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Tém tat: Ung thu biéu mé té bao gan (HCC) la mét thuc thé rdt hiém gdp ¢
tré em, khién cho viéc phoi hop cdc nghién ciru Giai doan II/III gan nhw
khéng thé ngay cd khi cdc thir nghiém hop tdic da quéc gia. Ngwoc lai véi
ngueoi I6n, gan 50% tré em cé déap vmg ( gidm a-fetoprotein va/hodc thu nho
khéi u) véi cdc tac nhdan héa tri liéu nhie cisplatin va doxorubicin (PLADO),
chitng t6 rang HCC & tré em c6 thé nhay cam véi héa tri liéu. . Do dé, cdc
lira chon diéu tri chinh trong HCC & tré em tdp trung vao cdc lidu phdp ding
thudc toan than va cdt bé la liéu phdp trung tam. O nhitng bénh nhdn khéng
c6 di can dwge phau thudt cdt bo hoan todn triede do, ty 1é song sét sau 5
nam khéng cé bién cé va 1y 1é song sot toan b dat 80%—90%. Trong hdu hét
cdc nghién cuu dwoc bdo cdo, tré em dwoc hoa tri bé tro (chu yéu la
PLADO), nhung chua bao gio chimg minh dwoc rang héa tri liéu sau phdu
thudt tot hon so véi quan sat. Khéng cé dir liéu vé tac dung ciia sorafenib. Ty
1é song sot sau 3 nam la <20% & tré em bi HCC khéng thé cdt bo khéng phu
thuoc vao hoa tri liéu dwoc dwa ra truoc phd~u thudt. Hién tai, PLADO két
hop voi sorafenib dwoc khuyén nghi voi muc tiéu dat dwoc trang thai co thé
hoat dong. Ngoai ra, dir lieu hua hen cho su két hop cua sorafenib voi
gemcitabine va oxaliplatin. Poi véi tré em c6 khéi u gan khong thé cdt bo va
khéng di cdn, tiéu chi Milan vé ghép gan dd dwoc chitng minh la khéng thé
dp dung dwoc — cdc quyét dinh cd nhan phdi dwoc dwa ra. Phuong phdp tdc
mach héa chdt qua dong mach ¢ thé dwoc cung cdp cho nhitng bénh nhan
c6 khéi u gan khdang héa tri dé cham séc giam nhe hodc cé khd néing dat
dwoc kha ning phau thudt cdt bé va do dé chita khéi bénh. Théng tin vé tinh

kha thi hodc tdc dung ciia cdc tdc nhdn hodc phiwong phdp tiép cin méi nhuw



da thdo lugn ¢ bénh nhdn HCC ngueoi Ién khéng cé san cho HCC tré em.
Nghién civu phdi dwoc thue hién dé mé ta dic diém co ché phdn tir va b gen
ciia HCC & tré em dé hé tro phdt trién cac phirong phdp diéu tri méi va trién

khai thuoc diéu tri ca nhan hoa.



I. Tong quat

Cac khoi u gan ac tinh nguyén phat hiém gip o tré em véi ty 18 mac khoang 1,6 trudng
hop trén mot tridu tré em (0—14 tudi)."* Trong khi u nguyén bao gan (HB) chiém 80%
ung thu lién quan dén gan anh hudng chu yéu dén tré em tir 6 thang dén 3 tudi, ung thu
biéu mo té bao gan (HCC) it phd bién hon, véi ty 1& mic ting theo tudi. Chi khoang
0,5%—1% tat ca cac khoi u ¢ tré em 1a HCC."? Trong u nguyén bao gan, ty 1& sdng sot
khong bién ¢ (EFS) va ty 1¢ séng sot chung (OS) da ting tir khoang 30% trong nhiing
nam 1970 1én 70%-90% hién nay , dic biét 1a do nhiing tién bo ctia phac d6 hoa tri va
phuong phap phau thuat.? Trong HCC, két qua véi khdi u khong thé cit bo dac biét 1a
kha am dam.

Trai nguoc voi ngudi 16n, ¢ phan 16n tré em hodc thanh thiéu nién, khong cé yéu t can
nguyén nao dugc phat hién. Tuy nhién, & nhiing ving c6 ty 1& nhiém vi-rat viém gan B
(HBV) phd bién cao, nguy co HCC trong doi ¢ nhitng ngudi mang HBV man tinh duoc
udc tinh 1a 10%-25%.* Vi du, & Pai Loan va Hong Kéng, 100% va 64% tuong ung,
trong sb tré em bi HCC 1a ngudi mang HBV man tinh. C6 thé ky vong rang tiém chiing
phd cap cho tré so sinh s& ¢ tac dung lam giam ty 16 mic HCC->® Chi mot sd it trudong
hop HCC ¢6 lién quan dén xo gan hoic cac bénh gan man tinh khac nhu bénh du trix
glycogen loai III, tyrosinemia loai I , bénh Wilson, hodc hep dudng mat. Diéu nay chi ra
rang co ché bénh sinh ctia HCC & tré em khac so véi ¢ nguoi 16n.7

Quan 1y HCC van con khé khan vi phau thuat cit bo hoan toan 1a nén tang dé chira khoi.
Tuy nhién, trong HCC ¢ tré em, <20% bénh nhan dugc coi 1a du diéu kién dé khoi dau
cit bo . Nhiéu nghién ctru da duoc thuc hién bﬁng cach str dung cac két hop khac nhau
clia cac tac nhan hoa tri liéu dé giam tai khéi u, tir d6 gitip bénh nhén trd thanh nhiing
mg ctr vién phu hop dé cit bo. Trude day, bénh nhan HCC duge diéu tri theo phac do
giéng nhu bénh nhan HB, va do d6, chu yéu, cisplatin, doxorubicin, carboplatin, 5-
fluorouracil va vincristin da duoc str dung.™'® Tuy nhién, cho dén nay, khong c6 dir liéu
thuyét phuc nao cho théy cach tiép can nay dan dén mot loi ich cho su séng con.

EFS va OS trong 3 nim d6i véi tré em duoc cat bé hoan toan khdi u trude d6 va dung hai
dot carboplatin (200 mg/m2/ngay x 4) va etoposide (100 mg/m2/ngay x 4) lan luot 1a
72% va 89%, trong nghién ctru HB99 (1999-2008)!" do Hiép hoi Ung thu Nhi khoa va



Huyét hoc Ptic (GPOH) thyc hién. Tuy nhién, tién lwong van con kém, véi ty 18 EFS va
OS 3 nam 1a 12% va 20% & nhiing bénh nhan méic bénh khong thé phau thuat hoic di
can. Tang cuong hoa tri lidu trude phau thuat voi hai dot carboplatin va etoposide, sau d6
1a hai dot carboplatin liéu cao (500 mg/m2/d x 4) va etoposide (300 mg/m2/d x 4) véi
ghép té bao gbc tu than khong chuyén thanh ty 1& kha ning hoat dong thoa dang, EFS
hoac OS.

Nhiing phat hién tuong tu da duoc bdo cao bdi Nghién clru u nguyén bao gan gitra cac
nhom & Bic My (INT-0098) (1989—1992).2 EFS 5 niam (OS) cho bénh nhi (26/46 bénh
nhan>10 tui) c6 khdi u khong thé phau thuat trude 1a 8% (23%) va dbi voi nhitng ngudi
bi di can la 0% (19%). Khong c6 sy khac biét dua trén viéc tré dung cisplatin (90
mg/m2/ngay trén d0) va doxorubicin (20 mg/m2/ngayx 4 tur d2) hay cisplatin (90 mg/m2
trén d0), S-fluorouracil (600 mg) /m2 trén d2) va vincristine (1,5 mg/m2 trén d2)..



Diéu quan trong 13, Nghién ctru Ung thu gan Nhi khoa dau tién cua Hiép hoi Qudc té
(nghién ctru SIOPEL-1, 1990-1994)1 di chimg minh rang HCC & tré em (4—15 tudi,
trung binh: 12 tudi) c6 thé nhay cam voi héa tri. Ho d chtimg minh diéu nay bang
cach chi ra rang 49% tré em phan tng voi cisplatin (80 mg/m2 trén dl) va
doxorubicin (30 mg/m2/d trén d2+3) (PLADO). Tuy nhién, khi can nhéc rang viéc cit
b6 hoan toan 13 nén tang cua vi¢c chira khoi bénh, thi chi c6 36% duoc cit bo hoan
toan khdi u va do d6 EFS 5 nam chi 1a 17%. N& luc tiép theo (nghién ctru SIOPEL-2,
1995-1998)10,13 da thir chuyén ddi nhanh giita cisplatin (80 mg/m2 trén d1) va
carboplatin (500 mg/m2 trén d1)/doxorubicin (30 mg/m2/d trén d2+3) (SuperPLADO)
14 ngay mot lan, nhung diéu nay khong cai thién ty 1& dap ung sau hoa tri liéu trudc
phau thuat (46%), va do d6 ciing khong cai thién OS 3 nim (22%).

Vi vay, cho dén nay, d6i véi tré em c6 khéi u gan khong thé phau thuat va/hodc di
can, viéc cit bo hoan toan (va do do EFS va OS) van khong cai thién mac du cac
chién lwgc khac nhau di dugc thir. Sorafenib 1a chét tc ché mot sb kinase protein
tyrosine nhu VEGFR, PDGFR va Raf kinase.14—16 Trong cac md hinh tién 1am sang,
sorafenib da ching minh hoat tinh chéng khdi u mot minh va két hop véi, vi duy,
doxorubicin, gemcitabine va cisplatin.'”>'* O nhiing bénh nhan truéng thanh bi HCC
tién trién, sorafenib da cai thién dang ké ca thoi gian tién trién khéi u va hé diéu hanh
tu trung binh lan luot 14 2,8 dén 5,5 thang va tir 7,9 dén 10,7 thang so vo1 gia duoc.

Tac dung phu d6 3 quan trong nhét 1a tiéu chay, phan tng da tay-chan va mé¢t méi.19
Do d6, sorafenib da tr¢ thanh liéu phap tiéu chuan cho bénh nhén trudng thanh méc
HCC.20 Hon nita, trong mot nghién ciru ngau nhién, mu doi, giai doan II két hop
sorafenib v6i doxorubicin, thoi gian song khong bénh tién trién (PFS) tt hon dang ké
¢ nhitng bénh nhan dung sorafenib va doxorubicin so vdi nhitng bénh nhan dung
doxorubicin va gia dugc (trung binh: 4,8 so véi 8,6 thang).21,22 Hon nfra, ty 1€ gidm
khéi u dat dugc 1a 62% so véi 29% bénh nhan. Tac dung nay co thé 1a do viéc két hop
sorafenib vo1 doxorubicin lam tang gia tri trung binh ctia doxorubicin Cmax va di¢n
tich dudi duong cong 1an luot 1 33% va 21%.23

Trong nghién ctru gan day véi 12 tré em (bay tré mac khoi u gan khong thé cat bo, 7—
16 tudi), nguoi ta dd ching minh ring sorafenib (244-602 mg/m2/d, trung binh: 288
mg/m2/d) dugc thém vao PLADO 1a mét lya chon diéu tri moi ddy htra hen véi phan
mg da tay-ban chan 13 doc tinh c6 lién quan nhat.24 Vi su két hop nay, bon trong s6



bay tré mic khdi u gan khong thé phau thuat da dat duoc phan Gmg mot phan (PR), hai
bénh 6n dinh va mot bénh tién trién. Ba bénh nhan con séng ma khong c6 dau hiéu
ctia khdi u sau khi cdt bo hoan toan khéi u vao thoi diém 12 thang (véi hoa tri liéu xép
thir hai sau hai li€u trinh sorafenib va PLADO), 12 thdng va 18 thang (ca hai bénh
nhan déu c¢6 sau liéu trinh sorafenib va PLADO), tuong tng, sau lan diéu tri chinh
chan doan. Nong do a-fetoprotein ting cao thiy ¢ bon bénh nhéan lic chan doan da
giam rd rét sau hai dot diéu tri. Ké tir d6, mot s6 chuyén gia vé khéi u gan & tré em da
khuyén nghi PLADO véi sorafenib nhu mot liéu phap hoa tri “tiéu chuan”.

Vi vy, c6 nhiing thach thirc 16n can giai quyét doi voi bénh nhan nhi mac HCC, cu
thé 1a: 1) Tiéu chuan chim soc & tré em mic HCC méi duoc chan doan trudc do véi
phau thuét cit bo hoan toan 1a gi: quan sat so véi sorafenib so voi PLADO so véi
PLADO va sorafenib? 2) Cac lua chon diéu tri cho nhitng bénh nhan méi duoc chan
doan c6 khéi u khong thé cit bo va/hodc bénh di cin 1a gi? 3) C6 nhitng cach tiép can
méi d6i véi HCC ¢ tré em khong? 4) C6 phai tuan tht nghiém ngit cac tiéu chi cua
Milan vé ghép gan khong? va 5) Thuyén tic hoa tri xuyén déng mach (TACE) c6
dong vai tro gi & bénh nhan nhi khong?

II. Chim s6c tiéu chuin véi viée cit bé hoan toan trwée: quan sit so véi
sorafenib, so voi PLADOQO, so véi PLADO va sorafenib?

Katzenstein va cong su12 di béo cdo EFS 5 nam 1a 88% & nhitng bénh nhan dugc cat
bo hoan toan HCC duge diéu tri béng cisplatin, 5-fluorouracil va vincristine hodc
PLADO (n=8). Nghién cttu HB99 cua BDucll da st dung hai chu ky
carboplatin/etoposide sau phau thuat, chuyén thanh xac suat EFS va OS 5 niam lan luot
13 72% va 89% (n=14). Do d6, dudng nhu khong c¢6 sy khac biét vé ty 18 séng sot dwa
trén hoa tri liéu dugc st dung. Liéu sorafenib sau phiu thuat c6 loi ich sdng sot hay
khong van chua rd rang. O ngudi 16n, gan ddy ngudi ta da ching minh ring sorafenib
khong hiéu qua nhu mot phuong phap diéu trj bd trg sau khi cit bo hodc cit bo.25 Mot
dap ung hoa tri liéu nang cao ddi voi sorafenib va PLADO da dugc chimg minh &
mot s& nho bénh nhan mic PLADO va sorafenib tién trién, va thim chi & nghién clru
hai canh tay, s€ khong bao gid kha thi trong mét khoang thoi gian twong duong .

Vi vay, chi c6 thé dua ra khuyén nghi. Cac chuyén gia vé khdi u gan & tré em hién
khuyén céo rang tré em bi HCC nén dung PLADO c6 hoidc khong c6 sorafenib, vi cac
ché 36 diéu tri tich cuc hon khong mang lai két qua tdt hon. Nhung vai tro cta hoa tri



liéu sau phau thuat va sd luong (PLADO trong hai hodc bon chu ky? sorafenib hoan
toan hay trong 6 hoac 12 thang?) ddi vé6i bénh & giai doan I da chung t6 do nhay cam
véi hoa trj liéu ¢ bénh nhan nhi van chua duge biét.

III. Cac lwa chon diéu tri hién tai & nhitng bénh nhian méi dwoe chian doan cé
khoi u khong thé cit bé va/hodc bénh di cin

Bénh nhan nhi bi HCC khong thé ct bo hodc di can chu yéu s& khong song sot trir khi
bénh c6 thé dugc cit bo. Pua ra bang chimg tir trude rang HCC 6 tré em dap tng voi
hoa tr1 O gﬁn 50% bénh nhan (Bang 1), PLADO da duoc coi 1a hoa tri ti€u chuan.
Tang cudong cac tadc nhan bach kim va doxorubicin, nhu trong nghién ciru SIOPEL 2
va 3,13 khong gitp cai thién ty 1& séng sot. Tuy nhién, ty 16 EFS 5 nam van duy tri
trong khoang 10%-34% do dap tng hau nhu khéng chuyén thanh phau thuat cit bo
hoan toan. Can thu nho khéi u  tot hon dé tao diéu kién thuan loi cho phiu thuat. Hy
vong réng, sorafenib cung voi PLADO s@ cai thién ty I¢ c6 thé cit bo, EFS va 0S.24
Trong mot nghién ctru da trung tim dugc céng bd gan day tir Phap, 204 ngudi truong
thanh bi HCC tién trién di nhan duoc gemcitabine (1.000 mg/m? trén dl) va
oxaliplatin (100 mg/m? trén d2) (GEMOX), véi ty 1¢& dap tng day hira hen va ty 1¢
kiém soat khoi u 1an lugt 1a 22% va 66%.26 O 44% bénh nhan, doc tinh do 3-4 da
dugc bao cao, dac biét 1a gidm bach cau trung tinh,

Bang 1: Pap tng véi hoa tri liéu va ty 18 cit bo trong cac thir nghiém nhi khoa khac

nhau
. Ti 1€ dap
Thur Héa tri li¢u tmg didu  Tilg cit bo
nghi¢m tri
INT 0098 12 PLADO vs C5v 21% (8/38)  5%(2/38)
SIOPELI1! PLADO 49% (18/32) 63%(12/19)
SIOPEL 21° Cisplatin, carboplatin, 50% (29/58) 44% (14/32)
doxorubicin
HB99 Carboplatin and etoposide 47% (7/15)  36% (8/22)
(GPOH!!  with autologous stem cell
transplation

PLADO/ Cisplatin, doxorubicin, sorafenib 57% (4/7) 29% (2/7)
sorafenib #/

Lueu y: PR dwoc xdc dinh theo tiéu chi RECIST la thé tich khéi u giam it nhdt 30% bang cdc phirong
thirc hinh anh lién quan dén viéc giam gid tri a-fetoprotein.
Chir viét tat: PR, ddp img mdt phan; PLADO, cisplatin va doxrubicin; RECIST, Tiéu chi ddnh gid



ddp iing trong khéi u rdn

giam tiéu cau, nhidm doc than kinh va tiéu chdy. Trong mdt cudc khao sat hdi ctru
trong cong dong khdi u gan qubc té, dap tng voi GEMOX 1a 30% & nhitng bénh nhi
duoc diéu tri trude d6 rat nhidu (giao tiép ca nhan). Thém GEMOX vao sorafenib
(n=83) lam ting ty 1& PFS trong 4 thang tir 54% 1én 61% va thoi gian sdng thém trung
binh tir 13 dén vai thang.?” Williet va cong su?® dd mo ta mot nguoi dan 6ng 61 tudi bi
HCC va di can hach bach huyét dugc diéu tri béng sorafenib va GEMOX , bénh nhan
da dat dugc PR va giam a-fetoprotein xudng murc binh thuong. Viéc diéu tri din dén
mot cudc phﬁu thuat chira bénh. Trai nghi¢ém trong GPOH v61 GEMOX duogc cung
cap 14 ngay mot 1an vé6i sorafenib hd tro thém rang phac do nay dang duoc danh gia
trong mot nghién ctu tién ctru & bénh nhan nhi.
Tuy nhién, céc loai thude hiéu qua mdi bén canh céc loai hoa tri liéu thong thuong
(vi du: PLADO, GEMOX va sorafenib) chic chin 1a can thiét véi muc tiéu dat duoc
ty 1& dép ung cao hon, do d6 chuyén thanh ty 1& phau thuét cit bo cao hon.

IV.Tac nhan méi trong HCC nhi khoa

Vi nguoi ta tin tuéng manh mé rang HCC & tré em 1a mot bénh sinh hoc khac,
két qua tir cac nghién ctru trén quan thé ngudi 1on khong thé duoc dich sang tré
em mot cach don gian.”® Pap tng tot hon véi hoa tri liéu ¢ bénh nhan nhi c6 thé
12 do ty 18 cao hon nhiéu” de novo” va chitc ning gan binh thuong. Ngoai ra, ¢
tré 16n hon va tré vi thanh nién, mot thuc thé duoc goi la khéi u té bao gan
chuyén tiép da duoc quan sat, dugc tao thanh tir cac té bao gidng nhu u nguyén
bao gan nhay cam véi hoa tri liéu, cac té bao turong tu nhu cia HCC va cac dang
té bao trung gian.?® Nguoi tré tudi thuong xuit hién bién thé md hoc
fibrolamellar hon.?® Ngudi ta cho riang bién thé nay co tién lugng thuan loi hon,
nhung gin day ngudi ta dd ching minh rang OS dai han twong ty nhu déi voi
HCC.}!

Vi HCC 1a céc khdi u ¢6 nhiéu mach mau véi mtc 40 VEGF ting 18n, nén cic phuong
phap chéng tao mach dai dién cho mot chién lugc didu tri mé&i tiém nang. O nguoi
16n, nhung khong phai ¢ tré em, cac thudc chdng tao mach khac ngoai sorafenib da
dugc thir nghiém trong cac nghién ciru lam sang, vi du: sunitinib, brivanib,
bevacizumab va ramucirumab. vdi cac tac dung phy bao gdm giam tiéu ciu va giam
bach ciu trung tinh.3® Bevacizumab 13 tac nhan htra hen nhét, cho thay dap tmg khach



quan & sau trong sd 46 bénh nhan (13%) va ty 1& PFS 13 65% sau 6 thang.3* Két hop
véi erlotinib (chat irc ché EGFR ), ty 1& phan hoi 13 25% da duoc bao c40.3 Mic du ¢6
nhimg két qua ddy htra hen ban dau, van chua c6 ké hoach cho nghién ctru Giai doan
III v6i1 bevacizumab.

Céc chét e ché EGFR (vi du: erlotinib hodc cetuximab),? chat tc ché mTor (vi du:
sirolimus),* va chit tc ché MEK (vi du: selumetinib)®” nhu 13 cc tic nhan don 1é
khong ching minh dugc hoat tinh chéng khbi u dang ké. Con duong HGF/c-MET da
dugc xac dinh la c6 vai trd quan trong trong su tién trién cua khdi u, sy hinh thanh
mach va sy xuét hién cta di can trong HCC. Sy biéu hién im ling c-Met trong céac
dong té bao va mo hinh tién 1am sang d3 duoc ching minh 13 ¢6 tac dung wc ché su
phat trién cia HCC.3® Tuy nhién, chi ¢ nhitng bénh nhan c¢6 biéu hién MET cao,
tivantinib, mot chat tc ché tyrosine kinase chon loc, méi dat duogc thoi gian tién trién
trung binh dai hon dang ké ( 1,4 so véi 2,7 thang), PES (1,4 so voi 2,2 thang) va ty 1&
song sot chung (3,8 so voi 7.2 thang)?® Cabozantinib (XL184), mot chit tc ché
tyrosine kinase kép co hoat tinh chéng lai c-MET, VEGFR2 va RET, dd chimg minh
mot khdi u ty 16 kiém soat & tudn thir 12 1 71% trong mot nghién ctru ngiu nhién &
Giai doan IT** Mot dua tré 10 tudi duoc diéu tri HCC tai phat thuyén giam hoan toan
bing cabozantinib nhu mét liéu phap duy tri trong 12 thang. Hai thang sau, bénh nhi
lai tai phét & phoi.

Phong toa diém kiém soat mién dich da dugc trinh bay nhu mot Iya chon diéu tri méi
dang khich 1¢ cho cac khéi u 4ac tinh khac nhau bao gdm ca HCC. Chan PD-1 bang
mot khang thé cu thé di dugc chting minh 1a khuéch dai chirc ning té bao T va ting
cudng tac dung chdng ung thu.41 HCC dugc biét dén 1a mot loai ung thu lién quan
dén viém nhiém va do d6 c6 the sinh mién dich.42 Tai diéu hoa PD-1 va diém kiém
soat mién dich PD-1 (PD-L1) trong HCC c6 lién quan dén tién luong x4u.43,44 Trong
mot nghién ctru Giai doan I/II, phong téa PD-1 bang nivolumab cho thdy phan tmg
hoan toan & hai trong s6 39 bénh nhéan (5%) va PR & bay (18%) bénh nhan. Ty 1¢ song
sot 12 72% sau 6 thang.45 Nhitng dir liéu ban dau nay hd tro viée tiép tuc kham pha
nivolumab trong HCC. Cau bé 10 tudi néi trén da duoc diéu tri tai phat 1an thir hai
bang nivolumab va d3 dat dugc phan tmg 1am sang déang ké nhung tam thoi.

Cac nghién clru hién tai Vé bénh ung thu ¢ nguoi truong thanh dang dugc tién hanh,
két hop cac chat irc ché di€ém kiém soat mién dich vai liéu phap nham muc ti€u hodc
cac tac nhan hoa tri li¢u nhu anthracycline hodc gemcitabine vi ching cling c6 thé di€u



chinh sy tang sinh té bao T va thiic ddy qua trinh chét t& bao do mién dich.41,46,47
Diéu ndy ¢o ¥ nghla vi don tri liu v6i cac tac nhan nhim muc tiéu da ching minh ty
1¢ dap (mg dugce cai thién nhung thoi gian tién trién ctia khdi u bi han ché, trong khi
don tri liéu phong toa diém kiém tra dudng nhu c6 ty 1é dap ung thap hon nhung PFS
kéo dai.48

That khong may, thong tin vé tinh kha thi hodc tic dung ciia nhiing tac nhan méi do
khong c6 san cho HCC ¢ tré em. Do do, cac thir nghiém giai doan I/II 1a rat can thiét
doi vo1 HCC 6 tré em.

V. Ghép gan theo tiéu chi Milan?

Chi dinh ghép gan ¢ nguoi 16n dugc gioi han theo ti€u chi Milan, nghia la bang chung
vé mot khéi u duy nhét c6 kich thudc <5 cm hodc khong qua ba 6 voi moi 6 khong
qua 3 cm va khong c6 sy xAm 14n mach mau hoic ton thuong ngoai gan.49 Hudng dan
thuc hanh cua Hiép hoi Tiéu hoa, Gan va Dinh dudng Hoa Ky khuyén céo rang chi
dinh ghep gan ¢ tr¢ em HCC phai duoc thao luén riéng cho timg bénh nhén. Vé
nguyen tic, ghép gan nén duogc xem xét & tré em khong c6 khéiu ngoai gan hodc xam
14n mach mau 16n trén hinh anh X quang, bat ké kich thuéc cua ton thuong hoic sb
lwong ton thuong.50 Céac ca ghép thanh cong dd duoc thyuc hién & tré em véi cac tiéu
chi ty do hon, tham chi & nhitng bénh nhan bi HCC 16n, da b, ton thuong vi thé mach
mau, hodc khdi u ngoai gan han ché.51-53

Mot phén tich tong hop cho thdy ty 16 tai phat thip hon va EFS va OS dai hon & nhiing
bénh nhan duoc diéu tri bang sirolimus so voi chat e ché calcineurin sau ghép gan
d6i voi HCC.54

Tom lai, ti€u chi Milan khong ap dung cho tr¢ em bi HCC. Cac quyét dinh c4 nhan
cho vi¢c cay ghép gan phai dugc thuc hién.

VI.TACE & bénh nhi HCC

TACE giam nhe 1a mét thu tyc tiéu chuan ¢ ngudi 16n bi HCC don doc hoic da 6 ma
khong c6 di can ngoai gan. Tuy nhién, & tré em, chi c6 mdt vai truong hgp duogc bao
cdo. Trd lai nam 2000, Malogolowkin va cong su55 da bao céo rﬁng tat ca 11 tré em
(18 thang tudi dén 14 tudi) mic cac khodi u gan khang hoa tri, khong thé cit bo (ba tré
mac HCC) déu dap timg — 5 tré (mot tré mic HCC) da dugc phau thuat cat bo va 3 tré
séng sot. Két uan 13 TACE véi hdn dich cisplatin, doxorubicin va mitomycin tron voi
lipiodol 1 kha thi, dung nap t6t va hiéu qua trong viéc dat duoc kha ning phau thuat
cit bo & bénh nhi. Nhitng két qua dang khich 18 nay da dugc xac nhan boi Czauderna
va cong su56 (ndm bénh nhan, 1-12 tudi, mot nguoi méc HCC).

Do d6, TACE c6 thé dugc cung cip cho nhitng bénh nhén c6 khéi u gan khang hoa tri
dé cham séc gidm nhe hoac tham chi véi muyc ti€u dat dugc kha nang ph?lu thuét cit bo
va chira khoi bénh.



VILKét luan
Nghién ctru phai dugc thyc hién dé mo ta cac co ché phan tor va bo gen cua HCC ¢ tré
em dé hd tro phat trién cac phuong phap diéu tri méi va trién khai y hoc ca nhan hoa.
Hién tai, nén bit dau cac nghién ctru 14am sang dé danh gia bevacizumab két hop véi
héa tri liéu tiéu chuan (PLADO hoic GEMOX vdi sorafenib), cac chat trc ché c-met
nhu cabozantinib trong cac khdi u c6 biéu hién MET cao va cac chat phong toa diém
kiém soat mién dich nhu nivolumab.
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