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Két qua xa tri diéu bién liéu ¢ bénh nhin ung thu tuyén
giap theé biét hoa khang I-131 tai phat, di can vang c6 nguc

Treatment results of intensity modulated radiation therapy in
radioactive iodine-refractory diffrentiated thyroid cancer patients with
locoregional recurrence/metastasis

To Quang Duy, Hoang Pao Chinh, Bénh vien Trung wong Quan doi 108
Nguyeén Anh Tuan, Bui Quang Biéu

Tom tat

Muc tiéu: Danh gia két qua xa tri diéu bién liéu & bénh nhan bénh nhéan ung thu tuyén giap (UTTG)
thé biét héa khang I-131 téi phat, di can vung cé-nguc. Béi tuong va phuong phdp: Nghién ciru héi cdu
32 bénh nhan UTTG thé biét héa khang I-131 dugc xa tri diéu tri bién liéu (IMRT) cac tén thuong tai phat,
di can ving c6-nguc tai Bénh vién Trung uong Quan doi 108. Sir dung dudng cong Kaplan-Meier dé€ uéc
lugng ty lé kiém soat tai ché tai ving va thdi gian séng con toan bé. Danh gia doc tinh cdp va déc tinh
muon cla xa tri theo tiéu chudn doc tinh clia RTOG. Két qua: V&i trung vi thai gian theo déi 1a 45,8 thang,
ti 1& kiém soat tai ché, tai ving & thai diém 1 nam, 3 ndm va 5 nam lan lugt 1a 93,4%, 82,8% va 82,8%;
thai gian séng con toan bd sau 1 ndm, 3 ndm va 5 nam lan lugt 1a 96,8%, 82% va 82%. Doc tinh cap tinh
cla xa tri hay gap nhat la khé miéng, viém niém mac do 1-2; doc tinh mudn hay gap nhat la khé miéng,
viém da dé 1. Két ludn: Xa tri diéu bién liéu & nhom bénh nhan UTTG thé biét héa khang I-131 cho ty |é
kiém soét tai chd tai viing va thai gian séng con toan bé kha quan véi déc tinh chdp nhan dugc.

Turkhéa: Xa tri diéu bién liéu, ung thu tuyén gidp thé biét héa, khang I-131.

Summary

Objective: To assess the outcomes of intensity modulated radiation therapy (IMRT) in radioactive
iodine-refractory  (RAI-R) differentiated thyroid cancer (DTC) patients with locoregional
recurrence/metastasis. Subject and method: A retrospective study was conducted on 32 patients with
RAI-R DTC who underwent intensity-modulated radiation therapy (IMRT) for locoregional recurrence/
metastasis at the 108 Military Central Hospital. Locoregional control (LRC) and overall survival (OS) were
estimated by using the Kaplan-Meier curve. Acute and late toxicities of radiotherapy were assessed
based on RTOG toxicity criteria. Result: With a median follow-up time of 45.8 months, the estimated LRC
and OS rates at 1, 3, 5 year were 93.4%, 82.8%, 82.8% and 96.8%, 82%, 82%, respectively. The most
common acute toxicities of radiotherapy were grade I-Il xerostomia, mucositis, while the most frequent
late toxicities were grade | xerostomia and dermatitis. Conclusion: Intensity-modulated radiation therapy
showed promising local control rate and long term overall survival in radioactive iodine-refractory
differentiated thyroid cancer patients with acceptable toxicities.

Keywords: Intensity-modulated radiation therapy (IMRT), differentiated thyroid cancer (DTC),
radioactive iodine-refractory.
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1.Pat van dé

Ung thu tuyén gidp (UTTG) la loai ung thu
thuong gdp clia cac tuyén ndi tiét, trong d6 UTTG
thé biét héa chiém trén 95% céc loai UTTG, c6 tién
lugng tot Vi ti 1é séng con toan bo (0S) 10 nam la
80-95% sau khi dugc phau thuat cat toan bo tuyén
giap, diéu tri I-131 va tc ché TSH [1]. Tuy nhién, 10-
20% BN tai phat trong vong 5 nam sau diéu tri va
khodng 15-33% s6 BN nay sé xuat hién tinh trang
khang 1-131 dua theo tiéu chudn khang I-131 cla
Hoi tuyén gidp Hoa Ki (ATA) [2]. UTTG thé biét hoa
khang 1-131 thudng lién quan dén tinh trang bénh
tién trién, ganh nang khdi u 16n cling nhu tinh trang
di can da 6 [3]. Cho dén nay, c6 it phuong phap diéu
tri hiéu qua cho BN UTTG thé biét hoa khang I-131.
Cac BN nay c6 thé dugc theo doéi sat, hodc phau
thuat, xa tri ngoai, dét nhiét cao tan véi tén thuang
khu trd, hoac diéu tri dich véi tén thuong di can tién
trién nhiéu vi tri [4].

Hién nay, vai trd cla xa tri chiéu ngoai trong
diéu tri UTTG thé biét hda van con han ché, mét s
nghién clu da cho thay co su cai thién vé thai gian
séng con va kha nang kiém soat tai chd, tai ving clia
xa tri chiéu ngoai. Tuy nhién, cac nghién ctu nay
ch( yéu thuc hién trén nhom BN UTTG thé biét hoa
tién trién tai ché, tai vung, con it nghién ctu vé vai
trd cla xa tri chiéu ngoai déi véi nhom BN UTTG thé
biét hoa khang I-131 [5-10]. M6t vai nghién cldu da
cho thay cla xa tri diéu bién liéu (IMRT) gidp cai
thién kiém soat tai chd, tai vung cliing nhu gidm doc
tinh trong diéu tri BN UTTG thé biét héa tai phat, di
can [8, 10], khang I-131 [11]. Bénh vién Trung uong
Quan d6i 108 la trung tam uy tin vé diéu tri UTTG, da
diéu tri va theo doi cho hang chuc nghin BN, trong
do cd mét so6 truong hop khang 1-131 dugc chi dinh
xa tri chiéu ngoai. Do d6, ching t6i thuc hién nghién
clu nay vGi muc tiéu: Bdnh gid két qua xa tri diéu
bién lieu & BN UTTG thé biét héa khdng I-131 tdi phdt,
di cén ving c6-nguc tai Bénh vién Trung uong Qudn
doi 108.

2. Déi tugng va phuong phap

2.1.Déi tuong

Nghién ctru héi ctdiu 32 BN UTTG thé biét hda
khang 1-131 tai phat, di can vung c6-nguc, c6 chi
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dinh xa tri chiéu ngoai, dugc diéu tri IMRT tai khoa
Xa tri - Xa phau, Bénh vién Trung uong Quan déi 108
ti nam 2016 dén nam 2021.

Tiéu chudn lua chon

UTTG thé biét héa khang diéu tri -131 theo tiéu
chudn ATA 2015 [2].

Bénh con ton du dai thé sau phau thuat hoac
khong c6 kha nang phau thuat.

Hoi chan tiéu ban UTTG c¢6 chi dinh xa tri theo
huéng dan thuc hanh cdia mang luéi ung thu toan
dién quoc gia (NCCN).

Toan trang ECOG 0-1.

Tiéu chudn loai trur

Co tién st xa tri viing dau c6 trudc do.
Phu n(r c6 thai, cho con bu.
Khong dong y tham gia nghién ciu.

2.2. Quy trinh diéu tri va theo déi

Chup CT mé phéng stit dung mat na 5 diém trén
may CT mo6 phdéng 580RT (GE, Hoa Ky).

Vé cac thé tich diéu tri GTV, CTV, PTV va cic co
quan lanh tuyén nudc bot mang tai, tdy séng, phdi,
thuc quan, tim trén phan mém Eclipse (Varian, Hoa Ky).

Ké liéu diéu tri 60-70Gy/30-35 phan liéu.

Lap ké hoach IMRT trén phan mém Eclipse
(Varian, Hoa Ky).

Tién hanh diéu tri BN trén may xa tri CX,
TrueBeam (Varian, Hoa Ky).

Theo d6i BN: Méi 3 thang trong 2 nam dau, méi
6 thang tu nam thu 3 tra di.

2.3. Cdc chi tiéu nghién ciru

DPac diém 1am sang: Tudi, gidi tinh, thé md bénh
hoc, giai doan bénh tai thai diém xa tri, phan nhém
khang I-131 theo phan loai ATA nam 2015.

Dac diém can lam sang: Néng dé thyroglobulin
trudc va sau xa tri 3 thang.

Bénh tién trién tai ché tai vung: Dugc dinh nghia la
su tang kich thudc clia cac ton thuong tén du va/hodc
hach ¢6, hach trung that trén (RECIST 1.1).

Thai gian kiém soét tai chd tai ving sau diéu tri:
Thai gian tinh ti thoi diém két thac xa tri dén khi
bénh tién trién tai chd, tai vung.
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Udc tinh thai gian séng con toan bé (0S) 1 nam,
3 nam, 5 nam.

Doc tinh cla xa tri: Poc tinh cap (< 3 thang sau
xa tri), doc tinh man tinh (> 3 thang sau xa tri) theo
tiéu chudn RTOG [12].

2.4. Théng ké va xurli sé liéu

Phan tich sé liéu trén phan mém théng ké IBM
SPSS version 26 bang céac thuat toan théng ké y hoc.

SU dung duong cong Kaplan-Meier udc tinh ty 1é
ki€ém soat tai cho tai viing, thai gian séng con toan bo.

3.Két qua
Bang 1. Pac diém déi tuong nghién ciu

Nhan xét: Hau hét BN UTTG thé nhu (96,9%). Da
s6 BN khéang I-131 thudéc nhém 1 va 2 véi ti lé lan
luot 43,8 va 34,4%. 28,1% BN giai doan T4, 90% c6 di
can hach ¢é.

Bang 3. Nong dd Tg trudc va sau diéu tri IMRT

Thoi diém theo déi | Néng dé Tg (ng/ml) p

Trudc xa tri 121,42 +£ 179,33

0,174

Sau xa tri 3 thang 85,32+ 152,59

. . Téng -
Pac diém doi tuo Ty lé %
ac diém doi tuong (n=32) ylé %
Nam 13 40,6
Gidi tinh -
NG 19 59,4
Lén nhat 85
Tuéi Nhé nhat 31
Trung binh 558+134

Nhdn xét: BN nit chiém da s6 (59,4%). Tui trung
binh BN 55,8 + 13,4.
Bang 2. Pac diém 1am sang va can 1dm sang nhém
bénh nhan nghién ciu

Dac diém n Ty lé %
L Thénhu | 31 96,9
Thé mo bénh hoc S
Thé nang 1 3,1
0 12 37,5
ECOG
1 20 62,5
1 14 43,8
Phan nhém khang 2 11 344
1-131 3 15,6
4 2 6,3
T 0-3b 23 71,9
4a/4b 28,1
0 3 10
N 1a 6 233
1b 23 66,7
0 23 71,9
M
1 9 28,1

Nhan xét: Nong dé thyroglobulin trung binh sau
diéu tri IMRT thap han so véi trudc diéu tri, tuy nhién
su khac biét chua cé y nghia thong ké (p=0,174).

Til§ séng

Thang

Biéu dé 1. Udc tinh ty 1& kiém soat tai ché,
tai vung sau diéu tri IMRT
Nhdn xét: Ty 1& kiém soat tai ché tai vung sau 1,
3, 5 nam sau diéu tri IMRT lan luct 1a 93,4%, 82,8% va
82,8%.

Survival Function

Tile

00 2000 4000 60.00 80.00 100.00

LRC thang

Biéu dé 2. Udc tinh thai gian s6ng thém toan bo

Nhdn xét: Trung vi theo déi 45,8 thang. Ty |é song con
toan bd sau 1, 3, 5 nam lan lugt la 96,8%, 82% va 82%.
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3.3.Ddc tinh ctia xa tri

3.2.1.Béc tinh cdp

Bang 4. Ddc tinh cap cua xa tri

Poc tinh cap Poé0 Po 1 Do 2 o o
Viém niém mac 6 (18,8%) 16 (50%) 10 (31,3%) 0 0
Viém da 6 (18,8%) 20 (62,5%) 6 (18,8%) 0 0
Kho miéng 10 (31,3%) 17 (53,1%) 5(15,6%) 0 0
Viém thuc quan do tia xa 23 (71,9%) 6 (18,8%) 3 (9,4%) 0 0
Viém phdi do tia xa 0 0 0 0 0

Nhan xét: Doc tinh cap tinh chi yéu la viém niém niém mac viém da, viém thuc quan d6 1-2, khéng co

bénh nhan nao cé déc tinh nang d6 3-4.

3.2.2. Déc tinh mudn

Bang 5. Poc tinh mudn cua xa tri

Poc tinh mudn P60 bo1 P62 0 (o]
Viém niém mac 30 (93,8%) 2 (6,3%) 0 0 0
Viém da 23 (71,9%) 9 (28,1%) 0 0 0
Kho miéng 21 (65,6%) 11 (34,4%) 0 0 0
Viém thuc quan 28 (87,5%) 4(12,5%) 0 0 0
Viém xd phéi do tia xa 0 0 0 0 0

Nhdn xét: Sau 3 thang xa tri, déc tinh muén chu
yéu gap la khé miéng do 1 (34,4%), viém da do 1
(28,1%), viém thuc quan do 1 (12,5%). Khéng cé déc
tinh muén do6 2 tré 1én.

4. Ban luan

Hién nay, con it nghién cttu vé vai trd cla xa tri
chiéu ngoai trong diéu tri UTTG thé biét héa. Két
qua mét s6 nghién clu cho thay co su cai thién vé
thai gian séng con va kha nang kiém soat tai chd, tai
vung cla xa tri chiéu ngoai ma khong gay ra nhiéu
tac dung phu ndng né cua tia xa, dac biét cho nhém
BN giai doan T4, N1, tui cao, xam lan ngoai tuyén
giap hoac con tén thuang dai thé [5-9].

Mot s6 nghién ctu héi ctu cling da cho thay
hiéu qua clia xa tri chiéu ngoai vé cai thién thoi gian
séng con va kha nang kiém soat tai ch, tai viung
trong diéu tri UTTG thé biét héa, tién trién khang I-
131 [11]. Nghién clu nay ctia ching t6i da cho thay
IMRT giup cai thién dang ké kha nang kiém soat tai
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cho tai ving (LRC) va thgi gian s6ng con toan bd
(0S) & nhém BN UTTG thé biét héa khang I-131 tai
phat, di can ving c6-nguc.

Kha nang kiém soét tai chd, tai vung la mét chi
tiéu quan trong trong nghién ctu lam sang. Tinh
trang tién trién tai chd tai vung lam tang ganh niang
khoi u va lam gidm chét lugng song do tuyén gidp
gan véi cg quan quan trong nhu thuc quan, khi
quan, tay séng. Hon nia, bénh tién trién tai cho tai
vung la mét trong nhiing nguyén nhan chinh gay ra
tir vong & BN UTTG thé biét héa [9]. Trong nghién
cliu clia ching t6i, udc tinh ti 1& kiém soét tai ché, tai
vlng sau 1, 3 va 5 nam sau xa tri lan lugt la 93,4%,
82,8% va 82,8%. Tac gid Groen AH va céng su [11]
cho thdy xa tri chi€u ngoai & BN UTTG thé biét hoa
khang I-131 téi phat, di can tai ché tai vung c6 trung
vi thdi gian tai phat tai cho, tai viing la 29 thang, udc
tinh ti 1& kiém soat tai cho tai vung sau 1 va 5 nam
lan lugt la 91,2% va 71%. Cac tac gid khac cing cho
thay hiéu qua cua xa tri chiéu ngoai & nhém BN con
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tén thuong ton du dai thé. Nghién ctu cla Chow va
céng su thdy cai thién dang ké vé ty 1é kiém soat tai
ché tai viing 10 ndm & nhém BN UTTG con ton du
dai thé sau phau thuat duoc xa tri chi€u ngoai
(63,4%) so v6i nhom khong dugc xa tri (22,4%) [9].
Tac gia Kim va cong su [7] cling cho két qua tuong
tu vai ti 1é kiém soat tai ché tai vung cao hon &
nhém BN UTTG thé biét hoa xam 1an khi quan duoc
xa tri bé trg (95%) so vd&i véi nhom khong dugc xa tri
(63%). Gan day, mét nghién ctu tién clru clia tac gia
Eun Kyung Lee va cong su [8] cho thay xa tri bé trg
cai thién thoi gian séng bénh khong tai phat tai ché,
tai ving 8 nhom BN UTTG thé biét hoa giai doan pT4
va/hodc N1b. Vé thoi gian s6ng con toan b, nghién
cUfu clia Eun Kyung Lee va céng su [8] chua thay su
khac biét vé ti I& OS 4 nam gilta 2 nhom diéu tri xa tri
va khéng diéu tri xa tri. Trong nghién ctiu clia ching
toi, thoi gian song con toan bé 1 ném, 3 nam, 5 nam
sau diéu tri lan lugt la 96,8%, 82% va 82%. Tuy nhién,
anh hudng cla xa tri [én séng con toan bo la khé
danh gia do su tién trién tu nhién khac nhau cla
bénh, cling nhu cac phuong phap diéu tri va khéng
c6 nhém déi chiing khéng dugc xa tri.

Viéc quyét dinh luya chon diéu tri xa tri chiéu
ngoai cho BN UTTG thé biét héa khang I-131 tai
phat, di can vung cé-nguc can dugc can nhic ky
luéng gitia lgi ich cua viéc kiém soat tai ché, tai viing
véi nguy co doc tinh cla xa tri trén cac co quan lanh
ving dau c6. Khuyén cao ctia NCCN trong diéu tri
UTTG téi phat, di can tai ché tai vung nén ap dung
cac ky thuat xa tri tién tién nhu IMRT véi uu diém
diéu tri chinh xac dam bao du liéu cho u va hach,
gidam liéu cho co quan lanh, do dé lam tang kha
nang kiém soat tén thuong va gidm tac dung phu
cho BN. Trong nghién ctiu nay, tat ca BN déu dugc
hoi chan tiéu ban ung thu tuyén giap dé théng nhat
chan doan va lua chon phuang phap diéu tri t6i uu.
Xa tri chiéu ngoai thudng dugc chi dinh cho cac BN
tai phat tai ché tai vung khong cé kha nang phau
thuat hodc ton du dai thé sau phiu thuat. BN trong
nghién ctu déu dugc diéu tri bang IMRT nham téng
kha nang kiém soat tén thuong va gidam tac dung
phu clia xa tri. Do d6, cac doc tinh cap tinh cta xa tri
chu yéu chi la viém niém mac, viém da, viém thuc

quan do 1 va dé 2, khong cé doc tinh cap do 3-4,
khéng c6 tac dung phu viém phdi do tia xa. Sau 03
thang xa tri, déc tinh muén cha yéu gap la kho
miéng, viém da, viém thuc quan do 1, khéng c6 déc
tinh mudén muc dé via-nang va doc tinh trén tim,
phéi, ty s6ng. K&t qua nay tuong duang vai nghién
clu cla Eun Kyung Lee va cong su [8] khéng c6 déc
tinh tir d6 3 trg Ién, doc tinh cap chud yéu la viém da
dd 1 (55,4%), va khé miéng d6 1 (89,2%), doc tinh
muon chu yéu la khé miéng d6 1 (53,8%).

5. Két ludn

Xa tri diéu bién liéu & cdc BN UTTG thé biét
hoa khang 1-131 tai phat, di can vung c6-nguc cho
ty 1& kiém soéat tai chd, tai vung va séng thém toan
b6 kha quan véi doc tinh chd yéu & muic dé nhe-
vlia. Tuy nhién, can cé cac nghién ctu véi s6 lugng
BN nhiéu hon dé khang dinh vai trd ctia IMRT & céc
BN UTTG thé biét héa khang I-131 tién trién tai chd
tai vung.
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