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Tr00c nhing nam 1990, bl nh nhan ung thO bul ng trl ng giai do0n tiin xa cé it ¢ hii d0 tréng
dli sau phOu thuOt gi0 m khOi. D& c6 mit vai nghién clu gliy rdng- ngoUi trd xO trd toan bl ng-
difu tr0 b0 tr0 t0o ra nhilu sO khac bilt vO s ng thém khéng bl nh va sl ng thém toan bl . Mai
cho diln nhing nam 1990, héa trl da dilic sl ding rlng rai di a vao cac tac nhan alkyl héa
chOn hO'n nh melphalan va cyclophosphamide. H6a tr0 b0 tr0 vOi nhilu tac nhan it di0c lam
thOa dang hO'n. SO khai tridn cO a cisplatin da dem dln nil m hy ving d0u tién rdng héa tr0 bl tr0
c6 thi t0o ra s khac bil't vi tién I00ng cho bl nh nhan. Khi d6 carboplatin cling da di0c khai
trilnvadibc thly c6 sU dung ndp t0t hO n. Ngay sau dé, héa trl bl trl da trl nén sang tl rIng
cac phac dil héa trl ¢é chia platinum t0t h0' n cac phac dil khéng chila platinum.

Vao nam 1991, nhém th0 nghid m ung th0 bul ng trl ng ti0 n xa (AOCTG- Advanced Ovarian
Cancer Trialist Group) da céng bl mt phan tich gl p xem xét vai tro cl a platinum va cac gia tr
t00ng dlicla hda trl din chitva kit hlp trong dilu tr0 ung thl bul ng tr0 ng tid n xa. Phan tich
nay trinh bay 10i sU [00ng t0ng quan do li0u bl nh nhan di0c clp nhOtt0 8139 bl nh nhén trong
45 th0 nghidm ngOu nhién sOn cé. Co6 3 kit luln. ThO nhit, cac kit qul da gliy ring, vO thOi
gian siilng thém, vil ¢ didu tr0 nOn platinum ngay td c thi t0t hOn phac d0 khéng chi a platinum,
viinguy c t00ng dlitoan bl 1a 0,93. ThO hai, platinum k't hO'p t0t hO n platinum di n chOt khi
dilc sO diing vOi cung mOt liDu, vOinguy cO t00ng dli toan b0 0,85. Culli cung, cisplatin va
carboplatin ¢é hilu qul t00ng d00ng, viinguy cl t00ng diitoan bl 1.05. MOt kOt lul n gil ng
nhO vy cling da din t0 haithd nghilm I0n 0 BOc MO : mdt thd nghidm bdi nhém ung thd Tay
Nam (Southwest Oncology Group) (342 bl nh nhan ung thi bul ng trl ng giai dol n Il hoO ¢ IV




Ung th0 bul ng tring(PhUn 1)

Vilt bOi Bién tOp vién
ThO nédm, 12 Thang 10 2017 08:17 -

di0c nhOn nglu nhién cisplatin va cyclophosphamide so vUi carboplatin va cyclophosphamide)
va mit thD nghilm cOa viln ung thd quOc gia Canada. Khéng c6 th nghil m nao trong hai th0
nghidm nay bl thOt bli d0 ching thOc mOt sU khac bilt cé y nghta vl thii gian s ng thém toan
b, mic dlu phac di carboplatin cho thO'y ¢é chi sO difu trl tOthOnvatliorachdtliOngculc
sing tlt hOn.

NgOOc I0i, m0t thD nghilm 0 Phap bao gdm 144 bl nh nhan ung thd bul ng trl ng giai doln IlI
hoU ¢ IV nhO n hol ¢ cisplatin hoac carboplatin da cé cac kit qud rt khac nhau. SO thuyén gillm
hoan toan v binh hic va tl 10 d4p 0ng toan bl cao hin cd y nghia trong nhanh cisplatin so VUi
nhanh carboplatin (33 so vli 15% va 73 so vli 47%, [0n 100t theo thD t0). ThOi gian sO ng thém
trung binh 1a 27,9 thang dli vili nhanh cisplatin va 20,6 thang dii vOi nhanh carboplatin. COUng
di liDu di0c phéan phat thic sO cla thulc U hai nhanh da khéng dil0 ¢ bdo céo.

Nam 1992, mit phéan tich t0 ng quan cé tinh hi thd ng khac t0 54 thd nghidm lam sang nglu
nhién danh gia sl khac nhau clla cac phi0ng thic héa tr0 trong ung thl bi0u mé bul ng trl ng
tidn xa da di0c bao cdo. DO lilu theo d6i v i khol ng thdi gian dai la sin c6 0 hlu hOt bl nh
nhéan, va di lilu cla ting bl nh nhan riéng I0 cting siin ¢é cho t0t ¢l bl nh nhéan; vil ¢ phan tich
dia vao “mic dich dilu tr0”. Bao cdo nay chu tring vao hai sl so sanh: (1) platinum din dic so
vli platinum kOt hO p, cho thOy miOt cach rd rang I0i ich s ng thém kéo dai 0 nhém k't hi p; va
(2) carboplatin so vii cisplatin, cho thl'y khéng cé s khac nhau vO thii gian sOng thém r6 rang.
Béo cao nay da lam nli b0t rdng khéng c6 nghién clu riéng I0 hiln nay la d0 10n d0 phéat hiln
nhOng s khac bilt via phUi vO thli gian sing thém di0c 00c doan t0 lilu phap diu trd hil n
nay.

TO kOt qui cOa cac nghién clu nay, nhém ICON 0 Chau Au da quyl't dl nh xem xét carboplatin
dindlc, dictinhitnhdttrong t0t cl cac phac di hoa trll, so vi phac dl hoa trl kIt hip co
chOa carboplatin. ICON Il so sanh phac dil kit hi p cyclophosphamide, doxorubicin, va cisplatin
(CAP) vli phac dl carboplatin din diic 0 phd n0 mic ung thd bulng trdng doi hdi phdi héa tr0.
TOng sO 1526 bl nh nhan dilc dla vao tI 132 trung tdm 0 chin n00c Chau Au. B00ng cong
slng thém toan bl cho th'y khéng c6 bllng chilng v sO khac bilt gila CAP va carboplatin, vl i
t0 10 sai sU 1.00. Cac kit qud cho thOy thOi gian sO ng thém trung binh la 33 thang va s ng thém
2 nam la 60% cho cl hai nhém. NgOUita da kit luln rdng vii cach nhin vl cac dic tinh [0n hOn
cla phac di CAP so vili carboplatin, carboplatin din dic la phac di dilu tr0 chuln thich hOp
cho ph n0 ung thD bull ng trd ng giai do n til n xa. Cung luc do, 0 Hoa KU, paclitaxel, diUc chilt
xultt0 cay théng Thai Binh D0 ng, di0c phat hiln bli chi0ng trinh sang I0c¢ thulc cla Viln
ung thl qulc gia (NCI- National Cancer Institue) 0 cac canh riing cda Nam M0. SO thanh céng
cl a paclitaxel trong di0 u tr0 ung thD bul ng trd ng tai phat da thuc diy nhing nU I0¢ nghién clu
paclitaxel nhD 1a mOt thanh phdn cOu thanh trong li0u phap didu tr0 ban ddu. Co6 hai thO nghil m
pha lll IDn d& dilc cong bl ; nhi ng thd nghilm nay di0c¢ hinh thanh dia vao bl n tiéu chulln
difu tr0 hiln nay. ThO nghidm d0u tién la GOG protocol 111, bao g0 m nh ng bl nh nhan c6 tinh
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tring bOnh 0 giai dodn tiln xa vOi thO tich khOi u I0n nhd n ng0 u nhién cyclophosphamide cl ng
vl i cisplatin hol ¢ paclitaxel c0 ng vOi cisplatin. Nghién clu nay da cho thOy s t0t hO n cho phac
di paclitaxel va cisplatin so vli cyclophosphamide va cisplatin cé lién quan vii nam théng sO:
(1)t0 10 dap Ong, (2) t0 10 dap 0ng hoan toan v mit lam sang, (3) t0 10 phln tram bl nh nhan
khéng cé bl nh v mOt ddi tho t0i thOi di0 m phOu thuOt m0 b0 ng nhin I0i, (4) sOng thém khong
tiln tril n (PFS- progression- free survival), va (5) sl ng thém toan bl . XOp x0 1%2 nam sau khi
cong bl thd nghil m nay, mit nghién clu ching thc din t0 mOt t0p doan Chau Au — Canada
dilc gdila OV-10 da di0c trinh bay. Nghién clu nay cting bao gl m nhll ng bl nh nhan nhin
ngl u nhién hol ¢ cyclophosphamide va cisplatin hol ¢ paclitaxel va cisplatin. Nném diii {00 ng
nghién cOu 0 day bao gim nhing phU n0 ung thd bul ng tring t0 giai doOn IIB dln IV va bao
gdm cl nhi ng bl nh nhan ¢é thi tich khi u nhD va I0n. SO kOt hO p ¢l a paclitaxel va platinum
ching thic sl tit hn so vlisO k't hip cla cyclophosphamide va platinum cé lién quan diin t0
I0 dap Ong, t0 10 dap 0ng hoan toan vl mit Idm sang, sl ng thém khong til n tril n, va s ng thém
toan bl. SO liDu dilctloracing gin gidng vlisO liDu di0c nhin thOy trong GOG protocol 111.

TO d6 da dila din kOt ludn, trong khol ng thUi gian t0 gilla din culi nhd ng nam 1990, rdng phac
dl di0u tr0 chul n trong ung thO bil u mé bull ng trd ng la paclitaxel cOng vii platinum, mic¢ du
phac di liDu dic dl nghl cho mditac nhan khéng hoan toan ré rang t0i thli dil m do.

Hiln nay mOt phac d0 ¢6 thD t0t hOnda dilc tim thOy, vin d0 cla carboplatin so vii cisplatin
da nly sinh: cé hay khdng carboplatin cé thi thay thD cho cisplatin d0 cUi thil n phac di theo
quan didm v0 cO dic tinh va di dang dl s ding. C6 hai thd nghidm I0n da di0c thOc hiln, mOt
thD nghiim 0 BOc va mOt thD nghiom GOG 0 Hoa KO. Thi nghilm 0 B0c da dilc trinh bay vao
nam 1998, bao gdm 798 bl nh nhan ung th0 bul ng trd ng giai doln tiln xa di0c nhn nglu
nhién hol ¢ paclitaxel va cisplatin hol ¢ paclitaxel va carboplatin. Cac kit qul da cho thly t00ng
di0ng gila hai phac di lién quan viitl I0 dap Ong, t0 10 dap 0ng hoan toan vl mit I&m sang,
s ng thém khéng ti0 n tril n, va sing thém toan bl. SO 100ng I0n bl nh nhan trong nghién clu
nay, 798, da lam cho n6 c6 thd kOt luOn rlng cac phac di la ting dllng.

SO chlng thl'c d& di0c mang din t0 GOG protocol 158, mit nghién clu t0 p trung vao nhing
bl nh nh&n ung thi bul ng trd ng giai doln Il ¢é tinh ring bl nh tOn I0u tdi da hoUc t0i thilu.

Nh0O ng bl nh nhéan nay da di c nh n nglu nhién I0i hol ¢ paclitaxel va cisplatin hol ¢ paclitaxel
va carboplatin. Cac kit qul clng da cho thiy s t00ng dl0ng gila hai phac di c¢é lién quan vii
t0 10 dap 0ng hoan toan v mOt bl nh hi ¢ va s ng thém khéng til n tril n. Nghién clu tilp tic
di 0 ¢ theo ddi nhI m mO ¢ dich phén tich sU slng con khi cac biln ¢l dily d0 da x0y ra. VOi kOt
qul cla hai thD nghilm I0n nay, ngl0ita da kOt lul n rdng cisplatin va carboplatin c6 hillu qul
t00ng d00ng khi kit h0'p vOi paclitaxel va khéng nhi ng khD thi ma con di dang a0 s ding hin
dl di0u trd cho nhing bl nh nhi'n nay vOi phac dl paclitaxel cOng vli carboplatin tréi ngic vOi
cac phac di khac.
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Cac kitqul cla OV 10 va GOG 111 da dia din mOt thD nghi0 m khac la tho nghidm ICON.
ICON Il nhm mO ¢ dich so sanh sl an toan va hilu qul cla phac dl paclitaxel cng vOi
carboplatin vii nhdém ching la phac do cisplatin, doxorubicin, va cyclophosphamide (CAP) holc
carboplatin din dic. TO gida nam 1995 va 1998, ting s 2074 bl nh nhan t0 130 trung tam [
tam n00c Chau Au da di0c din IDi. BO nh nhan di0c nhi n nglu nhién paclitaxel cIng v
carboplatin ho ¢ nhém chil ng, nhém ching (CAP hol ¢ carboplatin din dic) dilc ldachOn
tri0c bOi blnh nhén va bac st 1am sang mit cach nglu nhién. TOi thOi di0 m theo ddi trung binh
51 thang, d00ng cong sl ng con khéng cho thly bl ng ching c6 sO khac bilt v sl ng thém toan
b0 gila paclitaxel cl ng vOi carboplatin va nhém chiing, viit0 I0 sai sO la 0.98. SO ng thém toan
bl trung binh la 36.1 thang 0 nhom paclitaxel cl ng vl i carboplatin va 35.4 thang 0 nhdm chl ng.
SO ng thém khong til n tril n trung binh 1a 17.3 thdng 0 nhém paclitaxel clng vii carboplatin va
16.1 thang 0 nhom chi ng. Khi thO nghidm nay di0c trinh dil n, ngl i ta d& kOt lud n r0ng
carboplatin di n dii ¢ va CAP cé hilu quD gilng vili paclitaxel cOng vOi carboplatin nhi la dil u
tr0 b00c mOt cho nhing ph0 n0 ung thD bulng trdng doi hii phOi hoa trl. BOc dilm vi dic tinh
t0t hOn cla carboplatin din dic gliy ring lodithulc nay la mOtI0a chin hip ly nhO 1a héa tr0
bl0c mOt cho ung thd bulng trd ng.

Dich @0 "The MD Anderson manual of medical oncology Second edition”
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