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Globocan 2022: Việt Nam

• ung thư gan đứng vị trí thứ 2 về tỷ lệ mắc  

• vị trí thứ 1 về tỷ lệ tử vong ở cả 2 giới

• => tử suất ~ tỷ lệ mắc mới

2

Tiên lượng sống còn cho bệnh nhân HCC vẫn rất kém, đặc biệt khi bệnh được chẩn đoán ở giai
đoạn tiến xa di căn và có thể trạng kém 1,2

Chỉ khoảng 22% bệnh nhân HCC quá chỉ định phẫu thuật còn sống tại thời điểm 3 năm3

1. EASL. J Hepatol 2018;69:182–236. 

2. Hsu CY, et al. Hepatology 2013;57:112–119. 

3. Straś W, et al. Med Sci Monit 2021;27:e931856.

Mục tiêu điều trị: Kéo dài sống còn dài hạn cho bệnh nhân uHCC

Ung thư gan đứng thứ 2
về tỷ lệ mắc, đứng thứ 1 
về tỷ lệ tử vong ở cả 2 giới

tử suất ~ tỷ lệ mắc mới



Phần lớn bệnh nhân UTBMTBG được chẩn đoán ở giai đoạn tiến xa
và có tiên lượng xấu

Bệnh nhân Việt Nam được chẩn

đoán ở UTBMTBG giai đoạn trễ4
~90%

Tiên lượng UTBMTBG tiến triển rất kém

Tỷ lệ sống còn 5 năm của BN 

UTBMTBG giai đoạn tiến xa5
~3%

1. Llovet JM et al. Nat Rev Ds Primers. 2021;7:6

2. American Cancer Society. What is Liver Cancer? 2019. Available at: https://www.cancer.org/cancer/liver-cancer/about/what-is-liver-cancer.html, Accessed: December 2021.

3. Bruix J et al. Gastroenterology 2016;150:835 -853; 4. Reynolds P et al. Cancer 2004;100(5):1070-1076.

4.http://www.cancercontrol.info/cc2016/cancer-control-in-vietnam-where-we-are/

5. SEER Cancer Stat Facts: Liver and Intrahepatic Bile Duct Cancer. Available at: https://seer.cancer.gov/statfacts/html/livibd.html, Accessed: June 2022
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Điều trị HCC theo BCLC-2022

4

AFP, alpha-fetoprotein; ALBI, albumin-bilirubin; BCLC, Barcelona Clinic Liver Cancer; BSC, best supportive care; HCC, hepatocellular carcinoma; LT, liver transplantation; MELD, 
model of end-stage liver disease; PS, performance status; TACE, transarterial chemoembolisation

Reig M, et al. J Hepatol. 2022;76:681-93
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GIAI ĐOẠN TIẾN XA



Điều trị HCC theo BCLC-2022

6

AFP, alpha-fetoprotein; ALBI, albumin-bilirubin; BCLC, Barcelona Clinic Liver Cancer; BSC, best supportive care; HCC, hepatocellular carcinoma; LT, liver transplantation; MELD, 
model of end-stage liver disease; PS, performance status; TACE, transarterial chemoembolisation

Reig M, et al. J Hepatol. 2022;76:681-93

HCC

Điều trị giảm
nhẹ

Lựa chọn điều trị bước 1

C
h

ẩ
n

đ
o

á
n Dựa trên gánh nặng khối u, 

chức năng gan, và thể trạng

Xác định bằng AFP, điểm
ALBI, Child-Pugh, MELD

Tiếp cận cá thể hóa điều trị

Đ
ặ

c
đ

iể
m

b
ệ

n
h

n
h

â
n

≤3 u,
mỗi u ≤3 cm

Giai đoạn rất sớm (0)
• 1 u ≤2 cm
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Là ứng viên tiềm
năng để ghép gan

Giai đoạn sớm (A)
• 1u, hoặc ≤3 u mỗi u ≤3 cm
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Không

Áp lực tĩnh mạnh
cửa, bilirubin

Có

1 u

Bình
thường

Tăng
Chống chỉ định

ghép gan

Giai đoạn Trung gian (B)
• Nhiều u
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Tiêu chí ghép
gan mở rộng
(kích thước, 

AFP)

U được xác định
rõ,dòng tĩnh mạch
cửa được bảo tồn, 
tiếp cận chọn lọc

Tổn thương lan tỏa, 
thâm nhiễm, lan 

rộng hai thùy gan

Có Không

Giai đoạn sớm (D)
• Bất kể gánh nặng khối u
• Chức năng gan giai đoạn cuối, PS 

3-4

Giai đoạn Tiến xa (C)
• Xâm nhập tĩnh mạch cửa và/hoặc di căn

ngoài gan
• Chức năng gan tốt, PS 1-2

Hủy uPhẫu thuậtHủy u Ghép gan

3 tháng

Điều trị toàn thân

>2 năm

TACE

>2.5 nămKì vọng sống còn

Q
u

yế
t

đ
ịn

h
đ

iề
u

tr
ị

lâ
m

s
à

n
g

Chuyển giai đoạn điều trị

Các lựa chọn điều trị ưu tiên
thấp hơn do các yếu tố trên
lâm sàng không liên quan

chức năng gan

(Tuổi, bệnh đồng mắc, kì
vọng của người bệnh và tính

sẵn có)
a Ngoại trừ những người có gánh nặng khối u được chấp nhận để cấy ghép
b Có thể cân nhắc liệu pháp cắt bỏ đối với trường hợp HCC ngoại vi đơn lẻ có thể tích gan còn 
sót lại đầy đủ

TACE
Tắc mạch phóng xạ (chỉ 1 u ≤8 cm)

Không phù
hợp hoặc
thất bại

Giảm giải đoạn
bệnh thành công

Bước 1

Bước 2

Bước 3
Cabozantinib

Atezolizumab-bevacizumab/durvalumab-tremelimumab
If not feasible sorafenib or lenvatinib or durvalumab

regorafenib
(sorafenib-tolerant)
cabozantinib
ramucirumab
(AFP ≥400 ng/mL)

• Post sorafenib

• Post atezolizumab-bevacizumab
• Post durvalumab-tremelimumab
• Post lenvatinib or durvalumab

K
hô

ng
ph

ù
họ

p
K

hô
ng

ph
ù

hợ
p 

K
hô

ng
ph

ù
hợ

p

Thử
nghiệm

lâm sàng Các trình tự thay 
thế có thể được 
xem xét nhưng 

chúng chưa được 
chứng minh

Không phù hợp hoặc thất bại

>5 năm



Sự phát triển điều trị toàn thân của UTBMTBG giai đoạn tiến xa 
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Sorafenib là thuốc nhắm trúng đích đầu tiên được phê duyệt cho điều trị bước 1 
UTBMTBG không thể phẫu thuật

OS (overall survival): sống còn toàn bộ;
TTP (time to progression): thời gian sống đến khi bệnh tiến triển theo RECIST;
RECIST (response evaluation criteria in solid tumours): tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng của khối bướu đặc;
ORR (objective response rate): tỷ lệ đáp ứng toàn bộ;
PR (partial response): tỷ lệ đáp ứng một phần.

PACIFIC (n=226)SHARP (n=602)Nhánh sorafenib

Trung Quốc, Đài Loan và Hàn QuốcÂu MỹDân số

70.7% / 10.7%19% / 29%Viêm gan B/C

6.5 tháng10.7 thángOS

2.8 tháng5.5 tháng TTP

3.3% (PR) theo RECIST2% (PR) theo RECISTORR

Hội chứng bàn tay – bàn chân, tiêu chảy, 
mệt mỏi

Tiêu chảy, sụt cân, hội chứng bàn tay –
bàn chân, giảm phốt phát máu

Hồ sơ an toàn

Josep 2008; Cheng 2009
8



Sự phát triển điều trị toàn thân của UTBMTBG giai đoạn tiến xa 
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REFLECT: Nghiên cứu quốc tế, pha 3, đa trung tâm, ngẫu nhiên, nhãn mở (N=954) 

954 bệnh nhân UTBMTBG

Tiêu chuẩn chọn bệnh

• UTBMTBG không thể phẫu thuật chưa
điều trị toàn thân trước đó

• ≥ 1 tổn thương đo được bằng mRECIST

• BCLC B (không phù hợp với TACE) và C

• Child Pugh A

• ECOG PS ≤1

• Chức năng gan đầy đủ

Tiêu chuẩn loại trừ

• U ≥ 50% thể tích gan

• Xâm lấn đường mật

• Xâm lấn tĩnh mạch cửa chính (Vp4)

Phân tầng

Vùng:
Asia-Pacific hoặc

Western

MVI và/hoặc EHS:
Có hoặc Không

ECOG PS:
0 hoặc 1

Cân nặng:
< 60 kg hoặc ≥ 60 kg

Sống còn toàn bộ (OS)

Kết cục chính

Kết cục phụ

Sống còn không bệnh tiến triển (PFS)

Thời gian đến khi bệnh tiến triển (TTP)

Đáp ứng toàn bộ (ORR)

Chất lượng sống

An toàn

Phân ngẫu nhiên 1:1

Sorafenib
400 mg

2 lần mỗi ngày
(n = 476)

Lenvatinib
Cân nặng < 60 kg: 

8 mg

Cân nặng ≥ 60 kg: 
12 mg

1 lần mỗi ngày
(n = 478)

mRECIST (modified Response Evaluation Criteria in Solid Tumours): Tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng của khối bướu đặc được hiệu chỉnh;
TACE (trans arterial chemo embolization): Tắc mạch hóa chất qua động mạch gan;
ECOG PS (Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status): Chỉ số tổng trạng ECOG;
MVI (Macroscopic portal Vein Invasion): Xâm lấn tĩnh mạch cửa đại thể;
EHS (Extra Hepatic Spread): Xâm lấn ngoài gan.
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REFLECT: Lenvatinib sv Sorafenib bước 1, hiệu quả trên OS và PFS

11



ORR cao vượt trội của Lenvatinib giúp:
 Tăng tỷ lệ bệnh nhân được tiếp tục hưởng lợi ích từ liệu pháp

 Tăng chất lượng sống vì giảm triệu chứng do kích thước bướu lớn
 Bác sĩ và bệnh nhân dễ đánh giá hiệu quả sớm, tạo tâm lý vững vàng, tăng tuân thủ điều trị

 Có khả năng chuyển đổi thành dạng mổ được, giúp gia tăng sống còn

RECIST v1.1 do IIRmRECIST do IIRmRECIST do NCV

ORR, n (%) Sorafenib 
(n = 476)

Lenvatinib 
(n = 478)

Sorafenib 
(n = 476)

Lenvatinib 
(n = 478)

Sorafenib 
(n = 476)

Lenvatinib 
(n = 478)

31 (6.5)90 (18.8)59 (12.4)194 (40.6)44 (9.2)115 (24.1)

4.3—8.715.3—22.39.4—15.436.2—45.06.6—11.820.2—27.995% CI

1 (<1)2 (<1)4 (1)10 (2)2 (<1)6 (1)Đáp ứng hoàn toàn (CR)

30 (6)88 (18)55 (12)184 (38)42 (9)109 (23)Đáp ứng một phần (PR)

250 (53)258 (54)219 (46)159 (33)244 (51)246 (51)Bệnh ổn định (SD)

118 (25)163 (34)90 (19)84 (18)139 (29)167 (35)Kéo dài (≥ 23 tuần)

152 (32)84 (18)152 (32)79 (17)147 (31)71 (15)Bệnh tiến triển (PD)

43 (9)46 (10)46 (10)46 (10)41 (9)46 (10)Không đánh giá được

REFLECT: Lenvatinib có tỷ lệ đáp ứng toàn bộ ORR gấp 3 lần Sorafenib 

Kudo M et al. Lancet. 2018;391(10126):1163–73.
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Chiến lược điều trị CHUỖI



Bệnh nhân được tiếp cận nhiều bước điều trị

giúp cải thiện thời gian sống còn

1 bước mOS: 9 tháng

≥2 bước mOS: 35 tháng

ĐIỀU TRỊ CHUỖI GIÚP KÉO DÀI SỐNG CÒN

Aliment Pharmacol Ther. 2020;00:1–8. 



Bruix. Lancet. 2017;389:56. Abou-Alfa. NEJM. 2018;379:54. Zhu. Lancet Oncol. 2019;20:282.

REACH-2CELESTIALRESORCE

Ramucirumab vs placebo Cabozantinib vs placebo (N = 707)Regorafenib vs placebo (N = 374)

Bước 2, AFP ≥400 ng/mL
(N = 292)

Bước 2 hoặc 3
(N = 707)

2L, chỉ nb dung nạp sorafenib 
(N = 573)

mOS: 8.5 vs 7.3 thángmOS: 10.2 vs 8.0 thángmOS: 10.6 vs 8.0 tháng

HR: 0.71 (P = .0199)HR: 0.76 (P = .005)HR: 0.63 (P <.0001)

Cabozantinib: multitargeted TKI Ramucirumab: anti-VEGFR2 Ab
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Phân tích mở rộng từ nghiên cứu pha III RESORCE: Chuỗi điều trị
SORAFENIB-REGORAFENIB có trung vị sống thêm toàn bộ 26 THÁNG

Phân tích từ nghiên cứu RESORCE: thời gian từ khi bắt đầu điều trị với 

Sorafenib cho đến khi tử vong với Regorafenib 

Finn R et al. J Hepatol. 2018;69:353-358.

SORAFENIB

SORAFENIB

REGORAFENIB

Giả dược

26

19.2

Tháng (trung vị)



Sự phát triển điều trị toàn thân của UTBMTBG giai đoạn tiến xa 
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IMbrave150: Atezolizumab + Bevacizumab vs Sorafenib điều trị HCC tiến xa bước 1

NC đa trung tâm, ngẫu nhiên, nhãn mở phase III 1

GO30140: NC ngẫu nhiên phase Ib cho thấy khả năng có lợi ích của atezolizumab + bevacizumab /bn 
HCC tiến xa (ORR 36%)2

1. Finn. NEJM. 2020;382:1894. 2. Lee. Lancet Oncol. 2020;21:808. 

Đến khi tiến
triển hoặc độc
tính không dung
nạp được

Bn với HCC tiến xa tại chỗ
hoặc di căn và/hoặc không

cắt được chưa ĐT toàn
thân trước đó; 

Child-Pugh A; ECOG PS 
≤1*†

(N = 501)

Atezolizumab 1200 mg  + 
Bevacizumab 15 mg/kg mỗi 3 tuần

(n = 336)

Sorafenib 400 mg 2 lần/ngày
(n = 165)

 Đồng kết cuộc chính: OS & PFS
*Trial included subgroups of high-risk patients excluded from other contemporary phase III trials: ≈ 40% had macrovascular invasion; specifically included patients 
with 50% hepatic involvement or main portal vein invasion or invasion of the portal vein branch contralateral to the primarily involved lobe. †Excluded patients with 
untreated or incompletely treated varices with bleeding or high risk for bleeding.
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IMbrave150: Thông tin về hiệu quả

Median follow-up: 15.6 mo. Primary analysis OS/PFS HR: 0.58/0.59 (median follow-up: 8.6 mo). 

Finn. NEJM. 2020;382:1894. Finn. ASCO GI 2021. Abstr 267.

 ORR (RECIST 1.1): atezo + bev, 30%; sorafenib, 11%

 Trung vị DoR: atezo + bev, 18.1 tháng; sorafenib, 14.9 tháng
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IMbrave150: Thông tin về hiệu quả

Finn. NEJM. 2020;382:1894. Finn. ASCO GI 2021. Abstr 267.

HCC mRECISTRECIST 1.1

Kết quả Sorafenib

(n = 158)

Atezo + Bev

(n = 325)

Sorafenib

(n = 159)

Atezo + Bev

(n = 326)

14 (9-20)35 (30-41)11 (7-17)30 (32-35)Confirmed ORR,% ( 95% CI)

4 (3)39 (12)1 (<1)25 (8)CR, n (%)

18 (11)76 (23)17 (11)72 (22)PR, n (%)

65 (41)121 (37)69 (43)144 (44)SD, n (%)

87 (55)236 (73)87 (55)241 (74)DCR, n (%)

40 (25)65 (20)40 (25)63 (19)PD, n (%)

6 (27)58 (50)5 (28)54 (56)Còn đang đáp ứng, n (%)

12.6 (6.1-17.7)16.3 (13.1-21.4)14.9 (4.9-17.0)18.1 (14.6-NE)Median DoR, tháng (95% CI)
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 Đa trung tâm, ngẫu nhiên, nhãn mở, pha III

HIMALAYA: Durvalumab + Tremelimumab vs Sorafenib điều trị HCC tiến xa bước 1

Bệnh nhân HCC không phẫu
thuật được và chưa được điều
toàn thân trước đó, BCLC B
hay BCLC C, không phù hợp
với LRT; Child-Pugh A; ECOG
PS ≤1 (N = 1171)

Durvalumab 1500 mg Q4W + Tremelimumab 300 mg x 1 dose
(n = 393)  

Sorafenib 400 mg BID
(n = 389)

Durvalumab 1500 mg Q4W 
(n = 389)

 Tiêu chí chính: OS (durvalumab + tremelimumab vs sorafenib)

 Tiêu chí phụ: OS không kém hơn (durvalumab vs sorafenib); PFS, ORR, DoR, AEs

Abou-Alfa. ASCO GI 2022. Abstr 379. Abou-Alfa. NEJM Evid. 2022;1. 22
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aT 300 mg + D 1500 mg (1 liều) + D 1500 mg Q4W; bMốc phân tích dữ liệu: 27/08/2021; cOS HRs and 95% CIs được tính toán bằng mô hình hồi quy Cox phân tích theo cách điều trị, nguyên 
nhân, ECOG PS và MVI. 2

CI = khoảng tin cậy; D = durvalumab; ECOG PS = Chỉ số toàn trạng; HR = tỷ lệ nguy cơ; MVI = xâm lấn mạch máu đại thể; OS = sống còn toàn bộ; Q4W = 4 tuần một lần; STRIDE = Tremelimumab 
liều duy nhất kết hợp với durvalumab định kì; T = tremelimumab.
1. Abou-Alfa GK et al. Article and supplementary appendix. NEJM Evid. 2022;1(8). doi: 10.1056/EVIDoa2100070. 2. Sangro B et al. Presented at: ESMO World Congress on 
Gastrointestinal Cancer; June 28-July 1, 2023; Barcelona, Spain.

Tại phân tích ban đầub HIMALAYA đã đạt tiêu chí chính: 
liệu pháp STRIDE mang lại OS vượt trội so với sorafenib

Sorafenib
(n=389)

STRIDEa

(n=393)

293 (75.3)262 (66.7)OS, n (%)

13.8 (12.3–16.1)16.4 (14.2–19.6)
Trung vị OS (95% 
CI), Tháng

0.78 (0.65-0.93)HRc (96.02% CI)

0.0035Giá trị p (2 phía)

32.23 
(30.42–33.71) 

33.18 
(31.74–34.53) 

Trung vị thời gian
theo dõi (95% CI)

• Trong tiêu chí phụ chính, OS ở 36 tháng là

30,7% của STRIDE so với 20,2% của sorafenib

0 6 12 18 24 30
Thời gian tính từ thời điểm phân nhóm ngẫu nhiên (tháng)

36 42

0.0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

0.8

0.9

1.0

393 308 235 190 158 98 32 1
389 283 211 155 121 62 21 1

STRIDEa

Sorafenib

Số BN có nguy cơ
STRIDEa

Sorafenib 283
0
0

48

OS 18 

tháng:

48.7%

41.5% OS 36 

tháng:

30.7%

20.2%

OS 24 

tháng:

40.5%

32.6%

Độ chênh 

OS=1.172

Độ chênh 

OS=1.242
Độ chênh 

OS=1.522

OS data maturity across 

the STRIDEa and 

sorafenib arms  71%

X
á

c
 s

u
ấ

t 
c

ủ
a

 O
S
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HIMALAYA: Cập nhật OS 5 năm STRIDE vs Sorafenib

OS HRs and 95% CIs được tính toán bằng mô hình hồi quy Cox kiểm định theo cách điều trị, nguyên nhân, ECOG PS và MVI. Cập nhật số liệu phân tích: 01/03/2024. 
CI, khoảng tin cậy; ECOG, Chỉ số toàn trạng; HR, tỷ lệ nguy cơ; MVI, xâm lấn đại thể; OS, Sống còn toàn bộ; PS, chỉ số toàn trạng; STRIDE, tremelimumab liều duy nhất kết hợp với durvalumab định kì.

1.0

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

Thời gian tính từ thời điểm phân nhóm ngẫu nhiên (tháng)

STRIDE:

Sorafenib:
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u
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c

ủ
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393

389

104

66

46

18

72

37

83

45

89

51

131

84

158

121

190

155

235

211

308

283

20

6

2

0

0 36 60544842302418126 66 72

STRIDE (N=393)

Sorafenib (N=389)

OS 18 tháng:

48.7%

41.5%
OS 24 tháng:

40.5%

32.6% OS 36 tháng:

30.7%

19.9%
OS 48 tháng:

25.2%

15.1%

OS 60 tháng:

19.6%

9.4%

Độ chênh

OS : 2,09

Độ chênh OS: 1,67
: Độ chênh OS: 1,54

Độ chênh OS: 1,24

Độ chênh OS: 1,17

Sorafenib

(N=389)

STRIDE

(N=393)

332 (85.3)309 (78.6)OS, n (%)

13.77
(12.25–16.13)

16.43
(14.16–19.58)

Trung vị OS (95% CI), 
tháng

0.76 (0.65–0.89)HR (95% CI)

0.0008Giá trị p (2 phía)

59.86
(58.32–61.54)

62.49
(59.47–64.79)

Trung vị thời gian theo dõi
(95% CI), tháng

Độ hoàn thiện dữ liệu OS 
trên các nhánh STRIDE và 

sorafenib: 82,0%

Số BN có nguy cơ

• STRIDE đã chứng minh lợi ích OS bền vững so với sorafenib, với tỷ lệ OS 5 năm là 19,6% so với 9,4% và tỷ
số chênh OS rate của STRIDE so với sorafenib tăng dần theo thời gian
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STRIDE cải thiện tỷ lệ đáp ứng gấp 4 lần, thời gian tới khi đáp ứng sớm hơn
và đáp ứng kéo dài hơn so với Sorafenib 

aIntent-to-Treat population. Data cut-off: August 27, 2021; bT 300 mg + D 1500 mg (1 dose) + D 1500 mg Q4W; cBest objective response by investigator assessment using RECIST v1.1. 
Responses were confirmed; dTime from the first documentation of a response until the date of progression, death, or the last evaluable RECIST assessment.
CI = confidence interval; CR = complete response; D = durvalumab; DCR = disease control rate; DoR = duration of response; NR =  not reached; ORR = objective response rate; PR = partial 
response; Q4W = every 4 weeks; RECIST v1.1 =  Response Evaluation Criteria in Solid Tumors version 1.1; SD =  stable disease; STRIDE = Single Tremelimumab Regular Interval Durvalumab; 
T = tremelimumab; TTR = time to response. 
Abou-Alfa GK et al. Article and supplementary appendix. NEJM Evid. 2022;1(8). doi: 10.1056/EVIDoa2100070.

Sorafenib 
(n=389)

Durvalumab 
(n=389)

STRIDEb

(n=393)n, (%)

20 (5.1)66 (17.0)79 (20.1)ORR,c n (%)

06 (1.5)12 (3.1)CR, n (%)

20 (5.1)60 (15.4)67 (17.0)PR, n (%)

216 (55.5)147 (37.8)157 (39.9)SD, n (%)

236 (60.7)213 (54.8)236 (60.1)DCR, n (%)

18.43 
6.51 – 25.99

16.82
7.43 - NR

22.34
8.54 - NR 

Median DoR,d months

IQR

3.78 (1.89-8.44)2.09  (1.87-3.98)2.17  (1.84-3.98)Median TTR (95% CI), months
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ESMO 2024 và NCCN 2025 cập nhật

Hepatocellular carcinoma: ESMO Clinical Practice Guideline for diagnosis, treatment and follow-up☆Vogel, A. et al. Annals of Oncology, Volume 36, Issue 5, 491 - 506



Lựa chọn điều trị bước 1

2025

Bước 1 aHCC
1. Sorafenib

2. Lenvatinib

3. Atezo+Bev

4. Durva + Treme

1. Hiệu quả (OS, PFS, ORR)
2. Tác dụng phụ, chất lượng cuộc sống
3. Khác:

• Chức năng gan
• Giai đoạn bệnh
• Nhóm bệnh nhân loại trừ
• Tính thuận tiện cho bệnh nhân (Uống hay 

tiêm truyền)
• ???
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Nhìn lại hiệu quả OS của các lựa chọn điều trị bước 1
ORRmPFSTrung vị sống còn

(mOS)
ThuốcDân sốCỡ mẫu

(N)
Nghiên cứu

2% vs 1% 5.5 tháng vs 2.8 
tháng (HR=0.58)

10.7 tháng vs 7.9 
tháng
(HR=0.69)

Sorafenib vs Giả dược-uHCC chưa điều trị
-Child-Pugh A

602SHARP 1

30% vs 11%6.9 tháng vs 4.3 
tháng
(HR=0.65)

19.2 tháng vs 13.4 
tháng
(HR=0.66)

Atezolizumab-bevacizumab 
vs. sorafenib

-uHCC hoặc di căn và chưa điều 
trị
-99% Child-Pugh A

501IMbrave 150 2

24.1% vs 9.2% 7.4 tháng vs 3.7 
tháng (HR=0.66)

13.6 tháng vs 12.3 
tháng
(HR=0.92)

Levatinib vs Sorafenib--uHCC hoặc di căn và chưa điều 
trị
-99% Child-Pugh A

954REFLECT 3

21% và 17% vs 
5.1%

3.78 tháng và
3.65 tháng vs 
4.07 tháng
(HR=0.9, 1.02)

16.43 tháng vs 13.77 
tháng (HR=0.78)

Durvalumab + 
tremelimumab (STRIDE) hay 
durvalumab vs. sorafenib

-uHCC hoặc di căn và chưa điều 
trị
-Child-Pugh A

1171HIMALAYA 5

13% vs 6%6.8 tháng vs 4.2 
tháng (HR=0.63)

15.4 tháng vs 15.5 tháng
(HR=0.9)

Cabozantinib + atezolizumab 
vs. sorafenib

-UTBMTBG không mổ được hoặc di 
căn và chưa điều trị
-Child-Pugh A

837COSMIC-321 4

14.3% vs 5.4%2.2 tháng vs 3.6 
tháng (HR=1.1)

15.9 tháng vs 14.1 tháng
(HR=0.8)

Tislelizumab vs. sorafenibUTBMTBG không mổ được hoặc di 
căn và chưa điều trị
-Child-Pugh A

674RATIONALE-301 6

15% vs 7%3.7 tháng vs 3.8 
tháng

16.4 tháng vs 14.7 tháng
(HR=0.85)

Nivolumab vs.
sorafenib

-UTBMTBG không mổ được và 
chưa điều trị
-Child-Pugh A

743CheckMate 459 7



1. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00105443; 2. Gastroenterol Hepatol 2020;16:145–148. 

Tiêu chí loại trừ1

− Suy thận cần lọc máu hoặc thẩm phân phúc mạc
− Tiền sử bệnh tim
− Nhiễm trùng nghiêm trọng trên lâm sàng
− Tiền sử nhiễm HIV
− U hệ thần kinh trung ương đã biết, bao gồm cả di 

căn não
− Bệnh nhân xuất huyết tiêu hóa nghiêm trọng trong

vòng 30 ngày trước khi vào nghiên cứu

SHARP (Sorafenib)

Tiêu chí loại trừ trong lựa chọn đối tượng nghiên cứu

Tiêu chí loại trừ2

− Phát hiện trên hình ảnh học của bất cứ
tiêu chí nào sau đây:
• HCC  50% thể tích gan
• Có xâm lấn đường mật rõ ràng
• Xâm lấn nhánh lớn tĩnh mạch cửa

(Vp4)
− Khoảng QT kéo dài (QTc) > 480 ms

REFLECT (Lenvatinib)
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1. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00105443; 2. Gastroenterol Hepatol 2020;16:145–148. 

Tiêu chí loại trừ trong lựa chọn đối tượng nghiên cứu

30

TIÊU CHÍ LOẠI TRỪ

• Chưa điều trị hoặc điều trị chưa tri triệt để

giãn TMTQ/dạ dày có chảy máu hoặc có

nguy cơ chảy máu cao

• Có biến cố chảy máu do giãn TMTQ trong

vòng 6 tháng trước khi bắt đầu nghiên cứu

• Tăng huyết áp chưa kiểm soát tốt

• Có tiền sử tăng huyết áp mất kiểm soát h

oặc có bệnh lý não do tăng huyết áp

• Có bằng chứng về bệnh dễ chảy máu

• Child Pugh B và C

IMbrave150

TIÊU CHÍ LOẠI TRỪ

• Child Pugh B và C

• Huyết khối tĩnh mạch cửa (Vp4)

• Bệnh não gan

• Dịch báng

• Chảy máu đường tiêu hóa đang hoạt động

hay trong vòng 12 tháng

• Nhiễm đồng thời viêm gan siêu vi…

Hymalaya



31



CHI PHÍ ĐIỀU TRỊ 1 THÁNG

BHYT chi trảChi phí 1 thángThuốc

Chương trình hỗ trợ25,754,000Lenvatinib 8 mg

Chương trình hỗ trợ38,631,600Lenvatinib 12 mg

50%29,039,472Sorafenib 800 mg 

50%21,779,604Sorafenib 600 mg 

50%14,519,736Sorafenib 400 mg 

50% chỉ cho Bevacizumab + 
chương trình hỗ trợ 3:2 cho Ate

67,185,073Atezolizumab + Beva

Chương trình hỗ trợ201,670,245 chu kỳ
1 41,870,745 cho
các chu kỳ tiếp theo

Treme + Durvalumab



Khuyến cáo điều trị với uHCC

Zhang H et al. Recent Advances Systemic Therapy for Hepatocellular Carcinoma: An Updated Review. Biomarker Research 2022;10:3

Bệnh nhân HCC tiến triển
• Child-Pugh A
• ECOG PS 0-1

Chống chỉ định với
atezolizumab/bevacizumab?
Durvalumab/Tremelimumab?

TKIs: SORAFENIB hoặc LENVATINIB
Atezolizumab + bevacizumab hoặc

Durvalumab/Tremelimumab

TKIs được khuyến cáo:
SORAFENIB, LENVATINIB, cabozantinib
or REGORAFENIB • REGORAFENIB, cabozantinib, ramucirumab (AFP

≥400ng/mL),
• Pembrolizumab hoặc nivolumab có thể đem lại lợi

cho bệnh nhân không dung nạp TKIs

Bước 1

Bước 2

CóKhông

Tiến triển Tiến triển hoặc 
không dung nạp TKIs



GIAI ĐOẠN TRUNG GIAN



Điều trị HCC: Chia giai đoạn theo BCLC-2022

35

AFP, alpha-fetoprotein; ALBI, albumin-bilirubin; BCLC, Barcelona Clinic Liver Cancer; BSC, best supportive care; HCC, hepatocellular carcinoma; LT, liver transplantation; MELD, 
model of end-stage liver disease; PS, performance status; TACE, transarterial chemoembolisation

Reig M, et al. J Hepatol. 2022;76:681-93

HCC

Điều trị giảm
nhẹ

Lựa chọn điều trị bước 1

C
h

ẩ
n

đ
o

á
n Dựa trên gánh nặng khối u, 

chức năng gan, và thể trạng

Xác định bằng AFP, điểm
ALBI, Child-Pugh, MELD

Tiếp cận cá thể hóa điều trị

Đ
ặ

c
đ

iể
m

b
ệ

n
h

n
h

â
n

≤3 u,
mỗi u ≤3 cm

Giai đoạn rất sớm (0)
• 1 u ≤2 cm
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Là ứng viên tiềm
năng để ghép gan

Giai đoạn sớm (A)
• 1u, hoặc ≤3 u mỗi u ≤3 cm
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Không

Áp lực tĩnh mạnh
cửa, bilirubin

Có

1 u

Bình
thường

Tăng
Chống chỉ định

ghép gan

Giai đoạn Trung gian (B)
• Nhiều u
• Chức năng gan tốt a, PS 0

Tiêu chí ghép
gan mở rộng
(kích thước, 

AFP)

U được xác định
rõ,dòng tĩnh mạch
cửa được bảo tồn, 
tiếp cận chọn lọc

Tổn thương lan tỏa, 
thâm nhiễm, lan 

rộng hai thùy gan

Có Không

Giai đoạn sớm (D)
• Bất kể gánh nặng khối u
• Chức năng gan giai đoạn cuối, PS 

3-4

Giai đoạn Tiến triển (C)
• Xâm nhập tĩnh mạch cửa và/hoặc di căn

ngoài gan
• Chức năng gan tốt, PS 1-2

Hủy uPhẫu thuậtHủy u Ghép gan

3 tháng

Điều trị toàn thân

>2 năm

TACE

>2.5 nămKì vọng sống còn

Q
u

yế
t

đ
ịn

h
đ

iề
u

tr
ị

lâ
m

s
à

n
g

Chuyển giai đoạn điều trị

Các lựa chọn điều trị ưu tiên
thấp hơn do các yếu tố trên
lâm sàng không liên quan

chức năng gan

(Tuổi, bệnh đồng mắc, kì
vọng của người bệnh và tính

sẵn có)
a Ngoại trừ những người có gánh nặng khối u được chấp nhận để cấy ghép
b Có thể cân nhắc liệu pháp cắt bỏ đối với trường hợp HCC ngoại vi đơn lẻ có thể tích gan còn 
sót lại đầy đủ

TACE
Tắc mạch phóng xạ (chỉ 1 u ≤8 cm)

Không phù
hợp hoặc
thất bại

Giảm giải đoạn
bệnh thành công

Bước 1

Bước 2

Bước 3
Cabozantinib

Atezolizumab-bevacizumab/durvalumab-tremelimumab
If not feasible sorafenib or lenvatinib or durvalumab

regorafenib
(sorafenib-tolerant)
cabozantinib
ramucirumab
(AFP ≥400 ng/mL)

• Post sorafenib

• Post atezolizumab-bevacizumab
• Post durvalumab-tremelimumab
• Post lenvatinib or durvalumab

K
hô

ng
ph

ù
họ

p
K

hô
ng

ph
ù

hợ
p 

K
hô

ng
ph

ù
hợ

p

Thử
nghiệm

lâm sàng Các trình tự thay 
thế có thể được 
xem xét nhưng 

chúng chưa được 
chứng minh

Không phù hợp hoặc thất bại

>5 năm



Các nghiên cứu của sorafenib + TACE

TACTICS[3]TACE2[2]SPACE[1]

 Thử nghiệm pha II ngẫu nhiên, 
nhãn mở, đa trung tâm, đánh giá
TACE + sorafenib so với TACE 
đơn trị ở bệnh nhân HCC

 Sorafenib + TACE cải thiện đáng kể 
PFS so với TACE đơn trị ở những 
bệnh nhân mắc HCC không thể phẫu
thuật được

 Sorafenib + TACE khôngcảithiệnOS so 
vớiTACE đơntrị4

 Thử nghiệm pha III, ngẫu 
nhiên, có đối chứng với giả 
dược, đánh giá sorafenib +
TACE so với giả dược + 
TACE ở bệnh nhân ung thư 
biểu mô tế bào gan không thể 
phẫu thuật được

 Sorafenib + DEB-TACE không 
cải thiện PFS so với chỉ dùng 
TACE ở bệnh nhân Châu Âu 
mắc ung thư biểu mô tế bào 
gan giai đoạn trung gian

 Thử nghiệm pha II, ngẫu 
nhiên, mù đôi, có đối chứng 
với giả dược, đánh giá 
sorafenib hoặc giả dược phối
hợp với DEB-TACE ở bệnh 
nhân ung thư biểu mô tế bào 
gan giai đoạn trung gian

 Kết hợp của sorafenib với 
DEB-TACE không cải thiện 
TPP có ý nghĩa lâm sàng so với 
DEB-TACE đơn trị

1. Lencioni. J Hepatol. 2016;64:1090. 2. Meyer. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2017;2:565. 3. Kudo. Gut 2019;0:1. Kudo JCO 2021, 39, 3_suppl



TACTICS-L: Nghiên cứu pha II Lenvatinib + TACE 

Ueshima K. ASCO GI 2022. Abstr 417.



TACTICS-L: PFS (RECICL) và OS

OS

T
ỷ

lệ
P

F
S

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

0 6 42

At risk 62 1

12 18 24 30 36

Thời gian (tháng)

55 47 40 35 12 0

Censor

Trung vị PFS 28.0 tháng

(90% CI 25.1–31.0)
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0.8
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0.2

0.0

0 6

3 0

12 18 24 30 36 42

Thời gian (tháng)

62 59 55 52 47 21At risk

Censor

Trung vị OS: NR (90% CI 35.5 to –)

PFS

Inaba Y,  et al. ESMO ASIA Congress 2022, Poster # 95P

 Trung vị thời gian theo dõi là 26.4 tháng (tối thiểu: 24 tháng).

 Trung vị PFS (RECICL）là 28.0 tháng (90% CI 25.1-31.0 tháng).

 Trung vị OS chưa đạt được (90% CI 35.5-NR).

RECICL-Response Evaluation Criteria in Cancer of the Liver



TACTICS-L: đáp ứng khối u
Lenvatinib + TACE (N=62)

Investigator-assessed  by mRECISTaInvestigator-assessed  by RECICL

4 tuần sau TACE đầu tiên
ORRa, n, %

75.8%
(65.2, 84.5)

4779.0%
(68.7, 87.1)

49ORR
(90% CI)

BOR, n, %
51.6%3253.2%33CR

24.2%1525.8%16PR

11.3%76.5%4SD
1.6%13.2%2PD

11.3%711.3%7NEa

Best response2

ORRb, n, %

--
88.7%

(79.8, 94.6)
55ORR

(90% CI)

BORb, n, %
--67.7%42CR
--21.0%13PR
--1.6%1SD
--3.2%2PD
--6.5%4NEb

a. Not evaluable: n=7 b. Not evaluable: n=4Results of a phase II study may not be predictive of future results.

1. Saeki I et al. Oral abstract presented at the 11th Asia-Pacific Primary Liver Cancer Expert (APPLE) Meeting, August 13–15, 2021, Virtual Format; abstract #OP-06.
2. Ueshima K et al. Poster presented at the ASCO GI Cancers Symposium; January 20–22, 2022, San Francisco, CA, USA and Virtual Format; abstract #417.

42 3. Inaba Y  et al poeter presented at the ESMO-Asia ;  December 2-4, 2022, Songapore and Virtural Format; abstract #95P



EMERALD-1: TACE và Durvalumab ± Bevacizumab 
UTBMTBG không thể phẫu thuật

• Global, double-blind, placebo-controlled phase III trial

• Primary endpoints: PFS for arm B vs arm C per BICR

• Secondary endpoints: PFS for arm A vs arm C, OS, ORR, TTP, QoL, safety 

Patients with untreated 
HCC not amenable to 

curative therapy; 
Child-Pugh A-B7; without 
evidence of extrahepatic 

disease; Vp3 and Vp4 
excluded; ECOG PS ≤1

(N = 616) Durvalumab* 1500 mg Q4W + TACE†

Durvalumab* 1500 mg Q4W + TACE†

D Placebo* Q4W + TACE†

Lencioni. ASCO GI 2023. Abstr LBA432. Sangro. Lancet. 2025;405:216. 

*Durvalumab/placebo started ≥7 days after TACE. †TACE = cTACE or DEB-TACE. 
Up to 4 TACE procedures within 16 wk following Day 1 of first TACE. 

Stratified by TACE modality (DEB-TACE vs cTACE), geographic region (Japan vs Asia
[excluding Japan] vs other), portal vein invasion (Vp1 or Vp2+/-Vp1 vs none)

Durvalumab 1120 mg 
+ B Placebo Q3W

Durvalumab 1120 mg + 
Bevacizumab 15 mg/kg Q3W

D Placebo + B Placebo Q3W



EMERALD-1: PFS

Lencioni. ASCO GI 2023. Abstr LBA432. Sangro. Lancet. 2025;405:216. 

Median follow-up, mo (range):
 Durva/bev + TACE: 22.2 (16.7-27.3); placebos + TACE: 26.3 (16.7-30.4)
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Median PFS, mo (95% CI)
HR (95% CI)
Stratified log-rank P value

Durva/Bev + TACE
(n = 204)

15.0 (11.1-18.9)

Placebos + TACE
(n = 205)

8.2 (6.9-11.1)

0.77 (0.61-0.98)
.03212-Mo PFS

55.5%
39.8%

18-Mo PFS
43.1%
28.3%

Durva/bev + TACE
Placebos + TACE

With Durvalumab/Bevacizumab + TACE vs 
Placebos + TACE

Median follow-up, mo (range):
 Durva + TACE: 27.7 (17.7-30.3); placebos + TACE: 26.3 (16.7-30.4)
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Median PFS (95% CI), mo
HR (95% CI)

Stratified log-rank P value

Durva + TACE
(n = 207)

Placebos + TACE
(n = 205)

10.0 (9.0-12.7) 8.2 (6.9-11.1)

0.94 (0.75-1.19)
.638

Durva + TACE
Placebo + TACE

PFS With Durvalumab + TACE vs 
Placebos + TACE

 Median TTP was improved by 12 mo with D+B + TACE vs placebos + TACE



EMERALD-1: Đáp ứng

Lencioni. ASCO GI 2023. Abstr LBA432. Sangro. Lancet. 2025;405:216. 

0

10

20

30

40

50

Durva + TACE 
(n = 207)

Durva/Bev + TACE 
(n = 204)

Placebos + TACE 
(n = 205)

41.0% 43.6%

29.6%

OR (95% CI): 1.67 (1.10-2.54)

OR (95% CI): 1.87 (1.24-2.84)

205
84 (41.0)

3 (1.5)
81 (39.5)
42 (20.5)

14.0 (6.9-30.7)

202
88 (43.6)

6 (3.0)
82 (40.6)
45 (22.3)

22.1 (11.2-30.3)

203
60 (29.6)

5 (2.5)
55 (27.1)
63 (31.0)

16.4 (6.3-26.3)

Participants with measurable                         
disease at baseline
Confirmed response, n (%)

Complete response, n (%)
Partial response, n (%)

Stable disease ≥20 wk, n (%)
Median duration of response, 
(LQ-UQ) mo



Lenvatinib + Pembrolizumab + TACE (LEAP-012) 

• Multicenter, randomized, double-blinded, active-controlled phase III study

NCT04246177. Llovet. Cardiovasc Intervent Radiol. 2022;45:405. Kudo. ESMO 2024. Abstr 2635. Kudo. Lancet. 2025;405:203.

Lenvatinib* Q3W +
Pembrolizumab 400 mg Q6W + 

TACE
(n = 237)

Lenvatinib Placebo +
Pembrolizumab Placebo +

TACE
(n = 243)

Patients with confirmed localized 
HCC (no portal vein thrombosis or 
extrahepatic disease) not eligible 

for curative tx; measurable disease 
by RECIST v1.1; Child-Pugh A; 
ECOG PS ≤1; completed HCV 

therapy 1 mo prior to enrolment; 
HBV are eligible for enrolment 

(N = 847)

 Primary endpoint: PFS per RECIST v1.1 (at ~4 yr); OS (~8 yr)

 Secondary endpoint: PFS (per mRECIST), ORR, DCR, DoR

*12 mg (for participants with screening body weight ≥60 kg) 
or 8 mg (for participants with screening body weight <60 kg) 
via oral capsules once daily during each 21-day cycle.

Stratified by: study site; AFP (≤400 vs 
>400 ng/mL); ECOG PS (0 vs 1), ALBI grade 

(1 vs 2 vs 3); and tumor burden

For up to 2 yr, until PD, 
or unacceptable 

toxicity



LEAP-012: PFS và OS

• Median TTP in the experimental vs placebo arm was 16.6 vs 10.3 mo (HR: 0.59; 95% CI: 0.46-0.77; P <.0001)

Kudo. ESMO 2024. Abstr 2635. Kudo. Lancet. 2025;405:203.
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0
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1
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112
(64)
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LEAP-012: ĐÁP ỨNG

Kudo. ESMO 2024. Abstr 2635. Kudo. Lancet. 2025;405:203.

Dual Placebo +
TACE

(n = 243)

Lenvatinib +
Pembrolizumab
+ TACE (n = 237)

Parameter

50 (43-5671 (65-77)ORR per mRECIST by BICR, % (95% CI)

12.2 (8.2-12.316.6 (14.4-18.9) Median TTP per mRECIST by BICR, mo 
(95% CI)

12.5 (10.3-14.7)14.6 (12.3-18.2)Median DoR per mRECIST by BICR, 
mo (95% CI)

10.7 (8.3-18.4)12.6 (10.9-16.5)Median DoR, mo (range)

81.5 (76.0-86.2)89.5 (84.8-93.1)DCR, % (95% CI)

8.4 (4.5-15.2)12.4 (5.5-18.1)Median duration of therapy, m (IQR)

47% (95% CI: 40%-53%)

33% (95% CI: 27%-40%)

43.5%

3.4%

29.2%

41.1%
Lenvatinib +

Pembrolizumab + 
TACE

Dual Placebo + 
TACE
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%
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∆14.6% (95% CI: 5.9-23.1)
P = .0005 (nominal)

CR
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THÁCH THỨC TRONG ĐIỀU TRỊ HCCGIAI ĐOẠN TRUNGGIAN
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Chức năng gan quyết định lợi ích của các liệu pháp điều trị phía sau

G
án

h
 n

ặn
g 

về
u

Tử vong

Time

Cắt gan RFA

TACE TACE TACE

Sorafenib

HCC không cắt được
HCC Phẫu thuật  

được

Điều trị bước2

Thử nghiệm lâm sàng

Chức năng gan

Di căn ngoài gan

TACE, transcatheter arterial chemoembolization.

SOURCE: Llovet JM, et al. J Natl Cancer Inst 2008;100:698–711. Verslype C, et al. Ann Oncol 2012;23(Supp 7):vii41–8.

Điều trị đúng thời điểm, lựa chọn liệu pháp tối ưu từ sớm sẽ giúp cải thiện  
thời gian sống thêm cho bệnh nhân



Định nghĩa thất bại/kháng trị TACE: Hướng dẫn Nhật Bản

1. Tổn thương trong gan

i. Đáp ứng không đầy đủ từ 2 lần liên tiếp trở lên tại khối u được điều trị (tổn
thương còn >50%) kể cả sau khi đổi thuốc hóa chất và/hoặc tái phân tích độngmạch  
nuôi dưỡng được thấy khi đánh giá đáp ứng trên CT/MRI ở thời điểm 1–3 tháng sau  
khi thực hiện đầy đủ TACE chọnlọc

ii. Có 2 Tiến triển liên tiếp trở lên trong gan (số lượng u tăng lên so với số lượng u  
trước khi thực hiện TACE lần trước) kể cả sau khi đổi thuốc hóa chất và/hoặc tái  
phân tích động mạch nuôi dưỡng được thấy khi đánh giá đáp ứng trên CT/MRI ở  
thời điểm 1–3 tháng sau khi thực hiện đầy đủ TACE chọnlọc

1. Tăng liên tục các dấu ấn ung thư ngay sau TACE mặc dù có thể có giảm nhẹ thoáng qua

2. Xuất hiện xâm lấn mạchmáu

3. Xuất hiện di căn ngoài gan

Consensus meeting on 50th LCSGJ, June 6 2014  
Kudo M, et al. Oncology 2014;87(suppl 1):22–31



KHÔNG PHÙ HỢP VỚI TACE

 Gần như không có khả năng đáp ứng
với TACE: ung thư đa ổ hợp nhất, lớn
hoặc thể thâm nhiễm, loại nốt đơn với tăng
trưởng ngoài nốt, loại kém biệt hoá, nhiều
nốt lan toả trong gan hoặc các loại
Sarcoma thay đổi sau TACE

 Có khả năng kháng TACE: nằm ngoài tiêu
chí up-to-7

 Có khả năng trở trành chil-pugh B
hoặc C sau TACE: nằm ngoài tiêu chí
upto 7 (đặc biệt u gan đa ổ nhiều thuỳ,
mALBI độ 2B

M-VN-00001887



OPTIMIS: Bắt đầu sớm sorafenib tại thời điểm không phù hợp với 
TACE sẽ kéo dài OS cho bệnh nhân bị HCC

• Sự mất cân bằng đáng kể đã được quan sát trong các đặc điểm của bệnh nhân tại thời điểm Không phù hợp với
TACE giữa 2 nhóm; do đó, đã tiến hành khớp điểm số phù hợp với tỷ lệ 1:2 trên số bệnh nhân để phân tích OS

OS ở bệnh nhân có hoặc không bắt đầu điều trị sorafenib sớm kể từ thời điểm không phù hợp với TACE

• *Presents censored observation or inestimable due to censored data; †Propensity score matching of 1:2 for patient numbers was used to balance cohorts.  
CI, confidence interval; OS, overall survival; TACE, transarterial chemoembolization.

• Peck-Radosavljevic M, et al. Poster 4018 at ASCO 2018; J Clin Oncol36(suppl:abstr4018).

Trong quần thể phù hợp, đã quan sát thấy xu hướng đạt được OS dài hơn ở những bệnh nhân bắt đầu điều
trị sorafenib sớm so với bệnh nhân không bắt đầu sorafenib sớm, tại thời điểm không phù hợp với TACE

Sau khi kết hợp†Trước khi kết hợp
OS trung vị, tháng  

(95% CI)
Số lượng biến  

cố, n (%)
nOS trung vị, tháng  

(95% CI)
Số lượng biến  

cố, n (%)
n

16,2
15 (48)31

16,2
(10,4, *)21 (45)47

Nhóm 1: Bệnh nhân khởi  
đầu sớm sorafenib sau khi  
không phù hợp với TACE

(10,5, *)

12,1
31 (50)62

19,8
(15,6, 23,4)

206 (45)460
Nhóm 2: Không bắt đầu
sớm sorafenib sau khi  
không phù hợp với TACE

(10,2, 22,4)



Chức năng gan tốt giúp tối ưu hiệu quả điều trị
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13.6 95% CI : (12.8-14.7)
5.2 95% CI : (4.6-6.3)
2.6 95% CI : (1.5-4.0)

quan sát trên 3000 bệnh nhânUTBMTBG  
OS ở bn Child-Pugh A : 13.6tháng

MEDIAN OS (tháng)
▬Child-Pugh A :
▬Child-Pugh B :
▬Child-Pugh C :

Lưu ý bảo tồn chức năng gan ở liệu pháp điều trị trước đó (tại chỗ tại vùng) để đạt  
lợi ích tối ưu về thời gian sống thêm cho bệnh nhân với liệu pháp toàn thân

Marrero J, et al. J Clin Oncol. 2013;31(suppl). Abstract 4126 Marrero J, et al. J Hepatol 2016

Nghiên cứu GIDEON :



Điều trị khởi đầu với Lenvatinib trên những bệnh nhân
UTBMTBG giai đoạn trung gian ngoài

Tiêu chí 7 điểm và chức năng gan Child–Pugh A
Nghiên cứu chứng minh ý tưởng

Masatoshi Kudo1, Kazuomi Ueshima1, Stephan Chan2, Tomohiro Minami1,
Hirokazu Chishina1, Tomoko Aoki1, Masahiro Takita1, Satoru Hagiwara1, Yasunori Minami1,

Hiroshi Ida1, Mamoru Takenaka1, Toshiharu Sakurai1, Tomohiro Watanabe1,
Masahiro Morita3, Chikara Ogawa3, Yoshiyuki Wada4, Masafumi Ikeda5 , Hiroshi Ishii6,7,

Namiki Izumi8 and Naoshi Nishida1

1Department of Gastroenterology and Hepatology, Kindai University Faculty of Medicine, Osaka-Sayama 589-8511, Japan; 2State Key Laboratory of Translation Oncology, Sir YK 
Pao Centre for Cancer, The Chinese University of Hồng Kông, Hồng Kông 111-1111, China; 3Department of Gastroenterology, Takamatsu Red Cross Hospital, Takamatsu 760-

0017, Japan; 4Department of Hepatobiliary and Pancreatic Surgery, National Hospital Organization Kyushu Medical Center, Fukuoka 810-8563, Japan; 5Department of 
Hepatobiliary and Pancreatic Oncology, National Cancer Center Hospital East, Kashiwa-shi 277-8577, Japan; 6Department of Gastroenterology, Cancer Institute Hospital of 

Japanese Foundation for Cancer Research, Ariake 135-8550, Japan; 7Clinical Research Center, Chiba Cancer Center, Chiba 260-8717, Japan; 8Department of Gastroenterology, 
Musashino Red Cross Hospital, Musashino 180-8610, Japan



Lenvatinib cho PFS và OS dài hơn TACE

Thử nghiệm Lenvatinib trước TACE – Hiệu quả

CI, confidence interval; mRECIST, modified Response Evaluation Criteria In Solid Tumors; HR, hazard ratio; OS, overall survival; PFS, progression-free survival;

TACE, transarterial chemoembolization.

• Trung vị PFS ở nhóm bệnh nhân dùng Lenvatinib là 16.0 tháng và trung vị OS là 37.9 tháng, so 
với nhóm dùng TACE lần lượt là 3.0 tháng và 21.3 tháng

PFS
(đánh giá theo mRECIST)

OS



Lenvatinib chứng minh có ORR cao hơn có ý nghĩa thống kê khi so sánh với TACE

Thử nghiệm Lenvatinib trước TACE – Hiệu quả

CBR, clinical benefit rate; CI, confidence interval; CR, complete response; DCR, disease control rate; NE, not evaluable; ORR, objective response rate; PD, 

progressive disease; PR, partial response; SD, stable disease; TACE, trans arterial chemoembolization.

• Bệnh nhân được dùng Lenvatinib cho thấy đáp ứng vượt trội so với nhóm dùng TACE

Giá trị P
Tỷ số Odds (95% CI)

TACE
n=60 (%)

Lenvatinib
n=30 (%)Các dạng đáp ứng

P <0.001
5.39 (1.90-6.67)20 (33.3%)22 (73.3%)ORR

P <0.001
48.1 (7.01-2073.85)22 (36.7%)29 (96.7%)CBR (CR+PR+SD≥24 tuần)

32 (53.3%)30 (100%)DCR

42CR

1620PR

128SD

27SD kéo dài (SD≥24 tuần)

260PD

20NE



IMbrave150: phân nhóm BCLC B

Kudo M et al, IMbrave150: Efficacy and Safety of Atezolizumab plus Bevacizumab 
versus Sorafenib in Patients with Barcelona Clinic Liver Cancer Stage B 
Unresectable Hepatocellular Carcinoma: An Exploratory Analysis of the Phase III 
Study. Liver Cancer 2022.



IMbrave150: OS trên phân nhóm BCLC B

Kudo M et al, IMbrave150: Efficacy and Safety of 
Atezolizumab plus Bevacizumab versus Sorafenib in 
Patients with Barcelona Clinic Liver Cancer Stage B 
Unresectable Hepatocellular Carcinoma: An Exploratory 
Analysis of the Phase III Study. Liver Cancer 2022.



IMbrave150: PFS trên phân nhóm BCLC B

Kudo M et al, IMbrave150: Efficacy and Safety of 
Atezolizumab plus Bevacizumab versus Sorafenib in 
Patients with Barcelona Clinic Liver Cancer Stage B 
Unresectable Hepatocellular Carcinoma: An Exploratory 
Analysis of the Phase III Study. Liver Cancer 2022.



Đánh giá đáp ứng theo RECIST hay HCC mRECIST

Kudo M et al, IMbrave150: Efficacy and Safety of Atezolizumab plus Bevacizumab versus Sorafenib in Patients with Barcelona Clinic Liver Cancer 
Stage B Unresectable Hepatocellular Carcinoma: An Exploratory Analysis of the Phase III Study. Liver Cancer 2022.



Chiến lược tiếp cận mới điều trị HCC giai đoạn trung gian
không phù hợp với TACE

International Journal of Clinical Oncology volume 27, pages1110–1119 (2022)



GIAI ĐOẠN SỚM NGUY CƠ CAO



Điều trị HCC: Chia giai đoạn theo BCLC-2022

61

AFP, alpha-fetoprotein; ALBI, albumin-bilirubin; BCLC, Barcelona Clinic Liver Cancer; BSC, best supportive care; HCC, hepatocellular carcinoma; LT, liver transplantation; MELD, 
model of end-stage liver disease; PS, performance status; TACE, transarterial chemoembolisation

Reig M, et al. J Hepatol. 2022;76:681-93
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NGHIÊN CỨU STORM

• Nghiên cứu pha III so sánh
sorafenib vs placebo trong điều
trị hỗ trợ ở bệnh nhân đã phẫu
thuật cắt gan hoặc tiêu hủy gan
với mục đích điều trị triệt căn

• Sorafenib đã không cho thấy
dung nạp tốt và hiệu quả về OS,
RFS, hoặc thời gian đến tái phát

Bruix. Lancet Oncol. 2015;16:1344.
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CÁC NGHIÊN CỨU VỀ LIỆU PHÁP MIỄN DỊCH TRONG GIAI ĐOẠN SỚM  



Kết luận

• Hiện nay có nhiều tiến bộ trong điều trị toàn thân HCC. Cùng với sự ra đời các hoạt chất

mới, cũng như phối hợp các cơ chế khác nhau giúp nâng cao hiệu quả điều trị kéo dài

sống còn với:

 Liệu pháp miễn dịch vẫn là khuyến cáo đầu tay trong điều trị bệnh nhân UTBMTBG

tiến xa với hiệu quả và tính an toàn chứng minh qua các nghiên cứu lâm sàng pha III

 Sorafenib và Lenvatinib là hai TKIs được sử dụng rộng rãi trong điều trị bước 1

UTBMTBG tiến xa khi điều trị miễn dịch không được chỉ định

• Xu hướng điều trị mới TKIs/ miễn dịch + TACE cho HCC đã cho kết quả hứa hẹn.

• Phối hợp đa chuyên khoa đã được chứng minh đem lại hiệu quả điều trị, cải thiện kết cục

chung cho các bệnh nhân ung thư gan
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