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Két qua diéu tri bénh u lympho ac tinh khong hodgkin té
bao B lon lan téoa CD20(+) bang phac do R-CHOP tai
Bénh vién Trung wong Quan doi 108
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Tom tat

Muc tiéu: Danh gia dap tng diéu tri va tac dung khéng mong muén cta phac d6 R-CHOP & bénh
nhan u lympho ac tinh khong Hodgkin (ULAKH) té bao B I6n lan tdéa CD 20(+) tai Bénh vién Trung uong
Quan doi 108. Déi tugng va phuong phdp: M6 ta cat ngang, tién clu két hgp héi clu, trén 40 bénh nhan
(BN) ULAKH té bao B I6n lan tda c6 CD20(+) bang phac dé R-CHOP (Rituximab + endoxan, doxorubicin,
vincristin, prednisolone) tai Bénh vién Trung uong Quan 108 ti nam 2018 - 2021. Danh gia dap ung diéu
tri theo tiéu chuan cia Lugano. Két quad: Ty |é dap Uing hoan toan (BUHT) sau 3 chu ki diéu tri la 35% va
sau khi két thuc phac dé diéu tri la 82,5%. Bénh nhan c6 chi s6 tién lugng IPI < 3 ¢6 ty [&€ DUHT cao hon
ré rét so véi bénh nhan co chi s6 tién lugng IP1 > 4 (91,2% va 33,3%). Bénh nhan c6 kich thudc u nhé dudi
10cm cho ty 1& DUHT cao hon nhém u kich thudc > 10cm (90,3% va 55,6%). Tac dung khéng mong
muén cla phac d6 R-CHOP chti yéu la ha bach cau dé 2, 3; kich bach cau du phong cho hiéu qua tét. Két
ludn: Phéac d6 R-CHOP c6 két qua diéu tri t6t cho bénh nhan u lympho ac tinh khong Hodgkin té bao B
I6n lan téa CD 20(+) va tac dung khéng mong muén cé thé quan ly va diéu tri dugc.

Tirkhéa: U lympho ac tinh khéng Hodgkin, lympho B CD20(+), phac d6 R-CHOP, ha bach cau.

Summary

Objective: To evaluate treatment response and adverse effects of R-CHOP regimen in patients with
diffuse large B-cell lymphoma CD20(+) at 108 Military Central Hospital. Subject and method: Cross-
sectional, prospective and retrospective description, over 40 patients with diffuse large B-cell lymphoma
CD20(+) by R-CHOP regimen (Rituximab + endoxan, doxorubicin, vincristin, prednisolone) at 108 Military
Central Hospital from 2018 - 2021. Evaluation of treatment response according to Lugano standard.
Result: The rate of complete response (CR) after 3 cycles of treatment was 35% and after the end of the
treatment regimen was 82.5%. Patients with prognostic index IPI < 3 had a significantly higher rate of CR
than patients with prognostic index IPl > 4 (91.2% vs 33.3%). Patients with small tumor size less than
10cm had a higher rate of SU 9 than those with tumor size > 10cm (90.3% and 55.6%). Undesirable
effects of R-CHOP regimen were mainly grade 2 and 3 leukopenia; Preventive leukocyte stimulation had
good effect. Conclusion: The R-CHOP regimen has good results for patients with diffuse large B-cell non-
Hodgkin lymphoma with CD 20(+) and side effects that are manageable and treatable.
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1.Pat van dé

U lympho &c tinh khong Hodgkin (ULAKH) la
nhém bénh ly tang sinh ac tinh dong té bao lympho.
Bénh khdi phat va tién trién chu yéu & hé théng
hach bach huyét, ngoai ra & ca ngoai hé bach huyét
nhu da day, gan, dai trang...

ULAKH té bao B I6n lan tda chiém khoang 30%
trong nhom ULAKH thé dién tién nhanh, da s8 tai
phat trong 2 nam dau sau khi két thuc diéu tri [1].
Nhém nay c6 dac diém khé diéu tri, ti vong cao,
thoi gian séng thém ngén. Trong nhitng nam gan
day, két qua diéu tri ULAKH da cé nhiéu cai thién
ngoan muc nhd st dung cac khang thé don dong
trong do rituximab la dién hinh cuda liéu phap trdng
dich trong diéu tri ULAKH té bao B I6n lan toa
CD20(+). Phac d6 hoa chat ¢ dién thudng dung la
Endoxan, doxorubicin, vincristin, prednisolon
(CHOP). Céc nghién ctu trén thé gidi va trong nudc
cho thdy thai gian s6ng thém trung binh la 37 thang
& nhom CHOP va 7 nam 9 thang & nhém R-CHOP véi
ty & séng sét sau 10 nam la 28% va 43% [2].

Tai Bénh vién Trung uong Quan d6i (TWQD)
108, phac d6 R-CHOP cling da dugc ap dung va cho
két qua dang khich 1é. Chinh vi vdy chiing téi thuc
hién nghién ctru nay nham: Ddnh gid ddp iing diéu tri
phdc dé R-CHOP va tdc dung khéng mong muén trén
bénh nhan u lympho dc tinh khéng Hodgkin té bdo B
I6n lan téa CD20(+).

2. Pdi tugng va phuong phap
2.1. Béi tuong

Cac bénh nhan mai chan doan mé bénh hoc la
ULAKH té bao B I6n lan toa, dugc diéu tri bang phéc
d6 R-CHOP tai Vién Ung thu, Bénh vién TWQD 108 tu
nam 2018 dén nam 2021

Tiéu chudn chon bénh nhdn

Bénh nhan c6 d6 tudi: 18 - 70 tudi.

Chan doan ULAKH té bao B I6n lan téa CD 20(+)
lan dau, chua diéu tri hoa chat.

DPudgc diéu tri phac dé6 R-CHOP.

DPugc danh gia tién luong theo thang diém IPI.

Khéng mac cac bénh ly phéi hgp c6 chéng chi
dinh véi héa chat phac dé R-CHOP nhu suy tim, suy

than, viém gan cap... Bénh nhan dugc xét nghiém vi
rat viém gan B, C trudc diéu tri. Néu duong tinh vai
vi rdt viém gan thi dugc diéu tri du phong thudc
khang vi rat theo huéng dan, theo déi sat chic nang
gan trong suét qua trinh diéu tri.

Tiéu chudn loai trur

Bénh nhan khéng truyén du it nhat la 6 chu ki
diéu tri.

Loai trr nhom xam lan tdy xuong, u lympho
nguyén phat hodc xam lan than kinh trung uang, u
tai tinh hoan, u sau phic mac, u tai hé tiéu hoéa da
dugc phau thuat cat u, u tai ving Waldayer, u bulky
vi c6 nhiéu khéc biét trong diéu tri, can phéi hgp cac
bién phap diéu tri b6 sung nhu phdu thuat, xa tri,
tiém methotrexate liéu cao.

Loai trir nhém bénh nhan duang tinh HIV.

Bénh nhan c6 ung thu khac da hoac dang diéu tri.

Bénh nhan co tién st di ing véi cac thudc trong
phéc do.

2.2, Phuong phdp

Thiét ké nghién ctu: M6 ta cat ngang, tién cldu
két hgp vai hoi cuu.

Chon mau thuan tién:

Phac d6 diéu tri:

Phéc dé diéu tri R-CHOP:

Cyclophosphamide 750mg/m?, truyén tinh mach
ngay 1.

Doxorubicine 50mg/m?, truyén tinh mach ngay 1.

Vincristine 1,4mg/m? (t6i da 2mg), truyén tinh
mach ngay 1.

Prednisolon 40mg/m* - 100mg/m? uéng tu
ngay 1 -5, sau khi an no.

Rituximab: 375mg/m’ da, ngay th( nhat, pha
trong 500ml NaCl 0,9%.

Diéu tri phac dé du phong budn nén, nén theo
hudng dan.

Chu ky méi 3 tuan.

S6 chu ki diéu tri héa chat: Bénh nhan danh gia
dap ung hoan toan sau 3 dugt sé dugc diéu tri 6 chu
ki hoa tri, con nhirng bénh nhan dap ting 1 phan sau
3 chu ky dugc diéu tri 8 chu ki hda tri. Cac bénh
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nhan bénh 6n dinh hodc khong dap Ung thi dugc

chuyén phac do diéu tri.

DPanh gia dap ung diéu tri (Dua theo tiéu chuan
cla Lugano): BN dugc danh gia day du vé lam sang va
can lam sang sau 3 chu ki, sau két thuc liéu trinh diéu
tri va bat ky khi nao cé biéu hién tién trién bénh.

Cac tham do vé hinh anh trong ULAKH bao
gém: Chup CT scanner, PET/CT, trong d6 PET/CT cé
dé nhay cao hon trong danh gia cac tén thuang so

véi chup CT scanner. Bénh nhan dugc chup PET/CT
trudc diéu tri, danh gia sau 3, 6, 8 chu ki bang CT
scanner.

3.Két qua
Bang 1. Phan bé bénh nhan theo giai doan, tudi, gidi, IPI
Dac diém S6 lugng (n = 40) Tylé %
<30 1 2,5
31-40 5 12,5
. 41-50 8 20,0
Tudi
51-60 9 22,5
> 60 17 42,5
Tuéi trung binh (nam) 55,9+ 12,63
Nam 26 65
Gigi
N 14 35
(Al 20 50
Giai doan
M, v 20 50
0 2 5
1 27 67,5
Chi s6 toan trang (PS) 2 8 20
3 7,5
4 0 0
o Nguy co thap va trung binh (IPI < 3) 34 85
Yéu t6 nguy ca (IPI)
Nguy ca cao (IPl > 4) 6 15

Nhdn xét: Tubi trén 60 chiém 42,5%. Nam/nir: 1,85/1. Giai doan |, Il va giai doan IV duong nhau déu
chiém 50%. Chi s6 toan trang PS = 1 la chl yéu chiém 67,5%. Cac bénh nhan chl yéu & nhém nguy co thap
va trung binh chiém 85%, nhom yéu té nguy ca cao chiém 15%.

Bang 2. Mt s6 tac dung khéng mong muén trén lam sang va can lam sang

TDKMM 56 lugng BN (n = 40) Ty lé %
Phan ting truyén rituximab 6 15
Budn nén,nén 17 42,5
Lam sang Rung téc 40 100
Tiéu chdy 3 7,5
Loét miéng 13 32,5
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Bang 2. Mét s6 tac dung khong mong mudn trén Iam sang va can 1am sang (Tiép theo)

TDKMM Sé lugng BN (n = 40) Tylé %
R bé1,2 10 25
Ha bach cau hat -
b6 3,4 19 47,5
. v s bo1,2 2 5
Gidm huyét sac t6 "
D6 3,4 4 10
A 1A N e bo1 1 2,5
Cénlam sang Ha tiéu cau 552 ] Y
0 .
< bo1 4 10
Tang ALT N
b6 2 8 20
3 bo 1 5 12,5
Tang AST -
b6 2 7 17,5

Nhan xét: Cac doc tinh trén lam sang thuong gap nhat la rung toc (100%), budn nén (42,5%), loét miéng
(32,5%). Phan ting sau truyén rituximab gap & 15% cac bénh nhan. Giam bach cau la tac dung khéng mong
muén thudng gdp nhat, chiém 72,5% trong d6 do 3, 4 1a 47,5%. Gidm tiéu cau gap vdi ty 1é thap hon, khoang
5% s6 bénh nhan. C6 15% bénh nhan cé giam huyét sac t6 trong d6 10% la gidm huyét sic t6 nang do 3, 4.
Tac dung khong mong mudn ngoai hé tao huyét thudng gap lién quan dén chiic nang gan bao gom tang
men gan ca AST va ALT chiém 30% céac bénh nhan va chigap dé 1, 2.

Bang 3. Dap (ing diéu tri cia phac d6 R-CHOP

L Sau 3 chu ki Sau két thuc diéu tri R-CHOP
Pap ung " 1A ” 1
S6 BN Tylé% S6 BN Tylé%

Péap ung hoan toan 14 35 33 82,5
Dap tng moét phan 26 65 4 10
Bénh &n dinh 0 0 1 2,5
Bénh tién trién 0 0 2 5

Téng sé 40 100 40 100

Nhdn xét: Sau 3 chu ki diéu tri héa chat phac d6 R-CHOP ty I1é dat dap Ung la 100%, trong d6 dap Ung
hoan toan la 35%, dap tng mét phan la 26%. Khéng c6 bénh nhan khéng thay déi tinh trang t6n thuong va
khéng c6 bénh nhan tién trién bénh dugc thay déi phac dé diéu tri. Cac bénh nhan cé dap tng tiép tuc dugc
diéu tri phac d6 R-CHOP. Sau khi két thic diéu tri 6 dén 8 chu ki hoa chat, c6 82,5% bénh nhan dat dap tng
hoan toan va 10% dat dap tng mot phan. Cé 1 bénh nhan khéng thay déi tinh trang tén thuong va 2 bénh
nhan bénh tién trién dugc déi phac do diéu tri.

Bang 4. Lién quan giiia giai doan, IPI, kich thudc u véi ty Ié dap tng hoan toan

Ty 1é DUHT ¢]
] ] < 10cm 28/31 (90,3%)
Kich thuéc u 0,034
> 10cm 5/9 (55,6%)
. Giai doan khu tra (1, 1) 19/20 (95%)
Giai doan — - 0,046
Giai doan lan tran (lll, IV) 14/20 (80%)
0-3diém 31/34 (91,2%)
IPI 0,005
4 -5 diém 2/6 (33,3%)
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Nhan xét: Ty 1é dat lui bénh hoan toan & nhom
bénh nhan giai doan khu trd la 95%, & nhdm bénh
nhan giai doan lan tran la 80%. Su khac biét c6 y
nghia théng ké vai p=0,046. Ty 1é dat lui bénh hoan
toan & nhom bénh nhan nhém nguy co thap va
trung binh véi diém IPI tir 0 - 3 diém la 91,2% cao
hon so v&i nhom nguy ca cao la 33,3%. Sy khac biét
c6 y nghia thong ké véi p<0,05. Ty lé dat lui bénh
hoan toan & nhém bénh nhan c¢é kich thuéc u 16n
nhat < 10cm 1a 90,3% cao haon so véi cé kich thudc u
I6n nhat > 10cm la 55,6%. Su khac biét c6 y nghia
thong ké véi p<0,05.

4. Ban luan

Vé ddi tuong nghién ctiu: V& nhom tudi tuong
déi phu hgp véi cac nghién ctu khac trong va ngoai
nuéc. Tuy nhién ty 1& nam/nr cao hon han cac
nghién ctu khac theo Globocan do dac thu bénh
vién Quan déi nén sé lugng bénh nhan nam cao hon
do d6i tugng quan nhan chd yéu la nam gidi.

Vé dap ung diéu tri, theo nghién ctu nay, két
qua DUHT sau 3 chu ki la 35% va ty lé nay da tang
lén dang ké sau khi két thiuc phéac dé diéu tri la
82,5%. DUMP sau 3 chu ki chiém 65%, sau diéu tri
con 10%. Tuy nhién c6 2 trudng hgp bénh nhan c6
bénh tién trién, da xudt hién tén thuong mdi vao
gan cubi cla liéu trinh diéu tri chiém 5% va 1 bénh
nhan bénh gilr nguyén sau 6 chu ki so véi sau 3 chu
ki chiém 2,5%. Nhu vay, ty 1é dap Ung toan bd sau
diéu tri dat 92,5%. Két qua nay tuang déi phu hop
vGi két qua clia mot sé nghién ciru dugc tién hanh
trén thé gidi va tai Viét Nam. Trong nghién cttu GELA
98,5 (2010) cua Coiffier B va cong sy, trén bénh nhan
60 - 80 tudi mac ULAKH thé lan téa té€ bao B 16n, so
sanh phac d6 R-CHOP véi CHOP cho thay ty 1é dap
Ung toan boé (BUHT + BUMP) & nhanh diéu tri vai
phac d6 R-CHOP la 76% va & nhanh diéu tri vai
CHOP la 63%, thai gian séng thém trung binh la 37
thang & nhém CHOP va 7 nam 9 thang & nhém R-
CHOP vdi ty lé song sét sau 10 nam la 28% va 43%
[2]. Trong nghién ctu MiInT (2002, 2006) cUla
Pfreundschuh M va cong su & bénh nhan 18 - 60 tudi
mac ULAKH thé lan toa té bao B so sanh phéac do6 R-
CHOP véi CHOP da cho thay ty |é dap ting toan b6 &
nhanh diéu tri R-CHOP la 93% va & nhanh CHOP la
79% [3]. Theo tac gid Bui Ba Toan (2010) nghién ciu
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trén 36 bénh nhan ULAKH té bao B so sanh phac dé
R-CHOP véi CHOP cho két qua DUHT la 83,3% so vai
66,7% [4]. Theo D6 Anh Tu (2010) nghién ctu trén
30 bénh nhan ULAKH té bao B so sanh R-CHOP véi
CHOP cho két qua DUHT 93,5% so vdi 87,5% [1]. Ty
&6 DUHT cta phac d6 CHOP chi dat 43,1% theo
nghién clu cla tac gia Nguyén Ba Duc (1995) va
60% theo nghién clu cla tac gid D6 Huyén Nga
(2005) [5], [6]. Nhu vay su thém rituximab vao phac
dé CHOP da lam tang mét cach dang ké ty lé dap
Ung hoan toan cling nhu toan bo cla bénh ULAKH
té bao B CD20(+). Rituximab la mot khang thé don
dong gan véi CD20 & té bao lympho B, khi rituximab
gan véi CD20 sé giup cho té bao nay dé dang bi
nhan dién hon bai hé théng mién dich, do d6 sé lam
tang hiéu qua diéu tri. Trong nghién ctu két qua
diéu tri ULAKH bang phac d6 CHOP, mét sé tac gia
thay co su khac biét vé ty 1é dap tng diéu tri va ty &
song thém theo giai doan. Theo nghién clu cda
Nguyén Ba Duc (1995) cho thay ty 16 DUHT giam dan
tu giai doan | - IV & bénh nhan c6 d6 ac tinh trung
binh lan lugt la 71,4%, 63,6%, 33,8% va 33,3% [5].
Theo Vi Hoéng Thang (2008) ty DUHT & giai doan
khu trd la 87,8% cao hon & giai doan lan tran 80%
[7]. Trong nghién cfu nay & 40 bénh nhan ULAKH té
bao B c6 CD20(+) dugc diéu tri bang phac d6 R-
CHOP, cho thay ty 1é BUHT & giai doan khu tra la
95% cao hon so véi & giai doan lan tran (80%), Su
khac biét cé y nghia thong ké véi p=0,046. Theo tac
gid Coiffier B ty 1é tai phat bénh & nhém cé kich
thudc ton thuong ban dau ban dau < 10cm thap
hon so véi nhdom > 10cm [2]. Theo tac gia D6 Huyén
Nga (2005) ty |&é DUHT & nhém cé kich thuéc tén
thuong ban dau < 10cm la 87,7% cao hon so vGi
nhém c6 tén thuong = 10cm (61,5%) [6]. Trong
nghién ctu nay ty |é BUHT & nhém cé kich thudc
ton thuong ban dau < 10cm 1a 90,3% cao hon r6 rét
so vGi nhdm ¢ tén thuong = 10cm (55,6%). Diéu
nay cho thay & nhimng tén thuong u co kich thudc
nho hon sé dap ting vai diéu tri tot hon so véi khoi u
6 kich thudc 16n.

Chi s6 tién lugng IPI la yéu t6 tién lugng quan
trong trong bénh ULAKH. N6 c6 anh hudng ro rét
dén thai gian séng thém clda bénh nhan. Theo tac
gid Phan Thi Phugng (2017) ty 1é dat ddp Ung hoan
toan & bénh nhan thudéc nhém nguy co thap dén
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trung binh véi diém IPI t&r 0 dén 3 diém la 89,19%
cao han so véi nhdm nguy co cao la 61,54% [8]. Su
khac biét nay c6 y nghia thong ké véi p=0,026.
Trong nghién ctiu cda ching toi, trong sé cac bénh
nhan dat dap ung hoan toan cé 31 bénh nhan cé
diém IPI tir O - 3, dat 91,2%, va chi c6 2 bénh nhan &
nhém nguy co cao c6 diém IPI 4 - 5, dat 33,3%, su
khac biét c6 y nghia théng ké véi p=0,024.

Vé cac tdc dung khéng mong muén ching téi
nhan thay trén lam sang chu yéu la rung téc chiém
100%, ndén budn nén 42,5%. Cac bénh nhan déu
dugc du phong nén bang thuéc chéng non tac
dung kéo dai két hgp thuéc chéng di iing, giam tiét
acid da day... nén ty Ié bénh nhan nén nang va nén
kéo dai thap. Chi cé 6 bénh nhan cé tac dung khéng
mong mudn rét run khi truyén rituximab va chi xay ra
& chu ki dau. Cac bénh nhan déu dugc du phong tac
dung khong mong muén nay bang thudc
paracetamol 500mg x 2 vién, chlorpheniramine 4mg
X 2 vién udng trudc truyén rituximab. Trén hé tao
huyét ty |&é bénh nhan c6 ha bach cau la 72,5%, trong
dd ha bach cau do 3, 4 la 47,5% cho thay day la tac
dung khéng mong muén phé bién va dang luu tam.
Bénh nhan c6 ha bach cau d6 3, 4 déu dugc x( tri kich
bach cau kip thai khéng c6 bénh nhan c6 tai bién diéu
tri. Cac bénh nhan nay déu dugc kich bach cau du
phong & cac chu ki sau nén khong bi tri hoan diéu tri
va gop phan lam tang ty lé dap ing clia phac do.

5. Két luan

Qua nghién ctu 40 bénh nhan u lympho ac tinh
khong Hodgkin té bao B I6n lan téa c6 CD20(+) dugc
diéu tri budc 1 bang phac d6 R-CHOP tai Bénh vién
Trung uong Quan doi 108 tir 2018 - 2021 cho thay:
Ty lé DUHT sau 3 chu ki diéu tri la 35% va sau khi két
thuc phac d6 hda tri liéu la 82,5%. Bénh nhan co kich
thudc u nho (< 10cm) ¢6 ty 1é BUHT cao hon ro rét
so v&i bénh nhan cé kich thuéc u I6n (= 10cm)
(90,3% so vai 55,6%). Ty lé DUHT & giai doan bénh
khu trd (95%), IPI < 3 (91,2%) cao haon so véi cac
nhém tuong Gng, su khac biét c6 y nghia thong ké
vGi p<0,05. Tac dung khéng mong muén chu yéu la
rung toéc, budn nén, ha bach cau déu la cac triéu
ching cé thé kiém soat dugc va héi phuc tét sau khi
diing héa chat. Phac d6 R-CHOP la phac d6 an toan,
c6 hiéu qua diéu tri bénh tét.
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