TAP CHIi NGHIEN ClPU Y HOC

HIEU QUA VA TiNH AN TOAN
CUA PHAC PO CHU’A RAMUCIRUMAB PIEU TRI
UNG THU DA DAY GIAI POAN DI CAN

Nguyén Xuan Dai', Vii Hong Thing'?, Chir Quéc Hoan?
Lé Thi Yén'23 va Pham Tuan Anh?*>

"Trieong Pai hoc Y Ha Néi
’Bénh vién K
3Hoc vién Y Duoc hoc Cé truyén Viét Nam

Nham dénh gig hiéu qua, tinh an toan va mot sé yéu t6 tién luong cta phéc dé chira Ramucirumab trén
51 bénh nhén ung thu biu mé tuyén da day/ving ndi da day - thuc quén giai doan di can hodc tai phéat
di cén, diéu tri tai Bénh vién K giai doan 01/2025 - 05/2026. Ramucirumab chi yéu duoc st dung & buéc
2, chiém 40/51 truong hop (78,4%); phéc dé thuong gadp nhat la Ramucirumab phdi hop Paclitaxel, chiém
37/51 truong hop (72,5%). Ty 1é dép tmng khach quan dat 3,9% trén toan bé méu va 4,5% trén nhém danh
gia duoc dap (ng; ty 16 kiém soét bénh tuong (ng la 29,4% va 34,1%. Trung vi thoi gian séng thém khéng
tién trién (PFS) va séng thém toan bé (OS) lan lwot la 3,12 va 7,98 thang. Tién st phdu thuét u nguyén
phat Ia yéu t6 tién luwong doc lap lién quan dén tang nguy co tién trién bénh (HR = 2,20; KTC 95%: 1,01
- 4,80; p = 0,048), trong khi nam gidi lién quan véi nguy co tr vong thédp hon (HR = 0,21; KTC 95%: 0,06 -
0,70; p = 0,011). Vé tinh an toan, 94,1% ghi nhan it nhat mét bién cé bét loi trong qué trinh diéu tri: bién cb
dé 3-4 gdp & 25 bénh nhén (49,0%), thuong gdp nhét la ha bach céu/gidm bach céu hat do 3-4 (25,5%).
Khéng ghi nhén tir vong lién quan bién cb bét Ioi. Phéc db chira Ramucirumab cho thdy kha nang kiém soét

bénh & mdt phdn bénh nhan trong thuc hanh 1am sang, véi hé so doc tinh cé thé theo dbi va xu tri duoc.
Twr khéa: Ung thw da day, Ramucirumab, Paclitaxel.

. DAT VAN BE

Ung thw da day la ganh nang ung thw
Io6n trén toan cau va tai Viét Nam. Theo
GLOBOCAN 2022, ung thw da day la ung thw
phd bién thiy 5 trén thé gidi, véi 968.784 ca méc
m&i va 660.175 ca t& vong, ding thtr 5 vé sé
ca t&r vong do ung thw. Tai Viét Nam, nam 2022
wéc tinh ¢é 16.277 ca mac méi va 13.264 ca
t&r vong do ung thw da day, v&i ty suat mac va
ttr vong chuén hoa theo tudi 1an lwot [a 13,4 va
10,9 trén 100.000 dan.' Phan I&n ngwdi bénh
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& giai doan tién xa hoac tai phat/di can cé tién
lwong x4u; sau that bai phac d6 buédc moét chira
fluoropyrimidine va platinum, muc tiéu diéu tri
chuyén sang kiém soat triéu ching, kéo dai
thoi gian séng thém va duy tri chat lwong sdng.

Co s& sinh hoc clia Ramucirumab nadm &
vai tro trung tdm cua truc VEGF/VEGFR-2 trong
tan tao mach va lan tran khdi u. Ramucirumab
la khang thé don dong nguoi tai td hop gan
chon loc VEGFR-2, qua d6 (rc ché tin hiéu tao
mach phu thuéc VEGF. Trong th&r nghiém pha
Il REGARD, Ramucirumab don tri cai thién
séng thém toan bd so v&i gia dwoc & bénh nhan
ung thw da day hodc vung nbi da day - thuc
quan tién trién sau héa tri buéc mot, véi trung
vi OS 5,2 so v@i 3,8 thang (HR = 0,776; p =

280

TCNCYH 204 (07) - 2026



TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

0,047) va trung vi PFS 2,1 so v6i 1,3 thang (HR
= 0,483; p < 0,0001).2 Th&r nghiém RAINBOW,
trong d6 Ramucirumab phéi hop Paclitaxel lam
tang trung vi OS Ién 9,6 thang so v&i 7,4 thang
& nhéom Paclitaxel - gia dwoc (HR = 0,807; p =
0,017), ddng thoi cai thién PFS 4,4 so vé&i 2,9
thang (HR = 0,635; p < 0,0001) va ty 1é dap (rng
khach quan (Overall response rate - ORR) 28%
S0 V&i 16%. Trén co s& nay, cac huéng dan
diéu tri hién hanh, bao gbm NCCN 2025, xép
Ramucirumab - Paclitaxel la Iwa chon wu tién
cho diéu tri budc hai & ung thw da day/vang néi
da day - thwc quan tién xa khi ngwoi bénh con
da diéu kién didu trj taxane.3#

Tuy nhién, hiéu qua trong th& nghiém lam
sang khéng phan anh day dd thwe hanh thudng
quy, noi bénh nhan thuwdng c6 ganh nang di
can cao, di can phuc mac, cb trwdng, suy dinh
dwéng, da phau thuat hoac da diéu tri nhiéu
buéc trvdc dd. DI lieu ddi thwe tai Han Québc
trén 1.063 bénh nhan ghi nhan ORR 15,1%, ty
lé kiém soat bénh (disease control rate - DCR)
57,7%, mPFS 4,03 thang va mOS 10,03 thang
v&i Ramucirumab - Paclitaxel.® Tai Viét Nam,
cac nghién ctru trwdc cht yéu budc dau danh
gia két qua diéu tri phac d6 chira Ramucirumab
véi c& mau nho, thoi gian theo ddi ngén, chua
phan anh day du tac dung khédng mong muén
cta phac dd.” Vi vay, nghién ctu nay duoc
thwe hién nham danh gia hiéu qua, tinh an toan
va mot sb yéu té tién lwong ctia phac dd chira
Ramucirumab & bénh nhan ung thw biéu mé
tuyén da day/tam vi giai doan di cdn diéu tri tai
Bénh vién K.

I. DOI TWONG VA PHUONG PHAP
1. Déi twong

GO6m 51 bénh nhan dwoc chan doan mo
bénh hoc xac dinh ung thw biéu mo tuyén da
day ho&c vung ndi da day-thwc quan giai doan
di can tai ché khéng con chi dinh phiu thuat
triét can hoéc giai doan di can, dwoc diéu tri it

nhéat 1 chu ky c6 chtra Ramucirumab tai B&€nh
vién K tir thang 01/2025 dén thang 05/2026.

Tiéu chuén Iwa chon

Bénh nhan cé chan doan mé bénh hoc xac
dinh; c6 théng tin Id&m sang, diéu trj va theo doi
dap wng/séng con dé phan tich; dwoc diéu tri
b&ng Ramucirumab don tri hoac phdi hop hoan
thanh du it nhat 1 chu ki (40 2 1an truyén cach
nhau it nhat 14 ngay).

Tiéu chuén loai tree

Bénh nhan mac ung thw thir 2 déng thi hoat
dong. Bénh nhan c6 bénh nén hoc van dé toan
than khéng phai do ung thw da day c6 nguy co
tlr vong gan.

2. Phwong phap

Thiét ké nghién ctru

M6 ta co theo doi doc.

C& méu va chon mau: chon mau thuan tién,
héi clru 1y toan bd bénh nhan théa méan tiéu
chuén trong th&i gian nghién clru.

Thuéc va liéu ding

Ramucirumab véi liéu dung tiéu chuédn 8
mg/kg (c6 thé dung don tri hodc phdi hop voi
Paclitaxel 80 mg/m? hodc Irinotecan 150 mg/m?
hodc 5-FU/LV véi liéu Leucovorin 400 mg/m?2
truyén tinh mach ngay 1; 5-FU 400 mg/m? bolus
tinh mach ngay 1, sau dé 5-FU 2.400 mg/m?
truyén lién tuc 46 gio)

Céc bién sé nghién ctru

Tubi, gi¢i, ECOG PS, vj tri u nguyén phat,
moé bénh hoc, do biét hoa, vj tri di can, tién st
phau thuat da day, buéc diéu tri Ramucirumab,
thoi gian that bai phac dd buwéc mét, phac d6
phdi hop, sb chu ky didu tri, dap rng u theo
RECIST 1.1, doc tinh theo CTCAE 5.0 va
phwong phap diéu trj sau tién trién.

Pénh gia dap tng diéu tri dwoc xac dinh
theo RECIST 1.1 dwa trén két qua tham kham
lam sang, chdn doan hinh anh trong ghi chép
hd so bénh an. PFS (thdi gian séng thém
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bénh khong tién trién) dwoc tinh tir ngay bt
dau Ramucirumab dén ngay ghi nhan tién trién
bénh (qua chan doan hinh anh va/hodc cé bang
chirng 1am sang rd rang) hoac tr vong do moi
nguyén nhan. OS (thdi gian séng thém toan bo)
duwoc tinh tlr ngay bét ddu Ramucirumab dén
ngay tr vong do moi nguyén nhan hoac th&i
diém khaéa sb liéu néu bénh nhan con séng. Doc
tinh dwoc ghi nhan qua ghi chép hé so bénh an
sau mbi dot diéu tri, va két qua xét nghiém va
dwoc phan dd theo tiéu chuadn CTCAE 5.0.

X ly sé liéu

Céc bién dinh tinh dwoc mé ta bang tan sb
va ty & phan tram; bién dinh lwong dwoc mé ta
bang trung vi va khodng ho&c khodng t& phan
vi pht hop. PFS va OS duoc wéc tinh bang

phwong phap Kaplan-Meier. So sanh séng con
gitra cac nhém s dung kiém dinh Log-rank.
Cac yéu tb tién lwvong duwoc khao sat bang mo
hinh hdi quy Cox don bién va da bién. Nguwéng
y nghia thdng ké chon p < 0,05. Phan tich dwoc
thwe hién bang R.
3. Pao dirc nghién ciru

Nghién ctru str dung di¥ liéu hdi ctru, thong
tin ca nhan nguwoi bénh dwoc méa hoa trong qua
trinh phan tich. Nhém nghién ctru khéng can
thiép vao qua trinh diéu tri. Moi théng tin cta
bénh nhan dwoc bao mat va chi phuc vu muc
dich nghién ctru.

ll. KET QUA

1. Pac diém lam sang va giai phau bénh

Bang 1. Dac diém lam sang, can lam sang cta déi twong nghién ctru (n = 51)

Dic diém S6 lwong Ty 1é (%)
Tuéi, trung vi (khoang) 55(32-71) -
Gi&i tinh
Nam 30 58,8
N 21 41,2
Toan trang ECOG PS
PS 0 7 13,7
PS 1 36 70,6
PS 2 8 15,7
Vi tri u nguyén phat
Hang vi/mén vi 19 37,3
Than vi/day vi/phinh vi 15 29,4
Vung ndi da day - thuc quan/tam vi 5 9,8
Ghi nhan chung la u da day ho&c khoéng da chi tiét dé 12 235
phan nhém
Thé mé bénh hoc
Ung thw biéu mé tuyén 29 56,9
Ung thw biéu mé tuyén nhay 4 7.8
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DPic diém S6 lwong Ty 1é (%)

Ung thw biéu mé té bao nhan/kém két dinh 18 35,3
Do biét héa

Kém biét héa 31 60,8

Biét hoa vira 9 17,6

Khéng danh gia/khong rd 1" 21,6
Tinh trang bénh trwéc Ramucirumab

Giai doan IV/di can tir dau 32 62,7

Tai phat/di can sau diéu tri triét can 19 37,3
Vi tri di can

Di can phdc mac 39 76,5

Dich 6 bung/cd trwéng 32 62,7

Di can hach xa (6 bung, thwong don, trung thét) 33 64,7

Di can gan 17 33,3

Di can phdi 13 25,5

Di can budng trirng/Krukenberg* 7 13,7

Di can xwong 6 11,8
S6 co’ quan/vi tri di can

1 co quan/vi tri 11 21,6

2 co quan/vi tri 16 31,4

= 3 co quan/vi tri 24 471
HER2

Am tinh 40 78,4

Duwong tinh 6 11,8

Khéng rd/khdng co dir liéu 5 9,8
MSI/MMR

MSS/pMMR 35 68,6

MSI-H/dMMR 4 7,8

Khéng ré/khdng cé di liéu 12 23,5
PD-L1 CPS

CPS <1 9 17,6

TCNCYH 204 (07) - 2026 283



TAP CHIi NGHIEN ClPU Y HOC

Dic diém S6 lwong Ty 1é (%)
CPS 1-4 7 13,7
CPS 5-9 8 15,7
CPS =10 8 15,7
Khéng ro/khéng c6 dir liéu 19 37,3

*Ty 1 di c&n budng trimg duoc tinh trén téng sé 21 bénh nhan niy

Tudi trung vi ctia quan thé nghién ctu la 55
tudi, nam gi&i chiém 58,8%. Da sb bénh nhan
con toan trang tét trwdc diéu tri Ramucirumab,
véi ECOG PS 0-1 chiém 84,3%. U nguyén phat
thwdng gép nhat & ving hang vi/mén vj va than
vi/day vi/phinh vi. V& mé bénh hoc, ung thw
biéu mé tuyén chiém ty 1& cao nhét, tuy nhién
nhém té bao nhan/kém két dinh cling chiém
ty & dang ké& 35,3%. Tat c& bénh nhan déu
& giai doan di can hoac tai phat di can trwéc
Ramucirumab; trong do6 62,7% la giai doan IV/

di can tr dau va 37,3% la tai phat/di cin sau
diéu tri triét can. Ganh nang di can cao, voi di
can phuc mac 76,5%, di can hach xa 64,7% va
gan mot nira bénh nhan co tir 3 co quan/vi tri
di can tr& 1én. D liéu sinh hoc phan tl cho
thdy HER2 dwong tinh, MSI-H/dMMR va PD-L1
CPS = 5 chi dwoc ghi nhan & moét phan bénh
nhan cé dd xét nghiém, phan anh dac diém div
liéu doi thwe hdi clru.

2. Dac diém diéu tri trwéc dé va phac doé
hién tai

Bang 2. Dac diém diéu tri trweéc do6 va phac dé chira Ramucirumab

DPic diém diéu tri trwéc

S6 lwong Ty 1& (%)

Tinh trang phau thuat u nguyén phat trweéc diéu tri Ramucirumab

- Chwa phau thuat u nguyén phat 21 41,2
- D4 phau thuat u nguyén phat 30 58,8
+ muc tiéu triét can 19 37,3
+ muc tiéu giam nhe/tam thoi 11 21,6
Bwéc diéu tri Ramucirumab
- Buwoc 2 40 78,4
+ Tién trién sém < 6 thang 25 49,0
+ Tién trién muén = 6 thang 15 29,4
- Bwoc 3 6 11,8
- Buoc 4 3 5,9
- Tién trién khi diéu tri bd tro 2 3,9
Phac d6 diéu tri chira Ramucirumab
Ramucirumab + Paclitaxel 37 72,5
Ramucirumab + Irinotecan 5 9,8

284

TCNCYH 204 (07) - 2026



TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

Dic diém diéu trj trwéc S6 lwong Ty 1é (%)
Ramucirumab + 5-FU/LV 1 2,0
Ramucirumab don tri 8 15,7

S6 chu ky Ramucirumab

- Trung vi (t& phan vi), khoang

2,0 (1,0-3,5); 1,0-11,0 chu ky

Trwde diéu tri Ramucirumab, 30 bénh nhan
(58,8%) da dwoc phau thuat u nguyén phat,
trong do 19 truwdng hop (37,3%) phau thuat voi
muc tiéu triét can va 11 trwong hop (21,6%)
phau thuat véi muc tiéu gidm nhe hodc tam thoi.
Ramucirumab chtl yéu dwoc st dung & buéc 2
trong diéu tri bénh tién xa/tai phat/di c&n, chiém

40/51 trwdng hop (78,4%). Trong nhém buwéc 2
chuén, 25/40 bénh nhan (62,5%) tién trién sém
trong vong dwdi 6 thang sau phac dd budc 1.
Phéac dd thueng gép nhéat la Ramucirumab phéi
hop Paclitaxel (72,5%); trung vi sb chu ky diéu
tri 1a 2,0 chu ky.

3. Két qua diéu tri

Bang 3. Két qua diéu tri va xdr tri sau tién trién

Chi sé danh gia

S6lwong Ty lé (%)

DPap trng khoéi u theo RECIST 1.1

Sé bénh nhan danh gia dwoc dap ng 44/51 86,3
Dap rng hoan toan (CR) 0 0,0
Dap r’ng modt phan (PR) 2 3,9
Bénh &n dinh (SD) 13 25,5
Bénh tién trién (PD) 29 56,9
Khoéng danh gia dwoc dap ing (NE) 7 13,7
Ty lé dap (rng va kiém soat bénh

ORR trén toan b6 2/51 3,9
DCR trén toan b6 15/51 29,4
ORR trén nhéom danh gia dwoc dap ng 2/44 4,5
DCR trén nhém danh gia dwoc dap uwng 15/44 341
Xt tri sau tién trién véi Ramucirumab*

Cham soc gidm nhe 23/34 67,7
Tiép tuc diéu tri toan than budc sau 10/34 29,4
+ Héa tri don chat (Paclitaxel, Irinotecan, Ufur...) 5/34 14,7
+ Mién dich don tri (Pembrolizumab) 1/34 2,9
+ Hoa tri phdi hgp (MFOLFOX6, XELIRI, TAS-102...) 4/34 11,8
Xa tri giam nhe 1/34 29
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C06 44/51 bénh nhan danh gia dwoc dap (rng
diéu tri trén hinh anh. Khéng ghi nhan dap (rng
hoan toan; 2 bénh nhan dat dap trng mot phén,
13 bénh nhan bénh &n dinh va 29 bénh nhan
tién trién. ORR dat 3,9% trén toan bd mau va
4,5% trén nhém danh gia dwoc dap wng; DCR

Dutng cong Kaplan-Meier: sdng khang tign trién (PFS)

Thah Gias [Bhbng]
S bmh nhis con sguy o8
i

twong ng la 29,4% va 34,1%. Trong 34 bénh
nhan c6 bién c6 PFS, 10 bénh nhan tiép tuc
diéu tri toan than buéc sau, chd yéu 1a hda tri
don chéat hodc hda tri phdi hop; 23 bénh nhan
khong tiép tuc diéu tri toan than hodc chuyén
cham séc giam nhe.

Buong cong Kaplan-Meler: séng thém toan b (05)

54 e nhin con ngary 03

Biéu doé 1. Thi gian séng thém khéng tién trién (PFS) va th&i gian séng thém toan bd (0S)
cuia toan bo d6i twong nghién ctru (n = 51)

Déi véi PFS, ghi nhan 34 bién ¢b (66,7%), v&i trung vi PFS 1a 3,12 thang va trung vi thdi gian theo
ddi PFS 1a 4,96 thang. Béi véi OS, ghi nhan 17 trwéng hop tir vong (33,3%), v&i trung vi OS 1a 7,98
thang va trung vi th&i gian theo déi OS la 4,86 thang.

4. Mot s6 yéu té tién lwong

Bang 4. Phan tich Cox don bién va da bién déi véi PFS va 0S

Yéu t6 tién lwgng  OS don bién OS da bién PFS don bién PFS da bién
49 (0,16-1,5 1-1,47
Tui = 60 0,49 (0,16 - 1,56), . 0,68 (0,3 A7), .
p=0,228 p = 0,329
Nam aid 0,26 (0,09 - 0,73), 0,21 (0,06 - 0,70), 0,52 (0,26 - 1,03), 0,51 (0,24 - 1,10),
g p=0,010 p = 0,011 p = 0,060 p = 0,085
ECOG PS 2 2,16 (0,61 - 7,62), 2.41 (1,03 - 5,65), 2,16 (0,88 - 5,29),
so voi 0-1 p =0,232 p = 0,043 p = 0,093
Thé té bao nhan/ 1,32 (0,49 - 3,56), 1,04 (0,52 - 2,09),
kém két dinh p=0,578 p = 0,904
1,21 (0,43-3,4 1 2-212
Kém biét hoa #1043 - 3,40), 050,52 - 2,12), —
p=0,723 b =0,885
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Yéu té tien lwong  OS don bién OS da bién PFS don bién PFS da bién
Tai phat/di can sau 1,24 (0,46 - 3,34), 1,54 (0,78 - 3,06),
diéu trj triét can p=0,673 p=0,213
Kho 5c tinh 6 1,60 (0,66 - 3,87),
Di can phac mac ong u.o’c inhon — ( ) —
dinh p =0,299
Dich 6 bung/cd 1,92 (0,61 - 6,01), 1,51 (0,71 - 3,20),
trwéng p = 0,262 p =0,281
L 0,63 (0,21 - 1,90), 0,98 (0,45 - 2,14),
Di can hach xa — —
p=0,408 p =0,967
. 0,22 (0,05 -0,98), 0,18 (0,03 - 1,04), 0,70 (0,34 - 1,44),
Di can gan —
p = 0,047 p = 0,056 p =0,328
R 0,91 (0,29 - 2,88), 1, 63 - 2,91),
Di can phoi ( ) — 36 (0,63 -2,91) —
p=0,878 p=0,431
. 0,40 (0,05 - 3,06), 0,92 (0,35 - 2,40),
Di can xwong — —
p =0,377 p =0,859
Sé co quan/vitridi 0,62 (0,22 - 1,72), 0,93 (0,47 - 1,83),
can=3 p = 0,360 p = 0,826
, 0,48 (0,06 - 3,71), 0,62 (0,19 - 2,05),
HER2 dwong tinh — —
p = 0,485 p=0,435
1(1,76 - 24,82 4 7-121
MSI-H/dMMR 6.61(1.76 82). — 3:43 (0.9 10). —
p = 0,005 p = 0,056
0,71 (0,23 - 2,23), 0,55 (0,25 - 1,21),
PD-L1 CPS =5 — —
p = 0,561 p=0,138
D3 phau thuat u 2,53 (0,71 -9,01), 2,12 (1,00 - 4,49), 2,20 (1,01 - 4,80),
nguyén phat p=0,152 p = 0,049 p = 0,048
Thét bai phac do 0,80 (0,26 - 2,42), 0,64 (0,31 - 1,32),
buwéc 1 < 6 thang p = 0,689 p = 0,229

Ramucirumab
bwéc = 3

2,51 (0,91 - 6,92), 0,76 (0,11 - 5,50), 1,96 (0,86 - 4,43),

p = 0,075

p = 0,787

p=0,107

Ramucirumab
don tri

2,82 (1,02 - 7,79),2,89 (0,43 - 19,30), 1,50 (0,65 - 3,48),

p=0,045

p=0,272

p=0,343

Ramucirumab +
Paclitaxel

0,32 (0,12 - 0,85), 1,08 (0,21 - 5,45), 0,45 (0,22 - 0,94),

p =0,023

p =0,928

p =0,033

0,52 (0,23 - 1,17),
p=0,114

hop Paclitaxel c6 lién quan cé y nghia théng
ké v&i nguy co t&r vong; Ramucirumab buwéc 2
3 ¢6 xu huwédng lién quan véi OS nhuwng chua

Phan tich héi quy Cox don bién dbi véi OS
cho théy nam gid&i, di can gan, MSI-H/dMMR,
Ramucirumab don tri va Ramucirumab phéi
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dat y nghta théng ké. Trong md hinh da bién,
chi nam gi&i con duy tri y nghia théng ke, lién
quan v&i nguy co t&r vong thap hon (HR = 0,21;
KTC 95%: 0,06 - 0,70; p = 0,011), va dwgc xac
dinh 1a yéu tb tién lwong doc lap cta OS. Di
can gan ¢6 xu huéng lién quan véi OS tét hon
trong mé hinh da bién nhwng chwa dat y nghia
théng ké (HR = 0,18; KTC 95%: 0,03 - 1,04;
p = 0,056). Dbi v&i PFS, phan tich don bién
ghi nhan ECOG PS 2, da ph3u thuat u nguyén
phat va Ramucirumab phéi hop Paclitaxel c6
lién quan co y nghia théng ké véi nguy co tién
trién; nam gi¢i va MSI-H/dMMR c¢é xu hwéng
lién quan v&i PFS. Trong mé hinh da bién sau
khi loai MSI-H/dMMR, da ph&u thuat u nguyén
phat la yéu tb tién lwong doc lap duy nhéat lién
quan v&i tadng nguy co tién trién bénh (HR =
2,20; KTC 95%: 1,01 - 4,80; p = 0,048). Nam
gi¢i va ECOG PS 2 con xu hwéng lién quan véi
PFS nhwng chwa dat y nghia théng ké doc lap.

5. Mot sb tac dung khéng mong mudn/bién
cb bét lgi trong qué trinh diéu tri cha phac dd
chra Ramucirumab

C6 48 bénh nhan (94,1%) ghi nhan it nhat
mot bién cd bat loi hodc triéu chirng trong qua
trinh diéu tri; bién cb do6 3-4 gap & 25 bénh
nhan (49,0%). Thiéu mau |a doc tinh huyét hoc
thwong gdp nhét, ghi nhan & 37 bénh nhan
(72,5%), cht yéu & d6 1-2. Ha bach cau/giam
bach cau hat gdp & 22 bénh nhan (43,1%),
trong d6 13 bénh nhan (25,5%) c6 doc tinh do
3-4. Cac doc tinh lién quan nhém khang tao
mach gém xuét huyét 7 truong hop (13,7%),
tang huyét ap 4 truong hop (7,8%), huyét khdi
tac mach 3 truong hop (5,9%) va protein niéu
1 trwong hop (2,0%). C6 3 bénh nhan (5,9%)
phai tri hoan chu ky diéu tri do doc tinh; 2 bénh
nhan (3,9%) phai ngirng thuéc hodc cé bién
cb lién quan nghiém trong. Khéng ghi nhan tor
vong lién quan bién cb bat loi.

Bang 5. Tac dung khéng mong muén/bién c6 bat lgi
va xtr tri lam sang trong qua trinh diéu tri

sé lwong Tylé (%) DPo61-2,n(%) D6 3-4,n (%)
Ty 1& bién cb bt loi chung 48 94,1 23 (45,1%) 25 (49,0%)
Chi tiét doc tinh ghi nhan
1. Poc tinh huyét hoc
- Thiéu mau 37 72,5 32 (62,7%) 5 (9,8%)
- Ha bach cau / Giam bach cau
ot 22 43,1 9 (17,6%) 13 (25,5%)
- Ha tiéu cau 12 23,5 11 (21,6%) 1(2,0%)
2. Boc tinh khang tao mach ciia Ramucirumab
;éf::g)ét (tiéu hoéa, vet mo, 7 13,7 4.(7.8%) 3 (5.9%)
- Tang huyét ap 4 7.8 1(2,0%) 3 (5,9%)
- Huyét khéi tic mach 3 5,9 3 (5,9%) 0 (0,0%)
- Protein niéu 1 2,0 0 (0,0%) 1(2,0%)

3. Boc tinh tiéu héa & gan than
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S6 lwong Ty 1é (%) Do 1-2, n (%) DO 3-4, n (%)

- Chan an 29 56,9 29 (56,9%) 0 (0,0%)
- Boéc tinh gan

- 26 51,0 24 (47,1%) 2 (3,9%)
(tang men gan AST/ALT)
- Bubn nén 12 23,5 12 (23,5%) 0 (0,0%)
-Nén 5 9,8 5(9,8%) 0 (0,0%)
- Viém niém mac miéng 4 7,8 4 (7,8%) 0 (0,0%)
- Tiéu chay 6 11,8 6 (11,8%) 0 (0,0%)
- Boc tinh than (tang creatinine) 2 3,9 2 (3,9%) 0 (0,0%)
- Tao bon 4 7,8 4 (7,8%) 0 (0,0%)
4. Doc tinh toan than & than kinh
- Mét maéi 27 52,9 27 (52,9%) 0 (0,0%)
- Viém than kinh ivi

viem than xinh ngoar vl 6 11,8 6 (11,8%) 0 (0,0%)
(té bi tay chan)
- Phu 6 11,8 6 (11,8%) 0 (0,0%)
- Sét 7 13,7 7 (13,7%) 0 (0,0%)
- Nhiém trung 7 13,7 7 (13,7%) 0 (0,0%)
Quan ly tac dung khéng mong muén
- Phai tri hoan chu ky diéu tri do

o 3 5,9 - -
doéc tinh
_ N ~ h X I-A

" gu’Jng thudc lién quan do 2 3.9 i )
dbc tinh

IV. BAN LUAN

Nghién ctru hién tai trén 51 bénh nhan ung
thw biéu moé tuyén da day/vung ndi da day
- thwe quan giai doan di can hodc tai phat di
can cho thdy phac dd chira Ramucirumab dat
ORR 3,9% va DCR 29,4% trén toan bd mau.
Trong nhém 44 bénh nhan danh gia dwoc dap
(rng trén hinh anh, ORR dat 4,5% va DCR dat
34,1%. Trung vi PFS Ia 3,12 thang va trung vi
OS 14 7,98 thang. Cac két qua nay thap hon
so v&i RAINBOW, trong d6 Ramucirumab phéi
hop Paclitaxel dat mPFS 4,4 thang, mOS 9,6
thang va ORR 28%.® Két qua ciing thap hon

d@ ligu doi thywe KCSG-ST19-16 tai Han Quéc,
véi ORR 15,1%, DCR 57,7%, mPFS 4,03
thang va mOS 10,03 thang.5 Sy khac biét nay
nhiéu kha nang lién quan dén dic diém quan
thé nghién ctru. Trong nghién ctru, i 1& di can
phic mac chiém 76,5%, dich 6 bung/cd truéng
chiém 62,7%, va 47,1% bénh nhan cé tr 3 co
quan/vj tri di can tr& 1én. Day la nhom bénh
nhan c6 ganh ndng bénh 16n trong & bung, dé
suy kiét, réi loan hp thu, ban téc rudt hodc tac
rudt, va gidm kha nang duy tri didu tri. 25/40
bénh nhan diung Ramucirumab bwéc 2 chuan
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tién trién som trong vong duéi 6 thang sau
phac dd bwdc 1, chiém 62,5%. Trung vi sb
chu ky Ramucirumab chi la 2,0 chu ky. Cac
yéu t6 nay cho thdy nhiéu bénh nhan bat dau
Ramucirumab khi bénh da dién bién nhanh, dw
triv diéu tri thap, va thoi gian phoi nhiém thudc
ngan. Két qua nay ciing thdp hon véi nghién
cru trong nuwde trwede day tai Bénh vién K nam
2022 clia tac gia D6 Anh TG va Vi Huyén Trang
véi ORR 31,8% va DCR 54,5%.” Nghién ctru
trwdc bao cao két qua bwdc diu véi c& mau
nhoé hon (n = 22), trong khi nghién ctru hién tai
m& rong ddi twong ddi thwe hon, cé ty 1é di cén
phlc mac/cd trwéng cao, nhiéu bénh nhan da
phdu thuat truéc do, va mot phén bénh nhan
dung Ramucirumab don tri. Khac biét nay nhan
manh réng hiéu qua ctia Ramucirumab trong
thwe hanh khong chi phu thudc vao thubc, ma
con phu thudc vao théi diém chi dinh, thé trang,
ganh n&dng bénh, kha nang phdi hop héa chat
va sb chu ky duy tri dwoc.

Két qua PFS 3,12 thang thdp hon RAINBOW
va thap hon moét sb bao cao doi thwe khu vuc
DPoéng A.258 Tuy vay, két qua nay van cé y nghia
trong bdi cadnh quan thé bénh nhan nang va
thoi gian diéu tri ngan. Téng quan hé théng
nam 2024 tai Nhat Ban va Han Quéc cho thay
Ramucirumab bwéc hai van duy tri hiéu qua
trong thwe hanh, nhwng két cuc dao déng dang
ké theo dac diém bénh nhan, tinh trang toan
trang va kha nang tiép tuc diéu tri.2 D liéu
thwe hanh tai Y ciing cho thay két qua diéu tri
Ramucirumab cé thé bién thién rd gitra cac
nhém bénh nhan, dac biét khi xét dén thé trang
va diéu tri sau tién trién.® Do d6, PFS va OS
trong nghién cru hién tai nén duoc dién giai
trong bdi canh doi thuc tai trung tdm ung bwéu
tuyén cubi.

Mot diém dang chu y 1a sau tién trién voi
Ramucirumab, 23/34 bénh nhan khéng tiép tuc
diéu tri toan than hodc chuyén chadm séc gidm
nhe, chiém 67,7%; chi 10/34 bénh nhan tiép tuc

didu tri toan than budc sau, chiém 29,4%. Ty
1& tiép tuc diéu tri sau tién trién thap cé thé gop
phan lam OS khoéng dat mirc nhw cac nghién
cu qudc té. Trong RAINBOW, bénh nhan
dwoc tuyén chon theo tiéu chuan thtr nghiém,
phan lén c6 ECOG 0-1 va du diéu kién diéu
tri Paclitaxel.®> Trong thwc hanh tai Viét Nam,
nhiéu bénh nhan dén bwéc hai véi di can phuic
mac, cb trwéng, suy dinh dwdng va giam duw
trie diéu tri. Phan tich dwdi nhom chau A cla
RAINBOW ciing cho thay lgi ich OS ¢6 thé chiu
anh hudng bai diéu tri sau nghién ciru va dac
diém vung dia ly."

Trong phéan tich tién lwvgng, & md hinh da
bién dbi véi PFS, da phau thuat u nguyén phat
la yéu tb tién lwong doc 1ap lién quan véi tang
nguy co tién trién bénh (HR = 2,20; KTC 95%:
1,01 — 4,80; p = 0,048). Két qua nay can dwoc
dién giai than trong vi c& mau con nhé va quan
thé khong déng nhéat. Tuy nhién, c6 thé goi y
mot nhém bénh nhan sau phau thuat co tai phat
trong & bung hodc tai phat v&i sinh hoc bénh
bét loi. Phau thuat truéc dé ciling c6 thé di kém
thay dbi giai phau - sinh ly, gidm dy trir dinh
duéng, réi loan hap thu va gidm kha nang duy
tri A0 cwdng do diéu tri. Day 1a gid thuyét 1am
sang, can duoc kiém dinh trong cac nghién ctru
I&n hon, c6 diéu chinh cho thoi gian tlr phau
thuat dén tai phat, tinh trang dinh duéng, vi tri
tai phat va ganh nang di can. Béi véi OS, nam
gi&i 1a yéu tb con duy tri y nghia théng ké trong
mo hinh da bién, lién quan v&i nguy co tir vong
thap hon (HR = 0,21; KTC 95%: 0,06 — 0,70; p
=0,011). Di can gan c6 xu hwéng lién quan voi
0S tét hon nhwng chwa dat y nghia thdng ké
(HR =0,18; KTC 95%: 0,03 — 1,04; p = 0,056).
Két qua nay khong nén dién giai theo huéng
sinh hoc chéc chan do sbé bién cb t& vong con
han ché. Nhiéu kha nang day la tin hiéu chiu
anh huwdng b&i phan bé bénh nhan, kha nang
tiép tuc didu tri, hodc khac biét trong ganh nang
di can phic mac. C& mau Ién hon va thoi gian
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theo déi dai hon la can thiét dé xac dinh gia tri
tién lwong that sy cia cac yéu td nay.

V& phac db6, Ramucirumab phéi hop
Paclitaxel van la lwa chon dwoc s dung nhiéu
nhét, chiém 72,5%. Phu hop v&i bang chirng tr
RAINBOW va khuyén céo diéu tri hién hanh.3#
Trong phan tich don bién, Ramucirumab phéi
hop Paclitaxel lién quan vé&i PFS va OS tét hon,
nhwng khéng con y nghia sau hiéu chinh da
bién. Co thé xay ra thién kién chon bénh nhan:
nhirng ngudi da diéu kién phdi hop Paclitaxel
thworng cé toan trang va dy triy tiy xwong tot
hon so v&i nhdm dung Ramucirumab don ftri.
Vé thwc hanh, Ramucirumab - Paclitaxel van
nén dwoc wu tién khi bénh nhan con da thé
trang va khong c6 chéng chi dinh v&i taxane;
Ramucirumab don tri phu hgp hon véi bénh
nhan khéng dung nap héa chéat hodc can giam
cwong do diéu tri.23

Hb so an toan trong nghién ctu nhin chung
c6 thé theo dbi va xi tri dwoc, nhwng doc tinh
huyét hoc van la van dé chinh. Cé 48 bénh
nhan (94,1%) ghi nhan it nhat mot bién cb bat
loi hodc triéu chirng trong qué trinh diéu tri;
bién cb d6 3-4 gép & 25 bénh nhan (49,0%).
Thiéu mau dugc ghi nhan & 37 bénh nhan
(72,5%), cht yéu dd 1-2. Két qua nay can duoc
hiéu than trong vi thiéu mau & bénh nhan ung
thw da day tién xa co thé lien quan dén bénh
nén, xuat huyét tiéu hoa, suy dinh duéng hoéc
didu tri trwdc d6, khéng nhét thiét hoan toan do
Ramucirumab. Ha bach ciu/gidm bach cau hat
gap & 22 bénh nhan (43,1%), trong d6 13 bénh
nhan (25,5%) cé doc tinh d¢ 3-4. Ty Ié nay
thdp hon RAINBOW, ghi nhan gidm bach cau
trung tinh d6 = 3 gap khoang 40,7% & nhanh
Ramucirumab - Paclitaxel, va ciing thap hon
KCSG-ST19-16, noi giam bach cau trung tinh
do = 3 la doc tinh nang thuwdong gap nhat.3s Cac
doc tinh lién quan khang tao mach gém xuét
huyét 13,7%, tang huyét ap 7,8%, huyét khéi
tdc mach 5,9% va protein niéu 2,0%. Phan I&n

bién cb & mirc dd nhe hodc cé thé xtr tri. Khong
ghi nhan t& vong lién quan bién cb bét lgi. Chi
3 bénh nhan (5,9%) phai tri hoan chu ky do déc
tinh va 2 bénh nhan (3,9%) phai ngirng thubc
do bién cb. Két qua phu hop véi hd so an toan
da biét cia Ramucirumab trong REGARD va
RAINBOW.23 Trong nghién clru nay cla chung
toi, dau bung dwoc ghi nhan & 25/51 bénh
nhan, chiém 49,0%, nhung khong dwoc xem
la bién cb bat loi ciia Ramucirumab trong bang
an toan chinh. Ly do & quan thé nghién ctru
c6 ty 1& di c&n phuc mac va cb truéng rat cao;
dau bung cé thé do ganh nang bénh trong &
bung, ban t&c ruédt, cang chwéng 6 bung, sau
phdu thuat hodc tién trién bénh. Vi vay, nén
xem day la triéu chirng I1dm sang ghi nhan trong
qua trinh diéu tri, khong thé quy két 1a bién cb
bat loi do thubc.

Nghién ciru ¢ mot sb6 han ché. Thir nhét,
thiét ké hdi ctru va ¢ mau 51 bénh nhan lam
han ché strc manh thdng ké, dac biét trong phan
tich Cox da bién va cac phan tich dwdi nhom.
The hai, quan thé nghién ciru khong dong nhét
vé budc diéu tri va phac dé phdi hop; ngoai
Ramucirumab - Paclitaxel con c6 Ramucirumab
don tri, Ramucirumab - Irinotecan va mét sb
phdi hop khac. Thir ba, di¥ liéu vé& HER2, PD-
L1 CPS, MSI/MMR, tinh trang dinh dudng,
cwdng do lidu va chat lwgng sdng chwa day du.
Th tw, danh gia dap (ng trong thuc hanh hoi
ctu phu thudc vao lich chup, ghi chép hé so va
tinh trang 1am sang, nén cé thé khac véi danh
gia chuén hoa trong th&» nghiém Iam sang. Du
vay, nghién ciru cung cap di liéu doi thwe cap
nhat tai Viét Nam, phan anh nhém bénh nhan
n&ng, ganh ndng di can cao va diéu kién diéu tri
thwdng gap tai trung tdm ung buéu tuyén cubi.

V. KET LUAN

Phéac dd chira Ramucirumab cho thay vai tro
nhat dinh trong kiém soat bénh & bénh nhan
ung thw biéu mé tuyén da day/vung ndi da day
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- thwe quan di can hoac tai phat di can trong
thwe hanh 1am sang. Hiéu qua diéu tri con bi
gi¢i han béi ganh nang bénh Ién, ty 1€ di can
phic mac/cd trwéng cao va kha néng tiép tuc
didu tri bwéc sau thap. Ramucirumab phéi hop
Paclitaxel van la Iwa chon phu hop khi ngudi
bénh con du thé trang. Hb so an toan nhin
chung cé thé theo d&i va x tri dwoc, trong d6
can cha y doc tinh huyét hoc va cac bién cb lién
quan khang tao mach. Viéc lwa chon dung thoi
diém diéu tri, kiém soat doc tinh va duy tri toan
trang c6 y nghia quan trong nhadm téi wu két
qua diéu tri.
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Summary

EFFECTIVENESS AND SAFETY OF RAMUCIRUMAB -CONTAINING
REGIMENS IN ADVANCED GASTRIC CANCER AT NATIONAL
CANCER HOSPOTAL

To evaluated the efficacy, safety, and selected prognostic factors of Ramucirumab-containing
regimens in 51 patients with metastatic or recurrent metastatic gastric/gastroesophageal junction
adenocarcinoma treated at Vietnam National Cancer Hospital from January 2025 to May 2026.
Ramucirumab was mainly used as second-line treatment, accounting for 40/51 cases (78.4%). The
most common regimen was Ramucirumab plus Paclitaxel, used in 37/51 patients (72.5%). The
objective response rate was 3.9% in the overall cohort and 4.5% among evaluable patients; the
corresponding disease control rates were 29.4% and 34.1%, respectively. Median progression-free
survival (PFS) and overall survival (OS) were 3.12 and 7.98 months, respectively. Prior primary tumor
surgery was an independent prognostic factor associated with a higher risk of disease progression
(HR = 2.20; 95% CI: 1.01 - 4.80; p = 0.048), whereas male sex was associated with a lower risk of
death (HR = 0.21; 95% CI: 0.06 - 0.70; p = 0.011). Regarding safety, 94.1% of patients experienced
at least one adverse event or symptom during treatment; grade 3-4 adverse events occurred in 25
patients (49.0%), most commonly grade 3-4 leukopenia/neutropenia (25.5%). No adverse event-
related deaths were recorded. Ramucirumab-containing regimens showed disease control in a subset
of patients in routine clinical practice, with a toxicity profile that was monitorable and manageable.

Keywords: Gastric cancer, ramucirumab, paclitaxel.
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