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HUONG DAN

CHAN DOAN VA DIEU TRI UNG THU DAI - TRU'C TRANG )
(Ban hanh kém theo Quyét dinh sé 2549/QD-BYT ngay 19 thang 4 ndm 2018 cda B¢ trudng BO Y té)

1. DAl CUONG

Ung thw dai - tree trang la mot trong nhitng bénh ung thw phé bién trén thé gici. Theo thong ké nam
2012 cua Globocan, ung thw dai trec trang dirng thir 3 ve ty 1€ mac (10%) va thw 4 ve ty |€ tir vong
(8,5%) do ung thw. O My, ung thw dai tryec trang dlrng hang th tw vé ty 1€ mac va thr 2 ve ty 1€ tkr
vong.

Tai Viét Nam, ung thw dai tryc trang nam trong s6 10 bénh ung thw thwong gap, co xu huéng gia
tang. Ty I& mac chuan theo tudi la 10,1/100.000 dan, dirng hang thtr sau trong cac bénh ung thw cia
ca 2 gi¢i. Theo ghi nhan ung thw Ha Noi ty Ié mac chuan theo tudi la 7,5/100.000.

2. NGUYEN NHAN - CAC YEU TO NGUY CO’
2.1. Yéu té dinh dwéng

- Ung thu dai - tryc trang lién quan chat ché véi ché d6 an nhiéu thit, m& dong vat, it chat xo, thiéu
cac Vitamin A, B, C, E, thiéu canxi.

- Thwe phdm c6 chra benzopyren, nitrosamin.... ¢ kha néng gay ung thu.
2.2. Cac tén thwong tién ung thw

- Viém dai tryc trang chdy mau

- Bénh Crohn

- Polyp dai trwc trang

2.3. Yéu t6 di truyén: yéu t6 di truyén c6 vai trd quan trong trong sinh bénh ung thw dai tryc trang,
V@i gen sinh ung thw va cac héi chirng di truyéen:

- Hoi chirng ung thw dai true trang di truyén khong polyp (héi chirng Lynch)
- Bénh da polyp dai tryc trang gia dinh (FAP)

- H6i chirng Peutz-Jeghers

- H6i chirng Gardner

3. CHAN POAN

3.1.Lam sang

3.1.1. Triéu chirng co nang

- Réi loan lwu théng rudt, tao bon hoc fa chay.

- Bi ngoai ra nhy mau la triéu chirng hay gdp nhét.

- Dau bung: u dai trang phéi dau kiéu Koernig, u dai trang trai dau kiéu tac ruét, u dai trang sigma dau
ha vi kém di ngoai nhiéu lan.

- Bién chirng cGia u nhw ban tac, téc ruét, thing u gay viém phac mac.
- Mét sé triéu chirng do di can xa: tw s& thay hach thwong don, chuéng bung.
3.1.2. Triéu chirng thuc thé

- Kham bung: c6 thé so thy u qua thanh bung hoac qua tham kham tryc trang néu u & tryc trang,
4ng hau mén. Bénh nhan c6 thé ty s& thay u.

- Tham tryc trang: cé thé phat hién khéi u & truc trang thap va truc trang gira.

- Kham toan than dé phat hign di can gan, hach ngoai vi, dich cb trwéng, di cdn budng treng & phu
nir, gilp danh gia muc do tién trién bénh.

3.1.3. Triéu chirng toan than

- Hach thwong don (thwdng gap bén trai)

- Thiéu mau

- Gay sut: ngwdi bénh c6 thé gay sut 5-10kg trong vong 2-4 thang.



- Suy nhuwoc: bénh tién trién lau lam suy mon.
3.2. Can lam sang

3.2.1. N&i soi: Soi dai tric trang 6ng mém la phwong phap quan trong dé chan doan ung thw dai truc
trang, cho biét vi tri, dac diém khoi u va bam sinh thiét.

3.2.2. Chan doan hinh anh

- Chup X-quang chup bung khéng chuan bi: dwoc chi dinh trong c&p ctvu hodc khi c6 bién chirng tac
rudt hoac thang ruét.

- Chup cét I&p vi tinh: danh gia ton thwong u dai tryec trang va di can xa. Vai trd twong tw nhw siéu am
nhwng dé nhay cao hon.

- Chup cdng huéng tr: cé thé ap dung trong chan doan di can gan va danh gia tén thuwong tai chd.

- Siéu @m: dwoc str dung danh gia ton thwong tai gan va toan bd 6 bung, tuy nhién dé nhay khéng
bang chup cat I&p vi tinh. Siéu am qua ndi tryee trang: la mét phuwong phap ¢o gia tri dé danh gia muoe
xam lan ung thu triec trang va di can hach mac treo tryc trang.

3.2.3. Y hoc hat nhan:

- Chup hinh phéng xa khéi u dac hiéu (chup hinh mién dich phong xa- Radioimmunoscintigraphy:
RIS). Sﬂ”dung cac khang thé don dong danh dau phéng xa chup SPECT gilp phat hién u nguyén
phat va toén thwong di can.

- Chuyp hinh khéi u theo nguyén tac chuyén hoa (PET, PET/CT, PET/MRI) véi F18-FDG phat hién u
nguyén phat, di can hach, di can xa, giup danh gia chinh xac giai doan bénh, mé phdng lap ké hoach
xa tri (v&i ung thu tryec trang).

- Chup xa hinh, SPECT xuwong v&i Tc99m-MDP gilip phét hién tén thwong di can xwong
- Chup xa hinh, SPECT gan v&i Tc99m-SC gilp phat hién ton thuwong di can gan.
3.2.4. Xét nghiém sinh héa - huyét hoc

- Xét nghiém CEA, CA 19-9, phdi hop véi cac phwong phap khac dé theo doi va chan doan ung thw
tai phat, di can sau diéu tri.

- Xét nghiém huyét hoc va héa sinh mau: danh gia toan trang nguwdi bénh.

3.2.5. M6 bénh hoc

Ung thw dai trang dwoc phau thuat triét can, danh gia giai doan moé bénh hoc bao gdm:
-B6 mob hoc

-Giaidoan T

- S6 lwong hach vét dwoc va sb hach dwong tinh

- Dién cét trén, dién cat dwdi va dién cat xung quanh u

- Sw xam l4an than kinh mach mau

- Sy xam l&4n mach bach huyét

- Nhan ung thw mac treo ngoai hach

- Banh gia di can hach

- S6 lwong hach vét dwoc téi thidu 12 hach d& dam béo xép loai giai doan chinh xac.

- Sinh thiét hach clra nham phaét hién di can hach chinh xac hon nhé ki thuat héa mé mién dich dwoc
can nhac.

- B6i v6i bénh nhan ung thw dai trang giai doan Il dé quyét dinh diéu tri b tro' & giai doan nay hay
khong can xét nghiém MSI (PCR) hodc MMR (phwong phap héa mé mién dich). V&i nhirng bénh
nhan nay néu dMMR hoac MSI-H cé tién lwvong tét va khong dwoc hwdng lgi khi héa tri bo tro véi 5-
FU.

Phan tich gene: Déi v&i ung thw dai trang di can, nén dugc xét nghiém dot bién gen KRAS, NRAS va
BRAF nham muc dich tién lwong va st dung diéu tri dich.

a) Dai thé: Ung thw dai tryc trang c6 thé c6 dang sui, tham nhiém va loét. Vé mét dai thé tay thudc
vao 3 tinh chat: khdi u, u sui, u sui loét, vong nhan.



b) Vi thé:

- Nhirng ung thw khéng phai biéu mé (u lympho khéng Hodgkin, u carcinoid, ung thw mé lién két)
chiém khoang 5% cac ung thw mo dai trang.

- V& méat mé hoc 80% truwéng hop la ung thw biéu mé tuyén typ Liberkhunier, 10-20% la u dang nhay.

- Sy xam lan clia khéi u théng thwong la theo chiéu sau clia thanh dai trang réi di can dén cac chudi
hach bach huyét va sau cung la cac co quan lan can, chad yéu la gan.

- Phan dé trong ung thw dai - trwee trang chi yéu dwa vao phan do theo T chirc Y té thé gidi va
American Joint Committee on Cancer (AJCC).

c) Mtrc d6 biét hoa cla té bao ung thw trong ung thw dai truc trang dwoc phan thanh grade 1-4.
- Grade 1: biét hoa tbt

- Grade 2: biét héa trung binh

- Grade 3: biét héa kém

- Grade 4: khéng biét héa

d) Xét nghiém gen: KRAS, NRAS, BRAF va MSI.

3.3. Chén doan xac dinh

- Lam sang.

- Tén thwong phat hién qua ndi soi.

- Hinh &nh hoc (siéu am, CT, MRI, SPECT, PET/CT dé danh gia giai doan).

- M6 bénh hoc: 1a phuong phap quyét dinh nhat dé khang dinh bénh ung thu.
3.4. Chan doan phan biét

- Bénh Crohn

- Viém loét dai tryc trang

- Lao manh trang

- U lympho biéu hién & dai tryc trang

- GIST dai trwc trang

- Mot s6 ung thw khac xam Ian dai tryc trang

- Céc khéi u lanh cla dai tryc trang

- Ung thw 6ng hau mén

3.5. Chan doan giai doan

Danh gia giai doan theo hé théng TNM (Union for International Cancer Control UICC/AJCC n&m 2010)
3.5.1. Khdi u nguyén phat (T)

- Tx: khoéng thé danh gia khéi u nguyén phat

- TO: khéng c6 bang chirng vé khdi u nguyén phat

- Tis: ung thw tai chd

- T1: khéi u d& xam I&n Iép dwdi niém mac

- T2: khéi u xam lan 16p co

- T3: khéi u xam l4n qué I&p co vao I&p dwédi thanh mac hodc dén viing mé quanh dai trang khéng
dwoc phd phic mac.

- T4: khéi u xam I4n qua thanh mac vao co quan ho&c c4u tric ké can va/thiing vao phic mac tang.
+ T4a: U xam lan qua thanh mac va thing vao phic mac tang

+ T4b: U xam l4n co quan ké can

3.5.2. Hach vang

- Nx: khong thé danh gia dwoc di can hach ving



- NO: khéng cé di can hach vang
- N1: dican 1 -3 hach ving

+ Nla: di can 1 hach

+ N1b: di can 2-3 hach

+ N1c: nhan lang dong dwéi thanh mac hodc mac treo hodc ving dai tric trang khéng dwoc phuc
mac che pht va khéng co di can hach vung.

- N2: di can 4 hach vung hoac nhiéu hon nira.

+ N2a; di can 4-6 hach

+ N2b: di can tir 7 hach tré 1é€n

3.5.3. Di can xa (M)

- MO: khdéng c6 di can xa

- M1: di can xa

+ M1a: di can xa chi & mét co quan

+ M1b: di can tir 2 co quan/vung hoac di can lan tran phic mac

Bang 1. Xép giai doan theo TNM

Giai doan T N M Dukes
0 Tis NO MO B
| Tl NO MO A
T2 NO MO A
A T3 NO MO B
IIB T4a NO MO B
lC T4b NO MO B
A T1-T2 N1/Nlc MO C
Tl N2a MO C
1B T3-T4a N1/Nlc MO C
T2-T3 N2a MO C
T1-T2 N2b MO C
lnc T4a N2a MO C
T3-T4a N2b MO C
T4b N1-N2 MO C
IVA Batky T Batky N Mla
IVB Batky T Bat ky N M1b _
4. DIEU TRI

4.1. Piéu tri ung thw dai trang
4.1.1. So db diéu tri



Cha thich:(Ytnc): Yéu t& nguy co




SO DO 3. LUQC DO DIEU TRI UNG THU DAI - TRY'C TRANG DI CAN KHONG CON CHi BINH
PHAU THUAT

Pha Phu hop véi didu tri tich cuwc Khong phti hop

n diéeu trj tich cwc.
Laénng Nhom 1 (Diéu tri dé thu nhd khéi u) Nhom 2 (Diéu tri kiém soat bénh)  Diéutri  Khong
h votvat  dieu tri
nha

n

Biéu - Chua c6 nhiéu triéu chirng nang va c6 - Da cé nhiéu triéu chirng néng Triéu chirng nang

va can dwoc cham
s6c nang do toi wu

hién thé phau thuat duwoc dé tranh nguy co'
[&m pieu hién [Am sang nghiém trong hay roi
san [oan chirc nang co quan.

- Khéng con kha nang phau thuat

g

Muc |- Thu nhd u, dat dwoc phau thuat RO, c6 - Kiém soat bénh va kéo dai thoi Gidm dau va cham
tiéu thé s& dung mot sé liéu phap taichd  gian sbng. séc giam nhe.
diéu kém theo.

tri

- Cai thién triéu chirng, tranh tién trién
nhanh va kéo dai th¢i gian séng.

Pha RAS khéng dot RAS dot  BRAF dot |RAS khdong RAS dot  [BRAF dot  Bét ky Bat ky
n te pién bién bién dot bién  bién bién
Diéu Hoa tri bo déi* Hoéatribd FOLFOXIRIHOGatribd Hoéatribd |FOLFOXIRIFP Cham
tri + khang EGFR (d6i + + doi + khang doéi + + Bevacizum séc
bwé (Cetuximab)®  bevacizuma bevacizum EGFR?/ bevacizuma pevacizum jab giam
cl b ab bevacizumal ab nhe

b (CsSG




FOLFOXIRI + [FOLFOXIRIHé6atribd [FP £ Hoéa tribd Hoba tri bd N)
bevacizumab  * doi + bevacizuma doi + dei liéu
bevacizuma pevacizum b bevacizum thép
b ab ab
Hoa tri bd doi + FOLFOXIRI FOLFOXIRI
bevacizumab
Diéu FP + FP + FP + FP + FP + FP + FP + CSGN
tri |[Bevacizumab BevacizumaBevacizum BevacizumaBevacizumaBevacizum Bevacizum
duy b ab b b ab ab
tri
Diéu Hoa tri bd ddi* Hoéatribd [Hoéatribd Hoéatribd Hoéatribd Hoéatribd Hda tri bd
tri & bevacizumab déi + doi + doi + doi + doi + doi +
bwé bevacizuma pevacizum bevacizumabevacizuma pevacizum pbevacizum
c2 b ab b/ khang b ab ab
EGFR’
Héa tri bd d6i + FOLFIRI + [Regorafeni FOLFIRI + [FOLFIRI + [Regorafeni Regorafeni
khang EGFR  |Afilbercep/ |b hoac Afilbercep/ |Afilbercep/ b hoac b hoac
(néu trwédc d6  Ramucirum [Trifluridine/ |Ramucirum Ramucirum Trifluridine/ Trifluridine/
chwa dung ab hoac tipiracil ab hoac liéuab hoac liéutipiracil tipiracil
hodc FOLFIRI +Regorafenibhodc liéu |phap mién phéap mién hoac hoac liéu
Afilbercep/ ,liéu phap |phap mién dich® dich® Regorafeni [phap mién
Ramucirumab mién dich® dich® b hoac ligu dich®
hoac phap mién
Regorafenib dich®
hoac liéu Ehép
miéen dich
Piéu Hoa tri bo doi + Hoa tri bd
tri khang EGFR doi + khang
bwé (néu trwdc do EGFR (néu
c 3 cchwa dung trwdc do
khang EGFR)? chwa dung
Hoac Irinotecan khang
+Cetuximab EGFR)?
Hoac
Irinotecan
+Cetuximab
Khang EGFR Khéng
don tri liéu (néu EGFR don
trwdc d6 chuwa tri liéu (néu
dung)? trwde do
chua dL‘mg)2
Regorafenib | RegorafenibRegorafeni RegorafenibRegorafenibRegorafeni
hoac hoac b hoac hoac hoac b hoac
Trifluridineftipira[Trifluridine/ [Trifluridine/ Trifluridine/ [Trifluridine/ [Trifluridine/
cil hoac liéu tipiracil tipiracil Tipiracil tipiracil tipiracil
phap mién dich® hoac liéu
phap mién
dich®
Diéu Regorafenib Regorafenib
tri hoac hoac
bw& Trifluridine/tipira Trifluridine
c4 il tipiracil

1. Tuy thudc vao thé trang va diéu kién cha bénh nhan c6 thé can nhic lwa chon phac dd diéu tri phu

hop.

2. Chi st dung thudc khang EGFR trén bénh nhan c6 tén thwong ung thw & vi tri bén trai véi RAS

(wild

type).

3. Liéu phap mién dich chi st dung trén bénh nhan MSI-H/dMMR
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4.1.2. Phau thuat ung thu dai trang

4.1.2.1. Nguyén tac phau thuat triét can

- Pam bao lay hét t chirc ung thw: bao gém I&y réng u nguyén phat va vét hach ving.

- Lap lai lwu théng tiéu hoa

4.1.2.2. Phau thuat polyp ung thw héa: phu thudc vao giai doan cia ung thw

- Cét polyp ung thw ndi soi don thudn: déi véi ung thw giai doan sém 0 (TisNO MO) hodc 1 (TINOMO).
Ti I& di can hach cua ung thw giai doan T1 ttr 0-20%.

- Trong trwéng hop d6 md hoc thap (G1, G2), khong xam l&n mach bach huyet (nguy co thap), nguy
co di cdn hach < 4%, ph&u thuat cat rong rai sau cat polyp RO |a khdng can thiét.

- Trong cac trwdng hop nguy co' cao (46 mo hoc >G2, xam l&n t&i I&p ha niém mac, xam l&n tinh
mach va mach bach huyét, dién cat < Imm hoac cac polyp khdng cuong xam lan, phau thuat cat rong
¢6 dién dwoc chi dinh tham chi sau dién cat tai ché am tinh.

- CAc khéi u giai doan > T1INO can phau thuat cat dai trang va vét hach.

- Céc polyp c6 cudng ung thw hoa xam nhap gioi han & dau polyp va khong c6 thém bat ctr yéu to
nguy co cao nao c6 nguy co toi thieu tai phat va do dé cho phép cat polyp qua néi soi.

4.1.2.3. Phau thuat diéu tri ung thv dai trang theo giai doan

a) Giai doan som - giai doan O (TisNOMO), giai doan | (TINOMO) khong xam nhap mach mau, bach
huyét than kinh

- Cét polyp don thuan (nhw trén) hodc cat niém mac ndi soi (Mucosectomy) néu sm1/2, G1,2; hoac cat
hinh chém l4y réng ton thuong.

- Cét doan dai trang nbi ngay néu cat rong tén thwong khong chac chan da lay hét ton thwong hoac
dién cit (+).

b) Giai doan | (T1-2 NOMO) (Dukes A ho&c Dukes cai bién A &1B): Phau thuat cat dai trang vét hach
dién hinh tay theo vj tri u nguyén phat (ky thuat nhw UT dai trang giai doan I, Il dwoi day).

c) Giai doan 11A,B (T3NOMO; T4a-bNOMO), Il (b4t ky T,N1-2M0): Ph&u thuat cét dai trang theo vi tri u
nguyén phat (u dai trang phai, dai trang géc gan, dai trang ngang, dai trang trai (xuong), dai trang
sigma):

- Cét dai trang phai: Cat dai trang phai khi u & dai trang 1én (chi that, cit nhanh phai ctia ddng mach
dai trang phai trén) hodc cat dai trang phai mé rong khi u & dai trang géc gan (that, cat déng mach dai
trang phai trén); that c&t dong tinh mach cung tén mach'’ 'h6i manh dai trung trang, dai trang phai" sét
than dong tinh mach mac treo trang trén. L&y t6 chirc m& va phic mac thanh cung than cac dong tinh
mach ké trén v&i doan dai trang cét bd cung mot khéi (monoblock). Trwéc khi g|a| phdng dai trang nén
that dai trang ngang ¢ dudi mirc dinh cat bé dé phong té bao ung thw di chuyén xuong. Lap lai lwu
thdng tiéu héa bang miéng ndi hdi dai trang tan-tan ho&c tan-bén bang tay hoac bang may.

- Cét dai trang ngang: that, cat déng mach dai trang phai va trai trén sat nguyén ay tr déng mach mac
treo trang trén va dudi. Vet hach cung to chirc m& va phlc mac xung quanh, lay ching di ctng voi
dai trang ngang thanh mgt khoi.

Phuc hdi hodc tao hinh phic mac thanh sau. Dan lwu ché miéng néi.

Ph&u thuat khdng cham u "no touch" khong mang lai wu thé hon vé séng con toan b va séng bénh
khong tién trién.

- Cét dai trang trai (xubng): that, cat dong mach dai trang trai gitba va nhanh trai ctia dong mach dai
trang trai trén. Vét hach va m& xung quanh cung phidc mac lay di cuing mét khoi véi dai trang xudng
(dai trang trai).

- Cét dai trang sigma: cat that ddng mach mac treo trang dwdi ngay sau ché cho nhanh dong mach
dai trang trai trén. Vét mé va hgch doc theo déng mgch mac treo trang dwéi cho den séat (;hé chia
doéng mach trye trang trén (cudng trwee trang trén), lay cung dai trang sigma thanh mot khoi.

- Khoang céch tir ria u dén dién cat 5cm véi UT dai trang thuwong khong cé van dé nhung nhieng vi tri
dai trang c0 dinh khi u xam lan ra ngoai thanh dai trang khi d6 danh gia Ro la rat can trong. SO hach
vét dwoc trong khi mo quy dinh t6i thieu phai 1a 12 néu khdng danh gia giai doan bénh sau mo sé
khéng chinh xac.

d) Giai doan IV (T bat ky, N bét ky, M1).

- Ung thw dai trang di can gan

+ Cat gan la mot lwa chon déi khéi di c&n cé kha néng cat dwoc

+ Quyét dinh phau thuat c4t nhan di c&n can can ct vao vi tri gidi phau, kich thwéc nhan di cén ciing



nhw chirc nang gan.

+ Chi c&t nhan di can gan khi khéi u nguyén phat c6 thé phau thuat triét can va khong c6 di can co
quan khac. C6 thé thyc hién cat dai trang, vét hach va cat nhan di can gan cung thi hoac thi hai tay
thudc vao murc do phirc tap, bénh kém theo cling nhw kha nang cta phau thuat vién

+ Trong treong hop di can gan ma phan thé tich gan lanh con lai khoéng dam béo, c6 thé can nhac nut
nhanh tinh mach ctra, gay phi dai phan gan lanh dé& chuan bi cho viéc cat tén thwong di cin gan thi 2.

+ Trong mét so trwo’ng hop nhan di can & vi tri gidi phau kho, cé thé can nhéc cac bién phap diéu tri
&p sat: tiém con, ap lanh, dét séng cao tan.

+ Tac rudt khdng cat dwec u: [am hau mén nhan tao hoac néi tat.
- Ung thw dai trang di can phdi

+ Quyét dinh ph3u thuat cat tén thwong di can can can ctr vao vi tri giai phau, kich thuoc ton thwong
di can cling nhuw chire nang théng khi phoi.

+ Chi cét tdn thwong di can phdi khi khdi u nguyén phat cé thé phau thuat triét can va khéng cé di can
co quan khac.

+ Trong mot s trweng hop nhan di cén & vi tri gidi phau khé, cé thé can nhic cac bién phap diéu tri
ap at.
- Ung thu dai trang di can phdi/gan sau hoa tri

+ Danh gia kha nang cat bé déi véi nhirng ngudi bénh ung thw dai trang di can gan hoac phéi ma ban
dau khéng c6 kha nang cat khdi di can sau 2 thang hoa tri. Néu c6 kha nang phau thuat thi tién hanh
nhuw trén.

+ D6i Vi nhirng tredng hop co kha nang cao phau thuat dwoc sau hoa tri, khuyén céo nén lya chon
cac phac do cé ty I1é dap &ng cao.

e) Phau thuat ung thw dai trang c6 bién chirng

- T4c ruét do ung thw dai trang

+ Cét dai trang triét can ndi ngay mét thi nhw md co chuén bi néu tac rudt do u dai trang phai, u dai
trang go6c gan (con chi dinh phau thuat triét can) dén sém.

+ Cét dai trang triét can nhu mércc’) chuén bj nhwng theo k¥ thuat Hartmann néu tac ruét do ung thw
dai trang trai (ké ca dai trang xudng va dai trang sigma). Nhieu tac gia chd trwong mo 2 thi: Thi 1 mo
tac rut bang hau mén nhan tao kép (kiéu Mickulicz) va tham do 6 bung chuén bj cho phau thuat thi 2.
Thi 2, sau mé t&c ruét 2 tudn tién hanh mé ung thw dai trang trai nhu md c6 chuén bi.

+ Ct dai trang 1am hau mén nhan tao néu ung thw dai trang thing gay viém phac mac toan thé. Co
thé cat dai trang vét hach ddng thoi (néu viém phic mac sém va toan than cho phép) lam hau mén
nhan tao kép hoac cat va vét hach thi 2 cling véi lap lai lwu théng tiéu héa (néu cho phép). Néu ung
thw dai trang gay thing chi gay ap xe quanh u c6 thé mé nhw ung thw gay tac ruét (tly theo vi tri u).

- Ung thw v& gay chay mau: hiém gap.

+ Néu toan trang cho phép déng thdi phau thuat ung thw dai trang (nhw trén) cat dai trang cAm mau
va vét hach.

+ Néu toan trang khong cho phép mé cét u cdm mau c6 thé lam tdc mach bang can thiép mach hoac
lam hau mdn nhan tao va van dé cét u va vét hach phuc héi lwu théng tiéu héa co thé lam thi 2.

f) Phau thuat diéu tri ung thw dai trang di can tai phat

- Di can gan moét 6 (sau diéu tri co' ban) & cac vi tri ma phau thuat cé thé Iy rong nhwng phai ddm bao
cac co quan khac khéng co6 di can.

- Di can phdi mét nhan don déc va khong c6 di can & cac co quan khac co thé mé cét phdi hinh
chém, cat ha phan thuy ho&c phan thuy phéi.

4.1.3. Xa tri ung thw dai trang

- Xa tri it dat ra dbi v&i ung thw dai trang

- Xa tri trong mét s6 trwong hop tén thwong di can, xa tri triéu chirng
a) Xa tri ung thw dai trwec trang di can gan:

- Xa tri trong chon loc bang hat vi ciu phéng xa (Selective Internal Radiation Therapy: SIRT): bom hat
vi cau ResinY-90 chon loc vao nhanh déng mach nuéi u. Liéu Y-90 1,25+0,38 (GBq); liéu hap thu
trung binh tai u la 264,4+200,2 Gy. Chi dinh trong trwdng hop ung thw dai trec trang da hodc chwa
phau thuat di can gan khong qua 3 &, mdi & khéng qua 3 cm, chirc ndng gan con bu, PS < 2, khéng c6
di can khac ngoai gan, Shunt mau gan-phéi<20% vé&i xa hinh Tc99m-MAA.



- Xa tri dinh vi than (SBRT: Stereotactic Body Radiation Therapy): trwdng hop u kich thwdc < 3cm:
Lieu xa 14-18Gy/1 lan, chiéu 2 hoac 3 lan trong 1 tuan.

b) Xa tri ung thu dai tryc trang di can phéi: Chi dinh khi di can it 6 (1 6), khong thé mé dwoc. Liéu xa
45-54Gy voéi ky thuat 3D conformal, IMRT hoac 14- 18Gy/1 lan, chiéu 2 hoac 3 |lan trong 1 tuan véi ky
thuat SBRT.

¢) Xa tri ung thw dai tryc trang di can xwong:
- Muc dich diéu tri: chéng dau.
- Phuong phap:

Xa tri chuyén héa: diing thuéc phong xa Phospho 32 (P-32) liéu 1-1,5mCi/10kg can nang co thé/ 1
lan/dwong uong hoac Samarium 153 (Sr-153) lieu 0,6-1,0 mCi/kg can nang co thé/ truyén tinh mach.
C6 thé dung lap lai sau 3-6 thang. Chéng chi dinh khi suy chirc nang than, gidm sinh tdy tao mau.

Trwong hop di can xuong it 6, & cac vi tri xwong c6 thé chiéu xa dwoc co thé xa ngoai chéng dau,
lieu 17Gy chia 4,25Gy/1 lan chiéu x 4 lan.

d) Xa tri ung thw dai triee trang di can nao:

- Xa phéu bang Gamma Knife, Cyber Knife: Chi dinh khi di can nao khéng qua 3 6, méi & khéng qua 3
cm. Néu di can 1 6 thi dwdng kinh khéng qua 5 cm.

- Liéu (50%): 16-18Gy.

- Xa tri 3D conformal toan n&o: Chi dinh trong trwdng hop di can ndo nhiéu 6 nhé; Liéu 30Gy chia 10
lan, moi lan 3 Gy hoac 40 Gy chia 20 lan, mai lan 2 Gy.

Chu y: xa tri di c&n ndo can phdi hop dung thubc chéng phui néo va corticoid.
4.1.4. Biéu trj toan than ung thw dai trang

4.1.4.1. Hoa tri b6 trg

a) Chi dinh

- Can nhac hoa tri bd tro cho giai doan 1l (T3NOMO) khéng c6 yéu té nguy co cao néu MSI-L ho&c
MSS.

- Chi dinh héa tri b6 tro' tir giai doan Il (c6 cac yéu té nguy co cao), lll. Cac yéu t6 nguy co cao bao
gbm

+ Nhap vién do u gay tac hoac thing
+ Sb hach 14y dwoc < 12 hach

+ Dién c4t dwong tinh

+ Ung thw kém biét hda

+ U xam l4n mach méu, bach huyét hoac than kinh ngoai bién, mé bénh hoc 1 loai ung thw kém biét
hoa.

b) Phac d&

- Phac d6 FOLFOX c6 két qua tét hon so véi 5Fu/leucovorrin dbi véi bénh giai doan I1I.
- Phac d6 hoa tri thuweng st dung 1a mét trong cac phac dé sau day:

+ FUFA (Mayor Clinic)

+ Capecitabin

+ FOLFOX4

+ FOLFOX6

+ FOLFOX7

+ mMFOLFOX6

+ CapeOX

FOLFOX va CapeOX la cac phac dd dwoc wa chudng

Néu thé trang bénh nhan rat yéu c6 thé dung phac dd Capecitabine don thuan.

d) Thoi diém va ligu trinh

- Hoa tri b tro nén dwoc bat dau cang sém cang tét, tir tuan thir 3 dén tuan 12 sau mé. Néu diéu tri

bi tri hoan trén 12 tuan, viéc diéu tri nén can c da trén ca thé voi woc lvgng twong ddi loi ich thu
dwoc so v&i doc tinh khi diéu tri.



- Bénh nhan phau thuat néi soi, diéu tri bd tro tham chi c6 thé tién hanh sém hon.
- Héa tri b tro nén dworc duy tri trong vong 6 thang.
4.1.4.2. Hoa tri két hop diéu tri dich

a) Chi dinh: cho ung thw dai trang di can c6 hoac khong c6 kha nang cat b triét can, cho théy cai
thién thoi gian song thém khi phdi hop véi héa tri

b) Phac dbé thwdng st dung:

- FOLFIRI hoac FOLFOX hoac CapeOX + Bevacizumab

- FOLFIRI hoac FOLFOX + Panitumumab hoac Cetuximab

c) Céc thubc diéu tri dich:

- Bevacizumab.

- Cetuximab: chi dinh v&i ung thw dai trang c6 KRAS, NRAS khéng dét bién.

- Panitumumab: twong ty cetuximab v&i dich la EGFR.

4.1.4.3. Hoa trj va diéu tri dich giai doan tai phat, di can:

- Tham khao lwoc d6 diéu tri toan than ung thw dai trwc trang di can bang sé 3.

- Binh hwéng Iwa chon phac doé tha tri giai doan di can phy thuéc thé trang bénh nhan, xét nghiém dot
bién gen KRAS, NRAS, BRAF, diéu kién kinh té.

- Xét nghiém dot bién gen: Néu xét nghiém dot bién gen KRAS khong dot bjén thi xét nghiém thém
dot bien gen NRAS. Xét nghiém dot bien gen BRAF c6 gia tri tién lwong, neu BRAF (+): tién lwong
xau hon, can lya chon phac d6 héa tri manh hon (vi du FOLFOXIRI).

a) Khuyén céo vé thir ty diéu trj trong ung thw dai trwe trang di can.

Diéu tri bwéc 1: duoc khuyén c4o nén [(ét hop héa tri va diéu trj dich (tac nhan sinh hoc) twong ng,
trong do, cac dieu tri dich két hgp bao gom:

- Thudc e ché sinh mach VEGF (bevacizumab).
+ C6 thé str dung két hop véi FOLFOX, CAPOX, FOLFIRI.

+ Két hop véi phac dd FOLFOXIRI dwoc str dung trong mot sé trwdng hop can dat dwoc muc tiéu co
nho khoi u. Phac do nay cling dwgc chirng minh c6 lgi ich trén nhém bénh nhan BRAF dét bién.

+ Trén bénh nhan kho cé thé diéu tri tich cwc, cé thé st dung fluoro- pyrymidine (FP) két hop
bevacizumab.

- Liéu phap khang thé khang EGFR nén dwoc st dung:

+ Két hop véi FOLFIRI/FOLFOX trén bénh nhan c6 RAS hoang da va c6 tdn thuwong ung thw & vij tri
bén trai.

+ Liéu phap khang EGFR khéng dwoc st dung két hop véi phac dd nén tang Capecitabine hodc 5-FU
dang vién vi chwa c6 da div liéu.

+ Trén bénh nhfin c6 RAS hoang da, st plung buwéc 1 véi khang EGFR dwoc chirng minh |a dat dwoc
ty & dap wng tot hon so v&i thuoc tre ché sinh mach thong qua th&r nghiém pha Il (CALGB 80405).
Tay vao‘ muc tiéu diéu tri, néu can dat co nhd khoi u thi cetuximab & mot Iwa chon thich hop hon
trong dieu tri budc 1 so voi bevacizumab. Cai thién loi ich song con OS gitra hai nhém tac nhan sinh
hoc trén cho két qua khac nhau gitra 2 thtr nghiém FIRE-3 va CALGB.

Piéu tri duy tri:

- Bénh nhan duoc st dung FOLFOX/CAPOX hoac FOLFIRI budc 1 (c6 thé két hop bevacizumab),
dwoc can nhac st dung diéu tri duy tri sau 6 chu ki CAPOX hoac 8 chu ki FOLFOX.

- Diéu tri duy tri téi wu nhét 1a két hop fluoropyrimydine voi bevacizumab. Bevacizumab khong dwoc
khuyén cao dung don tri trong diéu tri duy tri.

- Bénh nhan st dung bwéc 1 véi FOLFOXIRI (c6 thé ciing véi bevacizumab) can nhac st dung diéu
tri duy tri bang phac do fluoru-pyrimidine + bevacizumab.

- Bénh nhan s dung don tri liéu yé’i fluorupyrim[dine (két hop bevacizumab) trong buéc 1 c6 thé tiép
tuc st dung phac do nay trong diéu tri duy tri. Can thao luan ki v&i bénh nhan truwéc khi dieu tri.

Bwérc 2:

- Bénh nhan da st dung phéac db c6 oxaliplatin & buéc 1, bwéc 2 nén st dung phac dé cé Irinotecan
va nguoc lai.

- Bénh nhan trwéc d6 chwa st dung bevacizumab, cé thé can nhac st dung bwédc 2 véi thube khang



sinh mach (bevacizumab hoac aflibercept).

- Aflibercept chi dwoc st dung két hop voi FOLFIRI trong bwéc 2 trén bénh nhan that bai voi diéu tri
buwdc 1 bang phac do oxaliplatin

- Bénh nhan tién trién nhanh véi budc 1 bang liéu phap c6 két hop bevacizumab, can nhac st dung
buwdc 2 tiép tuc v&i phac do két hop bevacizumab, aflibercept hodc ramucirumab (chi két hop
FOLFIRI).

- Bénh nhan RAS hoang d§, trwdc do chua sir dung khang EGFR (cetuximab), str dung bwdc 2 bang
phac do6 hoéa tri két hgp véi khang EGFR dwogc wu tién Iwa chon

- Bénh nhan trwdc d6 da st dung phac dé FOLFOXIRI + bevacizumab & buéc 1, c6 thé st dung
Regorafenib hodc Trifluridine/tipiracil trong buéc 2.

Bwérc 3:

- Trén bénh nhan RAS hoang da, néu trwdc do chua st dung khang EGFR (cetuximab hoac
panitumumab), buwéc 3 cé thé dwoc dieu tri véi khang EGFR.

+ Khang EGFR c6 thé st dung don tri liéu.

+ Két hop Khéng EGFR v¢i Irinotecan cé hiéu qua hon st dung khang EGFR don tri liéu (trén bénh
nhan da that bai v&i Irinotecan trudc do)

+ Khéng cé bang chirng rd rang vé loi ich cla viéc str dung lai khang EGFR ciing nhw dung thay
phién cac loai thudc khang EGFR sau khi da that bai véi mét loai thudc khang EGFR trwéc do.

- Regorafenib hoac Trifluridine/tipiracil 1& mét lwa chon trong buéc 3 trén bénh nhan da dwoc didu tri
trwdc d6 hoac khéng phu hgp v&i phac do fluoropyrimidine, oxaliplatin, irrinotecan, bevacizumab va
cetuximab (trén bénh nhan RAS hoang da).

+ Regorafenib va Trifluridine/tipiracil dwoc khuyén céo st dung trén bénh nhan bat ké tinh trang RAS,
BRAF.

+ Trifluridine/tipiracil c6 thé dwoc sir dung sau Regorafenib vi 6 dir liéu trong thtr nghiém
RECOURSE trén bénh nhan that bai v&i Regorafenib cd Igi ich véi Trifluridine/tipiracil.

+ Regorafenib dwoc chirng minh c6 lgi ich kéo dai séng con khong phu thudc tinh trang RAS, giam
nguy co’ t& vong ngay ca trén nhém bénh nhan chwa dwgc dung diéu tri dich trwdc do.

- Liéu phap mién dich véi Pembrolizumab ho&c Nivolumab chi dwoc st dung trén bénh nhan c6 MSI-
H hodc dMMR

Buwoéc 4:

- Regorafenib hoéc Trifluridine/tipiracil dwoc chi dinh cho bénh nhan truwéc dé da diéu tri voi
fluoropyrimidines, oxaliplatin, irinotecan, bevacizumab, cetuximab, panitumumab.

b) Diéu tri phdi hop:

- Diéu tri huyét khoi tinh mach sau: diing thudc chéng dong heparin trong Ivong phan t& thap
Enoxaparin 40 mg/ngay/ tiém dudi da, duy tri bang thuoc khang vitamin K (Acenocoumarol) uong 1
mg/ngay, bdo dam chi s6 INR nam trong gi¢i han 2-3, diéu tri kéo dai c6 thé sudt doi.

- Di can xwong: diéu tri phéi hop céac thuée chdng hily xwong (pamidronate 90mg hoac acid
zoledronic 4mg, truyén tinh mach 21-28 ngay/lan) hodc xa tri gidm dau (xem phan xa tri)

- Di can nao: tuy vao kich thudc, s6 lwgng, vi tri tén thuwong di céan ndo ma cé thé phdi hop thém voi
phau thuat hoac xa tri (xem phan xa tri)

- Di can gan: tay vao kich thudc, sb lwgng, vi tri tén thwong di can gan ma co thé phéi hop thém voi
phau thuat, nat mach hda chat (TACE), dot song cao tan (RFA), (MWA) vi sdng, xa tri trong chon loc
v&i hat vi cau phdng xa Y-90 (SIRT), tiém con, dot u bang vi séng, xa tri dinh vi than (SBRT).

- Di can phéi: tuy vao kich thudc, sb lwong, vi tri ton thwong di can phéi ma co thé phdi hop thém véi
phau thuat, dot u bang vi séng, xa tri dinh vi than (SBRT).

- Tran dich mang phdi, mang bung: c6 thé phdi hop véi choc thdo dich mang phdi, mang bung, bom
héa chat vao khoang mang phoi, mang bung (5FU hoac Cisplatin)

- Diéu trj gidm dau, tam ly liéu phap hé tro

c) Mét sb phac dd hoa tri ung thw dai trye trang:

- Phac d6 FOLFOX4:

+ Oxaliplatin: 85 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin: 200 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1, 2
+ 5 FU: 400 mg/m2, tiém tinh mach, ngay 1, 2



+5 FU: 600 mg/m2, truyén tinh mach trong 22 gi¢, ngay 1, 2
Nh&c lai sau mdi 2 tuan.

- Phac d6 FOLFOX6:

+ Oxaliplatin: 100 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin: 200mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1, 2

+ 5 FU: 400mg/m2, tiém tinh mach, ngay 1, 2

+ 5 FU: 600 mg/m2, truyén tinh mach trong 22 gi&, ngay 1, 2
Nh&c lai sau mdi 2 tuan.

- Phac 6 mFOLFOX6:

+ Oxaliplatin: 85 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin: 350mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ 5 FU: 400mg/m2, tiém tinh mach ngay 1, sau d6 5 FU: 2,4g/m2 truyén tinh mach trong 46 gi® lién
tuc.

Nhac lai sau méi 2 tuan.

- Phac d6 FOLFOX7

+ Oxaliplatin: 130 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin: 400mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+5 FU: 2,4g/m2, truyén tinh mach trong 46 gi¢ lién tuc.

Nh&c lai sau mi 2 tuan.

- Phac d6 FOLFIRI:

+ Irinotecan: 180 mg/ m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin: 200 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1, 2

+ 5 FU: 400 mg/m2, tiém tinh mach cham, ngay 1,2

+ 5 FU: 600 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1, 2

Nhac lai sau méi 2 tuan.

- Phac d6 FOLFOXIRI:

+ Irinotecan: 165 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Oxaliplatin: 85 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Leucovorin 200 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+5 FU: 3200mg/m2, truyén tinh mach trong 48 gi®

Lap lai sau méi 02 tuan.

- Phac 3o XELOX:

+ Oxaliplatin: 130 mg/m2, truyén tinh mach, ngay 1

+ Capecitabine: 1000mg/m2 uéng, 2 lan/ngay x 14 ngay.

Chu ky 3 tuan.

- Phac d6 XELIRI:

+ Irinotecan: 240-250 mg/m2, truyén tinh mach trong 90 phat, ngay 1
+ Capecitabine: 1000mg/m2 uébng, 2 lan/ngay x 14 ngay.

Chu ky 3 tuan

Hoac

+ Irinotecan: 175 mg/m2, truyén tinh mach trong 30 phut, ngay 1
+ Capecitabine: 1000mg/m2 uéng, 2 lan/ngay x 7 ngay.

Chu ky 2 tuan

- Phac d6 Capecitabine: Capecitabine: 1250mg/m2 uéng, 2 lan/ngay x 14 ngay. Chu ky 3 tuan.
- Phac @6 TS 1 don thudn: TS 1 60-80 mg/m2, udng ngay 1-14, chu ky 3 tuan (21 ngay) hodc TS 1:



60-80 mg/m2, ubng ngay 1-28, chu ky 6 tuan (42 ngay).

- Phac d6 UFT:

UFT (Tegafur+Uracil): 100 mg /m2, udng/lan x 3 lan/ngay, ngay 1-28

Folinic acid: 30 mg/m2, uéng/lan x 3 1an/ngay, ngay 1-28

Chu ky 5 tuan.

Hodac: UFT (Tegafur+Uracil): 100-125 mg /m2, udng/lan x 3 lan/ngay, ngay 1- 14, chu ky 21 ngay.
- Phac d6 FuFa cGa Mayo Clinic:

Leucovorin: 20 mg/m2/ngay, truyén tinh mach, ngay 1-5

5 FU: 425 mg/m2/ngay, truyén tinh mach, ngay 1-5.

- Phac @d ILF:

Irinotecan: 125 mg/ m2, truyén tinh mach ngay 1

Leucovorin: 20 mg/m2, truyén tinh mach ngay 1

5 FU: 500 mg/m2, truyén tinh mach ngay 1

Dung hang tuan x 4 tuan, nghi 2 tudn sau dé nhéc lai.

- Phéac d6 Irinotecan don thuan:

Irinotecan: 350 mg/m2, truyén tinh mach trong 30 phut, ngay 1. Chu ky 21 ngay.

Hoac

Irinotecan: 125 mg/m2, truyén tinh mach trong 90 phut, hang tuan, trong 4 tuan, chu ky 6 tuan.
- Phac d6 Oxaliplatin don thuan:

Oxaliplatin: 130 mg/m2 truyén tinh mach trong 2 gi¢, ngay 1. Chu ky 21 ngay.

- Phéc db 5 FU don thuan:

5 FU: 3500 mg/m2 truyén tinh mach trong 48 gi¢, hang tuan (ngay 1, 8, 15, 22...).

- Phac d6 IRINOX:

Irinotecan: 180 mg/m2, truyén tinh mach trong 90 phut, ngay 1.

Oxaliplatin: 85 mg/m2 truyén tinh mach trong 2 gi¢, ngay 1.

Chu ky 14 ngay.

- Trifluridine/tipiracil: 35mg/m2, t6i da 80mg/lan, ubng 2 lan/ngay, ngay 1-5, 8- 12, chu ky 28 ngay.
d) Céc thudbc diéu trj dich trong ung thw dai trang - trwc trang:

- Bevacizumab:

+ Bevacizumab dwoc chi dinh cho ung thw dai trwe trang di cin hodc diéu tri duy tri ung thw dai truc
trang di c&n sau khi dat 6n dinh bénh.

+ Liéu diing théng thwong 5-15 mg/kg, truyén tinh mach tirng dot, phdi hop véi cac phac @6 hoa tri
14-21 ngay/lan.

- Cetuximab:

+ Cetuximab chi dinh diing cho bénh nhan ung thw dai trwc trang di can khéng cé dét bién KRAS,
NRAS [RAS (-)].

+ Liéu diing 400mg/m2 ngay 1 sau d6 250 mg/m2 hang tuan, truyén tinh mach hoac 500/m2, mbi 2
tuan, phoi hgp véi cac phac do hoéa tri.

- Panitumumab:

+ Panitumumab dwoc chi dinh cho cac bénh nhan ung thw dai trwc trang di cin khong cé dot bién gen
KRAS, NRAS [RAS (-)].

+ Liéu diing: 6mg/kg, truyén tinh mach trong 60-90 phut, méi hai tuan hozc 2,5mg/kg, truyén tinh
mach hang tuan, phdi hop véi cac phac do hoéa tri

- Regorafenib:

+ Chi dinh sau khi bénh nhan da that bai voi phéc,dé fluoropyrimidin, Oxaliplatin, Irrinotecan,
Bevacizumab hodc Cetuximab (RAS khdng dot bién)

+ Liéu dung: regorafenib 40mg x 4 vién /ngay, ubng mét lan/ngay, ubng tir ngay 1-21, chu ky 28 ngay,



c6 thé diéu chinh liéu thy thudéc bénh nhan.
- Ziv-aflibercept

+ Chi dinh Ziv-aflibercept trong diéu trj két hop véi hoa tri phac d6 FOLFIRI cho bénh nhan ung thuw
dai triee trang di can khang hoac da tién trien v&i cac phac do cé chira oxaliplatin.

+ Liéu lwong: 4mg/kg truyén tinh mach > 1 gi& méi 2 tuan.
- Ramucimumab:

+ Chi dinh trong UTDTT di can Qé that bai v&i hoa tri cé ‘bevacizumab, oxaliplatin, fluorouracil.
Ramucirumab chi dinh dung phoi hgp véi hda tri phac dé6 FOLFIRI.

+ Liéu lwong 8mg/kg truyén tinh mach > 1 gi& méi 2 tuan.

e) biéu tri mién dich: Hai thubc da dwoc dwa vao NCCN guideline ciia My trong bénh ung thw dai tryc
trang la Pembrolizumab, Nivolumab chi dwgc st dung trong treed'ng hgp ung thw dai tryee trang di can
da that bai v&i héa trj trwéc d6 ¢ chi sé mat 6n dinh vi vé tinh cao (high MSI-microsatellite instability)
ho&c thay déi 1 trong cAc gen stra chiva bat cip sai (AIMMR- mismatch repair deficient).
Pembrolizumab va Nivolumab |& hai thubc nhdm dich PD-1 (Programmed cell death protein 1
receptor) trén b& mét t& bao u. Nivolumab B khéa thu thé PD-1 (blocking PD-1), Pembrolizumab ngan
chan PD1 gén véi PDL1, PDL2 céc thubc nay gitp kich hoat hé théng mi&n dich co thé chéng lai té
bao ung thw t&r d6 khéi u thu nhé hodc phét trién cham lai. Tuy nhién cac nghién cru diéu tri ung thw
dai trwe trang giai doan muén méi & thir nghiém 1am sang pha Il véi s lwong bénh nhan con it.

- Pembrolizumab 200 mg hogdc 2mg/kg truyén tinh mach >30 phdt méi 3 tuan cho dén khi bénh tién
trién ho&c doc tinh khéng chap nhan dworc.

- Nivolumab 240 mg hoac 3mg/kg truyén tinh mach > 60 phit méi 2 tuan cho dén khi bénh tién trién
hodac doc tinh khéng chap nhan dwoc. TLTK s6 1

4.2. Piéu tri ung thw tryc trang
4.2.1. So do diéu tri












4.2.2. Phau thuat ung thu tryc trang

4.2.2.1. Ky thuat

Trong phéu thuat ung thw trwe trang, chon lwa phwong phap md phu thudc vao mirc dd lan rong va vi
tri cda khoi u.

- U & giai doan rat sém (cT1sm1/2) nén dwoc cat rdng tai chd qua Iép co niém théng qua ndi soi
dwong hau mén.

- C4t toan bd mac treo tryc trang (TME) chi dinh khi u & truc trang gitra va thap.

- Cat mot phan mac treo truc trang 1a da khi phau thuat diéu tri ung thw trwc trang cao.

- Qét cut triec trang qua duong bung - tér]g sinh mdn (phau thuat Miles) chi dinh khi khdi u xam 1an co
that hodc & vj tri rat thap khong thé bao tén dwoc co thét.

- Phau thuat ndi soi cho két qua twong duong vé ung thu hoc so v&i phau thuat mé mé & mot sé
trung tdm phau thuat néi soi cé kinh nghiém.

4.2.2.2. Thoi diém phau thuat

- V&i xa tri ngan ngay, phau thuat nén dwoc tién hanh sau xa 2-4 ngay

- V&i hoa xa tién phdu, phau thuat nén dwoc tién hanh sau 4-8 tuan.

- V&i ngwdi bénh trén 80 tudi hodc PS 3-4, phau thuat tri hodn sau xa ngan ngay 8 tuan.

MUrc d6 phau thuat réng rai trong truéng hop dap (rng toan bod sau xa hodc héa xa tri tién phau, TME
la k¥ thuat chuan muec.

4.2.2.3. Phau thuat bao ton co that

- Muc tiéu ctia phau thuat trie trang la cb géng bao ton co that téi da. V&i dién cat dwdi cach u 1cm,
co that thwong duwoc bao tén. Hoa xa tién phau hodc xa trj tién phau véi thdi gian dai cé thé giap
gidm kich thwéc u, nhung déi véi u kich thuwéc Ién, sau diéu tri tién phau, u dap rng tét, c6 nén phau
thuat bdo ton co that hay khéng van la cau hdi chwa dwoc tra |&i thda dang. Phwong phap phau thuat
nay chi dwoc tién hanh & mét sb trung tdm phau thuat c6 kinh nghiém.

- Phéu,thuét c6 vai tro quan trong trong diéu tri ung thw & ca giai doan sém va giai doan muén. O giai
doan ré_t so@m, sém phau 'ghuét cO vai tro don tri liéu (chNOMO, pT1,2NOMO) & nhﬁ’ng giai doan mudn
hon phau thuat 1a thanh t6 quan trong trong cac mo thirc phoi hgp da mé thirc diéu tri ung thw tryc
trang.

4.2.2.4. Phau thuat theo cac giai doan trén lam sang

a) Phéy thuat ung thw trwec trang giai doan rat sém: Cat u qua hau mén (TEM): ung thw tryee trang giai
doan rat som (cTINOMO hay cT1sm1/2) v&i G1,2. Nguoi bénh co nguy co phau thuat cao, nguy co
gay mé hdi strc cao c6 thé |am TEM hodc xa ap xat khi G3,4 hay cT1sm?2.

b) Phau thuat ung thw truc trang sém; cat doan tryc trang vét hach (TME vGi ung thu truc trang thép
va trung binh) chi dinh cho: cTINOMO (v&i sm2 hoac G3,4; c6 xam lan mach mau, bach huyét, than
kinh); cT2NOMO.

c) Phau thuat ung thw trwe trang MO

- cT3NOMO ung thw trwe trang thap va trung binh sau hda xa tri ddng thdi ho&c xa tri ngan ngay
(5x5Gy).

- cT4ANOMO ung thw & trwe trang cao cé chi dinh phau thuat ngay hoac sau héa xa tri déng thai/xa tri
ngan ngay nhw véi cT3NOMO. U & trwe trang cao chi can cat mét phan mac treo tryc trang.

Dién cét cwc dwdi phai cach cuc dwdi khdi u >2cm. TME phéi ddm bao thanh mac tryc trang phan
trong phic mac khéng bi rach, vé boc mac treo trwc trang thanh bén va mat sau phai nguyén ven. Sé
hach canh tryc trang va trong mac treo dém dwoc téi thiéu 12 hach. Trong moi trwérng hop (pN+),
dién cét (+) déu phai dwoc hda-xa bd tro. Trong khi mé, nghi ngd dién cat nén lam sinh thiét tie thi
néu dién cat (+) nén cat tiép cho dén khi (-) dé dat RO.

- Cét cyt tryc trang dwong bung va tang sinh mén (phau thuat Miles): T3 /4N(bat ky)MO, T(bét
Ky)N(+)MO v&i ung thw tryee trang thap, khi ria kh0| u chi cach mép hau mén < 4cm. TME c6 gang bao

ton than kinh sinh duc va 14y rong t6 chirc phadn mém day chau quanh khéi u, c6 thé xa trj tién phau
dé dam bao RO.

d) Ph&u thuat ung thw trwee trang M1

- Néu c6 kha nang phau thuat ngay: tién hanh phau thuat (diéu tri ty vi tri ton thwong u tai phat va
murc d6 xam lan. Néu tai phét tai cho: c6 thé phau thuat cat doan dai trang, triec trang hoac phdi hop
voi héa tri, xa tri trwdc mo.

- Cét trwc trang vét hach (TME) cét nhan di can néu mé dwoc ngay: T1,2NOM1 (phdi/gan) sau d6 hba



xa tri bd tro; T3,4N(+)M1 (gan/ph0|) c6 thé méd dwoc, hda tri bd tro trwde phau thuat cét trwc trang
+TME sau d6 hda xa tri bd tro. + Néu khong c6 kha nang phau thuat ngay nhwng cé tiém ndng phau
thuat sau hoéa tri: tién hanh héa tri, sau 3 dot danh gia lai va xét phau thuat.

- Néu khong con kha nang phau thuat (di can nhiéu 6, nhiéu tang): tién hanh hoa tri. Nhirng bénh
nhan UTDTT giai doan mudn, khéng g:c‘m chi dinh diéu trj t(iét can, sq’ dung hoéa tri dé dieu tri triéu
chirng chong dau, chong chen ép nham cai thién thém chat lwgng song cho nguwdi bénh. Trong mét
s trvong hop khoi u lan rong gay thang, v&, tac ruét... cAn phau thuat dé diéu tri triéu chirng nhw néi
tat, lam hau moén nhan tao...

e) Ph&u thuat triéu ching ung thw tryc trang

- Khi khéi u xam lan rong vung tiéu khung, day chau xam l&n cac bd phan trong tiéu khung nhw bang
quang, niéu quan, am dao, tién liét tuyén hodc di can nhiéu co quan, vi tri vj tri khi chan doéan phau
thuat dwoc chi nhw mot bién chdm séc gidm nhe tich cwe. Phau thuat [am hau mén nhan tao kiéu
Mickulizc dai trang sigma va cac phau thuat cham séc gidm nhe khéac.

4.2.3. Xa tri ung thw trwe trang
4.2.3.1. Xa trj tién phau:
a) Liéu va phwong thire xa tri: cé thé ap dung 1 trong 2 cach

- Xa tri trong thoi gian ngan (SCPRT: short course preoperative radiotherapy): Xa 25Gy chia 5 lan
trong 1 tudn, méi lan 5Gy sau d6 phau thuat trong vong 1-2 tuan. Xa tri ngan ngay nhw trén thwong
chi &p dung cho xa tri trwéc mé véi ung thw trwe trang trung binh T3b ho&c ung thw tryc trang thap
T2.

- Xa dai ngay, trai liéu (Long course): Xa 45Gy chia 25 Ian, 5 1an trong 1 tuan, méi lan 1,8Gy phau
thuat sau 4-8 tuan. Sau xa 12 tuan té chirc bi xo héa sé gay kho khan cho phau thuét.

b) Thé tich xa tri:

- Thé tich xa tri bao gébm u nguyén phat, mac treo trwc trang, viing trwédc xwong cung va hach lan can
(hach mac treo tryc trang, hach trwéc xwong cung, hach chau trong va hach chau ngoai khi u T4 xam
lan bang quang hoac co quan sinh duc).

- Trwong chiéu: gii han trén ngang mdc L5/S1; gi¢i han dwdi cach by dwéi u 3-5cm véi ung thw true
trang thap, trung binh mat bén: 1 cm ngoai xwong chau; mat trwge: 2 cm tredc mém nhd xwong cung
bao gom ca thanh triwéc am dao; mat sau: 1 cm sau xwong cung.

4.2.3.2. Xa tri hau phau (Xa tri bd tro):

- Liéu va phuong thire xa tri két hop:

Ap dung phwong thirc hoa xa tri tréi lidu dai ngay.

Liéu xa: Téng lidu 45-54 Gy

Pha 1: 45 Gy chia 25 1an / méi lan 1,8Gy/ trong 5 tudn/méi tuan tia 5 1an
Pha 2 (can nhac): tia thém 5,4-9,0 Gy chia 3-5 lan/ méi lan 1,8 Gy.

Cha y: sau phau thuat rudt non xudng thap trong tiéu khung, can lwu y tranh bién chirng viém, hoai tir
rudt do tia xa. Liéu toi da v&i rudt non la 45 Gy.

- Thé tich xa tri: Nén u, hach vung, viing trwéc xwong cung va bat ky td chirc u tdn dw nao sau mé:

- Trwong chiéu: Gidi han trén ngang mire L5/S1; gidi han dwdi: dwai 16 bit 3cm hoac thap hon néu c6
thé dé bao dam dién cat ndm trong trong chieu; mat bén: 1 cm ngoai xwong chau; mat trwdce: 2 cm
trwéc mdm nhé xwong cung bao gom ca thanh trwdc am dao & niv; mat sau 1 cm sau xwong cung.

- Uu diém chinh cta diéu tri bd tro sau mé so véi didu tri trwdc md 1a nguwdi bénh duwgc chan doan
giai doan chinh xéac, tir d6 lwa chon ngudi bénh diéu tri bd tro rat chinh xac. Tuy nhién, nhwoc diém l1a
tang tac dung phu cua xa tri tren ruét non, day chau sau phau thuat Miles va hiéu qua cla xa tri giam
hon do ¢6 nhiéu viing sau md xo héa khéng dwoc twéi mau tét.

- Do héa xa tlen‘phau~hleu qué hon va it ddc tinh c4p va lau dai nén hoa xa sau md (st dung 5-FU)
thay vi héa xa tién phau khéng con dwegc chi dinh rong réai.

- Bénh nhan khong duoc diéu tri hda xa tién phau thi sau phau thuat Miles nén dwoc xa tri sém gitp
kéo dai DFS t6t hon.

- D6i v&i u pT1 c6 yéu t6 tién lwong xau (dién cat dwong tinh, ung thw kém biét hoa hodc xam lan
bach huyét) hoac u pT2 ma clji cat rdng u c6 nguy co tai phat tai cho cao, sau dé khéng thé thwc hién
phau thuat triét can, hda xa bo trg dwoc xem xét chi dinh.

4.2.3.3. Xa tri tdn thwong di can:
Tham khao phan xa tri tdn thwong di cdn ung thw dai trang trang 16,17.



4.2.3.4. Xa trj tam thi, gidm nhe ung thw tric trang:

- Chi dinh: Ung thw trwe trang khéng md dwoc hodc tai phat tai ché.

- Liéu va phuwong thire xa tri:

Ap dung phwong thirc héa xa tri tréi lidu dai ngay.

Liéu xa: tdng liéu can cao hon 54 Gy néu k¥ thuat cho phép.

Pha 1: 45 Gy chia 25 Ian / méi lan 1,8Gy/ trong 5 tuAn/méi tuan tia 5 1an

Pha 2 (can nh&c): tia thém 5,4-14,4 Gy chia 3-8 1an / méi lan 1,8 Gy.

- Thé tich xa tri:

U trwe trang hodc nén u, hach ving, td chirc viing tredc xwong cung va u tai phat tai chd sau mé.
Trwong chiéu cé thé thu nhd hon xa trj trwéc md nham tranh téi da cac tac dung khéng mong mudn.
4.2.4. Diéu trj toan than ung thu tryc trang

4.2.4.1. H6a xa tri

- Héa xa tri phéi hop dwoc chi dinh trwdc phau thuat & nhirng bénh nhan ung thw trwe trang thap,
trung binh giai doan T3, T4, cé hoac khéng cé di can hach (N-/+).

- Xa tri tién phau: Tham khdo muc Xa trj 3.2.1 phan ung thw tryc trang
- Héa tri tién phau:

+ Cac phac d6 hay s dung déu c6 5 FU dé lam tang tinh nhay cam cua té bao ung thw véi xa tri. Cac
phac do dieu tri héa trj tryéc mod dang dwoc 4p dung trén thé gidi:

1. 5FU 325-350mg/m2 + Leucovorin 20mg/m2 truyén tinh mach nhanh ngay 1-5, tudn 1 va tudn 5
2. 5FU 400mg/m2 + Leucovorin 100mg/m2 truyén tinh mach nhanh ngay 1, 2, 11, 12, 21, 22
3. 5FU 1000mg/m2 truyén tinh mach ngay 1-5, tudn 1 va tuan 5

4. 5FU 250mg/m2 truyén tinh mach ngay 1-14 va 22-35 va Oxaliplatin 50mg/m2 truyén tinh mach
ngay 1, 8, 22, 29

5. 5FU 225mg/m2 truyén tinh mach 5 ngay/tuan vao cac ngay xa tri
6. Capecitabine 800-825mg/m2 ubng 2 lan/ngay, 5 dén 7 ngay/tuan, két hop véi xa tri

7. UFT (300-350mg/m2/ngay) va Leucovorin 22,5-90mg/ngay udng, 5 dén 7 ngay/tuan, két hop véi xa
tri.

+ Capecitabine c6 thé dwoc Iwa chon thay thé 5FU béi sy tién loi va hiéu quéa dwoc chirng minh
twong dwong.

+,Phéc q’é héa xa tri dwgc ég dung tai mot sé pénh vién: Xa tri 45Gy + capecitabine 850mg/m2 da /
uong 2 lan /ngay, moi tuan udng 5 ngay x 5 tuan

b) Hoéa xa tri bd tro’ - sau phau thuat

- Bénh nhan c6 chi dinh hoa xa tién ph&u ma khong dwoc diéu tri trede phau thuat nén dwoc diéu tri
hoda xa bd trg va héa tri trong treed'ng hop.

+ Dién cét dwong tinh
+ Bién chivng thiing dai trang
+ Nguy co tai phat tai chd cao (= pT3b va’hodc N+)

- Diéu trj bd trg nén kéo dai 6 thang voi phac do c6 capecitabine/5-FU két hop vai xa tri. Xa don
thuan b6 trg sau mo khéng dwgc ap dung.

- Xa tri hau ph&u: Tham khao phan xa tri hau phau (muc 4.2.3.2. Xa tri hau phau, phan 4.2. Diéu tri
ung thu tryc trang).
- Hoéa tri bd tro

+ Trai ngwoc voi ung thw dai trang, div liéu tw cac thr nghiém lam sang trong ung thw truee trang )
chu’r!g minh vai tro hda tri bd trg sau xa tri }ién phau hoég: héa xa tien phau va phau thuat con han ché
do s6 lvgng nguwdi bénh chwa du Ién va két qua con nhiéu tranh cai

+ Hoa tri bd tro dwoc chi dinh cho UTDTT giai doan I, 11l c6 yéu t6 nguy co cao: tac rudt, thing, vé u,
sO lwvgng hach vét duwgc < 12 hach, dién cat dwong tinh, u xam lan mach mau, bach huyét hoac than
kinh ngoai bién, md bénh hoc la loai ung thu kém biét hoa.

+ Phac db diéu tri bd tro: phac dé FOLFOX4 12 chu ky (14 ‘ngay) hoac 6 chu ky (28 ngay) hoac phac
dd XELOX 6 chu ky, néu thé trang bénh nhan rat yéu cé thé dung phac dé Capecitabine don thuan.



+ Nhém nguoi bénh sau khéng can diéu trj bé tro:

Giai doan Il ¢6 yéu té nguy co' thdp (UTTT cao pT3NO sau phiu thuat TME vét duoc trén 12 hach va
dién cat hoan toan am tinh).

Nhém ngudi bénh khdng dap ng véi héa xa tién phau.
+ V&i nguwdi bénh cao tudi: ngwdi bénh cao tudi hodc thé trang kém, nén can nhic gidm liéu

c) Thoi diém can héa tri bd tro' (khi nao can héa tri): Hoa tri bb tro nén dwoc diéu tri cang sém cang
tot, sau mé tl‘,P~4 t&i 8 tuan. Khdng nén hda tri khi chwa hoi phuc sau phau thuat hodc dang cé bién
ching hau phau.

d) Thoi gian hoa tri: Téng thoi gian diéu tri nén kéo dai tr 5,5 - 6 thang bao gém ca diéu tri tién phau,
phau thuat, bf) trg. Neu ngudi bénh da duoc dieu tri héa xa tién phau, héa tri bd tro nén kéo dai tir 4 -
4,5 thang. Néu ngudi bénh chwa diéu tri tién phau, diéu tri bd tro nén kéo dai tr 5,5 - 6 thang.

e) Hoa tr va diéu tri dich giai doan tai phat di can: Tham khao “Lugc d6 diéu tri ung thw dai - truc
trang di can khong con chi dinh phau thuét” - So d6 so 3 trang 10, 11 va phan “Hoa tri va dieu tri dich
giai doan tai phat, di can” trang 17 dén 24 cuta diéu tri ung thw dai trang trong tai liéu nay.

5. THEO DOI VA TIEN LUONG

5.1. Theo doi

- Khadm lam sang 3-6 thang/lan trong 2 ndm dau, 6 thang/lan trong 3 nam tiép theo.

- Xét nghiém CEA 3-6 thang/lan trong 2 ndm dau, 6 thang/lan trong 3-5 ndm.

- CT nguc/bung/tiéu khung 3-6 thang/lan trong 2 ndm dau, 6-12 thang/lan dén 5 nam.

- Chup PET/CT: khi nghi ng® tai phat ho&c di can véi CEA tdng ma cac ky thuat chan doan hinh anh
khéng phat hién tén thuwong.

- Noi soi dai tryc trang trong nam dau néu chwa duwoc thuc hién & 1an tham kham ban dau dé chéan
doan (VD do c6 tac rudt), sau d6 3- 5 nam/lan cho dén nam 75 tudi.

- N&i soi dai tryc trang sau 1 nam:

+ Néu u tuyén tién trién, I&p lai sau 1 ndm

+ Néu u tuyén khong tién trién, 13p lai sau 3 ndm, sau dé 5 nam/lan.
5.2. Tién lwong

- Ty |é khai bénh sau 5 nam Ia tlr 40-60%. So v&i cac ung thw dudng tiéu hoa, ung thw dai trang c6
tién lwgng tét hon va dwoc coi la bénh wu tién chira khai.

- Tién lwong phu thudc vao giai doan bénh: ty 1& séng 5 ndm - giai doan | >90%, giai doan Il > 60%,
giai doan Il > 30% va giai doan IV < 5%.

- Mot s6 yéu té khac ciing anh hwdng dén tién lwong nhu: thé gidi phau bénh, d& mé hoc...
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