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1. GIOI THIEU LUAN AN
a. Ly do va tinh can thiét caa nghién céu

Ung thu biéu mo té bao gan (UTBMTBG) 14 ung thu gan pho
bién nhét, chiém khoang 75-90% cac truong hop ung thu gan.
Tai Viét Nam, ung thu gan 14 nguyén nhén tr vong hang dau do
ung thu. Phiu thuat cit gan theo giai phau 1 mot trong nhiing
phuong phap diéu trj triét can c6 hidu qua cao va phd bién, vai ti
1¢ sébng con sau 5 nam dat 50-60%. Tuy nhién, tai phat sau cat
gan van 1a van dé 16n, véi ti 18 tai phat trong vong 5 nam khoang
50- 80%, trong do tai phat som, trong vong 2 nam, chiém phan
16n va c6 tién lugng xau hon tai phat mudn.

Viéc du doan nguy co tai phat sém trude phau thuat c6 y nghia
quyét dinh trong viéc lya chon va ca thé hoa chién lugc diéu tri.
Mot UTBMTBG dugce dy doan c6 nguy co tai phat sém cao nén
duogc xem xét cac kha nang diéu tri sdm va tich cuc hon véi cac
phuong phap diéu tri ¢ ti 18 tai phat thap hon, nhu ghép gan,
hogc tan bé tro va béc cau voi TACE, hodc véi diéu tri dich va
mién dich sau phiu thuat, nhdm cai thién tién lugng bénh va kéo
dai thoi gian séng khong bénh.

Trong bdi canh Viét Nam — noi ngudn luc y té con han ché va
mb hinh bénh tat, yéu t6 nguy co UTBMTBG khac biét so véi
cac nude phat trién, viéc xdy dung mé hinh phan ting nguy co
tai phéat som dua trén cac yéu t6 1am sang va hinh anh hoc sin c6
trudc phau thuat, pht hop véi didu kién y té Viét Nam 1a rat can
thiet.



b. Muc tiéu nghién cau
1. Xac dinh ti 1 tai phat som trong gan sau cét gan theo gidi

phau diéu tri ung thu biéu mo té bao gan.

2. Xay dung mo hinh phan ting nguy co tai phat sém trong
gan dua trén cac yéu té trudc phiu thudt & nguoi bénh duogc cat
gan theo giai phau.

c. Poi twong va phuwong phap nghién ciru

- P6i tuong nghién ctru: Ngudi bénh (NB) dugc chan doan
UTBMTBG, ¢6 chi dinh cit gan theo giai phau tai Bénh vién
Pai hoc Y Duoc Thanh phd H6 Chi Minh, dugc danh gia day
du cac yéu té 1am sang, xét nghiém va hinh anh hoc trudc
phau thuat.

- Thoi gian nghién ciru: Tir 01/01/2018 dén 30/6/2022.

- Phuong phap nghién ciru: Nghién ctru doan hé, hdi ctru, phan
tich, sir dung hoi quy Cox don bién va da bién dé xac dinh cac
yéu t6 du doan tai phat som trong gan, xay dung mé hinh dy
do4n nguy co tai phat sém trong gan dwa trén cac yéu té du
doan doc 1ap dbi véi tai phat som.

d. Nhitng déng gép méi cia nghién ciu vé mat ly luan va
thuc tién

- Langhién ctru dau tién tai Viét Nam xay dung mo hinh phéan
tAng nguy co tai phat sém trong gan sau cit gan theo giai phau
diéu tri UTBMTBG dua trén cac yéu td trudc phau thuat.

- Cung cip co s& khoa hoc gitp c4 thé hoa diéu tri UTBMTBG

tai Viét Nam trong bdi canh han ché vé nguén lycy té.
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- Néu duoc vai tro cta hinh anh khong xam l4n trong tién lugng

UTBMTBG.

e. B6 cuc cialuan an

Luan an dai 122 trang, ddy du cac muc theo yéu cau vé ciu
trac, gdm 22 bang, 21 hinh, 4 so d0, 7 biéu d6 va 108 tai liéu
tham khao.

2. TONG QUAN TAI LIEU
a. Chi dinh cat gan va du doan tai phat sém sau cat gan

Tét ca cac hudng dan hién tai chua chinh thire dua ra cac tiéu
chi gilip phan tang nguy co tai phat trude cit gan do UTBMTBG.
Chi dinh cét gan diéu tri UTBMTBG ciing chua thé thong nhat
trén toan cau. Thay vao do, chi dinh cit gan cd thé dugc can nhic
dua trén thong tin cu thé tir mdi NB, boi cac chuyén gia gan mat
trong hoi chan da chuyén khoa. “Quyét dinh diéu tri 1am sang”
trong hudng dan diéu tri BCLC 2022 tao co s& cho viéc cé thé
hoa quyét dinh diéu tri va nhét 1a phdi hop da mé thic thay vi
tuan theo mot luu dd cd dinh.

Cé thé héa quyét dinh diéu tri dd mo ra mot huong tiép can
méi trong viéc xac dinh chién lugc diéu tri ngay tir ban dau. Néu
NB duoc danh gia c6 nguy co tai phat sém cao trudc phau thuat
¢6 thé dugc can nhic diéu tri v6i cac phuong phap khac, nhu diéu
tri bic cau, diéu tri bd tro hoic tan bé tro, lwa chon phwong phap
khdng phau thuat hoac tham chi lya chon phuong phap dugc bao
céo c0 ti 1 tai phét thip hon nhu ghép gan, nham tbi wu héa tién
lugng. Nhu vay, mac du chua dugc chinh thirc dua ra trong cac
huéng din diéu tri, nhung vai sy da dang trong lua chon diéu tri
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& mdi giai doan bénh, du doan nguy co tai phat sém cd kha ning
lam thay ddi lya chon diéu tri ban dau, théng qua hoi chan da
chuyén khoa.

b. Sw tai phat sau diéu tri cia UTBMTBG

Khéc vai khai niém tai phat thong thuong ¢ cac loai ung thu
khac, NB UTBMTBG dugc diéu tri thanh cong bang phau thuat
cit gan, dot u hoic TACE c6 thé xuat hién ton thuong méi tai cac
vi tri khac trong gan sau do6.

Ti Ié tai phat chung cia UTBMTBG sau 5 nidm la 50-80%.
Trong d0, tai phat som trong 2 nam dau, chiém 70%, dugc xem
Ia tai phat that sy cua u d3 didu trj trudc d6 va thudng ¢ tién
luong Xau hon.

Kha nang tai phat som cia mot UTBMTBG la yéu té can xem
xét khi dua ra quyét dinh diéu tri, gidp céa thé héa diéu tri va lap
ké hoach theo di du kién sau diéu tri. C6 thé thiy rang cac yéu
t6 gilp du doan tai phat sém co thé chia thanh 2 nhém chinh: c6
thé tiép can trude diéu tri va chi c6 thong tin sau diéu tri. Dy doan
dua trén thong tin trudc diéu tri cd kha nang lam thay doi chién
luge diéu tri ban dau, nguoc lai, dy doan dya trén thong tin sau
diéu tri c6 kha nang lam thay ddi ké hoach diéu tri bé trg va lich
theo ddi sau diéu tri, ma khdng gidp cho viéc lra chon dbi tuong
phu hop v6i mot phuong phap diéu tri nao do, ¢ day cu thé la
phau thuat.

c. Céc yéu to anh hwéng tién lwong va biéu hién hinh anh du
doan tai phat sém
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Tién lugng cua ung thu rd rang phu thudc vao giai doan bénh.
Tuy nhién, cac UTBMTBG ¢ cung giai doan khi dugc phat hién
c6 thé co két cuc rat khac nhau, cho thiy ngoai giai doan, viéc
tién lugng bénh con phu thuéc vao dac tinh sinh hoc cua
UTBMTBG.

bac tinh sinh hoc lai phu thuéc vao nhém mé hoc va d6 mé
hoc. Bén canh d6, mirc d6 xam 14n cua u tai thoi diém khao sét,
nguoc lai, ciing phan anh dic tinh sinh hoc. Nhu vay, dé tién
luong mét UTBMTBG ching ta s& lan luot danh gia giai doan
bénh, nhém md hoc, d mé hoc va sy xam lan cua u.

Giai doan UTBMTBG thuong dugc xép giai doan dua vao
bang xép giai doan cia BCLC, bao gém cac yéu t6: kich thudc,
sb luong, hinh thai u dang tham nhiém, huyét khéi u, tinh trang
chlrc nang gan.

D6 md hoc duoc chia thanh ba cip d, bao gom UTBMTBG
biét hoa tét, trung binh va kém. Trong do, biét hda kém co tién
lwong xau hon, lién quan ti 18 tai phat va di cin cao. Do biét hoa
cia UTBMTBG c6 thé du doan bang cac dau hiéu hinh anh. Do
d6, mac du hinh anh khdng thé dua ra d6 biét hda cua u, nhung
thong qua cac dic diém hinh anh nhu tinh chat bét thudc ¢ cac
thi dong hoc va vo bao c6 thé gian tiép goi y do biét hoa, nén co
kha nang goi y tién lugng.

Muc d6 xam lan caa u 1a mot trong nhitng yéu t6 tién lugng
quan trong nhat, quyét dinh kha ning di can, giup du doan di can
trong gan va tai phéat som sau diéu tri. Sy xam lan caa u biéu hién
bang xam 1an mach mau va dwdng mat. Xam lan mach mau gém
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xam 1an mach mau Ién, c6 thé dugc ghi nhan trén hinh anh dai
thé trong mo hoic cac phuong tién chan doan hinh anh truéc mo,
va xam lan vi mach, chi c6 thé xac dinh trén mau mé bénh pham.
d. Céc vén dé cin dwoc nghién cieu

C6 nhiéu nghién ciu vé cling mot dé tai va duoc thuc hién
nhiéu trong 5 ndm gan ddy cho thiy viéc danh gia ban chat sinh
hoc u, qua d6 gitip du doan kha ning tai phat sau diéu tri 1a nhu
cau can thiét va 1a xu hudng méi trong viéc nang cao hiéu qua
diéu tri UTBMTBG bang cach ca thé hoa diéu tri.

Mic du ¢6 nhiéu nghién ciru nhung cac két qua rat phan tan
cho thdy dit liéu chua di manh, vi vy, can dugc tiép tuc thuc
hién. Tai Viét Nam, theo nghién ctru ciia chiing t6i, cho dén nay,
chua c6 nghién ctru phén tich nao duoc thuc hién dé danh gia kha
nang du doan tai phat sém trude diéu tri UTBMTBG. Céc nghién
ctru phan 16n déu 1a nghién cau md ta, khong c6 nhdm chieng va
khdng chd trong vao vai tro cuaa hinh anh hoc.

Céch chon mau nghién cau cia hau hét cac nghién cau trén
thé gioi thuong gisi han  UTBMTBG don doc hoic & giai doan
BCLC rat sém hoic som, theo hudng dan diéu tri cua BCLC. Tuy
nhién, viéc chi dinh cit gan triét dé trong thuc hanh thuc té khdng
hoan toan theo hudng dan BCLC ma mé rong thém nhiéu, dac
biét tai cac nuéc Chau A nhu Viét Nam. Theo cac hudng dan
diéu tri Chau A, UTBMTBG xam lan tinh mach cira dai thé van
dugc xem xét chi dinh cit gan triét can néu c6 thé. Vi vay, viéc
&p dung cac két qua thu dugc tir cac nghién ciu trén vao thyc té
thuc hanh tai Viét Nam gap kho khan.
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Hau hét cac nghién ctu va bai tong két vé gia tri tién luong
ctia cac dau hidu hinh anh déu 1a danh gia cac dau hiéu trén hinh
cong huong tir (CHT), dac biét 1a CHT vai thude tuong phan dac
hiéu té bao gan, trong khi dit liéu dir doan dua trén hinh chup cit
I6p vi tinh (CLVT) con han ché. Biéu nay khéng pha hop voi
huéng dan chian doan UTBMTBG hién tai, vi theo cac hudng dan
chan doan, hau hét NB chi duoc khao sat bang 1 trong 3 phuong
tién hinh anh, ma chu yéu trong sé d6 1a chup CLVT néu NB &
nude dang phat trién nhu Viét Nam. Vi vay, thuc té, viéc du doan
tai phat truéce diéu trj dua trén cac thdng tin hinh anh sin cé gap
khé khan khi hau hét cac dau hiéu hinh anh c6 tinh tién luong
hién nay déu la két qua khao sat dva trén hinh CHT véi thude
tuong phan dac hiéu gan mat. Diéu nay dat ra cau hoi la liéu cac
dic diém tién luong dugc danh gia trén chup CHT c6 con phu
hop khi ap dung trén hinh chup CLVT hay khong.

Céc dau hiéu co y nghia tién lwong va du doan tai phat sém
dugc nghién ciru bao gom ca dau hiéu cé duge trudc, trong va
sau phau thuat. Didu nay giy khé khin trong viéc &p dung cac
két qua thu duoc nham lya chon chién luge diéu tri ban dau toi
wu. Theo hiéu biét hién tai ciia chung toi, chua c6 nghién ciru nao
nham xay dung md hinh phan ting nguy co tai phat sém sau diéu
tri duoc cong bé ma sir dung cac yéu té ¢6 sin trudc phiu thuat,
chi dya trén hé théng tiéu chuan chan doan va phan giai doan
UTBMTBG.

Thém vao d6, cac dau hiéu thuong duoc danh gia doc lap

nhau, chua xay dung thanh mé hinh cho phép danh gia méi twong
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quan va su két hop khi cac dau hiéu nay cuing hién dién trén ciing

mot NB, gay khé khan cho viéc ap dung vao thuc hanh thuc té.

3. POI TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

a. Thiét ké nghién ciru: Nghién ciru doan hé hoi ciu.

b. Dan sé chon miu: Tat ca NB c6 cit gan theo giai phau diéu
tri triét cain UTBMTBG, trong khoang thoi gian tir 01/01/2018
dén 30/06/2022 va theo ddi day du sau phau thuat tai Bénh
vién DPai hoc Y Duoc Thanh phé H5 Chi Minh.

- Tiéu chi chon vao: NB c6 bang ching giai phau bénh (GPB)
sau phau thuat 1A UTBMTBG va dién cit khdng c6 té bao ung
thu; ¢6 hinh CLVT hoidc CHT dong hoc bét thudc dat chat
lugng phan tich trong vong 01 thang trudc phau thuat; dugc
xéc dinh tai phét trong gan sém hoac c6 thoi gian theo dbi tdi
thiéu 2 nam sau phau thuat.

- Tiéu chi loai ra: NB c6 diéu tri bd tro trudc hoic sau phau
thuat bang cac phuong phap khac; di dugc chan doan ung thu
co quan khéc trude d6 hoic ciing lic chin doan UTBMTBG;
c6 UTBMTBG tai phat ngoai gan; cd nhiéu hon 1 ton thuong
déu dugce xac dinh 1A UTBMTBG va tinh chat hinh anh cua it
nhat 1 tén thuong trong cac ton thuong trén khac cac ton
thuong con lai.

c. Cé mau:

- Ti lé tai phat sém khoang 45%; s6 bién sé lién quan tai phat
s6m du doan dua trén cac nghién ctru trudc: 12 bién sb.

- C& mau cho nghién ciu hoi quy

10 x (s6 bién)/ti 18 tai phat sém = 120/0,45 = 267.
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d. Cac bién s6 nghién ciru: Céc bién sé gom

+ 16 bién doc lap: viém gan siéu vi, ndng do AFP, Child Pugh,
giai doan BCLC, kich thudc u, s6 lwong u, hinh thai dai thé u,
dau hiéu bat thubc manh khong vién thi dong mach, diu hiéu
thai thuéc khong vién, ddu hiéu vo bao, LI-RADS (LR), déu
hiéu dong mach trong u, dau hiéu hoai tir trong u, dau hiéu bat
thudc kiéu quang thi dong mach, dau hidu xam Ian tinh mach
ctra va dau hiéu xam lan duong mat.
+ Bién phu thugc: Tai phat sém (tai phét trong vong 24 thang).
Mot tén thuong duoc goi la tai phat khi tén thuong d6 moi
xuit hién va c6 mot trong céc tiéu chuan sau: (1) c6 két qua
mo bénh hoc 1a UTBMTBG; (2) tén thuong c6 kiéu hinh LR-
4, 5 hoac xuat hién u trong hé tinh mach cira; (3) ton thuong
MGi ¢6 hinh thai twong tu ton thwong da phau thuat dugc xac
dinh la UTBMTBG.

e. Phwong phap thu thap sé liéu

- Thu thap thong tin trén bénh an dién tir, hé théng luu trir va
truy xuat hinh anh (PACS).

- Ba bac si (BS) chan doan hinh anh, ¢6 kinh nghiém doc hinh
anh hoc gan trén 5 nam, xac dinh cac dau hiéu hinh anh can
danh gia trén hinh chup trugc phau thuat. BS doc doc lap va
khong biét NB thudc nhoém u tai phat sém hay khdng. Mdi
truong hop déu dugc doc 2 1an bai 2 BS khéc nhau, cac dau
hiéu déu can phai c6 su dong thuan cua ca 2 BS. Néu 2 BS
doc khac nhau thi BS thir 3 s& doc va két qua dugc ghi nhan
theo két qua nao duogc chon bai 2 trong 3 BS.
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- Thoi diém két thic theo ddi sau phau thuat: Khi NB c6 tai
phat trong gan hoac thoi diém 30/10/2024.

- Chia cac truong hop trong mau nghién ctu thanh 2 nhom:
nhom téi phat sém va nhom con lai.

f. Phwong phap phan tich s6 liéu

- So sénh su kh&c biét cua cac gia tri gitra nhdm tai phat sém
va khong tai phat sém bang cac phép kiém, dugc xem la co y
nghia thong ké khi gia tri p < 0,05.

- Céc bién sb c6 sy khac biét co ¥ nghia thong ké giira hai nhom
(tai phat sém va khéng tai phat sém) duoc dua vao phan tich
hdi quy Cox dé xac dinh cac yéu té tién luong doc lap ddi voi
nguy co tai phat som.

- T md hinh héi quy Cox, ti s6 nguy co (HR) va khoang tin
cay 95% (95% CI) cua tirng bién doc 1ap s& duoc tinh toan.

- Puong cong séng con Kaplan-Meier s& dugc vé theo tung
muc cua cac bién tién lugng c6 ¥ nghia, va so sanh bang phép
kiém log-rank.

- C4c bién c6 y nghia tién luong doc 1ap s& dugc sir dung dé
xay dung mo hinh duy doan nguy co tai phat sém.

g. Pao dirc trong nghién ctru
Chung téi thuc hién nghién ctru sau khi dugc sy théng qua

cua Hoi déng Pao duec.

4. KET QUA
Chng t6i ghi nhan duoc 282 NB cit gan theo giai phau diéu

trif UTBMTBG thoa tiéu chuin chon mau trong thoi gian tir ngay

01/01/2018 dén ngay 30/6/2022.
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a. Tilé tai phat sém sau cit gan theo giai phau diéu trj triét can

UTBMTBG: Trong 282 NB c¢6 111 NB tai phat sém, trong
thoi gian dudi 2 ndm sau phau thuat, chiém ti I¢ 39,4%.
. Phan tich sw khac biét ciia cac dic diém trong 2 nhom tai
phat soém va khdng tai phat sém:
Khong co sy khéc biét c6 ¥ nghia véi cac dic diém viém gan
siéu vi, nong do AFP, dau hiéu bat thuéc manh khdng vién thi
d6ng mach va dau hiéu vo bao.
12 dac diém con lai c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké giira
nhom tai phat sém va khong tai phat sém. Trong do, cac dac
diém 1a da u, LR-M va dong mach trong u 14 cac dic diém van
khéc biét co y nghia thong ké khi phan tich da bién. Gié tri p
va ti s6 nguy co cta cac dic diém khi phan tich don bién va
da bién duoc trinh bay ¢ bang 1.

Bang 1: Gid tri cac yéu té trong phén tich dom bién

va hoi quy da bién

HR don HR da
Lz bién Gia tri bién o
Pac diem (KTC D (KTC Giatrip
95%) 95%)
1,7
Child—Pugh 0,01
(1,1-2,6)
1,3
BCLCC < 0,001

(1,2-1,5)
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Kich thwéc

2,6

< 0,001
25 cm (1,8-3,8)
3,1 ;

Pau <0,001 0,001

(2,1-4,6) (1,5-3,7)

_ 25

Hinh théai u < 0,001

(1,7-3,8)
Thai thubc 4.4 001
khong vien (1,4-13,7) ’
R 3,0 25 <

(2,0-4,5) ’ (1,6-4,00 0,001
Pong mach 2,9 < 0.001 24 <
trong u (2,0-4,3) ' (1,5-3,8) 0,001
Hoai tir 17

0,007

trong u (1,1-2,5)
Bit thudc 21 <0001
kieu quang (1,4-3,1) ’
Xam ln tinh 3,5 <0.001
mach cira (2,3-5,4) ’
Xam lan 2,4 <0.001
dwong mat (1,5-3,9) '
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Nhu vay, néu NB ¢c6 UTBMTBG mang 1 trong 3 dic diém da
u, LR-M va dong mach trong u, nguy co tai phat sém cua ho s¢
gap khoang 2,5 1an so véi ngudi khong co ca 3 dic diém nay.
Bang 2 md ta gié tri cuia cac dau hiéu dy doan tai phat som.
Bang 2: Gia tri chian do4n tii phat s6m
cuia cac yéu té du doan

GTtiéen GTtiéen DO

E_éu nllz:':y Dr? igjc doan doan  chinh
152 ; ; dwong am Xac
[0) 0)
(%0) (%0) (%) (%) (%)
Pau 34,2 88,9 66,7 67,6 67,4

LR-M 28,8 90,1 65,3 66,1 65,9

bong
mach 60,4 70,2 56,8 73,2 66,3
trong u

- Déu hiéu dong mach trong u c6 d6 nhay cao nhat, ké dén
1a da u va kiéu hinh LR-M. D6 nhay cua dau hiéu da u va kiéu
hinh LR-M thip, khoang 30%.

- Nguoc lai, do dac hiéu cua dic diém da u va kiéu hinh
LR-M cao, khoang 90%.

- Cac gia tri tién doan duong, gia tri tién doan 4m va do
chinh xéc cua ca 3 dau hiéu déu & mic trung binh.
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Puong cong séng con caa 3 yéu té du doan doc 1ap tai phat

sém duoc trinh bay ¢ biéu do 1 nhu sau:

< B

[) 200 ) 00
Thoi gian theo ddi (ngay)
Pond 225 199 173 180 138
Dad 57 32 24 20 16
- 2 A - 4r
Biéu do Kaplan-Meier tai

phat som theo dau hiéu da u

1T~
\ TRy
5 e N — Dong mm;:;:z u
Ce
= 0 200 400 600 800
Thei gian theo di (ngay)
- 2 2 - 4
Bieu do Kaplan-Meier tai

phéat sém theo dau hiéu dong
mach trong u

81

s L

Y Phan nhom LR

0%

0 02

Bicu do Kaplan-Meier tai
phat s¢m theo dau hiéu LR-M

Biéu d6 1: Biéu dé Kaplan-Meier tai phat s6m

theo da u, LR-M va sy hién dién ciia dong mach trong u

Puong mau xanh (da u, LR-M, c¢6 dong mach trong u) giam

nhanh hon duong mau do (don u, LR-4/5, khéng c6 dong
mach trong u), cho thiy NB UTBMTBG da u, LR-M, c6 dong
mach trong u c6 thoi gian séng khong tai phat ngén hon dang

ké so v&i nhom don u, LR-4/5, khong co dong mach trong u.

Su chénh léch gitra hai dudng cong kha ro rét, dac biét trong:
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+ 200 ngay dau tién ddi véi UTBMTBG da u va LR-M, lan
luot ¢6 khoang 56% (32/57) va 53% (26/49) NB khong tai
phat.

+ 400 ngay dau tién ddi voi UTBMTBG c6 diu hiéu dong
mach trong u ¢ 50% (60/118) NB khéng tai phét.

. Md hinh du doan tai phat s6m:

Dua trén 3 yéu t du doan tai phat sém c6 y nghia doc lap la
da u (a), kiéu hinh LR-M (b) va dau hiéu dong mach trong u
(c), chung t6i xay dyng md hinh dy doan nguy co tai phat sém
biang hdi quy Cox nhu sau:

Phuong trinh log hazard:

log h(t) = log hO(t) + 0.8713a + 0.9361b + 0.8680c

Trong do:

a, b, ¢ 1a cac bién nhi phan (c6 gia tri 0 hodc 1), dai dién
cho su hién dién (1) hoac khdng hién dién (0) cua cac dac
diém twong ung.

log hO(t) 12 log ti 1é nguy co nén (khi cc gié tri a,b,c déu
14 0) tai thoi diém t.

Tir phuong trinh trén, chung t6i wdc tinh xac suat khong tai
phat tai thoi diém t theo cong thuc:

S(t) = SO(t) exp (0.8713a + 0.9361b + 0.8680c)

Trong do:

S0(t) 1a x4c suat khong tai phat tai thoi diém t, khi ca ba
yéu t6 nguy co déu vang mit.

Lity s6 mil exp (0.8713a + 0.9361b + 0.8680c) phan anh
muc d nguy co ting thém theo sy hién dién cua ting yéu td.
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- Dua vao cong thtc ndy, ching toi tinh todn xac suat tai phat
sém cho tat ca 8 t6 hop kha di cua 3 bién a, b, ¢ (mdi bién c6
hai gia tri 0 hoac 1), tir d6 mo hinh hoa nguy co tai phat theo
s6 luong va su két hop cua céc yéu té nguy co trong bang 3.

Bang 3: Cac to hop bién va ti ¢ tai phat sém

| Tohep Tilg

y Y Dong tuyen

So Dau . ., _ tai

, e mach | tinhcha | HR = .
D I e trong | cac bién | er(Xp) P
tw dau S o o som

: u va hé so
(%)
(Xp)

1 ) ) ) 0 1,00 21,6
2 ) ) ) 0,9361 | 2,55 | 46,23
3 ) (+) ) 0,8713 | 2,39 441
4 (+) ) ) 0,868 | 2,3821 | 43,99
5 ) +) ) 1,8074 | 6,0946 | 77,31
6 (+) ) (+) | 1,8041 | 6,0745 | 77,2
7 (+) (+) ) 1,7393 | 5,6934 | 74,98
8 ) (+) (+) 2,6754 | 14,518 | 97,08
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Nhu vy, nghién ciu cua ching tdi cho thay:
M hinh hdi quy duoc xay dung vai ba bién doc 1ap bao gom:

da u, kiéu hinh LR-M va su hién dién cua dong mach trong u.

Két qua phan tich cho thay md hinh c6 kha ning phan ting nguy

co tai phat sém rat r rét.
Cu thé:

- Nhém UTBMTBG khong mang bt ky yéu té nguy co nao (ca
ba bién déu bang 0) c6 ti 1¢ tai phat sém 14 21,6% (HR = 1,0),
duoc sir dung 1am nhom tham chiéu.

- Nhém UTBMTBG c¢6 mét yéu té nguy co, nguy co HR dao
dong tir 2,3-2,5, twong (ng ti 1€ tai phat sém khoang 44-46%.

- Nhém UTBMTBG c6 hai yéu té nguy co, nguy co HR ting
vot tir 5,7-6,1, twong (tng Vai ti 1€ tai phat sém khoang 75—
77%.

- Péng cha y, nhém UTBMTBG mang day du ca ba yéu t6 c6
nguy co tai phat sém cao vuot troi, 97%, véi HR 1én téi 14,5,
nguy co gap 14,5 1an so véi nguy co nén tham chiéu.

Nhu vay, UTBMTBG ¢4 0, 1, 2 hay 3 biéu hién dic diém gém

da u, kiéu hinh LR-M va sy hién dién caa dong mach trong u s&

c6 ti 1& du doan tai phat som lan lugt 21,6%, 44-46%, 75-77%

va 97%. Dé dé &p dung trong thyc hanh ching t6i dé nghi lam

tron cac sé ti 1& theo boi s6 caa 5 gidp d& ghi nhé hon, 14n luot 14

20%, 45%, 75% va 95%.

Danh gia hiéu nang caa mo hinh vai chi s6 Harrell:
Chi s Harrell = 0,742: M6 hinh c6 kha ning phan biét tot
nguy co tai phat som, du doan diang thi ty trong 74% truong hop.
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5. BAN LUAN
a. MAau nghién ciru

Chung t6i thu thap duoc 282 NB thoa tiéu chuan chon mau
trong thoi gian 4 nam rudi. NB dugc cét gan tré nhét trong nghién
ctru cua ching tdi 1a ngay 30/6/2022 va thoi diém két thic viéc
theo dai 1a ngay 30/10/2024, nén chung t6i dam bao cac truong
hop duoc theo dbi it nhat 2 nam sau phau thuat.

Nghién cau cua ching tdi khdng giéi han & NB UTBMTBG
don doc, thuoc giai doan BCLC nao, c6 yéu td nguy co cua
UTBMTBG hay khong dé ph hop vai chi dinh cit gan mo rong
trong thuc té thyc hanh 1am sang
b. Ti I¢ tai phat som

Ti Ié tai phat sém trong nghién ctru caa chung toi la 39,4%
véi thoi gian tai phat sém nhat 1 1 thang va theo ddi 1au nhat I
66 thang.

Ti I¢ tai phat sém khac nhau ¢ cac nghién ctru do cach chon
mau khéc nhau, tly thuoc vao céch thiét ké nghién ctu. Ti l¢ tai
phat sém theo nghién ctru cua tac gia Hu, tac gia Jiang, tac gia
An, tc gia Cha lan luot 12 45,9%, 33,7%, 32,1%, 19,9%. Ti I¢
tai phat sém trong nghién ctru caa ching toi 1a 39,4%, nam trong
khoang gitra ctia c&c nghién ctru trén. Sy khac biét nay 1a do dinh
nghia tai phat sém theo nghién ctu cua ching ti khong bao gdm
di can ngoai gan nhu cac nghién ctru trén. Ngoai ra, giai doan u
ctia mau nghién ctru ciing 1am thay ddi ti 18 tai phat. Mau trong
nghién ctu cua tac gia Hu la cac truong hop UTBMTBG duoc
diéu tri triét can bang phau thuat hoac dét song cao tan, nhung
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nghién ctru nay khdng mé ta giai doan u duoc diéu tri. Cac truong
hop trong nghién ctu caa Jiang la UTBMTBG thudc giai doan
BCLC 0, A, B va c6 thé phau thuat cit gan triét can. Mau trong
nghién ctru cta tac gia An va Cha la cac truong hgp UTBMTBG
don doc, co thé cit gan theo diing hudng dan cia BCLC. Tat ca
nghién ctru trén déu khong thu nhan UTBMTBG xam lan tinh
mach ctra dai thé, thuoc BCLC giai doan C. Trong khi d6, nghién
ctru cua ching téi khéng loai trir cac truong hgp UTBMTBG xam
l4n tinh mach cira dai thé va khong quan tim giai doan BCLC khi
lya chon NB ma chi can NB c6 thé cit gan triét can theo chi dinh
cua hoi chan u gan da chuy@n nganh, thyc hanh theo huéng dan
diéu tri cua cac nudc Chau A. Vi véy, giai doan bénh trong mau
nghién ciu ciia chdng toi thudc giai doan tién trién hon cac
nghién ctru khac, cu thé, chiing t6i c6 12,9% truong hop thudc
BCLC giai doan C.

Ti lé tai phat som cua chang tdi thip hon nghién ctu cua Vo
Duy Thuan, chiém ti 18 46,2%. MAu nghiéu ctu cua tac gia nay
la cac truong hgp UTBMTBG thudc Child-Pugh A, khong xam
l4n tinh mach cira va duoc cat gan diéu tri triét can.

c. Pic diém du doan tai phat sém (phan tich da bién)

Vi quan diém danh gia tinh du doan tai phat som cua cac
thdng tin sdn ¢ va thong dung, dé hudng dén tinh kha thi va dé
tiép can trong diéu kién y té Viét Nam, ching tdi chi xét céc yéu
t6 duoc néu trong hudng dan diéu tri caa Bo Y té, khong yéu cau
thém diéu kién hay yéu té nao khac.
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Phan tich don bién cho thay cd 12 bién s6 c6 lién quan dén ti
phéat som. S6 lugng mau cua chiing t6i di dé phan tich hdi quy
da bién, tim mdi tuong quan giita 12 bién s6 va tai phat som ma
khong phai lugc bo bt bién sb. Vi véy, chung t6i dura toan bo 12
yéu t6 c6 lién quan tai phat sém vao phan tich da bién. Sau cuing,
ching tdi nhan thay 3 trong 12 bién sb c6 kha nang du doan tai
phét sém doc lap.

Dua vao dudng cong Kaplan-Meier cua 3 ddu hiéu c6 tinh du
doan tai phat som, ching t6i cing nhan thay du c6 su khac biét
vé méc thoi gian cd sy khac biét rd rang vé sé truang hop tai phat
sém theo tirng dau hiéu, thi sw xuét hién cua tai phat sém rd nhat,
chiém khoang 50% s ca tai phat sém, déu ghi nhan trong khoang
200-400 ngay sau phau thuat, goi v lich theo d&i sau phau thuat
& nhirng ngudi bénh UTBMTBG c6 nguy co tai phat sém cao.

V& tinh sén c6, ching t6i nhan thay, ca 3 du hiéu da u, kiéu
hinh LR-M va su hién dién caa dong mach trong u déu cé thé
dugc ghi nhan trén hinh anh da c6 cia NB, duoc thuc hién cho
muc dich chin doan va xép giai doan, ma khong doi hoi phai thuc
hién lai hay thém mot phuong tién hinh anh khac. Trong dé, diu
hiéu da u va kiéu hinh LR-M la nhitng dau hiéu c6 tiéu chuan rd
rang va dé dang ddng thuan nho dinh nghia va tiéu chuan chan
doan tir AASLD.

V& d6 manh trong du doan doc 1ap, ca 3 diu hiéu déu cd tinh
du doan tai phat sém manh mé véi ti s rai ro 13 2,5 lan.

V& gia tri chan doan va tinh ung dung, d6 nhay thap do tan
suat xuét hién thip cua dau hiéu da u va kiéu hinh LR-M khong
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lam anh huong dén d6 manh trong du doan nhung s& anh huong
dén gia tri tng dung cua cac dau hiéu nay trong thuc hanh. Vi
vay, dé nang cao tinh chinh xac ciing nhu hiéu qua cua viéc du
doan tai phat som, chung toi nghi rang nén két hop ca 3 diu hiéu.
d. Md hinh du doan tai phat sém

Ti I¢ tai phat som khi UTBMTBG ¢6 0, 1, 2 hoac 3 dau hiéu
trong 3 dau hiéu c6 tinh du doan tai phat sém lan luot khoang
20%, 45%, 75% va 95%. Chi s6 Harrell > 0,7 cho thay day 1a mo
hinh c6 gié tri phan ting nguy co tai phat sém tot.

Ti Ié ting dan cho thiy mé hinh c6 kha ning phan tang tot
nguy co tai phat sém. Mdi yéu té nguy co lam ting HR tir 2,3
dén 2,5 lan nhung khi tong hop lai cac yéu té cé tinh cong huong
manh trong du doan tai phat sém, phan anh gia tri tién luong tot
caa mo hinh.

Mot UTBMTBG khong c6 dau hiéu du doan tai phat sém nao
thi ti & tai phat sém la khoang 20%, thap hon ti 1é tai phat chung
cua nghién ctru 1a 39,4%. Piéu nay cho thiy ring mé hinh dy
doan c6 kha ning phén tang nguy co rd rét. Mot UTBMTBG ¢6
ca 3 yéu t6 du doan tai phat som 1a nhom nguy co réat cao, gan
nhu chéc chan s& tai phat sém, c6 kha nang nén xem xét diéu tri
thay thé hoac béc cau truéc khi phau thuat.

Chng tdi cho rang mot md hinh dy doan tét ngoai kha ning
phan tang rd rang con phai don gian va d& ap dung trong thyuc
hanh. Véi 3 yéu té hinh anh co d6 dong thuan cao trong ly giai
hinh anh nho c6 tiéu chuan rd rang, c¢é thé thu thap trén ca hinh
CLVT hodc CHT va md hinh héa gitp don gian phuong trinh dy
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doan tai phat v6i 4 méc ti 18 20, 45, 75 va 95% s& 1a mo hinh don
gian, dé nhd va dé ap dung trong du doan tai phat sém. Tur do,
mo hinh c6 thé hd tro hiéu qua trong viéc phan tang nguy co tai
phét cua NB, tir ¢6 dinh hudng quyét dinh diéu tri ca thé hoa.

e. Han ché caa nghién ciru

Nghién ciru cua ching toi ¢ mot s6 han ché.

Thi nhat, day 1a nghién ctiru hoi ciru nén mot sé thdng tin
khong day du va chi dong. Tuy nhién, do co s& nghién ctru cua
chung t6i di c6 quy trinh chan doan, theo déi NB UTBMTBG
sau cat gan rd rang va thong nhat; hd so bénh &n va hinh anh dwoc
lwru trit bang bénh an dién tir, nén céc sb lidu can thiét kha day du
va c6 thé tai 1ap lai.

Thu hai, nghién ctru danh gia cac dau hiéu hinh anh ghi nhan
trén ca hai phuong tién 1a CLVT va CHT, c6 kha ning dan dén
khong dong nhat trong gid tri chan doan cua tirng dau hiéu. Tuy
nhién, cac phuong tién dugc xem c6 vai tro nhu nhau theo cac
huéng dan hién tai va muyc tiéu tir dau caa nghién ctu 12 sir dung
cac thong tin san c6 cia NB. Do d6, viéc nghién ctu chung cac
phuong tién 1a phi hop vai tinh hinh y té tai Viét Nam va gidp
dé dang tng dung két qua nghién ctiru vao thyc hanh. Ngoai ra,
co so Viéc danh gia chung cac dau hiéu hinh anh da duoc trinh
bay & phan phwong tién chan doan hinh anh chwong téng quan.

Thu ba, mac do md hinh du doan c6 chi s6 Harrell 1a 0,742
cho thiy mé hinh c6 kha niang phan biét t6t nhung két qua nghién
ctru chua duoc kiém dinh trong va ngoai.
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Thi tu, ching t6i chua so sanh cac dau hiéu mang tinh dy
doan phan nhom bénh hoc, @ mé hoc, xam lan vi mach véi két
qua GPB. Viéc doi hoi co cac thong tin trén trudc didu tri la
khéng kha thi, vi vay, ching t6i cho rang han ché nay c6 thé xem
Ia phu hop vai thuc hanh 1dm sang.

Cubi cung, ching t6i chua cho biét cach xur tri va két qua
chung cudc cua cac truong hop tai phat som. Ching t6i nghi rang,
cac han ché nay s& dit ra cac cau hoi nghién ctu tiép theo.

KET LUAN

Phén tich doan hé hdi ciru 282 truong hop UTBMTBG duoc
phiu thuat ct gan triét cin theo giai phau, trong thoi gian tir
01/01/2018 dén 30/6/2022, tai Bénh vién Dai hoc Y Dugc Thanh
phd HO Chi Minh, theo ddi cho dén ngay 30/10/2024 hoic cho
toi khi tai phat som, chiing toi da tra 161 dugc cau hoi nghién ctiru
duoc dat ra nhu sau:

1. Ti lé tai phat trong gan som sau cat gan theo giai phau diéu
tri UTBMTBG 1a 39,4%. DPay 1a ti I¢ tai phat sém chung cua
UTBMTBG ¢ tét ca cac giai doan BCLC con c6 thé cit gan theo
giai phdu dé diéu tri triét can duoc theo APASL.

2. Céac dau hiéu trudc phiu thuat co lién quan tai phat sém
sau phau thuat cat gan theo giai phau, diéu trji UTBMTBG bao
gom 12 dau hiéu la phan nhém Child-Pugh B, giai doan BCLC
C, kich thudc u > 5 cm, da u, hinh thai u khong déu, thai thudc
khong vién, kiéu hinh LI-RADS M, dong mach trong u, hoai tu
trong u, bat thudc kiéu quang quanh u, x&m lan tinh mach ctra va
xam lan duong mat.
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Ba diu hiéu c6 kha nang du doan tai phat sém trudc khi cat
gan triét can bao gom: da u, kiéu hinh LI-RADS M va hién dién
dong mach trong u véi HR va do chinh xac twong duong nhau,
lan luot 12 2,4, 2,5, 2,4 va 67,4%, 65,9%, 66,3%.

Tur nghién cttu, ching t6i da tao ra mé hinh du doan tai phat
sém dya vao cac thong tin sin cé truéc phau thuat, gitp phan
tang nguy co tai phat sém hiéu qua, vai hiéu ning mé hinh dat
74%. Dé dé dang str dung, ching t6i ¢ mo hinh hoa phuong trinh
du doan. Theo d6, su hién dién clng luc cac dac diém hinh anh
(da u, kiéu hinh LI-RADS M va hién dién dong mach trong u)
trén mot UTBMTBG cd tinh cong hudng manh trong du doan tai
phét som. Ti 18 tai phat som tang dan khi hién dién 1, 2 va 3 yéu
t6 du doan 1an luot 12 45%, 75% va 95%. Ti Ié ting dan cho thiy
mo hinh c6 kha nang phan ting tt nguy co tai phat som.

KIEN NGHI

Dua vao cac két qua thu duoc, ching tdi thdy rang cac dau
hiéu san co trudc phau thuat ¢6 kha nang du doan tai phat som,
qua do6 gitp phan ting nguy co tai phat som va ca thé héa chién
luoc diéu tri ciing nhu ké hoach theo dbi sau diéu tri ma khdng
doi hoi phai 1am thém khao sat nao. Cac thong tin nhu s6 luong
u, kiéu hinh LI-RADS M va hién dién dong mach trong u c6 dinh
nghia rd rang va hoan toan c6 thé thu thap trén hinh anh. Do do,
ching tdi kién nghi rang, ngoai muc dich chan doan va danh gia
giai doan, céc thdng tin tir hinh anh khéng xam lan trude phau
thuét nén duoc khai thac thém cho muc dich du doan tai phat som

sau diéu tri.



