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1. PAI CUONG

Ung thu tuyén tién liét (UTTTL) 1a mét trong nhitng loai ung thu thuong gip nhat
& nam gidi. Theo sb lieu GLOBOCAN nim 2022, trén thé giéi ghi nhan 1.467.854 ca
mic méi UTTTL, xép thir hai trong cac loai ung thu & nam gi6i.! Pong thoi, UTTTL
cling 1a nguyén nhan tir vong do ung thu diing hang thir ndm & nam gidi, vdi 397.430
truong hop tir vong.!

Tai Viét Nam, UTTTL dtng thtt ndm veé ty 1é méic va thtr su vé ty 18 tir vong trong
cac loai ung thu & nam gi6i. Ty 1& méc va tir vong chuan theo tudi lan lwot 1a 11,5 va
5,4 trén 100.000 dan.? Nhitng con s6 nay phan dnh phan nao han ché trong phat hién
sém ciing nhu hiéu qua diéu tri UTTTL tai Viét Nam.

2. NGUYEN NHAN VA YEU TO NGUY CO

UTTTL 1a bénh 1y c6 cin nguyén da yéu td, trong d6 tudi cao va yéu té di truyén
dugc xem 1 cac yéu td nguy co quan trong nhat.> Nguy co mac bénh ting 1én rd rét &
nam gidi c6 tién sur gia dinh mac UTTTL, mang d6t bién dong mam (dic biét cac gien
BRCA2, BRCA1, ATM, CHEK2, HOXB13 va cac gien stta chita sai cap DNA —
MMR).*® Bén canh dé, cac yéu to khong di truyén nhu béo phi, hdi chirng chuyén hoa,
cac thoi quen an uéng nhu an d chién ran, uéng rugu, hat thude 14, 16i séng it van dong,
cung cac yéu t6 phoi nhim moéi trudng va nghé nghiép ciing ¢6 lién quan dén nguy co
mac bénh va xu hudng dién tién 4c tinh hon mic du khong thyc su rd rang.*6
3. CHAN DOAN
3.1. Phat hién sém

Chan doan sém ung thu tuyén tién liét (UTTTL) nham phét hién cac truong hop co
y nghia 1am sang, thudng dugc dinh nghia 14 UTTTL c6 mic d9 4c tinh tir ISUP > 2.
Pbi tuong nén duge xem xét chan doan sém gdm nam gidi > 50 tudi; > 45 tudi co tién
st gia dinh UTTTL; va nguoi mang dot bién BRCA1/2 tir 40 tudi.*”® Trudc khi sang
loc, nguoi duoc sang loc can dugc tu van day du vé loi ich va nguy co. Céac bac si lam
sang c6 thé ca nhan hoa khoang thoi gian tai kham (thuong tir 1-4 nam, c6 thé ngan hon
hozc dai hon) hodc quyét dinh ngimg sang loc dua trén tudi tac, chi s PSA, yéu td nguy
co khéc, tinh trang sttc khoe chung va thao luin voi nguoi duge sang loc.*’
Trong chién luoc sang loc UTTTL, PSA nén duoc st dung nhu xét nghiém ban dau.*®
Déi voi nhitng nguoi co chi sé PSA mdi ting cao, nén lip lai xét nghiém PSA trude
khi thuc hi¢n xét nghi¢m du 4n sinh hoc thr cép, chan doan hinh anh hodc sinh thiét.



Tai cac co s& c6 MRI, chup MRI danh gia trude khi sinh thiét 1a can thiét.*?
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Chu thich:

DRE: Kham TTL qua tryc trang, mpMRI: Cong hudng tir da tham sd, PSA-D: ty trong

PSA

* Céac du 4n sinh hoc hodc cong cu tinh toan nguy co khac nhu PHI (xem phu luc 4).
Ngoai ra, két qua tham tryc trang, cac xét nghiém khac nhu dong hoc PSA, ty 1¢

PSA tu do/toan phén, céc diu an sinh hoc huyét thanh hodc nudc tiéu khac c6 thé hd trg

quyét dinh sinh thiét, nhit 13 tai co s khong c6 MRI chan doan. 0!



3.2. Chan doan
3.2.1. Lam sang
a. Tri€éu chirng co nang

Rét nhiéu truong hop UTTTL & thé an, khong co tridu chimg 1am sang. Bénh nhan
dugc phat hién bénh tinh co, chan doan sém qua sang loc hodc giai ph?lu ttr thi sau khi
to vong do nhitng nguyén nhan khac.

C6 2 tricu ching thuong lam cho bénh nhan phai di kham bénh:

- Réi loan tiéu tién.

- Céc déu hidu vé u lan toa hodc da c6 di can.

Céc triéu chtng tiét niéu thuong gap la:

- Tiéu kho, tia tiéu nho. Bi tiéu cap

- Tiéu nhiéu véi cac muc d6 khac nhau, tuy theo su kich thich, cam gic tiéu khong hét
do c6 nuéc tiéu du trong bang quang.

- Tiéu khong tur chi.

Céc dau hiéu tién trién lan tran thudng gip nhét 12 dau xwong do di cin xuong. Cac du
hiéu toan than khac: Bénh nhén c6 thé dén vién trong tinh trang suy than, voi cac biéu
hién gay sut, phii né, xanh nhot, thiéu méau. Céc di can khac ¢ phoi, gan it khi 1a dau
hiéu dau tién, di cin ndo ciing hiém gip.

b. Triéu chirng thuc thé

- Tham kham TTL qua truc trang: Py 1a cach thirc don gian, ré tién va hitu hiéu dé phat
hién UTTTL. Hau hét UTTTL xuét hién ¢ ving ngoai vi ciia TTL va c6 thé phat hién
qua thdm tryc trang.

- Kham toan than phat hién di can hach, mdt s it truong hop phat hién di can xa.
3.2.2. Céan lam sang

< Nong do PSA

- Nong d¢ PSA toan phan:

Hién nay, ngudng PSA dugc st dung trong chan doan va sang loc ung thu tuyén tién
liét (UTTTL) van con nhiéu tranh luin. C4c nghién ctru cho thiy ndng d6 PSA cang cao
thi nguy co UTTTL cang 16n. Ngudng 4 ng/mL tung dugc xem 1a tiéu chuan kinh dién;
tuy nhién, ngay ca ¢ nhirng ngudi c6 PSA <4 ng/mL, nguy co mac UTTTL van khoang
15%.!2 Ngudng PSA > 3 ng/mL dugc ap dung trong tha nghiém ERSPC véi hon
182.000 doi tuong sang loc da gidm ty 1€ tir vong do UTTTL c6 y nghia thong ké, hi¢n
duoc ap dung rong rai trong bdi canh sang loc UTTTL.!?

Tuy nhién, ngudng ting PSA c6 thé bi anh huéng boi tudi tic va nhidu yéu t khac.
Do d6, nam giéi chi co xét nghiém PSA ting cao lan dau khong kém triéu chimg dic
biét, nén dugc xét nghiém lai sau 4 tuan.* Xét nghi¢m PSA 1dp lai nén dugc thuc hién
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tai cing mot phong thi nghiém bang cing mot phuong phap xét nghiém trong diéu kién
tiéu chuan (khong xuét tinh, khong can thiép va khong nhiém tring dudng tiét niéu).*
Tham tryc trang khong anh hudng dén két qua PSA.*

O bénh nhan c6 triéu ching 1dm sang, ngudng PSA danh gia nguy co khac véi sing

loc, vi ung thu van c6 thé hién dién ngay ca khi PSA thap.

- 1T¥ trong PSA (PSA-D): PSA-D la mirc PSA huyét thanh chia cho thé tich tuyén
tién liét. PSA-D cang cao thi kha niang mac ung thu tuyén tién liét c6 y nghia 1am
sang cang 16n."* PSA-D 12 mot trong nhitng yéu t6 du bao manh, duoc tich hop
trong cac cong cu tinh nguy co dé quyét dinh sinh thiét, dic biét khi két hop voi
diém PI-RADS trén cong hudng tir da tham sé (mpMRI). 'S

- Cdc ddu dn sinh hoc bé tro: Ty 1& PSA tu do/toan phan va van toc PSA 1a cic
dau 4n sinh hoc b sung, c¢6 thé str dung doc lap hodc tich hop trong cac mo hinh
nguy co két hop nhu PHI, 4Kscore. Trong d6, ty 1é PSA ty do/toan phan 1a xét
nghiém kinh dién, chi phi thap, pht hop khi nguén luc han ché (dugc FDA phé
duyét cho PSA 4-10 ng/mL va DRE khong 10), vé1 ngudng <10-15% go1 y nguy
co cao mic UTTTL.!® Cac xét nghiém PHI va 4Kscore cho gia tri du doan vuot
troi hon trong phat hién UTTTL c6 y nghia 1am sang va gitip giam sinh thiét khong
can thiét. Cac xét nghiém nay khong thay thé MRI, nhung hiru ich khi MRI khong
san c6 hodc két qua khong 1d rang va ludn can dugc dién giai trong bénh canh
1am sang tong thé.!”18

+ Siéu am:

- Siéu Am qua true trang: Khong phai lic ndo ciing c6 thé thiy dugc hinh anh
kinh dién cia mot ving giam 4m & ngoai vi cua tuyén tién liét qua siéu am. Siéu
am qua tryc trang khong thé phat hién ving UTTTL véi d6 tin cay day du. Do do,
sinh thiét cac ving nghi ngd khong thé sir dung nhu mét phuong phap thuong
quy dé chan doan. Tuy nhién, co thé c6 ich khi sinh thiét thém cac khu vuc nghi
ngo.

- Siéu 4m 6 bung: co gia tri dinh huéng chin doan, danh gia di cin trong 6 bung

% Chup cit 16p vi tinh: Chup cit 16p vi tinh vira cho phép chan doan muc do xam lan
tai chd ctia khdi u (T), ddng thoi cho phép chan doan di cin mé mém (hach va tang).

% Chup xa hinh xwong: La xét nghiém danh gia tinh trang di can xuong.

< Chup cong hwéng tir tiéu khung: Cong huong tir da thong s6 (mpMRI) tiéu khung
1a phuong tién chan doan hinh anh quan trong trong danh gia ung thu tuyén tién liét.

MRI tiéu khung dwgc chi dinh:*°2

- Phat hién va dinh vi ton thuong nghi ngd ung thu tuyén tién liét: chup MRI duoc
khuyén céo thuc hién trude khi sinh thiét tuyén tién liét.

- Panh gia giai doan tai chd (T), bao gdm xam 14n bao tuyén va tai tinh.

- Dinh huéng sinh thiét dich cac ton thuong nghi ngd theo hé théng PI-RADS.
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- HO tro lva chon va lap ké hoach diéu tri (theo ddi tich cuc, phau thuat, xa tri,

diéu tri ciru van).

- Danh gia ton thuong tuyén tién liét va hach chiu & bénh nhan c6 PSA ting dai
dang hoic tai phat sinh héa sau diéu tri triét can va/hodc thim tryc trang nghi
ngo.

- Danh gia lai cho nhitng truong hop sau sinh thiét két qua 4m tinh nhung van nghi
ngo ung thu.

% Chup PET:

PSMA PET/CT (hoic PSMA PET/MRI) 1a phuong phap chian doan hinh anh y hoc
hat nhan str dung duoc chat phong xa gin véi Prostate-Specific Membrane Antigen
(PSMA) — mot protein duoc biéu hién manh trén bé mat té bao ung thu tuyén tién liét.
Cac chat danh dau phong xa thuong duoc st dung gom %Ga-PSMA-11 va 'SF-
flotufolastat PSMA 2627
Phuong phap nay cho phép phat hién ton thuong ung thu véi do nhay va do dic hiéu
cao, vuot troi so vai cac phuong phap chan doan hinh anh quy wéc nhu cat 16p vi tinh,
cong hudng tir va xa hinh xuong trong danh gia di can hach va di can xuong.

PSMA PET/CT hodc PET/MRI c6 thé duge can nhic nhu mét lua chon thay thé cho

CT, MRI va xa hinh xuong trong:*!%-28-31

- Phan giai doan ban du ung thu tuyén tién liét.

- Phat hién ton thuong di can va/hodc tai phat tai chd & bénh nhan tai phat sinh hoa

sau diéu tri triét can.

- Panh gia sy tién trién/tai phan loai giai doan bénh khi két qua hinh anh c6 kha

niang lam thay doi ké hoach diéu tri.

Céc duoc chit phong xa khac nhu C-11 choline va F-18 fluciclovine ciing da cho
thy gia tri trong chan doan UTTTL. Trong khi d6, F-18 FDG khéng duoc khuyén cio
sir dung thuong quy, nhung c6 thé duoc can nhic trong mot sé tinh huéng 1am sang dic
biét dé phat hién di can.

3.2.3. Sinh thiét tuyén tién liét
a. Sinh thiét 1an diu
Sinh thiét tuyén tién liét c6 thé duge thuc hién bang cac chién luge khac nhau (hé thong,
nham muc tiéu, v.v.) va phuong phap tiép can khac nhau (qua ting sinh mén va qua truc
trang).
% Sinh thiét ngiu nhién c6 hé théng hay sinh thiét nham muc tiéu
C6 thé sinh thiét hé thdng, sinh thiét nhdm muyc tiéu hodc két hop 2 phuong phap tuy
tung truong hop cu thé.

Sinh thiét hé thong 1y tuong 1dy mau véi 12 16i md (>12 16i cai thién khong dang keé
kha nang phat hién UTTTL).*32



Sinh thiét nhim muc tiéu duoc chi dinh khi cong hudng tir da tham sb (mpMRI)
phat hién ton thwong nghi ngd UTTTL.* Sinh thiét nhdm muc tiéu c6 thé duge thuc hién
bang cac phuong phap: dinh huéng theo kinh nghiém, hop nhat hinh anh siéu am — MRI
bang phan mém (MRI-US fusion) hodc sinh thiét truc tiép dudi hudéng dan MRI (in-
bore biopsy).*

Nhiéu nghién ciru cho thay sinh thiét nhim muyc tiéu vuot troi so véi sinh thiét hé
thdng trong phét hién UTTTL c6 y nghia 1am sang (ISUP > 2), c4 ¢ sinh thiét 1an dau
va sinh thiét lp lai, dong thoi 1am giam ty 1é phat hién ung thu it ¥ nghia (ISUP GG 1).*
Viéc két hop sinh thiét nhidm muc tiéu (thuong 3-5 161)** vé6i sinh thiét quanh ving muc
tiéu gitp ting kha ning phat hién UTTTL c6 ¥ nghia 14m sang.3’ Do rong ciia ving can
sinh thiét hé thdng xung quanh ton thuong trén MRI phu thudc vao diém PI-RADS cua
t6n thuong. Mé bién tir ton thuong trén MRI ra xung quanh lan luot 12 5,5 mm, 12 mm
va 16 mm twong tmg voi cac ton thuong PI-RADS 3, 4 va 3.3

Trong truedng hop mpMRI 4m tinh (PI-RADS < 2) nhung bénh nhin van ¢ céc triéu
chtng hodc xét nghiém khac nghi ngd UTTTL c6 ¥ nghia 1am sang, sinh thiét hé théng
1a lga chon phu hop.

% Sinh thiét qua truc trang hay sinh thiét qua ting sinh mon

Ca hai déu c6 thé thuc hién véi gdy té tai chd va/hodc phong bé than kinh sinh duc.

Sinh thiét qua tryc trang c6 nguy co nhiém tring cao hon so véi sinh thiét qua tang
sinh mon. Mic du viéc sir dung khang sinh du phong gitp giam dang ké ty 1¢ nhiém
trung, nhung lam gia ting lo ngai vé khang khang sinh. Vi vay, sinh thiét qua tang sinh
mon ngdy cang duoc uwu tién va dan tré thanh phuong phap duoc khuyén céo trong thuc
hanh 14m sang hién nay.*3’

b. Sinh thiét l3p lai

Quyét dinh sinh thiét lap lai khong nén dua don doc vao PSA, ma can danh gia nguy
co tong hop, bao gdm PSA va cac chi s6 lién quan (phan trim PSA tu do, ty trong PSA),
két qua kham truc trang, két qua giai phau bénh trong lan sinh thiét trude (vi du: tan
sinh ndi biéu mo tuyén tién liét do cao (HGPIN), ting sinh tuyén nho khong dién hinh
(ASAP), ting sinh nodi dng khong dién hinh (AIP)), két qua mpMRI.

Néu phat hién AIP® ¢ lan sinh thiét dau tién nén sinh thiét lai sém bang chién lugc
két hop sinh thiét nhdm muyc tiéu dudi huéng dan mpMRI va sinh thiét hé thong, do
nguy co cao phat hién ung thu xam lan va/hoic ung thu biéu mé ndi dng (IDC) khi sinh
thiét lai, vi ty 18 ude tinh khoang 50%.8

Dbi v6i cac truong hop sinh thiét am tinh, HGPIN>® hodc ASAP*, chién lugc theo
ddi va chi dinh sinh thiét 1ap lai phu thudc vao viéc da thuc hién mpMRI trude do hay
chua. Nhitng bénh nhan d dugc chup mpMRI nén duoc theo dbi dinh ky bang xét
nghiém PSA va thiam tryc trang.® Nguoc lai, & nhitng bénh nhin chua duoc chup

mpMRI, can can nhic thuc hién mpMRI va/hodc bd sung cac xét nghiém dau 4n sinh



hoc nhdm danh gid nguy co. Trong truong hop xuit hién cic yéu t6 nghi ngd nhu
mpMRI duong tinh, PSA ting dai dang, thoi gian ting gap doi PSA ngin, mat do PSA
cao va/hoic DRE bat thuong, can xem xét chi dinh sinh thiét 1ap lai.®

O bénh nhén c6 chi dinh sinh thiét 13p lai nhung khong c6 ton thuong nghi ngd trén
MR, c6 thé tién hanh sinh thiét hé thong. Nguoc lai, bénh nhan sinh thiét lai va c6 tén
thuong nghi ngd trén MRI nén thyc hién sinh thiét nhdm muc tiéu vao ton thuong nghi
ngd va co thé thyc hién sinh thiét hé théng két hop.

Ung thu
xim nhap j_, Ché&n doan giai
- doan va phan tang
J nguy co
IDC
Két | [ Lap lai sinh thiét sém (sinh
qua AIP > thiét nhdm muc tiéu hodc hé

Y

a6 Néu chua mpMRI trudce do —1 "| nhém dich va c6 thé

DRE+ D&u dn tang s6 101 sinh thi&t)

smh hoc bé sung

sinh | W théng)

thiét | mpMRI Nghi ng& UTTTL: 13p

trudc ASAP lal sinh thiét (uu tién
PIN

) — P Theo ddi PSA va
Néu da chup mpMRI trudc do
Lanh tinh DRE Yéu t6 khac*

So @6 2. Lwoe dd quan 1y két qua sinh thiét

Chu thich: IDC: ung thu biéu mé noi dng; AIP: ting sinh ndi 6ng khong dién hinh;
ASAP: ting sinh tuyén nho khong dién hinh; PIN: tan sinh ndi biéu mé tuyén tién liét
do cao

*C6 thé str dung cac mo hinh nguy co két hop nhu PHI (xem phu luc 4).

3.2.4. Mo bénh hgc, sinh hgoc phan ti

3.2.4.1. M6 bénh hoc*!—#

- Phan d6 mo hoc theo hé théng thang diém Gleason hién nay duogc st dung rong
rdi trong chan doan UTTTL nham phuc vu cho diéu tri, theo ddi, tién luong. HE
thong phan do Gleason duoc khuyén céo sir dung cho tat ca cac trudng hop tuyén
tién liét c6 UTBM tuyén, ngoai trir cac trudng hop cé tac dong diéu tri (thuong
gap sau diéu tri noi tiét hodc xa tri).

- Céach tinh diém Gleason c6 su khéc biét gitra bénh phrflm sinh thiét va bénh phém
phau thuat:

+ Pbi voi bénh pham sinh thiét kim: Diém Gleason = tong clia mau cau tric
chiém ty 18 16n nhat + mau cau triac c6 do méd hoc cao nhat.

+ Dbi voi bénh pham phau thuat: Diém Gleason = tong clia mau cau tric
chiém ty 1¢ 16n nhat + mau cau tric chiém ty 1¢ cao thir hai



- Hién nay, cac diém Gleason duoc phan thanh nam d¢ tur 1-5. H¢ théng phan do
nay da dugc xac nhan gia trj tién luong qua nhiéu nghién ctru doc 1ap trén cac
nhém bénh nhan dugc phau thuat, cho théy mbi lién quan chat ch€ voi két cuc
lam sang. H¢ théng phan d6 Gleason da dugc Hoi Giai phau bénh Tiét niéu Quéc
té (ISUP) va Hoi Giai phdu bénh Niéu—Sinh duc (GUPS) chép thuin, dong thoi
dugc dua vao phan loai khdi u cia WHO. Trong cac tai li¢u, phan nhom do
Gleason con dugc goi 1a phan do theo ISUP/WHO. Phan nhom d¢ Gleason can
dugc bao céo song song voi diém Gleason trong bao cio md bénh hoc:

Béang 1: Phan dg Gleason theo ISUP/WHO (ndm 2019)

Phin | Diém
Pinh nghia mé hoc
do Gleason
. < Chi gém cac tuyén riéng 1¢, biét hoa tot, hinh thai rd
rang
) . Chu yéu 1a cac tu,yé’n biét hoa tét, kém th’e‘mh phan it
hon gdm cac tuyén kém biét hda/hgp nhat/hinh sang
3 b3 Chu yéu la céf: tuyén kém biét h(’)a,/ hop nhat /I}inh sang,
kém thanh phan it hon (#) cac tuyén bi¢t hoa tot
4+ 4 =8 | Chi gom cac tuyén kém biét hoa/hop nhat /hinh sang
3458 Chu yéu 1a c,éc tuyén biét hoa tét,rkém thanh phan it
4 hon 1a céc cau tric khong tao tuyén (hodc co6 hoai tir)
s+3-3 Chu yéu 1a cac Cél:l triic khong tao Fuyén (hoac f:é hoai
tr), kém thanh phan it hon céc tuyén biét hoa tot
5 9_ 10 Khong ‘fao tuyén (hodc ¢ hoai ’tﬁr), c6 hoac khong kém
cac tuyén kém biét hda/hop nhat/hinh sang

3.2.4.2 Xét nghiém di truyén va sinh hoc phén tir
Xét nghiém dot bién gien dong mam (dot bién di truyén)'®
+ Pugc khuyén cao manh cho:
v Bénh nhén ung thu tuyén tién liét di can, nguy co cao hoac rat cao tai
cho.
v' Trudng hop c6 tién sir c4 nhan hodc gia dinh goi ¥ ung thu di truyén.
+ Nén thuc hién xét nghi¢m da gien bao gém: ATM, BRCAI, BRCA2,
CHEK?2, HOXB13, PALB2, TP53.
- Xét nghiém dot bién soma (dot bién sinh dudng) trén khdi u'®
+ Phan tich phan tir khéi u dugc khuyén céo chii yéu cho bénh nhan ung thu

tuyén tién li¢t di can, nham:
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v' HO tro quyét dinh diéu tri nham tring dich (dic biét 1a tc ché PARP, mién
dich).

v Xac dinh kha nang tham gia thir nghiém 1am sang.

+ Ho so phén tir cua khdi u co thé thay ddi theo thoi gian va sau diéu tri, doi
khi c6 thé can nhic danh gia lai khi bénh tién trién.

+ Xét nghiém khdi u bang giai trinh ty DNA c¢6 thé phat hién dot bién dong
mam tiém an, vi vay bénh nhan can duoc tu van trude xét nghiém.

+ Cac xét nghiém soma duoc khuyén céo:

v' Dot bién gien stra chita ton thuong DNA (HRR): BRCAI, BRCA2, ATM,
PALB2, FANCA, RAD51D, CHEK?2, CDKI12. Pac biét, mat chirc nang
BRCA1/2 lién quan chit ch& dén dap tng véi thude tc ché PARP. Trong
truong hop mau mé khong dam bao dé thuc hién xét nghiém dot bién HRR,
can nhéc thyc hién xét nghi¢m sinh thiét long (ctDNA).

v' Thiéu hut PTEN (PTEN loss) thuc diy su phét trién cua té bao ung thu,
dan dén rdi loan diéu hoa con dudng PI3K/AKT va c6 lién quan dén tién
luong x4u ¢ bénh nhan ung thu tuyén tién liét. Xét nghiém thiéu hut PTEN
(PTEN loss) béng hoa mé mién dich hd trg viéc tién luong cho bénh nhan
va dinh hudng diéu tri nham tring dich voi nhom thude e ché AKT.

v MSI-H/dMMR: khuyén cdo cho ung thu tuyén tién liét di cin khang cit
tinh hoan (mCRPC); ¢6 thé can nhic ¢ giai doan sém hon.

v' Ganh ning d6t bién khdi u (TMB): ¢6 thé hd trg chi dinh diéu tri mién dich
cho bénh nhan mCRPC.

3.3. Chan do4n giai doan
< Panh gia giai doan theo AJCC lan thir 8 nim 20174
Giai doan T lam sang (cT)
Tx: U nguyén phat chua dugc xac dinh
TO: Khong c6 bang chimg cua u nguyén phat
T1: Ung thu khong dugc phat hién trén 1am sang cling nhu trén cac phuong tién
chan doan hinh anh
- Tla: Phat hién mé bénh hoc ngau nhién té bao u & < 5% mod duoc cit bd
- T1b: Phat hién mé bénh hoc ngiu nhién té bao u & > 5% mé dugc cét bo
- Tlc: U dugc phat hién khi sinh thiét bang kim ¢ 1 hodc 2 bén, khong s thdy
duoc.
T2: U khu trt trong tuyén tién liét, s& thiy duoc.
- T2a: U khu tru ta1 mot nira hoac it hon cua mot bén tuyén tién liét.
- T2b: U lién quan dén qué nira ctia mot bén song khong toi ca 2 bén tuyén tién
ligt
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- T2c: U & ca 2 bén tuyén tién liét
T3: U lan ra ngoai tuyén tién liét nhung khong c6 dinh va khong xam lan cac co
quan lan can
- T3a: U lan rong ra ngoai TTL (1 hodc 2 bén)
- T3b: U xam lan t6i thi tinh
T4: U cb dinh hodc xam l4n t6i cac cAu triic 1an can ngoai thi tinh: bang quang, co
thét ngoai, tryc trang, co nang day chau, va’/hodc thanh chau.
Giai dogn T bénh hoc (pT)
T2: Giéi han trong tuyén
T3: Lan rong ngoai tuyén
T3a: Lan rong ngoai tuyén (mot bén hodc 2 bén) hodc xam lan vi thé dén c6 bang
quang
T3b: Xam lan tai tinh
T4: U cb dinh hodc xam l4n t6i cac ciu triic 1an can ngoai thi tinh: bang quang, co
thét ngoai, truc trang, co nang day chau, va’/hoac thanh chau.
Giai doan N
Nx: Khong thé danh gia dugc hach ving
NO: Khong c6 di can hach ving
N1: Di can hach vung*
* Hach vung: hach chau trong, chau ngoai, hach trudc xuong cung, hach bit.
Giai doan M
MO: Chua c6 di can xa
MI1: C6 di can xa
M1a: Di cin hach bach huyét ngoai hach ving
M1b: Di can xuong
Milc: Di can tang khac c6/khong kém di can xuong
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Bang 2: Phan loai giai doan theo AJCC 8 20174

GIAI

DOAN T N M PSA (ng/mL) | PO MBH
cTla—c NO MO PSA<10 1
I cT2a NO MO PSA<10 1
pT2 NO MO PSA <10 1
cTla—c NO MO 10 <PSA<20 1
cT2a NO MO 10 <PSA<20 1
ITA pT2 NO MO 10 <PSA<20 1
cT2b NO MO PSA<20 1
cT2c NO MO PSA<20 1
I1B T1-2 NO MO PSA<20 2
IIC T1-2 NO MO PSA<20 34
IIA T1-2 NO MO PSA >20 1-4
I11B T34 NO MO Moi PSA 1-4
ITIC Moi T NO MO Moi PSA 5
IVA Moi T N1 MO Moi PSA Moi Gleason
IVB Moi T Moi N M1 Moi PSA Moi Gleason
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< Phan tang nguy co:
Biang 3: Phan tang nguy co ban diu cho bénh Iy tai chd trén 1am sang
(cT1-4NOMO)"°

Nhom Dic diém 1am sang/bénh hoc
nguy co
C6 tt ca cac yéu to sau:
£ e cTI-cT2a
Thap e Nhoém bénh hoc 1
e PSA <10 ng/mL
C6 tat ca yéu td sau: C6 tat ca cac yéu to sau:
e Khong thugc nhom | Thuén | e 1 nguy co trung binh
nguy co cao, rat cao loi e Nhom bénh hoc 1 hoac 2
e (C6 1 hodc nhiéu e <50% maAu sinh thiét duong tinh
Trung hon nguy co trung . o
binh binh: ) C6 1 hoac nhiéu céc yéu to sau:
-cT2b- cT2c Igll?;g e 2-3 yéu td trung binh
-Nhom bénh hoc 2 loi e Nhom bénh hoc 3
hodc 3 ' e >50% mau sinh thiét duong tinh
-PSA 10-20 ng/mL
C6 it nhat 1 nguy co cao dudi day va khong thudc nhoém nguy co rat cao
Cao e cT3ahoac
e Nhom bénh hoc 4 hoac 5 hoac
e PSA>20ng/mL
C6 it nhat 2 trong cac yéu t6 sau:
Rétcao | cT3-c14
e Nhom bénh hoc 4 hoac 5
e PSA >40ng/mL

3.3. Chan doan phan biét
- Céc chan doan phan biét thudng gip nhat bao gdm ting san lanh tinh tuyén tién
liét (hyperplasia) va viém tuyén tién liét, do cac bénh 1y nay c6 thé gay ting PSA
va xuét hién triéu chting duong tiéu dudi.*®
- Céc tan san lanh tinh tuyén tién liét (neoplasia) nhu u nang tuyén, u co tron, u té
bao hat,... du it gip nhung cling can luu y khi chan doan phan biét.*
- Thay d6i sau can thiép nhu xuat huyét sau sinh thiét c6 thé biéu hién twong tur
trén hinh anh hoc nhu t6n thuong nghi ngo ung thu. 4
4. PIEU TRI
4.1. Nguyén tic chung
Diéu trj UTTTL can dwa trén nhitng yéu to:
- Chan doan, danh gia trudc diéu tri
- Ubéc tinh ky vong song
- Danh gia giai doan va phan ting nguy co

- Xac dinh muc tiéu, ké hoach diéu trj
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4.2. Muc tiéu diéu trj

Muc tiéu diéu tri phu thudc vao giai doan, tudi, thé trang va bénh ly phéi hop; cac xét
nghiém chuyén sau va mong mudn ciia bénh nhan.

Céc bénh nhan giai doan som, ky vong séng dai thi muc tiéu diéu trj 1a triét can. Vi
cac bénh nhan giai doan tién xa hodc ky vong séng ngén, muc tiéu diéu trj 1a giam nhe
triéu chung, kéo dai thoi gian séng va nang cao chat luvong séng.

4.3. Piéu tri cu thé

4.3.1. Cac phwong phap diéu tri

4.3.1.1. Theo déi don thuian (Observation) va Theo ddi tich cwe (Active
Surveillance)

Viéc theo doi don thuan/theo ddi tich cuc 1a phuong an diéu tri phu hop cho mét sd
nhom bénh nhén, 14 hai chién luoc quan 1y bao ton trong ung thu tuyén tién liét, tuy
nhién c6 khac nhau vé muc tiéu va déi twong ap dung.

Theo ddi don thuin (Observation)'’

- Dinh nghia va muc tiéu
Theo ddi don thuan 13 chién lugc theo ddi dién tién bénh thong qua kham 1am
sang dinh ky (khong sinh thiét lai) cho dén khi xuét hién triéu chtng hodc triéu
chtng dugc du doan sip xay ra. Muc tiéu 1a giam ganh ning can thiép, gitp bénh
nhan tranh cic tac dung phu ciia xét nghiém va diéu tri khong can thiét.

- Chi dinh
+ Bénh nhan khong triéu chirng thudc nhém nguy co thip véi ky vong sdng <10
nam.
+ Bénh nhan khong tri¢u chung thudc nhoém nguy co trung binh thuan lgi véi ky
vong song <10 nam.
+ Can nhic ¢ bénh nhan khong triéu chirng thudc nhém nguy co cao/rat cao, giai
doan tai viing hodc di can néu ky vong séng <5 nam.
+ Bénh nhan can dugc giai thich day du va chap thun.

- Phuwong thirc theo doi
Kham lai 3-6 thang/lan, tuy theo tinh trang cu thé dé c6 can thiép phu hop.

Theo ddi tich cue (Active Surveillance)'®

- Dinh nghia va muc tiéu
Theo ddi tich cuc 1a chién luge theo ddi chit ché dién tién bénh voi muc tiéu didu
trj triét can kip thoi néu bénh tién trién, 4p dung cho bénh nhén ¢ ky vong song du
dai dé hudng loi tir viéc phat hién sém va diéu tri. Viéc tri hodn diéu tri khong 1am
giam ty 1¢ chita khoi va khong anh huong tiéu cuc dén chit luong cudc séng.
- Chi dinh
+ Ut tién ¢ bénh nhan nhém nguy co thap c6 ky vong sdng >10 nam.
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+ Can nhac ¢ bénh nhan chon loc nhém nguy co trung binh thuan lgi c6 ky vong
séng >10 ndm. Quyét dinh can dua trén danh gia ca thé hoéa va chia sé quyét dinh
v61 bénh nhan.

- Xét nghiém xdc nhdn (Confirmatory testing) va phuong thurc theo doi

Do sinh thiét ban dau c6 thé danh gia dudi mirc két qua do md hoc hoac thé tich
khéi u, xét nghiém xac nhén 1a bude thiét yéu trude khi chinh thirc bat dau chuong
trinh theo ddi tich cyc. Nén can nhic chup mpMRI két hop tinh ty trong PSA néu
chua thyc hién trong qué trinh chan doan. Sinh thiét xac nhan dugc khuyén céo
trong vong 612 thang sau chan doan; ¢ thé tri hodn dén 1-2 nam.

Sau khi x4c nhén, chuwong trinh theo ddi bao gdm: PSA va thiam truc trang (DRE)
mdi 3-6 thang/lan; can nhiac mpMRI khi ¢6 chi dinh 1am sang. Sinh thiét lai dugc
khuyén céo sau 1-2 nam dau, sau d6 tity ting trudng hop cu thé dya trén 1am sang
va can lam sang.

Tiéu chi chuyén sang diéu tri

Can nhic diéu tri triét can khi sinh thiét nhic lai cho nhom bénh hoc >3, ting s 15i
duong tinh hodc ty 1é ung thu trong 13i sinh thiét, tang thé tich u, ting ty trong PSA
hodc bénh nhan tir chéi theo ddi tich cuc. Tai phan loai do mo hoc trén sinh thiét 1a
yéu t6 thuong giap nhat dan dén thay doi chién lugc. PSADT don doc khong di tin
cdy dé thay thé sinh thiét dinh ky. Bénh nhan nén chuyén sang theo déi don thuan
khi ky vong séng <10 nim va bénh thudc nhom nguy co thap.

4.3.1.2. Phiu thuit

a. Nguyén tic phiu thuit trong ung thw tuyén tién liét

Pam bao nguyén tic vé phiu thuat ung thu, dong thoi bao ton dugc cac chirc ning
cling nhu cac ciu trac giai phau ving chau (bé mach than kinh cwong, ¢ bang
quang, ni¢u dao, co that, day ch?mg. o).

Phau thuat cit toan bd TTL triét cin bao gé)m: cit tuyén tién liét va vo, tai tinh va
6ng dan tinh 2 bén, sau d6 khau phuc hoi c6 bang quang va niéu dao mang.

Vét hach chau duoc tién hanh cung véi phau thuat cat toan bo TTL triét can &
nhém bénh nhan nguy co trung binh, cao va rat cao, giup danh gia giai doan bénh
day du va chinh xac hon.

Vét hach chau mo rong bao gém loai bo td chirc hach va m& quanh hach dugc
gi61 han boi tinh mach chau ngoai & phia ngoai, thanh bén khung chéau & phia bén,
thanh bang quang & phia trong, diy ching Cooper & phia dudi, day khung chau ¢
phia sau va chd chia dong mach chau & phia gan.

b. Chi dinh can thi¢p phiu thuit

/
0‘0

Chi dinh pthu thudt theo loai ky thuadt

Phu thuit mé hay ndi soi c6 cung chi dinh; viéc quyét dinh phuong phap nao 1a tiry

thudc vao su lva chon va kinh nghiém ctia phau thuat vién.
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s Chi dinh theo bénh Iy
- Thoi gian ky vong song > 10 nam.
- Cin cr vao phén tdng nguy co: Nguy co thap, nguy co trung binh.
- C6 thé xem xét phau thuat ddi véi mét sb trong nhém nguy co cao hodc rat cao,
nhung can danh gia k§ ludng trude phau thuat boi phau thuat vién co kinh nghiém.
- Theo tinh trang ctia cac bénh kém theo ctiia nguoi cao tudi nhu: bénh tim mach,
bénh dai thao duong, di chung dot quy...
s Chi dinh nao vét hach chdu:
- Can cr vao phan nhém nguy co: Nguy co trung binh, nguy co cao va rit cao.
- Chi dinh vét hach chau dya trén nguy co di cdn hach udce tinh theo toan dd
Briganti. Vét hach chau khi nguy co di can hach > 7%. (xem phu luc 3).
¢. Cac phwong phap phiu thuit
Tén phau thuat: cit toan bo tuyén tién liét triét can.
Phu thuat nay c6 nhiéu loai va tén goi: theo mé md hay mé ndi soi; theo dudng tiép
can tuyén tién liét qua phiic mac, sau phuc mac la:
- Phau thuat (mo) cit tuyén tién liét triét can (Radical prostatectomy - RP).
- Phau thuat noi soi cit tuyén tién liét triét cin qua phic mac (Transperitoneal
laparoscopic radical prostatectomy - TLRP).
- PhAu thuit ndi soi cat tuyén tién liét triét can qua duong ngoai phuc mac
(Retroperitoneal laparoscopic radical prostatectomy - RLRP).
- PhAu thuit cat tuyén tién liét triét can co hd trg cua ro-bdt (Robotic-assisted
Laparoscopic Radical Prostatectomy - RALRP).
4.3.1.3. Xa tri
a. Nguyén tic xa tri
Chi dinh xa tri phu thudc vao:
- Nguy co tai phat.
- Udc tinh ky vong song.
- Muc dich 1a diéu tri triét can hay diéu trj gidm nhe
- Khong phu hop véi phau thuat.
- Nguyén vong cua bénh nhan.
b. Cac phwong phap xa tri
% Xa tri chiéu ngoai )
Cdc phwong phap xa tri chiéu ngoai
- Xa tri 3D-CRT (Xa trj ba chiéu theo hinh dang khéi u): 1a k¥ thuat xa tri ph6 bién
trude ddy, 1p ké hoach dua trén hinh anh giai phdu ba chiéu dé tao ra hinh anh
phu hop véi thé tich xa tri. Tac dung phu 1én tiéu hoa va tiét niéu con cao.
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- Xatri IMRT/VMAT: Xa tri diéu bién liéu (Intensity Modulated Radiation Therapy
- IMRT) hodc xa tri diéu bién liéu theo thé tich hinh cung (Volumetric Modulated
Arc Therapy - VMAT) cho phép ting liéu (dose escalation) dén tuyén tién liét,
ddng thoi giam liéu cho co quan nguy cip, cai thién ty 1 dap Gng, hiéu qua diéu
tri trong khi ddm bao an toan.

- Xa tri dudi hudng dan hinh anh (IGRT — Image-Guided Radiotherapy): 1a ky
thuat st dung cac phuong tién hinh anh tich hop trén h¢ théng xa trj nham kiém
tra va hiéu chinh sai 1éch vi tri khdi u va co quan lan xung quanh trudc hoac
trong mdi budi diéu tri. Cac phwong tién thudng duogc sir dung gdm kV-CBCT
(cone-beam CT); EPID; CT 4D va h¢ théng MRI tich hgp; SGRT (Surface
Guided Radiation Therapy) theo ddi chuyén dong bé mit co thé.... Viéc chup
hinh anh trudc khi xa tri hang ngay cho phép xac dinh chinh xac vi tri khdi u, tir
d6 hiéu chinh tu thé bénh nhéan va sai s6 thiét 1ap. Nho d6, IGRT giup nang cao
d6 chinh xac diéu tri, cho phép giam bién an toan tir CTV dén PTV, dong thoi
han ché lidu chiéu vao cic co quan nguy cip va giam nguy co doc tinh. Hién nay,
IMRT/VMAT duéi huéng dan hinh anh (IGRT) hién nay 1a phuong phép diéu tri
tiéu chuan trong xa trj ung thu tuyén tién liét.

- Xa tri proton: day 1a mot lya chon trong diéu tri ung thu tuyén tién 1iét nho dic
tinh phan bé liéu thudn loi ciia chum proton (hiéu tmg Bragg peak), giup giam liéu
xa dén cac mo lanh xung quanh. Chi dinh xa tri proton tai trung tim dap Ung trang
thiét bi.

- Xa tr1 du6i hudng dan MRI va xa tri thich ung (MRI-Linac/MR-Adaptive
Radiotherapy): hé thong MRI-Linac tich hop cong hudng tir véi may xa tri gia toc
cho phép quan sat rd m6é mém, gitp xac dinh chinh xac tuyén tién liét va cac co
quan lan can trong qua trinh diéu tri. Hinh anh MRI thu nhn trudc mdi budi xa
cho phép thuc hién 1ap ké hoach xa tri thich ung theo ngiy (online adaptive
radiotherapy), diéu chinh ké hoach theo thay d6i giai phiu ctia bang quang va truc
trang. K§ thuat nay giup nang cao do chinh xac diéu tri, cho phép giam bién CTV-
PTV va giam lidu xa vao co quan nguy cap va dang dugc ing dung ngay cang rong
rdi trong xa tri ung thu tuyén tién 1iét tai cac trung tam xa tri hi¢n dai.

Cic phdc do liéu va phén liéu xa tri chiéu ngoai

- Hién nay c6 nhiéu ky thuat xa tri, nén ting may va phac d6 licu-phan liéu khac
nhau dugc ap dung trong diéu tri triét can ung thu tuyén tién liét. Trude day, da )
xa tri triét can ung thu tuyén tién liét thuong dugc thyc hién theo phan lidu tiéu
chuan véi 5 phan lidu/tuan, lidu 1,8-2,0 Gy mdi phén liéu, tong cong khoang 39—
45 phan lidu.
Nho nhing tién bo trong 1ap ké hoach va k¥ thuat xa tri hién dai, dic biét 1a
IMRT/VMAT két hop IGRT, viéc ap dung cac phac dd giam phan lidu
(hypofractionation) tr& nén kha thi va ngay cang phd bién. Xa trji giam phan liéu
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dugc dinh nghia 1a st dung liéu >2,0 Gy mdi phan liéu va dugc chia thanh hai
nhom chinh.¥’
+ Xa tri giam phan liéu mic d6 trung binh (moderate hypofractionated RT)
thuong si dung 2,5-4 Gy/phan liu.
+ Ultra-Hypofractionation/SBRT str dung phan liéu > 6 Gy/phan liéu.
Phéc dd giam phan liéu mirc d6 trung binh da chirg minh khong thua kém vé kiém
soat u, doc tinh va chat luong cudc song so véi phan liéu tiéu chuan, dong thoi
thuan tién hon cho bénh nhan. D4y 1a phac d6 dwoc wu tién hién nay.**
Xa tr1 SBRT da dugc ching minh khong kém hon so véi xa tri gidm phan lidu mire

do trung binh va phan liéu tiéu chuan.®

< Xa tri ap sat>%>!

Pit ngudn phong xa tam thoi voi liéu xa duoc giai phong trong thoi gian vai phut
(suat lidu cao, HDR) hoidc hat phong xa duoc cdy vinh vién, lidu xa dugc giai
phong kéo dai trong nhiéu tuan dén nhiéu thang (suét licu thiap, LDR) vao mo k&
cua tuyén tién 1iét +/- tai tinh dé diéu tri xa tri don thuan hodc tang cuong khi két
hop sau két thuc xa tri chiéu ngoai 1a mét trong cac phuong phap diéu trj triét cin
ung thu tuyén tién liét.
Viée lya chon bénh nhan can xem xét cac yéu t6 nhu kich thude tuyén, cac triéu
ching tiét niéu ban dau va cac thu thuat da thue hién trude do (vi du: citu tuyén
tién liét qua niéu dao) co thé 1am ting nguy co tic dung phu. Liéu phap ADT tan
bd trg dé giam thé tich tuyén can can bang giira doc tinh va loi ich.
Nang liéu (boost liéu) bang xa trj ap sat sau két thiic xa tri chiéu ngoai két hop véi
ADT giup cai thién tai phat sinh hoa, viéc lya chon bénh nhan can than va 1ap ké
hoach xa tri véi it doc tinh hon, nhu tuan thu gi6i han liéu 1én co quan nguy cap,
cac phuong tién chan doan hinh anh hién dai. Hon nira, dit liéu thu nghiém cho
thay kha ning kiém soat ung thu tuong duong nhung doc tinh thap hon véi xa tri
ap sat don thuan ¢ cac nhom ddi tuong khong chon loc mac ung thu tuyén tién liét
nguy co trung binh. Viéc sir dung két hop xa tri ngoai véi xa tri ap sat ap dung voi
nhitng bénh nhan nguy co cao hon va nhom bénh nguy co trung binh khong thuén
loi.
Chi dinh
+ Xa tri 4p sat don thudn: nguy co thap, trung binh thuan loi, trung binh khong
thuan loi, ctru van sau tai phat tai chd sau xa tri.
+ Xa tri &4p sat boost sau xa tri chiéu ngoai: nguy co trung binh khong thuén loi,
nguy co cao; than trong nhom rat cao.
Liéu xa tri:

Liéu xa tri ap sat don thuan:
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+ Cay hat phong xa suit liéu thap: I-125 liéu 145 Gy; Pd-103 liéu 125 Gy; Cesium-
131 lidu 115 Gy.

+ Xa tri 4p sat sudt lidu cao nap ngudn sau: sir dung ngudn Iridium-192: 13,5 Gy
mdi lan céy, thuc hién 2 lan céy; hodc 9,5 Gy mdi 1an, hai 1an mbi ngay, thuc
hién 2 1an ciy.

Liéu xa tri ap sat két hop xa tri chiéu ngoai: 45-50,4 Gy/25-28 phan liéu hoac
37,5 Gy/15 phan licu.

+ Céy hat phong xa suat liéu thap: I-125 liéu 110-115 Gy; Pd-103 liéu 90-100
Gy; Cesium-131 liéu 85 Gy.

+ Xa tri 4p sat suét liéu cao nap ngudn sau st dung ngudn Iridium-192: liéu 15
Gy/1 phan liéu; hodc 10,75 Gy/1 phan liéu, tong cong 2 phan lidu.

c. Piéu trj cu thé
** Xa tri triét can
- Chi dinh xa tri theo phdn nhom nguy co

+ Nguy co thap: Xa tri chiéu ngoai/xa tri ap sat don thuan vao tuyén tién liét +
phan gan tai tinh; khong chi dinh ADT.

+ Nguy co trung binh thuan lgi: Xa tri chiéu ngoai/xa ap sat don thuan vao tuyén
tién liét + phﬁn gén hodc toan bg tui tinh, khong nén xa hach chau; khong khuyén
c40 ADT thudng quy, c6 thé can nhic ADT ngan han.

+ Nguy co trung binh khong thuén lgi: Xa tri chiéu ngoai/xa ap sat don thuan/Xa
trj chiéu ngoai + boost 4p sat vao tuyén tién liét + phan gin hodc toan bo tai
tinh, khong nén xa hach chau; ADT ngén han dé)ng thoi va bd tro.

+ Nguy co cao: Xa tri chiéu ngodi/xa tri chiéu ngoai + boost 4p sat/Can nhic xa
trj chiéu ngoai + micro-boost tai co s¢ du chuyén moén vao tuyén tién liét va
toan b0 tui tinh, xa hach chau dua vao quyét dinh cua bac si; ADT 12-36 thang.

+ Nguy co rit cao: Xa tri chiéu ngoai; than trong xa tri chiéu ngoai + boost ap
sat/can nhic xa tri chiéu ngoai + micro-boost co sé du chuyén mén; vio tuyén
tién liét va toan b thi tinh, xa hach chau dua vao quyét dinh ctia bac si; ADT
18-36 thang; c6 hodc khong két hop abiraterone.

+ Di can hach vung: Xa tri chiéu ngoai tuyén tién liét, tai tinh va hach chau. SIB
hach chau néu dam bao gi6i han liéu 1én co quan nguy cap. Khong khuyén céo
boost ap sat. Khuyén cdo ADT va bd sung abiraterone.

- Liéu xq tri:

+ Xa tri phan liéu tiéu chuan: 74-81Gy/37-45 phan liéu.

+ Xa tri giam phan liéu mirc do trung binh: 60-70Gy/20-28 phan liéu.

+ Xa tri SBRT: 36-42.7Gy/ 4-7 phén liéu.
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+ Xa tri chiéu ngoai két hop boost u ndi tuyén tién liét Micro-boost: SIB u trong
TTL, liéu khong qua 95 Gy.

+ Xa tri chiéu ngoai sau d6 boost SBRT tuyén tién liét: 45-50,4 Gy/23-28 phan
lidu toan bo tuyén tién liét sau d6 boost SBRT.

% Xa tri bo tro/ ctru van.
- Chi dinh

+ Xa tri bd tro: bao gdm giai doan pT3a (xdm 1an vo tuyén), xAm l4n tGi tinh
(pT3b) hodc co dién cit phﬁu thuat duong tinh. Chi dinh xa tri b6 trg cho nhém
bénh nhan nguy co tai phat cao nhu trén hién da c6 su thay ddi, xu hudng
chuyén sang xa tri ctru vn s6m.

+ Xa tri cru van: khuyén céo khoi tri som khi ndng d6 PSA ting va dat ngudng

>0,2 ng/mL dbi v6i da sd bénh nhan. Hién nay, voi hau hét bénh nhan, chi dinh
Xa tri cru van sém sau mo ngay khi PSA ting ¢ ngudng thap duoc cho 1a mang
lai hiéu qua kiém soat bénh t6t nhat va gitp giam viéc diéu tri qua mirc.*
Thé tich xa tri bo tro/ clru van bao gém giudng tuyén tién liét va co thé bao
g6m hach chau (c6 thé cai thién kiém soét sinh hoa) tily theo quyét dinh cia
bac si.
- Liéu xa tri:
+ Xa tri phan liéu tiéu chuan: 64-70,2 Gy/32-39 phan liéu.
+ Xa tri giam phan liéu mirc d6 trung binh 52,5-62.,5 Gy/20-25 phan liéu.
+ Xa tri giai doan di cin xa
Xa tri vao tuyén tién ligt
- Chi dinh

+ Ung thu tuyén tién liét di can nhay cat tinh hoan c6 ganh nang di can thap.

+ Can nhic lya chon & mot s6 bénh nhan ung thu tuyén tién liét di can nhay cit
tinh hoan c6 ganh ning di cin cao védi cac triéu chimg tiét niéu (bi tiéu, ticu
mau tai dién, tic nghén ni¢u dao, dau do xam lan tai chd) v&i muc tiéu giam
triéu chung.

Xa tri vao ton thwong di cin
- Chi dinh: CSPC di cin gidi han (oligometastatic) tai phat sau diéu tri cin va
CRPC di cin gidi han.>4>7
+ Muc tiéu cua xa tri ton thuong di can nhin chung 1a diéu trj tat ca cac 6 di
can, c6 thé bao gdm hach ving va co thé bao gém diéu trji khdi u nguyén
phat néu chua dugc diéu tri hodc c6 bang chimg tai phat tai chd. Khéi u
nguyén phat trong bdi canh nay phai dugc tinh 1a mot 6.
+ Xa tri k¥ thuat SBRT.

- Liéu xa tri vao tuyén tién liét:
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+ Xa tri giam phan liéu muc do trung binh: 52,5-62,5 Gy/20-25 phan liéu.
+ Xa tri SBRT: 36-42,7Gy/ 4-7 phan liéu.
- Liéu xa tri vao ton thuong di can
+ Xa tri SBRT: 16-30Gy/ 1-3 phan liéu.
Xa tri cham séc gidm nhe (phan muc 4.3.1.7. Céc diéu tri hd tro/giam nhe).
4.3.1.4. Piéu tri toan than
a. Noi tiét
% Liéu phap trc ché Androgen
- Vai tro ciia liéu phdp irc ché androgen (ADT)

Liéu phap trc ché androgen (ADT) 13 nén tang trong diéu tri ung thu tuyén tién liét,
v6i muc tiéu 1am giam ndéng do testosterone huyét thanh xudng mirc cit tinh hoan, tir
d6 we ché su phat trién cua té bao ung thu. ADT duogc chi dinh & nhiéu giai doan bénh,
bao gom bénh khu tr(, giai doan tai viing, tai phét sinh hoa va di cin xa.

- Nguyén tdc sir dung ADT

+ Cat tinh hoan ngoai khoa hay cit tinh hoan ndi khoa bang cac thuc dong van
thu thé GnRH (gosereline, triptoreline, leuprorelin acetate) hoic ddi van
(degarelix, relugolix) cho hiéu qua twong duong trong kiém soat nong do
testosterone dudi ngudng cat tinh hoan.

+ Thubc ddi van thu thé GnRH 1am giam nhanh testosterone trong mau & nhiing
tuan dau, khong gdy con cudng phat bénh, dugc wu tién cho cac trudng hop
di can xuwong c6 chén ép tly, va cac trudng hop c6 tridu chimg ram rd can
kiém soat nhanh.

+ Nhitng truong hop c6 nguy co bung phat manh céc tri¢u chirg khi sir dung
déng van GnRH can phai dugc diéu tri trude bang thube e ché thu thé
androgen thé hé mét hoidc thude noi tiét thé hé mai it nhat 7 ngay.

+ Viéc lua chon liéu phap tc ché androgen, thoi diém va thoi gian diéu tri can
dugc ca thé hoa dua vao ky vong séng, giai doan bénh, yéu to nguy co, bénh
ly ddng mac va kha ning tiép cin cac phuwong phép diéu tri.
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- Mot s6 phac do thuoc e ché androgen hién co:

Phac do Thudc/ liéu lwong
Goserelin acetate Goserelin acetate tiém dudi da bung 3,6 mg mdi 4 tuan
(Déng van GnRH) hoic 10,8 mg mdi 12 tuan
Triptoreline - Triptoreline 3,75 mg, tiém bap, mdi 4 tuan
(Dong van GnRH) - Triptoreline 11,25 mg, tiém bap, mdi 12 tuan
Leuprorelin acetate Leuprorelin acetate tiém dudi da 7,5 mg mdi thang
(Dong van GnRH) hoiic 22,5mg mdi 3 thang
) Degarelix:

Degarelix P .. o PR

P - Tan cong: 2 miii 120 mg tiém 2 vi tri dudi da bung
(Poi van GnRH) ‘ . . X4

- Duy tri: 80 mg tiém dudi da moi 4 tuan.

Relugolix Relugolix 360 mg udng 1 lan vao ngay dau tién, sau
(Pbi van GnRH) ubng duy tri 120mg 1 lan/ngay

< Thubc khiang androgen
- Thubc khdng androgen thé hé mét
Thude ge“'ln canh tranh vao thu thé androgen va Urc ché mot phén hoat hoa androgen, hién
nay chi yéu dung du phong con cudng phét khi khoi tri dong van GnRH.
Mot s6 thude khdng androgen thé hé mét:
+ Flutamide: 250 mg, 3 lan mdi ngay.
+ Bicalutamide: 1 lan trong ngay, 50 mg/ngay
+ Nilutamide: 1 lan/ngdy, 300 mg/ngay trong thang dau tién va tiép tuc 150
mg/ngay trong nhirng thang sau.
- Thuéc khéing androgen thé hé méi (NHA) — thuéc nhim con dwong androgen
+ Thubc ike ché tong hop androgen
Abiraterone acetate irc ché khong dao ngugc protein tong hop bai gien CYP17
(bao gém 17,20-lyase va 17-alpha-hydroxylase) qua dé ngin can su tong hop
androgen tai chinh té bao ung thu tuyén tién 1iét, tinh hoan va thuong than.
Thubc duge dung két hop vai corticoid lidu thap dé giam tac dung khéng mong
mudn (5 mg prednisone/ngay cho giai doan mCSPC va 5 mg x 2 lan/ngay cho
giai doan mCRPC).
Liéu dung duoc khuyén cao: Abiraterone acetate 1000 mg/ngay udng khi da day
rong. Mot s6 nghién ciru cho thiy lidu 250 mg/ngay sau bita an it chat béo ciing
c6 thé dem lai hiéu qua.’>>

+  Thudc irc ché con dwong tin hiéu thu thé androgen
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Céc thudc ndy gan tryc tiép vao thu thé androgen, ngin can hoat héa thu thé
androgen, trc ché van chuyén thy thé vao nhan va qua trinh phién mi cac gien
phu thudc androgen, tir d6 trc ché sy phat trién cua té bao ung thu tuyén tién liét.
v Apalutamide: 240 mg/lan/ngay,
v' Enzalutamide: 160 mg/lan/ngay
v Darolutamide: 600 mg x 2 lan/ngay.
b. Hoa tri
- Docetaxel:
Docetaxel 1a hoa tri nén tang trong diéu trj UTTTL giai doan di can. Hi€u qua diéu trj
ctia docetaxel két hop véi ADT duogc ching minh qua nhiéu thir nghiém 1am sang ¢ giai
doan mCSPC (bénh nhan c6 ganh ning di cin 16n) va giai doan mCRPC. Liéu dung
thuong duoc st dung 13 75 mg/m>, pha truyén tinh mach mdi 3 tudn, hodc c6 thé cin
nhic st dung 50 mg/m? mdi 2 tuan.
- Cabazitaxel:
Mot dan xuat taxane tong hgp méi cho thay c6 hiéu qua ting thoi gian song thém khi
phéi hop vo1 Prednisone diéu trj bénh nhan mCRPC tién trién sau docetaxel. Liéu dung
thuong dugce st dung 13 20-25 mg/m?, pha truyén tinh mach mdi 3 tuan.
- Mitoxantrone: duoc chi dinh cho bénh nhan mCRPC nham giam triéu chung sau
that bai vdi cac lva chon khac.
¢. Thudc diéu tri nham dich
Enzym PARP tham gia vao qua trinh nhan dién va sira chita cac ton thuong DNA
mach don, gép phan duy tri tinh 6n dinh bo gien cta té bao. Thudc e ché PARP 1am
gian doan qua trinh sira chita DNA, din dén tich lily cac ton thuong mach don trong
qua trinh nhan ban DNA, cac ton thuong ndy c6 thé chuyén thanh dut giy DNA mach
kép. O té bao UTTTL c6 khiém khuyét con dudng stra chita tai t6 hop twong dong
(HRR), cac dut gdy DNA mach kép néu khong duoc stra chita hiéu qua c6 thé dan dén
chét té bao theo co ché gay chét tong hop (synthetic lethality).50-6!
- Olaparib: 300 mg x 2 lan/ngay
- Talazoparib: 0,5 mg x 1 lan/ngay
- Niraparib: 200 mg x 1 lan/ngay
- Rucaparib: 600 mg x 2 lan/ngay
d. Liéu phap mién dich
Sipuleucel-T: vaccin ciu tao bai cic té bao cd nhanh tao ra tir cac bach cau don
nhan chiét xuat tir mau ngoai bién duoc gay dap tmg mién dich voi PAP (prostatic acid
phosphatase). Céc té bao c6 dap tng mién dich ny dugc truyén trd lai bénh nhan sau 3
ngay thu thap. Phuong phap nay duoc chi dinh cho nhitng bénh nhan mCRPC thé trang
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con tdt, that bai sau diéu tri docetaxel va NHA, khong/hodc c6 it triéu ching, khong di
can gan, ky vong song it nhét 6 thang.®?

Ung thu tuyén tién 1iét 1a bénh 1y c6 tinh sinh mién dich thp, dic trung béi ganh
ning dot bién thap va vi moi trudng khéi u mang tinh trc ché mién dich, do d6 khong
dap ung tot véi liu phap mién dich. Cac thir nghiém 1am sang cho thiy liéu phéap tc
ché chét kiém soat mién dich khong mang lai lgi ich 1am sang 10 rét ¢ da s6 bénh nhan,
vi vay khong dugc khuyén céo sir dung thudong quy trong diéu tri UTTTL. Mot sd
nghién ctru nho trén bénh nhan mCRPC sau that bai vdi NHA va docetaxel ¢ bat 6n vi
vé tinh cao (MSI-H) hodc khiém khuyét hé thong sira chira bat cip sai DNA (AMMR)
(chiém khoang 2—5%) hoic TMB >10 mut/mB cho thdy hiéu qua ctia pembrolizumab
trong kiém soat bénh.3
4.3.1.5. Piéu tri dwoc phong xa

Liéu phap dugc phong xa trong ung thu tuyén tién liét 1 mét lya chon phit hop nham

cai thién thoi gian séng thém khong tién trién, thoi gian song thém toan bd ¢ mot sd
bénh nhan duogc chon lgc giai doan bénh tién trién khang cat tinh hoan.
+ Radium-223

- Radium-223 1a mét dugc chit phong xa phét tia alpha, gay dut giy chudi kép
DNA ctia té bao va c6 pham vi tic dung rat ngan, voi ban kinh hoat dong < 0,1
mm (twong duong khoang 8 t& bao). Pa duoc chimg minh c¢6 kha ning kéo dai
thoi gian sdng thém ¢ bénh nhan ung thu tuyén tién liét giai doan khang cat tinh
hoan chi di can xuong c¢6 triéu chirg, khong ¢é di cin tang.%*

- Radium-223 dugc chi dinh dung dang truyén tinh mach, mdi thang mét lan, tong
cong 6 chu ky. Ngoai trir két hop liéu phap trc ché androgen, viéc phdi hop
Radium-223 véi cac liéu phap toan than khac, khong duge khuyén cdo trong thuc
hanh thuong quy va chi nén thyc hién trong cac thur nghiém lam sang, do nguy
co gia tang doc tinh trén tiy xuwong.

- Ty 1€ doc tinh huyét hoc do 3-4 thép, bao gém ha bach cau trung tinh (khoang
2%), ha tiéu cau (khoang 3%) va thiéu mau (khoang 6%). Trudc mdi chu ky diéu
trj tiép theo, can danh gi4 lai tong phan tich té bao mau. Trong trudng hop bi tri
hoan kéo dai (qua 6-8 tuan), cdn nhic ngimg Radium-223.

- Nguy co gy xuwong: Diéu tri Radium-223 ddng thoi véi phac d6 abiraterone
acetate - prednisone 1am ting nguy co giy xuong. Khuyén cdo phdi hop diéu tri
v6i cac thube chdng huy xuong: denosumab hodc axit zoledronic. Cac thudc
chéng huy xuong khong 1am giam hiéu qua trong viéc kéo dai thoi gian séng ctia
Radium-223.%

% Lu-177-PSMA-617

- Lu-177-PSMA-617 1a mot dugc chat phong xa phat beta (E = 490 keV) va quing

chay trong mé tuyén < 2 mm, thoi gian ban ra 6,73 ngay, c6 kha nang gan chon
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loc véo cac thu thé PSMA trén té bao UTTL. O nhitng bénh nhan duong tinh vai
PSMA, Lu-177-PSMA-617 da dugc ching minh 13 cai thién thoi gian song thém
toan bo ¢ cac bénh nhan giai doan di can khang cat tinh hoan (mCRPC) tién trién,
tirng dugc diéu tri bang thudc e ché thy thé androgen va héa tri bing taxane.®
Thudc ciing duoc ching minh cai thién thoi gian sdng khong tién trién trén chén
doan hinh anh (rPFS) ¢ nhitng bénh nhan mCRPC duong tinh véi PSMA chua
diéu tri taxane, nhung da diéu tri béng thudc e ché thu thé andro gen so vo1 nhdm
chuyén sang mot thude trc ché thy thé androgen khac.®’

- Lu-177-PSMA-617 khong dugc khuyén céo sir dung ¢ nhitng bénh nhén c6
PSMA am tinh chiém uu thé. Tén thuong PSMA am dugc dinh nghia 1a cac o di
cin khong hap thu PSMA, bao gom di cin xuwong c6 thanh phan mé mém >1,0
cm, hach bach huyét co kich thudc theo truc ngr«fm >2.5 cm, di cin dén co quan
dic ¢o kich thude >1,0 cm.®

- Lu-177-PSMA-617 chi dinh truyén tinh mach liéu 200 mCi (7,4 GBq) mdi 6
tuan, téng cong 6 dot diéu tri. Bénh nhan nén dugc dam bao du nude trong subt
qua trinh diéu tri. Vi Lu-177 phat ra birc xa gamma, can thuc hién cac bién phap
phong ngira thich hop dé giam thiéu phoi nhiém cho nhan vién y té tham gia
tiém/truyén dugc chat phong xa. Phong diéu tri nén duoc kiém tra kha nang
nhiém xa sau mdi dot diéu tri, va bénh nhan nén duoc cung cép huéng dan béng
vin ban vé cac bién phap an toan phong xa sau diéu trj.

- Céc tac dung phu duogc bao cdo thuong gip nhat ciia Lu-177-PSMA-617 bao
gém: mét moi (43%), kho miéng (39%), budn nén (35%) va thiéu mau (32%).9

< Samarium-153°%

Can nhac diéu trj Samarium-153 (Sm-153) cho bénh nhan ung thu tuyén tién liét di
can xuong kiéu ting tao xuwong (osteoblastic), dau nhiéu hodc da 6 dau, dic biét khi can
giam dau toan than & nhiéu vi tri xuong va/hodc xa tri ngoai tig 6 khong con tdi uu.
4.3.1.6. Piéu tri ciru vin
a. Liéu phap tai chd trong diéu tri ciru vin ung thu tuyén tién liét tai phat®®7°

Diéu tri tai chd bang cac k¥ thuat xam 1an tdi thiéu dudi hudng dan chan doan hinh
anh (HIFU, Cryotherapy,...) 1a phuong phép it xAm 1an nhidm muyc tiéu tiéu hity mo ung
thu tai chd bﬁng nhiét hodc lanh nham giam ddc tinh, bao tdn chirc nang va duy tri chét
luong séng. Trong nhitng ndm gan day, v4i sy phat trién cta hinh anh hoc, sinh thiét
dich va tién bo trong cong nghé dan duong, vai trd cua cac liéu phap tai chd trong didu
tri UTTTL di dugc mo rong, dic biét & nhom bénh nhén tai phat sau diéu tri chuan.

- Siéu am héi tu cudng do cao (HIFU) va ap lanh (cryotherapy) co thé duoc sir
dung nhu liéu phap ctru van tai chd & bénh nhan
+ Tai phat khu tra sau xa tri hoac ph?tu thuat

+ Khong c6 di can xa
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+ Khong phu hop v6i phau thuat hodc xa tri lai
+ Mong mudn bao ton chét lugng song

- Phuong phap nay khong khuyén céo thay thé phau thudt/xa trj triét cin trong
diéu tri ban dau cho bénh nhan UTTTL nguy co trung binh—cao.

b. Phau thuit ciru van’-"?

Phau thuat ctru van 1a phau thuat cit toan bod tuyén tién liét duge thuc hién sau khi
diéu tri triét can ban dau (thuong 1a xa tri) that bai, nham kiém soat tai phat tai chd.
Phéu thuat v6t vat c6 ty 18 bién chimg cao hon so v6i phiu thudt triét cin ban dau (tiéu
khong kiém soat, ro bang quang — niéu dao, hep cb bang quang, réi loan cuong). Vi
vay, chi nén thyc hién tai cac trung tam c6 kinh nghiém va sau khi hoi chan da chuyén
khoa.

Phéu thuat ctru vin dugc can nhic khi co ddy du cac yéu té sau:

- Téi phat sinh héa sau xa tri triét can.

- Bang chimg tai phat tai chd, xac dinh bang sinh thiét tuyén tién liét dwong tinh

va/hodc hinh anh hoc (mpMRI, PSMA PET/CT) va khong c6 di can xa.

- Thé trang tét, ky vong séng > 10 nam.

- Bénh khu trt hodc tién trién tai chd c6 kha nang cit bo (thuong < T3).
4.3.1.7. Céc diéu tri hd trg/giam nhe

Nguyén tic diéu tri giam nhe cho UTTTL giai doan tién xa 1a phdi hop da mo thire
gom phau thuat giai phong chén ép, xa tri giam dau, xa tri chong chén ép, diéu tri di
can, diéu tri giam dau, cham soc sirc khoe xuwong, cham soc tim 1. ..

a. Cham sodc surc khoe xwong

ADT lam ting nguy co gdy lodng xuong va nguy co ndy ting cao hon khi két hop
v6i NHA. Do d6, nén thuc hién do mat do xuwong bang phuong phéap hap thu tia X ning
lugng kép (DEXA) trudce khi diéu tri va sau mdi 1-2 nam trong qué trinh diéu tri ADT.”>

- Cham séc stc khoe xuong trén bénh nhan diéu tri ADT bao gém: thay dbi 16i
sé)ng (han ché uéng ruou va hat thude, duy tri van dong thé luc phu hop), bod sung
canxi va vitamin D (Canxi 10001200 mg mdi ngay tir thyc pham hoic bo sung
néu can, duy tri nong do vitamin D huyét thanh tir 30—50 ng/mL, b sung néu can)
va diéu tri thudc chéng hity xuong.

- Céc thubc chdng huy xuong giup diéu trj lodng xuong, giam triéu ching dau do
di cin xwong va giam cac bién c¢b lién quan dén di cin xuong (giy xuong bénh
1y, chén ép tay séng, phﬁu thuat hodc xa tri vao xuong di can).

- Mot sb thudc chéng huy xwong thuong dung: Zoledronic acid 4 mg,
Alendronate 70 mg hoac Denosumab 120 mg.

b. Phéu thuit
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Phéu thuat giai phong chén ép do khéi u, hoic do ton thuong di cin xa; phiu thuat
dua niéu quan qua da, phau thuat dan luu bang quang. ..
¢. Xa tri chiéu ngoai (EBRT)
- Thiét bi: may xa tri gia tdc hodc may Cobalt-60.
- Liéu xa tri: tuy theo vi tri di cén.
+ Di can xuong: xa tri vao vi tri xuong bi di cin, lidéu 30 Gy/10 phan liéu hodc
20 Gy/5 phan liéu; mot s it trudng hop xa 1 liéu 8 Gy/1 phan liéu.
+ Di can chén ép tily séng: xa tri lidu 30 Gy/10 phan liéu.
+ Di cin gy chdy mau: xa tri cAm mau khi cac phuong phap noi khoa khong
hiéu qua, lidu 30 Gy/10 budi.
+ Di ciin ndo: xa toan ndo hodc xa phiu tiy trudong hop.
d. Piéu tri ndi khoa ung thw nham giam nhe tri¢u chirng
- Piéu tri ndi khoa ung thu gitp kéo dai thoi gian song thém va giam nhe triéu
chirng cho bénh nhan.
- Luwa chon dac hi¢u bao g@)m diéu tri noi tiét hodc hoa tri.
- Giam dau: theo bac thang ctia T6 chuce Y té thé gidi
e. Cham séc tam ly
Bénh nhan UTTTL giai doan cudi ciing nhu cac bénh ung thu khac can duoc chim
soc nang d& tam 1y phu hop. Hau hét cac bénh nhan y thire duoc tién trinh bt kha khang
cua bénh tat ¢ giai doan cudi, du co duoc giai thich hay khong. Vi vay, viéc hd tro va
dong vién tinh than cho bénh nhan dé bénh nhan c6 cam giac nhe nhang hon, gitip bénh
nhan vuot qua cac lo lang, s hai. Néu can thiét, c6 thé phai giri kham tdm than va diéu

tri tdm than hd tro.
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4.3.2. Piéu tri theo giai doan
4.3.2.1. Giai doan s6m — khu tr1 tai chd, tai ving

a. Nguy co thap

>

Theo déi tich cuc ]

oy N pe—

4>{ Theo dbi sau diéu trj

Ky vong séng |— %‘ Xa tri triét can ’
—»‘ Theo déi don thuan*

Chu thich: *V&i cac trudng hop ky vong séng <10 nim va c6 triéu ching gay ra do
bénh,
can nhic diéu tri dua trén hoi chan da chuyén khoa.

So @6 3. Piéu tri UTTTL nguy co thip

Trong ung thu tuyén tién liét giai doan sém nguy co thap, ky vong séng 1a yéu t6
then chét quyét dinh chién lugce quan 1y. V&i bénh nhan ¢ ky vong song >10 nim, theo
doi tich cuc 1a lya chon uu ti€n, cho phép tri hoan diéu tri ma khong anh hudng ty 1¢
chitra khot; phéu thuét triét can hodc xa tri triét cin chi duge can nhic & mot so it truong
hop chon loc dua trén chia sé quyét dinh v6i bénh nhan. Néu bénh tién trién trong qua
trinh theo doi tich cuc, bénh nhan s€ duogc chuyén sang diéu tri triét can va theo ddi sau
diéu tri. Nguoc lai, véi bénh nhan c6 ky vong séng <10 nam, theo ddi don thuan la
phuong an phi hop, vi ung thu tuyén tién liét nguy co thap it c6 kha ning giy tir vong
hon so véi cac bénh dong mac khéc, va diéu tri triét cin trong trudng hop nay chi thém
tdc dung phu ma khong cai thién tién luong séng thém. Chi tiét vé 2 chién luoc trén,
xem muc 4.3.1.1.
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b. Nguy co trung binh

H-[ Theo dbi tich cuc* ’

| Theo dbi sau diéu trj

, Phau thuat triét can
-

Ky vong sdng _—
Xa tri triét can = ADT**

-[ Theo déi don thuén ’

Chu thich:

* Theo doi tich cuc chi dugce chi dinh cho bénh nhan nguy co trung binh thuan loi.
** Xa tri triét can két hop ADT ngén han (4-6 thang) duoc chi dinh cho bénh nhan
nguy co trung binh khong thuan lo1.

So d6 4. Piéu tri UTTTL nguy co trung binh

Trong ung thu tuyén tién liét nguy co trung binh, chién lugc quan ly phu thudc vao
ca ky vong séng va phan téng nguy co (thuan lgi hay khong thuan lo1).

V61 bénh nhan c6 ky vong séng >10 nam, theo dbi tich cuc c6 thé duge can nhic &
mot s6 bénh nhan chon loc thudoc nhoém nguy co trung binh thuan loi, vu tién nhitng
truong hop c6 nhém bénh hoc 1, ty 16 Gleason pattern 4 thap, thé tich u thap (1-2 15i
duong tinh), ty trong PSA thap, khong c6 dic diém hinh thai dang sang (cribriform
pattern) trong thanh phan Gleason pattern 4. Phau thuét triét can va xa tri triét can 1 cac
lua chon diéu tri triét can tiéu chuan cho ca nhom thuén lgi va khong thuan loi; trong
d6 nhoém khong thuan loi thudng can xa tri két hop ADT dé toi uu kiém soat bénh.

Vi bénh nhén ¢ ky vong séng <10 nim, theo ddi don thudn 14 Iyra chon hop 1y cho
nhém nguy co trung binh thuan loi. Xa tri triét cin + ADT hodc phau thuat triét cin van
c6 thé duoc can nhic tiry thudc vao dic diém bénh va nguyén vong bénh nhan, dic biét
& nhom khong thuan lgi do nguy co tién trién bénh cao hon.
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c. Nguy co cao/rét cao

. Xa tri triét can + ADT
dai han * abiraterone*

Ky vong séng > 5 nam
hodc

— | Theo dbi sau diéu tri

Co triéu chung

—-‘ Phau thuat triét can ’

NGUY CC CAO/
RAT CAO

Tién trién

—-—‘ ADT = xa tri ’
Ky vong séng = 5 nam ‘
va
Khéng triéu chiing ‘

Chu thich: *Xa tri triét can + ADT + abiraterone chi dugc chi dinh cho bénh nhan

nguy co rat cao.

-

Theo déi don thuan ’

So @6 5. Piéu tri UTTTL nguy co cao/rit cao
Trong ung thu tuyén tién liét nhom nguy co cao va rét cao, diéu tri thudng mang
tinh da mo6 thirc do nguy co tai phat cao.
V61 bénh nhan c6 ky vong séng >5 nam hoac c¢o tri€u chung, xa tri triét can két hop
ADT dai han + abiraterone 13 phuong an tiéu chuén, trong d6 bd sung abiraterone dic
biét duoc can nhic cho nhém nguy co rat cao. Bang chimg cho két hop thém abiraterone
cha yéu dén tir thir nghiém STAMPEDE, trong d6 bd sung 2 nim abiraterone +
prednisolone vao xa tri + ADT & bénh nhan nguy co cao khong di can (c6 hach duong
tinh hoic >2 yéu t: T3/T4, Gleason >8, PSA >40 ng/mL) gitp giam 40% nguy co tir
vong va cai thién c6 ¥ nghia ty 1¢ sdng khong di can so vi ADT don thuan. Poc tinh
tang thém & mirc kiém soat dugc. Tuy nhién, tiéu chuin nguy co cao trong STAMPEDE
khong hoan toan twong dong véi phan nhom nguy co hién nay, va mot diéu can luu ¥ 1a
hinh anh hoc st dung trong thtr nghiém la CT/MRI thong thuong chir khong phai
PSMA-PET.
Bén canh do, phﬁu thuat triét can két hop nao vét hach chau 1a lya chon & cac truong
hop chon lgc, dugc xem 1a mgt thanh phén trong chién luge da mo thire vi phén 16n

bénh nhan s€ can diéu tri bo trg sau phau thuat.
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V6i bénh nhan c6 ky vong séng <5 nam va khong triéu ching, c6 thé theo ddi don
thuan hodc xa tri £ ADT tuy dac diém bénh. Khi bénh tién trién, chuyén sang diéu tri
theo phéac d6 giai doan mCSPC.

d. Giai doan tai vung

Xa tri triét can + ADT
-
dai han * abiraterone

Ky vong séng > 5 ndm
] hoac —=| ADT = abiraterone ——
Co triéu chiing

Theo déi sau diéu tri

Can nhac phau thuat
triét cdn ¢ mot s6 bénh
nhén phu hgp

>

GIAI POAN TAI VUNG
(T bat ki NIMO)

. —-‘ ADT = xa tri ’
Ky vong song < 5 nam ’ Tiéntrien | yom phan:
e va *| Biéu trj giai doan
Khéng triéu chiing { _ mCSPC/mCRPC
> Theo d6i don thuan ’

So db 6. Piéu tri UTTTL giai doan tai viing

Ung thu tuyén tién liét giai doan tai ving (TvixyN1MO) da di cin hach chau nhung
chua di can xa, do d6 chién luoc diéu tri tip trung vao kiém soét tai chd-tai ving két
hop diéu tri toan than.

V61 bénh nhan co6 ky vong séng >5 nam hoac c6 triéu chirng, xa tri triét can két hop
ADT dai han + abiraterone 1a phwong an tiéu chuan, nham kiém soat dong thoi tén
thuong tai tuyén tién liét va hach vung chau. 0 nhitng bénh nhan khong phu hop hoac
khong mudn xa tri, ADT + abiraterone c6 thé dugc st dung nhu liéu phap toan than don
thuan. Phau thuét triét can két hop nao hach chau c6 thé dugc can nhic & mot s6 bénh
nhan chon loc, thuong trong bdi canh chién lugc da mé thuc.

Vi bénh nhan ¢6 ky vong sdng <5 nam hodc khong c6 triéu ching, ADT + xa tri
hoic theo dbi don thuén 14 cac lwa chon hop 1y, nhdm can bang giita kiém soat bénh va
tranh doc tinh diéu tri khong can thiét. Khi bénh tién trién, chuyén sang diéu tri theo
phac @6 mCSPC/mCRPC.

32



4.3.2.2. Giai doan tai phat

% T4i phat sau phiu thuit triét ciin

+ ADT+Abiraterone* Tai phat sinh

{ o
-

EBRT ‘

Tiép tuc theo ddi ]

4 Ky vong séng > 5 ndm

Xem phén:
M1 Piéu tri giai doan
mCSPC

PSA ting dai
dang
hoac tai phat

Tién trién** -
Y Ky vong séng = 5 ndm Theo dbi dan thuan Ch?m soc glam r)he;'
biéu tri triéu chung

Chu thich:
*V6i bénh nhan Twit kyN1MO, c6 thé can nhic két hop xa tri chiéu ngoai (EBRT) véi
ADT + abiraterone.
**ADT duogc chi dinh cho bénh nhan c6 ky vong séng < 5 nim tién trién sau theo doi
don thuan.

So d6 7. Piéu tri UTTTL tai phat sau phiu thuat TTL triét cin
PSA ting dai ding sau phiu thuit TTL triét cin: PSA khong giam xudng mirc khong
phat hién dugc (< 0,2 ng/mL).
PSA tai phat sau phiu thuit: PSA giam xubng dudi 0,2 ng/mL, sau d6 ting 1én trén
0,2 ng/mL hai lan lién tiép.
Véi nhitng bénh nhan dap ing tot (PSA < 0,2 ng/mL), c6 thé lya chon diéu tri ADT ngdt
quang de giam doc tinh.
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¢ Tai phat sau xa tri triét can

.| Piéu trj ciru van tai chd
+ ADT+Abiraterone*

4 Ky vong séng > 5 nam

PSA tai phat
hoac

Phat hién u qua
kham truc trang

ﬁ Ky vong song = 5 nam }—v

Chau thich:

—> Tiép tuc theo doi

Y

ADT =zAbiraterone

Tai phat sinh
hoa lan 2 Xem phan:
> Biéu tri tai phat

sinh héa lan 2

Tién trién**
Theo dbi don thudn }—-

Piéu tri giai doan
mCSPC

Cham soc giam nhe/
Piéu tri triéu chuing

*V i bénh nhan TrickyN1MO, ¢ thé can nhic diéu tri v6t vat tai chd két hop véi ADT

+ abiraterone.

**ADT duoc chi dinh cho bénh nhan c6 ky vong séng < 5 nam tién trién sau theo doi

don thuan.

So d0 8. Piéu tri UTTTL tai phat sau xa tri'

Tai phat sinh hoa sau xa tri dugc xac dinh khi PSA tang > 2 ng/mL so v6i mitc PSA

thap nhat (nadir) dat duoc sau xa tri.

Véi nhitng bénh nhan dap ing tot (PSA < 0,2 ng/mL), c6 thé lya chon diéu tri ADT ngdt

qudng dé giam déc tinh.

34




% Tai phat sinh héa lan hai

*{ Tiép tuc theo déi l

nguy cao thap i—;’{ — l

b‘ Theo déi sau diéu tri

yd
//
—» NOMO CSPC /\
\\‘
[ nguy cg cao H Enzalutamide + ADT]

%[ ADT l
e e . Xem phén:
Tai phat sinh :
!’ . —b‘ nmCRPC *Biéu tri giai doan
héalan 2

INnmCRPC

4[ Tiép tuc theo dbi J

A

5| mcspc inm phan:
‘Dleu tri giai doan mCSPC

So @6 9. Piéu tri UTTTL tai phat sinh hoa lan hai
nmCSPC tii phat sinh h6a (BCR) nguy co cao bao gdom mdt so tiéu chi: PSADT <9
thang va mot s6 yéu to tién lugng xau nhu PSA > 2 ng/mL trén mirc thap nhat sau xa tri
hodc > 1 ng/mL sau phau thuat triét cin c6 hodc khong c6 xa tri bo tro va khoéng phu
hop xa tri.”*
Véi nhitng bénh nhan dap ing tot (PSA < 0,2 ng/mL), c6 thé lya chon diéu tri ADT ngdt
qudng dé giam déc tinh.
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4.3.2.3. Giai doan di ciin nhay cit tinh hoan (mCSPC)

ADT + NHA (uu tién):
—> Abiraterone/apalutamide/
darolutamide/enzalutamide
Tién trién i
Ganh ning di ADT +xa tri TTL + NHA: 7 Xem phan:
cin thip Abiraterone/apalutamide/ alg;;%glal doan
enzalutamide
—| ADT + NHA + docetaxel **
mCSPC*
ADT + docetaxel +NHA:
(™| Abiraterone/darolutamide
Ganh niang di ADT + NHA: Tientrien | xem phan:
cin cao | Abiraterone/apalutamide/ Diéu tri giai doan
darolutamide/enzalutamide mCRPC
] ADT + docetaxel
(néu NHA khéng phu hgp)
Chu thich:

* Nhom bénh nhan CSPC di can gidi han co thé duoc diéu tri tit ca cac ton thuong di
can + ADT (6 thang).

* Bénh nhan c6 dot bién BRCA2 c6 thé duogc chi dinh ADT + Niraparib + Abiraterone
acetate

ok K &t hop Docetaxel co thé duoc can nhic cho nhém bénh nhan di can & thoi diém
chan doan ban dau, do 4c tinh cao, triéu ching rAm rd hodc bénh tién trién nhanh.
So do 10. Diéu tri UTTTL giai doan di ciin nhay cit tinh hoan (mCSPC)

Muc tiéu diéu tri & giai doan mCSPC 1a kéo dai thoi gian séng, lam cham tién trién
ctia bénh va tri hodn chuyén sang giai doan mCRPC, dong thoi kiém soat triéu chimg,
giam ganh ning khéi u va duy tri chat lugng cudc song cho bénh nhan. Trong diéu tri
mCSPC, ganh ning di can 14 yéu td then chdt quyét dinh murc do tang cuong diéu tri.
ADT don thuan hién khong con dugc khuyén cdo trir khi c6 chéng chi dinh véi lidu
phap két hop.
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Giai doan mCSPC c6 thé chia thanh cac nhém nguy co:

- Ganh nang di can cao (high burden): di cdn noi1 tang, hoac >4 di cdn xuong,
trong d6 ¢o it nhét 1 ton thuong di cin ngoai xuong chiu va xuong cot séng.”

- Thé tich di can thip/ganh ning di cin thap: dbi twong con lai.

- Di cédn giéi han (oligometastatic) 14 tinh trang c6 it 6 di can, nhung ngudng sd
lwong van chua thong nhit va phu thudc vao do nhay cua phuong tién chan
doan. Thong thuong, bénh dugc xem la oligometastatic khi c6 khoang 1-5 vi tri
di can trén CT/MRI/xa hinh xuong, va c6 thé 1én dén 10 vi tri khi ding PSMA-
PET. Cac hach bach huyét trong cung mot duong dan luu (vi du, hai hach canh
dong mach chu ké nhau) duoc xem la 1 b di can. Cac 6 di can xuong roi rac,
khong lién tuc phai dugc tinh riéng biét, ngay ca khi duoc diéu tri bang mot tim
xa tri (vi du, hai 6 di can riéng biét & xuwong dui). Vi trudng hop tai phat sau
diéu tri triét can kém theo di can gi61 han, can nhéc diéu tri triét cin cho moi vi
tri di can két hop ADT ngén han.

- V&i nhom ganh ning di can thip, ADT két hop NHA (abiraterone, apalutamide,

darolutamide hodc enzalutamide) 1a phuong an wu tién (liéu phap bo doi). Nhiéu
thir nghiém pha III d& chirg minh loi ich sdng thém toan bo cua lidu phap b
d6i & ca nhom ganh nang di cin thap va cao so vdi ADT don thuan: LATITUDE
va STAMPEDE cho abiraterone; TITAN cho apalutamide; ARCHES va
ENZAMET cho enzalutamide; ARANOTE cho darolutamide.”®%!
Mot lua chon khac cho nhom ganh nang di can thép 1a ADT két hop xa tri tuyén
tién liét+ NHA cling dugc can nhéc, dua trén két qua nhanh H cia STAMPEDE.
O nhém ganh nang di can thép, Xa tri tuyén tién 1iét cai thién ty 1€ séng thém
toan bd 3 nam tr 73% 1én 81% (HR 0,68; p = 0,007), trong khi khong ghi nhan
loi ich & nhém ganh nang cao.®? Liéu phap bd ba (ADT + docetaxel + NHA) c6
thé duoc can nhéc cho nhirng bénh nhan di can tur dau, d6 4c tinh cao, triéu
ching rAm r6 hoac bénh tién trién nhanh.

- V&i nhém génh nang di can cao, liéu phéap bo ba 1a Iya chon ting cudng tdi da,
trong d6 abiraterone hodc darolutamide dugc uu tién. Thir nghi¢m PEACE-1
cho thdy bo sung abiraterone vao ADT + docetaxel & bénh nhan mCSPC cai
thién c6 y nghia séng thém toan bo (HR 0,75), dic biét rd rét & nhom ganh ning
cao. Thir nghiém ARASENS chimg minh bb sung darolutamide vao ADT +
docetaxel giam 32% nguy co tir vong so voi ADT + docetaxel don thuan, véi
hé so doc tinh twong duwong nhém chimg.®>%* Ca hai phac do nay déu duoc xép
loai uu tién cho bénh nhan mCSPC génh nang di can cao, va duoc khuyén khich
st dung cho nhitng bénh nhan du diéu kién hoa tri. Bén canh do, chua co nghién
curu so sanh tryuc tiép bo d6i voi bo ba, do d6 liéu phap bo doi ADT + NHA van

1a Iya chon phu hgp cho bénh nhan ganh nang di can cao, dac bi¢t khi bénh nhan
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khong phu hop hodc tir chdi hoa tri. ADT + docetaxel duoc can nhac khi NHA
khong kha thi vé1 dit liéu tr nghién ctru CHAARTED cai thién song thém toan
bo & phan nhém mCSPC ganh ndng di can cao.”

4.3.2.4. Giai doan khang cit tinh hoan

a. Giai doan khang cit tinh hoan khéng di cin (nmCRPC)

PSADT .
—»{ >10 thang }—» Tiép tuc theo doi

Tién trién Thay ddi hogc

PSA duy tri diéy tri
: hién tai
Tiép tuc v
ADT ) L ]
banh gia dinh ki
nmCRPC 4 di
C Testosteron (PSA va CBHA)
< 1,7 nmol/L 'y ‘
Xem phan:

bBiéu trj giai
doan mCRPC

Apalutamide/
palutamide
P <1P(;5QPT Darolutamide/

- ang Enzalutamide

So @6 11. Picu tri UTTTL giai doan khang cit tinh hoan khong di cin
(nmCRPC)

O bénh nhan nmCRPC, can danh gia k¥ tinh trang di cin xa va ton thuong tai phat bang

cac phuong tién chan doan hinh anh MRI, CLVT, xa hinh xuong va tdi wu nhat véi
PSMA PET/CT.

b. Giai doan di ciin khang cit tinh hoan (nCRPC)

- UTTTL di cin khang cat tinh hoan (mCRPC) duoc xac dinh khi testosterone
huyét thanh & ngudng cit tinh hoan: dudi 50 ng/dL hodc dudi 1,7 nmol/L va kém
theo it nhat mot trong hai tiéu chuan sau:*

1. Tién trién sinh hoa: PSA ting 3 1an lién tiép, trong d6 ¢ 2 1an ting trén 50%
so voi mic thap nhat (nadir), cach nhau it nhat 1 tuan va PSA ting trén 2
ng/mL.

2. Tién trién hinh anh: Xut hién tir hai ton thuong xwong méi trén xa hinh tro
1én hodc tién trién cac tén thurong khong phai xwong theo tiéu chuan RECIST.

- Muc tiéu diéu trj & giai doan mCRPC la kéo dai thoi gian séng, lam cham tién
trién clia bénh dong thoi kiém soat triu ching, giam ganh nang khéi u va duy
tri chat luong séng cho bénh nhan.

- O bénh nhan mCRPC, d6t bién cac gien sira chita tai to hop tuong dong (HRR)
dugc ghi nhan vai ti 1€ khoang 20-25%, bao gff)m ca dot bién dong mam va dot
bién dong soma, trong d6 BRCA?2 1a gen thuong gip nhat. Sy biéu hién cta dot
bién HRR, dic biét 1a BRCA1/2, lién quan dén dién tién bénh nhanh hon va tién
luong x4u hon, dong thoi co y nghia quan trong trong lya chon diéu tri dich voi
cac thude trc ché PARP.
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- C6 mét ty 1é nhat dinh chuyén dang than kinh ndi tiét, cAn nhic sinh thiét lai dé

chan doan.
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Bang 4. Piéu tri UTTTL di ciin khang cit tinh hoan (mCRPC)

Pi diéu tri NHA va o .
3 . N Da diéu tri voi NHA va
Chura diéu tri voi NHA chwa diéu tri voi
docetaxel
docetaxel
1. NHA 1. Dot bién HRR (+): | 1. Dot bién HRR (+):
- Abiraterone/enzalutamide uc ché PARP trc ché PARP
2. Docetaxel - Olaparib - Olaparib
3. NHA + irc ché PARP - Rucaparib (c6 dot - Rucaparib (c6 dot bién
- Abiraterone + olaparib* bién BRCA1/2) BRCA172)
- Enzalutamide + 2. Dot bién HRR (-) | 2. Dot bién HRR (-)
talazoparib** - Docetaxel - Cabazitaxel
- Abiraterone + niraparib** - Diéu trj lai véi
docetaxel
- Mitoxantrone

MGt s6 trwong hop sau thit bai véi NHA hodic docetaxel

Khong hodc it triéu chung va khong di can PSMA (+): Lu-177-PSMA-617

tang MSI-H/dMMR
- Sipuleucel-T - Pembrolizumab

Di can xuong co tri¢u ching Mot s6 truong hop bénh tién trién
- Radium 223 nhanh***

Di cin gi6i han/tién trién di cin giéi han - Cabazitaxel + Carboplatin
- Dibu tri tai chd cac ton thuong di cain+ - Etoposid + Carboplatin/Cisplatin

diéu tri toan than - Docetaxel + Carboplatin
Chu thich:

* Abiraterone + olaparib cho théy hiéu qua diéu tri & bénh nhan mCRPC bat ké tinh
trang dot bién HRR.%3

**Pidu tri abiraterone + niraparib, enzalutamide + talazoparib co thé duoc can nhic
tiy thudc vao tinh trang cac dot bién gien HRR. 3657

*¥*Thé t& bao nho hodc than kinh noi tiét: hoa tri phac dd etoposid két hop
carboplatin/cisplatin hodc docetaxel két hop carboplatin, cabazitaxel két hop
carboplatin. Sau that bai voi NHA bénh tién trién nhanh (di can tang, di can thé tiéu
xuong, PSA thap nhung u kich thuéc 16n, LDH ting cao, CEA ting cao va mang 2 trong
3 d6t bién gien trc ché ché khéi u (PTEN, RB1, TP53)): C6 thé lya chon diéu tri hoa tri
Cabazitaxel két hop Carboplatin.
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4.3.3. Piéu tri tinh hudng dic biét
Trong mot sb truong hop, bénh nhan cao tudi, thé trang rt yéu hodc c6 nhiéu bénh
ddng méc co thé khong phu hop dé thuc hién sinh thiét tuyén tién liét do nguy co bién
ching (nhiém tring, chay mau) vuot qua loi ich chan doan. Tuy nhién, khi 1am sang va
xét nghiém can 1am sang goi ¥ manh ung thu tuyén tién liét (PSA cao va PI-RADS 4/5
trén MRI c6 hodc khong co di cin xa kém theo), viéc tri hodn diéu tri c6 thé din dén
din bién ning cua bénh, hoi ddng da chuyén khoa thdng nhit nguy co cao ciia viéc sinh
thiét, dwa ra chan doan va phuong an diéu tri ma khéng can két qua moé bénh hoc. Viée
sinh thiét duoc can nhic ngay khi thé trang bénh nhan cho phép.®
4.4. Theo dbi trong va sau diéu tri*'°
Viéc theo dbi bénh nhan UTTTL nham phat hién som tai phat sinh héa, danh gia dap
tmg diéu tri, phat hién bién chtng va tdi uvu hoa chat luong sdng. Nguyén tic theo ddi
bao gom:
- Cé thé hoa theo giai doan bénh va phuong phép diéu tri.
- Theo ddi lau dai vi bénh c6 thé tai phat mudn (>10 nam).
- Can tiép can da chuyén khoa dé t6i vu hoa hiéu qua diéu tri va chat luong séng.
4.4.1. Bénh Kkhu tri (sau diéu tri triét ciin)
- Muc ti€u theo doi ¢ giai doan nay 1a phat hién sém tai phat sinh hoa, danh gia
chtrc ning tiét niéu, sinh duc va phat hién sém céc bién ching sau diéu tri.
- Xét nghiém PSA mdi 3-6 thang trong 3 nam dau, hoic theo chi dinh cta béc si
néu c6 bat thudng, sau d6 dinh ky hang nam néu 6n dinh.
- Tham kham TTL qua tryc trang mdi 12 thang, hodc khi c6 bat thudng.
- Xét nghiém chan doan hinh anh dé phat hién tén thuong tai phat va di can.
4.4.2. Bénh tai phat sinh hoa
- Xét nghiém PSA mdi 3-6 thang hodc theo chi dinh cua bac si néu co bat
thuong.
- Xét nghiém chan doan hinh anh cin nhic mdi 6-12 thang hodc PSA ting hoic
khi xuat hién tri¢u chung.
4.4.3. Bénh di ciin nhay cit tinh hoan (mCSPC)
- Theo ddi PSA mdi 3 thang hoic chi dinh cua bac si néu nghi ngd khang cét tinh
hoan.
- Xét nghiém testosterone néu can thiét (muc tiéu < 50 ng/dL).
- Panh gia cac triéu chung 1am sang.
- Xét nghiém chan doan hinh anh cin nhac mdi 3-6 thang hodc khi tién trién 1am
sang hodc PSA tang.

41



- Theo déi tac dung phu ADT:
+ Hoi chimg chuyén hoa
+ Loang xuong (do mat d6 xuong khi can)
+ Nguy co tim mach
4.4.4. Bénh khang cit tinh hoan khéng di cin (nmCRPC)
- Xét nghiém PSA mdi 3 thang hodc chi dinh ciia bac si néu c6 dién bién bat
thuong.
- Tinh thoi gian nhan @61 PSA (<10 thang la nguy co cao).
- Xét nghiém chan doan hinh 4nh mdi 3-6 thang hodc khi xuét hién triéu ching
hodc PSA tang.
4.4.5. Bénh khang cit tinh hoan di cin (nCRPC)
- Xét nghiém PSA mdi chu ky diéu tri.
- DPénh gia cac tri¢u chung 1am sang.
- Xét nghiém chan doan hinh d4nh mdi 3 thang hodc khi PSA ting hodc tién trién
lam sang.
5. TIEN TRIEN VA BIEN CHUNG
5.1. Tién trién

Ung thu tuyén tién liét c6 dién tién khong dong nhat, dao dong tir thé nguy co thap
tién trién cham dén cac thé nguy co cao tién trién nhanh va di can som. O giai doan khu
tra, bénh thuong tién trién cham, c6 thé khong biéu hién triéu ching trong nhiéu nam.
Tuy nhién, & nhdm nguy co trung binh va cao, nguy co tai phat sinh héa sau diéu tri
triét cin co6 thé xuit hién trong vong 5 nim dau.

Sau tai phat sinh hoa, bénh c6 thé tién trién thanh tai phat tai chd hoic di cin xa. Vi
tri di cin thudng gip nhat 13 xwong, tiép theo 1a hach ving, phdi va gan. O giai doan
mCSPC, bénh thuong dap tng t6t v6i diu tri ndi tiét. Tuy nhién, theo thoi gian, hau
hét bénh nhan s& tién mCRPC.

5.2. Bién chirng
Bién ching ctia ung thu tuyén tién liét chi yéu lién quan dén xam lan tai chd va di can
Xa.
5.2.1. Bién chirng tai chd.
- Téc nghén dudng tiéu dudi (bi tiéu, tiéu kho)
- Tiéu mau
- Pau ving tang sinh mén hodc khung chau
- Suy théan do tic nghén niéu quan hai bén (hiém, giai doan muon)
5.2.2. Bién chirng do di ciin xwong.
- Pau xuong man tinh
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- Gay xuong bénh 1y

- Chén ép tay sdng

- Tang calci mau (it gap)

5.2.3. Bién chirng toan than giai doan mudn.

- Thiéu mau

- Suy kiét

- Bién chimg tang (suy gan, suy ho hap khi co di cin gan/phdi lan rong)

6. PHONG BENH

Hién nay chua c6 bién phap du phong dac hi€u dugc chirng minh lam giam ty 1€
mic va tr vong do ung thu tuyén tién liét (UTTTL). Vi vdy, chién luge phong bénh chi
yéu dya trén diéu chinh 16i séng va quan 1y nguy co theo hudng ca thé hoa; trong thuc
hanh 1am sang, can chd trong dénh gia nguy co ting bénh nhan va phat hién sém co
chon loc, dac bi€t & nhém co6 nguy co di truyén cao.*

- Céac bién phap kha thi bao gém duy tri can nang hop 1y, ting cuong van dong,
ché d6 an lanh manh (giam thit d6 va thuc pham ché bién san, ting rau xanh va
trai cdy), han ché ruou bia va khong hit thude.

- Céc thudc tc ché 5-alpha reductase nhu Finasteride va Dutasteride da duoc
nghién ctru trong Prostate Cancer Prevention Trial va REDUCE trial, nhung chua
chimg minh lgi ich gidam tir vong, nén khong duoc khuyén cédo dy phong dai
tra, 12:89

- O nhém nguy co cao (tién sir gia dinh hodc mang d6t bién nhu BRCA2,

BRCA1, HOXB13), can tu van di truyén, theo doi som va xét nghiém ngudi

than nham quéan 1y nguy co ung thu gia dinh.
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PHU LUC 1

PANH GIA TUOI THQ DU KIEN CUA

BENH NHAN UNG THU TUYEN TIEN LIET CAO TUOI (= 70 TUOI)

(Theo Huéng din ciia Hoi Niéu khoa Chau Au - EAU 2008 [5])

1. Hwémg diéu tri dua theo tinh trang sirc khée bénh nhin

Phan nhom bénh nhan theo tinh trang strc khoe

Nhom 1
(Khée manh)

Nhom 2

(Trung binh, bénh
tat c6 thé hoi phuc)

Nhom 3

(Yéu, bénh tat khong
thé hdi phuc)

Nhom 4

(Bénh nang, giai
doan cubi)

- Bénh di kém: do 0,
1 hoac 2

Sinh hoat binh
thuong, khong can
trg giup (IADL*=0)

- Khoéng suy dinh
dudng

- Bénh d1 kém: c¢ it
nhat mot bénh do 3
Sinh hoat hang

ngay can tro giap (>
1 IADL= 1)

- Co6 nguy co suy
dinh dudng

- Bénh di kém: nhiéu
bénh d6 3 hodc it
nhat mot bénh do 4

- Cham so6c ban than:
can sy gitp d it nhat
trong viéc
(ADL*)

mot

- Suy dinh dudng
nang

- Tri giac khong tinh
tao, tiép xuc cham

- Ung thu giai doan
cubi

- Nam liét givong

- Nhiéu bénh di kém
rat nang

- Tri gidc lo do,
khong tiép xuc duoc

biéu tr1 ti€u chuan
nhu do1 vol cac BN
tré hon

Piéu tri tiéu chuin
nhu d6i voi BN tré
hon ngoai trir PT cét
TTL tan gbc

Diéu tri triéu chimg
dac hiéu, bao gém
noi tiét, cit dot noi
SOl ...

Chi diéu tri nang d&

<« Néu bénh ly di
kém hoi phuc, BN ¢6
thé sang
nhom 1

chuyén
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Chi sé6 IADL(Instrumental Activities of Daily Living): danh gia kha ning sinh

hoat hang ngay ciia bénh nhén, gdm 4 cau héi cin ban:

biém so

0

1

2

BN ¢ ty 1ay thude va ubng thude
dugc khong?

Khong can trg
gitip: udng ding
lidu va dung lac

Can nguoi soan
thuéc va nhac
uong thudc

Hoan toan khong
thé ty udng thude

nha) dugc khong?

BN ¢ ty quan 1y tién bac ctia|Khong can ailCan giup d6i|Khong thé tu giir
minh dugc khong? giap chut tién

BN c6 tu sit dung dién thoai dugc|Khong can ailCan giup d6iKhong thé su
khong? gilp chut dung

BN c6 thé ty di chuyén hodc di|Khéng can ai|Can giap d6iKhong thé di
choi xa (xa hon viéc di bd quanh|gitip chut chuyén, trr khi

co su chuan bi
dac biét

Chi sé6 ADL (Activities of Daily Living): danh gia kha ning tw chim séc trong sinh

hoat co' ban ca nhan ctia bénh nhan, gom 6 viéc sau day:

Piém s6 0 1
Tam ria Khong can trg giup Can tro gitp
Mic quan 4o Khéng can trg giup Can trg gitp

bi v¢ sinh Khéng can trg giup Can tro gitp
bi dtng di chuyén Khéng can trg giup Can trg gitp
An udng Khéng can trg giup Can tro gitp

Ticu tién tu chu

Tu kiém soat dugc

Khong tu kiém soat dugc

Ddnh gid dp ndng cua cac bénh di kem

Cac loai bénh di kem

Pieém so do nang

Bénh tim

Bénh mach mau
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Bénh hé tao huyét

Bénh ho hip

Bénh mat/ tai/ miii/ hong/ thanh quan
Bénh duong tiéu hoa trén

Bénh da day/ rudt

Bénh gan

Bénh than

Bénh duong tiét niéu/ sinh duc

Bénh h¢ co/ xuong khép/ da 16ng
Bénh hé than kinh

Bénh hé ndi tiét/ chuyén hoa/ tuyén vu

Bénh tim than

Téng sb loai bénh BN méc phai
S6 loai bénh nang do 3

S6 loai bénh nang do 4

Quy dinh vé diém s6 dd ning cac loai bénh:

0: khong bi bénh.

1: bénh nhe hodc bénh nang nhung da khoi.

2: bénh trung binh hoac c6 bién chirng nhe, can diéu tri bude 1.

3: bénh nang kéo dai va khong kiém soat duoc.

4: bénh rat nang, can diéu tri khan cép, suy churc ndng co quan tan cung.
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2. Tu6i tho du kién ctia bénh nhén cao tuoi

S0 nam duy kién song thém

Tuoi 70 75 80 85 90 95
Nhom 1(manh khoe) 18 14,2 10,8 7,9 5,8 4,3
Nhom 2(trung binh) 12,4 9,3 6,7 4,7 32 2,3
Nhom 3(yéu) 6,7 4,9 3,3 2,2 1,5 1,0
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PHU LUC 2

TOAN PO TIEN LUQNG GIAI POAN BENH UTTTL

DUA TREN GIAI POAN LAM SANG, NONG PO PSA VA PIEM GLEASON

(PARTIN’S TABLES) [25]

PSA Piém Gleason
Giai doan bénh
(ng/mL) 6 3+4=7|4+3=7 8 9-10
Giai doan 1am sang T1c (u chi phat hién dwoc qua sinh thiét do PSA ting)
Khu tra trong tuyén 73 83 80 7 7
(91-95) | (78-87) | (74-85) | (72-85) | (61-83)
0_os [Xam lin ra ngoai bao| 7 15 17 18 20
’ tuyén (5-8) | (11-20) | (12-22) | (12-24) | (12-29)
Xam lan tai tinh 0(0-1) | 2(0-3) | 3(1-6) | 3(1-6) |5(1-12)
Di can hach 0(0-0) | 0(0-1) | 0(0-2) | 0(0-2) | 2(0-06)
Khu trd trong tuyén 87 /1 66 65 >0
(85-89) | (67-75) | (60-71) | (57-72) | (44-67)
v 64 Xér}’l lin ra ngoai bao 12 25 27 28 29
’ tuyén (10-14) | (22-29) | (22-32) | (22-34) | (20-40)
Xam lan tai tinh 00-1) | 2(1-4) | 4(2-7) | 4(2-8) | 7(3-12)
Di can hach 0(0-0) | 1(0-2) | 3(1-5) | 3(1-6) | 8(3-16)
Khu tra trong tuyén 84 66 60 > >0
(83-86) | (63—-69) | (55-65) | (51-66) | (38-60)
416 Xam lan ra ngoai bao| 15 29 31 32 32
’ tuyén (13-16) | (26-33) | (26-36) | (25-38) | (23-42)
X4m lan tai tinh 1(0-1) | 4(2-5) | 6(49) | 6(4-10) |10 (5-16)
Di can hach 0(0-0) | 1(0-2) | 3(2-5) | 3(1-6) |8 (4-15)
Khu tra trong tuyén 80 > 53 52 42
(78-82) | (55-63) | (47-58) | (44-59) | (31-52)
6110 Xam lan ra ngoai bao| 18 34 35 36 36
’ tuyén (16-20) | (30-38) | (30—40) | (29-43) | (26-46)
X4m lan tai tinh 1(1-2) | 6(4-8) |9(6-13)|9(5-14) |14 (8-21)
Di can hach 0(0-0) | 1(0-2) | 3(1-5) | 3(1-6) |8 (4-14)
Khu tra trong tuyén 69 42 34 33 23
- 10 , (64-74) | (36-48) | (28-40) | (26-40) | (15-32)
Xam lan ra ngoai bao| 27 42 28 39 33
tuyén (22-31) | (36-47) | (32-45) | (31-47) | (24-44)
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NS 20 20 25
Xam lan thi tinh 3 (2-5) |13 (9-18) 1427y | (12-28) | (15-36)
Di can hach 0(0-1) | 3(1-5) | 8(4-14) | 8 (3—14) |18 (9-30)
Giai doan lam sang T2a (tham truwe trang (+) ¢ 1 thuy, u <2 khoi lwgng cia 1 thuy)
Khu tra trong tuyén 90 76 72 1 65
(87-92) | (70-81) | (65-79) | (62-79) | (51-76)
Xam lan ra ngoai bao 22 24 24 27
0-25 tuyén 10(7-13) (17-28) | (17-30) | (18-33) | (18-39)
Xam l4n tdi tinh 0(0-1) | 204 |301-7)|30-7 |6(1-13)
Di can hach 0(0-0) | 0-1) | 1(04) | 1(0-3) | 2(0-9)
Khu tra trong tuyén 82 61 50 >4 45
(78-84) | (56-66) | (48-62) | (46—63) | (33-56)
e g4 |[Xam lin ra ngoai bao| 18 34 35 36 36
’ tuyén (15-21) | (29-39) | (29-42) | (29-44) | (26-49)
Xam lan tai tinh 1(0-1) | 3(1-5) | 528 | 5(29) |7(3-14)
Di can hach 0(0-0) | 1(0-3) | 4(1-8) [4(1-10) |11 (4-23)
Khu trd trong tuyén 78 56 49 48 39
(74-81) | (51-60) | (43-56) | (40-56) |(28-50)
416 Xam lan ra ngoai bao| 21 38 39 40 39
’ tuyén (18-24) | (34-43) | (33-46) | (32-48) | (28-50)
Xam lan tai tinh 1(1-1) | 4(3-6) | 7(4-10)| 7 (4-11) |10 (5-16)
Di can hach 0(0-0) | 2(1-3) | 4(2-7) | 4(2-8) |11 (4-21)
Khu tra trong tuyén 73 48 42 H 32
(68-77) | (43-54) | (36-49)| (33-50) | (23-43)
£1-10 Xam lan ra ngoai bao| 26 44 44 45 43
’ tuyén (22-30) | (39-49) | (37-50) | (36-52) | (31-54)
X4m lan tai tinh 1(1-2) | 6(4-9) [10(6-15)[10 (5-16)|14 (7-22)
Di can hach 0(0-0) | 1(1-3) | 4(2-7) | 4(1-8) |10 (4-20)
Khu tra trong tuyén 60 32 25 24 16
(53-66) | (26-39) | (20-31) | (18-32) | (10-24)
X4m lan ra ngoai bao| 36 50 44 45 37
- 10 tuyén (30-42) | (43-56) | (36-53) | (35-55) | (25-49)
NS 20 20 24
Xam lan thi tinh 4 (2-6) |14 (8-20) (12-29) | (11-30) | (13-38)
o 22
Di can hach 1(0-2) | 4(2-7) |10 (4-18)|10 (4-20) (10-37)

Giai doan 1am sang T2b (thim trwc trang (+), u > % khéi lwong ciia 1 thuy, khu tra

trong 1 thuy),
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hoic T2c¢ (thim trwe trang (+) ¢ ca 2 thuy tuyén).

Khu tr(i trong tuyén 82 61 > >4 4
(76-87) | (52-70) | (45-66) | (44-66) | (32—-60)
0_25 Xér,n l4n ra ngoai bao 17 33 34 35 35
’ tuyén (12-23) | (25-42) | (25-44) | (24-46) | (23-48)
Xam l4n tdi tinh 1(0-2) |5(1-10) | 8 (2-16) | 8 (2—-16) |13 (3-24)
Di can hach 0(0-0) | 1(0-3)] 2(0-9) | 3(0-9) |7(0-21)
Khu tr(i trong tuyén 70 4 3 39 24
(63-75) | (37-51) | (29-44) | (27-44) | (16-35)
X4m l4n ra ngoai bao| 28 46 43 44 37
2,6 —4 tuyén (22-35) | (39-53) | (35-51) | (34-53) | (26-51)
X4m lan tai tinh 2(1-3) | 6(3-10) |10 (5-16)[10 (5-17)|13 (6-23)
. 25
Di can hach 1(0-2) | 4(2-8) |11 (5-20)|11 (4-21) (12-42)
Khu tra trong tuyén 64 38 30 30 20
(58-70) | (32—44) | (24-37) | (22-37) | (13-29)
Xam lan ra ngoai bao| 32 49 45 46 38
4,1-6 tuyén (27-39) | (42-56) | (38-52) | (37-55) | (26-51)
Xam lan tai tinh 2(1-4) | 9(6-13) |14 (9-20)|13 (8-21)|17 (9-28)
. x 24
Di can hach 1(0-2) | 4(2-8) |11 (5-17)|11 (5-19) (12-40)
Khu tra trong tuyén 58 31 24 24 16
(50-65) | (25-37) | (19-31) | (18-31) | (10-23)
Xam lan ra ngoai bao| 38 52 47 48 40
6.1-10 tuyén (32-45) | (46-59) | (40-55) | (39-57) | (28-52)
’ A 19 18 23
Xam lan tai tinh 4 (2-6) |12 (8-18) (12-25) | (10-26) | (12-34)
. 22
Di can hach 1(0-2) | 4(2-7) |10 (5-16)|10 (5-18) (10-35)
Khu tra trong tuyén 42 17 12 t 6
(34-50) | (13-23) | (8-16) | (8-16) | (4-11)
Xam lan ra ngoai bao| 47 50 39 40 27
- 10 tuyén (39-55) | (41-59) | (30-49) | (28-51) | (18-40)
T ST 23 30 29 30
Xam lan tai tinh 9 (5-14) (15-33) | 20-41) | (18-42) | (17-45)
. 20 36
Di can hach 2(04) |9@4-16) (10-31) 20 (9-32) (20-53)
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(Gia tri trong bang la ty 1€ % kha ndng giai doan UTTTL, véi do tin cay 95%)
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PHU LUC 3
TOAN PO BRIGANTI

Toan d6 Briganti dugc phat trién boi nhém cia Alberto Briganti tai University of Milan.
Toan do Briganti dugc sir dung nham udc tinh xac suat di can hach chau (Lymph Node
Invasion — LNI) ¢ bénh nhan ung thu tuyén tién liét trudc ph?lu thuat triét can, tir d6 hd tro
quyét dinh thuc hién nao hach chdu mo rong (extended Pelvic Lymph Node Dissection —
ePLND).

Céc bién sb trong mo hinh Briganti: PSA trudc phau thuat, giai doan T 1am sang, nhém
bénh hoc cao nhét, % 15i sinh thiét dwong tinh qua sinh thiét hé thong, % 16i duong tinh
qua sinh thiét dich, ddu hiéu x4m 14n ngoai vo bao hodc tai tinh trén mpMRL

Str dung phién ban toan d6 Briganti tiy thudc vao cac bién s c6 thé thuc hién.

Nhap céc thong sb trén vao cong cu chinh thirc ctia Briganti tai:

https://www.evidencio.com/models hoac

https://cancernomograms.com/nomograms/292?utm_source

Hé théng tu dong tinh nguy co di can hach chau (LNI%)
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PHU LUC 4

PHI
5.1 PHI
Prostate Health Index (PHI) 13 mot chi s6 huyét thanh két hop ba dang PSA:
- Total PSA (tPSA) ng/mL
- Free PSA (fPSA) ng/mL

- [-2]proPSA (p2PSA) ng/mL
PHI duoc phat trién boi Beckman Coulter nham cai thién d6 dic hiéu cia PSA trong phat
hién ung thu tuyén tién liét, dic biét 1a ung thu c6 ¥y nghia lam sang.

Cong thirc tinh:
p2PSA

= PSA X VtPSA

PHI

PHI giup:

- Téang dg dac hi¢u so vd1 PSA don thuan

- Giam s6 trudng hop sinh thiét khong can thiét

- Cai thién kha nang phat hién ung thu tuyén tién liét c6 ¥ nghia 1am sang (ISUP >

2)

- Hb tro quyét dinh sinh thiét 1an dau hodc sinh thiét lip lai
PHI dac biét hiru ich & bénh nhan:

- PSA tir 2-10 ng/mL

- Tham khém tryc trang (DRE) khong nghi ngd

- MRI am tinh hoac khong 6 rang
Dién giai gia tri cia PHI

Gia tri PHI Nguy co ung thw cé y nghia 1am sang

<25 Thap
25-35 Trung binh
> 35 Cao

> 55 R4t cao
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