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TOm tat

Muc tiéu nghién ctiu: 1) Nghien cuu dac diém lam sang va can lam
sang cua bénh ly dc tinh té bao nudi nguy co cao. 2) Nghién cuu tac dung
cua da hoa trj trong diéu tri bénh ly dc tinh té bao nudi nguy co cao.

Phuang phap nghién ciiu: Theo déi doc.

Ddi tugng nghién ciiu: 29 bénh nhan duoc chan dodn bénh ly té bao
nuoi ac tinh nguy co cao dugc diéu tri don hoa tri tai khoa San bénh viéen
Trung uong Hué.

Két qua: Tuoi cua mau nghién cuu la 29,3+7,9, diém nguy co la
8,4+0,6 diém, so chu ki diéu tri hoa chat la 7,3+2,5, ti lé dap ung cua
hoa tri la 93,1%, ti lé cat tu cung toan phan la 27,6%, ti lé bién ching
trong qua trinh diéu tri la 100%, trong do thuong gap nhat la rung toc.
Sau diéu tri co 16 bénh nhan mang thai lai va co tdi 43,8% mang thai
dén khi du thang.

Két luan: Da hoa tri voi phac do EMA/CO la phuong phap diéu tri an toan,
hiéu qua cho nhdng bénh nhan bénh ly té bao nudi dc tinh nguy co cao.

Tir khoa: bénh y té bao nuoi dc tinh nguy co cao, EMA/CO, mang thai.

Abstract

TREATMENT OF HIGH RISK GESTATIONAL
TROPHOBLASTIC NEOPLASIA

Objectves: 1) To study signs and symptoms of high risk gestational
trophoblastic neoplasia 2) role of multi-agents chemotherapy in treatment
of high-risk patients.

Methods: A perspective study.

Materials: 29 patients who had high-risk gestational trophoblastic
neoplasia, treated in department of obstetrics and gynecology, Hue
central hospital.

Results: age of patients was 29.3+7.9, risk-score was 8.4+0.6,
number of cycles of chemotherapy was 7.3+2.5, rate of successful of
the regimen was 93.1%, only 27.6% of patients had total hysterectomy,
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100% of patients had side-effects, and the most common was hair-loss. 16 pateints were pregnant
after treatment, and 43.8% of them reached term pregnancy.
Conclusion: Multi-agents chemotherapy is safe and effective in treatment of high-risk gestaional

trophoblastic neopalsia.

Keywords: high-risk gestaional trophoblastic neopalsia, EMA/CO, pregnancy.

1. bat van dé

Bénh ly t€ bao nuéi la nhém bénh ly lien quan
thai nghén, bao gém nhém bénh ly lanh tinh, cé
thai tring toan phan, thai tring bén phan, va
nhoém bénh ly t€ bao nuéi dc tinh (TBNAT). Bénh
ly TBNAT (Gestational Trophoblastic Disease-GTN)
thusng la hau qué sau mét thai ky thai tring, cong
c6 thé sau moét thai ky bét thusng (séy thai, thai luu,
thai di dang) hoac tham chi thai do thang.

Cho dén nay, day la logi bénh ly éc tinh duy
nhét con ngusi cé thé digu tri khéi ngay ca khi
bénh da di can xa, phuong thuc digu tri cho nhém
bénh ly nay khdc nhau theo giai doan benh va
diém nguy co dugc danh gid khi dugc chén dodn.

Trong d6, nhém bénh nhan bénh ly TBNAT nguy
co cao néu dugc digu fri theo dung phéc do dugc
khuyén cdo thi ti le ddp ung digu tri c6 thé trén 80%
véi lieu trinh budc mét, va gan tren 90% néu dugc
digu tri buéc hai va ba sau khi buéc mét thét bai. Viec
Ung dung cdc phuong phép digu tri theo khuyén cdo
ngodi mang lai ti [é digu tri thanh cong cao, con cb
thé git lai to cung phain phy cho nhing bénh nhan tré
tuSi v&1 con mong muén ¢6 con lai sau digu tri.

Tuy nhién, viéc ép dung céc phuong phdp digu
tri nay con chua théng nhét, khién két qué diéu tri
doi khi kheng nhu mong muén, do dé, chung t6i
tién hanh nghién cdu nay véi myc tiéu:

® Nghién ciu dac diém lam sang va can lam
sang coa bénh ly 1 bao nuéi dc tinh nguy co cao.

 Nghién ciu téc dyng cia da héa tri phac do
EMA/CO trong diéu tri bénh ly t& bao nuéi dc tinh
nguy o cao.

2. boi tugng va phuong
phap nghién ctu

2.1. Thiét k& nghién cgu: Can thigp lam
sang, theo dai doc.

2.2.Pé6i tuong nghién cou

2.2.1. Udc tinh ¢6 méau

e Phuong phdp nghién ctu: nghién cou doc.

e Tiéu chi lam sang quan trong nhét: ti le dép
Ung véi da héa tri cia bénh ly TBNAT nguy co cao,
uéc tinh 70%.

* a=0,05; B=0,1, power=0,9, m=0,2.

e Cadmauduocudctinh:n=(1,96/0,2)20,7x0,3;
tic: n= 21

2.2.2. Tiéu chuén chon bénh

® Bénh nhan dugc chén dodn bénh ly TBNAT.

® Diém nguy co theo FIGO trén 7 diém.

2.2.3. Tiéu chudn logi tru

e Bénh nhan khoeng dugc digu tri theo dung
phdc do, bé digu tri hogic chuyén don vi digu tri.

* BhCG ma (phantom BhCG).

2.3.Cadc buéc nghién cou

- Ddnh gid diém nguy co cia bénh nhan theo béang
diém nguy co va giai dogn bénh theo FIGO 2002.

- Tién hanh digu tri theo phac do EMA/CO
hang tuan cho dén khi nong dé BhCG am tinh thi
cing c6 théem 2 dot.

Truéc méi dot digu tri, bénh nhan dugc chi dinh
céic xét nghiém: cong thic mdu, chic naing gan thén,
10 théng sé nudc tiéu, X quang phéi, siéu am byng.
BhCG dugc xét nghiém hang tuan, duge goi la ém
tinh néu BhCG trong huyét thanh dudi 3 mUI/L.

Nhang bénh nhan thuéc nhém sau thi coi nhy
digu tri thét bai:

® Bién chung do diéu tri phai ngung digu tri.

* Khong ddp ung véi digu tri.

- Thu thap s6 lieu bang phiéu thu thap sé lieu
dugc chuén bj truéc. So dyng phain mém SPSS dé
xu ly s6 lieu.

3. K&t qua
Bdang 3.1, Bang 3.2, Bang 3.3



Bang 3.1: Diic diém coa méu nghién ciu

Dc diém 56 lugng ‘ Tile
Tudi 29,3+7 9 tudi
Diém nguy 8,420,6 digm
| 14 483
Giai doan benhtheo |II 7 241
FIGO [ 6 20,7
v 7 69
Khoang thei gian 10,7+5,2 théng
i marg i Sy tha/Tha luy 12 414
ohit Thai tring 16 55,2
Sinh non 1 34
Sinh 0 théng 0 0
Phi 8 76
Gan 0 0
Vi frf cd nhan Lach 0 0
Nio 1 34
Co quan sinh duc 2% 828
Diéu frihéa chit | Mot dot 13 48
trudc do Hai dot 3 103
Bang 3.2: Qud frinh diéu tri cba méu nghién ciu
Diic diém S6 lugng Tile (%)
Dap ting véi diéu ri hoa chit budc 1 24 828
Dap ting véi diéu ri hoa chéit budc 2 3 103
Tuvong 2 69
S dot diau tri hoa cht (dot) 73:25
Phau thué ciit TCTP 8 276
Chay mdu 1 34
Rung toc 29 100
Bién chung trong qud | Loét dutng fidu hoa 12 414
trinh digu fr Suy toy 3 103
Tang men gan 7 241
Giam chiic néing than 0 0
Bang 3.3: Két qua diéu tri cba méu nghién ciu
56 lugng Tile (%)
(6 thai lgi 16 552
Tai pht 1 63
Thasi gian mang thai lgi (thdng) 137452
Sty thai /thai luu 5 31,2
Két quathaikysou ~ |Thai bt thuoing 1 63
digu tr Sinh non 3 187
Sinh d0 thdng 1 438

4. Ban lugan

Tu6i la mét trong cdc yéu t6 danh gid diém nguy
co cta bénh ly TBNAT theo FIGO. Theo d6, nhing
beénh nhan trong nhém bénh ly nay dugc chia lam
hai nhém, dudi 40 tusi va tu 40 tuéi tré len. Tusi
cba nhém beénh nhan trong nghién ciu cia ching
toi la 29,3+7,9 tudi. Nhing nghién ciu cia mét s6
tac gia cong cho két qué tuong ty nghién ciu cia
chung t6i. Nghién ctu coa Priyanka KR tai An Do
v6i 25 bénh nhan nguy co cao thi tuéi trung binh la

28,3 tudi. Nhém tdc gid nay nghién ciu trong hai
nam, ty 2012 dén 2014, va chi chon nhang bénh
nhan dugc digu tri phéc do EMA/CO [19]. Hay
nghién ciu cba Hemida REA va cong sy trén nhing
bénh nhan bénh ly t& bao nuéi khang héa tri thi
tui trung binh cing la 28,7 tuéi (17-50 tuéi) [8].

Nghién ciu coa Anjana C va cong sy v6i 48
bénh nhan benh ly TBNAT nguy co cao tai An Do
khi chia nhém do tuéi dua theo méc 40 tuéi thi ¢é
40 bénh nhan dusi 40 tudi va chi ¢6 8 bénh nhan
trén 40 tusi [1]. Nghién cou ca Maria A va cong
sy, nghién ctu cia Dobson LS, cong tuong ty, ti lé
bénh nhan duéi 40 tuéi la 85,5% [3], [14]. Mac du
trén 40 tudi la mét yéu 16 nguy co cho bénh ly nay,
nhung phy nu & do tusi nay lai it khi mang thai,
dén dén ti lé benh nhan trong nhém tuéi nay it hon
50 v6i nhém trudc 40 tuéi.

Diém nguy co trong nhém nghién clu cla
chung t6i & 8,410,6, goi la nguy co cao néu bénh
nhan ¢6 giai doan bénh theo FIGO |, II, lll var ¢
diém nguy co tu 7 diém tré lén hodic bénh nhan
giai dogn IV [17]. Nghién cdu cta Priyanka KR véi
nhong bénh nhan nguy co cao dugc digu tri theo
phéc d6 EMA/CO thi phan 16n bénh nhan ¢ diém
nguy co duéi 10 [19].

Viéc Ung dung diém nguy co trong phan nhém
bénh nhan cing con l& vén dé chua théng nhét.
Phan logi cta nam 2015 coa FIGO thi chia lam hai
nhém, nguy co cao va nguy co thép, l& sy phéi hop
gita giai dogn bénh va diém nguy co [16], [17].
Nhung mét sé tac gid van su dyng phén logi véi ba
nhém l& nguy co thép, trung binh va cao chi dya
don thuan vao diém nguy co [19], [20]. Chinh sy
khdac biét trong tU ngu nay dén dén viec ung dung
dieu tri cho nhém bénh nhan nay hién van con
nhigu diém chua théng nhét.

Ngodi diém nguy co thi giai doan bénh theo
FIGO cong la mét yéu 16 quan trong, viéc ép dung
cd hai yéu 16 nay dugc khuyén cdo cho tét ca benh
nhan [16], [17], do nghién ctu coa ching téi chi
chon nhing bénh nhan nguy co cao nén giai doan
bénh cong muén, s6 lugng bénh nhan giai dogn I
va IV lan lugt la 20,7% va 6,9%. Mot nghién ciu
Véi 16t c& cdc giai doan bénh thi ti lé bénh nhan
giai doan Il va IV lan lugt la 9,7% va 11,3% [14].

Tign su coa lan mang thai truéc dé cong la mot
yéu t6 quan trong, 55,2% bénh nhan ¢6 lan mang
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thai truéc d6 la thai tring, 41,4% séy thai va thai
luu. Benh ly TBNAT thusng sau thai tring, nhung
cng c6 thé sau bét ki mét thai ky nao [7], do dd,
cdc téc gia khuyén nén thyc hién xét nghiem giai
phéu bénh cho moi thai ky sau khi két thuc [17],
[18], [20].

Trong nghién ciu cta ching 16i, chi cé 9 bénh
nhan cé nhan di can, trong d6, 27,6% bénh nhan
di can phéi, 3,4% bénh nhan di can néo. Di can
phéi la vi tri di cain thusng gép nhét trong bénh ly
TBNAT [2], [20]. Vi dac tinh 1 bao coa benh ly
nay |& viia xém nhap séu tai ché va di can xa theo
dusng mau [10], [17], [20]. Nghién cu ca Maria
A v& cong sy cho ti le di can phéi len t6i 80% &
nhong bénh nhéan c6 nhan di can xa. Hay nghién
cOu cua Hemida RAE thi ti lé di can phéi cing la
75% [14]. Ti lé nay tuong ty nhu nhang t6ng két
qué nhong téc gia truéc day [9], nén cdc téc gid
déu khuyén cdo chyp CT scan nguc bung chau
hogc it nhét cong la X quang phéi truse khi digu tri
bénh nhan trong nhém beénh ly nay [5], [18], [20].

Ti le di can dén cdc co quan khéc thusng it dusc
ghi nhan hon so véi di can phéi, di can dai tryc
trang la di cain hiém gap. Téc gid Ghaemmaghami
F da mo t& mot trusng hop dac biét véi di can dai
tryc trang va da diéu tri thanh cong [6]. Bénh nhan
nay da dugc phéu thuat sau dé digu tri héa chét
phac do EMA/EP.

Trong nghién ctu coa ching 16i, s6 chu ki héa
chét ching t6i st dung cho bénh nhan la 7,3+2,5
chu ki. Trong bénh ly TBNAT, khéng ¢ qui dinh s6
chu ki héa chét s dung cho bénh nhan, ligu trinh
dugc ép dung cho dén khi nong do BhCG trong
mdu bénh nhéan vé am tinh va digu tri cing c6 them
hai dot sau d6 [18], [20].

Ung thu & bao nuéi la logi ung thu duy nhét
va cong la sém nhét ma con ngudi c6 thé digu tri
khoi, ké cdc khi benh cé di can xa [4], [8], [20].
Vi TBNAT la logi t& bao rét nhay cém véi héa chét
[16], [20]. Chi khi ¢6 di can néo, do han ché nong
dé héa chét trong dich néo ty, var vai trd cia phéu
thuat v xa tri trong nhong trusng hop nay cing
han ché nén viéec digu tri sé rét khé khan, va phan
l6n bénh nhan sé to vong [9], [10], [13].

Ti le dép ung véi héa chét busc mét trong
nghién clu cia ching toi la 82,8%, véi héa chét
buéc hai la 10,3%. Nghién cou cia nhém téc gia

Maria A va cong sy véi nhém nghién ciu bao gom
tét céc beénh nhan bénh ly TBNAT thi ti le dap ung
cba nhém bénh nhan ¢6 nguy co cao tuong déi
théip, chi 56% (14/25 bénh nhan), tuy nhién tac
gid nay phan nhém bénh nhén c6 diém nguy co
8 diém tré len la nguy co cao, con nhém ¢ diém
nguy co 5-7 la nguy co trung binh [14], chinh digu
nay dén dén sy khdc biét két qué so véi nghién cou
cba chung t6i. Hon nta, nhém nghién ciu nay chi
dinh cd nhing can thigp tho thuat nhu ngo busng
t0 cung, phéu thuat. Ti le phéi cat TCTP & nghién
clu cla tdc gia nay la 11,3% (7/62 bénh nhan)
[14]. Con ti lé cét TCTP trong nghién ctu cia ching
toi la 27,6%.

Cdc khuyén cdo deu cho rang khong nén tién
hanh phéu thuat & nhiong bénh nhan benh ly
TBNAT cho dén khi hoan thanh it nhét hai chu ki
héa chét [4], [?]. Do dac tinh di can theo dusng
mdu rét dé dang nén viéc can thiep phau thuat sé
lam dé cho qud trinh di can xa [18], [20]. Neén
trong nghién ctu nay, ching t6i hau nhu rét it chi
dinh phéu thuat cét TCTP khi bénh nhan khéng cé
bién ching chdy mdu. Day la viéc lam quan trong,
vi nhing bénh nhan trong bénh ly nay déu con rét
tré va viéc bdo ton ti cung sé cho ho cé co hoi ¢6
thém con sau khi digu tri ma khong anh huéng dén
ket qué digu tri [12].

Trong nghién cou cia ching t6i, véi phdac do
dieu tri EMA/CO thi 100% bénh nhéan sé gap mot
trong cdc téc dyung phy cta héa chét. Thusng gap
nhét la ryng téc, sau dé la viem loét dusng tieu
héa, tang men gan, suy toy. Day la céc tac dyng
phy thusng gap khi digu tri da héa tri 6 bénh nhan
ung thu néi chung va bénh nhan bénh ly TBNAT
néi rieng [12], [18], [19].

Ti lé vé sinh & nhong bénh nhan bénh ly TBNAT
véo khodng 7%, ti le lap lai bénh ly nay tang
khoang 1/1000-1/100 so véi phy no trong do
tudi sinh sén [15], v6i mét nghién ciu theo déi doc
da trung tam véi 2.657 bénh nhan dugc digu tri
héa chét trusc dé thi phan 6n c6 lan mang thai
lgi thanh cong, véi 76,7% sinh con do thang, 5,3%
sinh non, 1,3% thai chét trong t0 cung va 14,2%
sdy thai. Dac biét chi c6 37 tré (1,8%) c6 di tat
bdm sinh [16].

Mot cau héi dat ra la bao lau sau khi digu tri
bénh ly TBNAT thi bénh nhan cé thé mang thai



lgi. Phan I6n céc khuyén cdo trusc day cho réing
khodang thsi gian nay l& hai nam [9], [11], tuy
nhién hién nay van chua c6 béng ching thuyét
phyc cho cdc khuyén cdo nay. Gan day, trong
huéng dén nam 2015 coa FIGO, thsi gian nay cé
thé la 12 thang, tuy nhién muc dé cia khuyén céo
chi la mioc do C[17].

Trong nghién ciu nay, cé 16 bénh nhan ¢6 thai
lai sau khi hoan tét qud trinh digu tri. Chung toi
chi theo déi v& mé ta nhing bénh nhan 6 thai
lai m& khéng quan tam t6i céc yéu t6 khdc c6 thé
énh huéng dén khé nang cé thai cing nhu qué
trinh phdt trién coa thai do nghién cou nay con
qud nhé, kheng thé logi tri céc yéu 16 khac dugc.
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