GIOI THIEU LUAN AN
a. Ly do va tinh can thiét cia nghién ciru

Theo ghi nhan ung thu toan cau GLOBOCAN 2022, ung thur
thuc quan dang thir 4 vé s6 ca mac méi hang ndm trong nhom
ung thu duong tiéu hda va la nguyén nhan gay tu vong tha 7 do
ung thu voi 3.470 ca tir vong mdi nam tai Viét Nam. Trong bdi
canh tan suit mac UTTQ gia ting dang ké trong vai thap ky gan
day, du di co nhiéu tién bo trong phau thuat, héa tri, xa tri va cac
liu phap sinh hoc phan ti, ty ¢ tir vong do UTTQ van & mirc
cao.

Trong giai doan sém, phiu thuat cit bo thuc quan van 1a phuong
phap diéu trj tiéu chudn. Tuy nhién, d6i voi giai doan tién trién
tai chd hoic tai viing, phiu thuat don thuin thuong mang lai két
qua han ché, véi ty Ié séng con 5 nam hiém khi vuot qua 20%.
Mac du viéc lya chon bénh nh&n k¥ ludng, cai thién cham soc
tién va hau phau, ciing véi viéc ap dung phau thuat it xam lan két
hop nao hach hai hoic ba viing da gitp cai thién ty Ié séng con,
nhung van con nhiéu khé khan. Ty 18 dién cat dwong tinh van &
muc cao (khoang 25-30%) va ty I¢ tai phat tai chd hoac tai ving
1én dén 40%. Nhiéu nghién ciru da chi ra rang, viéc ap dung diéu
tri tan hd tro trudc phau thuat trong giai doan nay cai thién dang
ké ty Ié sdng con khi so sanh véi phuong phap phiu thuat don
thuan hodc diéu tri hd tro sau phau thuat. Vé mat mé hoc, UTTQ
bao gdm ung thu biéu md té bao gai (UTBMTBG) pho bién ¢



Chau A va ung thu biéu md tuyén (UTBMT) thuong gap & Chau
Au. Hién tai, ca Mang lu¢i Ung thu Toan dién Quéc gia (NCCN)
va Hiép hoi Ung thu ndi khoa Chau Au (ESMO) déu khuyén céo
hoa xa dong thoi (HXDT) tan hd trg nhu diéu tri tiéu chuan
UTTQ giai doan tién trién tai chd. Khuyén nghi nay dua trén két
quéa cua nghién ciru CROSS, cho thdy ty 1 séng con 5 ndm cua
nhém UTBMTBG dat trén 60%. Nhiéu nghién cuu tiép theo da
cung cb vai trd cia HXDT tan hd tro, thé hién qua viée tang ty 18
dap tng hoan toan bénh ly (pCR), ty 1& dién cit khong con budu
(RO) va kha ning kiém soét bénh tai chd. Tuy nhién hau hét cac
nghién ctru déu duogc thuc hién & cac nuée phuong Tay va bao
gém ca 2 loai md6 hoc UTBMTBG va UTBMT. Pang cha ¥,
nghién citu NEOCRETEC5010 d3 dua ra két qua nhat quan voi
nghién ctu CROSS khi so sanh hiéu qua cia HXDT tan hd tro
giita dan s6 phuong Tay va phuong Déng, véi dbi tuong nghién
cau hoan toan la UTBMTBG.

Tir nam 2018, Bénh vién Ung Budu Thanh phdé Ho Chi Minh da
trién khai diéu tri HXPT tan hd trg cho bénh nhan UTTQ 1/3
nguc gitra va dudi ¢ giai doan II va III. Phuong phap nay duoc
ky vong khdng chi cai thién ty 1 sbng con ma con ting kha ning
kiém soat tai chd, t6i uu hoa quy trinh cham séc bénh nhan.

Trong bdi canh ty 16 UTBMTBG chiém uu thé trong dan s6
UTTQ tai Viét Nam, mot cau hoi quan trong can duoc 1am rd 1a:
Liéu viéc 4p dung hoa xa dong thoi tan hd trg sau do phau thuat
¢ bénh nhan UTTQ giai doan II-111 tai Viét Nam c6 an toan va



hiéu qua vé mat séng con? Nghién ctru nay nham muyc dich danh
gi& va cung cip bang chang thyc tién cho cau hoi trén, dé xuat
co s& khoa hoc cho viéc tdi wu hoa phac d6 diéu tri diéu tri UTTQ
biéu md té bao gai tai Viét Nam.

b. Muc tiéu nghién ciru

Dé tra 16 cau hoi nghién ctru, ching toi tién hanh thuc hién dé
tai nay vai ba muc tiéu chinh:

1. Panh gia mirc d6 an toan va hiéu qua ciua phau thuat
cit thuc quan va nao hach viing sau HXDT tan hd trg
thong qua cac bién sb: thoi gian phau thuat, lugng mau
mat, s luong hach nao duoc, tai bién, bién ching sau
phau thuat.

2. Xac dinh ty I¢ tac dung phuy, ty ¢ dap ang mo hoc sau
HXDT tan ho tro.

3. Xéc dinh ty Ié song con toan b, séng con khong bénh
va ty Ié tai phat caa nhdm bénh nhan dugc phiu thuat cit
thuc quan va nao hach ving sau HXPT tan hd trg.

c. Doi twong va phuwong phap nghién ciru
Déi twong nghién ciru 1a cac bénh nhan ung thu thuc
quan giai doan I-III duoc diéu tri bang hda xa dong
thoi tan hd tro két hop phau thuat cét thuc quan triét dé
tai bénh vién Ung buéu thanh phd H6 Chi Minh.
Nghién ctru sir dung phuong phap mé ta cat ngang, thu



thap di liéu dé danh gia hiéu qua diéu tri, dap tng mo
hoc, bién ching sau mé va cac yéu tb tién luong lién
quan dén két qua sdng con.
d. Nhirng déng gép méi ciia nghién ciru vé mat Iy luan
va thuec tién
Luan 4n da déng gop méi vé mit Iy luan va thyc tién bang
cach cung cap bang chiing cu thé vé hiéu qua va d6 an toan
cua phac do hoa xa tri tan ho tro 41,4Gy két hop Paclitaxel —
Carboplatin trong diéu tri ung thu thuc quan giai doan tién
trien tai Viét Nam. Két qua nghién ciru cho thay ty 1€ dap ung
md hoc hoan toan (pCR) dang khich 1€, cai thién rd rét ty Ié
song con toan bo va song khong bénh, dong thoi nang cao
kha nang phau thuat triét dé vai ty 1€ bien chirng thap. Nhirng
phat hién nay gop phan hoan thién chién lugc diéu tri da mo
thirc va nang cao chat lwgng chim soc bénh nhan ung thu
thuc quan trong thuc hanh Iam sang tai Viét Nam.
e. Bo cuccaaluan an

Luan an dai 127 trang, trong do:

- bat van dé va muc tiéu nghién ciu: 2 trang.

- Tong quan tai liéu: 33 trang.

- P6i twong va phuong phép nghién ctru: 28 trang.
- Két qua: 29 trang.

- Ban luan: 34 trang.

- Két luan: 1 trang.

- Kién nghi: 1 trang.

Luan an c6 43 bang, 26 hinh, 10 biéu d6 va 132 tai liéu tham
khao (8 tiéng Viét, 114 tiéng Anh)



CHUONG 1: TONG QUAN TAI LIEU
1.1. Dich té& hec
Ung thu thuc quan (UTTQ) la mot trong nhitng bénh ly ac
tinh duong tiéu hoa co ty I tr vong cao, voi khoang 600.000
ca mic méi va hon 540.000 ca tir vong mdi nim trén toan
cau. Bénh c6 sy phan bé dia ly khong dong déu, tap trung tai
cac khu vuc thude “vanh dai ung thu thuc quan” nhu Béc
Iran, Trung A, Trung Quéc va mét sé viing & Chau Phi va
Nam M¥. Tai Viét Nam, theo sé lisu GLOBOCAN 2022, c6
3.686 ca mic méi va 3.470 ca tir vong mdi niam, phan &4nh xu
hudng gia tang dang lo ngai.
1.2. Phan loai md hec va dic diém bénh hoc
Vé mat md hoc, UTTQ chii yéu gdm hai loai chinh: ung thu
biéu mo té bao gai (UTBMTBG) va ung thu biéu mo tuyén
(UTBMT). UTBMTBG chiém vu thé tai Viét Nam va nhiéu
nuée Chau A, thuong lién quan dén cac yéu té nguy co nhur
hat thude 14, ubng ruou, ché do an thiéu vi chat va nhiém nim
mbc. Trong khi d¢6, UTBMT phd bién hon ¢ cac nudc
phuong Tay, co lién quan dén bénh trao nguoc da day thuc
guan va Barrett thuc quan.
1.3 Chén do4n va danh gia giai doan bénh
Viéc xac dinh chinh xac giai doan 1am sang dong vai tro then
chét trong lya chon chién luge diéu tri. Cac phuong tién chan
dodn hinh anh nhu CT scan, PET/CT va siéu am ndi Soi
(EUS) duoc tng dung rong rdi. CT scan 1a phuong phap phd
bién nhat, cung cap thdng tin vé khéi u nguyén phat, hach va



di can xa, tuy nhién d6 chinh xac con han ché ¢ giai doan
sém. PET/CT c6 gi4 tri cao trong phét hién di cin tiém an,
gitp diéu chinh phac dd diéu tri ¢ khoang 20-40% bénh
nhan. EUS c¢6 d6 nhay va d6 dac hiéu cao trong danh gia giai
doan T va N, nhung phu thudc nhiéu vao k§ thuat vién va bj
gigi han & nhitng bénh nhan c6 tac nghén long thuc quan.
1.4 Chién lwge diéu tri theo giai doan

O giai doan sém (cT1NOMO), cac phuong phap ndi soi nhu
cit niem mac (EMR) hoic boc tach dudi niém mac (ESD)
dugc uu tién, dic biét khi khdng c6 yéu t6 nguy co cao di can
hach. Trong giai doan tién trién tai chd (cT2-T4 hodc cN1-
3MO0), phau thuat cat thuc quan két hop nao hach hai viing 1a
phwong phép didu tri triét dé, véi cac ky thuat nhu Ivor Lewis
hodc McKeown tuy theo vj tri khdi u. Héa xa tri dong thoi
tan hd tro da duoc chiing minh 1 cai thién ty Ié cat bo RO va
tang ty 18 séng con, do d6 nén duoc xem xét cho cac bénh
nhan du diéu kién. Pdi v6i giai doan muon, khi khdi u khdng
thé phau thuat hodc da di can, diéu tri toan than két hop cham
s6c giam nhe 1a lua chon cha dao, nham kiém soat triéu
ching va nang cao chat lwong séng cho bénh nhan.

1.5 Co sé lwa chon hoa xa tri tan hé trg

Hoa xa tri tn hd tro (HXPT) ngdy cang duoc cong nhan la
mét chién lugce diéu tri hiéu qua trong ung thu thuc quan
(UTTQ), dic biét dbi voi ung thu biéu md té bao gai
(UTBMTBG). Mic du UTBMTBG va ung thu biéu md
tuyén (UTBMT) c6 dic diém sinh hoc khac biét, nhiéu



nghién ctru trude day van gop chung hai nhom nay trong
phan tich hiéu qua diéu tri. Tuy nhién, bang chung hién tai
cho thdy UTBMTBG c6 d6 nhay cao véi buc xa, dan dén ty
& thodi trién khdi budu tét hon, ting kha ning dat dién cét
RO va cai thién tién luong séng con. Nguoc lai, UTBMT
thuong dap tng tét hon vai hoda tri don thuin ma khéng can
Xa tri dong thoi. Su khéc biét nay da thuc ddy xu huéng ca
thé hoa diéu tri theo md hoc nhiam téi wu hoa hiéu qua didu
tri.

Viéc thyc hién HXPT trudc phau thuat gilp cai thién tudi
mau khéi u, ting hiéu qua xa tri va phan bé thudc héa tri, tir
d6 lam giam kich thudc budu va hach, nang cao kha ning cit
bo triét dé. Bong thoi, HXDT gitp loai bo ton thuong vi thé,
giam nguy co tai phat tai chd, va cho phép danh gia kha nang
dap tng sinh hoc cua khéi u dé tranh phau thuat khéng can
thiét. Céac nghién ctu nhu CROSS, NEOCRTEC5010,
NEORes va JCOG1109 da chirng minh hiéu qua vuot troi
cia HXPT vé ty 1é sdng con, ty Ié dap tng hoan toan mé hoc
(PCR), kiém soét tai chd va do an toan phau thuat. Phan tich
gop tir 18 nghién ctru v6i hon 3.000 bénh nhan UTBMTBG
cho thay HXDT lam ting ty 1 dap ung hoan toan 5,21 lan va
ty I& cat bo hoan toan 2,31 1an so véi hoa tri don thuan, dong
thoi cai thién ty 1é séng con & cac mde 1, 3 va 5 nam. Déang
chli y, cac nghién ciru ciing cho thiy HXDT khong lam ting
dang ké ty Ié bién chiing hau phiu, dac biét 1a ro miéng ndi,



cho thay tinh an toan ciia phuong phap nay trong thuc hanh
lam sang.

1.6 Phiu thuat sau hoa xa tri tan hé tro

Phau thuat giit vai trd trung tdm trong chién luoc diéu tri da
mo thirc cho bénh nhan UTTQ sau HXDT. Viéc lua chon ky
thuat phau thuat pht hgp nhu Ivor Lewis, McKeown hay cit
thuc quan xuyén co hoanh anh huong truc tiép dén kha ning
dat RO va murc d6 nao hach triét dé. DU ¢6 nhitng lo ngai vé
kha ning nao hach khong ddy du & phwong phap xuyén co
hoanh, nghién ctrtu CROSS van ghi nhan hiéu qua tuong ddi
kha quan, dac biét khi két hop véi HXDT. Phiu thuat xam
Ian t6i thiéu ngay cang dwgc ua chudng nho kha niang nao
hach tét hon, giam thoi gian nam vién va cai thién ty 1& séng
con, nhu dugc chiing minh trong nghién curu cua Ising va
cong su.

Tinh trang di can hach la yéu té tién luong song con quan
trong, va viéc nao hach dung va day du giup xac dinh chinh
xéc giai doan bénh, kiém soat tai chd va cai thién két qua diéu
tri. Tuy nhién, liéu phép tan hd tro c6 thé lam thay ddi phan
b hach di can, gy khé khan trong phat hién cac hach nho
do hién tuwong co rit md sau diéu tri. Cac nghién ctru gan day
cho thay ty ¢ dap (g hach viing sau phau thuat phan anh
chinh xac hon hoat dong sinh hoc ctia khéi u so véi dap ung
khi u nguyén phat. Mzc di bénh nhan dat pCR c6 tién luong
sbéng tét hon, van c6 khoang 6-10% tai phat, cha yéu dudi

dang di cin xa trong vong hai nim dau. Ngoai ra, HXDT c6



thé gay xo hoa va viém dinh, 1am ting nguy co bién ching
nhu 16 miéng néi, dac biét khi nao hach rong rai. Do do, nao
hach chon loc sau HXDT dugc d& xuat nhu mét chién luoc
can bang gitra hiéu qua diéu tri va d6 an toan phiu thuat.
Mai lién hé gitta s luong hach nao va ty 1& séng con van con
tranh cdi, nhung cic trung tim 1én di ching minh riang ky
thuat McKeown két hgp nao hach mé rong khong lam ting
bién chirng hay tir vong, dong thoi gidp kiém soéat bénh tét
hon. Nhiing dit liéu ndy cho thiy ring viéc danh gia hiéu qua
diéu tri sau HXDT can xem xét toan dién ca dap trng mé hoc
va dap ung hach ving dé dwa ra chién lugc diéu tri tdi uu cho
ting bénh nhan.

CHUONG 2: POI TUQNG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CUU

2.1 Thiét ké nghién ciu

Nghién ctru duoc thiét ké theo dang mé ta loat ca, theo doi
doc, nham danh gia két qua diéu tri & nhom bénh nhan ung
thu thuc quan doan nguc c6 md bénh hoc 1a ung thu biéu mod
té bao gai (UTBMTBG), duoc phau thuat cat thuc quan va
nao hach sau héa xa tri tan hd tro (HXDT). Bdi twong nghién
cttu bao gom céc bénh nhan c6 khdi u nam tai doan 1/3 giira
dén 1/3 duéi cua thuc quan, xac dinh qua hinh anh CT nguc—
bung theo phan loai vi tri buéu ciaa AJCC phién ban tha 8.
Tat ca bénh nhan déu ¢ giai doan II-III, dwgc hoi chan lién
chuyén khoa xac dinh c¢d kha ning phau thuat triét dé. Cac
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tiéu chuan nhan vao bao gdm chi sb hiéu ning Karnofsky
(KPS) > 70, dy trir tay ddy du (bach cau > 4.000/mm3, bach
cau da nhan trung tinh > 2.000/mm?, hemoglobin > 10 g/dL,
tiéu cau > 100.000/L), chirc ning gan than binh thuong
(creatinine < 120 pmol/L, bilirubin toan phan < 1,5 1an gigi
han trén), chtrc nang tim mach 6n dinh (EF > 50%, khdng bt
thuong trén dién tdm dd), va chirc ning hé hip dam bao
(FEV1 va FVC > 70%). Tiéu chuan loai trir gom bénh nhan
c6 tién sir mac thém mot loai ung thu khac ngoai thuc quan
hodc da tirng héa tri/xa tri vao viing 16ng nguc trude do.

2.2. C& miu va phuong phap nghién ctru

C& mau duoc xac dinh dya trén sé lwong bénh nhan dap wng
day du tiéu chuan chon mau trong khoang thoi gian nghién
ctru. T4t ca cac trudng hop duoc thu thap lién tuc va diy du
trong giai doan thuc hién nghién ciru. Cac dac diém lién quan
dén nguoi bénh, dic diém khdi budu nguyén phat va dic
diém diéu tri 1a cac bién sb chinh duoc thu thap. Bén canh
cac bién sb chinh, cac bién sé phu thudc s& dugc théng ké
thanh ba nhdm sé liéu chinh dé dap tng 3 muc tiéu chinh cua
nghién cuu.

2.3 Quy trinh nghién caru

Bénh nhan dugc hoi bénh sir, kham 1am sang, danh gia muc
d6 nudt nghen va tinh trang dinh dudng. Cac xét nghiém can
Iam sang bao gém: tong phan tich té bao mau, chirc ning gan
than, dién tim, siéu &m tim, chtrc ning ho hap va cac xét
nghiém sinh héa mau. Noi soi thuc quan — da day dugc thuc



11

hién dé x4c dinh vi tri va hinh thai khdi u, dong thoi sinh thiét
dé chan doan mé hoc. Néu khdi u nam sét carina, noi soi khi
phé quan s& duoc chi dinh.

Chan doan hinh anh bao gdm CT scan co-nguc-bung dé danh
gia giai doan bénh, mic d6 xam lan va di can. PET/CT va
siéu am ndi soi (EUS) c6 thé duoc thuc hién tiy theo didu
kién kinh té cia bénh nhan. Giai doan bénh dugc xac dinh
theo AJCC phién ban thir 8 (2017). Hoi dong da chuyén khoa
s& danh gia kha ning phau thuat va dé xuét ké hoach diéu tri.
Bénh nhan duoc giai thich ki vé& loi ich va nguy co cia hoa
Xa tri tdn hd tro (HXDT) va phau thuat. Néu ddng y, bénh
nhan s& duoc chuyén sang khoa Xa tri tong quat dé bat dau
HXDT.

Trudéc khi héa xa tri, bénh nhan c6 nuét nghen do 2 tré 1én s&
dugc mo hong trang ra da dé nuodi an. Kham va tu van dinh
dudng dugc thuc hién nham dam bao ché do an phu hop.
Bénh nhan duoc tu van lya chon gitra Xa tri 3D va IMRT tly
theo diéu kién kinh té. CT scan mo phong dugc thuc hién dé
lap ké hoach xa tri, str dung ban ¢6 dinh Wingboard va dém
hat chan khéng. Bénh nhan nam ngira, tay dua 1én dau, chan
thang hoic ké gbi dé tao tu thé thoai mai. CT scan viing cd,
nguc va bung trén duoc thuc hién voi 1at cat 2,5-5 mm.

Thé tich xa tri dugc xac dinh gdm: GTV (buéu va hach dai
thé), CTV (md rong GTV thém 4 cm trén-dudi va 1 cm xung
quanh), va PTV (CTV cong thém 0,5-0,7 cm). Cac nhém
hach du phong duoc vé tly theo vi tri budu, can nhic giira
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lgi ich va nguy co. Co quan lanh nhu phdi, tim, tay séng,
gan, than duoc x4c dinh dé bao vé trong qué trinh xa tri.
Phac do xa tri gom 41,4 Gy chia thanh 23 phan liéu (1,8
Gy/lan), thuc hién 5 ngay/tuan. Héa tri déng thoi dugc thuc
hién vao cac ngay xa thir 1, 6, 11, 16 va 21 véi Carboplatin
(AUC = 2 mg/ml/phit) va Paclitaxel (50 mg/m?). Thudc
chdng nén gém Dexamethasone, Dimedrol, Ranitidine va
Ondansetron. Truéc mdi tuan héa tri, bénh nhan duoc xét
nghiém mau va chic nang gan than. Hoa tri sé tam ngung
néu c6 doc tinh vuot ngudng cho phép va tiép tuc khi hoi
phuc.

Bénh nhan dwogc thim kham hang tuan dé phat hién doc tinh
cap, theo ddi can niang va ché do dinh dudng. Néu cd sut can
hoic thay déi dinh dudng, chuyén gia dinh dudng s& tu van
thuc don ph hop. Sau khi két thic HXPT, bénh nhan duoc
chuyén vé khoa Ngoai Nguc Bung dé danh gia dap wng bang
noi soi va CT scan, tir d6 1én lich phau thuat cit thuc quan.
2.4 Phuwong phap phan tich so liéu

Dir liéu duoc thu thap, ma héa bang Excel va phan tich bang
STATA 20.0. Phan phdi bién sé duoc kiém tra bang phép
Shapiro-Wilk. S liéu dugc trinh bay dudi dang ty 18, trung
binh + d6 léch chuan hodc trung vi — t& phan vi tiy loai bién.
Céc phép kiém T-test, Mann-Whitney U, Chi binh phuong
va Fisher’s test duoc sir dung phu hop véi dic diém dir liéu.
Phan tich séng con bang Kaplan-Meier, hdi quy Logistic va
hoi quy Cox; két qua c6 y nghia khi p < 0,05.
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CHUONG 3: KET QUA NGHIEN CUU
Trong thoi gian nghién ciu, ¢6 60 bénh nhan UTBMTBG
thuc quan duge HXDT tan hd trg. Sau khi hoan thanh diéu
tri tan hd trg, ¢6 5 bénh nhan khong dong y phau thuat. Khi
tién hanh phau thuat c6 4 bénh nhan khéng duoc cit budu
do xam 1an hozc di can. 3 bénh nhan phat hién hach ¢ tai
thoi diém danh gia dap ing sau HXDT va duoc phiu thuat
ct thuc quan + nao hach 3 viing. Con lai 51 bénh nhan
(chiém 85%) thoa tiéu chuin duoc dwa vao nghién cuu.

a. Pic diém chung

3.1.1. Pic diém 1am sang cia bénh nhan

Tubi trung binh caa bénh nhan 1a 57 + 6,7 tudi (dao dong tur
44-73 tudi), tit ca déu 1a nam gisi. Nudt nghen 1a ly do nhap
vién pho bién nhat (78,4%), trong d6 nudt nghen d6 1 chiém
49%, d6 2 chiém 19,6% va do 3 chiém 11,8%. C6 7,8% bénh
nhan dugc phat hién tinh co qua kham strc khoe. Hon mot
ntra bénh nhan (58,8%) co sut can, trong d6 9,8% sut can
nghiém trong (>10%). Thoi quen hit thube 1a chiém 70,6%
va uéng ruou chiém 45,1%. Tang huyét ap 1a bénh nén phé
bién nhat (27,5%), mét sé it c6 bénh ly gan, COPD, lao phoi
hoic tiéu duong.

3.1.2. Pic diém 1am sang cia buéu nguyén phat

Chiéu dai budu trung binh 1a 4,6 + 1,6 cm (1-8,5 cm), vi tri
chit yéu ¢ thuc quan 1/3 nguc dudi (52,9%). Do biét hoa
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trung binh (Grad 2) chiém 78,4%. Pa sé bénh nhan ¢ giai
doan T3 (86,3%), vai 51% c6 hach duong tinh (N1: 41,2%,
N2: 9,8%). Giai doan bénh phd bién nhat 1a giai doan I
(58,8%)

3.1.3 Pic diém héa xa dong thai tan hd tro

64,7% bénh nhan duoc xa tri bang IMRT; 90,2% hoan tit da
5 chu ky hoa tri. Boc tinh huyét hoc do 3 ghi nhan & 9,8%,
khéng c6 doc tinh ngoai huyét hoc nang. Sau diéu tri, 60,8%
tang hoac giit cAn; nhom mé hong trang co ty 1é giam can cao
hon (p = 0,012). Albumin va BMI giam nhe c6 y nghia théng
ké

3.1.4. Pap &ng 1am sang va hinh anh hoc sau HXPT

Tat ca bénh nhan cai thién nudt nghen. Noi soi ghi nhan dap
tng hoan toan ¢ 37,3%, CT chi 11,8%; d6 tuong hop thap
(Kappa = 0,26). C6 5,9% bénh nhan tién trién do di can hach

co.
3.1.5. Pic diém phiu thuit sau hda xa tri tan hd tro

Thoi gian tir két thac HXDT dén phau thuat trung binh la 64
ngay; 66,7% bénh nhan dugc phau thuat ndi soi hoan toan thi
nguc. Ty 1é chuyén sang mé mo thap (4%) va duoc kiém soat
tét. TAt ca bénh nhan dwoc nao hach nguc-bung, riéng 3
truong hop c6 di can hach ¢6 duoc nao hach 3 ving. Thoi
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gian phau thuat trung binh 316 phut, lrong mau mat trung
binh 210 ml, thoi gian nam vién trung binh 13 ngay.

3.1.6 Bién chirng sau phau thuat

Viém phdi xay ra & 7 bénh nhan (13,7%), 1 ca tir vong do
suy ho hap. Ro miéng néi gap & 9 bénh nhan, 1 ca bién ching
&p xe trung that. Hep miéng ndi xay ra & 14%, khong cé yéu
t6 nguy co rd rang. Khan tiéng gap ¢ 16 bénh nhan, da sé hoi
phuc, khong c6 yéu té du bao doc lap. Co 1 trudng hop tu
vong trong 30 ngay sau phau thuat do suy hd hap.

3.2 Ty |é dap tng md hoc sau hda xa ddng thai tan hd tro
va phiu thuat

3.2.1. Danh gia dap @ng bwéu

Tat ca 51 bénh nhan déu dat dién cat 4m tinh, trong d6 1 ca
¢6 ton thuong th hai cach dién cit >5 mm. Dap ttng mo hoc
duoc phan loai theo Mandard. Cé 58,8% bénh nhan dat dap
g vi thé hoan toan tai budu, trong khi 11,8% dap ung kém.
Dap ung dai thé khéng phan anh chinh xac dap ang vi thé:
26,3% bénh nhan c6 budu vi thé du dai thé sach, va ngugc
lai, 50% bénh nhan c6 sang thuong dai thé van dat dap tng
vi thé hoan toan.

3.2.2. Panh gia dap @wng hach

Trung binh sb hach nao vét 1a 21 + 7, gdom trung that (12 +
4), bung (9  4), ¢b (15,7 + 10). C6 68,6% bénh nhan dép
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ung hoan toan tai hach. Ty I€ di can hach: N1 (21,5%), N2
(5,9%), N3 (4%). Sau HXDPT, 37,3% bénh nhan giam giai
doan hach vé& NO, trong khi 11 bénh nhan ting giai doan hach,
cho thiy bién dong dang ké sau diéu tri.

3.2.3. Pap &rng mo hec hoan toan (pCR)

Ty 1é dap (tng mo hoc hoan toan sau phau thuat dat 45,1%
(23 bénh nhan). Tuy nhién, 13,7% bénh nhan van co di cin
hach du buéu tai chd di dap ung hoan toan, cho thiy can
danh gia ca budu va hach dé xac dinh hiéu qua diéu tri.

3.2.4. C4c yéu té anh hwéng dén pCR

Phan tich don bién va hdi quy logistic da bién khong xac dinh
duogc yéu t 1am sang ndo cd y nghia théng ké trong viéc du
doan pCR. Cac bién nhu tudi, BMI, vi tri budu, giai doan
bénh, ky thuat xa tri va thoi gian tir két thic HXDT dén phau
thuat déu khong lién quan dang ké dén kha nang dap tng mo
hoc hoan toan.

3.3 Ty I¢ song con toan bg, séng con khdng bénh va ty 1é
tai phat/di can

3.3.1. Ty I¢ séng con toan bd

Thoi gian theo ddi trung vi 1a 31 thang. Ty ¢ séng con toan
bo sau 2 va 3 nam lan luot 12 89,9% va 72,5%. Phan tich hoi

quy Cox da bién cho thay chi c6 dap ing md hoc hoan toan
(PCR) la yéu t6 tién lugng doc lap, gidp giam nguy co tir
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vong dang ké (HR = 0,18; p = 0,025). Cac yéu té khac nhu
BMI va chiéu dai buéu > 5 cm ¢6 xu huéng anh hudng nhung
khong dat y nghia thdng ke.

3.3.2. Ty I¢ séng con khong bénh va tii phat/di cin xa

Ty lé séng khong bénh sau 1, 2 va 3 nam lan luot 1a 79,6%,
72,7% va 72,7%. Trong thoi gian theo ddi, c6 12 bénh nhan
(23,5%) tai phat di can xa, chi yéu 1a di can don doc (75%)
va xay ra sém trong vong 12 thang (83%). Khéng ghi nhan
truong hop tai phat tai chd, cho thay hiéu qua kiém soét tai
viing tét sau diéu tri.

CHUONG 4: BAN LUAN
4.1 Pic diém giai doan bénh

Nghién cttu lya chon bénh nhan ung thu thyc quan giali
doan 1111, chu yéu thuoc nhém cT2-T3. Ty 1 ¢T3 chiém
da s (86,3%), phan anh xu hudng phat hién bénh ¢ giai
doan tién trién. Mot s6 nghién cau khac c6 ty Ié bénh nhan
cT4 cao hon, cho thay sy khac biét trong tiéu chi chon mau.

V¢ danh gia hach, CT scan va PET/CT dugc st dung nhung
d6 chinh xac con han ché. Trong nghién cau nay, 100%
bénh nhin duoc danh gia bang CT, 56,9% c6 thém

PET/CT. Ty I¢ bénh nhan cNO 14 49%, cao hon mét s6
nghién ctru trong nudc. Khdng ghi nhan cN3. Nhirng
truong hop cN1-2 ¢ hach 16n, v& vo bao duoc hdi chan
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danh gia khong thé phau thuat s& chuyén sang hoa xa tri
triét dé.

Tom lai, nghién cau chi chon bénh nhan cé kha ning phiu
thuat ngay tir dau, khéng nhim muc tiéu chuyén sang phau
thuat sau diéu tri tan hd trg. Viéc phan giai doan 1am sang
khong chinh xac, dac biét & nhém T2NO, ¢6 thé anh huong
dén Iya chon diéu tri va tién lwong séng con. Tranh luan
VAN ton tai vé viéc ¢ nén ap dung liéu phap tan hd trg cho
nhom T2 do ty 1¢ di can hach cao, hay nén phau thuat trudéc
va diéu tri bd sung sau.

4.1.5. Pic diém cia HXPT tan hd tro
4.1.5.1. Thay dbi chirc ning hd hip

Trong nghién ciru cua chdng tdi, cac chi s6 FEV1 va FVC
khong thay d6i dang ké sau HXDT, cho thay chic ning ho
hap khdng bi suy giam nghiém trong. Tuy nhién, viéc khdng
danh gia DLCO c6 thé han ché kha nang tién luong bién
chitng hd hép lién quan dén trao d6i khi. Vé k¥ thuat xa,
64,7% bénh nhan dwoc xa tri bang IMRT, con lai bang ky
thuat 3D. Két qua cho thay k§ thuat xa khdng anh huong dén
ty 18 viém phoi hau phau, va viéc lra chon k¥ thuat phy thuoc
vao thé tich va lidu xa 1én co quan lanh.

4.1.5.2. Tinh trang dinh dwdong
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C6 1/3 bénh nhan sut can sau diéu tri nhung khong thay doi
nhém BMI; ndng d6 albumin trung binh giam rd rét. Sut can
duoc xem la dau hiéu phan anh suy giam albumin tét hon
BMI. Ching t6i mé hdng trang cho bénh nhan nudt nghen do
>2 truge HXDT. Tuy nhién, nhém mé hdng trang co ty Ié sut
can cao hon (21,6% so v6i 17,6%) va ty 1€ dap (tng hoan toan
tai budu thap hon (50% so véi 62,9%), cho thy tinh trang
tac nghén anh hudng dén hiéu qua diéu tri va hdi phuc dinh
dudng.

4.1.5.3. Poc tinh cia hda xa dong thoi tan hd tro

Nghién ctiu st dung phac d6 41,4 Gy/23 phan liéu, khong
ghi nhan viém thuc quan d6 3 tré 1én. C6 5 bénh nhan (9,8%)
gap doc tinh huyét hoc do 3 (giam bach cau), phai tam ngung
1-2 chu ky héa tri. Mic d6 tac dung phu nam trong gidi han
kiém soat, khong ghi nhan tir vong lién quan diéu tri, cho
thiy bénh nhan dung nap tét véi phac do nay.

4.1.5.4. Thoi gian ché phau thuat sau hda xa dong thoi
tan hé tro

Thoi gian cho phau thuat trung binh 12 64 ngay (40-97 ngay).
Khi phan nhém theo méc 8 va 10 tuan, khong ghi nhan su
khéc biét vé ty & sdng con toan bd, dap ang md hoc hoan
toan, thoi gian phau thuat hay bién ching sau mé. Két qua
cho thay thoi gian cho phiu thuat trong khoang nay khéng
anh huong dang ké dén két qua diéu tri.
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4.2. Pic diém phiu thuat nhom bénh nhan sau hoa xa
dong thoi tan hd tro

4.2.1. Theoi gian phau thuat

Tat ca bénh nhan déu duoc phau thuat ngi soi thi nguc nham
giam sang chan va bién chuing. Thoi gian trung binh 1a 316
phut (235-480 phut), khong khac biét dang ké gitra nhém md
ma& Va noi soi ving bung. Ty 1é chuyén mé mé 1a 4%, cho
thay tinh kha thi cia MIE ngay ca véi budu vi tri 1/3 giia.
Phl né va xo hoa sau HXDT van la thach thuc k§y thuat. Nao
hach chon loc gidp rat ngén thoi gian mé so véi cac phac do
thuong quy.

4.2.2. Phwong phap nao hach

Nao hach cb duoc thuc hién c6 chon loc dua trén hinh anh
nghi ngd, ghi nhan 3 ca di can hach ¢6 sau HXPT, du budu
nam & 1/3 nguc dudi va hach ngoai trudng chiéu. Piéu nay
cho thiy hiéu qua HXDT co thé khac biét giita cac ving
hach. Nao hach ba viing c6 thé cai thién séng con nhung ting
nguy co bién ching, can ca nhan héa chi dinh.

4.2.3. S6 lwgng hach nao

S6 lwong hach nao twong dwong nghién cru CROSS, thap
hon Nhat Ban do khac biét ki thuat va xa tri tan ho trg. CO
29,2% bénh nhan phét hién di cin hach sau mé, trong d6 9
ca khong nghi ngo trude diéu tri, phan &nh gigi han cua hinh
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anh hoc. DU xa tri gilip giam di cin, phau thuat nao hach van
dong vai tro thiét yéu.

4.2.4. Dién cit phiu thuat

Ty l¢ dién cit RO dat 100%. Mot truong hop phét hién sang
thwong thtr hai cach bo dién cit 5mm, khong duoc chin doan
trude diéu tri, tién trién di can hach c¢d va phéi sau 8 thang,
phan 4nh tién lwong x4u cua ung thu dong thai.

4.2.5. Bién chirng sau phiu thuat

T vong chu phau ghi nhan 1 ca do suy hd hip cip (FEV1
<70%), phu hgp Vvéi trung tdm cé >20 ca/nam. Khong ghi
nhan bién ching tim lién quan liéu xa. Bién chirng phéi xay
ra & 16,7%, thap hon thir nghiém CROSS (46%). K§ thuat xa
IMRT &p dung & 64,7% bénh nhan, khéng anh huong dén ty
I& viém phoi. Khan tiéng sau mo dugc ding dé dénh gia gian
tiép RLNP, hau hét hdi phuc trong 2 tuan dén 3 thang, chi 1
ca RLNP vinh vién. Ty I¢ RLNP thip, c6 thé do k¥ thuat
phau thuat va kiém soat mirc d6 nao hach. RO miéng ndi xay
ra & 17,7%, thap hon CROSS (22%). Phuong phap ndi bén—
bén biang ghim thing cho két qua tét (0/10 ca ro), so véi ndi
tay (33,3%) va ni tin-bén bang ghim tron (20%). Ky thuat
ndi bén—bén ¢ tiém niang giam ro, can nghién ciu thém. Co
7 ca nubt kho sau mé, lién quan dén ro va xo héa miéng ndi,
phan anh nguy co hep miéng ndi sau ro.
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4.3. Ty | dap ttng mo hoc sau hda xa dong thoi tan hd tro
va phiu thuat

Ty 1€ dap (tng hoan toan trén mé hoc (pCR) trong nghién cau
dat 58,8%, twong duong véi cac nghién ciu sir dung cung
phac d6 HXDT. Du phén tich chua tim thay yéu t6 1am sang
nao du doan pCR cé ¥ nghia thdng ké, két qua van cho thiy
PCR la yéu t6 quan trong cai thién sng con, dic biét khi
khong keém di can hach.

4.4.1. Ty & séng con toan bg, séng con khong bénh

HXDT tan hd tro két hop phau thuat giup ting ty 16 RO va cai
thién sdng con. Ty Ié sbng con sau 2—3 nim twong dwong cac
nghién ctru trong nude. Phéan tich da bién cho thay pCR la
yéu t6 tién lrong doc 1ap manh nhat. BMI cao trude diéu tri
cling lién quan dén giam nguy co tir vong (HR = 0,43; p =
0,007). Cac yéu t6 nhu TRG va tinh trang hach mat ¥ nghia
khi dua vao md hinh ciing pCR, cho thdy pCR phan &nh toan
dién hiéu qua diéu tri.

4.4.2 Ty I¢ tai phat/di can xa

Trong nghién ciu caa chang toi, di cin xa xay ra cha yéu
trong ndm dau sau phau thuat, vsi phdi 1a vi tri di cin phd
bién nhat (50%), tiép theo 1a gan (16,7%) va di cin da co
quan (25%). Tinh trang khong dat pCR va sut can >10% la

hai yéu t6 lién quan dén nguy co di cin cao, dac biét nhom
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khdng-pCR c0 ty 1€ di can xa 1én t&i 47,9% so véi 4,5% &
nhém pCR. Phan tich da bién cho thiy di can hach sau mé la
yéu té tién lwong doc 1ap, va héa tri hd trg sau phiu thuat c6
thé cai thién sdng con & nhom nay. Liéu phap mién dich, dic
biét véi nivolumab, dang cho thiy tiém ning rd rét trong viéc
kéo dai thoi gian séng khéng bénh, mé ra huéng diéu tri méi
cho bénh nhan khong dat pCR.

CHUONG 5: KET LUAN

Qua 51 trudng hop ung thu thuc quan biéu md té bao gai
1/3 nguc gitra va dudi giai doan II, IIT duoc hda xa dong
thoi tan hd tro 41,4 Gy/23 l1an véi Paclitacxel + Carboplatin
trong 5 tuin sau d6 phau thuat noi soi cat thuc quan + nao

hach ving, chung t6i rit ra duoc mot sé két luan nhu sau:

- Day la phiu thuat ngi soi cat thuc quan + nao hach sau
hoa xa ddng thoi tan hd tro 1a mot phau thuat an toan
VGi thoi gian phiu thuat, lugng mau mat, ty ¢ tir vong
chu phau 1a 2% va ty Ié cac bién ching hau phau voéi
17,7% rd miéng nbi déu co thé diéu tri noi khoa bao ton
va 13,7% viém phdi sau mo.

- Tac dung phu cua hoa xa trj tan hd tro thap, 9,8% bénh
nhan c6 doc tinh do 3. Ty € dap ttng mé hoc hoan toan
(PCR) & ca budu va hach sau hda xa dong thoi tan hd
tro la 45,1%.
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- Ty lésbng con 2 ndm, 3 nim sau phau thuat uéc lugng
lan luot 12 89,9% va 72,5%. Ty ¢ song con khdng bénh
2 nam, 3 nam sau phau thuat ude lwong lan luot 1a
72,7% va 72,7%. Ty lé di can xa l1a 23,5%, khong co
truong hop nao tai phat tai chd tai ving.

Cac yéu té anh hudng t6i sdng con toan bo 1a: tinh trang dap
ung mo hoc hoan toan.

Cac yéu té anh huong t6i séng con khong bénh va ty 18 di cian
xa la: mirc do sut can trude diéu tri, va tinh trang dap tmg mo
hoc hoan toan (pCR).

Két qua nghién cau cho thiy viéc 4p dung phac 46 CROSS (héa
xa dong thoi tan hd tro) két hop véi phau thuat cit thuc quan
theo phurong phap McKeown va nao hach vung cho bénh nhan
ung thu thyc quan UTBMTBG giai doan Il va Il 1a mot
phuong phap diéu tri an toan va kha thi.

KIEN NGHI

Hoa xa dong thoi tan hd trg sau do phau thuat cat thyc quan +
nao hach nén duogc ap dung diéu tri cho ung thu thuc quan
UTBMTBG giai doan I, 111 vi tinh an toan va hiéu qua cao.

Nhom bénh nhan con budu sau diéu tri c6 tién luong xau hon so
vGi nhom dap ng hoan toan vi vay chiing ta can can nhic diéu
tri hd trg dbi véi nhém bénh nhan nay
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