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Panh gia két qua ghép gan cho bénh nhin ung thw biéu
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Results of liver transplantation for hepatocellular carcinoma in Viet Duc

University Hospital
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Tom tat

Muc tiéu: Danh gia két qua sdm va theo dai lau dai ctia nhitng bénh nhan ung thu biéu mé té
bao gan dugc ghép gan tai Bénh vién Hiru nghi Viét Dlc. Béi tugng va phuong phdp: Tién citu mo
ta 24 trudng hgp ung thu bi€éu moé té€ bao gan dugc ghép gan tai Bénh vién Hitu nghj Viét Buc tu
thang 11/2007 dén thang 11/2016. Két qua: Cé 22 bénh nhan nam, 2 ni, tudi trung binh la 53 (tu
38 - 74). 95,8% cac trudng hgp duang tinh vai viém gan B. C6 54,2% bénh nhan trong tiéu chuan
Milan, 45,8% ngoai tiéu chuan Milan, v&i sé lugng u trung binh 1a 2,8 (tUr 1 - 5 u), kich thudc trung
binh 13 43,9mm (13 - 84). K&t qua sém: Ty |é t&r vong sau mé la 12,5% (3 bénh nhan); cac bién
chiing khac chd yéu 1a tran dich mang phéi: 75%, chay mau 8,3%, ro mat 4,2%, tac ddng mach gan
4,2%, hep tinh mach gan 4,2%. Ty |é bénh nhan séng trén 5 nam cta nhém nghién clu la 70,6%.
Két ludn: Ghép gan la phuong phap diéu tri hiéu qua cho nhitng bénh nhan ung thu biéu mé té
bao gan giai doan sém.

Tu khod: Ghép gan, ung thu gan.

Summary

1. Dat van deé

Objective: To evaluate the results of liver transplantation for hepatocellular carcinoma (HCC)
patients at Viet Duc University Hospital. Subject and method: Prospective study of 24 HCC patients
underwent liver transplantation at Viet Duc University Hospital from November 2007 to November
2016. Result: There are 22 male, 2 female patients with average age of 53 (38 - 74). 95.8% of the
patients were with chronic hepatitis B. 54.2% were within Milan criteria, while 45.8% were
exceeding Milan criteria, with average number of tumor were 2.8 (1 - 5), and average diameter of
439mm (13 - 84). Early results: Mortality rate is 12.5% (3 patients), morbidities including: Pleural
effusion 75%, bleeding 8.3%, bile leakage 4.2%, hepatic artery thrombosis 4.2%, hepatic vein
stenosis 4.2%. The overall 5-year survival rate is 70.8%. Conclusion: Liver transplantation is efficient
to treat early staged HCC patients.
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Trung tam ghép tang,
Bénh vién Hitu nghi Viét Puc

Ung thu biéu mé té bao gan (UTG) la bénh ly
phd bién, chiém 80% tong s6 cac loai ung thu
gan nguyén phat va diing thd ba trong cac loai
ung thu tai Viét Nam [1]. Hién c6 nhiéu phucng
phap diéu tri UTG, trong d6 dot nhiét cao tan, cat
gan va ghép gan dudgc coi la nhitng bién phap
diéu trj triét dé. Ty 1é séng dén 5 ndm cla cac
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bénh nhan UTG giai doan sé6m dugc ghép gan
dat > 70% [8].

Ghép gan l1a ph3u thuat thay thé gan bi bénh
bang mét phan hay toan bd gan ti ngudi hién
song hoac chét ndo. Ky thuat ghép gan lan dau
tien dugc thuc hién nam 1967 bdi Thomas E
Starlz, dén nay tr& nén phd bién trén toan thé
gidi, nham diéu tri bénh ly suy gan giai doan
cudi, mot sé bénh ly chuyén hod bam sinh, va
UTG.

Tai Bénh vién H{tu nghi Viét Buc tu thang
11/2007 dén thang 12/2016 da thuc hién dugc
33 ca ghép gan, trong dé c6 24 ngudi bénh mac
UTG. Nghién clu cta ching t6i nham: Bdnh gid
ddc diém giai doan bénh va két qua ghép gan
diéu tri UTG.

2. Boi tugng va phuang phap
2.1. béi tuong

TU thang 11/2007 dén thang 12/2016, c6 24
bénh nhan UTG dugc ghép gan tai Bénh vién
H{ru nghi Viét Buec.

2.2. Phuong phap

Tién cru mo ta.

Cdc budc tién hanh nghién cuu: Bénh nhan
UTG dugc danh gia du diéu kién ghép gan: Ung
thu chua di can, khédng mac cac bénh ly ac tinh,
nhiém trung tién trién khac. Quy trinh ghép gan:
Thuc hién ghép gan toan bé dung vi tri hoac
ghép gan ban phan tur ngudi cho séng theo quy
trinh chuan [2].

Danh gia két qua: Cac bién chiing sém xay ra
trong 30 ngay sau ghép gém bién ching lién
quan dén ngoai khoa va chiic nang manh ghép
sau mo, dugc phan loai theo loai hinh ghép tur
ngudi hién song va ngudi hién chét ndo. Két qua
theo déi xa: Thai diém tai phat ung thu va ti vong
dugc ghi nhan.

3. Két qua

3.1. Bdc diém lém sang va giai doan bénh

Ddc diém chung: Tubi trung binh cia nhom
nghién clu la 53 + 9 (tu 38 - 74), gébm 22 nam va
2 nl.

Tién su diéu tri u gan: 3 bénh nhan da dugc
mé cat gan (12,5%), 12 bénh nhan dugc nat
mach gan hoéa chat (50%).

Bdc diém cdn ldm sang va giai doan UTG

Trong 24 bénh nhan, c6 23 trudng hgp
duong tinh v&i viém gan B (95,8%), 1 trudng hgp
dudng tinh v@i viem gan C (4,2%). Xét nghiém
AFP tru6c mé cd trung vi la 78ng/ml (4 -
252620ng/ml), trong d6 c6 4 truong AFP >
400ng/ml.

Tat ca cac bénh nhan danh gia ghép gan sé
dugc chup cat I6p vi tinh (CLVT) da day bung,
nguc va PET-CT nham loai trir ung thu gan di can
ngoai gan.

Dac diém sb lugng, kich thudc va giai doan
cla UTG dugc trinh bay trong Bang 1.

Bang 1. Dic diém u gan trén CLVT
va giai doan bénh

PO Ty lé
B :
ién so n %
Pac diém | SO lugng u 2,8(1-5)
kh&i u trén | Kich thudc u lén
CLVT nhat (mm) 439(13-84)
N Trgng*tleu chuan 13 542
Giai doan | Milan
bénh i A 2
= Ngoal tiéu chuan 11 45,8
Milan*

*Tiéu chuan Milan: 1 u kich thudc dudi 5cm hoac
dudi 3 u ma u Ién nhat khéng qua 3cm.

3.2. Bdc diém phau thuat

Trong 24 bénh nhan, c6 3 bénh nhan dugc
ghép gan tu ngudi cho séng, va 21 bénh nhan
ghép gan tur ngudi cho chét néo.

Cac bénh nhan déu dugc md& bung dudng
Mercedes. Trong 21 ca ghép gan tU ngudi hién
chét ndo, c6 19 trudng hgp dugc ghép theo ky
thuat Piggy-back, 2 trudng hop ghép theo ky
thuat c6 dién (thay doan tinh mach chi (TMC)
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dudi). Cac trudng hgp ghép gan tur ngudi cho
song déu dudc ghép gan phai. Pong mach gan
dugc néi vi phau. Thai gian l1am cac miéng ndi
mach, dudng mat dugc théng ké trong Bang 2.

Bang 2. Théi gian thuc hién cac miéng noi
mach va dudng mat

Thai gian thuc hién

Ky thu3
y thuat (phiit)

3.3. Két qua

Két qua sém

NGi TMC dudi
NG&i TM clra
Thai gian khéng gan

24,3 £ 59 (12 - 35)
11,2+75@4-35)
40,8 + 15 (25 - 80)
13 £5(8-25)
22,5+ 84 (13 - 45)

NGi dong mach gan
NGi dudng mat

* TM: Tinh mach; TMC: Tinh mach chu.

Cd 3 bénh nhan tI vong sau phau thuat (12,5%) - déu gap sau ghép ti ngudi hién chét nio: 1
trudng hgp hep tinh mach gan dan dén suy da tang, 1 trudng hgp chdy mau sau mé, 1 trudng hop
tdc mach gan do nhiém nam. Cac bién chirng sém sau ghép dugc téng hgp trong Bang 3.

Bang 3. Bién chirng s6m sau ghép gan

- . Ghép tir hién sén Ghép chét nao Ton

Bién chirng P (n =3) 9 (E = 22) (n = 294)

Chay mau sau mé 1(33,3%) 1 (4,5%) 2 (8,3%)

Hep tinh mach gan 0 1 (4,5%) 1 (4,2%)

Ngoai khoa | Tac DM gan, TM clra 0 1 (4,5%) 1(4,2%)
RO mat 0 1 (4,5%) 1 (4,2%)

Tran dich mang phai 2 (66,7%) 16 (72,7%) 18 (75%)

Cham chulc nang 0 2 (9,1%) 2 (8,3%)

N6i khoa Théighép cap 1(33,3%) 2 (9,1%) 5 (20,8%)
Nhiem CMV 0 4 (18,2%) 4 (16,7%)

Suy da tang 0 2 (9,1%) 2 (8,3%)

* CMV: Cytomegalovirus, virus cy bao; BM: Bong
mach; TM: Tinh mach.

XU tri bién chiing: 4 trudng hop mé lai dé xur
ly chay mau, tdc DM gan, TM clra, va ro mat. 12
trudng hap phai dan luu mang phéi do tran dich.

Két qua xa

Dén thai diém tién hanh nghién clu, co
17/24 bénh nhan con séng. Nguyén nhan tu
vong do ung thu gan tai phat. Thai diém ti vong
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cla cac bénh nhan déu trong nam dau tién sau
ghép.

Ty Ié séng sau 1 ndm - 3 nam - 5 nam cda
cac bénh nhan trong nhom nghién ctu déu la
70,8% (Biéu do 1). Tuy nhién, d6i véi nhém bénh
nhan trong tiéu chuan Milan, ty 1& séng sau 5
nam dat 92,3%, trong khi do ty 1é séng sau 5 nam
cta nhdm bénh nhan ngoai tiéu chuan Milan la
45,5%, su khac biét co y nghia thong ké véi log-
rank test (p=0,015).
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Ti I& séng theo théi gian

T T T T T T
0 25 50 75 100 125

Thoi gian

Biéu d6 1. Ty |é séng cla cac bénh nhan
ghép gan do UTG theo thdgi gian

4. Ban luan

4.1. Bdc diém lam sang va giai doan bénh

UTG la ung thu thudng gap, hang nam cé
khoang 1 triéu trudng hgp md&i mac. Hon 80%
UTG cé kém xd gan va chi c6 10 - 15% c6 kha
nang cat bd, nguyén nhan do ban than giai doan
cta khoi u gan hodc do gan xd nang. Ghép gan
la bién phap diéu tri ly tudng doi véi cac trudng
hgp dugc lva chon t6t vi nd via 1dy dugc hét
khéi u lai diéu tri dugc bénh gan man tinh. Vao
nhitng nam 1980, v&i nhitng két qua sau ghép
gan trong UTG: Ty lé tai phat 32 - 54%, ty lé song
5 nam sau ghép 20 - 40%, thi UTG la chéng chi
dinh déi véi ghép gan [5]. Pén 1996, Mazzaferro
cong bo két qua ty 1é séng sau 4 nam la 75% doi
vdi nhitng khéi u gan < 5cm hodc c6 < 3 u ma
kich thudc mdi u < 3cm, va dudc goi la tiéu
chuan Milan [8]. Méc du cac trung tdm khéac trén
thé gidi khéng ngiing md& réng cac tiéu chuan
cta UTG cho ghép gan, dén nay, tiéu chuan
Milan van dugc coi la tiéu chudn vang dé chon
bénh nhan cho ghép.

Cac bénh nhan trong nhém nghién ctu déu
dugc chup CLVT da day nguc, bung va PET/CT
nham loai tri di can ngoai gan trudc mé. Trong
nhém nghién ctu, cd 13 bénh nhan trong tiéu
chuan Milan, 11 bénh nhan qua tiéu chuan Milan,
tuy nhién chua c6 di can xa, va ghép gan la giai
phap cudi cling triét dé diéu tri UTG.

Ti 1& séng theo th&i gian

Giaidoanbenh

—'Trong tieu chuan Milan
Ngoai tieu chuan Milan

0.8

0.6

o4

ro.2
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T
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Bi€éu d6 2. Ty 1& séng cla cac bénh nhan ghép gan UTG
theo thdi gian cta 2 nhém: Trong va ngoai tiéu chuan

Milan

Nghién clu cho thdy dé tudi trung binh la
53 + 9, thdp nhat 1a 38 tudi, cao nhat 1a 74 tudi.
Nam gidi chiém da sé trong nghién cttu véi ty lé
nam/n{ la 11/1. Dac diém tudi, va ty 1& gidi vai
nam gidi chiém da s6 cac trudng hgp UTG tuang
ty va phu hgp vé dac diém dich té hoc so vdi
nhiéu nghién clu khac trong va ngoai nudc. Cé 3
bénh nhan dd dugc mé cat gan, sau mé phat
hién tai phat va dugc chi dinh ghép gan, trong
dé cé 1 trudng hgp mé cat gan phai, 1 trudng
hop cat gan trai va 1 trudng hgp da mé cat gan 3
lan. Ty I& tai phat sau mé& cat gan [én t&i 70%
trong 3 nam sau m&, ghép gan dugc coi la giai
phap cudi cung cho nhitng bénh nhan chua c6 di
can xa. 50% cac bénh nhan dugc ndt mach gan
hoa chat trudc ghép. NUt mach gan hoa chat la
phuong phap diéu tri va kiém soat khéi u tai chd
hiéu qua trong thdgi gian dgi ghép [9].

Ty 1é nhiém viém gan B ctua nhém nghién
clu t&i 95,8%. Viet Nam hién con nam trong
vung dich té mac virus viém gan B cao nhat trén
thé gidi. Viem gan B lién quan mat thiét vdi su
hinh thanh UTG do cc ché gay dot bién gene
trong té€ bao gan va xd hoa gan dan dén hinh
thanh ung thu. Cac nghién clu trudc day cho
thay: 60 - 80% s6 bénh nhan mac UTG c6 nhiém
virus viém gan B [1].

4.2. Bdc diém phau thudt
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Ghép gan tur ngudi cho chét ndo dugc chia
lam 2 ki thuat co ban: Ki thuat c6 dién, cat bd
gan kem toan bo doan tinh mach chu dudi va ki
thuat Piggyback, phau tich gan rd&i khdi mat trudce
TMC dudi, dé lai doan TMC dudi, sau dé sé ndi
doan TMC dudi ngudi nhan vao chd md cua 3

Hinh 1. KhGi u gan trong tiéu chuan Milan sau khi hoan
thanh cat gan toan bé (Bénh nhan Tran Ngoc Th, 46 tudi,

2011)

Ki thuat Piggyback tuy phai thuc hién thi cat
gan toan bo lau hon nhung tranh dugc bién déi
vé huyét déng. 22/24 bénh nhan cla ching toi
khong phai lam cac cau néi hodc shunt clra cha.
Miéng n6i TMC dudi - TMC dudi tan tan thuc
hién v&i chi prolene 4/0 khau vat. C6 2 bénh
nhan do u nam sat TMC dudi khéng thé tach
dugc nén phai thuc hién theo ki thuat c6 dién,
cat gan toan bdé kem doan TMC dudi véi tuan
hoan ngoai cc thé dé dua mau tir nira dudi co
thé vé tim. Cac miéng néi TM clra sé dudgc thuc
hién tiép theo, sau dé tha clamp TM clta va TM
gan dé tai tudi mau gan. Miéng néi déng mach
gan va dudng mat c¢6 dan luu ra ngoai sé dugc
thuc hién lan lugt sau dé.

Doi véi ghép gan tU ngudi hién song, ching
toi thuc hién 1dy manh ghép gan phai khong kem
TM gan gilta tU ngudi hién. TM gan gilra sé dugc
tao hinh lai bang doan mach bao quan trén ban
rifa. Thu ty cac miéng ndi tuang ty nhu ghép gan
tU ngudi cho chét néo.

4.3. Két qua

Két qua sém

128

TM trén gan cl. Ki thuat cé dién c6 uu diém la
thuc hién thi cat gan toan bd nhanh hon, giam
mau mat khi phai phau tich gan ra khdi mat trudc
TMC dudi, tuy nhién bién déi vé huyét déng
nang né do gidam khoi lugng tuan hoan khi phai
clamp ca T™M ctra va TMC dudi.

Hinh 2. Sau hoan thanh cac miéng néi
(Bénh nhan Tran Ngoc Th, 46 tudi, 2011)

Chay mau sau mé: Pay la bién chiing ngoai
khoa thudng gap nhat (10 - 15%) sau ghép gan, la
mot trong nhirng nguyén nhan chinh gay tU vong
sau mé (41%), chi yéu lién quan dén ky thuat,
bénh ly truéc ghép gay roi loan dong mau va
giam ti€u cau, hodc mot phan do chiric nang gan
ghép kém [7]. O nhém nghién cliu clia ching toi
gap 2 trudng hgp chay mau sau mé (8,3%), déu
dugc mé lai. Trudng hgp dau tién 13 ca ghép gan
dau tién thuc hién, nguén chdy mau la dién béc
tach co hoanh. Bénh nhan sau mé lai dién bién én
dinh va ra vién. Trudng hgp thir 2 xuat hién trén
bénh nhan da mé 3 lan trudc do, thdi gian mé kéo
dai va réi loan déng mau nang. Bénh nhan dugc
mé lai cdm mau nhung tién trién nang, suy da
tang va tur vong tuén th( 2 sau ghép.

Hep tinh mach gan: Hep va tac TM gan hiém
gap (1 - 2%) nhung c6 ty Ié t& vong cao 50 -
70%, dac biét nguy hiém khi xay ra & ngoai gan vi
n6 anh hudng dén lugng mau vé tim va lam
huyét déng khéng én dinh. Trong nghién clu c6
1 trudng hop gap bién chiing hep TM gan: Trong
qua trinh néi tinh mach chd ngudi cho véi hgp
lvu 3 tinh mach gan ngudi nhan (piggy back)
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xuat hién hep miéng néi tinh mach, biéu hién
ngay trong mé la gan ghép cang cing, siéu am
kiém tra cd huyét khéi toan bd cac tinh mach
gan. Trudng hgp nay dién bién suy da tang va t
vong vao tuan th( 3 sau ghép.

Tac déng mach gan (PMG): Gap 2,5 - 10%, &
tré em cao han 15 - 20% [10]. Bién ching thudng
xay ra s6m sau mé, 1a bién chiing ngoai khoa dac
biét nguy hiém vi phai doi héi ghép lai gan cap
clu, dugc xép vao muc dé nang nhat theo tha tu
uu tién ghép gan. Ching t6éi gap 1 trudng hgp
tac dong mach gan va tinh mach clra vao ngay
th&r 7 sau ghép do ndm. Biéu hién la men gan
tang rat cao (AST > 3000U/l), chan doan xac dinh
bang chup cat I8p vi tinh. Mac du dugc mé lai
nhung bénh nhan dién bién xau, suy da tang va
td vong vao ngay thd 10 sau ghép.

Bién chiing dudng mat: Bién ching sém vé
dudng mat thudng la ro mat, viém phuc mac
mat, con biéu hién muén sé 1a hep dudng mat.
Trong nghién cltu nay cé 1 bénh nhan gap bién
chiing hep miéng néi dudng mat (néi 6ng mat
chu - 8ng mat chu tan tan) do dan luu dudng
mat bi gap gbc, bi€u hién bilirubin trong mau
tdng cao (200umol/L ngay thi ba), dan luu mat
khéng chay, dan luu 6 bung ra dich méat. Bénh
nhan dudc mé lai dat lai dan luu mat, sau do
dién bién &n dinh.

Bién chiing tran dich mang phai: Bién chiing
tran dich mang phai la mét bién chiing phé bién
trén cac bénh nhan sau ghép gan. Cac nguyén
nhan chinh: Do chiic nang gan chua héi phuc tét
trong thdi gian dau sau ghép (gay xuat tiét dich &
bung, dich mang phai), ving mé chl yéu & bén
phai sé& anh hudng truc ti€p dén mang phai phai,
hau phdu nang né sé& anh hudng dén phuc hoi
chiic ndng hdé hap. Hau phau thudng duy tri
noéng dé albumin cao (38 - 40g/l), cho bénh nhéan
tiéu nhiéu. Mét s6 trudng hgp diéu tri ndi khoa
khéng két qua, xu hudng dich mang phéi tang
thi c6 thé dat dan luu mang phai nhé (10Fr) dudi
hudng dan cda siéu am.

Cac bién ching khac: Thai ghép cap la bién
chiing thudng gap, can dugc chan doan va diéu

tri s6m, tranh gay anh hudng dén chlc nang gan
ghép. Ngay nay cung vdi su phat trién cta thuéc
(rc ché mién dich, ty |é thai ghép da giam di tuy
nhién ty 1é thai ghép cdp van con tir 15 - 25% [6].
& trong nghién cttu nay, ching toi gap 5 trudng
hop bénh nhan thai ghép cap, chiém 21,5%. Biéu
hién thai ghép cap gém co tang bilirubin, tang
men gan: AST, ALT. C6 3 bénh nhan dugc chan
doan xac dinh bang sinh thiét gan. Diéu tri thai
ghép cap bang cach tang liéu (c ché mién dich
va sU dung corticosteroid. Trong nhém nghién
clu cla chdng t6i chua cé trudng hgp nao thai
ghép khang corticosteroid.

Két qua xa

Dén thsi diém tién hanh nghién ctu, cé
17/24 bénh nhan con song. Ngoai 3 bénh nhan
mat sau mo, nguyén nhan ti vong la do ung thu
gan tai phat. Thai diém tI vong cua cac bénh
nhan déu trong nam dau tién sau ghép. Ty lé
song sau 1 nam - 5 nam cla cac bénh nhan trong
nhom nghién ctu déu la 70,8%. Két qua nay
tudng duong véi mot sé nghién clu khac vé két
qua ghép gan UTG trén thé gidi [8]. Tuy nhién,
khi so sanh gilta nhdm trong tiéu chuan Milan, ¢
ty 1é song dén 5 nam (92,3%) nhiéu han c6 y
nghia théng ké vSi nhém ngoai tiéu chuan Milan
(45,5%). Do ty lé tai phat cao va tir vong sém,
chung t6i khong khuyén cao ghép gan cho cac
trudng hgp vugt qua tiéu chuan Milan, hoac can
diéu tri ha bac u trudc ghép.

So sanh két qua vdi phau thuat cat gan, ghép
gan dat dugc ty |1é séng dén 5 nam cao hon, ty 1é
tai phat thap haon, do cé thé thay thé hoan toan
gan bénh ly bang gan mai khoé manh. Tuy nhién,
do chi phi ghép tang con cao, su khé khan cua
nguén tang hién, nén chi c6 mét s6 bénh nhan
c6 thé tiép can vaéi phuong phap diéu tri nay.
Tang cudng van déng hién tang, hoan thién va
tiéu chuan hoa ky thuat ghép gan nham ha chi
phi gitp lam tang s6 lugng bénh nhan dugc diéu
tri ghép gan.

5. Két luan
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Ghép gan cho UTG giai doan sém, trong tiéu
chuan Milan 13 phuong phap diéu tri téi uu vai ty
|é séng dén 5 nam cao, va ty lé tai phat thap hon
cat gan. Ghép gan diéu tri UTG tai Bénh vién Viét
Duc cho két qua sém vdi ty |é tir vong sau ghép
12,5%. Két qua theo doi xa t6t, cho ty 1é song
dén 5 nam sau ghép dat 70,8%. Tuy nhién, nhém
bénh nhan trong tiéu chuan Milan cho két qua
t6t hon nhém bénh nhan ngoai tiéu chuan Milan
(92,3% so vdGi 45,5%). Do vay, viéc lya chon bénh
nhan UTG cé tiéu chuan phu hgp cho két qua lau
dai dat t6i uu.
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