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Xuất độ trung bình
(nhóm 5):
 5.146 ca mới
 ASR: 10,6

GLOBOCAN 2012 (IARC)

Ung thư cổ tử cung là loại ung thư phổ biến

thứ 6 trong các loại ung thư



Xuất độ ung
thư cổ tử cung
tại Việt nam
thuộc nhóm
thấp trong khu
vực: 10,6

GLOBOCAN 2012 (IARC)
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Sự tăng sinh mạch máu là điều kiện thiết yếu cho

khối u tăng trưởng và tồn tại1

• Khối u kích thước >2mm đường kính cần hệ mạch
cung cấp máu độc lập để tồn tại và phát triển1–4

1. Folkman. In: Kufe, Pollock, Weichselbaum, eds. Cancer Medicine (Holland). 6th ed. Hamilton, Ontario: BC Decker;
2000; 2. Bergers, Benjamin. Nat Rev Cancer 2003; 3. Folkman. NEJM 1971; 4. Folkman. J Natl Cancer Inst 1990



Yếu tố tăng trưởng nội mô mạch máu (Vascular Endothelial 

Growth Factor - VEGF), chất điều hòa chính cho sự hình

thành mạch máu khối u

• Chất điều hòa chính tạo thành mạch máu

• Kích thích sự tăng trưởng của các tế bào nội mô
mạch máu

• Cũng được gọi là chất VEGF-A

• Các phân tử liên quan: VEGF-B, C và D, yếu tố
phát triển nhau thai (Placental growth factor –
PLGF)

• Gồm 2 chuỗi glycoprotein tương tự nhau

• Trọng lượng phân tử: 45,000Da

• Gắn với thụ thể VEGF-2 và heparin

• Có 4 dạng phân tử
— VEGF121

— VEGF165*

— VEGF189

— VEGF206

*Predominant molecular species
Ferrara, et al. Endocr Rev 1997



VEGF là chất hoạt hóa xuất hiện sớm và dai dẳng
cho sự tăng sinh của mạch máu khối

• Khối u liên tục cần đến VEGF để tạo nên hệ mạch máu mới5

• VEGF hiện diện liên tục suốt quá trình phát triển của khối u, thậm chí

ngay cả khi có sự xuất hiện của chuỗi hoạt hóa thứ phát2,3,6,7

IGF = insulin-like growth factor; PDGF = platelet-derived growth factor;  EGF = epidermal growth factor

1. Bergers, Benjamin. Nat Rev Cancer 2003; 2. Kim, et al. Nature 1993; 3. Folkman. In: DeVita, Hellman, Rosenberg, eds. Cancer: 

Principles & Practice of Oncology. Vol 2. 7th ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins 2005; 4. Ferrara, et al. Nat Med 

2003; 5. Inoue, et al. Cancer Cell 2002; 6. Mesiano, et al. Am J Pathol 1998; 7. Melnyk, et al. J Urol 1999
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• Tương tác của VEGF với các thụ thể là yếu tố chính thúc đẩy sự tăng

sinh mạch máu khối u

VEGF

Thụ thể

VEGF

Tạo điều kiện thuận lợi cho 

sự tồn tại của các tế bào 

nội mạch hiện có
1,2,6–8

Góp phần tạo ra các bất 

thường về mạch máu
1,2,6,7,9

Kích thích thúc đẩy tang 

sinh mạch máu mới
1,2,6–8,10

Làm tăng tính thấm 

thành mạch
11,12

1. Ferrara. Endocr Rev 2004; 2. Hicklin, Ellis. JCO 2005; 3. Baka, et al. Expert Opin Ther Targets 2006;

4. Morabito, et al. Oncologist 2006; 5. de Vries, et al. Science 1992; 6. Bergers, Benjamin. Nat Rev Cancer 2003;

7. Jain. Science 2005; 8. Gerber, Ferrara. Cancer Res 2005; 9. Jain. Nat Med 2001; 10. Inoue, et al. Cancer Cell 2002;

11. Margolin. Curr Oncol Rep 2002; 12. Hu, et al. Am J Pathol 2002 

VEGF góp phần tạo ra các bất thường về chức
năng của hệ mạch khối u



Mối liên quan giữa sự hiện diện của VEGF với thời gian
sống kém là cơ sở của liệu pháp ức chế yếu tố này

Yamamoto, et al. BJC 1997; Duncan, et al. Clin Cancer Res 2008
Shen, et al. BJC 2000 
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• Avastin ngăn ngừa VEGF gắn kết với các thụ thể1,2

• Avastin có thời gian bán thải dài (khoảng 20 ngày) có thể góp phần vào

tác dụng kiểm soát khối u liên tục3

Avastin

Thụ thể VEGF

VEGF

1. Tài liệu thông tin kê toa Avastin; 2. Presta, et al. Cancer Res 1997;
3. Avastin prescribing information

Avastin, kháng thể đơn dòng, nhắm trúng đích VEGF
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Avastin ức chế sự phát triển mạch máu cho khối u
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• Chết TB theo chương trình

• Tồn tại của TB

• Avastin gắn với VEGF 
có tác dụng ngăn 
ngừa gắn kết của chất 
này với thụ thể VEGF 

• Chuỗi phản ứng hoạt 
hóa nhờ thụ thể 
VEGF không được 
kích hoạt

• Tăng cường quá trình 
TB chết theo chương 
trình và giảm thời gian 
sống do ức chế truyền 
tín hiệu qua thụ thể 
VEGF

• Vì vậy dẫn đến hiện 
tượng giảm tăng sinh 
TB nội mạch và mạch 
máu khối u

Tăng sinh mạch
máu khối u



Avastin tạo ra nhiều tác động góp phần làm tăng hiệu quả
điều trị1–20

Thoái triển
của hệ mạch khối u 

hiện có1–3

Ức chế
sự tăng sinh & phát triển

các mạch máu mới1–3,8

Tăng tỷ lệ đáp ứng một cách nhất quán4–7

Kiểm soát liên tục sự tăng trưởng của khối u8–10

Làm giảm cổ chướng và tràn dịch các màng2,3,11,14–20

Kháng lại sự thấm qua màng
của các mạch máu còn sót lại11–13

1. Baluk, et al. Curr Opin Genet Dev 2005; 2. Willett, et al. Nat Med 2004; 3. O’Connor, et al. Clin Cancer Res 2009; 4. Hurwitz, et al. 

NEJM 2004; 5. Sandler, et al. NEJM 2006; 6. Escudier, et al. Lancet 2007; 7. Miller, et al. NEJM 2007; 8. Mabuchi, et al. Clin Cancer 

Res 2008; 9. Wild, et al. Int J Cancer 2004; 10. Gerber, Ferrara. Cancer Res 2005; 11. Prager, et al. Mol Oncol 2010; 12. Yanagisawa, 

et al. Anti-Cancer Drugs 2010; 13. Dickson, et al. Clin Cancer Res 2007; 14. Hu, et al. Am J Pathol 2002; 15. Ribeiro, et al. 

Respirology 2009; 16. Watanabe, et al. Hum Gene Ther 2009; 17. Mesiano, et al. Am J Pathol 1998; 18. Bellati, et al. Invest New 

Drugs 2010; 19. Huynh, et al. J Hepatol 2008; 20. Ninomiya, et al. J Surg Res 2009
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CHỈ ĐỊNH AVASTIN VỚI BỆNH NHÂN

UNG THƯ CỔ TỬ CUNG

Avastin kết hợp với paclitaxel và cisplatin hoặc paclitaxel

và topotecan được chỉ định điều trị cho bệnh nhân ung

thư biểu mô cổ tử cung dai dẳng, tái phát hoặc di căn.

Tài liệu thông tin kê toa Avastin
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• Một thử nghiệm pha III ngẫu nhiên nghiên cứu cisplatin/paclitaxel hoặc

topotecan/paclitaxel ± Avastin ở phụ nữ mắc ung thư cổ tử cung giai đoạn IVB,

tái phát hoặc dai dẳng1

• Kết cục chính: OS và tính dung nạp của bốn phác đồ

• Kết cục phụ: PFS và ORR

Nghiên cứu GOG-240: thiết kế nghiên cứu

1. Tewari KS et al. NEJM 2014

Ung thư cổ tử cung

(NCT00803062)

N=452

• Giai đoạn IVB nguyên phát

• Tái phát/Dai dẳng

• Bệnh có thể đo lường

• GOG PS 0-1

• Chưa được hóa trị trước đây 

để điều trị bệnh tái phát

Các chu kỳ nhắc lại 21 ngày một lần cho điến khi bệnh tiến triển, 

độc tính ở mức không thể chấp nhận, hoặc đáp ứng hoàn toàn
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GOG-0240: Tiêu chí chọn bệnh

1. Ung thư CTC nguyên phát giai đoạn ivb hoặc tái phát/ dai dẳng tế bào

vẩy, tế bào tuyến, tế bào vẩy-tuyến và không thể điều trị bằng phẫu thuật

và/ hoặc xạ trị

2. GOG PERFORMANCE STATUS (PS): 0 OR 1

1. Hồi phục từ ảnh hưởng của các phương pháp điều trị trước đó

- Ít nhất 6 tuần từ hóa-xạ trị cuối cùng

- Ít nhất 6 tuần từ bất kỳ đại phẫu

- Ít nhất 3 tuần từ lần xạ trị cuối



GOG-0240: Tiêu chí loại trừ

1. GOG PS: 2,3 HoẶC 4

2. Có tiền sử rò ổ bụng, thủng đường tiêu hóa, hoặc áp xe trong ổ

bụng, trừ khi đã xảy ra trước khi nghiên cứu bắt đầu khoảng từ 3

đến 6 tháng và bệnh nhân phải được điều trị lành và/ hoặc đã điều

trị bệnh lý căn guyên ra tổn thương này

3. Có triệu chứng lâm sàng hoặc dấu hiệu tắc ruột và cần phải nuôi

ăn hoặc cung cấp dịch qua đường tĩnh mạch

4. Vết thương, loét chưa lành hoặc gãy xương nghiêm trọng

5. Đang có tình trạng chảy máu hoặc có bệnh lý có thể gây nguy cơ

chảy máu cao, như rối loạn chảy máu, bệnh lý đông máu, hoặc bướu

máu



GOG-0240: Kết quả nghiên cứu

Avastin kéo dài thời gian sống còn toàn bộ lên 3.9 tháng so với phác đồ

hóa trị đơn thuần

1. Tewari KS et al. NEJM 2014



GOG-0240: Kết quả nghiên cứu

Avastin kéo dài thời gian sống bệnh không tiến triển lên 2.3 tháng so với

phác đồ hóa trị đơn thuần

1. Tewari KS et al. NEJM 2014



Avastin cải thiện tỷ lệ đáp ứng ở bệnh nhân ung thư cổ tử cung

GOG-0240: Kết quả nghiên cứu

1. Tài liệu thông tin kê toa Avastin.

2. Tewari KS et al. NEJM 2014



GOG-0240: Kết quả nghiên cứu

Tính an toàn đã được chứng minh của Avastin.

1. Tewari KS et al. NEJM 2014



GOG-240: dữ liệu về tính an toàn

Tác dụng phụ Hóa trị (n=219) Avastin + Hóa trị (n=220)

Thủng đường tiêu hóa 0,0% 3,2%

Rò đường tiêu hóa-âm đạo 0,9% 8,3%

Lỗ rò không thuộc GI 1,4% 1,8%

VTE Cấp độ ≥3 5,4% 10,6%

GI, đường tiêu hóa; VTE, thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch

1. EU SmPC; 2. US prescribing information; 3. Swissmedic prescribing information

• Dữ liệu về tính an toàn trong các nhãn quy định được dựa trên những phân tích của 

Roche theo hướng dẫn của pháp luật và phù hợp với phương pháp luận của các thử 

nghiệm với Avastin khác

Dữ liệu chính về tính an toàn

• Ở những bệnh nhân được điều trị ung thư cổ tử cung dai dẳng, tái phát hoặc di căn với 

Avastin

— Việc xạ trị trước đó là một yếu tố nguy cơ gây thủng dạ dày-ruột1–3

— Việc xạ trị trước đó là một yếu tố nguy cơ chính gây rò dạ dày-ruột-âm đạo1–3

— Nguy cơ thuyên tắc huyết khối tĩnh mạch (VTE) có thể tăng1–3



GOG-240: kết luận

– Avastin phối hợp hóa trị giúp cải thiện đáng kể OS trong ung thư biểu mô cổ tử cung tái 

phát hoặc dai dẳng, giai đoạn IVB1

• Cải thiện OS gần 4 tháng và PFS lên 2.3 tháng.

• Tăng đáng kể ORR.

• Nhánh cisplatin + paclitaxel (điều trị chuẩn hiện hành) không kém hiệu quả hơn, và do 

đó không thể giải thích cho sự khác biệt về OS.

• Lợi ích nhận thấy ngay cả khi bệnh tái phát nằm ở khung xương chậu được chiếu xạ 

trước đây.

– Avastin là thuốc được nhắm đích đầu tiên để cải thiện OS trong bệnh ung thư phụ khoa

– Sự cải thiện OS khi điều trị với Avastin không kèm theo sự suy giảm chất lượng cuộc 

sống liên quan đến sức khỏe1

– Rò tiêu hóa-sinh dục đã được xác định là một tác dụng phụ mới cho Avastin trong ung 

thư cổ tử cung và tỷ lệ huyết khối tĩnh mạch cao hơn so với ghi nhận trước đây trong 

các thử nghiệm lâm sàng của Avastin2–4

ORR, tỷ lệ đáp ứng; OS, thời gian sống còn toàn bộ; PFS, thời gian sống còn không bệnh tiến triển;

1. Tewari KS et al. NEJM 2014; 2. EU SmPC; 3. US prescribing information; 4. Swissmedic prescribing information
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FDA và EMA đã chấp thuận Avastin trong

điều trị ung thư cổ tử cung

http://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwi-3ZK4nPzLAhWiI6YKHfRiDjYQjRwIBw&url=http://www.beaker.com/blog/index.php/2014/01/29/europe-soars-while-fda-lags-in-drug-approval/&bvm=bv.118817766,d.dGY&psig=AFQjCNGSyxcXSfhty0k342TmUCuoWa2HUw&ust=1460107995901581
https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwiL6PLPnPzLAhUjMKYKHRt9C3oQjRwIBw&url=https://www.linkedin.com/in/cdstargell&bvm=bv.118817766,d.dGY&psig=AFQjCNEjaZahUFbgjDhKL1QtMQk_N9DDjA&ust=1460108080950452
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Tóm tắt đơn giản các hướng dẫn lâm sàng cho

điều trị từng giai đoạn ung thư cổ tử cung

Giai đoạn NCCN v2.20151 ESMO 20122

Điều trị ban đầu Điều trị bệnh tái phát Điều trị ban đầu
Điều trị bệnh tái 

phát

IA1 Phẫu thuật Phẫu thuật 

IA2 Phẫu thuật hoặc RT
Phẫu thuật hoặc

RT ± hóa trị hoặc

Cisplatin, carboplatin 

hoặc paclitaxel đơn trị 

Phẫu thuật

Bệnh nhân lần đầu 

điều trị với Platin

cisplatin/paclitaxel

IB1, IIA1
Phẫu thuật hoặc

RT ± cisplatin

Phẫu thuật ± hỗ trợ 

hoặc RT+ cisplatin

IB2–IVa RT + cisplatin RT + cisplatin

IVb Hóa trị ± Avastin

Phẫu thuật hoặc

RT ± hóa trị hoặc

hoặc Hóa trị ±

Avastin

hoặc Chăm sóc hỗ trợ 

tốt nhất

(Cisplatin hoặc 

carboplatin) + 

paclitaxel 

hoặc

cisplatin + 

topotecan

Hóa-xạ trị giảm nhẹ

với cisplatin

ESMO, Hội ung thư châu Âu; NCCN, Mạng lưới Ung thư Toàn quốc; RT, xạ trị
1. Điều chỉnh theo hướng dẫn của NCCN 2015; 2. Điều chỉnh theo Colombo N et al. Ann Oncol 2012. 
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6. Liều dùng và cách truyền

Nội dung



Liều dùng

• Avastin được dùng kết hợp với một trong các thuốc sau

trong phác đồ hóa trị liệu: paclitaxel và cisplatin hoặc

paclitaxel và topotecan.

• Liều được khuyến cáo của Avastin là 15 mg/kg cân nặng

dùng một lần mỗi 3 tuần theo đường truyền tĩnh mạch.

• Khuyến cáo tiếp tục điều trị Avastin cho đến khi bệnh tiến

triển hoặc xuất hiện độc tính không dung nạp được.

1. Tài liệu thông tin kê toa Avastin.



Thời gian truyền

1. Tài liệu thông tin kê toa Avastin.



Cảm ơn sự theo dõi
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