
nhu Deanasa R.S. va ¢s (2022) tai Indonesia ciing ghi nhéan ty 1¢ tuong tu (30%-
35%), trong khi Spronk P.E.R. va c¢s (2017) tai Ha Lan nhdn manh rang cac bénh
Iy nén thuong gap hon ¢ bénh nhan man kinh, anh huong dén lya chon diéu tri va
tién luong [5], [137]. Bénh 1y két hop khong chi anh huéng dén tién luong ma
con lam phitrc tap hoa lya chon phéc dd diéu tri.

4.1.4. Tién si gia dinh

Ty 18 bénh nhén c6 tién sir ung thu trong gia dinh 13 10,8%, trong d6 4,8%
la ung thu v, 1,2% ung thu budng trimg va 4,8% la ung thu khac. Két qua nay
gan voi nghién ctru ctia Can Xuan Hanh (2024) (12%), nhung van thap hon mot
s6 bao céo qudc té nhu Leone J.P. (2021) va van Uden D.J.P. (2019) (dao dong
10-15%) [138], [139].

Su khac biét nay c6 thé do xét nghiém phat hi¢n dot bién BRCA chua duoc
trién khai rong tai Viét Nam. Trong khi d6, cic nghién ctru cho thay tién sir gia
dinh c6 lién quan chit ché dén dot bién BRCA1/2; yéu t di truyén 1am ting dang
ké nguy co mic ung thu va, ung thu budng trimg va anh hudng truc tiép dén lya
chon diéu tri (nhu thude tre ché PARP). Viéc sang loc soém & cac doi tuong co tién
str gia dinh khong chi gitip phat hién sém ma con mo ra co hdi tiép cén cac chién
lugc diéu tri ca thé hoa theo huong di truyén, hi¢n dang dan dugc chuan hoa trong
diéu tri ung thu va hién nay.

4.1.5. Lam sang
4.1.5.1. Khoi u
Trong nghién ctru nay, khdi u & v trai chiém 52,4%, cao hon mét chut so véi

vi phai (47,6%). Két qua nay phu hop v6i xu hudng chung di ghi nhan trong nhiéu
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nghién ctru 14m sang, mic du sy khac biét giita hai bén khong c6 ¥ nghia thong ke,
nhung van dugc ghi nhan lip lai trong cac bao cao dich té hoc vé ung thu vU.

V& vi tri khdi u, 54% nam & goc phan tu trén ngoai: vung giai phau dugc biét
dén voi mat d6 mo tuyén day dic. Ty 1& nay twong duong véi két qua 65% tir
nghién ctru ciia Phung Thi Huyén (2021) [124]. Theo Bland K.I. va cs (2023),
diéu nay c6 thé do dic diém giai phiu va mat do mé tuyén cao hon ¢ gbc phan tu
trén ngoai [140].

Mat d6 u trong nghién ctru chu yéu 1a chic (90%), dic diém dién hinh cua
ung thu vi thé xAm nhap khong dic hiéu. Ty 16 u mém (6,4%) thudng gip & cac
thé mo hoc it gip hon nhu thé nhay, thé nang, thé nhi: von co tién luong tét hon.
Bio cao cia WHO (2019) ciing cho thdy mat d6 mém thudng gan vai cac thé biét
hoéa tot hon [141].

Vé tinh di dong, 62% khéi u duoc danh gia 1a kém di dong, trong d6 34% c6
d4u hiéu dinh vao da hodc co thanh nguc. Pay la biéu hién dic trung cia xam lan
mo6 mém tai chd, dau hiéu thudng gip ¢ ung thu va giai doan tién trién. Két qua
nay phu hop vai nghién ctru ctia Tung N.M. va cs (2020), trong d6 khdi u mat di
dong hodc dinh vao mé xung quanh dugc xem 1a ti€u chi quan trong trong phan
loai 1am sang giai doan II1 [142].

Moét sb ddu hiéu 1am sang khac nhu tut nim v (17,2%), mét d6i xung tuyén
v (15,2%) va da vo cam (5,6%) ciling dugc ghi nhan, gop phan hd tro chan doan
ung thu v tién trién tai chd. Pay 1a cic biéu hién thudng gip trong xam lan da
hodc tic nghén bach huyét ving v(; nhimg yéu té can duoc luu ¥ khi danh gia
giai doan va chi dinh diéu tri.

Nhiing ddc diém trén cho thay phan 16n bénh nhan trong nghién ctru di co
biéu hién u xam 1an tai chd rd rét tai thoi diém chan doan, 1am tang do phuc tap
trong chi dinh phau thuat triét cin va nhan manh tam quan trong cua phat hi¢n

som qua tham kham lam sang dinh ky.
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4.1.5.2. Hach ving

Trén l1am sang, hach nach 1a vi tri di can phé bién nhét, duoc phat hién & 82%
bénh nhan. Ngoai ra, 10,8% c6 hach ¢ cd vung nach va thuong don, trong khi
0,8% chi c6 hach thugng don don doc. Két qua nay twong dong véi bao cao cia
Tran Thi Kim Phuong (2022), trong d6 97,1% bénh nhan c6 hach 1am sang, véi
20,6% thudc nhom cN3 (Bang 3.4) [122].

So luong hach nghi ngd 1am sang da phén 1a mét hach (75,2%), 18,4% co tur
hai hach tr¢ 1én va chi 6,4% khong phat hién hach. Nhitng ty 1¢ nay phan anh tinh
chat tién trién ctia bénh ngay tir thoi diém chan doén.

Vé tinh chat, 33,6% hach c6 di dong han ché hodc dinh t6 chirc xung quanh,
6% hach dinh nhau thanh khdi va téi 84,4% hach c6 mat do ctng chic — déu 1a
dau hiéu dién hinh cta hach 4c tinh. Nghién ctru cia Wang R.Y. va cs (2020) di
chtrmg minh rang mat do hach cimg va mat di dong c6 tuong quan voi nguy co di
cin va tién luong xau [143].

Dac biét, ty 1¢ phat hién hach duong tinh vung néach dat 92,8%, phu hop véi
dic diém 1am sang ctia bénh nhan ung thu va giai doan I11.

Nhu vy, cac dic diém 1am sang ctia khoi u va hach — bao gdm vi tri, mat do,
di dong — déu co vai tro quan trong trong xac dinh giai doan, mirc do xam 14n va
dinh hudng chién luoc diéu trj ca thé hoa.

4.1.6. Chdn dodn hinh énh
4.1.6.1. Dic diem khai u

Trong nghién ctru, 80,8% bénh nhan co6 khdi u don ddc trén hinh anh, 18,4%
c6 tir hai khoi u trd 18n va chi 0,8% khong phat hién dugc u qua siéu am, X-quang
tuyén vii, MRI hodc CT (Bang 3.6). Két qua nay cho thdy do nhay cao cua cac
phuong tién chan doan hinh anh, dic biét trong bdi canh ton thuong da tién trién.
Siéu 4m tuyén vi 1a cong cu pho bién nhat, c6 gié tri bo sung khi X-quang tuyén

v khéng rd rang; pht hop véi nhan dinh cua Gilbert F.J. va ¢s (2019), rang viée
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két hop cac phuong phap gitip ting do nhay trong phat hién ton thuong da 6 va
t6n thuong nho [144].

Vé kich thudc u, 64,8% bénh nhan c6 khéi u tir 2-5 cm; 28% c6 u 16n hon 5
cm; chi 6,4% c6 khéi u dudi 2 cm. Pay 1a dic diém thuong gip o ung thu v giai
doan III, tuy nhién ty I¢ u 16n (>5 cm) trong nghién ctru cao hon so vé1 bao cao
ciia Lé Thanh Ptic (2023) va Zhang X. (2020), cho thdy tinh trang chan doan
mudn trong nhom nghién ctru [14], [145].

Hinh anh hoc ciing dong vai trd quan trong trong dénh gia mirc d6 xam lan.
C6 47,6% bénh nhan c6 thAm nhiém da va 28,4% xam 1an thanh nguc — cao hon
so v&i phat hién qua tham kham 1am sang (34%). Sy chénh 1é€ch nay phu hop voi
quan diém cta Tran Thi Kim Phuong (2022) va Houssami N. va ¢s(2016), khi
cho rang hinh anh hoc c6 thé phat hién céc ton thuong vi thé hodc khu tri ma 1am
sang kho nhan dién [122], [146].

Vi voi hoa duoc ghi nhan trong 70,4% trudng hop, day 1a ddu hiéu thuong
thay ¢ ung thu 6ng tuyén vi tai chd hoic cac thé HER2 duong tinh. Theo hudng
dan ctia ASCO va NCCN, vi voi hoa lan téa khong chi 1a yéu td chan doan sém
ma con lién quan dén cac thé bénh co tién luong kém nhu TNBC hoac HER2
duong tinh [147]. Pac diém nay ciing anh hudng dén chi dinh phiu thuat bao ton,
do thuong di kém ton thuong lan rong mo tuyén. Piéu nay kha phu hop voi viée
lwa chon phau thuat trong nghién ctru cta chiing t6i hién tai 1a phau thuat cit vi
triét can.

Danh gia theo hé théng BIRADS, c6 t61 66,8% bénh nhan duoc Xép loai tur
BIRADS 5 tré 1én — phan anh mirc do nghi ngd 4c tinh rat cao, v6i kha nang ac
tinh vuot qua 95%. Két qua nay phtt hop voi nghién ctru ciia Ye D.M. va cs (2019),
trong d6 BIRADS-5 dugc xem 14 chi s6 ¢6 gia tri cao trong sang loc va phén tang
nguy co cho bénh nhan ung thu va giai doan tién trién [148]. Tuy nhién, can luu
¥ rang trong nghién cru ndy, viéc phan loai BIRADS c6 thé khéng hoan toan phan

anh dang dic diém hinh anh khoi u ¢ thoi diém dau, do nhiéu bénh nhan da dugc
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chan doan xac dinh ung thu tai cac co so y té tuyén trude. Didu nay din dén viéc
ghi nhan BIRADS chil yéu mang tinh bd sung hon 1a danh gi4 ban dau thuan tay
va c6 thé anh hudng dén tinh théng nhét trong phan loai hinh anh hoc.

4.1.6.2. Dic diém hach

Hinh anh hoc khéng chi hd trg danh gia ton thuong tuyén v ma con dong

vai trd quan trong trong xac dinh tinh trang hach ving — yéu t6 ¢6 y nghia tién
luong song thém trong ung thu vi. Trong nghién ciru ndy, ty 1é phat hién hach
nghi ngo ac tinh trén hinh anh hoc dat 91,6%, trong d6 22,4% c6 mdgt hach va
69,2% c6 nhiéu hach.
V& vi tri, phan 16n hach dugc phat hién ¢ ving nach (75,6%), ngoai ra con cd cac
dang phéi hgp nhu hach nach — thugng don (7,2%), hach nach — ha don (0,8%)
va hach vu trong (6,8%). Phan b6 lan rong nay 1a dic trung ciia ung thu v giai
doan III, phan 4nh co ché di cin theo hé théng bach huyét nguoc dong. Nhitng
thong tin nay c6 gia tri trong quyét dinh phuong phap phau thuat, chi dinh sinh
thiét hach trong diém, cling nhu 1én ké hoach xa tri sau mo.

Theo tong quan ctia Alvarez S. (2006) va Houssami N. (2014), siéu am c6

d6 nhay dao dong tir 26%—-87% va do dac hiéu tir 55%—-98% trong phat hién hach
di cin [149], [150]. Mic du khong phai tiéu chuan bét budc trong phan giai doan
TNM theo AJCC, siéu 4m van la cong cu sang loc quan trong, dac biét khi két
hop vai MRI va CT [47].
Dang chu y, trong nghién ctru nay chi c6 4 bénh nhan dugc phan loai cNO — tirc
khong phat hién hach di cin 1am sang theo hé thdng TNM. Tuy nhién, co téi 16
bénh nhan khong so thdy hach trén 1am sang va 21 trudng hop khong ghi nhan
hach nghi ngo trén hinh anh hoc (Bang 3.4; 3.7; 3.10). Su chénh 1éch nay phan
anh gidi han cia tirng phuong phap trong danh gia hach vung.

Cu thé, hé thong TNM doi hoi xac dinh chac chin hach di cin dua trén tiéu
chi hinh thai, kich thudc va sinh thiét mé hoc khi can thiét. Trong khi do, siéu am

va tham khadm lam sang co6 thé bd sét hach néu hach con nho, sau, hoac chua co
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bién d6i cau tric rd rét. Pidu nay 1y gii tai sao s6 bénh nhan khong c6 hach nghi
ngd trén hinh anh hoc (21 ca) lai cao hon s duoc xép vao cNO (4 ca).

Tir @6 c6 thé khang dinh rang danh gia chinh xac tinh trang hach ving can
su phdi hop da phuong tién: kham 1am sang, siéu am, MRI va khi can thiét 1a sinh
thiét hach. Viéc phan loai sai giai doan c6 thé anh hudng nghiém trong dén chi
dinh diéu tri, dic biét trong cac chién lugc ca thé hoa hién nay.

4.1.7. M0 bgnh hec va hda mdé mién dich
4.1.7.1. Thé md bénh hoc

Trong nghién ctru ndy, ung thu biéu mé xam nhap loai khong thudc nhom
dic biét (NST — No Special Type) chiém 83,2%. Day 1a loai thudng gip nhat trong
ung thu vi xam nhép, theo phan loai cua T6 chic Y té Thé gig1 (WHO, 2019),
chiém khoang 70%-80% cac trudng hop [20]. Ty 1é ndy twong ty bio céo cia
Tran Thi Kim Phuong (2022) 1a 92,2%, Takahashi R. (2013 — Nhat Ban: 86%) va
Zhang X. (2020 — Trung Qudc: 86,4%) [122], [145], [151]. Piéu ndy cho thiy su
théng nhat trong dic diém mé hoc giita két qua nghién ciru ciia chiing t6i so voi
cac két qua bao cao vé dic diém ung thu va trén toan cau.

Mot s6 loai mé bénh hoc khac duoc ghi nhan trong nghién ctru gém thé tiéu
thiy xam nhép (1,6%), thé nhay, thé tiy va thé ng tiét vdi tong ty 18 1a 7,2%.
Ngoai ra, ¢ 02 truong hop (0,8%) duge chan doan 13 ung thu va khéng xac dinh
6 nguyén phat tai tuyén via (occult breast cancer), v6i biéu hién di can hach nhung
khong thay khdi u trén hinh anh hoc va mé bénh hoc tuyén vi. Pay la thé bénh
hiém gap, thuong gay khé khin trong chan doan ban dau va can dya vao chan
doan loai trir, két hop xét héa md mién dich va cac phuong tién chan doan hinh
anh toan than.

Nhu vay, két qua mé bénh hoc trong nghién ciru khéng chi phan anh mé hinh
phan bd thé bénh phu hop véi dic diém chung cia ung thu vi toan cau, ma con
go1 mé cac dinh hudng ca thé hoa diéu tri theo mé hoc — nhat 1a véi céc thé khong

dién hinh hoac thé tiém an.
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4.1.7.2. D6 m6 bénh hoc (b6 MBH)

b6 md bénh hoc trong nghién clru dugc danh gid theo hé théng Scarft-
Bloom-Richardson (SBR), dua trén ba tiéu chi: mirc do tao 6ng tuyén, nhén té bao
va chi s6 phan bao. Két qua cho thay do II (biét hoa trung binh) chiém ty 1é cao
nhit (44,8%), phu hop véi dic diém mo hoc thudng gip trong ung thu va thé
NST. B¢ III (biét hoa thap) chiém 17,6%, trong khi do I (biét hoa cao) rat it gip
(0,8%) (Bang 3.8).

C6 36,8% truong hop khong xac dinh dugc d mo hoc, chu yéu do mau sinh
thiét khong dat yéu cau hodc mé hoai tir lan rong. Viéc sir dung sinh thiét 161 kim
trong giai doan chan doan ban dau do6i khi khong phan anh toan bd cau trac mo
hoc cua ton thuong. So sanh véi nghién ctru cia Pham Hong Khoa (2024), ty 18
d6 11 14 73% va Tran Thi Kim Phuong (2022) 13 63,7% [122], [152]. Mic du thap
hon, két qua cua chung toi van nam trong phd bién dong chap nhan dugc va co
thé phan anh sy da dang sinh hoc ctia quan thé nghién ciru.
4.1.7.3. Ho6a m6 mién dich

Trong phan tich héa mé mién dich, ty 18 thu thé estrogen (ER) dwong tinh 13
67,2%, trong khi progesteron (PR) duong tinh & 53,6% truong hop. Pay 1a dac
diém thuong gip trong ung thu vi phu thudc noi tiét, lién quan dén tién lugng
tuong ddi thuan loi va kha niang dap tmg tot voi lidu phap noi tiét kéo dai. Ty 18
nay phu hgp véi bao cdo ctia Nguyén Thi Minh Phuong (2022) va Truwong Thi
Kiéu Oanh (2024) [153].

Vé HER2, c6 42,4% bénh nhan duong tinh, trong d6 34,8% la HER2 3+. Ty
1& nay cao hon mot sd bao cao qubc té nhuw Dawood S. (2011) va Agarwal R.
(2020), trong ¢6 HER2 duong tinh dao dong tir 27% dén 30% [154], [155]. Khac
biét nay co thé bat nguén tur tiéu chi chon bénh nhan, giai doan bénh nang hon
hodc phuong phap danh gia.

Biéu hién héa m6 mién dich trong nghién ctru co ¥ nghia 14m sang rd rét.

Nhom ER duong tinh dugc chi dinh noi tiét kéo dai, trong khi nhém HER2 duong
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tinh dugc chi dinh diéu tri dich bang trastuzumab hodc pertuzumab. Do d6, ha mo
mién dich khong chi hd tro phan loai moé bénh hoc, ma con déng vai tro trung tAm
trong c4 thé hoa diéu tri va tién lugng bénh nhan ung thu va giai doan tién trién.
4.1.8. Phan logi giai doan CTNM

4.1.8.1. Giai doan khéi u 1am sang (cT)

Trong nghién ctru ndy, ¢T4 chiém ty 18 cao nhét (62,4%), phan anh cac khbi
u xam lan da hodc thanh ngyc, 1a dic trung pho bién ctia ung thu va giai doan tién
trién tai chd. Cac giai doan cT3 va cT2 1an luot chiém 15,2% va 20,8%, trong khi
giai doan c¢TO0-1 rét it gip (0,8%). Két qua nay twong tu véi cac nghién ctu cua
Gentile L.F. va cs (2017) tai Hoa Ky ghi nhén ty 1¢ ¢T4 1a 69,47% [156]. Trong
nuée, Tran Thi Kim Phuong (2022) va Cin Xuan Hanh (2024) béo céo ty 1é cT4
cao hon (73,5% va 88,1%), do lya chon bénh nhan khong thé phiu thuat ngay.
Truong Thi Kiéu Oanh (2024) ghi nhan cT4 thap hon dang ké (33,2%) [122], [153].
4.1.8.2. Giai doan hach Iam sang (cN)

Két qua nghién ctru ghi nhan ¢cN2 chiém ty 1é cao nhat (69,2%), phan anh di
can hach ndch chang I, IT da c6 biéu hién 1am sang xam lan xung quanh hoac dinh
nhau hodc di can dén hach v trong cing bén. Giai doan ¢cN3 chiém 21,2%, cho
thay di can hach dién rong (di cin dén hach ha don cing bén, hodc ca hach nach
ching LII kém hach vu trong cing bén). Két qua nay tuong ddng véi nghién ciru
qudc té cua Ito H. va cs (2019) va trong nudc nhu Tran Thi Kim Phuong (2022),
ghi nhan cN2 1a 58,8% va cN3 1a 20,6% [122], [157]. Tuy nhién, nghién ctru cua
Can Xuan Hanh (2024) bao cao c¢N3 thap hon (10,3%) [132]. Su phéan b cao &
nhom cN2—cN3 cho thay da s6 bénh nhan trong nghién ciru di c¢6 di cin hach rd,
anh huong dén chién lugc diéu tri nhu chi dinh diéu HCTBT, phiu thuat triét can
va xa tri ving hach sau mo. Pay ciing 1a mot yéu t6 tién luong quan trong can

danh gia toan dién trong c4 thé hoa diéu tri.
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4.1.8.3. Phén loai giai doan 1am sang (CTNM)

Két qua phan loai tong hop ¢cTNM cho thiy: giai doan IIIB phd bién nhat
(46,8%), tiép theo 1a ITIA (32%) va I1IC (21,2%) (Biéu dd 3.2). Két qua nay tuong
tu nhu nhiéu nghién ctru trong nudc nhu Tran Thi Kim Phuong (2022) va Can
Xuan Hanh (2024), ghi nhan giai doan I1IB chiém wu thé [122], [132]. Tuy nhién,
cac nghién ctru khac nhu Lé Thanh Ptrc (2023), Ngo Minh Phuc (2024) va Truong
Thi Kiéu Oanh (2024) lai ghi nhan giai doan IIIA pho bién hon [14], [133], [153].

So sanh qudc té, phan bd giai doan trong nghién ctru ndy kha twong dong véi
nghién ctru cua Takahashi R. va cs (2013) tai Nhat Ban ghi nhan giai doan IIIA
chiém 45%, I1IB 1a 32% va ITIC 1a 23% [151]. Trong khi c6 su khac biét dang ké
so voi Zhang X. va ¢s (2020) tai Trung Qudc cho thay I1IC pho bién nhét (42,5%),
tiép theo 1a ITIA (29,9%) va IIIB (27,6%), Deanasa R.S. (2022) tai Indonesia ghi
nhén IIIB cao nhit (74,4%), trong khi IIIC thip hon dang ké [5], [128]. Nhiing
khac biét nay c6 thé lién quan dén dic diém dan sd, kha ning tiép can y té, ky
thuat chan doan hinh anh, hoic sy khac nhau trong tiéu chi danh gia 1am sang va
can lam sang gitra cac trung tam nghién ctru. Du vay, ty 1€ cao cac giai doan I1IB
va I11C trong nghién ctru cia chung toi phan anh thuc trang chan doan tré va mirc
d6 tién trién cao cuia ung thu va giai doan 111
4.1.9. Phan nhom phan ti# theo St. Gallen 2015

Phan nhém phan tur trong nghién ctru dugc xac dinh theo ti€u chi cua Hoi
nghi dong thudn St. Gallen 2015, dwa trén biéu hién thu thé ER, PR, HER2 va chi
s6 Ki-67. Két qua phan bd duoc trinh bay tai (Bang 3.11) cho thay:

- Nhém Luminal A chiém 11,6% — 1a nhém c6 tién luogng tot nhat, dic trung boi
ER(+), PR(+), HER2(-) va Ki-67 thap. Ty 1é thdp nay phu hop véi dic diém giai
doan tién trién trong nghién ctru, tuong tu bao cdo ctia Chou H.H. (2019) tai Pai
Loan la 8,7% [158].

- Nhém Luminal B 1a phd bién nhét (55,6%), gdbm Luminal B/HER2(-) (34,4%) va
Luminal B/HER2(+) (21,2%). Pay 1a nhém c6 hoat tinh tang sinh cao hon, thuong
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gip trong bénh tién trién, phi hop véi ty 16 57% ghi nhan boi De Matteis S. va cs
(2022) tai Y . Nhom nay thudng c6 chi dinh phdi hop héa tri va noi tiét tri lidu, dic
biét néu Ki-67 > 20% [159].

- Nhom HER2 duong tinh khéng phu thudc ndi tiét chiém 20%, phan anh kiéu
hinh sinh hoc 4c tinh hon, it dap tmg vé6i liéu phap noi tiét nhung c6 thé diéu trj
hiéu qua bang khang thé don dong nhu trastuzumab va pertuzumab. Day 1a nhém
c6 ty 18 tai phat cao néu khong duogc diéu tri dich phi hop

- Nhom Triple Negative (TNBC) chiém 12,8%, 1a nhém c6 tién luong xau nhat
va it lwa chon diéu tri ddc hiéu. Ty 1é nay twong déng véi nghién ciru ciia Cén
Xuén Hanh (2024) 1 12,1% [132], nhung thap hon nhiéu nghién ctru qudc té nhu
Dawood S. (2011) chiém 27% va Agarwal R. (2020) 1a 23,2% [154], [155]. Khéc
biét nay co thé do yéu tb chung toc, diéu kién xét nghiém mién dich mé hoa hoc,
hoic tiéu chi chon miu khéac nhau giita cc nghién ctru.

Két qua phan tich phan nhom phan tir phan anh dic diém dich t& va sinh hoc
ctia quan thé nghién ctru, trong d6 ty 1¢ cao cia nhom Luminal B va HER2 duong
tinh cho thay can diéu tri da mo thirc. Viéc phan nhém khong chi c6 gia tri tién
luong, ma con giit vai tro trung tim trong ca thé hoa diéu tri, dic biét trong chi
dinh hoa tri, ndi tiét va liéu phap sinh hoc tring dich theo timg dic diém phan tir
cu thé.

4.2. Két qua diéu tri hoa chat tan bé tro

4.2.1. Cdc phdc dé diéu tri sir dung trong nghién ciu
4.2.1.1. Phan loai nhém thubc

Trong nghién ciru nay, 82% bénh nhan duoc diéu tri bang cac phac do chira
anthracycline, trong d6 pho bién nhat 1 phac dd 4AC—T (62%), tiép theo 1a 4AC—
4TH (13,6%) va FEC-T (6,4%) (Bang 3.12). Nhém khong chtra anthracycline chiém
18%, bao gém cac phac dd TC, TCH, TH va T—Carboplatin, dugc chi dinh cho nhiing
truong hop 16n tudi hodc c6 bénh 1y tim mach nén — nhim han ché doc tinh trén tim

cua anthracycline.



108

Viéc uu tién st dung anthracycline phan anh thuc hanh 1am sang hién nay va phu
hop véi cac bao cao trong nude. Nguyén Thi Minh Phwong (2022) ghi nhin phac do
AC-T duoc st dung & 94,7% bénh nhan va cho hi€u qua dap tng mé bénh hoc cao,
trong khi Bui Thanh Tinh (2020) ciing cho thay hiéu qua tich cuc & nhom dung
anthracycline [16], [160]. Diaz-Casas S.E. va cs. (2019) bao cao phac dd AC-T dugc
str dung & 58,2% va AC—TH chiém 21% trong nhom bénh nhan ung thu v giai doan
tién trién. Nghién ctru nay ciing ghi nhan rang pCR dat 29,9% & nhém AC-TH va
28,6% & nhom TC, phu hop véi cac nghién ciru da trung tam nhu GeparQuattro va
CALGB 40603 [161]. Nhom Hop tac cac Nha nghién ctru Thir nghiém 1am sang vé
ung thu v giai doan sém (EBCTCG) di tién hanh mot phén tich gdp cap do ca thé
v6i dit liéu tir hon 100.000 phu nit tham gia 86 thir nghiém ngau nhién, cho thiy phac
d6 hoa tri chtra anthracycline va taxane (nhu AC-T) lam ting déng ké ty 1é dap ung
mo hoc hoan toan (pCR) va giam nguy co tai phat & bénh nhan ung thu vl giai doan
som c6 thé phau thudt, so v6i cac phac dd khong chira anthracycline [162]. Véi nhom
bénh nhan HER2 dwong tinh khong thé sir dung anthracycline, phac @6 TCH (taxane
+ carboplatin + trastuzumab) 13 Iyra chon thay thé an toan va hiéu qua. Theo Slamon
va ¢s (2011), TCH cho hiéu qua twong duong AC-TH nhung it doc tinh tim hon,
quan trong trong diéu trj dich kéo dai [163].
4.2.1.2. Khoang cach giira cac chu ky diéu tri

Khoang cach giita cac chu ky: Chu ky cach 3 tuan duoc ap dung & 56% bénh
nhan, trong khi lidu day (mdi 2 tuan) duogc sir dung & 44% con lai (Bang 3.12).
Phac do liéu day dugc lua chon & cac bénh nhan c6 thé trang tdt, nham tang mat
d6 liéu va cai thién hiéu qua diéu tri.

Nghién ctru cua Dede D.S. va ¢s (2013) cho thay liéu day giup cai thién ty 18
DFS so v&i phac do cach 3 tuan [164]. Cac nghién ciru trong nudc gan day nhu
Nguyén Thi Minh Phuong (2022) va Tran Dinh Anh (2023) ciing ghi nhan ty 1é
dap tmg 1am sang hoan toan dat 36,4% — 48,6% va pCR tir 31,8% dén 54,1% &
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nhom dugc diéu tri bang phac d6 4AC—4T liéu day, trong khi doc tinh van trong
murc chp nhan dugc [16], [125].
4.2.2. Tuan tha diéu tri

Trong nghién cru, ty 1& bénh nhan tuin thi hoan toan phac d6 hoa chat tan
bd trg dat 89,6%, cho thay tinh kha thi va kha nang dung nap tot ctia cac phac do
dugc st dung (Bang 3.14). C6 10,4% bénh nhan khong hoan tat diéu tri, véi
nguyén nhan bao gdm: bénh tién trién trong qua trinh hoa tri (4%), tic dung phu
khong dung nap (1,6%) va gian doan do dai dich COVID-19 (4,8%)

Ty 16 thay d6i phac do ghi nhan 1a 8,4%, trong d6 4,8% chuyén phac dd do
khéng dap ung, 1,2% chuyén tir lidu day sang liéu chuan do giam dung nap va
2,4% nging hoa tri sém va chuyén sang phau thuat (Bang 3.13).

Két qua nay cho thay ty 1é tudn thu va hoan thanh diéu tri cao hon so véi cac
nghién ctru twong dong trong nudc nhu Bui Thanh Tinh (2020) (84,6%) va qudc
té nhu Agarwal R. va cs (2020) (85%) [155], [160].

Ngoai ra, nghién ctru ndy thuc hién trong bdi canh dai dich COVID-19 gay
anh huong dang ké dén viée duy tri diéu tri lién tuc, dan t6i viée phai gidn cach xa
héi, thay d6i phac do hodc khoang cach giita cac chu ky do thiéu hut ngudn cung
thudc, twong tu nhu bao céo ciia Potter D.A. va cs (2021) trong thir nghiém I-SPY
2 tai Hoa Ky, véi ty 1¢ thay doi phac d¢6 do COVID-19 12 4,5% [165].

Cac két qua trén khéng dinh tinh kha thi ctia cac phac dd diéu tri HCTBT
trong nghién ctru ndy, déng thoi nhan manh vai tro cta viéc ca thé hoa diéu tri dé
t61 uu hoa két qua diéu tri va giam thiéu tac dung phu.

4.2.3. Dgc tinh cia diéu tri hoa chadt tan bé trer
4.2.3.1. Boc tinh trén hé tao huyét

Thiéu mau d6 1 14 pho bién nhat, chiém 56%, trong khi thiéu mau do 3—4 rat
hiém (0,8% va 0,4%). So sanh véi nghién ctru qudc té ctia Espinosa E. va cs (2004)
(thiéu mau d6 3—4: 6%), két qua nay cho thiy ty 1& bién chimg huyét hoc ning thap
hon [166].
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Ha bach cau do 1-2 chiém 26,4% va 15,2%; trong khi d6 3—4 14 4,8% va 1,6%.
Céc truong hop ning duoc xt tri bang G-CSF va theo doi sat. Két qua nay thap hon
so v6i nghién ctru trong nudc nhu Nguyén Thi Minh Phuong (2022) va Truong Thi
Kiéu Oanh (2024) (ty 1é giam bach cau d6 3—4 tir 18,1-20%) [16], [153].

Giam tiéu cau chi gap 6 muc do nhe (7,6%), khong ghi nhan dé 3—4, tuong tu
nghién ctru ctia Espinosa E. va ¢s (2004) ghi nhan giam tiéu cau 4% [166].
4.2.3.2. Boc tinh trén chic nang gan-than

Men gan ting nhe 1a phd bién nhat. Tang SGOT dd 1: 36,8%, d6 2: 0,4%; ting
SGPT do 1: 48,4%, d6 2: 8% va do 3: dudi 2%. Mtc tang nay cao hon so véi
nghién ctru ciia Nguyén Thi Minh Phuong (2022) va Tran Thi Kim Phuong (2022)
nhung khong ghi nhan truong hop suy gan hoic rdi loan nang [16], [122].

R6i loan chirc ning than nhe gip ¢ 1,2% bénh nhan, déu ¢ muc d6 1-2, khong
can can thiép dac hi¢u.
4.2.3.3. T4c dung khdng mong muén khac

- Rung toc 13 tac dung pho bién nhat, xay ra & 88,4% bénh nhan, twong duong
véi cac nghién ctru cua Symonds L. va cs (2022) va Kim J.H. va cs (2022) cho
thay tac dung phu dic trung khi stir dung anthracycline va taxane [167], [168].

- Mét méi (83,2%) va sut can (79,6%) duoc ghi nhin nhiéu, yéu cau can thiép
ho tro.

- Rdi loan kinh nguyét (43,2%) va té bi chi (42,8%) 1a biéu hién thudng gip
khi dung taxane, twong tu nghién ctru ciia Fukada I. va cs (2021) [169].

- Budn nén va ndn xay ra & 41,6% bénh nhan, roi loan tiéu hoa (22,8%), thép
hon ty 18 duoc béo cdo béi Symonds L. va cs (2022) (budn non ~50%) va Kim
J.H. va cs (2022) (tiéu chay ~70,5%) [167], [168].

Ghi nhan 1 trudng hop sbc phan vé (0,4%), xir tri kip thoi, khéng c6 bién
chung nang. Két qua nay thap hon déng ké so véi bao céo cua Espinosa E. va cs
(2004) (sdc phan vé ning 3,6%) [166].
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4.2.4. Pdnh gid ddap ieng diéu tri hda chdt tan bé tro
4.2.4.1. Banh gia dap (ng lam sang

Két qua nghién ciru cho thay kich thudc khdi u trung binh giam tir 5,22 + 2,60
cm trude diéu tri xuéng 2,61 £ 1,88 cm gitta chu ky va 1,63 = 1,79 cm sau chu
ky. Trung vi giam tir 5,0 cm (Q1-Q3: 3,0-6,0) xudng 2,0 cm giita chu ky va 1,0
cm sau chu ky (Q1-Q3: 0,00-2,50). Su khac biét co y nghia thong ké cao theo
kiém dinh Friedman (p < 0,0001) (Bang 3.17).

Kich thuéce hach giam tir trung binh 17,30 £ 9,85 mm trudc diéu tri xuéng
7,54 + 8,60 mm gitra chu ky va 3,77 £ 6,50 mm sau chu ky. Trung vi lan luot 1a
15,0 mm — 9,0 mm — 0,0 mm (Bang 3.17). Su thay d6i ciing c6 y nghia thong
ké (p < 0,0001). Két qua nay phu hop véi nghién ctru ctia Nguyén Thi Thanh
Huyén (2023), trong d6 diéu tri HCTBT bang phac do 4AC—4P gitip giam kich
thudc hach va chuyén giai doan tir khong mb duge sang mb duge vai ty 1€ chuyén
d6i dat 70,9% [170].

Ngoai ra, van Uden D.J.P. va cs (2019) ciling ghi nhan ty 1¢ dap ing hoan toan
tai hach (node pCR) cao nhit & nhém HER2 duong tinh va tam am, dao dong tur
20% dén 44% tiy theo phan nhom [139]. So sanh trong nuéc, Nguyén Thi Minh
Phuong (2022) béo cao ty 1¢ dap trng lam sang toan bd 97,7%, trong dé dap ung
hoan toan (cCR) dat 36,4% véi phac d6 AC-T [16]. Tran Xuan Vinh (2024) ghi
nhéan cCR dat 31% véi phac 46 4AC—4T [136].
4.2.4.2. Phan loai dap tng 1am sang

Phén tich theo tiéu chudn RECIST 1.1 cho thay ty 1& dap tmg hoan toan 1am
sang (cCR) tang tur 4,4% gitra chu ky 1én 18,8% sau chu ky, trong khi cPR giam
tir 87,2% xudng 76,4% — phan anh su chuyén di tir dap tng mot phan sang hoan
toan (Biéu do 3.4).

Ty 1& bénh 6n dinh (SD) chiém ty 18 thap (khoang 1,2—1,6%), bénh tién trién (PD)

duy tri & muc dudi 5% tai ca hai thoi diém.
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Két qua nay tuong dong voi nghién ctiru cia Nguyén Thi Thanh Huyén (2023):
cCR ting tir 5,5% gitta chu ky 1én 23,6% cudi chu ky, trong khi cPR giam tir
94,5% xudng 70,9%. Nghién ctru ndy khong ghi nhan SD hay PD, c6 thé do thoi
diém danh gia khac biét hodc tiéu chi chon mau [170].

Nhin chung, ty 16 cCR va cPR trong nghién ctru hién tai twong dong vdi cac bao
c4o0 gan day trong nudc, cho thdy hiéu qua rd rét cia HCTBT trong giam tai khéi
u va hach ¢ giai doan tién trién.

Bang 4.1. Két qua dap ung 1am sang nghién ciu Viét Nam va quéc té

RECIST

T4c gia (nim) n Phac do cCR cPR [ Papiumg | Khong

dap ng
Danforth D.N.J.(1998) ['7/1 [ 126 [ CAMF(PT) [ 61.1% |34.1% | 95.2% | 4.8%
Alassas M (2005) [] 82 A-based 26% |59% |85% 15%
Dawood S. (2011) [154 4304 | AT N/A  |[NA [NA N/A
Agarwal R.(2020) [55] 224 | AT 15.2% 64.7% | N/A
BUi Thanh Tinh(2020) 6% | 93 A+T £Tras | 28,5% |57,7% | 86,2% | 23,8%
Al-Tweigeri T.(2021) 72 | 681 |ATxTras |23% |[N/A |[N/A N/A
Ashok A. (2022) [173] 70 AC-T 9% 74% | 83% 17%
Ng T.M. Phuong (2022) (161 | 44 AAC-AT  |[36,4% |61,4% [97,7% |2,3%
T.T.K. Phuong (2022) 1221 | 34 Nhiéu 11,8% |55,9% |67,7% | 32,3%
Lé Thanh Ptrc (2023) 41 [ 126 | A+P 29,4% |[651% | 94,5% |5,5%
Ng. T.T. Huyén(2023) 170 | 55 AAC-AT [ 23,6% |70,9% |945% |55%
Tran Dinh Anh (2023) 1251 | 37 AAC-AT 48,6% |48,6% | 97,2% | 2,8%
Tran Xuan Vinh (2024) 11361 | 58 AAC-AT 31% [ 65,6% |96,6% |3,4%
Nghién ctru nay 250 | Nhiéu 18,8% | 76,4% | 952% | 4,8%

A:Adriamycin(Doxorubicin);C: Cyclophosphamide; T: Taxane(Paclitaxel); Tras: Trastuzumab
M: Methotrexate; F: Fluorouracil.
4.3. Két qua phau thuat
Két qua phau thuét trong nghién ctru cho thay tinh kha thi va an toan cao cua

phuong phap Modified Radical Mastectomy (MRM) trong diéu tri ung thu v
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giai doan |11 tai Viét Nam, khi xét trén cac khia canh thoi gian mé, k¥ thuat thuc
hién, thong s6 dinh luong trong mé va mirc do bién chimg hau phau. Vai tro cia
HCTBT thé hién ¢ viéc giam kich thudc u, mé mém “dé boc tach” hon, hach
nho lai, nhor @6 rat ngin thao tac, giam nhu ciu mé rong va giam bién ching so
v6i cac loat bénh thoi ky “mé ngay khéng HCTBT” trude 2005. Co sd sinh hoc
— 1am sang nay phu hop véi két qua cia NSABP B-18 va B-27 khi cho thay hoa
chét tién phau giam ti 1 hach duong, ting kha ning bao ton va cai thién diéu
kién phau thuat[174]. Trong nghién ctru nay, toan bd 250 bénh nhan déu duoc chi
dinh ph?lu thuat cét va triét can ( MRM) sau DFS. Thyc tién nay phan anh dac diém
diéu tri tai Viét Nam, noi da s6 bénh nhan duoc chan doan & giai doan mudn, ton
thuong u ¢6 kich thudc 16n, da 6, xam 14n da hozc hach nach. Bén canh yéu té bénh
hoc, cac han ché vé ky thuat chan doan hinh anh, tiép can xa tri sau mo, cling nhu
tAm 1y e ngai tai phat ciia ngudi bénh, khién ty 18 phau thuat bao ton vii con & mirc
thap. Theo Nguyen S.M. va ¢s (2021), ty 1¢ bao ton vu tai Bénh vién K duy tri dudi
20% trong nhiéu nam, thip hon dang ké so voi Trung Qudc va Han Qudc, noi ty 18
ndy c6 thé dat 40-60%[11]. Balogun O.D. va Formenti S.C. (2015) va Ziegler
Rodriguez O.R. va ¢s (2025) ciing cho thay phau thuat cit v triét can van chiém uu
thé & cac nudc dang phat trién do cung 1y do ha tang, k¥ thuat va hé théng theo ddi
con han ché [8], [9]. Wang M. va cs (2017) nghién ctru mot nhom bénh nhan ung
thur v tién trién niing (locally advanced breast cancer) ban dau khong thé phau thut.
Sau HCTBT, nhiéu trudng hop trd nén ¢ thé md (operable), va phau thuat triét cin
(radical surgery) da dugc thuc hién, cai thién tién lugng chung[175].
4.3.1. Thei gian phdu thudt va can thigp phéi hgp
Thot gian ph'flu thuat trung binh 1a 96,98 + 26,61 phut, dao dong tir 40 dén 270
phtt (Bang 3.18). Phau thuat MRM don thuan chiém da s6 (78%), v6i thoi gian twong
d6i ngan (89,72 + 16,24 phut), phan 4nh tinh 6n dinh cta quy trinh md. Trong khi do,
MRM két hop cit budng trimg c6 thoi gian md kéo dai (114,42 phut) do thao tic noi
soi 6 bung dong thdi va MRM kém tao hinh tic thi c6 thoi gian cao nhat (222,5 phit)
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—cho théy yéu ciu cao vé ky thuat khi tai tao vii. Mac du c6 su khéc bi¢t thoi gian mb
gifta cac nhom (p < 0,05), mirc d6 bién ching khong ting theo thoi gian md, khang
dinh vai trd ctia chuan hoa k¥ thuat va ning luc kiém soat phau truong. Két qua nay
tuong dong voi nhidu nghién ciru trong nuwéc cia Vii Anh Hai va Lé Van Huy
(2024) trén 61 bénh nhan tai Bénh vién Quan Y 103 thuc hién MRM cai bién cho
ung thu vi cho thiy: Thoi gian phau thuat trung binh 101,6 + 4,7 phut, thoi gian
nam vién 8,21 + 0,49 ngay; S6 hach vét trung binh 14 8,9 £0,6; Ty 1¢ bién ching
chi 8,1%; Ty 1& 6n dinh lan luot 1 100%, 94,4%, 81,8% sau 1, 2 va 3 nam diéu
tri [176]. So sanh qudc té, Panhofer P. va cs (2014) ciing ghi nhan thoi gian md
kéo dai hon (trén 110 phut) & cac trudng hop u xam lan rong, chua dugc HCTBT
[128]. Nhu vay, HCTBT da gop phan rit ngan thoi gian md ¢ nhom bénh nhan
giai doan III, vn thudng phire tap hon.

Ngoai ra, 56 bénh nhan (23,6%) dugc két hop phau thuat khac: chu yéu 1a cat
budng trimg hai bén qua noi soi (20,8%) nham hd tro diéu tri ndi tiét & phu nit tién
méan kinh va 4 bénh nhan (1,6%) dugc tai tao va tirc thi (Bang 3.18). Chi dinh cat
buéng trimg thuong dugc dat ra & cac bénh nhan tién man kinh c¢6 khdi u phu thude
hormon (ER+ va/hodc PR+), nhdm muc tiéu triét tiéu nguon estrogen ndi sinh, ting
hiéu qua diéu tri ndi tiét bo tro sau md [177]. Phau thuat nay dic biét hitu ich & cac
bénh nhan co6 chi dinh dung tamoxifen hodc Al sau md nhung khong thé dam béo tuan
thi 1au dai néu chi dung thude e ché budng trimg nhu LHRH [178]. Uu diém cta
phuong phéap nay la can thi¢p tri¢t can, giam ganh ning diéu tri noi tiét 1au dai, tuy
nhién c6 thé gy hoi chimg mén kinh sém va anh huong tam 1y & nhém phu nif tré
[179]. Két hop phau thuat cat budng trimg cting luc véi MRM gitip rit ngan thoi gian
diéu tri, tiét kiém chi phi va giam s6 1an can thiép, tuy nhién doi hoi k¥ thuat phdi hop
mo ndi soi 6 bung an toan va dong bo vé gay mé — héi sirc.

4.3.2. Ky thugt mé va khd nang kiém soat ton thwong

K¥ thuat boc tach trong mo duoc tién hanh thuan loi & da s6 bénh nhén, véi 71,2%

trudng hop c6 khéi u di dong va 74% boc tach dé dang (Bang 3.19). Giai doan trudc
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khi HCTBT phd cap (trude 2005), phiu thuat triét can ¢ u 16n thuong kéo dai hon do
xam l4n tai chd va hach to, can boc tach rong va kiém soat chay mau kho, thé hién qua
ganh nang bién chtmg cao nhu seroma, hoai tir vat, nhiém tring & cac loat bénh c6 chi
dinh md ngay trong giai doan tién trién (Hashemi E. va cs 2004; Aitken D.R va cs
1983) [180], [181].

Tuy nhién, ty 18 dinh/thAm nhiém cin co (30%) va ting chdy méu trong md
(30,4%) phan 4anh dic diém lan rong tai chd von dién hinh & giai doan ITI. Pay 14 thach
thirc thuong gip trong phau thuat sau HCTBT, theo Wang M. va cs. (2017), Trung
Qudc cho thdy HCTBT gitip chuyén nhiing truong hop ung thu va tién trién ning ban
dau khong thé phau thuat sang trang thai c6 thé phau thuat, cai thién dang ké chat
lwong séng ctia bénh nhan. Tuy nhién, v6i khdi u c6 xam 14n lan rong vao thanh nguc,
t6n thuong da hoic viém loét, phau thuat van gip nhiéu kho khin va doi khi that bai
do dinh nghiém trong va xam l4n day than kinh - mé xung quanh [175]. Dic biét,
ty 1& nhan dién va bao ton than kinh ngyuc dai (90,4%) va than kinh nguc trong
(94%) 12 mot uu diém nodi bat, gop phan giam nguy co dau man tinh, rbi loan van
dong va hoi chimg “shoulder dysfunction” sau mo. Chi 1 trudng hop (0,4%)
khong vét hét hach nach, cho thiy quy trinh nao hach trong nghién ctru gan nhu
hoan chinh.

Céc chi s6 dinh luong trong md cing cb tinh théng nhat va chuan hoa ctia quy
trinh (Bang 3.22). S6 hach lay duoc trung binh 11,06, nam trong ngudng chap nhén
qubc té dé danh gia tién lwong. Pudng kinh hach 16n nhét trung binh 12,52 mm phan
anh mirc d6 di cin thuong gip & giai doan tién trién. Chiéu dai rach da trung binh
18,18 cm phu hop véi ki thuat MRM kinh dién. Kiém soat phau truong duoc danh
gid tot qua cac chi s6: luong dich dan luu ngay dau 74 mL, s6 ngay dan luu trung binh
5ngay, va thoi gian cat chi trung binh 9 ngiy — déu trong gidi han an toan, trong dong
v6i s liéu béo céo tai Bénh vién Quan y 103 gan day ciia tic gia Vil Anh Hai va Lé
Van Huy (2024) trén 250 bénh nhan tai Bénh vién Quan Y 103 thuc hién MRM

cai bién cho ung thu vi cho thay: Thoi gian dan luu vét mé 5,36 + 0,28 ngay
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(2-12 ngay) [176].

Trong nhém 11 bénh nhan tién trién u trong hodc sau hoa tri, phau thuat duoc chi
dinh chu yéu véi muc tiéu kiém soat tai chd va cai thién tridu chimg. Mot ) truong
hop c6 khéi u 16n, hoai tir, ri dich, dau nhiéu hodc nguy co v& u da dugc phau thuat
som hon dy kién. Cac bénh nhan niy phan 16n di duoc diéu tri bang phac do chira
anthracycline + taxane, nhung dap tng khong dat yéu cau 1am sang. Pang cha ¥, ¢ 1
truong hop 4p xe v tién trién ning, u hoai ttr va chay mu lién tuc, duoc chi dinh cat
tuyén vi triét can kém vét hach nach. Trong ca ndy, ton thuong khong con cau tric u
16 dé danh gia dai thé, mo bénh hoc khong xac dinh duoc con té bao ung thu hay khong
do hoai tir hoan toan, va sb hach nach 1y dugc ¢ mirc t6i thiéu. Truong hop nay nhan
manh gid1 han ctiia danh gid mo bénh hoc sau HCTBT trong bdi canh hoai tir nhiém
tring, dong thoi cing ¢ vai trd cua chi dinh ngoai khoa dua trén tridu chimg 1am sang,
thay vi phy thudc tuyét doi vao danh gia hinh anh hay mé bénh hoc. Caudle A.S va cs
(2011) da nghién ctru 1.928 bénh nhan ung thu vu giai doan I-III nhan HCTBT. Trong
d0, chi c6 khoang 3% bénh nhan xuat hién tién trién bénh (PD - progressive disease),
va 11 truong hop (0,5%) da thay ddi ké hoach phau thuat - bao gdm chuyén sang cit
toan bo v thay vi bao ton, trd nén khong thé phau thuat hodc can che phi vat [182].
4.3.3. Tinh trang vét mé va mirc dé dau sau mé

Trong nghién ctru, da s6 bénh nhan chi c6 né nhe tai vét mo (83,6%), trong khi
phtl né nhiéu rat hiém gip (1,6%) (Bang 3.24). Mirc d6 dau sau mo duoc kiém soat
t6t: 96% bénh nhan c6 thang diém VAS tir 34, chi 4% dat VAS = 5. Khéng c6
truong hop dau niang hay dau man tinh dang ké trong giai doan theo ddi. Két qua
nay cho théy chién luoc giam dau sau mé hiéu qua, tao diéu kién thuan loi cho van
d6ng sém va hdi phuc chirc nang. So véi bao cao cua Hoang Hong Nhung (2022),
trong d6 ty 1& dau man tinh sau phau thuait MRM & bénh nhan chua diéu tri
HCTBT Ién t&i 13,5% sau 90 ngay, ty 1¢ dau kéo dai trong nghién ctru nay thap
hon 13 rét [183]. Co thé giai thich rang HCTBT gitp thu nhé u, 1am phiu truong
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rd rang hon, giam mrc do xam 14n va tén thuong than kinh lién quan, tir 46 gop
phﬁn han ché dau man tinh.
4.3.4. Tai bién va bién ching

Trong nghién ctru, tai bién — bién chimg sau phau thuat hiém gip, v6i dong dich
tai vét mo ghi nhan & 3,2% va phu tay & 0,4% bénh nhan. Bac biét, khong ghi nhan
truong hop ndo ¢6 rd bach mach, hoai ti vat da hay nhiém tring — nhiing bién
chirng nang doi hai can thiép chuyén sau (Bang 3.23). So véi nghién ctru ctia Jagsi
R. va ¢s (2016) (tu dich 11%, nhiém trung 5,5%) va Mak J.C. va cs (2020) (tu
dich/phu tay tir 6%—10%), ty 1& bién chung tai day thap hon 13 rét, c6 thé nho quy
trinh hau phau duoc chuan héa va thoi gian nam vién hop 1y [184], [185]. Mic du
khong anh hudng truc tiép dén tién luong sdng thém, cac bién ching nhu tu dich
va phu tay c6 thé kéo dai thoi gian hoi phuc va 1am ting nguy co nhiém triung, nhu
canh bao trong nghién ctru cua Siegel E.L. va cs (2021) [186]. So vai dir liéu ndi
dia hién c6, nghién ctru cia Truong Quang Huy va cs (2022) trén bénh nhan ung
thu via giai doan I-ITTA thyc hién MRM kém vét hach nach theo phan tang giai
phau cho thay ty 18 bién ching hau phau trong ddi cao, bao gdm han ché van dong
canh tay (10,4%), chay mau (2,1%) va dong dich vét mo (3,1%) [187]. Trong khi
do, nghién ctru cua chiing t61 trén bénh nhan giai doan Il sau HCTBT ghi nhan ty
1¢ bién ching thdp hon rat nhiéu (chi 3,2% dong dich, 0,4% phu tay, khong ghi
nhan chay mau hay nhiém tring dang ké). Piéu nay cho thay hoa chat tan bo trg
gitip thu nhé khdi u, 1am phiu trudng 1 rang, tir 46 giam ton thwong mé xung
quanh va bién chimg phau thuat, du 1a phau thuit & bénh nhan tién trién hon. Nhu
vay, HCTBT khong chi nang cao hi¢u qua tri¢t can ma con cai thién an toan ngoai
khoa — mot minh chimg manh mé& cho 1oi ich ctia chién lugc diéu tri toan dién

Két qua phan loai bién chtng hau phau theo hé théng Clavien-Dindo cho thay:
- 193 bénh nhan (77,2%) khong co6 bat ky bién chimg ndo trong giai doan hau
phau sém (Bang 3.26).
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- 46 bénh nhan (18,4%) c6 bién chimg muc do nhe (d6 I), bao gdbm chu yéu 1a phu
md mém quanh vét md muc trung binh, tu dich khong can choc hut va té nhe tai
ving phau thuét.

- 11 bénh nhan (4,4%) c6 bién chimg muc d6 vira (d6 II), thudng gap nhat 1 ty
dich can choc hut va phi mé nhiéu quanh vét mo. Khong ghi nhan bién chimg
nang (4o III trd 1€n), nhu hoai tir vat da can can thi€p, hodc cac tai bién doi hoi
gdy mé lai hodc hoi stre tich cuc.

Két qua ndy phan anh mirc do an toan cao cua phau thuat cait MRM sau
HCTBT tai co so nghién ctru. Ty 18 bién chimg ning rat thip, dic biét khong co
truong hop nao can can thiép ngoai khoa nang cao (IIIb) hodc héi stc (IV) va
khong c6 tir vong sau md (d6 V). So sanh véi cac nghién ciru qubc té, nhu cua
Panhofer P. va cs (2014) véi ty 1é bién chimg do 111 tro 1én sau phau thuat ung thu
vl chiém khoang 3—5%, hay nghién ctru ciia Verheul E.M. va cs (2025) tai Ha
Lan cho thy bién chimg nghiém trong chiém 3,1% sau phau thuat c6 tai tao, thi
két qua cua nghién clru nay la tuong ddi thép, dac biét khi khong thuc hién tai tao
tte thi [128], [130]. Piéu nay c6 thé duoc 1y giai boi: Chi dinh phiu thuat duoc
kiém soat chit sau hoa chat boi phau thuat vién c6 kinh nghiém

Viéc ap dung hé théng Clavien-Dindo trong danh gia bién ching hau phau
gitip chuan hoa bio cdo va ting kha ning so sanh két qua giira cac nghién ciru,
dong thoi 1a cong cu quan trong trong kiém dinh chat lugng cham séc ngoai khoa.

Két qua nay cing cb tinh an toan ctia phuong phap phau thuat MRM khi dugc
chi dinh dung va kiém soat bién ching tét.

Céc két qua tir Bang 3.18-3.27 cho thay phiu thudit MRM sau HCTBT trong
diéu tri ung thu va giai doan III: Pugc thuc hién hi¢u qua, 6n dinh vé mat thoi gian
va k¥ thuat. Co ty 18 bién chimg thap, khéng ghi nhan bién ching nang. Giit dugc
tinh toan ven ctia than kinh, kiém soat chay mau va tu dich tHt.

Céc chi sb dinh luong hop 1y, hd trg danh gia khach quan két qua mé va theo

ddi hau phau. Tinh trang né va dau sau mo nhe dén trung binh, thuan loi cho hoi
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phuc chirc ning. Két qua nay khang dinh MRM van 1a lya chon t6i uu trong diéu
kién thuc hanh 1am sang hién tai tai Viét Nam cho nhém bénh nhan ung thu va giai
doan tién xa, dic biét khi két hop véi cac quy trinh phau thuat chuan hoa va theo
ddi hau phau hiéu qua.

4.4. Két qua md bénh hoc sau diéu tri
4.4.1. Péc diém u
4.4.1.1. Dai thé

Sau HCTBT, 65,2% bénh nhan van con u trén dai thé, phan anh hi¢u qua thu
nho u nhung khong dat tiéu chi loai bé hoan toan dai thé (Bang 3.27). Két qua nay
tuong tu nghién ctru ciia Bui Thanh Tinh (2020) — khéi u trung binh trudc diéu tri
6,0 cm va ty 1€ pCR 1a 31,4% [160]. Trong khi do, nghién ctru ctia Alassas va cS
(2005) ghi nhan chi 6% dat pCR va 26% dat cCR, nhan manh khoé khan trong viéc
loai bo hoan toan u ¢ giai doan III.

Vé méat do khéi u sau hoa tri, da s6 u van con mat d6 chic (60,74%), trong khi
cac thé xo hoa/xo co kéo chiém 15,34%, twong dong v4i béo céo clia Aebi E. va
¢s (2022) vé sy hinh thanh mé xo sau HCTBT [3].
4.4.1.2. Vithé

Khong con té bao ung thu trén md hoc khéi u chiém 22%, 14 yéu to tién luong
tich cuc va nam trong khoang duoc ghi nhan tai nhiéu nghién ctru qudc té va trong
nuéc (Bang 3.28). Sau diéu tri, ung thu biéu mé 6ng xam nhap khong dic hiéu
(NST) van chiém vu thé (66,8%), phtt hop v6i phan bd thé mo hoc ban dau va cac
nghién ctru khac nhu cua Can Xuan Hanh (2024) va Dawood S. va cs (2011)
[132], [154].

Mt s6 thé hiém gap nhu thé nhéy, di san hoac ap xe hoa van dugc ghi nhan
vé6i ty 18 rat thap (0,4%—1,2%), ding nhu mé ta trong cac nghién ctru hiém vé bién
d6i md hoc sau HCTBT. Akbari M.E va cs (2022) nhan manh can theo ddi k¥
nhém nay do nguy co tai phat khong dong nhat [188].
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Vé d6 mé hoc sau diéu tri, do II chiém ty 1€ cao nhat (27,2%), phan anh mirc
d6 biét hoa trung binh. Tuy nhién, ty 1& nay thip hon so véi nghién ciu cia
Deanasa R.S. va cs (2022) tai Indonesia (54,5%) [5], cho thdy mirc d6 ton thuong
mo va dap tng hoa chét co thé khac biét giira cac quan thé bénh nhan.

4.4.2. Pdc diém hach

Trong nghién ctru nay, ) lugng hach di can trung binh sau diéu tri 1a 3,98 +
3,01 hach, trung vi 1a 3 hach (Bang 3.29). Ty 1¢ bénh nhan con hach di can duong
tinh sau HCTBT 13 47,2%, phan anh hiéu qua kiém soét trung binh cta diéu tri
toan than ddi voi hach viing.

Két qua nay tuong dong vdi nghién ctru ciia Laot L. (2021), ghi nhan 43%
bénh nhéan con hach di can sau HCTBT trong nhém ung thu va giai doan tién trién
va vé6i Alvarado R. (2012), ghi nhan sb luong hach di cin trung binh 14 4,2 hach
[189], [190]. Nhu vay, quan thé nghién ctru hién tai c6 mirc dap Gng tai hach
khong thap hon so véi qudc té.

Kich thudc hach di cin sau diéu tri trong nghién ctru trung binh 1a 13,51 +
7,11 mm, véi kich thudc 16n nhat ghi nhan 1én téi 60 mm, phan anh tinh trang tién
trién da dang giita cac bénh nhan. So sanh véi nghién ctru cia Klauber-DeMore
N. va cs (2006), bao cao kich thudc hach trung binh 1a 15 mm (dao dong tir 5-60
mm), két qua ctia nghién ctru hién tai 13 twong ddng vé mit 1am sang [191].

Pang chl y, nghién ciru ciia Kelly A. M. va ¢s (2009) phan tich sau méi lién
quan giita dap img mo bénh hoc va kich thudc hach sau HCTBT, cho thdy nhém
dat pCR c6 kich thudc hach trung binh chi ~10 mm, thip hon 13 rét so voi nhém
khong dat pCR (~18 mm) [192]. Trong nghién ctru hién tai, gia tri trung binh
13,51 mm pht hop v6i mot quan thé co ty 1 pCR trung binh—kha (22%), cho thay
tinh nhat quén trong mbi lién hé gitra kich thudc hach con lai va hiéu qua diéu trj.

Céac dic diém vé s6 luong va kich thude hach di cin sau phiu thuét trong

nghién ctru khong chi c6 y nghia danh gia hi¢u qua cia HCTBT, ma con la co s¢
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tién luong quan trong, anh huong dén chi dinh diéu tri bo tro (nhu xa tri ving
hach, diéu tri toan than tiép theo) va gop phan ca thé hoa ké hoach diéu tri.

4.4.3. Phan logi giai dogn TNM sau diéu tri

4.4.3.1. Giai doan khéi u (ypT):

Trong nghién ctru, ty 1& dat dap tng md hoc hoan toan hodc gin hoan toan
(ypTO0 hodc ypTis) 1a 28,8%, bao gom ypTO0: 22,0% va ypTis: 6,8% (Béang 3.30).
Két qua nay phu hop véi nghién ciru da trung tdm ciia von Minckwitz G. va cs
(2012), trong d6 ty 1é dat pCR khi st dung phac do c6 anthracycline va taxane
dao dong tir 20% dén 30% ¢ bénh nhan ung thu va giai doan tién trién [193].
Céc giai doan con lai sau diéu tri gom ypT1 (27,6%), ypT2 (32,4%), ypT3 (6,4%)
va ypT4 (4,8%), phan 4nh su da dang trong dap tmg khdi u sau hoa tri. Két qua
nay twong déng véi nghién cru cia Zheng Y. va ¢s (2020), ghi nhan ty 18 ypT1 1a
28,5%, ypT2 14 22,2% va ty 1& con lai thap hon thudc ypT3-T4 [194].

Sy hién dién ctia cac ypT3 va ypT4 sau diéu tri thudng lién quan dén dap tng kém
hodc khang thudc, phu hop véi phan tich gop CTNeoBC cua Cortazar P. va cs.
(2014), trong d6 cac khdi u 16n (T3-T4) hiém khi dat pCR va pCR lién quan chit
ché voi loi ich séng con [68].
4.4.3.2. Giai doan hach (ypN)

Sau HCTBT, ty 1¢ bénh nhan khong con di cin hach (ypNO) dat 52,8%, cho thay

hiéu qua kiém soét di can viing d4ng ké ctia diéu tri toan than (Bang 3.30). Két qua
ndy twong déng véi nghién ctru ctia Zetterlund L.va cs (2020), bao cdo ty 18 ypNO
khoang 50% trong nhém bénh nhan duge diéu tri hoa chat trudc mo [195].
Nguoc lai, ypN1 chiém 9,2%, ypN2 1a 26,8% va ypN3 1a 11,6%, pht hop véi cac
dir liéu quoc té; vi du thir nghiém GEPARDUO cho thay ganh ning hach con lai
mirc cao sau NACT vdi ti 1¢ ypN2-3 dang ké [79]; Zetterlund L.va cs ciing ghi
nhan bénh hach ton luu chi phdi tién luong dai han [195].
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Ty 1& nay cho thdy mot bd phan bénh nhan khong dat dap Gng day du tai hach,
c6 thé 1a chi diém cho tién luong x4u hon va can duoc chi dinh xa tri vung hach
hodc theo doi sat hon trong diéu trj bo tro.

Theo phan tich hdi ctru cia Rogé M. va ¢s (2022), nhém bénh nhén dat ypTO—
1 va ypNO sau hoa tri c6 tién lugng sdng tot nhit, trong khi cac nhém ypT3—4
hodc ypN3 ¢ nguy co tai phat cao hon, cho thiy phan loai ypTNM 1a yéu t6 tién
luong quan trong trong thuc hanh lam sang [196].
4.4.3.3. Phan loai ypTNM

Khi tong hop phén loai ypTNM sau diéu tri, nghién ctru ghi nhan ty 1é giai doan
0 (ypT0/isNO) 1a 24,4%, giai doan I: 13,6%, I1A: 6,8%, IIB: 5,2%. Cac giai doan tién
trién hon nhu IIIA chiém 24,4%, 1B 14 4,0% va I11C 14 11,6% (Biéu db 3.5). Co cu
phan bd ndy twong tir v4i cac nghién ctru cta Zetterlund L. (2021) va Rogé M.
(2022), khang dinh hiéu qua cia HCTBT trong viéc lam giam giai doan bénh va tdi
uu hoa kha ning phiu thudt triét cin, tir d6 cai thién tién luong sdng [195], [196].

Pang luu ¥, nhiéu tac gia hién nay chon phéan loai ypTNM — dic biét 1a tiéu
chi ypT0/isNO — dé danh gia dap tng mo bénh hoc hoan toan (pCR) thay vi chi
dwa vao ypT0. Theo huéng din ciia FDA (2014) va cac phén tich tong hop nhu
cua Cortazar P. va cs (2014) va von Minckwitz G. (2012), pCR duoc dinh nghia
pho bién nhat 13 ypT0 hoic ypTis két hop véi ypNO. Pay 1a dinh nghia dugc st
dung dé tién luong két qua sdng thém va danh gia hiéu qua phac do tan bd tro
trong cac thir nghiém lam sang [68], [193].

Trong nghién clru nay, ty 1¢ bénh nhan dat ypT0/isNO 1a 24,4%, tuong Ung
v6i ty 18 pCR theo tiéu chuan hién hanh. Con s6 nay phu hop véi murc trung binh
ghi nhan trong cac nghién ctru sit dung phac dd anthracycline két hop taxane va
phan anh hiéu qua diéu tri tot trong quan thé nghién ciru.

Ngoai ra, phan nhém bénh nhan dat ypT0/isNO ciling gitip xac dinh nhom c6 tién
lwong séng thém tt nhat, nhu dwoc chimg minh trong cac phén tich hdi ctru va nghién

ctru tién ctru quy mé 16n. Do d6, viée str dung phan loai ypTNM khong chi mang gia
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tri mo ta giai doan, ma con 1a chi sO tién lugng va danh gi4 hiéu qua diéu tri chuan hoa,
pht hop véi xu hudng ca thé hoa diéu tri ung thu v hién nay.

Vi¢c phan loai lai giai doan bénh dya trén ypTNM sau HCTBT khong chi
phuc vu danh gia hi¢u qua diéu tri, ma con 1a co s& quan trong dé Iwa chon cac
bién phap diéu tri bd trg, danh gia nguy co tai phat va hudng dan tién luong trong
theo doi lau dai.

4.4.4. Pdp 1ing md hoc sau diéu tri

Trong nghién ctru nay, ddp tmg mo6 hoc dugc danh gia theo phan loai
Chevallier, ghi nhan ty 1& dap tmg d6 1 tuong tng khong con té bao ung thu trong
mo va di can hach 13 18,4%, trong khi dap (mg gan hoan toan ( do 2) con thé dng
tai chd kém khong con té bao ung thu di cin hach 13 6%, dua tong ty 18 dap tng
hoan toan (pCR) sau hoa tri 1én 24,4% (Bang 3.31). Ty 1€ nay phu hop vdi mirc
trung binh trong cac nghién ctru quéc té 4p dung HCTBT cd Anthracycline +
Taxane. So sanh vdi Popa C.N. va c¢s (2024), pCR dat 18,2% va nghién ctru cua
Agarwal R. va cs (2020) ghi nhan pCR 15,2%, cho thay tinh tvong dong v&i nghién
ctru hién tai [155], [197]. Trong khi d6, Danforth D.N.J. va cs (1998) bao cao ty 1¢
pCR cao hon (30,2%) khi st dung cac phac db ting cudng, phan anh su khac biét
vé phéac do va phan nhom bénh nhan [171].

O Viét Nam, cac nghién ctru gan day ghi nhan sy dao dong tuong dbi vé ty 16
PCR: Nguyén Thi Phuong Thao (2021): pCR 26,9%. Bui Thanh Tinh (2020): pCR
31,4%, trong d6 nhom HER2 duong tinh dat 41,7% so véi 14,1% & nhém HER2
am tinh [15], [160].

Céc két qua nay cho thidy pCR phu thudc manh vao typ mé hoc va phan nhom
sinh hoc, trong d6 nhom HER2 duong tinh va TNBC ¢6 ty 1& pCR cao hon néu
dugc diéu tri bang liéu phap dich hoic mién dich. Diéu nay phu hop véi bao céo
ctia Al-Tweigeri T. va cs (2021) va céc thir nghiém gan day, dic biét 1a véi thude
khang HER2 hoac checkpoint inhibitors [172].
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Ty 1& pPR (dap Gmg mot phan mé hoc) trong nghién ctru dat 59,88%, 1a nhom
chiém ty 1¢ cao nhat. Trong khi d6, 16% bénh nhan khong dap tmg mé hoc rd rét
(Chevallier d6 4), phan anh nhoém bénh nhan cé thé khang hoa chét hodc tién trién
dudi diéu tri, can danh gia lai phac dd bo tro sau phau thuat.

Vé mébi lién hé vai phan loai TNM sau md, nghién ctru ghi nhan 40% bénh
nhan dat ypTO—ypT1 va 52.8% dat ypNO — hai yéu t6 ciu thanh pCR toan dién
theo dinh nghia chuan quéc té (ypT0/isNO). Nhu vay, ty 1& pCR trong nghién ciru
14 24,4%, st voi mire qudc té trung binh 20%—30% nhu di thao luan & muc 4.4.3.

Két qua phan tich don bién, nhiéu yéu t6 c6 méi lién quan dén pCR (Bang
3.32 va Bang 3.33), trong d6 phan nhom phan tir n6i bat véi ty 1¢ pCR cao hon rd
rét 6 nhom HER2 duong tinh va TNBC so vdi nhém Luminal (p<0,01). Ngoai ra,
tinh trang hach 1am sang (cN), loai phac do diéu tri, cling cho thy su khac biét co
¥ nghia. Tuy nhién, cac yéu t6 nhu tudi va kich thuéc u ban dau (cT) khong dat
murc ¥ nghia thong ké. Nhung khi dua vao mé hinh hdi quy logistic da bién (bang
3.34), chi con phan nhém HER2 duong tinh (OR=3,1, 95%CI 1,75-55,5, p<0,001)
va phac @6 Liéu diy (OR=2,1, 95%CI 1,25-3,52, p<0,005) giir dugc vai tro tién
luong doc 1ap cao nhat. Pidu nay cho thiy tac dong manh mé cta dic tinh sinh
hoc khéi u va chién luoc hoa chat dén kha ning dat pCR, trong khi cac yéu to 1am
sang c6 dién nhu tudi hay kich thudc u it gia tri du bao hon. Két qua nay phu hop
v6i cac nghién ctru qudc té: Cortazar P.va cs. (2014) khang dinh pCR chi yéu c6
y nghia & nhom HER2 duong tinh va TNBC; nghién ctru Neosphere cling chiing
minh viéc bd sung pertuzumab vao trastuzumab — docetaxel lam tang ty 18 pCR
dang ké & HER2 duong tinh [67], [68]. Tai Viét Nam, Truong Thi Kiéu Oanh
(2024) ciing ghi nhan nhom HER2 duong tinh va TNBC ¢6 pCR cao gip nhiéu
lan Luminal[153]. V& mit sinh hoc, HER2 duong tinh va TNBC 1a cac khdi u ¢o
tdc do tang sinh cao, nhay cdm vai hoa cht, trong khi Luminal phu thudc tin hi¢u

ndi tiét nén pCR thap. Diéu nay khang dinh lwa chon phac d6 phu hop (dic biét
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c6 thudc khang HER2 hoic platinum) gitp toi uvu hoa kha ning dat pCR & cac

nhdém nguy co cao.

Bang 4.2. Két qua dap ang md bénh hoc nghién ciru Viét Nam va qubc té

T4c gia (Nim) n Giai doan | Phac dd PCR (%)
Lin Q. (2013) [19%] 68 | IIIB TAC 20%
Bhattacharyya T. (2014) [1%9] 148 | IIIA-C FAC,AC —T 16.2%
Gentile L.F.(2017) [156] 321 | cT4,cN2-3 | AC-T, H 25%
Klein J.(2019) 84 86 | Il AC-T 52.3%
Bui Thanh Tinh (2020)116] 93 | T2-4N0-3 |A+T 25.9%
Won H.S. (2020)200] 40 | D+E 5%
Tran T. K.Phuong (2022) [122] 34 | IIIA-C TA, AC, DA, TAC | 16.6%
Li (2022) 1201 110 {1 TAC, TCH 59%
Ghosh J. (2022) [202] 102 {1 T+H 16%
Nguyén T. T. Huyén (2023) 70 [ 55 [ [IIA-C 4AC-4P 23.6%
Tran Dinh Anh (2023) 1251 37 | IIIA-B AC-TH(P) 54.1%
Pham Hong Khoa (2024) [152] 126 | HIA-C A+T 25.4%
Tran Xuan Vinh (2024) [130] 58 | IIIA-C AAC-AT 24.1%
Truwong T. K. Oanh (2024) 1531 211 | IIA-C 4AAC-AT 24.2%
Nghién ciu nay 250 | HIA-C Nhiéu phéac do 24,4%

C: cyclophosphamide; A: Adriamycin (Doxorubicin); M: methotrexate; F: Fluorouracil; T: taxance (Paclitaxel);
H (trastuzumab hodc pertuzumab); D: Docetaxel;E: Epirubicin N/A khong r, khong dé cép.

4.45. Cic phwong phdp diéu tri bé tro sau diéu tri hoa chdt tan bé tro
4.4.5.1. Hoa tri bo trg sau phau thuat

Trong nghién ctru nay, 21,2% bénh nhan tiép tuc duoc chi dinh héa tri bo tro sau
phau thuat, nham kiém soat tot hon nguy co tai phat va cai thién tién luong lau dai.
Trong d6 phan 16n 1 diéu tri dich 31 BN (12,4%). Ty 1& nay phu hop véi cac hudng
dan diéu tri quéc té. Theo Takahashi R. va cs (2013), viéc su dung hoa tri b trg &
bénh nhan ung thu va giai doan tién trién di duoc chimg minh 1am giam rd rét nguy
co tai phat va kéo dai ty 1¢ sbng thém [151]. Tai Viét Nam, nghién ctru ctia Bui Thanh
Tinh (2020) ghi nhan ty 1€ DFS & nhém bénh nhan dat dap g moé bénh hoc hoan
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toan (pCR) dat mtrc 25,9%, twong dong vai két qua qudc té tir nghién ciru ctia Alassas
M. va cs (2005), trong d6 ty 1€ pCR dat 26% [7], [160].
4.4.5.2. Xa tri sau phau thuat

Xa tri duogc chi dinh cho 92% bénh nhan trong nghién ctru nay. Viéc chi dinh xa
tri tuan theo nguyén tic diéu tri chuan trong ung thu v giai doan I1I nhim kiém soét
vi thé tai viing va giam nguy co tai phat.
Két qua nay twong déng voi cac nghién ctru trong nude nhu ctia Nguyén Thi Minh
Phuong (2022) va qudc t& nhu cta Ishibash N. va ¢s (2020), trong d6 xa tri 1am giam
ty 18 tai phat tai chd tir 30% xudng con 12%, dong thoi cai thién ty 18 OS tir 56% 1én
65% [3], [16], [203]. Ty 1€ xa tri cao trong nghién ctru ndy phan anh tinh tuan tha
theo phac dd chuan hién hanh cta cac trung tam diéu tri.
4.4.5.3. Diéu tri noi tiét bo trg

C6 63,2% bénh nhan trong nghién ctru nay duogc diéu tri noi tiét bd tro sau

phau thuét, chil yéu ¢ cac truong hop co thu thé ndi tiét duong tinh (ER+ hodc
PR+). Véi phan lon 13 diéu tri noi tiét bac 2 (Al hoac TAM/AI + trc ché/cat BT).
Ty 18 nay twong duong véi hudng dan diéu tri cia ASCO va ESMO, ciing nhu
phu hop véi ty 1€ ER duong tinh ghi nhan trong nghién ctru. Theo Burstein H.J.
va cs (2019), diéu tri noi tiét kéo dai 5—-10 ndm véi tamoxifen hodc thude e ché
aromatase cO thé gitp giam t&i 40% nguy co tai phat va ting ty 18 séng thém
khong bénh 1én 62% trong nhdm ER duong tinh [177].
4.4.5.4. Diéu tri mién dich bo tro

Chi c¢6 0,8% bénh nhan trong nghién ctru dugc chi dinh diéu tri mién dich bo
trg, phan anh thyc trang han ché trong tiép can thu6c mién dich tai Viét Nam, dic
biét @ nhém bénh nhan TNBC (triple-negative breast cancer). Theo Ashraf Y. va
cs (2019), viéc bd sung pembrolizumab vao diéu tri tin bo trg cho bénh nhan
TNBC gitip nang cao ty 1€ pCR tir 52% lén 68%, dac biét hi¢u qua & nhom co
nguy co cao [204]. Nghién ctru cua Tran Xudn Vinh (2024) ghi nhan ty 1& pCR
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chi 18,3% & nhoém TNBC, diéu nay nhan manh nhu cau cép thiét can cai thién kha
nang tiép can cac liéu phap mién dich tai Viét Nam [136].
4.4.6. Tién trién va di cin sau diéu trj
4.4.6.1. Ty & tién trién di can

Trong nghién ctru nay, ty 1¢ bénh nhan ghi nhén tién trién hodc di cin sau
diéu tri 12 6,8% (twong duong 17 truong hop), chil yéu xay ra trong hai nim dau
sau HCTBT va phau thuat. Két qua nay twong dong vai nghién ctru cta Liedtke
C. va cs (2008), ghi nhan ty 1é tién trién dao dong tir 6% dén 10% & nhoém ung
thu vu giai doan III sau HCTBT [205]. Tai Viét Nam, Bui Thanh Tinh (2020)
cling bao céo ty 1é tai phat sau HCTBT & bénh nhan ung thu va giai doan tién
trién 1 7,5%, gan tuong duong véi két qua ctia nghién ctiru nay [160]. Ty 16 tién
trién tang dan theo thoi gian theo ddi, tir 1,6% sau 6 thang 1én 6,8% sau 24 thang
va 6n dinh tir thoi diém d6 dén 36 thang. Xu hudng nay dugc ghi nhan trong
nghién ctru ciia Dawood S. va ¢s (2011), cho thiy phan 16n cac truong hop tai
phat xay ra trong vong 2 nam dau sau diéu tri [154]. Két qua nay nhan manh tam
quan trong cua vi¢c theo doi chidt ch€ trong 2 nam dau, dic biét & nhom bénh
nhan khong dat pCR, nham phét hién sém tién trién va cai thién kha ning can
thiép kip thoi.
4.4.6.2. Vi tri tién trién va di can

Trong s6 17 truong hop tién trién, ghi nhan 4 ca c6 tién trién tai chd, bao
gém 1 catai v va 3 ca vira tai chd vira di can xa. Cac bénh nhan nay déu khong
dat dap tmg mo hoc hoan toan (pCR). Két qua phu hop véi nghién ctru cia
Kennecke H. va cs (2010), trong d6 pCR 1a yéu t6 bao vé quan trong chéng lai
tai phat tai cho [206].

C6 14 truong hop di can xa, véi cac vi tri di can pho bién gom:
Phoi: 5 ca (35,7%); N&o: 3 ca (21,4%); Gan: 2 ca (14,3%); Xuong: 2 ca (14,3%);
Hach ¢6: 1 ca (7,1%)
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Phan bé vi tri di can trong nghién ctru ndy twong dong véi cac dic diém 1am
sang dién hinh cta ung thu va di cin, nhu di duoc mé ta trong nghién ctru cla
Kennecke H. va cs (2010) — trong d6 phdi, gan va xuong 13 nhitng vi tri di cin
phd bién nhét ¢ ung thu va giai doan mudn [206]. Tai Viét Nam, nghién ctru caa
Lé Thanh Burc (2023) ciing ghi nhan phoi va gan 1a vi tri di cin cha yéu. Ty 18
di cin ndo trong nghién ctru nay tuy cao hon mot sé nghién ctru trong nudc,
nhung diéu nay c6 thé do su gia ting chat luong chan doan hinh anh va theo doi
dinh ky bang MRI so néo, giup phat hién sém hon [14].

4.4.7. Két qua séng thém
4.4.7.1. Séng thém khong bién c6 (EFS)

Trong nghién ctru ndy, ty 1& song thém khong bién c¢b (Event-Free Survival
— EFS) ghi nhan 1a 98,4% sau 6 thang, giam con 93,2% sau 24 thang va duy tri
6n dinh dén 36 thang. Ty I¢ EFS cao phan anh hi¢u qua kiém soat bénh tét cua
phac ¢6 HCTBT két hop vai phau thuat triét can. Tuy nhién, su sut giam EFS
chu yéu dién ra trong 2 nim dau, cho thdy diy 1a giai doan c6 nguy co cao ddi
v6i tai phat hodc tién trién bénh.

Két qua nay phi hop véi nghién ctru ciia Sparano J.A. va cs (2018), ghi nhan
ty 18 tai phat hodc di cin sau diéu tri HCTBT dao dong tir 7%—10% trong vong
3 nam dau [207]. Pong thoi, tong phan tich tir 12 nghién ciru ciia Cortazar P. va
cs (2015) cho thay EFS sau 3 nim ¢ nhom co6 dap tng tét véi HCTBT dat 90—
95%, tuong duong voi ty 1€ 93,2% trong nghién ctru nay [14], [208]. So sanh véi
nghién ctru Lé Thanh Pirc (2023) thuc hi¢n tai Viét Nam, ty 1¢ DFS sau 3 nam chi
dat 40,9%, thap hon dang ké. Piéu nay cho thay hiéu qua diéu tri trong nghién ctru
hién tai c6 thé dén tir viéc lya chon bénh nhan phu hop, ap dung da mo thic diéu
tri va theo doi chat ché trong 2 nam dau, thoi diém dugc coi 1a then chdt trong tién

lwong bénh nhan ung thu vii giai doan tién trién
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4.4.7.2. Séng thém toan bo (OS)

Ty 18 sdng thém toan b (Overall Survival — OS) trong nghién ciru nay 14 99,2%
sau 12 thang va 98% sau 36 thang, thé hién hiéu qua rd rét caa diéu tri toan dién,
bao gém HCTBT, phau thuat MRM, xa tri, ndi tiét va/hodc mién dich bd tro. Két
qua nay cao hon so vdi bao cao cia Hansen C.W. va cs (2022) tai Pan Mach, véi
OS sau 3 nam la 89,6% va ciing cao hon nghién ctru ciia Kim J.H. va cs (2022) tai
Han Qudc, ghi nhan OS dao dong 90-99,6% trong nhém TCHP [168], [209]. Tai
Viét Nam, ty 1¢ séng thém sau 3 nam cua Lé Thanh Buc (2023) chi dat 67,2%, cho
théy két qua nghién ctru hién tai cao hon dang ké, mic du can luu y dén su khac
biét trong tiéu chi chon bénh va quy mo nghién ctru [14].

Bang 4.3. Két qua song thém nghién cau tai Viét Nam va quéc té

Téc gia (Nim) n Phac d6 | DFS/PFS/EFS | OS Thoi gian
Bhattacharyya T. (2014) [1%1 | 148 [ Nhiéu | 80% (pCR) N/A 5 nam
Carrara G.F. (2017) 219 449 | AC+T | Cao 6 pCR 81.2% |3 nam
Kim J.Y. (2022) 1211 447 | TCHP [ 93,5%/90,6% | 99,6% |3 nim
Ghosh J. (2022) 202 102 | T +H 66% 76% 5 nam
Pham Hong Khoa (2024) 1521 | 126 | A+T 43.8% 59,4% | 10 nim
Truong T. K. Oanh (2024)11%31 | 211 | 4AC-4T | 73.7% 78.6% | 5nam
Nghién clru nay 250 | Nhiéu 93,2% 98% 3 ndm

C: cyclophosphamide; A: Adriamycin (Doxorubicin); M: methotrexate; F: Fluorouracil; T: taxance (Paclitaxel);
H (trastuzumab hodc pertuzumab). N/A khong dé 13, khong dé cép.

4.5. C4c yéu to lién quan dén két qua diéu tri
4.5.1. Giai doan bénh
4.5.1.1. Giai doan bénh trudc diéu tri
Giai doan 1am sang trudc diéu tri 1a mot trong nhitng yéu td tién luong quan
trong dbi voi két qua sdng thém. Trong nghién ctru ndy, bénh nhan giai doan IIIA
c6 két qua sdng kha quan nhat, voi EFS duy tri ¢ mirc 100% sau 1 ndm va giam
nhe con 98,8% sau 2 nam. OS ¢ nhém nay ciing dat 100% sau 6 va 12 thang, gidm

nhe con 98,8% sau 3 nam. Két qua nay phu hop véi nghién ctru cia Dawood S.
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va ¢s (2011) ghi nhan OS 5 nam ctia nhém IIIA dat 91%, phan anh hiéu qua cta
diéu trj HCTBT két hop phiu thuat triét can va diéu trj bd tro [154]. Nghién ctru
trong nude ctia Truong Thi Kiéu Oanh (2024) ciing cho thay ty 18 EFS va OS cao
& nhom IIIA, trong dong véi nghién ctru hién tai [153].

O nhom I1IB, EFS giam tir 99,1% sau 6 thang con 94% sau 2 nim, cho thay
xu huéng ting nguy co tai phat. Tuy nhién, OS van dat 100% sau 2 nim va giam
nhe con 99,1% sau 3 nam. Két qua nay phu hop voi nghién ctru cia Danforth
D.N.J. va cs (1998), ghi nhan nhom IIIB c6 ty 1€ tai phat cao hon so vai IIIA, mac
dui chua anh hudng 6 rét dén ty 16 OS trong 3 nam dau [171].

Pang chi y, nhom bénh nhan giai doan ITIC ¢6 tién luong kém nhat, voi EFS
giam tir 94,3% sau 6 thang xudng 77,3% sau 2 nam, sy khac biét ¢ y nghia théng
ké (p < 0,05). Ty 1¢ OS cling giam tir 100% sau 1 ndm con 94,3% sau 3 nam.
Nhimng két qua ndy nhit quan véi cac nghién ctru ctia Deanasa R.S. (2022),
Liedtke C. (2008) va Aebi S.(2022), déu nhan manh rang giai doan IIIC c6 nguy
co tai phat va di can cao nhat, do d6 can duogc xem xét diéu tri tich cuc hon nhu
xa tri toan dién, liéu phap khang HER2 hodc mién dich bd tro [3], [5], [205].
4.5.1.2. Giai doan bénh sau diéu tri

Giai doan sau diéu tri (ypTNM) phan anh mirc d6 dép ung vdi HCTBT va la
chi bao manh vé tién luong.

Nhom bénh nhan dat giai doan 0 (ypT0-isNO) sau phau thuat dat EFS va OS
déu 100% tai moi thdi diém, cho thay tién lwong rat tot, phi hop véi tong phéan
tich ctia Cortazar P. va cs (2014), khang dinh rang dat pCR ¢6 lién quan chit ch&
dén tang ty 1¢ sdng l1au dai, dic biét 1a 6 nhém TNBC va HER2 duong tinh [68].

Céac nhdm IA-IIA ciing ghi nhan EFS > 95% va OS duy tri 100% sau 3 nam,
pht hop véi két qua cta von Minckwitz G. va ¢s (2012) vé loi ich song thém &
cac nhom dat giai doan thap sau diéu trj [193].

Nguoc lai, nhom 11B ¢6 EFS giam 16 rét tur 92,3% xué)ng con 69,2% sau 2

nam, OS duy tri & muc 84,6% sau 3 nim. Nhom nay c6 nguy co tai phat som, can
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duoc xem xét diéu tri bd tro tich cuc hon, nhu da duoc chi ra trong nghién ctru
cta von Minckwitz G. (2012) [193].

O nhom I1IB, EFS giam tir 80% xudng con 70%, nhung OS van duy tri 100%,
phan anh rang cac bién c¢b chi yéu 1a tai phat tai chd hoic di cin xa khong gay tir
vong trong giai doan theo di ngin han. Két qua nay twong dong voi nghién ciru
cua Agarwal R. va cs (2020) [155].

Nhom IIC c6 EFS giam tir 100% xudng 89,7%, OS ciing giam nhe xudng
96,6% sau 3 nam, cho théy mic du diéu trj dat hiéu qua kiém soat ban dau, nguy
co tai phat va tién trién van cao, dic biét & cac bénh nhan khong dat pCR tai hach.
Két qua nay pht hop véi bao céo ciia Alassas M. va ¢cs (2005) vé nguy co tai phat
tang cao 6 nhom IIIC [7].

4.5.2. Kich thwéc khéi u trwée va sau diéu tri
4.5.2.1. Trudce dieu tri

Kich thudc khdi u trude diéu tri duge xem 1a mot yéu tb tién luong quan trong
d6i véi két qua EFS va OS. Trong nghién ctru nay, bénh nhan c6 khéi u nhé hon 5
cm (CTO-T2) co ty 1¢ EFS duy tri 6n dinh ¢ mirc 98,2% va OS dat 100% tai moi thoi
diém theo ddi, phan anh tién luong séng rat kha quan. Nguoc lai, & nhdm bénh nhan
c6 khéi u tir 5 cm trd 18n (cT3-T4), mic du EFS va OS ban dau dat 100%, nhung
giam xudng con 97,4% sau 2 ndm, twong ing voi sy gia ting nguy co tai phat. Két
qua nay phu hop vaoi nghién ctru cia Liedtke C. va cs (2008) va Aebi S. va cs (2022),
khang dinh rang kich thudc u 16n 13 yéu t6 nguy co tai phat cao va tién luong séng
thap hon [3], [205].

Pic biét, @ nhom bénh nhan c6 khdi u ¢ T4, tirc u xam 14n da hodc thanh nguc,
ty 16 EFS giam dang ké tir 98,1% sau 6 thang xudng con 90,4% sau 2 nim, trong
khi OS van duy tri & muc cao 97,4% sau 2 nam. Piéu ndy phan anh kha ning tai
phét tai chd hodc di cin ving van ton tai du kiém soat tir vong tam thoi tbt. Két

qua nay hoan toan twong dong voi dir liéu cua Alassas M.va cs (2005), trong d6
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bénh nhan c6 khdi u ¢T4 ghi nhan ty 1¢ dép tng kém hon va nguy co tai phat cao
hon déng ké [7].
4.5.2.2. Sau diéu tri

Sau diéu tri HCTBT, kich thudc khéi u giam dang ké va tiép tuc giit vai trd
tién luong quan trong. Nhom bénh nhan khong con u dai thé (dat pCR) dat EFS
100% sau 1 nim, giam nhe con 95,8% sau 2 nam, trong khi OS van dat 100% dén
2 nam va 98,6% sau 3 nam. Két qua nay phu hop véi phan tich ctia Cortazar P. va
cs (2014), xac dinh rang dat pCR c6 mbi lién hé manh mé& véi cai thién EFS va
OS, dac biét 6 nhom HER2 duong tinh va TNBC [68].

Bénh nhan c6 khdi u nhé hon 5 cm sau diéu tri (ypT1-T2) ciing c6 két qua song
tbt, voi EFS giam tir 99,3% sau 6 thang con 95,3% sau 2 nam va OS duy tri & mirc
98,7% sau 3 nam. Piéu nay phu hop véi dit liéu cia Symmans W.F. va cs (2017),
ghi nhan sy giam kich thudc khdi u dang ké sau hoa tri co gia tri tién luong doc
lap véi phan nhém sinh hoc [85].

Nguoc lai, nhém c¢6 khbi u > 5 cm sau diéu tri (ypT3—T4) c¢6 EFS thap hon rd rét,
chi con 75% sau 2 nam, trong khi OS giam xubng 87,5%, cho thdy nhém nay co
tién luong x4u va can duogc xem xét cac chién luge diéu tri bo tro tich cuc hon.
Nguyén Thi Minh Phuong (2022) ciing bao cdo rang kich thuéc khéi u 16n sau diéu
trj 1a yéu td nguy co quan trong 1am giam thoi gian DFS [16].

Riéng & nhom bénh nhan ypT4 (u con xam lan mo da/thanh nguc sau hoa tri),
EFS giam tir 83,3% xudng 75% sau 2 ndm, trong khi OS vén duy tri & mérc 100% tai
moi thoi diém theo dbi. Diéu nay phan anh viée diéu tri co thé kiém soat tot ty 16 tir
vong ngan han nhung can giam sét chat ché hon do nguy co tai phét tai chd van con
cao. Két qua ndy nhat quan véi nhan dinh ciia Alassas M. va cs (2005) [7].

4.5.3. Tinh trang hach trude va sau diéu tri
4.5.3.1. Hach trudc diéu tri
Tinh trang hach trudc diéu tri (cN) co mdi lién hé chat ché véi tién luong séng

trong nghién ctru nay. Cuy thé, nhém bénh nhan khong c6 hach di can (cNO) ¢6 ty
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16 EFS va OS dat 100% o tat ca cac thoi diém theo ddi, cho thay tién lugng rat tét.
Két qua nay tuong dong véi cac bao cdo qudc té nhu nghién ctru ctia Ashok A. va
cs (2022), trong d6 ty 18 séng thém khong bénh trung binh dat trén 90% ¢ nhom
cNO-cN1 va giam dan khi muac do di can hach ting 1én [173].

Nhom cN1 trong nghién ciru ndy duy tri EFS ¢ mutc 100% trong 6 thang dau
va chi giam nhe xudng 95% sau 1 nim, trong khi OS duy tri 6n dinh 100%. Diéu
nay cho thay nhém cN1 c6 tién luong tét, tuy nhién van can theo ddi va diéu tri
bb tro thich hop dé han ché nguy co tai phat trong dai han.

Trong khi 6, nhom cN2 c¢6 EFS giam tir 99,4% sau 6 thang xubng con 95,9%
sau 2 nam va OS giam nhe tir 100% xudng 98,8% sau 3 nam. Pang chi y nhat,
nhom c¢N3 ghi nhén tién luong xau nhat, voi ty 16 EFS giam rd tir 94,3% sau 6
thang Xuéng con 86,8% sau 2 ndm; OS cling giam tur 96,2% sau 1 nam Xuéng con
94,3% sau 3 nam. Két qua nay phu hop véi cac nghién ctru qudc té nhu Liedtke
C.va cs (2008) va Cortazar P. va cs (2014), khiang dinh rang tinh trang cN3 ¢
nguy co tai phat va tir vong cao nhat trong cac phan nhom cN [68], [205].

Tai Viét Nam, nghién ctru ctia Bui Thanh Tinh (2020) ciing cho thiy ring ty
1€ dap Uimg bénh 1y hoan toan tai hach (pCR) cao hon 1o rét & nhoém cNO so véi
nhom c6 tinh trang di can hach ning (cN2, cN3), ciing ¢6 thém vai tro tién luong
quan trong cua tinh trang hach vung trude diéu tri [160].

Nhiing két qua trén nhan manh réng tinh trang hach trudc diéu tri (cN) 1a mét
chi s6 tién luong manh, phan anh mirc do lan rong cua bénh 1y va nguy co di can
xa tiém tang. Piéu nay can duoc tich hop vao viéc danh gia va xay dung chién
luge diéu tri ca thé hoa, dic biét 1a & nhom bénh nhan c6 tinh trang hach cN3,
nhimg trudng hop co nguy co tai phat cao va can cac bién phap diéu tri bo tro tich
cuc nhu xa tri, liéu phap mién dich hoic cac liéu phap nham tring dich dé cai

thién két qua song thém lau dai
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4.5.3.2. Hach sau diéu tri

Tinh trang hach sau diéu tri 1a mot yéu td tién lugng quan trong va co gia tri
cao trong danh gia hiéu qua cua diéu tri HCTBT. Trong nghién ctru nay, nhém
bénh nhan khong con hach di can (ypNO) dat ty 16 EFS cao nhét, duy tri ¢ muc
98,5% sau 6 thang va giam nhe xudng 96,2% sau 2 nam. Ty 1& OS ctia nhém nay
cling duy tri 6n dinh & muc cao (100% sau 6 thang va chi giam nhe xubng 98,5%
sau 1 nam). Két qua nay twong dong voi nghién ciru quéc té cia Symmans W.F.
va ¢s (2017) va Spring L.M. va cs (2020), nhin manh rang bénh nhan dat ypNO
c6 nguy co tai phat thap va tién luong sdng tét hon rd rét [64], [85].

O nhém bénh nhan ypN1, mic du OS duy tri on dinh 100% qua cac thoi diém
theo ddi, EFS lai giam dang ké tir 100% sau 6 thang xudng con 86,4% sau 2 nim.
Piéu nay cho thay, di van kiém soét tot nguy co tir vong, nhung nhoém ypN1 can
dugc theo ddi va c6 thé can cac bién phap diéu tri bo sung dé ngin ngira tai phat.
Céac nhom ypN2 va ypN3 ¢6 tién luong kém hon. Cu thé, nhoém ypN2 c6 ty 16 EFS
giam tir 97,1% sau 6 thang xudng con 88,1% sau 2 nam, OS giam tir 100% xudng
97,1% sau 3 nim. Tuong tw, nhom ypN3 ghi nhan EFS giam tir 100% xudng con
89,7% sau 2 nam, OS giam tir 100% xudng con 96,6% sau 3 nam. Két qua nay
phu hop vai nghién ctru cua Spring L.M. va ¢s (2020), trong d6 nhém hach di can
ning (ypN2-ypN3) duoc xac dinh ¢ nguy co tai phat cao nhat, doi hoi cac chién
luge diéu tri bo tro tich cyc hon [64].

Tai Viét Nam, nghién ctru cia Bui Thanh Tinh (2020) ciing cho thay tinh trang
hach sau diéu tri dong vai tro quan trong trong tién luong séng, vai ty 18 pCR tai
hach 12 43,4%, cao hon dang ké so v6i nhom khong dat pCR. Nghién ctru ctia Can
Xuan Hanh (2024) bao céo ty 1€ hach duong tinh cao sau diéu tri (83,3% hach
dinh hoic cb dinh), nhan manh ré“mg tinh trang hach trudc va sau diéu tri 1a yéu tb
then chot trong tién luong va 1ap ké hoach diéu tri bo tro [132], [160].

Nhing két qua trén khfmg dinh tinh trang hach sau diéu tri 1a mot chi sb tién

lugng manh me¢, phan anh hi¢u qua sinh hoc va lam sang cua diéu tri HCTBT.
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Nhom bénh nhan dat ypNO c6 tién lugng toi wu nhat, can trd thanh muc tiéu diéu
tri. Nguoc lai, cac nhém ypN2 va ypN3 can dugc tiép can bang cac phuong phap
bd sung nhu xa tri, liéu phap mién dich hoic diéu tri nhim trung dich dé giam
nguy co tai phat va cai thién ty 1é séng.

Két qua nay nhan manh vai trd cua viéc ca nhan héa diéu tri dua trén danh gia
tinh trang hach vung sau diéu tri, qua do giup t8i wu hoa chién luge diéu tri bo tro
va cai thién két qua séng lau dai.

4.5.4. Nhém typ phan t

Céac nhom phan tir theo phan loai St. Gallen 2015 thé hién sy khac biét rd rét
vé tién luong trong nghién ciru nay. Nhém Luminal A ¢ két qua EFS va OS t6t
nhat, duy tri & mac 100% trong toan bo thoi gian theo ddi tir 6 thang dén 3 nam.
Két qua nay phu hop v6i nghién ciru quéc té cia Chen S. va ¢s (2015), trong d6
Luminal A c6 tién luong t6t nhat voi ty 18 song thém khong bénh (RFS) va OS
cao vuot trdi so vdi cac nhom phan tir khac [212].

Nhém Luminal B, bao gdbm Luminal B/HER2(-) va Luminal B/HER2(+), c6
tién luong trung gian trong nghién ctru nay. Ty 1¢ EFS cua nhom Luminal
B/HER2(+) dat 98,8% sau 6 thang nhung giam xudng con 94,2% sau 2 nam. Két
qua nay phan anh dic diém sinh hoc v6i mic d6 tang sinh cao hon so v6i Luminal
A, dan dén nguy co tai phat cao hon néu khéng duogc diéu tri bd tro thich hop.

Nhom HER2 dwong tinh c6 ty 1¢ EFS giam nhanh hon tir 96% (6 thang) xudng
88% (2 nam), mic du OS van duy tri & mic 100%. Diéu nay phan anh nguy co
tai phat cao khi khong dugc diéu tri ddy du bang cac liéu phap khang HER2. Két
qua nghién ctru ndy phu hop véi nghién ciru cua Cortazar P. va ¢s (2014), nhan
manh rang dap tmg mo hoc hoan toan (pCR) co lién quan chit ch& véi cai thién
OS 6 nhém HER2 duong tinh [68]. Tai Viét Nam, nghién ctru cia Bui Thanh Tinh
(2020) di ghi nhan ty 1& pCR cao hon 13 rét (38,7%) khi két hop trastuzumab,
khing dinh vai trd quan trong cta liéu phap khang HER?2 trong cai thién tién luong
song thém cho nhom bénh nhan nay [160].
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Nhom bd ba am tinh (TNBC) c6 tién lugng kém nhat, véi ty 1& EFS giam
nhanh tir 96,9% sau 6 thang xudng con 84,4% sau 2 nim va OS giam tir 96,9%
xubng con 93,8%. Két qua nay phu hop véi nghién ciu cua Liedtke C. va cs
(2008), ghi nhan ty 1é séng thém khong bénh thap va nguy co tai phat cao & bénh
nhan TNBC [205]. Nghién ctru ctia Agarwal S. va ¢s (2020) méc du ghi nhan ty
1¢ pCR cao & nhom TNBC (64,7%) nhung ty 18 DFS va OS vén thap hon céc
nhom khac, diéu nay nhdn manh rang nhém TNBC can cac liéu phap diéu trj bo
sung nhu mién dich va liéu phap nham tring dich dé cai thién két qua diéu trj va
tién lugng séng thém [155].

Nhu vay, két qua tir nghién ciru ndy da khang dinh vai trd quan trong ctia phan
nhom phan tir theo St. Gallen 2015 trong du doan tién luong va hudng dan diéu
tri ca thé hoa & bénh nhan ung thu va giai doan III. Nhém Luminal A va Luminal
B/HER2(-) cho thdy dap tmg t6t v6i diéu tri ndi tiét va cé tién luong thuan loi.
Nguoc lai, nhdom HER2 duong tinh va TNBC doi hoi phai duoc bo sung cac ligu
phap diéu tri ddc hiéu, nhu diéu tri khdng HER2 va mién dich, dé cai thién két qua
séng thém va giam nguy co tai phat trong tuong lai.

4.5.5. Phdc do diéu tri

Hiéu qua diéu tri c6 su khac biét 1d rang gitta cac phac do s dung trong nghién
ctru nay. Cu thé, nhom bénh nhan duoc diéu tri béng phac dd chtra anthracycline
ghi nhan ty 1€ EFS va OS cao hon ro rét so vdi nhom khong chira anthracycline.
Trong nhom dung anthracycline, EFS dat 98,5% sau 6 thang va duy tri & murc cao
(94,1%) sau 2 nam; OS dat 100% trong nim dau tién va giam rét it xudng 99,5%
sau 2 nam. Két qua nay phu hop véi cac nghién ciru quéc té, dién hinh 1a nghién
ctru Dawood S. va ¢s (2011) cho thdy phac d6 chtra Anthracycline dat ty 1& séng
thém 2 nam 4n tuong & nhom khéng viém (91%) so véi nhom viém (84%), khang
dinh wu thé cua Anthracycline trong diéu tri cac truong hop tién trién ning [154]
. Nghién ctru cua Alassas M. va c¢s (2005) ciing bao cdo rang phac do

Anthracycline két hop Taxane gitp cai thién ro rét ty 1€ dap img mo bénh hoc
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hoan toan (pCR) ¢ nhém bénh nhan giai doan 111, vai ty 1€ dat 26% cCR va 94%
bor cét sach u sau phau thuét [7].

Nguoc lai, nhém bénh nhan stir dung phac dd khong chura anthracycline ghi nhan
EFS thap hon, giam tir 97,8% sau 6 thang xudng 88,9% sau 2 ndm. OS ciing giam rd
rét tir 100% sau 6 thang xudng con 91,1% sau 3 ndm. Mic di phac dd khong chira
anthracycline van pht hop v6i nhitng bénh nhan khong dung nap hoic c6 chong chi
dinh, nghién ctru cia Alawad A.A. va cs (2021) da chi ra rang phac d6 nay thuong
di kém voi ty 18 tai phat cao hon so v6i phac dd c6 anthracycline [213].

Bén canh d9, viéc thuc hién da 8 chu ky hoa tri cho thay loi ich 16 rét vé EFS
va OS. Nhom diéu tri du 8 chu ky ¢6 ty 18 EFS dat 99% sau 6 thang, duy tri 94,1%
sau 2 nam va OS dat 99,5% sau 2 nam. Két qua nay twong ddng v4i nghién ciru
ctia Bui Thanh Tinh (2020) va Agarwal R. va cs (2020), nhan manh rang viéc duy
tri s6 chu ky diéu tri dai han gitp cai thién rd rét tién lugng séng va giam nguy co
tai phat bénh [155], [160].

Ngoai ra, khoang cach gitta cac chu ky diéu tri ciing dong vai tro quan trong.
Nhom bénh nhéan diéu tri theo ché d6 lidu day (2 tudn/lan) dat EFS rét cao (100%
trong nam dau va duy tri 96,4% sau 2 nam), OS dat 99,1% sau 2 nam. Nguoc lai,
nhém diéu trj liéu thua (3 tuﬁn/lﬁn) co EFS thép hon, chi con 90,7% sau 2 nam va
OS giam con 97,1% sau 3 nam. Két qua nay phu hop véi nghién ctru cua Citron
M.L. va cs (2003) va Zhu J. va cs (2023), trong d6 liéu day da dugc chting minh
gitip cai thién déng ké kha nang kiém soat tai phat va kéo dai thoi gian song thém
khong bénh [51], [214]. C4c nghién ciru tai Viét Nam, Nguyén Thi Minh Phuong
(2022) cho thay phac do liéu day 4AC-4T dat hiéu qua cao, véi ty 16 pCR 13 25%
va ty 18 EFS cai thién dang ké sau 2 nam. Piéu nay phu hop voi két qua nghién
ctru qudc té, khang dinh vai tro cua lidu day trong kiém soat bénh. Tuy nhién, kha
nang dung nap ctia bénh nhan can dugc can nhic ki ludng do doc tinh huyét hoc
va ngoai huyét hoc co thé ting cao [16]. Bao cdo ctia Poan Nguyét Hang (2022),
ty 18 dap ung trén 1am sang 1a 90,5% trong d6 cPR chiém 52%, cCR chiém 38,1%.
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Pap ing hoan toan trén mo bénh hoc (pCR: ypT0/is-ypNO) 14 42,8% [131]. Tuong
tu Nguyén Thi Phwong Thao (2021) két qua ti 16 PUHT trén 1am sang tang tir
5,8% sau 4 dot diéu tri hoa chét 1én 26,9% sau 8 dot diéu tri hoa chat. pCR dat
28,8% (nhoém 1 va 2 theo phan loai Chevallier), Ty 1€ s6 chu ky ha bach cau do 3
va d6 4 tuong tng 1a 6,7% va 1,2 % [15].

Nhiing két qua trén nhan manh rﬁng viéc lya chon phac dd diéu tri, sb chu ky
va khoang cach giira cac chu ky déu dong vai tro quyét dinh dbi véi hiu qua kiém
soat bénh va tién lugng séng lau dai cua bénh nhan ung thu va giai doan III. Viéc
c4 nhan hoa va t6i wu hoa céc yéu t6 nay 1a rat can thiét trong thuc hanh 1am sang
nham nang cao hiéu qua diéu tri va cai thién chét luong séng cho bénh nhan.
4.5.6. Tuan tha diéu tri
4.5.6.1. Thay d6i phac do diéu tri

Hiéu qua diéu tri ¢ su khac biét ro rét giita cac nhom thay d6i va khong
thay doi phac dd hoéa trj trong nghién ctru nay. Nhom bénh nhan duy tri 6n dinh
phéac d6 diéu tri co ty 18 EFS cao, dat 99,6% sau 6 thang va giam nhe xubng
con 94,3% sau 2 nam. Ngugc lai, nhom bénh nhan c6 sy thay doi phac do ghi
nhan ty 1¢ EFS thap hon dang ké, chi dat 85,7% sau 6 thang va tiép tuc giam
con 81% sau 2 nam. Két qua nay twong dong véi nghién ciru ctia Muss H.B. va
cs (2005), trong d6 nhan manh thay dbi phac do diéu tri lam giam hiéu qua
kiém soat bénh va ting nguy co tai phat [215].

Nhoém khong thay doi phac d6 diéu tri cling duy tri ty 16 OS cao, & muc
100% sau 6 thang va chi giam nhe xudng con 99,1% sau 2 nim. Trong khi d9,
nhom thay dbi phac do diéu tri ghi nhan ty 1&6 OS giam tir 100% sau 6 thang
xudng 95,2% sau 1 ndm, mic du sy khac biét nay chua dat y nghia thong ké (p
> 0,05). Két qua nay cho thay vai trd cta viéc tuan thi phac d6 diéu trj ban dau
trong viéc cai thién két qua song thém, pht hop voi nhan dinh cta Smith 1.C.
va cs (2002), trong d6 viéc thay ddi phac d6 do tac dung phu hoic tién trién
bénh din dén thoi gian DFS ngan hon [216].
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Két qua nghién ctru hién tai cho thay viéc duy tri phac do diéu tri ban dau,
dac biét la cac phac dd chuan c6 chua anthracycline va thuc hién du chu ky
diéu tri, mang lai loi ich 1d rang vé EFS va OS, gilip cai thién déng ké tién
lugng 1au dai cho bénh nhan ung thu va giai doan tién trién. Nhirg phat hién
ndy cing cb vai trdo quan trong cua viéc duy tri on dinh phac d6 diéu tri va han
ché thay d6i khong can thiét trong thuc hanh 1am sang.
4.5.6.2. Tuan thu diéu tri

Tuan tha diéu tri 14 yéu td c6 anh hudng tryc tiép dén két qua sdng thém.
Trong nghién ciru nay, nhom bénh nhan tuan tht hoan toan phac d6 diéu tri co
ty 1€ EFS cao, dat 99,6% sau 6 thang va giam Xuéng con 93,4% sau 2 nam; ty
1¢ OS duogc duy tri & muc cao (97,3%) sau 3 nam theo doi. Két qua nay tuong
d6ng voi nghién ctru ctia Camejo N. va cs (2023), trong d6 viéc tuan thu diéu
tri day du di duoc ching minh 13 gitp tang ty 1¢ DFS va giam nguy co tai phat
dang ké [217].

Nguoc lai, nhom bénh nhan khong tuan thua hoan toan phac do co két qua
kém hon rd rét, véi EFS giam tir 88,5% tai thoi diém 6 thang xudng 84,6% sau
2 nam. Ty 1€ OS ctia nhom nay ciing ghi nhan sy sut giam tir 100% sau 6 thang
xudng con 96,2% sau 1 nam. Két qua nay phu hop véi nghién ctru cua Rosso
R. va ¢s (2023), nhan manh rang thiéu tuan tha diéu trj 1 yéu t6 nguy co quan
trong lam giam hiéu qua kiém soat bénh va tang ty 1é tai phat [179].

Nhém bénh nhan phai thay doi phac d6 hodc nging diéu tri som chu yéu
lién quan dén cac vain dé nhu tién trién bénh, doc tinh nghiém trong hoac tinh
trang strc khoe khong 6n dinh. Cac yéu to nay lam giam hiéu qua kiém soat
khdi u, dan dén két qua séng thém kém hon. Spring L.M. va cs (2020) di ghi
nhan thay doi phac do diéu trj thuong lién quan dén viéc giam hiéu qua kiém
soat bénh va giam ty 1¢ séng thém khong bién cb [64].

Nghién ciru ctia Alassas M. va ¢s (2005) ciing chi ra rang viéc tuan thu tot

diéu tri HCTBT lam ting dang ké ty 18 dap ung 1am sang va mo bénh hoc, qua
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d6 cai thién kha ning phau thuat va tién luong dai han [7]. Tai Viét Nam,
nghién ctru caa Nguyén Thi Minh Phuong (2022) ciing khang dinh méi lién
quan manh mé& giira tudn tha diéu tri va kha ning dat ddp ing mé bénh hoc
hoan toan (pCR), nhidn manh tim quan trong cta viéc quan 1y toan dién dé giam
tac dung phu va cai thién muc do tuan thu [16].

Nhiing két qua trén khang dinh rang dam bdo tuan thi ding phac d6, du
chu ky va lich trinh diéu tri 1a diéu kién then chét dé toi wu hoa két qua diéu tri
diéu tri HCTBT trong ung thu vi giai doan tién trién. Viéc gido duc strc khoe
va kiém soat tac dung phu 1a rat quan trong dé duy tri marc d6 tuan thu diéu tri
cao, tir d6 gitip giam nguy co tai phat va cai thién tién lugng song.

4.5.7. Pap ung lam sang theo RECIST

Pép ung 1am sang theo tiéu chuan RECIST 1.1 ¢6 mbi lién hé o rét véi két
qua séng thém trong nghién ctru nay. Nhom bénh nhan dat dap ing hoan toan
(CR) ¢6 ty 1& EFS va OS duy tri 6n dinh ¢ mirc 100% qua tt ca cac mdc thoi
gian (6 thang, 1 nam, 2 nam va 3 nam). Két qua nay phan anh kha ning kiém
soat bénh tbi vu, twong ddng véi nghién ctru quéc té ciia von Minckwitz G. va
cs (2012), trong d6 dap ung hoan toan duoc xac dinh 1a yéu t6 tién luong tich
cuc hang dau, cai thién dang ké ty 1é DFS va OS [193].

Nhém dap tng mot phan (PR) duy tri ty 18 EFS cao trong 6 thang dau
(100%), tuy nhién, ty 18 nay giam dan theo thoi gian, con 90,1% sau 2 nam. Ty
1&6 OS van tuong ddi cao, dat 97,9% sau 3 nam, cho théy hi¢u qua diéu tri tich
cuc nhung chua toi vu hoan toan. So véi nghién ctu cua Cortazar P.va cs
(2014), nhom PR ciing c6 EFS va OS kha quan nhung thap hon dang ké so véi
nhom CR, dic biét 1a vé nguy co tai phat [68].

Nhém bénh 6n dinh (SD) c6 EFS va OS déu dat 100%. Tuy nhién, nhom
nay thudng cé nguy co tién trién cao hon néu khong dugce tiép tuc cac liéu phap

bd trg hiéu qua. Két qua nay phu hop voi phan tich cia Aebi S. va cs (2022),
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trong d6 nhom SD phan anh kha ning duy tri trang thai bénh 6n dinh trong
ngin han nhung khong dam bao tién lwgng dai han tich cuc [3].

Nguoc lai, nhom bénh tién trién (PD) ¢6 tién luong x4u nhét, v4i EFS thép
nhat, chi dat 63,6% ¢ tt ca cac thoi diém theo ddi va OS giam rd tir 100% sau
6 thang xubng con 90,9% sau 1 nim. Piéu nay phan anh nguy co tai phat va tir
vong rat cao, phu hop véi nghién ctru cta Spring L.M. va cs (2020), trong d6
PD lién quan truc tiép dén két qua séng kém nhat va yéu cau céac chién luoc
diéu tri tich cuc hon [64].

Tong hop két qua, dap ing 1am sang hoan toan va mot phan ctia nghién ciru
nay phu hop véi cac nghién ciru qubc té, nhu cua Cortazar P. va cs (2014),
trong d6 cdc nhom CR va PR déu c6 EFS va OS cao hon 13 rét so v6i cac nhom
SD va PD [68]. Eisenhauer E.A. va cs (2009) khang dinh RECIST 1.1 khong
chi cung cép thong tin vé dap Gmg 1am sang ma con du bao chinh xac két qua
mo bénh hoc va c6 1ién quan chat ch€ véi tién lugng DFS va OS lau dai [78].

Nhu vay, dap tng 1am sang theo RECIST tiép tuc khang dinh gié tri nhu mot chi
dau tién lugng quan trong trong diéu tri ung thu va giai doan III. Viéc ca nhan hoa
diéu tri dya trén dap tmg 1am sang ¢ vai trd then chét trong viée toi uvu hoa két qua
diéu tri, dic biét can chu y xay dung cac chién lugc bd trg tich cuc cho nhém bénh
nhén bénh tién trién nham cai thién tién lugng séng thém.

4.5.8. bap vng mo bénh hoc

Dap tmg md bénh hoc 1a chi s6 quan trong dé danh gia hiéu qua cta diéu tri
HCTBT va co lién quan chdt ché véi tién lugng lau dai. Trong nghién clru nay, nhom
bénh nhan dat dap tng hoan toan (pCR - mirc 1) va gan hoan toan (mirc 2) chiém ty
18 1an luot 1a 18,4% va 6%. Hai nhom nay duy tri ty 1€ EFS va OS dat 100% trong
thoi gian theo ddi, phan anh tién luong rat kha quan véi kha niang kiém soat bénh lau
dai. Nghién ctru ciia Truong Thi Kiéu Oanh (2020) ciing ghi nhan ty 16 pCR dat
24.2% véinhom dat pCR c6 tién lugng tot hon, trong dong véi nghién ctru nay [153]
. Theo Agarwal R. va cs (2020), ghi nhan nhém HER2 duong tinh va TNBC véi dap
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g gan hoan toan c6 ty 18 DFS 73,4% va OS 82,5% sau 5 nam, phan anh tién luong
kha quan tuong tur [155].

Nhom déap tng mot phan (mire 3) chiém ty 16 cao nhat (59,6%), ghi nhan EFS
& muc 99,3% sau 6 thang, giam con 98,0% sau 1 ndm va tiép tuc giam con 94,0%
sau 2 nam. OS cta nhom nay duy tri & mic 100% trong ndm dau tién, giam con
99,3% sau 2 ndm va 98,7% sau 3 niam, cho thiy nguy co tai phat va tir vong cao hon
so v6i nhom dat dép ing hoan toan hodc gan hoan toan, nhung van c6 tién lugng
tuong d6i tot. Pidu nay cho thdy nguy co tai phat cao hon so véi nhom dap tmg hoan
toan hodc gan hoan toan, nhung van duy tri tién luong tot. Alassas M. va cs (2005)
ghi nhan nhom dép tng mot phan chiém 59% véi tién luong trung binh, phu hop voéi
muc giam EFS va OS trong nghién ctru nay [7].

Nhom khong dap tng (mire 4) chiém 16%, phan anh sy dé khang 13 rét véi diéu
tri HCTBT, véi ty 1€ EFS gidm nhanh ttr 92,5% sau 6 thang xuéng con 87,5% sau 1
nam va 80% sau 2 nam. OS cua nhoém nay cling giam r0 rét tir 100% sau 6 thang
xudng con 95,0% sau 1 nim va con 92,5% sau 3 ndm. Diéu nay thé hién nguy co tai
phat va tir vong cao nhét trong cac nhom nghién ctru. Theo Dawood S. va cs (2011),
nhom bénh nhan ung thu v giai doan I1IB ¢6 ty 1é OS sau 2 nam 1a 84%, thip hon
1 rét so voi cac nhom dap tng tét hon [154]. Trong nudc, nghién ctru cia Pham
Hoéng Khoa (2024) ciing ghi nhan tién luong x4u & nhom khéng dap tmg voi ty 18
OS 3 nam thap nhat trong sd cac nhom khong dap tng [152].

Su khac biét vé EFS va OS giita cac nhom dap mg cd ¥ nghia théng ké (p <
0,05). Cac két qua ndy nhin manh tdm quan trong ctia dap Umg hoan toan va gan
hoan toan mo bénh hoc (theo phan loai Chevallier) trong viéc du bao tién lugng séng
lau dai va ciing ¢d vai trd cta dap img mé hoc nhu mot yéu td tién luong doc 1ap.
Déi voi nhom bénh nhan khong dap tmg, can xem xét cac chién lugc diéu tri bo sung

nhu héa tri nhdm tring dich hoic liéu phap mién dich dé cai thién két qua sdng thém.
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4.5.9. C4c yéu té dnh hwéng dén EFS qua phan tich hai quy Cox

Trong nghién ctru, chiing toi tién hanh phan tich hdi quy Cox da bién theo hai
giai doan: (i) trudc va trong qua trinh hoa chat tan bo trg (HCTBT);, (ii) sau HCTBT.
4.5.9.1. Truéc va trong HCTBT

Phan tich Cox cho thay tinh trang hach 1am sang (cN), phan nhom phén tir va
phac d6 héa chét 1a nhitng yéu t6 tién luong doc 1ap dbi véi EFS. Cu thé, bénh nhan
c6 hach dwong tinh trudc diéu tri c6 nguy co bién cb cao gip 3,25 1an so v6i nhdm
khong hach (HR=3,252; 95%CI: 1,297-8,158; p=0,012). Nhom phan tir nguy co cao
(TNBC, HER2 duong tinh) ciing lam ting nguy co gan gap doi (HR=1,882; 95%Cl:
1,199-2,952; p=0,006). Bong thoi, viée sir dung phac d6 khong chuan lam ting nguy
co bién ¢ thém khoang 70% (HR=1,680; 95%CI: 1,190-2,373; p=0,003).

Két qua nay pht hop véi bao cdo cia Symmans W.F. va cs. (2017), trong d6
cN duong tinh 1am ting nguy co tai phat gap khoang 2,8 lan, va nhom phan tir bat
loi (TNBC, HER2 duong tinh) 13 yéu t6 du bao manh cho tai phat sém [85]. Spring
L.M. va cs. (2020) ciing khang dinh TNBC va HER2 duong tinh 13 cac nhdém c6 ty
16 tai phat cao néu khong dat pCR [64]. Pang chu ¥, nghién ctru ctia Truong Thi Kiéu
Oanh (2024) ciing ghi nhan két qua tuong tu: cN duong tinh trudc diéu tri 1am ting
nguy co bién cd gip 2,47 1an, va nhom phan tir bt loi lam ting nguy co gap 1,95
lan. Diéu nay cung cd gia tri tién luong cua cd tinh trang hach 1am sang va nhém
phan tir ngay tir thoi diém chan doan [153].
4.5.9.2. Sau HCTBT

O thoi diém sau diéu tri, cac yéu tb phan &nh muc do bénh ton du gilr vai tro
quyét dinh tién luong. Bénh nhén c6 dap tmg khong hoan toan theo RECIST 1.1 ¢
nguy co bién c¢b cao gip 2,45 lan (HR=2,451; 95%CI: 1,327-4,528; p=0,004). Giai
doan bénh t6n du (ypTNM) lam ting nguy co EFS hon 2 lan (HR=2,219; 95%CI:
1,167-4,220; p=0,015). Nguoc lai, tinh trang hach am tinh sau mé gitip giam nguy
co bién c¢b gan 2/3 (HR=0,371; 95%ClI: 0,164-0,841; p=0,017).
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Nhing két qua nay pht hop véi cac nghién ctru qudc té, trong d6 tinh trang
bénh tén du sau HCTBT (dic biét 1a ypN va ypTNM) duoc coi 1 yéu t6 du bao
manh nhat cho tai phéat. Nhiéu phan tich gdp di khang dinh pCR va tinh trang hach
sau mo 1a “surrogate endpoints” déng tin cdy cho EFS. Két qua tir Truong Thi Kiéu
Oanh (2021) ciing cho thiy bénh nhan c6 ypN duong tinh sau md c6 nguy co bién
cb cao gap 3,12 lan, va nhimg truong hop khong dat pCR ¢ nguy co bién cb cao
gap 2,74 lan. Nguoc lai, pCR gitip giam manh nguy co, vdi HR=0,27 [153]. Nhu
vay, phan tich hdi quy da bién Cox trong nghién ctru ctia chiing t6i khang dinh rang
& giai doan trude va trong HCTBT, cac yéu td tién luong quan trong nhat 13 tinh
trang hach 1am sang, nhom phan tr va phac do diéu tri. Con tai thoi diém sau
HCTBT, tinh trang dap tng khi u va bénh ton du, dic biét 1a ypTNM va tinh trang
hach, dong vai tro quyét dinh tién luong vé EFS.

Trong nghién ctru nay, chiing t6i khong tién hanh phan tich OS. Nguyén nhan
chinh 14 do thoi gian theo ddi trung vi chua du dai dé ghi nhan du sé bién cd tir vong,
dan t6i cong suat thong ké thap va nguy co sai léch két qua. Bén canh d6, nhiéu bénh
nhan van dang dugc theo doi dai han, do d6 dir li¢u OS chua hoan thién dé c6 thé
rt ra két luan c6 y nghia. Vi vy, ching t6i lva chon EFS 1am tiéu chi phan tich
chinh, phan 4nh sém va nhay cam hon vdi cac bién ¢ tai phat, tién trién hodc tir

vong, ddng thoi phu hop véi muc tiéu va thoi gian theo ddi ctia nghién ctru./.
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KET LUAN

Tir nghién ctru trén 250 bénh nhan ung thu biéu mo tuyén vi giai doan III
duogc diéu tri phau thuat sau hoa chat tin b tro tai Bénh vién K (8/2021 — 6/2024),
chung toi rat ra cac két luan sau:

1. V& diic diém l1am sang, cin lam sang ciia bénh nhan ung thw va giai
doan 111

- Pa s bénh nhan duoc chan doan & giai doan mudn, tudi trung binh 50,1;
nhung hon mét nira dudi 50 tudi. Phan 16n ty phét hién u (87,6%) nhung 60% dén
vién mudn trén 3 thang, cho thay han ché trong tim soat va y thirc phat hién sém.

- Vi tri u thuong gap bén v trai nhiéu hon va phai, nhiéu nhat 1a 1/4 trén
ngoai, mat do chac, ty 1é tham nhiém mo quanh u cao (34%). Hach nach 1am sang
duong tinh & phan 16n cac truong hop (82%), véi khoang 1/3 dinh t6 chirc, phan
anh muc do lan rong tai chd

- Hinh anh hoc véi cac ton thuong cac c¢6 do ac tinh cao BIRADS trén 5 dén
66,8%, va vi voi hoa hon 70%. Véi dic diém mé hoc phd bién 1a thé khong dic
hiéu NST (83,2%), vo1 d0 mo hoc cao. Phan loai mo hoc chiém tru thé 13 nhom
long 6ng Lunimal B hon nita s truong hop. Tuy nhién ty 1& c6 cac nhom tién
luong x4u hon nhu HER duong tinh, TNBC van chiém ty 18 déng ké.

- Giai doan IIIB chiém gan mdt nira (46,8%) phan anh tinh trang tién trién khi
nhap vién.
=> Pic diém lam sang — c4n 1am sang cho thiy bénh nhan ung thu vi giai doan
Il trong nghién ciru thudng phat hién mudn, ton thuong lan rong va phic tap,
dit ra yéu cau cao vé c4 thé hoa phac d6 va chi dinh diéu tri phdi hop.

2. Két qua diéu tri phiu thuit sau hoa chit tin bo tro va yéu t6 lién quan

- Piéu tri HCTBT cho thay hiéu qua 13 rét: phac d6 pho bién nhat 1a 4AC—4T
(62%), trong d6 44% hoa tri liéu day. Ty 16 hoan thanh cao (89,6%), doc tinh thap
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khong ghi nhan ddc tinh nang d6 4-5. Ty 1€ dap ung lam sang hoan toan (cCR)
dat 18,8%, dap trng mo hoc hoan toan (pCR) dat 24,4%.

- PhAu thuat cat tuyén v triét can co cai bién sau diéu tri HCTBT da mang lai
két qua tét: 78% MRM don thuan, 20,8% két hop cat bué)ng trimg, 1,6% co6 tao
hinh ttc thi, vét hach hoan toan 99,6%, sd hach nao trung binh 14 trén 11 hach.
Thoi gian mo trung binh 1a 96,98 phut thao tac thuan lgi, bao ton duoc phan 16n
cac ddy than kinh ving nach. Bién chtng sau mo theo phan loai Clavien—Dindo
cht yéu mirc d6 nhe (18,4% do I; 4,4% do 1I), khong co bién chimg do 111 tro 1én.
Sau 3 niam, séng thém khong bién cd (EFS) dat 93,2%, séng thém toan bd (OS)
dat 98%.

- Cac yéu t6 lién quan dén tién luong tt gdm: dat dap tmg mo hoc hoan toan
(PCR); khong con di can hach sau mo (ypNO); thuéc nhém phan tir Luminal A;
va tudn thu day du phac d6 hoa chat.

- Nguoc lai, tién lugng x4u & bénh nhan thé bo ba am tinh -TNBC (EFS:
84,4%; OS: 93,8%); khong dat pCR hoac con di can hach sau hoa chét; giai doan
IIIC va nhém c¢6é mo bénh hoc do cao.
=> Két qua nghién ctru khéng dinh hiéu qua va do an toan ctia phau thust MRM
sau HCTBT trong diéu tri ung thu va giai doan III. Viéc dat pCR va ypNO ¢6 gia
tri tién lugng manh, trong khi nhém TNBC va khong dap g hoan toan can duoc

theo doi1 sat va ca thé hoa diéu tri.
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KHUYEN NGHI

Tir két qua nghién ctru trén 250 bénh nhan ung thu biéu mé tuyén va giai doan
11 béng phau thuat sau hoa chit tAn bo tro tai Bénh vién K, ching t61 c6 mot $6
khuyén nghi sau:

- Piéu trj hoa chat tin bd tro nén wu tién phac dd co anthracycline két hop
taxane (4AC-4T, 4AC-4TH, 4FEC-4P), ap dung liéu day néu phu hop va dam bao
>8 chu ky dé t6i wu dap img mé hoc va sdng thém. Can danh gia som dé diéu
chinh phéc d6 hoic chi dinh phau thuat & nhom khéng dap ung.

- Phiu thuat sau diéu tri can ca thé ha. MRM van 1a Iya chon phu hop tai Viét
Nam, trong khi sinh thiét hach cua (SLNB) hoac vét hach dinh hudng c6 thé duoc
ap dung ¢ nhom dap tng tét nham giam bién chimg. Phau thuat cin tuan thi
nguyén tic an toan, han ché ton thuong than kinh va phu sau mé.

- Theo ddi va diéu tri bd tro can duoc thuc hién chat ché, dic biét trong 2 nam
dau. Xem xét hoa tri bd sung hodc mién dich tri liéu & nhém TNBC, giai doan
ITIC hodc khong dat pCR.

- Nghién ciru tiép theo nén tap trung danh gia hiéu qua cac bién phap diéu tri
b6 trg hién dai sau mo va gia tri tién luong dai han ciia pCR theo ting phan nhém

phan tu.
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T4d Ung thu biéu mo thé viém.

Hach vung (N)




cN

Hach ving khéng danh gia duoc (vi du: hach da duoc 1ay

cNX
bo trude do).
Khéng di can hach ving (x4c dinh trén chan doan hinh anh
eNO hoac kham lam sang).
cN1 Di can hach nach chang I, II cung bén, di dong.
cN1Imi** Vi di cin (xp xi 200 té bao, > 0,2mm, nhung < 2,0 mm)
Di can hach nach chang I, II cung bén nhung trén 1am sang
hach dinh nhau hoic dinh t6 chirc khac, hodc chi di cin
o2 hach v trong cting bén nhung khéng c6 bang chimg trén
lam sang di can hach nach.
D1 can hach nach chang I, II cung bén nhung trén lam sang
ehiee hach dinh nhau hogc dinh t6 chirc khac.
Chi di can hach vl trong cung bén nhung khong di can
eNzb hach nach.
Di can hach ha don cung bén (hach nach chang III) c6
hoac khong kém theo di can hach nach chang I, II; hoac di
cN3 can hach vl trong cung bén ¢6 kém di can hach nach
chang I, II; hodc di can hach thugng don cung bén c6 hoac
khong kém theo di can hach nach hodc hach vu trong.
cN3a Di can hach ha don cung bén.
cN3b Di can hach vu trong cung bén kém theo di can hach nach.
cN3c Di can hach thugng don cung bén.
PN
N Hach ving khong danh gia dugc (vi du: hach da duoc 1dy

b6 trude d6 hodc di 1y dé lam mé bénh hoc).

pPNO

Khong di can hach vung trén mo bénh hoc.




Céc té bao 4c tinh trong hach viing khong qua 0,2 mm

PNO (i+) (phat hién qua nhuém HE hodc hoa m6 mién dich bao gdm
ca cac té bao u biét lap (isolated tumor cells-ITCs).
Xét nghiém phan tir duwong tinh; khong phat hién di can
PNO (mol+)
hach vung trén moé bénh hoc (ca HE va HMMD)
Vi di can; hoac di can 1-3 hach néach; va/hoac khong di can
PN1 hach v trong trén 14m sang kém theo c6 di cin dai thé
hoc vi thé phat hién boi sinh thiét hach cira.
PN1mi Vi di cin (200 té bao, > 0,2 mm, nhung khong qua 2 mm)
pN1a Di can 1 dén 3 hach nach, it nhat 1 hach c¢6 di cin >2mm.
ON1b D,i can hach gac vl trong cuing bén khong bao gom ca cac
te bao u biét 1ap (ITCs)
pNic Két hop ca pNla va pN1b
Di can 4-9 hach nach; hodc di can hach vl trong cung bén
PN2 phat hién dugc trén chan doan hinh anh ma khong di cin
hach nach.
Di cin 4-9 hach nach (it nhat 1 hach c6 ving di cin
PNz >2mm).
Di can hach vu trong phat hién dugc trén lam sang c6 hoac
pN2b khong khang dinh trén vi thé; v6i hach nach am tinh trén
mo bénh hoc
Di can >10 hach nach; hodc di can hach ha don (hach
chédng III); hoac di can hach vu trong cung bén phat hién
pN3 dugc trén chan doan hinh anh kém theo > 1 hach nach

chang I, I duong tinh; hodc di cadn > 3 hach nach kém theo

di can hach vu trong trén vi thé hoac dai thé phat hién qua




sinh thiét hach cira nhung khong phat hién duogc trén 1am

sang; hodc di can hach thugng don cuing bén.

Di cin> 10 hach nach (it nhat 1 hach c6 ving di cin

PN3a >2mm); hoac di can hach ha don (hach nach chang III).
pN1la hodc pN2a kém theo cN2b (hach vu trong duong
PN3D tinh trén chan doan hinh anh) hoic pN2a kém theo pN1b.
pPN3c Di can hach thugng don cung bén.
Di can xa (M)
Khoéng c6 bang chimg 1am sang hodc hinh anh cia di cin
MO “a
Khong c6 bang chimg 1am sang hogc hinh anh cua di cin
xa, nhung phat hién qua vi thé hodc k¥ thuat phan tir c6
) cac té bao u hodc cum té bao u (deposits)co kich thudc
cMo(i+)
<0,2 mm trong mdu, trong tuy xuong hay cac mo khac
ngoai hach vung & bénh nhan khong c6 triéu chimg hoac
d4u hiéu di can.
Di cin xa phat hién duoc bang 1dm sang va cic phuong
cMi tién chan doan hinh anh.
Di cin tdi bat ké co quan xa nao duoc chimg minh bang
pM1 mo bénh hoc; hoac trong truong hop chua di can hach
vung ma c6 di c¢dn kich thudc >0,2 mm.
Chu thich:

* Ung thu biéu mé tiéu thuy tai chd (LCIS) da duoc loai ra khoi hé théng xép giai

doan TNM ctia AJCC lan tht 8 do tinh chat lanh tinh. ** ¢cN1mi hiém duoc st

dung nhung c6 thé phu hop trong truong hop ¢ 1am sinh thiét hach ctra trude khi

ly bo khdi u, thuong xuét hién trong truong hop diéu tri tan bo trg.




2. Chan do4n giai doan

Giai doan T N M
0 Tis NO MO
IA T1 NO MO

TO N1mi MO

'8 T1 N1mi MO

TO N1 MO

A T1 N1 MO
T2 NO MO

T2 N1 MO

e T3 NO MO
TO N2 MO

T1 N2 MO

A T2 N2 MO
T3 N1 MO

T3 N2 MO

T4 NO MO

1B T4 N1 MO
T4 N2 MO

1HIC Batky T N3 MO
\Y; Batky T Batky N M1




PHU LUC 2

Phan loai M6 bénh hgc ung thw vii theo WHO 2019
1. Tan sinh tiéu thuy khong xam 1an (Non-invasive lobular neoplasia):
- Lobular carcinoma in situ (LCIS):
+ Logi ¢é dién (classic)
+ Loai tang sinh manh (florid)
+ Loai da hinh (pleomorphic)
2. Ung thw biéu mé ong tuyén tai chd (Ductal carcinoma in situ - DCIS):
- DCIS d6 nhan thap
- DCIS d¢ nhan trung binh
- DCIS d6 nhan cao
3. Ung thu biéu mé vii xAm lan (Invasive breast carcinoma):
- Ung thu biéu mé khong thudc loai dic biét (NST):
Bao gdém cic maiu: dang tiuy (medullary), biét hoa than kinh ndi tiét
(neuroendocrine), t& bao khong 16 dang huy xwong, da hinh, mang dém, sic td
(melanocytic), t& bao tir cung, giau lipid, sang glycogen, tuyén ba nhon.
- Ung thu biéu mé vi xam lan (Microinvasive carcinoma)
- Ung thu biéu m6 tiéu thuy xam 14n (Invasive lobular carcinoma):
+ C6 dién (classic)
+ Dang dac (solid)
+ Dang phé nang (alveolar)
+Dang da hinh (pleomorphic)
+ Ong - tiéu thiry (tubulolobular)
+ Hon hop (mixed)
- Ung thu biéu mé dang 6ng tuyén (Tubular carcinoma)
- Ung thu biéu mé dang sang (Cribriform carcinoma)

- Ung thu biéu mo6 dang nhay (Mucinous carcinoma)



- Ung thu biéu mo nang nhay (Mucinous cystadenocarcinoma)

- Ung thu biéu mé vi nhti xdm 1an (Invasive micropapillary carcinoma)

- Ung thu biéu mé véi biét hoa apocrine (Carcinoma with apocrine differentiation)
4. Ung thw biéu mé di san (Metaplastic carcinoma):

- Ung thu biéu m6 tuyén vay mirc d6 thap (low-grade adenosquamous carcinoma)
- Ung thu biéu m6 tuyén vay mirc d6 cao (high-grade adenosquamous carcinoma)
- Ung thu biéu mé dang u soi (fibromatosis-like metaplastic carcinoma)

- Ung thu biéu m6 té bao hinh thoi (spindle cell carcinoma)

- Ung thu biéu mé té bao vay (squamous cell carcinoma)

- Ung thu biéu mé véi biét hoa trung mo (chondroid, osseous, rhabdomyoid,
neuroglial differentiation)

- Hon hop di san (mixed metaplastic carcinomas)

5. Cac loai ung thw biéu mé hiém khac:

- Ung thu biéu mo tiét (Secretory carcinoma)

- Ung thu biéu mé dang biéu bi nhay (Mucoepidermoid carcinoma)

- Ung thu biéu mé tuyén da hinh (Polymorphous adenocarcinoma)

- Ung thu biéu md té bao cao c¢6 cuc dao nguoc (Tall cell carcinoma with reversed
polarity)

- Ung thu biéu mé té bao acinic (Acinic cell carcinoma)

- Ung thu biéu mé nang tuyén dang boc (Adenoid cystic carcinoma)

6. Tan sinh than kinh ndi tiét (Neuroendocrine neoplasms):

- U than kinh ndi tiét (Neuroendocrine tumor - Grade 1, Grade 2)

- Ung thu biéu mé than kinh ndi tiét (Neuroendocrine carcinoma)

7. Ton thwong dang nhu (Papillary neoplasms):

- Ung thu biéu mé dang nhi tai chd (Papillary ductal carcinoma in situ)

- Ung thu biéu mé dang nht c¢6 bao (Encapsulated papillary carcinoma)

- Ung thu biéu mé dang nhu dic (Solid papillary carcinoma - in situ and invasive)

- Ung thu biéu mé dang nhti xdm 14n (Invasive papillary carcinoma)



8. U biéu md - co biéu mé (Epithelial-myoepithelial neoplasms):

- U tuyén co biéu mo ac tinh (Malignant adenomyoepithelioma)

- Ung thu biéu mé - co biéu mé (Epithelial-myoepithelial carcinoma)
9. Khdi u & nam gidi (Male breast tumors):

- Ung thu biéu m6 tai chd (In situ carcinoma)

- Ung thu biéu moé xam lan (Invasive carcinoma)

10. Dang lam sang (Clinical patterns):

- Ung thu biéu mé viém (Inflammatory carcinoma)

- Ung thu biéu mé va hai bén (Bilateral breast carcinoma)



PHU LUC 3
Panh gia doc tinh theo tiéu chuin CTCAE phién ban 5.0

Xép dp cdc dpc tinh theo tiéu chuin CTCAE phién bdn 5.0: Cdic déc tinh dwoc
chia thanh 5 dé tir @6 1 dén dé 5. Véi do 5 la tir vong. Mike do 1 dén dé 4 duwoc
phan chia theo bang sau:
Déc tinh trén hé huyét hoc:

Pic tinh P 1 P 2 P 3 bj 4
Bach cau (G/L) 3-39 2-29 1-1,9 <1,0
Bach cau hat (G/L) [1,5-19 [1-14 0,5-0,9 <0,5

< 80, truyén De doa tinh mang,
Huyét sac t6 (g/L)  [100-124,9 [80-99,9  mau duoc [can can thiép cip
chi dinh cuu

Tiéu cau (G/L) 75-149 50-74,9  [25-49,9 <25

SGOT(AST) va/hoic
SGPT(ALT)
Creatinin(pumol/Il) 120,1-180 [180,1-360 [360,1-720 P>720

40,1-120 120,1 - 200 [200,1-800 >800

Déc tinh ngoai hé huyét hoc:

Doc tinh Do 1 Do 2 Do 3 Do 4
A Khong can can Can thiép ngoai _ . De doa tinh
NoOn _ ] Can thi¢p ndi tra
thi¢p tru mang

Mat cam giac them Khau phan an , .
' Khau phan dn
. an nhung khong  |gidm nhung .
Buon non| , giam dang ké, can -
anh huong dén thoi khong anh hudng .
; , dinh dudng ho trg
quen an udng dén can ning

~_ Mat cam giac thém [Khau phan an Khau phan an
Chén an o -
an nhung khong  |gidm nhung giam dang ké, dan




Doc tinh bo 1 Do 2 bo 3 bo 4
anh huong dén thoi khong anh hudng dén giam can hoic
quen in ubng dén can ning suy dinh dudng
hodc can dinh
dudng hd trg
Khong gidm khi  [Khong gidm khi
nghi ngoi, anh ~ |nghi ngo1, anh
M¢ét moi |Giam khi nghi ngoi _ -
huong hoat dong hudng viéc cham
hang ngay sOC ca nhan
, . . . De doa tinh
la chay <4 lan/ ngay 4-6 lan/ ngay > 7 lan/ ngay
mang
. Tri¢u chimg nhe, Pau vira hodc loét . ]
Viém . . Dau nhiéu, loét  Pe doa tinh
khong can can miéng, con an .
mi¢ng . mi¢ng, an kém  mang
thiép duoc
Dau vira, anh Dau ndng, anh
Dau co, Pau nhe, hoat dong _
huong hoat dong |hudng viéc cham -
khop  |binh thuong . . o
hang ngay sOc ca nhan
. _ _ Mt cam giac Mt cam giac
Than Giam cam giac
_ hoac té bi, anh  |hoac té bi, anh De doa tinh
Kinh hoac té bi nhe, hoat _
o huong hoat dong  huong viéc chdm mang
ngoai vi |dong binh thuong | . o
hang ngay sOC c& nhan
‘. Suy tim @
R61 loan _ . .
, Suy tim & huyét |huyét ndng
phan so )
, - - dap tmmg véi dieu  khong dép
tong maul . o
. tri ung voi diéu
that trai

tri




MOT SO HINH ANH NGHIEN CUU

1. Hinh anh lam sang.
- Bénh nhan: Vii Thi Th nam sinh 1950

Ma bénh: 220214211.

Chén dodn: K vi T giai doan IIIB-T4bNOMO

Hinh anh Mo ta

- VO bén trai: Ndm va co 16m
xudng va mau sic ddm hon, c6
thé do thay d6i bénh 1y. Da v san
sui va day.
- Vit bén phdi: Nim v trong nho
hon va kém sa tré. Khong c6 su
bat thuong 16 rang trén da hodc

num va.

- Bénh nhan: Nguyén Thi H niim sinh 1970
Ma bénh: 220171972
Chén dodn: K vi P giai doan IIIA-T3N1MO

Hinh dnh | Mo ta
U9 - VU bén phdi: Kich thudc to cod

khéi va ving da tdy do quanh
quang v, rat 1dm nhe nam va.

- VU bén trai: Kich thudc nho
hon. Khong c6 sy bit thuong rd

rang trén da hodc ntim vu.



2. Hinh édnh danh diu trudée diéu tri tin bd tro.
- Bénh nhan: Vi Thi Th nam sinh 1990
Ma bénh: 220156411

Glanduar Dose: 0. 79 MGy

Irtnuson HANO! HOSPITAL

Truéc diéu tri Sau diéu tri
MRI vi 20x25mm N6t 3x5Smm
(twong g vi tri dat clip)

XQ vl Khong c¢6 u. Di vat % trén vu trai



3. Mt s6 hinh anh m6 bénh hoc trén nhém nghién ciru
- Bénh nhan: Bui Thi H nam sinh 1973
Ma bénh: 220013480

Trudce dicu tri Sau diéu tri
M3 bénh pham: K3-22-48651 M3 bénh pham: K3-22-81021
Két luan: M6 viém man
- Bénh nhan: Chu Thi Th nam sinh 1970
Ma bénh: 213139092

e v A g = TP

Truée diéu tri Sau diéu trj
M3 bénh phdm: K3-21-34597 M3 bénh phdm: K3-22-62796

Két lun: Con 6 nhd ndi ong



- Bénh nhan: Pang Thi H nam sinh 1986
Ma bénh 220026331

Trude diéu tri Sau diéu tri
M3 bénh pham: K3-22-51545 M3 bénh pham: K3-22-9603
K&t luan: Con 6 nhd xAm nhap

- Bénh nhan: Pang Thanh H nam sinh 1992

Trude diéu tri Sau diéu tri
Ma bénh pham: K3-22.48354 Ma bénh pham: K3-22-79887
K&t luan: NST, xn mach



MAU BENH AN NGHIEN CUU
Nghién ciru két qua diéu tri héa chét tén bé tro va phéu thudt ung thuw biéu

mé tuyén vii giai doan II11

S6 phiéu: .......
Mai diéu tri: ............
Mai s6 lwu tri: .............
PHAN 1: THONG TIN BENH NHAN
L. HO vaten ... 2. Nam sinh:..........cccoovvvvvenennss
RIS 5 1T el 1§ SO PR PPUPRRR
4, SO GBI tHOT vttt eeeeeee et ee e e et et e e e e et et et eee e e e et et eseeeeereeeeeeeeeseaeeneeaes
TR =1 o 2 RSSO
6. Ngay vao VIEN:........ccvervverirneennnnns 7. Ngay phau thut:......c.ccoeveveveereeeeeenen,
PHAN 2: BENH SU
| ) e (O IR  To T4 1S AR
2. Thot gian phat hi€n bEnh:........cccoiiiiiiii
3. Tién st gia dinh: Ung thu va 0  Ung thu budnng trimg: O
Ung thu khac (ghi r6) L1 Loai ung thu: ........ccccveviviiiiececec e
4. Tinh trang kinh nguyét: Binh thuong L1 Mé&n kinh [J Khac: ...........cccceeee. e,
5. Chiéu cao:...... cm 6. Can nang:......... kg

5. Bénh noi khoa kém theo: Pai thio duong [1  Tang huyét ap [

PHAN 3: PAC PIEM LAM SANG, CAN LAM SANG TRUOC PIEU TRI
HOA CHAT TAN BO TRQ
1. Lam sang:

1.1. Vitribénh 1y:..ocoennienn hudng:.....cccoovvviiiiiinn, 0 [0 [ PTR
1.2. Kich thude................ (mm)

1.3. Tinh chat:....ocoovvveveeerene, Di dong han ché O Viém loét []
1.5. Hach nach: S luong:......ccoveeens Kich thudc 16n nhét:................ mm

THNN CHAE NACK: ..ottt ettt ettt ettt ettt ee e en e,
1.6. Hach thugng don: S lugng: Kich thudc hach TD: mm

1.7. Cac dau hiéu 1am sang ctia u va va hinh thai vu.



U dinh vao da hodc thanh nguc [ Khéi gb trén da O
VA can to lién tuc [ Da vé cam O

Pong vay quang va [ Mit cin xtmg (]

Tén thuong nim va: O Co keo tut num vu []

2. Can lam sang

2.1. Siéu 4m tuyen va:

- Tuyén va bén................ Vi tri: Cach nim vu: ......goc: ....... h;
SO lwong Weeevveeieieec Kich thude u: ............... mm
- DEC AEM: oo, = TR ChAL e,

- Hach nghi ngo:......cccoevvvveeiinnnnn, SO Tuong:....covviiiiiiie e,

Kich thudic 16n nhat:..........cco.ovevveeeeieeiieeseeeseeesnenean, mm

-D3d BIRADS: ...,

2.2. X-quang tuyén vii:

- Hinh dang u:....ccoovvviininnnnnn, Kich thudc............ ) GO (mm)

-Bomépiiiiinnn, Vi voi héa: [

-Matdou: ... Matdo vi: ..o,

- Bién dang cAu tric: ........cooeenen.

- D4u hiéu két hop: ....coceveeeeee. - D0 BIRADS: .ovoveveveeeeseeenns

2.4. MRI tuyén vii:

- Tuyén Vvi........... VIt goc: ...... h cachnimvu........
S6 luong:....... Kich thude:...... X...... mm

- Dic diém: ., = TR ChAL v,

Tang sinh mach [ Tham nhiém: da [J thanh nguc []

- Hach nghi ngo:...... SO lugng:............

- Kich thuéc 16n nhat; mm - b6 BIRADS
2.4. CT tuyén vi:

- Tuyén via: c.ceeveeveean, Vi tri: goC:...Cach NiM VU:........cooee...
S6 lugng:............ Kich thude:..... X...mm
- Pac diém:............ = Tinh ChAt: vvoveveveeeeeeeeeeees

Tang sinh mach [ Tham nhiém: da [ thanh nguc [l



- Hach nghi ngo: S6 lugng:

- Kich thudc 16n nhat: mm - o BIRADS:
2.5. Két qua chup SPECT:

2.6. Két qua PET/CT toan thén:

3. M6 bénh hoc

3.1. FNA (choc hut kim nhé): U: ...,
Hach:..........cooee,

3.2. Sinh thiét kim 16i:

Loai m6 bénh hoc: ..................
Do mod hoc: ..................

4. Héa md mién dich

4.1. ER %
4.2. PR %
4.3. HER?2 %
4.4. Ki-67 %
Khuyéch dai HER2:

5. Phan loai giai doan truéc diéu tri: cua khoa 1Am sang: ..........c.cccceevnne...

PHAN 4. PIEU TRI HOA CHAT TAN BO TRQ.
1. Phac dd:...oovveeenn...

Lidu ding:.....c..co........ Chu ky du kién: ..oooveveeee.

C6 diéu tri dich C6 Anthracycline [

2. Dbgc tinh:

- Huyét hoc
CK1 S6 luong | Ponvi | CK 2 Sb luong | Bon vi
- Bach cau: G/l - Bach cau: Gll




- Bach cu hat % - Bach cu hat %

- Huyét séc td g/l - Huyét séc to g/l

- Tiéu cau T/ - Tiéu cau T/
CK3 bonvi |CK 4 Pon vi
- Bach cau: G/l - Bach cau: G/l

- Bach céu hat % - Bach cau hat %

- Huyét sac to g/l - Huyét sac to g/l

- Tiéu cau T/ - Tiéu cau T/
CK5 Ponvi [CK6 Don vi
- Bach cau: G/l - Bach cau: G/l

- Bach cau hat % - Bach cau hat %

- Huyét sac to g/l - Huyét sac to g/l

- Tiéu cau T/ - Tiéu cau T/
CK7 bPonvi |CK 8 Don vi
- Bach cau: G/l - Bach cau: G/l

- Bach cau hat % - Bach cau hat %

- Huyét sac to g/l - Huyét séc to g/l

- Tiéu cau T/ - Tiéu cau T/

- Sinh hoa

CK1 S6 luong bPonvi | CK 2 S6 luong Pon vi
- SGOT u/i - SGOT u/i

- SGPT U/ - SGPT U/l

- Creatinine mmol/l | - Creatinine mmol/l
- Uré mmol/l | - Uré mmol/I
CK 3 S6 lugng Pon vi | CK 4 S6 lugng Pon vi
- SGOT U/ - SGOT U/l

- SGPT u/i - SGPT u/i

- Creatinine mmol/l | - Creatinine mmol/I
- Uré mmol/l | - Uré mmol/l
CK5 S6 lugng Pon vi | CK 6 S6 lugng Pon vi




- SGOT U/ - SGOT U/l
- SGPT U/ - SGPT U/l
- Creatinine mmol/l | - Creatinine mmol/I
- Uré mmol/l | - Uré mmol/I
CK 7 S6 lugng Ponvi |CK 8 S6 lugng Pon vi
- SGOT U/ - SGOT U/l
- SGPT U/ - SGPT U/l
- Creatinine mmol/l | - Creatinine mmol/I
- Uré mmol/l | - Uré mmol/I

3. Tac dung khéng mong muon.
T4o 16ng that thuong [0 Mét moéi nhiéu [
Té bi chan tay [

- Budn ndn, nén nhiéu O
- Sut can [

- Réi loan kinh nguyét (]
4. Thay d6i va diéu chinh phac d6 (Tuin tha diéu tri):
Thay phac d6: c6/ khdng

Rung tocl]

5. Panh gia dap ing diéu tri.

Thoi diém danh gia

Giira chu ky Cudi chu ky
- Lam sang
+ Kich thudc u (mm)
+ C0 phat hién u mai [ ]
+ Kich thudc hach (mm)
Thay d6i vé KT va SLhach ] O
- Chan doén hinh anh

+ Kich thudc u trén hinh anh
Kich thudc u (mm)

Kich thudce hach (mm)

Khac

Két qua dap ung theo RECIST



vi

PHAN 5. PIEU TRI PHAU THUAT
1. Panh gid lai giai doan trwde phiu thud:...................................
2. Ddnh gid bénh nhén truwéc phiu thudt:

- Chiéu dai duong rach da: ......... cm

- Bao ton tiét kiém da O - Bao ton num va O

- Sinh thiét nam va O - Sinh thiét hach gac O
- Két qua danh gid khéi u trong phdu thudt

- Tinh chat tuy€n vl VA U: .ooocvveeiiiie e

+ Di dong O + Boc tach dé dang O
+ Dinh vao t6 chirc ctia gan co O + Téng chay mau [

* Két qua vét hach néch: - Tang chay mau []

- Bao ton dugc than kinh nguc dai [ ;than kinh nguc trong O

- Hach thAm nhiém mach méau [J Khéng 14y hét hach (I

- Nhom hach nghi ngo Nhom: IO 1o miod

-S6 luong hach pha duoc: Duong kinh hach: mm

4. Két qua hiu phiu

- Panh gi4 tai chd

+ Tinh trang Vet MO: .....c.eveevevceeeeeseeseeeeseeseeessesee s sesesseesensenens

+ Piém dau theo (VAS)........diém

+ Dich dan luu:  s6 luong:....... mi Mau sic: ........

Thoi gian rat DL: .......... ngay

- Tai bién va bién chtng sém:
Tai bién Xir tri
1. Chay méau [

2. Nhiém trung vét mo

O

3. Hoai tir da, thiéu dudng vat [



Vil

4. Pong dinh
5. Ro bach mach
6. Phu tay

7. Té€ bi, loan cam vét mo

OO0O00an

8. Han ché van dong canh tay

- Thoi gian cit chi:...... ngay

PHAN 6. KET QUA GIAI PHAU BENH LY
1. Két qua dai thé
- Khong 16 u trén dai thé ( Pap tng LS hoan toan) O

- Con x4c dinh duoc u trén dai thé O

- Puong kinh u: .... X........ mm
-Matdo u:....ee....... MAU SAC U: v,
-S6 luong hach pha duoc:.......... buong kinh 16n nhét: ....... mm

2. Két qua vi thé:

- Phan traim UTBM x4m 14n con lai (%CA): %

- Phan tram UTBM tai chd (%CIS): %

DAC GBI VI ThE: oottt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt enan
- S6 lwong hach di can:  /

- Puong kinh hach di can 16n nhat (dmet): mm

= THE MO BENN NOC: ..ttt ettt ettt ettt ettt ettt ee e e eee e
- D6 mo hoc (Grade): .......coocvvveeiinennn,

- Phan do dap g theo Chevaliier:........cccccooeeiieniinncnnnnne.

- Ria dién cit: ........ (0 con u/1 khéng con u)

- Num v cén co: ............. (0 con u/1 khéng con u)

PHAN 7. Theo dbi va diéu tri sau phiu thuit
1. Piéu tri hoa chat:[]

Tén Phac d0:....cvvvveeeereeeeeeeeseeean, Thoi gian diéu tri (ck): .ovvvvvvveeeieeeeceeens
2. Xa tri: OJ
Ph4c d0:u.uvvceireeeeeeeeeeseeiea, Thoi gian diéu tri: ................ lidu

3. Piéu tri ni tiét:]



viii

PhAC d0: ..o, Thoi gian diéu tri:................ thang

4. Theo doi tinh trang tai phat, di can va tir vong

- Tai phat, Di ciin: O “Thoi diém: e,

+ Tri€u chung lam sang: .........ccccevviiiennnnne,

+ Chan doan hinh anh......................... Ngay thuc hien:.....c..cocovvevrverrrnene,
DiGU 7] KT CO AT PRAL: oo
- T vong: [] Thoi diem I VONE: ......veceeeeeeeee e,
- Thoi diém Két thiic theo ddi:..........ccooorvrrvrreireeeieeeeseee e
Xac nhan khoa 1am sang Nguwoi lam Bénh an

Nguyén Truong Thién



