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Sir dung Opioid cho ngwdi 16N bj dau do ung thw hodc diéu tri ung
thu :Hwéng din cia ASCO

TRUU TUQNG

MUC PiCH

Cung cap hudng dan vé viéc str dung opioid trong kiém soat dau do ung thu hodc diéu
tri ung thu ¢ nguoi l1on.

PHUONG PHAP

Mot dénh gia c6 hé théng vé tai liéu da xac dinh cac danh gia c6 hé thdng va cac thi
nghiém ngiu nhién c6 d6i chitng V& hiéu qua va do an toan cua thudc giam dau opioid
& ngudi mac bénh ung thu, cac phuwong phap diéu tri ban dau va diéu chinh liéu opioid
cling nhu cach phong ngtra va quan ly cac tac dung phu cua opioid. PubMed va Thu
vién Cochrane da duoc tim kiém tir ngay 1 thang 1 nim 2010 dén ngay 17 thang 2 nim
2022. Hiép hoi Ung thu Lam sang Hoa Ky di tap hop Hoi dong Chuyén gia dé xem
Xét bang chimg va dua ra cac Khuyén céo.

KET QUA

Co s& bang ching bao gém 31 danh gia c6 hé théng va 16 thir nghiém ngau nhién c6
dbi chung. Opioid chu yéu dugc danh gia & nhitng bénh nhan bi dau do ung thu tir
trung binh dén ning va lam giam dau mot cach hiéu qua & nhém déi twong ndy véi cac
tac dung phu dic trung. Bang chiing bi han ché ddi véi mot s6 cau hoi quan tam va
Hoi dong chuyén gia di dya vao su dong thuan cho nhitng Khuyén céo nay hoic luu ¥
rang khdng thé dua ra Khuyén c4o nao vao thoi diém nay.

KHUYEN CAO

Opioid nén dugc cung cap cho nhitng bénh nhan bi dau tir trung binh dén niing lién
quan dén ung thu hodc dang diéu tri ung thu trir khi ¢6 chong chi dinh. Opioid nén
dugc bat dau PRN (néu can) & liéu thap nhat c6 thé dé dat dugc muc tiéu giam dau
va bénh nhan c6 thé chap nhan duoc, dong thoi déanh gia lai sém va diéu chinh liéu
thuong xuyén. Di véi nhitng bénh nhan bi rdi loan sir dung chat gay nghién, bac si
lam sang nén két hop voi chuyén gia cham soc giam nhe, giam dau va/hodc rdi loan str
dung chat gay nghién dé xac dinh phuong phap téi wu kiém soat con dau. Céc tac dung
phu cua opioid can dugc theo ddi va dua ra cac chién luge dé phong ngira va quan ly
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GIOI THIEU

Pau van la anh huong pho bién cua bénh ung thu va viée diéu tri nd. Khoang 55%
nhitng nguoi duoc diéu tri tich cyc bi dau, trong khi ty 1& ndy 1a > 66% & nhimg nguoi
mac bénh tién trién (1). Trong hau hét cac trudng hop, dau do ung thu tir trung binh
dén nang cd thé dugc kiém soét hiéu qua bang céc loai thudc sin c6, bao gom ca
opioids. Opioid tir 1au d4 1a nén tang trong viéc kiém soat con dau do ung thu, nhung
Vvan ton tai nhitng thach thic nghiém trong ddi véi viéc st dung ching, bao gdom ca
viéc thiéu nghién ciru dé huéng dan thyc hanh 1am sang ¢ nhom dbi twong nay. Két
hop véi nén tang khoa hoc chwra day da nhu 1a cac bién phép can thiép duoc thiét ké dé
chéng lai viéc lam dung opioid hién nay va cac truong hop tir vong lién quan (2).
Nhitng kho khin trong viéc tiép can bao gdm giam s tién hoan tra, khoan dong thanh
toan cao cho bénh nhan va thiéu thubc opioid tai cac hiéu thudc ban 1¢. Do nhiing
thach thirc ndy va nhitng thach thic khac, bénh nhan ung thu cho biét ho bi ky thi va lo
lang khi sir dung opioid (3,4).Bénh nhan biéu hién ndi so bi nghién cling véi cam giac
t6i 18i va vi pham dao duc khi st dung opioid, khién mot s6 ngudi bo lidu hoac dung
lidu thip hon quy dinh (4 — 6).T4t ca nhiing rao can nay khién ngudi mic bénh ung thu

c¢6 nguy co cao phai chiu nhimg con dau khong kiém soat duoc.

PIEM MAU CHOT

Sir dung Opioid cho nguwoi |6n bi dau do ung thuw hodc diéu tri ung thw: Hwéng ddn
cia ASCO

Cau héi hweng ddn

Trong nhitng trudng hop ndo nén sir dung opioid dé kiém soat con dau do ung thu &
ngudi 16n, nén sir dung opioid nhu thé nao va nén ngin ngira hoic quan |y céc tac
dung phu cta opioid nhu thé nao?

Déi tirong muc tiéu
Bénh nhan 13 ngudi truong thanh bi dau do ung thu hodc dang diéu tri ung thu.

Nguwoi doc muc tiéu:
Béc si 1am sang chiam soc cho ngudi 16n mac bénh ung thu (bac si, y ta, nha cung cap
dich vu thyc hanh nang cao, dugc si ung thu), nguoi Ién mac bénh ung thu, thanh vién

gia dinh va nguoi cham soc.

Phwong phap
Hoi dong chuyén gia di duogc triéu tap dé phét trién cac Khuyén cédo hudng dan thyuc
hanh 1am sang trén co s& xem xét ¢ hé thong céc tai lidu y khoa.
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KHUYEN CAO

Cau hgi 1: Nén s dung opioid trong nhizng truong hep nao?

Khuyén cdo 1.1. Nén ding opioid cho nhiing bénh nhan bi dau tir trung binh dén nang
lién quan dén ung thu hodc dang diéu tri ung thu trir khi ¢6 chéng chi dinh (Loai: Dua
trén bang ching, loi ich nhiéu hon tac hai; Chét lugng bang ching: Trung binh; Cuong
d6 khuyén céo: Manh).

Khuyén cdo 1.2. Truéc khi bit dau diéu tri bang opioid, bac si lam sang, bénh nhan va
ngudi chim soc nén thao luan vé cac muc tiéu lién quan dén két qua chirc nang, ky
vong va cuong do dau ciing nhu bat ky méi lo ngai ndo vé opioid (Loai: Bong thuan
khéng chinh thic, loi ich nhiéu hon tac hai; Mic d6 Khuyén céo: Manh).

Cau héi 2: Nén si dung logi thuéc opioid nao?

Khuyén céo 2.1. Bi vai nhitng bénh nhan c6 kha nang bit dau diéu tri bang opioid
(Khuyén cao 1.1), bac si 1am sang c6 thé ké bat ky loai opioid ndo dugc Cuc Quan ly
Thuc pham va Duoc pham Hoa Ky hoic cac co quan quan Iy khac phé duyét dé diéu
tri con dau (Loai: Dya trén bang ching, loi ich nhiéu hon tac hai; Chat lugng bang
chung: Trung binh xudng thip; D6 manh Khuyén cao: Yéu).

Tuyén bd diéu kién. Quyét dinh loai opioid nao pht hop nhat phai dia trén cac yéu tb
nhu dic tinh duoc dong hoc, bao gébm sinh kha dung, duong dung, thoi gian ban huy,
doc tinh than kinh va gia thanh cua céc loai thuc khac nhau. Tramadol va codeine c6
nhitng han ché c6 thé khién ching it dugc wa chudng hon céc loai opioid khac trong
béi canh nay. Tramadol 12 mét tién chat, c6 nhiing han ché trong viéc chuan dé liéu
lién quan dén ngudng giy doc than kinh thip va cé kha ning twong tac véi cac thude
khéc & mire do cytochrome P450 (CYP) 2D6, 2B6 va 3A4 (11,12).Codeine 1a mét tién
chat, can CYP2D6 dé chuyén hoa thanh morphin nham dat duoc tac dung giam dau
(12).

Khuyén céo 2.2. Cac bac si 1am sang c6 it kinh nghiém ké don methadone nén tham
khao y kién cua cac chuyén gia cham soc giam nhe hoic giam dau khi bat dau hoac
chuyén sang diing methadone (Loai: Pong thuan khdng chinh thuc, lgi ich nhiéu hon
hai; Mirc d6 khuyén cdo: Manh).

Cau héi 3: Nén bdt dau va diéu chinh liéu opioid nhw thé nao?

Khuyén cao 3.1. Nén bat dau sir dung opioid & liéu thdp nhét co thé dé dat duoc tac
dung giam dau c6 thé chap nhan duoc va muc tiéu caa bénh nhan (Loai: Bong thuan
khong chinh thic, lgi ich nhiéu hon tac hai; Mtc d6 khuyén cdo: Manh).
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Khuyén céo 3.2. Opioid nén duoc bat dau duéi dang phong thich ngay Iap tic va PRN
(néu can) dé xac dinh liéu hiéu qua, danh gia sém va diéu chinh liéu thuong xuyén
(Loai: Bdng thuan khéng chinh thuc, loi ich nhidu hon tac hai; Mac do Khuyén céo:
Manh).

Khuyén céo 3.3. Nhiing bénh nhan dang dung cac thuc giam dau khac, chang han
nhu thudc chéng viem khdng steroid, c6 thé tiép tuc dung cac thudc giam dau nay sau
khi bt dau st dung opioid néu cac thudc ndy mang lai tdc dung giam dau bo sung va
khong bi chdng chi dinh (Loai: Bong thuan khéng chinh thuc, loi ich nhiéu hon tac
hai; Muc do khuyén céo: Yéu).

Khuyén céo 3.4. Vian chua du bang chimg dé khuyén cdo ung ho hoac phan ddi viéc
sir dung xét nghiém di truyén, chang han nhu xét nghiém da hinh cia CYP2D6, dé
huéng dan st dung liéu opioid.

Khuyén céo 3.5. Van chwa du bing chiing dé khuyén céo bat ky mirc do tang lidu ndo
trong viéc chuan do opioid.

Luu ¥: Noi chung, muc ting liéu téi thiéu 12 25% -50%, nhung cac yéu té ciia bénh
nhan nhu tinh trang suy nhuoc co thé, bénh di kém va chire ning cua cac co quan phai

dugc danh gia va xem xét khi thay doi lidu.

Khuyén céo 3.6. Bdi v6i bénh nhan rdi loan sir dung chat gay nghién, bac si 1am sang
nén cong tac véi chuyén gia cham séc giam nhe, giam dau va/hoic réi loan st dung
chat gay nghién dé xac dinh phuong phap t6i vu dé kiém soét con dau (Loai: Dong
thuan khong chinh thuc, lgi ich nhiéu hon tac hai; Mic do Khuyén cao: Manh).

Cau héi 4: Nén phong ngera hogc qudn ly cac tac dung phu lién quan dén opioid
nhw thé ndo?

Khuyén céo 4. Cac bac si lam sang nén chii dong cung cap kién thic va chién luge dé
ngan ngira cac tac dung phu da biét lién quan dén opioid, theo ddi sy phat trién cua cac
tac dung phu ndy va quan Iy cac tac dung phu nay khi ching xay ra (Loai: Bong thuan
khong chinh thic, lgi ich nhiéu hon tac hai; B manh caa Khuyén céo: Manh ).

Luu ¥: Cac chién luoc phong ngira va quan ly cac tac dung phu thudng gip do opioid
gay ra dugc trinh bay trong Bang 1 .

Cau héi 5: Nén diéu chinh vigc siz dung opioid ¢ bénh nhan suy thdn hogc suy gan
nhw thé nao?

Khuyén céo 5.1. B6i véi bénh nhan suy than hién dang diéu tri bang opioid, bac si
lam sang c6 thé chuyén sang diing methadone, néu khdng cé chong chi dinh, vi
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thudc nay dugc bai tiét qua phan. Cac opioid dugc dio thai chu yéu qua nudéc tiéu,
chang han nhu fentanyl, oxycodone va hydromorphone, can dugc diéu chinh liéu
lwong can than va theo doi thudng xuyén vé nguy co hodc su tich tu caa thude goc
hoidc cac chat chuyén hoa cd hoat tinh. Nén tranh sir dung morphine, meperidine,
codeine va tramadol trong nhom ddi tugng nay, trir khi khéng cé lua chon thay thé nao
(Loai: Bdng thuan khéng chinh thuc, loi ich nhiéu hon hai; Mtc 6 Khuyén céo:
Manh).

Khuyén céo 5.2. i vai nhitng bénh nhan suy than hoic gan st dung opioid, bac si
1am sang nén thuc hién theo déi 1am sang thwong xuyén hon va diéu chinh liéu
opioid (Loai: Bong thuan khdng chinh thigc, loi ich nhiéu hon tac hai; Mutc d6 khuyén
cao: Manh).

Cau héi 6: Nén kiém sodt con dau dét pha nhw thé nao?

Khuyén cdo 6.1. O nhitng bénh nhan dung opioid sudt ngay dém, nén ké don opioid
giai phong ngay vai liéu 5% -20% liéu hang ngay tuong duong morphin thong thuong
hang ngay dé giam con dau dot pha (Loai: Bong thuan khong chinh thuc, loi ich nhiéu
hon tac hai; D6 manh cia Khuyén cdo: Manh dé ké don thudc opioid giai phéng tirc
thoi cho con dau dot pha, yéu vé liéu luong).

Khuyén cdo 6.2. Van chua du bang ching dé khuyén céo mot loai thudc opioid tac
dung ngan, cu thé dé giam con dau dot pha.

Cau héi 7: Nén chuyén déi (ludn phién) opioid khi nao va nhw thé nao?

Khuyén cdo 7. Nén luan chuyén thuéc opioid cho nhitng bénh nhan bi dau khoé diéu
chinh liéu luong thudc opioid , kiém soat tc dung phu kém, lo ngai vé t6 chirc hodc
chi phi hodc phién todi véi qué trinh sir dung hoic hap thu opioid (Loai: Dya trén bang
chung, loi ich nhiéu hon tac hai; Chat luong bang ching: Trung binh; Mic d6 Khuyén
cao: Manh).

Tai liéu bo sung

Céc dinh nghia vé chat lugng cua bang chimg va ¢6 manh caa xép hang Khuyén cao
c6 trong Phu luc Bang A2 (chi c6 trén mang). Thong tin thém, bao gom phan bo sung
Véi cac bang bang ching bo sung, bo slide, cac cong cu va tai nguyén l1am sang, c6 san
tai www.asco.org/supportive-care-guidelines . Cam nang Phuwong phép luan (c6 tai
Www.asco.org/guideline-methodology ) cung cap thdng tin bo sung vé cac phuong
phap duoc sir dung dé phét trién hudng dan nay. Thong tin bénh nhan c6 san tai
WWW.cancer.net .
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ASCO tin rang cé4c thir nghiém 1am sang vé ung thu 1a rat quan trong dé dua ra cac
quyét dinh y hoc va cai thién viéc chim soc bénh ung thu, dong thoi tat ca bénh nhan
déu co co hoi tham gia.

Can c6 thong tin dua trén bang chiing rd rang vé viéc st dung opioid an toan va hiéu
qua ciing nhu chdng lai thdng tin sai léch. Cac hudng dan thuc hanh 1am sang dua trén
cac danh gia c6 hé thdng vé bang chiing sin cé thé dua ra cac Khuyén cao dé nang cao
viéc cham soc 1am sang t6t nhat. Mac du di c6 huéng dan diéu tri con dau lién quan
dén ung thu, (7 — 10 )mot sb it chi tap trung vao viéc st dung opioid & bénh nhan ung
thu. V&i méi trudng lo ngai hién nay vé opioid, can c6 huéng dan cu thé dé chong lai
thong tin sai léch, dong thoi thdng bao cho bac si 1am sang vé cach str dung hiéu qua
cac loai thudc nay, giao duc bénh nhan va nguoi than vé cach sir dung an toan va van
dong dé c6 cach tiép can phu hop. Dé dat duoc muc tiéu do, Hiép hoi Ung thu Lam
sang Hoa Ky (ASCO) di triéu tap mot nhém chuyén gia dé xem xét cac bang chang
san co va phat trién cac Khuyén céo nhim hudng din cac phuong phap thuc hanh tét
nhat v& viéc str dung opioid dé giam dau do ung thu hodc diéu trj ung thu.

CAU HOI HUONG DAN

Hudéng dan thue hanh 1am sang nay giai quyét bay cau hoi 14m sang danh cho ngudi
161 bi dau do ung thu hodc dang diéu trj ung thu:

(1) Nén st dung opioid trong nhirng truong hop nao?
(2) Nén cung cap loai opioids nao?
(3) Nén bét dau va diéu chinh liéu opioid nhu thé nao?

(4) Nén ngin ngira hoac quan ly cac tac dung phu lién quan dén opioid nhu thé nao?
(5) Nén diéu chinh viéc sir dung opioid ¢ bénh nhan suy than hozc suy gan nhu thé
nao?

(6) Nén kiém soat con dau dot pha nhu thé nao?

(7) Nén chuyén doi (xoay vong) opioid khi nao va nhu thé nao?

PHUONG PHAP

Quy trinh phat trién guideline.

Huéng dan dya trén danh gia c6 hé thong nay duoc phat trién bai Hoi dong chuyén gia
da nganh, bao gom dai dién bénh nhan va nhan vién huéng din ASCO c6 chuyén mén
vé phuong phap nghién ctu suc khoe (Phu luc Bang Al). Hoi dong chuyén gia di gap
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nhau qua hoi thao trén web va trao d6i qua e-mail. Dua trén viéc xem xét bang chung,
cac tac gia duoc yéu cau dong gdp vao viéc phat trién huéng dan, dua ra danh gia quan
trong va hoan thién cac khuyén cao huéng dan. Cac khuyén cao huéng dan da duoc
gui trong thoi gian binh luan mé 1a 2 tuan, cho phép cong ching xem xét va nhan xét
vé cac khuyén cdo sau khi giri thoa thuan bao mat. Nhitng y kién nay da duoc xem xét
trong khi hoan thién cac khuyén cdo. Cac thanh vién cua Hoi ddng chuyén gia chiu
trach nhiém xem xét va phé duyét phién ban ap chét cia huéng dan, sau d6 dugc luu
hanh dé danh gia doc 1ap va gui 18n Tap chi Ung thu 1am sang.dé bién tap va xem xét
Xuat ban. T4t ca cac huéng dan cia ASCO cudi cung déu duoc Hoi ddng chuyén gia
va Uy ban y hoc duya trén bang ching cia ASCO xem xét va phé duyét trude khi xuat
ban. Toan bé kinh phi cho viéc quan Iy du an déu do ASCO cung cap.

Céc khuyén cao dugc phat trién bang cach str dung téng quan tai liéu c6 hé théng va
kinh nghiém 1am sang. Panh gia hé théng bao gom tim kiém truc tuyén trén PubMed
va Thu vién Cochrane vé cac thir nghiém ngau nhién c6 ddi ching (RCT) va danh gia
hé thdng dugc xuat ban tir ngdy 1 thang 1 nim 2010 dén ngay 17 thang 2 nam 2022.
Céc bai bao duoc chon dé dua vao tong quan hé thong dua trén co so sau day tiéu
chuan:

Péi twong: Ngudi 16n bi dau do ung thu hodc dang diéu tri ung thu

Can thiép: Thudc giam dau opioid hoic can thiép dé kiém soat tac dung phu cua
opioid

So sanh: Gia duoc, cac phuong phap dung thudc hodc khdng ding thude khac nhau dé
kiém soat con dau, cac phuong phap khac nhau dé kiém soat tac dung phu cua opioid

Két qua: Pau, chat lugng cudc sdng, chirc ning va tac dung phu
Cd& miu: Tong so toi thiéu 20 bénh nhan

Céc bai béo bi loai khoi qua trinh danh gia c6 hé thong néu ching (1) chira cac ban
tom tat khong duoc xuat ban sau dé trén céc tap chi dugc binh duyét; (2) cac bai xa
luan, binh luan, thu tir, tin tic, bao cao trueong hop hoac danh gia twong thuat; hoac (3)
duogc xuat ban bang ngdn ngir khong phai tiéng Anh. Chat luong cua cac danh gia co
hé thdng dugc dua vao duoc danh gia bang cong cu AMSTAR gom 11 muyc.(13)Céc
yéu t6 thiét ké va phan tich nhu 1am mu, chon ngiu nhién day di, du ¢& mau, y dinh
diéu tri va ngudn tai tro da duoc danh gia cho RCT. Cac Khuyén cao huéng dan duoc
xay dung mot phan bang cach st dung phuong phap Hudng dan Hb trg Quyét dinh .
(14) Xép hang vé chat lugng bang ching cling nhu loai va sirc manh caa Khuyén céo
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dugc cung cap cung véi mdi Khuyén co. Dinh nghia cho cac xép hang nay dugc cung
cap trong Phu lyc Bang A2 . Khi thiéu bang chiing va Hoi dong chuyén gia da chon
dua ra cac Khuyén céo dya trén sy dong thuan khéng chinh thirc, cac Khuyén céo
dugc cho 1a quan trong d6i véi sy an todn cua bénh nhan duoc coi 1a Khuyén cao
manh mé.

Hoi ddng chuyén gia ASCO va nhan vién hudng dan s& 1am viéc véi cac dong cha tich
dé theo kip moi cap nhat quan trong ddi véi huéng dan. Dua trén danh gia chinh thirc
Vvé c4c tai liéu mai xuat hién, ASCO s& xac dinh nhu cau ciap nhat. Cim nang Phuong
phap Hudng dan caa ASCO (c6 tai www.asco.org/guideline-methodology ) cung cap
thong tin bd sung vé quy trinh cap nhat huéng dan. Pay 1a thong tin mai nhét tinh dén
ngay cong bo.

Tuyén bé mién trir trach nhiém hwéng din

Huéng dan Thuc hanh Lam sang va huéng dan khac duoc xuat ban & day dugc ASCO
cung cap dé hd trg cac nha cung cap trong viéc ra quyét dinh 1am sang. Thong tin
trong tai liéu nay khong nén dugc coi la day du hoic chinh xéc, ciing nhu khong duoc
coi 12 bao gom tit ca cac phuong phap diéu tri hoic phuwong phap chiam séc thich hop
hodc nhu mot tuyén b vé tiéu chuan cham séc. Vi su phét trién nhanh chéng caa
kién thire khoa hoc, bing chitng méi c6 thé xuét hién giira thoi diém théng tin dugc
phat trién va khi n6 duoc xuit ban hoic doc. Thong tin khong duoc cap nhat lién tuc
va c6 thé khdng phan anh bing chiing gan dy nhat. Théng tin chi dé cap dén céac chu
dé duoc x4c dinh cu thé trong d6 va khong ap dung cho cac bién phap can thiép, bénh
hoic giai doan bénh khéc. Thong tin ndy khong bt budc phai thuc hién bat ky khoa
hoc chim soc y té cu thé nao. Hon nira, thdng tin khéng nham muc dich thay thé cho
danh gia chuyén mon doc lap cua nha cung cap dich vu diéu tri, vi thdng tin khéng
tinh dén sy khac biét gitra cac bénh nhan. Khuyén cao xac dinh mirc do tin cay rang
Khuyén céo phan &nh hiéu qua thuc sy ctia mot hanh dong nhat dinh. Viéc sir dung céc
tir nhu “phai”, “khong dugc”, “nén” va “khong nén” biéu thi rang mot hanh dong duoc
Khuyén céo hoic khong duoc Khuyén céo cho hau hét hoac nhiéu bénh nhan, nhung
béc si diéu tri c6 quyén quyét dinh. chon cac huéng hanh dong khéc trong timg trudng
hop riéng lé. Trong moi truong hop, nha cung cap dich vy diéu tri phai can nhic
phuong an hanh dong duoc lya chon trong bdi canh diéu tri cho ting bénh nhan. Viéc
sir dung théng tin 1a tu nguyén. ASCO khong xac nhan cac loai thudc, thiét bi, dich vu
hoic liéu phap cua bén thir ba dugc sir dung dé chan doan, diéu tri, theo ddi, quan ly
hoac lam giam bat tinh trang sac khoe. Viéc sir dung nhén hiéu hoac tén thuong mai
chi nham myc dich nhan dang. ASCO cung cap thong tin ndy trén co s& “nguyén
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trang” va khong dua ra bao dam, rd rang hay ngu y, vé thong tin d6. ASCO dic biét tir
chbi moi bao dam vé kha niang ban duoc hoic su phi hop cho mét muc dich hoic muc
dich sir dung cu thé. ASCO khéng chiu trach nhiém vé bat ky thuong tich hoic thiét
hai nao d6i véi ngudi hoic tai san phat sinh tir hoic lién quan dén viéc sir dung thong
tin ndy hoic vé bat ky sai sot hoic thiéu s6t nao. ASCO dic biét tir chdi moi bao dam
vé kha niang ban duoc hoic su phi hop cho mét muc dich hoic muc dich st dung cu
thé. ASCO khéng chiu trach nhiém vé bat ky thuong tich hoic thiét hai nao ddi véi
ngudi hoic tai san phét sinh tir hoic lién quan dén viéc str dung thong tin nay hoic vé
bat ky sai s6t hoac thiéu sot nao. ASCO dac biét tir chbi moi bao dam vé kha nang ban
dugc hoac sy phu hop cho mét muc dich hoic muc dich st dung cu thé. ASCO khéng
chiu trach nhiém vé bat ky thuong tich hoac thiét hai nao ddi v6i ngudi hoac tai san
phat sinh tir hozc lién quan dén viéc sir dung thong tin nay hoic vé bat ky sai sot hoic
thiéu sot nao.

Hwéng din va xung dot lgi ich

Hoi ddng chuyén gia duoc thanh 1ap theo Chinh sach xung dot lgi ich cia ASCO ddi
v6i Nguyén tic thue hanh 14m sang (“Chinh sach,” duoc tim thiy tai
https://www.asco.org/guideline-methodology). T4t ca cac thanh vién cua Hoi dong
chuyén gia da hoan thanh biéu mau tiét 16 cia ASCO, trong d6 yéu cau tiét 16 cac lgi
ich tai chinh va loi ich khéc, bao gom ca méi quan hé véi cac td chirc thwong mai co
kha ning chiu tac dong truc tiép vé mit phap 1y hoic thuong mai do viéc ban hanh
huéng dan. Cac hang muc can tiét 16 bao gébm viéc 1am; Kha ning lanh dao; c6 phiéu
hodc quyén so hitu khac; thu lao, vai tro tu van hodc tu van; vin phong dién gia;
nghién ctru vay vén; bang sang ché, tién ban quyén, tai san tri tué khéc; biang chiing
chuyén mon; di lai, an &, chi phi; va cac méi quan hé khac. Theo Chinh sach, phan Ién
cac thanh vién caa Hoi dong chuyén gia khong tiét 16 bat ky méi quan hé nao cau
thanh xung d6t theo Chinh sach

KET QUA

Diic diém cia cac nghién civu dwge xdc dinh trong tim kiém tai ligu

Tong cong c6 820 an pham di duoc xac dinh trong tim kiém tai liéu. Sau khi ap dung
cac tiéu chi du diéu kién, van con 31 danh gia hé thong(15 — 45)va 16 RCT (46 — 61) ,
tao thanh co s& chung ctr cho cac khuyén cao huéng dan.

Ddnh gid chét lwong nghién ciru
Xép hang chét luong cua cac bai danh gia co hé thong dugc dua vao rat khac nhau, Voi
tong diem AMSTAR dao dong tir 3 dén 11 trén cong cu AMSTAR gém 11 myc. Phan
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I6n cac RCT duoc dua vao ¢ nguy co sai 1éch trung binh hoac cao. Két qua chat
lugng cho mdi 4n pham dugc cung cap trong phan Bé sung Dir liéu (chi truc tuyén).

KHUYEN CAO
Cau hgi lam sang 1
Trong trudng hop ndo nén cung cap opioid?

Khuyén céo 1.1.

Nén cung cap opioid cho nhitng bénh nhan bi dau tir trung binh dén ning lién quan dén
ung thu hodc dang diéu tri ung thu trir khi ¢6 chéng chi dinh (Loai: Dya trén bang
chung, loi ich nhiéu hon tac hai; Chit luong bang chimg: Trung binh; Cudng do
khuyén céo: Manh).

Khuyén céo 1.2.

Truéc khi bit dau diéu tri bang opioid, bac si 1dm sang, bénh nhan va ngudi cham séc
nén thao luan vé cac myc tiéu lién quan dén két qua chirc nang, ky vong chung va
cuong do dau ciing nhu bat ky méi lo ngai ndo vé opioid (Loai: Bong thuan khong
chinh thuc, lgi ich nhiéu hon tac hai; Mac do Khuyén céo: Manh).

Panh gia va phan tich thuc té

RCT cua opioid dé giam dau do ung thu tap trung chi yéu vao nhitng bénh nhan bi
dau do ung thu tir trung binh dén ning va hau hét sir dung mot chét so sanh co hoat
tinh (vi du: cdng thic, lidu luong hoic loai opioid khac) (42).Trong mot danh gia nim
2016 vé morphin duong udng, két qua tir 17 nghién ciu chi ra ring 96% bénh nhan
dugc diéu tri bing morphin (362/ 377) dat dugc két qua khong té hon 1a dau nhe. 43
Mot s6 danh gia co hé thong da tap trung vao hiéu qua tuong di cia cac loai opioid
khac nhau, véi mot sé khac biét duoc bao cédo nhung d6 chic chan caa bang ching &
muc thap dén rat thap (19, 23, 27, 33, 38, 41). Céc tac dung phu cua opioid da duoc
mo ta rd rang, bao gom tao bon, budn ndn, nén, budn nga va suy hd hap (42).Mot danh
gia naim 2016 vé morphin dudng udng dé giam dau do ung thu da bao céo rang 7%
bénh nhan da ngirng st dung morphin do tac dung phu.(43)

Giai thich 1am sang.

Nén diing opioid cho nhiing bénh nhan bi dau tir trung binh dén ning lién quan dén
khéi u nguyén phét hosc di cin, hoic cac bién chimg dau cap tinh do diéu tri nhu viém
niém mac (62 — 65).Trudc khi ké don opioid, can danh gia co ché gay ra hoi ching
dau (c6 thé can chup hinh néu khong r6), phan &ng véi thudc giam dau khong opioid
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(vi du, acetaminophen hozc thuéc chdng viém khéng steroid) va su hién dién cua cac
yéu té nguy co ddi vai viéc sir dung opioid khdng phai thudc, chang han nhu tién sir
lam dung ruou, chat kich thich hozc thude theo toa. Piéu ndy cé thé duoc thuc hién
bang céch str dung cac cng cu don gian nhu Cong cyu Cat giam, Kho chju, Cam giac
t6i 16i, M& rong tam miat Thich tng véi Ma tdy (66),Cong cu Rui ro Opioid (67), hoic
Cong cu sang loc va Banh gia Opioid cho Bénh nhan Pau don (66). Khoang 15% bénh
nhan ung thu s& dat diém tich cuc trong cac cdng cu sang loc rui ro don gian nay va ho
s& nhan duoc opioid theo céch gidng nhu nhitng ngudi cho diém am tinh, nhung s& can
theo ddi chit ché hon va giam sat thudng xuyén cac hanh vi lién quan dén viéc sir
dung opioid phi y té va co sé dit liéu ciia Chuong trinh Giam sat Thudc Theo toa
(PDMP) (64 - 66 , 68) (6 mot s tiéu bang, viéc giam sat PDMP mdi lan truéc khi ké
don thudc opioid 1 bat budc). Xét nghiém thudc tiét niéu ngau nhién c6 thé duong
tinh & hon 20% bénh nhan ung thu dung opioid.(69)Khdng c6 sy dong thuan vé tinh
hitu ich cua viéc thuong xuyén theo ddi cac xét nghiém thudc tiét niéu trude hodc
trong khi diéu tri bang opioid ¢ nhitng bénh nhan ung thu dang ding opioid. Déi véi
nhitng bénh nhan khong con dugc diéu tri ung thu tich cuc va khdng bi dau lién quan
dén génh ning khéi u dang dién ra, cac tac gia gisi thiéu doc gia ¢én Quan 1y con dau
man tinh caa ASCO ¢ nhiing ngudi séng sét sau ung thu tredng thanh 9 dé duoc
huéng dan lién quan dén viéc str dung opioid trong nhoém d6i twong ndy . .

Khi opioid khéng con dugc chi dinh, chung nén duoc cai thudc hodc giam dan. Bénh
nhan ung thu va ngudi chim soc ho ¢ thé yén tam rang diéu nay 1a kha thi khi bat dau
diéu tri bang opioid. Vi du, cac hoi chiing cip tinh nhu viém niém mac s& dugc xi ly
cac liéu phap chdng ung thu hoic cac phwong phéap diéu tri can thiép cé thé gilp giam
dau dang ké. Ngoai ra, c6 thé cé nhirng tinh huéng khong an toan khi tiép tuc diéu tri
bang opioid kéo dai, thuong la trong béi canh kha ning séng sét sau ung thu dai.
(9).Mic du c6 rét it bang ching lién quan dén chién lugc giam liéu opioid & nhom
bénh nhan ung thu, nhung kinh nghiém 1am sang c6 thé duoc hudng dan bang cach
giam dan liéu & nhitng nguoi bi dau dai dang khong phai do ung thu. Liéu opioid c6
thé giam nhanh hon ddi véi nhitng nguoi dung liéu thdp hon trong thoi gian ngan ma
khéng gay ra hoi chieng cai nghién. Déi voi nhitng bénh nhan st dung liéu opioid cao
hon trong thoi gian dai hon, viéc giam liéu phai dugc tién hanh tir tir (5% -20% moi
thang) dé tranh hoi ching cai trong khi tdi wu hoa cac bién phap can thiép giam dau
khéng dung opioid va khéng ding thuéc (70).

Cau héi 1am sang 2 :Nhang logi opioid ndo nén dwec cung cip?
Khuyén céo 2.1.
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Péi vai nhitng bénh nhan c6 kha nang bat dau diéu tri bang opioid (Khuyén céo 1.1),
béc si 1am sang co thé cung cap bat ky loai opioid nao duoc Cuc Quan ly Thuc pham
va Duoc pham Hoa Ky hoic cac co quan quan ly khac phé duyét dé diéu tri con dau
(Loai: Dua trén bang ching, loi ich nhiéu hon tac hai; Chét lwong bang chung: Trung
binh xuéng thap; D6 manh Khuyén céo: Yéu).

Tuyén b6 diéu kién.

Quyét dinh loai opioid nao phu hop nhat phai dua trén cac yéu té nhu dic tinh dugc
dong hoc, bao gdm sinh kha dung, duong ding, thoi gian ban hay, doc tinh than kinh
va gia thanh cua cac loai thudc khéc nhau. Tramadol va codeine c6 nhitng han ché c6
thé khién chung it duoc ua chudng hon cac loai opioid khac trong béi canh nay.
Tramadol 1a mot tién chat, ¢ nhiing han ché trong viéc chuan d6 lidu lién quan dén
ngudng gay doc than kinh thap va cd kha nang twong tac véi cac thudc khac & muc do
cytochrome P450 (CYP) 2D6, 2B6 va 3A4 (11,12).Codeine 1a mét tién chit, can
CYP2D6 dé chuyén hoa thanh morphin nham dat duoc tac dung giam dau(12).

Khuyén céo 2.2.

Céc bac si 1am sang c6 it kinh nghiém ké don methadone nén tham khao y kién cua
cac chuyén gia cham soc giam nhe hoic giam dau khi bat dau hozc chuyén sang dung
methadone (Loai: Bong thuan khdng chinh thic, loi ich nhiéu hon hai; Mac do khuyén
cao: Manh).

Ddnh gid va phan tich thuc té

Nhu di lvu ¥ trude day, cac danh gia co hé thdng di xac dinh dugc mot s6 khac biét
vé hiéu qua giam dau giira cac loai opioid duoc sir dung dé giam dau do ung thu. Céac
so sanh bao gém hydromorphone lién quan dén oxycodone, morphine va fentanyl (23)
: methadone lién quan dén morphin (27) ; fentanyl tham thau qua da lién quan dén
morphin dudng udng hoic cac hoat chat khac 19, 38 ; oxycodone lién quan dén
morphin va céc loai opioid khac (33); tapentadol duong udng lién quan dén oxycodone
va morphin(41) ; va buprenorphine so véi cac chat so sanh c6 hoat tinh khac nhau(34).
Mot danh gia c¢6 hé thong nam 2017 vé tramadol da bao cao rang né co6 thé kém hiéu
qua hon morphin, trén co s¢ bang chimg c6 d6 chac chan rat thap.40 Piéu nay chua yéu
dua trén mot thur nghiém nam 2016 cua Bandieri va cong su, 71 so sanh cac loai
opioid yéu (tramadol c6 hoic khong c6 acetaminophen hozc codeine Voi
acetaminophen) véi morphine liéu thip & 240 bénh nhan bi dau do ung thu murc d6
vira phai. Giam > 20% cudng d6 dau xay ra & 88% bénh nhan duoc diéu tri bang
morphin liéu thap va 58% bénh nhan duoc diéu tri bang opioid yéu.
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Cac danh gia c6 hé thong ciing da so sanh cac tac dung phu cua cac loai thudc opioid
(19, 23, 33, 38).Mot s6 khac biét da duoc béo céo trong céc tc dung phu riéng Ié,
nhung khong c¢6 thude nao duoc diéu tra mang lai loi thé rd rang so véi cac tac dung
phu khéc vé mit tac dung phu.

Giai thich Iam sang

Hau hét cac bénh nhan cho biét con dau khong giam khi ding thude khdng opioid ban
dau duge dung thude chi van opioid giai phong tac thoi khi can thiét nhu codeine,
hydrocodone hoic oxycodone két hop voi acetaminophen (62 — 65). Nhiing loai thuéc
nay duoc WHO coi 1a bugc 2 trong thang giam dau opioid ba budc va 1a budc bat
budc trude khi bt dau st dung opioid giai phong tic thoi manh va giai phong kéo dai
(budc 3). Mot s nghién ciru khdng tim thay loi ich 16n nao khi sir dung thudc bac
2(71) va hudng din gan day nhat cia WHO da bo bac thang giam dau nhu yéu cau phd
bién khi bat dau str dung opioid (63).Tuy nhién, nhiing loai thudc nay thuong dugc
dung nap tét va ré tién. Hon nira, ¢6 thé xac dinh chi sau vai ngay liéu ho cé thé kiém
soat duoc con dau hay khong hodc lidu ¢é can dung thudc opioid liéu manh thudng
xuyén ma khong co acetaminophen hay khong.

Nhu di lwu ¥, tramadol va codeine c6 nhitng han ché trong viéc chuan liéu va tuong
tac thubc. Bénh nhan c6 da hinh di truyén caa CYP2D6 (phd bién hon ¢ nguoi chau
A)(72) c6 thé it dap tng voi codeine hon. Mic du di co sdn cac xét nghiém vé tinh da
hinh ciia CYP2D6 nhung khéng du bang ching dé Khuyén cao ung ho hoic phan dbi
viéc sir dung ching trong viéc hudng dan lya chon hoic dinh lugng opioid. Ngoai ra,
cac thudc uc ché hodc canh tranh CYP2D6 c¢d thé 1am giam tac dung giam dau cua
codeine.

Methadone c6 mét s6 wu diém 1am sang tiém tang, bao gom hiéu luc, hiéu qua trong
diéu tri dau than kinh, sir dung nhu mét tac nhan c6 tac dung lau dai sau khi nghién (dé
dua thirc an qua 6ng thong qua dudng rudt), an toan twong dbi & nhitng ngudi bi suy
than va chi phi rat thap. Tuy nhién, do cac dic tinh dugc dong hoc va duoc luc hoc rat
doc d4o nén chi cac bac si 1am sang c6 kinh nghiém méi nén ké don thudc nay nhu 13
thudc opioid bac mot hoac bac hai (24).

Céau hgi lam sang 3
Nén bét dau va diéu chinh liéu opioid nhw thé nao?
Khuyén céo 3.1.
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Nén bat dau sir dung opioid & liéu thap nhat co thé dé dat duoc tac dung giam dau c6
thé chap nhan dugc va muc tiéu caa bénh nhan (Loai: Bong thuan khéng chinh thuc,
loi ich nhiéu hon tac hai; Muac do khuyén céo: Manh).

Khuyén céo 3.2.

Opioid nén dugc bat dau dudi dang phong thich ngay lap tic va PRN (néu can) dé xac
dinh liéu hiéu qua, danh gia som va diéu chinh liéu thudng xuyén (Loai: Dong thuan
khéng chinh thic, loi ich nhiéu hon tac hai; Mic d6 Khuyén céo: Manh).

Khuyén céo 3.3.

Nhitng bénh nhan dang dung cac thuc giam dau khac, ching han nhu thubc chong
viém khéng steroid, cd thé tiép tuc dung cac thudc giam dau nay sau khi bat dau st
dung opioid néu cac thuc ndy mang lai tdc dung giam dau bo sung va khong bi chéng
chi dinh (Loai: Bdng thuan khong chinh thic, loi ich nhidu hon tac hai; Mirc 6
khuyén céo: Yéu).

Khuyén céo 3.4.

Van chua du bing chimg dé khuyén cdo ung ho hoic phan dbi viéc sir dung xét
nghiém di truyén, chang han nhu xét nghiém da hinh cia CYP2D6, dé huéng dan st
dung liéu opioid.

Khuyén céo 3.5.

Van chua du bing chimg dé khuyén co bat ky pham vi tang liéu ndo trong viéc chuan
do6 opioid.

Luu ¥: Noi chung, muc ting liéu téi thiéu 12 25% -50%, nhung cac yéu té ciia bénh
nhan nhu tinh trang suy nhugc, bénh di kém va chirc nang co quan phai dugc danh gia

va xem xét khi thay d6i licu.
Khuyén céo 3.6.

Péi vai bénh nhan réi loan sir dung chat gay nghién, bac si 1am sang nén két hop Vi
chuyén gia cham soc giam nhe, giam dau va/hodc roi loan sir dung chat gay nghién dé
xéac dinh phuong phap t6i uvu dé kiém soat con dau (Loai: Pong thuan khéng chinh
thire, loi ich nhiéu hon tac hai; Mtc d6 Khuyén cdo: Manh).

Ddnh gid va phén tich thuc té
Rat it 4n pham bao gém tryc tiép giai quyét nhitng cau hoi nay. Cac phuong phap khéc
nhau dé chuan d6 lidu di dugc danh gia (21, 52, 56). Bién thé di truyén c6 thé gop
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phan vao phan ang opioid va yéu cau vé liéu luong (44). nhung bang chitng van chua
du dé dua ra khuyén céo.

Gidi thich 1am sang.

Liéu opioid ban dau duoc quyét dinh dya trén cac can nhac vé an toan hon 1 loai dau
hodc cudng do dau va @6 1a liéu khoang 30 mg tuong dwong morphin (MME) mdi
ngay (73 — 75). Opioid thuong dugc bat dau st dung trong thai gian ngin cua dang
bao ché giai phong tic thoi khi can thiét dé thiét 1ap liéu hiéu qua. Trong truong hop
con dau 6n dinh, liéu hiéu qua thudng cé thé duoc xac dinh trong vong vai ngay. Cuc
Quan ly Thuc pham va Duoc pham Hoa Ky ciing Khuyén céo thuc hanh st dung
opioid giai phong ngay khi can thiét truéc khi bat dau sir dung opioid theo phac do
thudng xuy@n(76).Khi lidu hiéu qua da duoc xac dinh, cac opioid phong thich kéo dai
s& dugc xem xét. Cac opioid giai phong kéo dai cé thé dugc ding bang duong udng
mbi 12 hoic 24 gid, hoidc qua da mdi 72 gio (fentanyl) hodc 7 ngay mat lan
(buprenorphine). Uu diém chinh cua cac cong thirc ndy 1a nhu cau st dung it thudng
xuyén hon so véi cac opioid giai phong tuc thoi, trong khi nhuoc diém chinh cua
chung 14 chi phi cao hon va thudng xuyén bi cdng ty bao hiém tir chéi hoic ting cac
khoan ddng thanh toan. Opioid phong thich tic thoi khong dit nhung can ding 4 gio
mét lan dé duy tri ndng do trong mau 6n dinh va giam dau. Diéu nay doi hoi bénh
nhan phai thtc dy vao giita dém dé udéng mét liéu opioid (77)

Viéc chuan lidu c6 thé duoc thuc hién vai ngay sau mdi lan ting hoic giam liéu. Do c6
su khéc biét 16n vé dap tng liéu opioid cua tirng ca nhan, nén viéc ting hodc giam lidu
opioid hang ngay duoc tinh bang phan trim cua tong lidu hang ngay (thuong khoang
25% -50%). Viéc ting lidu s& xay ra khi bénh nhan ghi nhan con dau dai dang sau khi
ding mét liéu opioid thong thuong nhat dinh trong vai ngay hoic khi con dau nhe
nhung bénh nhan can dung nhiéu liéu opioid dot pha mdi ngay. Mot cach don gian dé
xéc dinh liéu opioid méi duoc sir dung sudt ngay dém 1a cong tong lieu hang ngay cua
opioid thong thuong va dot pha va ting con sb nay l1én 20% -30%. Viéc cap nhat liéu
opioid dot pha ciing rat hiru ich dé gitr mdi liéu & mic khoang 10% (5% -20%) liéu
opioid thong thuong hang ngay.

Cau hgi 1am sang 4:Lam thé nao dé ngdin ngira hodc qudn ly cac tac dung phu lién
quan dén opioid?

Khuyén céo 4.

Céc bac si 1am sang nén chii dong cung cap gido duc va chién luoc dé ngin ngira Cac
tac dung phu da biét lién quan dén opioid, theo dbi tién trién cua cac tac dung phu nay



https://trungtamthuoc.com/

va quan ly cac tac dung phu nay khi chiing xay ra (Loai: Dng thuan khdng chinh

thirc, loi ich nhiéu hon tac hai; Mtc d6 Khuyén céo: Manh).

Luu y: Céc chién lugc phong ngira va quan ly cac tac dung phu thuang gap do opioid

gay ra duoc trinh bay trong Bang 1 .

BANG 1. Phong ngira va kiém soat cac tac dung phu do opioid gay ra ¢ nguoi méc

bénh ung thw

diéu trj opioid

Téc dung M ta chi tiét Phong ngtra va diéu tri

phu

Tao bon(78- | « Lién tuc trong * Loal trir cac nguyén nhan khac (thuong do
80,126,127) | subt qua trinh nhiéu yéu td, bao gébm ca thudc)

« Loai trir cac tinh trang ¢6 kha nang cap ciru nhu
tac ruot

« Muyc tiéu: Bi phan mém, thanh hinh mdi 1-2
ngay ma khdng can gang sic hoic dau

« Ludn bat dau ché do diéu tri dy phong duong
rudt khi bat dau dung opioid

tri liéu

* Phong ngura: Senna c6 hoac khdng c6 Docusate
hang ngay, diéu chinh khi can thiét dé

dat dugc muc tiéu

« biéu tri: Mot khi tdo bon xay ra, cac san pham
c6 chira magie va thudc nhun trang nhu
bisacodyl. Cac chit dung dé phong va chita bénh
t40 bon khdng can ké don va hiém khi dugc bao
hiém chi tra.

« PAMORA—thudc d6i khang thu thé mu-opioid
tac dung ngoai bién (vi du, methylnaltrexone,
naldemedine va naloxegol)—c6 hiéu qua néu
nguyén nhan chinh gay tao bon la opioid. Viéc
sir dung céc thudc nay thuong xuyén bi gidi han
bai viéc tir chéi bao hiém

« Néu bénh nhan cam thay budn non do tao bon,
hay can nhic thudc dat hoac thudc thut (chdng
chi dinh trong trudng hop giam tiéu cau hoac
giam bach cau trung tinh)
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Mé sang va | *D4 bao cdo vé tat | « Panh gia can than vi mé sang giam hoat dong

doc tinh ca cac loai opioid | thuong bi bo sét; hiéu dong

than « C6 thé bao gdm | mé sang d& dang dugc xac dinh hon

kinh(62) rung giat co, tang | ¢ Loai trir cdc nguyén nhan khac. Panh gia chuc
cam giac dau va | nang tiét niéu khi dung opioid thai trir chu yéu
thay d6i nhan qua than (trir methadone); su tich tu opioid hoac
thiee (vi du, thiéu | cac chat chuyén hda caa nd co thé gop phan gay
hut sy chd y) mé sang va doc tinh than kinh
« Pho bién hon & | » Nghi ngd manh mé va can thi¢p som khi dung
lidu opioid cao lidu opioid nhanh leo thang xay ra
hon, diéu tri kéo |  Loai bo cac loai thudc khac khi c6 thé
dai, dong thoi « Chuyén sang loai opioid khac
tac nhan tam « Thudc an than kinh nhu haloperidol c6 thé c6
than, va trong loi
viéc giam chac | « Can nhéc b sung nuéc trong thoi gian ngin dé
nang than hd tro thanh thai cac chat chuyén hoa

Bénh noi « Opioid pha hiy | * Gido duc bénh nhan vé vai trd cua opioid trong

tiét(128,129)

truc ha doi-tuyén
yén-tuyén sinh
duc

« Réi loan cuong
duong, giam ham
mudn tinh duc,
vb sinh, mét moi,
tram cam, bdc
hoa, giam mat do
xuong va tang
nguy co gay
xuong

bénh 1y noi tiét

» Xem xét cac nguyén nhan khac co6 kha nang
diéu tri dugc

« Xem xét cac lidu phap giam dau thay thé néu
kha thi

« Bit dau thay thé testosterone néu loi ich 16n

hon nguy co.
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Buon non va | « C6 tdi 50% « Loai trir c&c nguy@n nhan khac (tdo bon, thudc
non (130) treong hop su khac)
dung opioid * Metoclopramide c6 ca tac dung trung wong va
bat dau hoac khi | ngoai bién va duoc khuyén céo 1a lya chon dau
tang lidu tién dé kiém soat chizng budn nén man tinh,
rat cao bao gom ca lién quan dén opioid
« Dung nap ting | » DP4i vai nhitng bénh nhan bao céo c6 nhiing
trong hau hét cac | con budn nén trude d6 trong thoi gian vira qua
truong hop va tiép xuc véi opioid, viéc phong ngtra co thé bao
giam trong vai gom diéu tri truéc bang metoclopramide hoac
ngay prochlorperazine sudt ngay dém trong vai ngay
« C6 thé lién quan | dau tién diéu tri bang opioid, dan dan cai thuéc
dén tac dung chéng nén
trung vong va
giam nhu dong da
day
Ngua * Bap tng sém Loai trir cac nguy@n nhan khac (uré huyét, & mat,
(131,132) | véi didu tri mot s6 bénh &c tinh, HIV,

» Thuong xuyén
hon sau khi sinh
truc than kinh

« C6 thé phé bién
hon vai opioid
(vi du, morphine
va codeine) hon

tac nhan tong hop

va thuéc)

« Chuyén sang opioid tong hop (vi du fentanyl)

« Dung thudc khang histamine khdng an than
truéc khi dung opioid néu kha thi

« Thubc khang histamine an than nhu
hydroxyzine hoic diphenhydramine néu khéng
an than qua muc

« Thubc ddi khang thy thé 5-HT3 nhu
ondansetron (mac du cé6 xung dot

di ligu)

« HON hop chat cha van/déi khang nhu
nalbuphine don doc hoic két hop

dang dung opioid (than trong ¢ nhitng bénh nhan
dung nap opioid vi diéu nay c6 thé 1am giam tac
dung giam dau hoac gay cai nghi¢n)

« C6 thé can nhac truyén naloxone lidu thap (0,25
mg/kg/gio)
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An than va
suy giam
chic nang
hd hap
(91,133-
136)

* M6t muc do an
than nao d6
thuong xay ra
trong qua trinh
bat dau sir dung
opioid hoac trong
khi dung thuéc
leo thang

* Kha ndng dung
nap thuong Xuat
hién sau vai ngay
« Suy ho hip
thuong xay ra
truéc an than va
khong phé bién
trong thoi gian
man tinh quan ly
opioid

* Loai trir cac nguyén nhan khac (thuong la cac
loai thubc méi nhu benzodiazepin

va gabapentinoid; suy hé thong co quan)

« Gi4o duc bénh nhan vé mic d6 an than duy kién
trong thoi gian dau

Liéu phap cai thién viéc tuan tha ké hoach diéu
tri opioid

« Han ché dung nhiéu thudc néu kha thi

« Xem xét cac twong tac thudc-thude tiém an co
thé anh huong dén opioid su trao d6i chat

« Methylphenidate va cac thudc kich thich tam
than khéc c6 thé lam giam tac dung an than
khéng anh hudng dén giam dau

« Thudc an than mai khoi phat vai liéu opioid 6n
dinh thuong lién quan dén bo sung cac thudc an
than khac; ngirng céc loai thubc nay hoic giam
lidu dang ké

« Can nhic ké don naloxone cho nhing nguoi
nhan morphine tir 50 miligam nhu moét nguén
ctu tro néu c6 lo ngai vé tré em hoic gia dinh dé
bi ton thwong vo tinh tiép can thanh vién diéu tri
opioid (vi du, nguoi suy giam nhan thuc). Hay
xem xét thém naloxone cho bénh nhan dung
opioid cung vai benzodiazepin, gabapentinoid,
hoac céc thudc an than khac. Huéng dan bénh
nhan va nguoi cham soc cach st dung caa thudc
dbi khang nay trong truong hop qua liéu va suy
hd hap, bao gom thoi gian ban huy tuong doi
ngan va can tiép tuc diéu tri va giam sat.
Naloxone xit mili va naloxone tiém bap 1a déu
hién c6 san ¢ Hoa Ky. Bam bao rang naloxone
quan ly phu hgp véi muc tiéu cham soc cua bénh
nhan vao cubi doi.
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Bi tiéu(137) |+ Thudng gip hon | « Loai trir cac nguyén nhan khac, dic biét 1a chén
trong giai doan ép tay sbng

dau diéu tri « Xem lai thudc va stra d6i phac do néu kha thi
*Xay ra ¢ 25% « bat 6ng thong trong truong hop cap tinh

bénh nhan sau » Tamsulosin duoc bao céo la cé lgi trong viéc sir
phau thuat dung opioid sau phau thuat

*Thuong xuyén « Chuyén sang opioid tong hop (vi du fentanyl)
hon sau khi uc « Can nhic dung methylnaltrexone hoic

ché than kinh naloxone liéu thap (0,25 mg/kg/gid)

« C6 thé cap tinh

hoac man tinh
*Ty Ié méc cao
hon & nguoi cao
tudi (Vi qua san
tuyén tién liet
lanh tinh hoac da
thudc)

Ddnh gid va phén tich thuc té.

Cac nghién ctru duoc thiét ké dé kham phé céc chién lugc ngin ngira tdo bon do opioid
gay ra cho thy rang senna nhuan trang kich thich mang lai kha ning kiém soét hiéu
qua ma khong can bd sung chat 1am mém docusate (61). Mic du viéc phong ngtra 1a
rat quan trong nhung déi khi tao bén do st dung opioid c6 thé xay ra. Panh gia hé
thong nam 2018 cua Candy va cong su 16d¢ cap dén tinh hiéu qua va an toan cua
thudc d6i khang mu-opioid ddi véi chung rdi loan chiic nang rudt do opioid gy ra &
bénh nhan ung thu va bénh nhan dugc chiam séc giam nhe (phan 1én trong sé ho bi ung
thu). C6 bang chiing chat lwong vira phai cho thay naldemedine cai thién chiic nang
rudt trong 2 tuan ¢ nguoi 16n bi ung thu, 1am ting nguy co xay ra cac tac dung phu
nhu tiéu chay so véi gia duoc. O nhitng bénh nhan duoc cham soc giam nhe,
methylnaltrexone c6 lién quan dén tinh trang nhuan trang nhiéu hon trong 24 gid so
Véi gia dugc, véi bang chung chét luong trung binh vé hidu qua va bang ching chat
luong thap vé viéc khong lam ting tac dung phu.

Panh gia hé thong nam 2019 (32) dénh gia viéc kiém soat buon ndn va ndn do opioid
gay ra & bénh nhan ung thu. Tam trong s6 cic RCT dugc dua vao di bao cdo vé viéc
chuyén d6i opioid, khdng c6 két luan rd rang vi nhiing han ché caa bang chiing: budn
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non va non 1a két qua tha cap hoac tha ba, cac bién phap can thiép va nhom so sénh
khéc nhau trong cac thtr nghiém va c& mau c6 xu huéng nho. Bang ching lién quan
dén thudc chéng ndn hoic cac dudng ding opioid khac ciing con han ché. Trong mot
RCT nim 2018 khéng duoc dua vao danh gia nim 2019, 120 bénh nhan mic bénh ung
thu chua tirng sir dung opioid trudc d6 da bat dau dung oxycodone dudng udng dugc
chi dinh ngau nhién dung prochlorperazine (5 mg) hoic gia dugc du phong, ba 1an méi
ngdy trong 5 ngay. DPap tng hoan toan (khoéng ¢ con non va khong ding thube cap
cru) xay ra ¢ 69,5% bénh nhan ¢ nhanh prochlorperazine va 63.P = 0,47).

Ciing c6 rat it bang chimg hudng dan quan Iy céc tic dung phu khéc cua opioid, chang
han nhu suy giam nhan thic va an than. 36

Gidi thich 1am sang.

Tuong d6i it nghién ctru da duoc thuc hién dé khadm phé viéc ngan ngira va quan ly cac
tac dung phu do opioid gay ra. Hién c6 cac hudng dan vé tao bén do opioid va tao bén
lién quan dén ung thu, nhung chua c6 huéng dan cu thé nao dé cap dén chimng tao bon
do opioid gay ra & nhom bénh nhan ung thu (78 — 80). Do d0d, cac bac si lam sang phai
dya vao hudng dan cua chuyén gia trén co so kinh nghiém 1am sang. Trong Bang 1 ,
Hoi ddng chuyén gia ASCO dua ra cac chién lugc dua trén sy dong thuan dé ngin
ngura va quan ly cac tac dung phu thuong gap do opioid gay ra.

Cau héi 1am sang 5 Nén diéu chinh vigc si¢ dung opioid ¢ bénh nhan suy thdn hogc
gan nhw thé nao?

Khuyén céo 5.1.

Déi vai bénh nhan suy than hién dang diéu tri bang opioid, bac si 1am sang c6 thé
chuyén sang diing methadone, néu khong c6 chéng chi dinh, vi thudc nay dugc bai tiét
qua phan. Céc opioid dugc dao thai chii yéu qua nudc tiéu, chang han nhu fentanyl,
oxycodone va hydromorphone, can duoc diéu chinh li¢u lugng can than va theo dai
thudng Xuyén vé nguy co hoic sy tich tu caa thudc goc hodc cac chat chuyén hoa cé
hoat tinh. Nén tranh st dung morphine, meperidine, codeine va tramadol trong nhém
dbi tuong nay, trir khi khong co lua chon thay thé nao (Loai: Pong thuan khéng chinh
thire, loi ich nhiéu hon hai; Mac do Khuyén céo: Manh).

Khuyén céo 5.2.

Péi vai nhitng bénh nhan suy than hoic gan sir dung opioid, bac si 1am sang nén thyc
hién theo ddi 1am sang thudng xuyén hon va diéu chinh liéu opioid (Loai: Png thuan
khong chinh thie, lgi ich nhiéu hon tac hai; Mtc d6 khuyén cao: Manh).
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Ddnh gid va phan tich thuc té

Mot dénh gia c6 hé théng nam 2021 vé opioid cho bénh nhan bi dau do ung thu va suy
gan d3 xac dinh khéng c6 RCT va ba nghién ciru quan sét tién ctiu (20). CAc tac gia
lwu ¥ rang khéng thé dwa ra Khuyén cdo nao vé loai thudc opioid duoc wa chudng &
bénh nhan suy gan. Mot danh gia co hé théng nim 2017 di danh gia tac dung phu cua
opioid & bénh nhan bi dau do ung thu va suy than (31). Tong quan bao gém 18 nghién
ctru (khdng cd RCT), khdng c6 bang ching rd rang dé xac dinh opioid dugc wu tién
trong truong hop suy than.

Gidi thich 1am sang.

O nhiing bénh nhan bi suy giam chic niang thian dang ké, viéc sir dung morphin c6 thé
dan dén sy tich tu cac chat chuyén hoa gay doc than kinh nhu morphin-3-glucuronide
va normorphin, ciing nhu nhiém doc than kinh do opioid gy ra (81 — 83). Céc opioid
khac nhu hydromorphone hoic fentanyl it c6 kha nang din dén tich tu cac chat chuyén
hoa cd hoat tinh trong suy than. Methadone ciing c6 thé 1a mot lwa chon thay thé tot vi
n6 dugc chuyén hoa chu yéu & gan, nhung nhu da dé cap trude do, nd chi nén duogc sir

dung boi cac bac si lam sang c¢o6 kinh nghiém.

Cau héi 1am sang 6 :Con dau dét phd nén dwoc qudn Iy nhw thé ndo?
Khuyén c4o 6.1.

O nhiing bénh nhan dung opioid suét ngay dém, nén ké don opioid giai phong ngay

v6i lidu 5% -20% lidu hang ngay twong duong morphin thong thudng hang ngay dé

diéu tri con dau dot ngot (Loai: Bng thuan khong chinh thuc, loi ich nhidu hon tac

hai; D6 manh cta khuyén cdo: Manh dé ké don thudc opioid giai phéng tic thoi cho
con dau dot ngot, yéu vé lidu luong).

Khuyén céo 6.2.

Van chua du bang chimg dé khuyén cao mot loai thudc opioid tac dung ngan, cy thé dé
giam con dau dot pha.

Ddnh gid va phan tich thuc té.

Mot danh gia c¢6 hé thdng nam 2015 tap trung vao fentanyl dudng udng hoic duong
mili dé diéu tri con dau dot pha. 30 Tong quan bao gom 11 RCT véi téng s6 1.121
bénh nhan. Khéng thé thyuc hién phan tich tong hop. Fentanyl duoc béo céo 1a co hiéu
qua so Véi gia duge, nhung bang ching vé hiéu qua so véi cac opioid khac con han
ché. Trong mét thir nghiém gan day hon vao nam 2017 vé muc do khong thua kém caa
vién ngam dudi ludi fentanyl so véi morphin tiém dudi da ¢ 114 bénh nhén, fentanyl
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khong thua kém morphin sau 30 pht. 60 Nguoc lai, mot thir nghiém chéo nam 2015
giira vién nén fentanyl buccal va morphine udng ¢ 68 bénh nhan wa chuong fentanyl
dé giam dau sau 30 phut. 53

Gidi thich lam sang.

Déi vai nhiéu bénh nhan, don thude 1y tuong bao gdm opioid phdng thich tic thoi
hodc phong thich kéo dai duge dung thudng xuyén sudt ngay dém, cong véi mot
opioid phéng thich tic thoi véi liéu khoang 10% (dao dong tir 5% dén 20%) MME
hang ngay. liéu ding néu c¢6 con dau dot pha. Hau hét nhitng ngudi mac bénh ung thu
déu cho biét kha ning kiém soat con dau t6t bang phuong phap két hop nay. 84

Cau héi 1am sang 7 Khi nao va bang cach nao nén chuyén doi opioid (luan phién)?
Khuyén céo 7.

Nén ap dung luan chuyén opioid cho nhiing bénh nhan bi dau khé diéu chinh liéu cua
mét loai opioid nhat dinh, tac dung phu duogc kiém soat kém, lo ngai vé hau can hoic
chi phi, hozc ric réi véi duong dung hoic hap thu opioid (Loai: Dua trén bang ching,
loi fch 16m hon tac hai; Chat lugng bang ching: Trung binh; Muc d6 khuyén céo:
Manh).

Ddnh gid va phén tich thuc té.

Viéc luan chuyén opioid dd dugc danh gia trong mot danh gia c6 hé théng nim 2018 &
nhitng ngudi treong thanh bi dau mén tinh, lién quan dén ung thu va thudng xuyén sir
dung opioid duong ubng hoic qua da (35). Tong quan bao gém ba téng quan hé théng,
bén RCT va nim nghién ctru quan sat tién ciu. Céc tac gia két luan rang viéc luan
chuyén opioid cd thé cai thién viéc giam dau va sy hai 16ng cua bénh nhan. Tang liéu
sau khi luan chuyén la can thiét dé dat dwoc hiéu qua giam dau thoa dang trong phan
I6n cac nghién ctru duoc danh gia, ngoai trir viéc chuyén sang ding methadone.

Gidi thich lam sang.

Viéc luan chuyén opioid 1 pho bién trong viéc kiém soat con dau do ung thu, vdi mot
nghién cttu cho thay tan suat gan 1/3 sé bénh nhan can thay do6i. 85 Muc tiéu caa viéc
luan chuyén opioid la chuyén tir mot loai opioid hoic mot tuyén sang mot loai thude
thay thé mot cach an toan. That khdng may, c6 rat it nghién ciu so sanh hiéu luc cua
mét loai opioid hodc duong dung véi loai khéc, ké ca trong cac mé hinh vé céc loai
dau khac nhau (vi du: cap tinh va mén tinh, bénh ly than kinh va cam giac dau). Mot
ngoai Ié 1a céng viéc duoc thuc hién bai Reddy va cong su kham phé céc yéu td
chuyén d6i gitra nhiéu loai opioid trong méi truang 1am sang (86 — 88).Cudc tranh
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luan sbi ni hién nay xoay quanh viéc sir dung bang giam dau trong dwong hoac hé sé
chuyén d6i(89).Thong tin rat khac nhau c6 sin trong sb lugng rat Ién cac céng cu va
g dung truc tuyén hién cé. Cac bang giam dau twong dwong hién tai gia dinh céc gia
tri c6 dinh va hai chiéu, d6ng thoi yéu cau cac cong thic toan hoc phic tap hon c6 thé
dé bi sai s6t. Tuy nhién, s& can mot sb luong rat 16n cac hé sé chuyén dbi dé giai quyét
tat ca cac hoan vi tiém an khi chuyén tir loai opioid nay sang loai opioid khac hozc tur
tuyén duong nay sang tuyén duong khéc. Ngoai ra, khng cé cong cu nao trong sé nay
coi bi canh 1am sang la quan trong khi chuyén dbi opioid va/hoic dudng dung. Dé
giai quyét nhiing lo ngai nay, ASCO da hop tac véi Hiép hoi Chiam soc Ho trg Ung
thu Pa qudc gia va cac td chirc khac dé phat trién huong dan chuyén doi opioid quéc
té. Cho dén khi c6 bang chang va sy ¢ong thuan Ién hon trong linh vuc nay,

Bat ké phuong phap nao duogc str dung, viéc luan chuyén opioid phai duoc ca nhan hoa
dira trén 1y do co ban dé thay d6i thudc. Liéu co thé than trong hon & nhitng ngudi gap
phai tic dung phu dang ké, dic biét 1a an than hoic ¢ tién sir té ngd. Diéu nay ciing
dung khi chuyén sang duong tiém néu cé bat ky thic mic ndo vé sy hap thu cua thude
khi dung qua duong udng (vi du, c6 thé mét thuéc do nén mira hoic van dong nhanh).
Nguoc lai, khi bénh nhan dau ning, lidu luong c6 thé ty do hon. Can theo dbi chit ché
va theo dbi thudng xuyén véi viéc chuan do lidu can thiét.

RAO CAN TIEP CAN VOI OPIOID

Viéc 1am phic tap thém cac nghién cau han ché lién quan dén viéc sir dung opioid &
nhitng ngudi mic bénh ung thu 13 nhitng thach thic nghiém trong trong viéc tiép can
cac loai thudc nay. Cac rao can bao gom cac quy dinh tao ganh ning cho nguoi ké
don, chang han nhu viéc xem xét bt budc va thuong xuyén co s dir liéu PDMP.
Ngoai ra, cac gigi han vé liéu lugng thudc opioid hang ngay hoac sé luong liéu co thé
dugc phan phdi s& can trg rat nhiéu dén tinh trang san c¢6.(90) Hudéng dan ké don thude
Opioid cho chimg dau méan tinh cua Trung tm Kiém soat va Phong ngira Dich bénh
nam 2016(91)dé xuat lidu t6i da hang ngay loai trir rd rang nhitng nguoi mac bénh ung
thu dang hoat dong hoic nhiing nguoi sap dén giai doan cudi doi, tuy nhién cac bac si
ung thu bao cdo rang cac huéng dan nay bi hiéu sai rong rai khi bao gom ca nhiing
ngudi mac bénh ung thu .(4)Két hop vai cach giai thich sai 1am nay, luat phap tiéu
bang thuong loai trir con dau lién quan dén ung thu, nhung van chua du rd rang dé
huéng dan ngudi ké don vi chiing giai quyét nhu cau cia nhiéu nhém bénh ung thu
khac nhau.(92)



https://trungtamthuoc.com/

Nhitng quy dinh nay va cac bién phap khac duoc thiét ké dé giam thiéu viéc lam dung
opioid c6 lién quan dén viéc giam ké don opioid trong cac con dau do ung thu va
khong do ung thu, tham chi con duoc ghi nhan ¢ nhirng bénh nhan vao vién cham séc
cubi doi (93 — 98). Mot nghién ciru da quan séat thiay mdi tuong quan giira viéc giam ké
don thubc opioid va su gia ting sb lan dén khoa cap ctru lién quan dén con dau do ung
thu( 96).Nhitng bénh nhan dé bi ton thuong nhat van Ia nhimg ngudi bi anh huéng
nhiéu nhat, vai ty 18 ké don thudc opioid giam, cing véi liéu luong thap hon, duoc bao
cao ¢ nguoi da mau(99 , 100).

Khi dugc cung cip don thudc opioid, bénh nhan ung thu lién tuc ké lai cac van dé gap
phai khi dung thudc, trong d6 1/4 mé ta nhitng kho khin nhan thy khi tuong tac voi
nhan vién nha thubc (101).Mét s6 van dé nay phét sinh do su phuc tap caa viéc phan
phdi thudce trong hé théng chiam soc sirc khoe hién tai cua ching ta. Thude c6 ban &
hiéu thudc khdng va néu cé thi bao hiém c6 thanh toan khéng? Tinh trang thiéu opioid
da dugc ghi nhan khi Cyc Quan ly Thyc thi Ma tdy Hoa Ky lién tuc giam han ngach
san xuat. Cac hiéu thudc thuong khéng sin long cung cap nhiing loai thudc quan trong
ndy. Su cham tr& trong viéc truy cap co thé xay ra do nguoi tra tién ngay cang yéu cau
iy quyén trudc, mot quy trinh ruom ra ¢d thé mat 3-7 ngay 1am viéc. Nhiéu ngudi tra
tién yéu cau liéu phap timg bude, trong d6 bénh nhan phai trai qua cac thir nghiém
thudc khong can thiét dé chitng minh sy that bai cia mét tac nhan truée khi duoc chap
thuan cho loai opioid dugc yéu cau. Nhu da thao luan truée diy, WHO khong con hd
trg thang giam dau timg budc khi bit dau sir dung opioid (63).Hon nita, mic du sy cho
phép trudc cudi cung cd thé duoc chap thuan nhung bénh nhan thuong phai tra cac
khoan ddng thanh toan cao hon va phién toai hon (102).

Hau qua cta nhitng yéu cau phap ly va thanh toan nang né nay bao gom su ky thi va so
hai. Nhimg ngudi mac bénh ung thu cho biét sy ky thi lién quan dén viéc sir dung
opioid do ho twong tac v&i bac si 1am sang, duoc si va xa hoi(3 , 4). Bénh nhan biéu
hién ndi so nghién 16n hon, cung véi cam giac toi 16i va suy thodi dao dirc khi phai st
dung opioid, khién mot s6 nguoi bo liéu hoac dung liéu thap hon quy dinh (4 — 6). Mot
hau qua rong 16n hon cta nhiéu tré ngai nay 1a nganh duoc pham khéng quan tam dén
viéc dau tu vao nghién ciru va phat trién cac loai opioid méi, nuéi dudng rat it hy vong

Vvé cac phuong phap diéu tri hiéu qua trong twong lai doi v6i con dau do ung thu.

S ca tir vong lién quan dén chat gay nghién ngiy cang ting, bao gdm cé opioid, la
mot trudng hop khan cap nghiém trong vé stic khoe cong dong va chi leo thang trong
dai dich COVID-19 (103, 104). Bi vi nhitng ngudi mac bénh ung thu khong duoc
mién khoi chiing réi loan str dung chat gay nghién va/hoac st dung opioid phi y té nén
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can phai c6 su danh gia chi dong ki ludng vé con dau, chirc ning va rii ro, cing Voi
cac chién lugc dé can bang viéc giam thiéu rui ro véi kiém soat con dau hiéu qua (105
— 107).Dbiéu bat bugc la ching ta khdng nén 1am tram trong thém cudc khang hoang
nay bang cach coi thudng con dau do ung thu.

GIAO TIEP BENH NHAN VA BENH VIEN

Viéc sir dung opioid an toan va hiéu qua doi hoi su giao tiép rd rang gitta bénh nhan,
ngudi cham soc va bac si 1am sang. Cac bac si lam sang co thé gilp bénh nhan va
ngudi cham soc hiéu rang viéc kiém soat con dau som va hiéu qua s& cai thién chat
lwong cudc séng va 1a mot phan quan trong trong viéc chim soc bénh ung thu. Nhing
lo lang thudng gap cua bénh nhan vé opioid bao gém sg suy hd hap hodc nghién, cling
Véi su ky thi vé viéc str dung cac loai thude nay. Dé giai quyét nhiing lo ngai nay, béac
sT 1am sang co thé danh gia kién thic va thai do ciia bénh nhan va ngudi chim séc vé
con dau va viéc str dung opioid. Can phai gido duc, dic biét vi nhitng loai thudc nay
thudong duoc ké don khi can thiét, doi hoi bénh nhan va nguoi than cua ho phai quyét
dinh thoi diém va cach dung ching. Ngoai ra, cac ung dung dya trén web va nhat ky
thude dién tir ¢ thé gip nhic nha bénh nhan khi ndo nén dung thube dong thoi ghi lai
thong tin ndy dé giup bac si 1am sang xac dinh chién lugc diéu tri con dau tbi wu. Viéc
theo ddi bénh nhan thuong xuyén 13 rit quan trong dé theo ddi hiéu qua va do an toan
ctia opioid ciing nhu dé kip thoi thay d6i ché do diéu trj khi can thiét. Bénh nhan can
dugc théng bao riang viéc giam dau khong day du hoic tac dung phu kho chiu caa
opioid cd thé duoc kiém soat va can duoc bao cdo. Dac biét & bénh tién trién, bénh
nhan va ngudi cham séc nén luu y ring mot sé triéu chieng, chang han nhu nham 13n
hodc mat tinh than minh man, c6 thé xay ra mot phan do sir dung opioid, nhung ciing
do rdi loan chuc nang ndi tang va tién trién caa bénh. Trong nhiing truong hop dé, 1oi
ich cua viéc ciru tro can dugc xem xét can than dong thoi toi wu hoa chat lugng cudc
sbng.

Khi ké don thudc opioid, bac silam sang phai gido duc bénh nhan va nguoi cham séc
ho vé cach bao quan va tiéu hay an toan. Opioid nén dugc bao quan trong bao bi géc

trong hop c6 khoa va khong dung chung véi nguoi khéc. Thude opioid khong duoc sir
dung va céc chat duoc kiém soat khac nhu benzodiazepin nén duoc tiéu hay mot cach

an toan, Iy twong nhat 1a théng qua cac chuong trinh thu hdi hoac hop dung thudc.
Pé biét cac khuyén cdo va chién lugc chung nham téi wu hoa giao tiép gitra bénh nhan

va béc si, hdy xem Giao tiép giita bénh nhan va bac si 1am sang: Huéng din dong

thuan caa Hi¢p héi Ung thu 1am sang Hoa Ky (108)
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SU'KHAC NHAU VE SUC KHOE

Mic du cac hudng dan thuc hanh 1am sang cia ASCO dua ra cac khuyén céo cua
chuyén gia vé cac phuong phap thuc hanh tét nhat trong quan ly bénh nham cung cap
dich vu chim soc ung thu & mirc do cao nhit, nhung diéu quan trong can luu y 13
nhiéu bénh nhan bi han ché trong viéc tiép can cham soc y té hoic duoc cham khong
lién tuc. Céc yéu td nhu chung toc va dan toc, tudi tac, tinh trang kinh té xa hoi,
khuynh huéng tinh duc va giéi, vi tri dia Iy va kha ning tiép can bao hiém dugc biét Ia
6 anh huong dén két qua cham soc bénh ung thu (109).Sy khac nhau vé chang toc va
mau da trong chim soc stuc khoe gop phan dang ké vao van dé nay ¢ Hoa Ky. Bénh
nhan ung thu 13 thanh vién cua cac ching toc hoic dan toc thiéu sé phai chiu dung
nhiéu bénh di kém, gip nhiéu tré ngai dang ké hon trong viéc nhan dich vu cham séc,
¢6 nhiéu kha ning khong duoc bao hiém hon va c6 nguy co nhan duoc dich vu chim
soc khong sat sao hoac kém chat lugng hon nhitng ngudi My khac (110 , 111).Trong
truong hop ding opioid, viéc ké don & Hoa Ky thay ddi theo d6 tudi, giGi tinh, gigi
tinh, chiing toc va mau da(96 , 99 , 100, 112).M6t phan tich nam 2020 vé dir liéu
Giam sét, Dich t& hoc va Két qua cudi cung duoc lién két-Medicare di danh gia cac
don thudc opioid & nhitng bénh nhan Ién tudi, chua ting ding opioid bi ung thu khong
di cin(99).So voi bénh nhan da trang khdng phai gbc Tay Ban Nha, kha ning duoc ké
don thudc opioid méi thip hon ¢ bénh nhin Da den khong phai gbc Tay Ban Nha (ty
1& chénh léch [OR], 0,75; KTC 95%, 0,67 dén 0,84), cao hon khong dang ké & bénh
nhan gc Tay Ban Nha (OR, 1,14). ; 95% CI, 0,99 dén 1,30) va cao hon & bénh nhan
ngudi dan dao Chau A-Thai Binh Duong (OR, 2,15; 95% CI, 1,85 dén 2,50). Ngoai ra,
nhiéu bénh nhan khong duoc tiép can dich vu cham séc vi vi tri dia 1y va khoang cach
tir cac co s diéu tri thich hop. Nhan thire vé nhitng khéc biét trong kha ning tiép can
dich vu cham soc can dugc xem xét trong bdi canh huéng dan thyc hanh 1am sang nay
va cac bac si 1am sang nén ¢ gang cung cap dich vu cham soc ung thu & mirc do cao
nhat cho nhitng nhdm dan sé dé bi ton thuong nay. Ngoai ra, cac bén lién quan nén nd
lyc hudng toi dat dugc sy cong bang vé sic khoe bang cach dam bao kha nang tiép
can cong bang véi nghién ctru va cham soc ung thu chat lugng cao(109).

NHIEU BENH MAN TiNH

Viéc tao ra cac Khuyén céo dua trén bang ching dé cung cap thdng tin cho viéc diéu
tri cho nhiing bénh nhan mac thém cac bénh man tinh, tinh hudng trong d6 bénh nhan
c6 thé mac hai hoac nhiéu tinh trang nhu vay—duoc goi 1a nhiéu tinh trang man tinh
(MCC)—Ia mat thach thac. Bénh nhan mac MCC 1a mot nhém dan sé phuc tap va
khong dong nhat, gay khé khan cho viéc tinh toan tat ca cac hoan vi cé thé c6 dé dua
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ra cac khuyén cdo cuy thé vé cham séc. Ngoai ra, bang chiing tét nhat hién co dé diéu
tri cac tinh trang chi s, chang han nhu ung thu, thuong 12 tir cac thir nghiém 1am sang
c6 tiéu chi lya chon nghién ctiu ¢6 thé loai trir nhitng bénh nhan nay dé tranh céc tac
dong tuong tac tiém an hoic gay nhiéu két qua lién quan dén MCC. Két qua 1a, do tin
cay cua dir lieu két qua tir nhitng nghién ciu nay cd thé bi han ché,

Mot tinh trang mén tinh dic biét thach thtc trong bbi canh ung thu 13 con dau dai dang
khong phai do ung thu (113). Nhitng bénh nhan bi dau khong phai do ung thu hién
duogc chan doan mac bénh ung thu sau khi duoc diéu tri bang opioid trong nhiéu nam
thuong gap kho khin trong viéc giam dau. Nhitng tré ngai ndy cang trg nén tram trong
hon & nhitng bénh nhan ciing mac ching réi loan sir dung chat gy nghién hoic cac
tinh trang sirc khoe tdm than di kém. Cac béc si 1am sang chdm soc ban dau cé thé
khéng mudn tiép tuc ké don cac loai thudc nay ma giao phé cho nhém ung thu
(114).Néu c6 tac dung cong thém cia con dau do ung thu mdi xuat hién trén con dau
dai dang khong phai do ung thu, thi viéc ting liéu khi d6i mat vai liéu opioid von da
cao c6 thé bj han ché bai kha nang dung nap va doc tinh ciing véi cac tré ngai trong
viéc tiép can nhu giam kha ning hoan tra hoic han ché vé sé luong thudc co sin tai
cac thoi diém nay. nha thudc ban I¢. B4i véi nhimg ngudi song sot sau ung thu, lidu
phap opioid lau dai cd thé gay bat loi, nhung rit it bac si 1am sang ung thu da duoc dao
tao vé cach giam dan liéu phap opioid liéu cao.

Céc bac sT 1am sang ung thu c6 thé cong tac voi cac bac si lam sang chim soc ban dau
va béc si 130 khoa dé sau khi hoan tat diéu tri ung thu, bénh nhan s& tiép tuc chim soc
con dau thong qua cac bac si 1am sang nay. Trong qua trinh diéu tri ung thu, con dau
phirc tap c6 thé can duoc chuyén dén cac chuyén gia vé quan 1y con dau, chim séc
giam nhe, sic khoe tam than va sir dung duoc chét. Viéc nging sir dung opioid dot
ngot sau khi sir dung lau dai da duoc chimg minh 13 1am tang viéc st dung chét kich
thich bat hop phap, phai dén khoa cap ctu va tir vong do duing qua liéu hoac ty tir (
115 — 117). Do @6, viéc giam liéu diéu tri bang opioid phai duoc tién hanh tur tir, thu
hat bénh nhan trong sudt qua trinh (118).

Vi nhiéu bénh nhan dugc ap dung khuyén co trong huéng dan mac MCC nén bat ky
ké hoach diéu tri nao ciing can tinh dén sy phuc tap va khéng chic chan do sy hién
dién cia MCC tao ra va nhan manh tam quan trong cua viéc ra quyét dinh chung lién
quan dén viéc str dung va thyc hién huéng dan. Do d6, khi xem xét khuyén cédo chim
s6c cho tinh trang chi s6 muc tiéu, bac si 1am sang nén xem xét tat ca cac tinh trang
man tinh khac hién c6 & bénh nhan va tinh dén nhitng tinh trang d6 khi xay dung ké
hoach diéu tri va theo ddi.
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ANH HUONG CUA CHI PHI

Cang ngay, bénh nhan ung thu cang phai tra mot ty 18 Ién hon trong chi phi diéu tri
thong qua cac khoan khau trir va ddng bao hiém (119 , 120). Chi phi ty chi tra cua
bénh nhan cao hon 14 rao can ddi véi viéc bat dau va tuan thi cac phuong phap didu tri
ung thu dugc khuyén céo (121, 122).

Thao luan vé chi phi c6 thé 1a mot phan quan trong trong viéc ra quyét dinh chung
(123). Cac bac si 1am sang nén thao luan vai bénh nhan vé viéc st dung cac phuong
phap thay thé it ton kém hon khi n6 thuc té va kha thi trong viéc diéu tri bénh cua bénh
nhan va cé hai hoic nhiéu lya chon diéu tri c6 thé so sanh duoc vé mit loi ich va tac
hai (123).Chi phi diéu tri opioid c6 thé thay doi rd rét tly theo tac nhan: morphine,
methadone va hydrocodone phong thich ngay c6 xu hudng ré nhat, trong khi chi phi
cho cac tac nhan duoc gigi thidu gan day khong cé thude gbc trong duong thudng cao
hon. Chi phi tu chi tra cia bénh nhan cd thé khac nhau tiy thudc vao pham vi bao
hiém. Bao hiém c6 thé bat ngudn tir phic loi y té hoic dugc pham, co thé c6 cac thoa
thuan chia sé chi phi khac nhau. Bénh nhan nén biét ring cac san pham khac nhau c6
thé duoc uu tién hodc duoc chi tra boi chuong trinh bao hiém cu thé caa ho. Ngay ca
VGi cling mot géi bao hiém, gia c6 thé khéac nhau giira cac hiéu thudc khac nhau. Khi
thao luan vé cac van dé va méi lo ngai vé tai chinh, bénh nhan nén duoc thdng bao vé
moi dich vu tu van tai chinh hién co dé giai quyét bdi canh phic tap, khong dong nht
va ludn thay d6i nay (123).

PANH GIA BEN NGOAI VA BINH LUAN MO

Céac Khuyén céo dy thao da dugc cong bd rong rai dé lay y kién cong khai tir ngay 8
thang 7 dén ngay 22 thang 7 nam 2022. Cac danh muc phan hoi 1a “Pong ¥ nhu da
Viét”, “Pong Y véi cac sira doi dugce dé xuat” va “Khong dong y. Xem binh luan” duoc
ghi lai cho moi dé xuét dugc dé xuat, vai 34 binh luan bang vin ban da nhan dugc.
Dbi vai mdi Khuyén céo, ty 1é ngudi dugc hoi dong ¥ hodc dong y vai nhitng sta doi
nhé dao dong tir 88% dén 100%. Céc thanh vién cua Hoi dong chuyén gia da xem xét
cac nhan xét va xac dinh xem c6 nén giit nguyén cac Khuyén cao du thao ban dau, sia
d6i voi nhitng thay d6i nho vé ngdn ngir hay xem xét cac sira doi Khuyén céo chinh.
Tat ca cac thay doi da duoc dua vao trude khi Uy ban Y hoc Dua trén Bang chiing
xem xét va phé duyét.
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HUONG DAN THUC HIEN

Hudng dan cia ASCO duoc phét trién dé thuc hién trén khip céc co s y té. Mdi
huéng dan caa ASCO bao gom mét thanh vién tir Mang lugi thuc hién huéng dan thuc
hanh (PGIN) caa ASCO trong hoi thao. Vai tro bo sung cua dai dién PGI nay trong
ban hudng din 1 danh gia tinh pht hop cia cac Khuyén cao dé thyuc hién trong moi
truong cong doéng, déng thoi xac dinh bat ky rao can nao khac déi voi viéc thuc hién
ma ngudi doc nén biét. C4c rao can trong viéc thuc hién bao gdm nhu cau nang cao
nhan thic vé cac khuyén cdo hudng dan cua nhitng bac si tuyén dau va nhiing ngudi
s6ng sot sau bénh ung thu va nhimg ngudi chim soc, dong thoi cung cp cac dich vu
day du khi d6i mat vai nguon luc han ché. Hop noi dung huéng dan dugc thiét ké dé
tao diéu kién thuan loi cho viéc thuc hién cac Khuyén cao. Huéng dan nay sé dugc
phd bién rong rai théng qua ASCO PGIN.

KHOANG CACH NGHIEN CUU VA HUONG DAN TUONG LAI

Bat chap su pho bién va tac dong cua con dau do ung thu, van con nhiéu cau hoi vé
viéc str dung opioid téi wu trong bdi canh nay. Cac wu tién cho nghién ctru trong twrong
lai bao gom:

Sw Khac biét co y nghia lim sang giira cac opioid ¢ bénh nhdn ung thw la gi?

Su khac biét co y nghia 1am sang giira viéc Ién lich stir dung opioid giai phong ngay lap
tirc véi liéu lugng opioid khi can so véi viéc st dung opioid giai phéng kéo dai voi
opioid giai phéng ngay khi can thiét dé giam con dau dot ngot 1a gi?

Logi opioid naoe dwoc wa chugng dé giam con dau dét pha?

Mtc ting hodc giam tdi vu khi diéu chinh liéu opioid dé dap wng véi nhirng thay doi
vé con dau 1a bao nhiéu?

Tac dong 1am sang cua réi loan chirc nang than déi voi sy hap thu, phan b, chuyén
hoa va bai tiét cua ting loai opioid 13 gi?

Tac dong 1am sang cua réi loan chirc nang gan ddi vai su hap thu, phan phéi, chuyén
hoa va bai tiét cua ting loai opioid 13 gi?

Céc hé s6 chuyén doi cho cac loai opioid va duong dung khac nhau 1a gi va chiing c6
thay d6i tiy theo liéu lugng (liéu thap va liéu cao) khéng?

Chién lugc toi vu dé chuyén doi opioid la gi?

Céc chién lugc hiéu qua nhat dé ngian ngira va quan |y céc tac dung phu do opioid gay
rala gi?
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Vai tro thuc té cia xét nghiém di truyén trong viéc huéng dan dung thudc opioid 1a gi?

Céc chién lugc an toan va hiéu qua nhat dé diéu tri con dau do ung thu & bénh nhan réi

loan st dung opioid hoac st dung opioid phi y té 1a gi?

ASCO tin rang cé4c thir nghiém 1am sang vé ung thu 1a rat quan trong dé dua ra cac

quyét dinh y té va cai thién viéc cham soc bénh ung thu, dong thoi tat ca bénh nhan

déu co co hoi tham gia.

TAI LIEU BO SUNG

Théng tin thém, bao gém phan bd sung vai cac bang bang ching bo sung, bo slide, cac

cOng cu va tai nguyén Iam sang, co6 san tai www.asco.org/supportive-care-guidelines .

Thong tin bénh nhan c6 san tai www.cancer.net .

PHU LUC BANG

Bdng Al: Thanh vién héi dong chuyén gia trong si dung Opioids cho bénh nhan

ung hodc diéu tri ung thw

TABLE A1. Use of Opioids for Adults With Pain From Cancer or Cancer Treatment Exper! Panel Membership

Name

Affiliation

Role or Area of Expertise

Judith A. Paice, PhD, RN (Co-Chair)

Narthwestern University Feinberg Schoal of Medicine,
Chicago, IL

Cancer pain management, palliative care

Eduardo Bruera, MD (Co-Chair)

The University of Texas MD Andersan Cancer Center,
Houston, TX

Medical oncology, hospice and palliative
medicine

Debra Barton, PhD, RN

University of Michigan Schaol of Nursing, Ann Arbor, M1

Oncology nursing, oncology symptom
management

David 5. Craig, PharmD

H. Lee Mofiitt Cancer Center & Research Institute,
Tampa, FL

Pharmacy, pain and symptom management

Areej El-Jawahri, MD

Massachusetts General Hospital, Boston, MA

Hematology/oncology, bone marrow
transplantation

Dawn L. Hershman, MD, MS

Mailman School of Public Health and Herbert Irving
Comprehensive Cancer Cenler, Columiia Lniversity
Medical Center, New York, NY

Medical oncology, cancer prevention and
survivorship

Lynn R. Kong, MD

Ventura Counly Hematology Oncology Specialists,
Oxnard, CA

Medical oncology, PGIN representalive

Geana P. Kurita, PhD, MNSc

Rigshospitalet Copenhagen University Hospital,
University of Copenhagen, Copenhagen, Denmark

Adult health nursing, pain relief, palliative care

Thomas W. LeBlanc, MD, MA, MHS

Duke University School of Medicine, Durham, NC

Medical oncology (hematologic malignancies),
palliative care

Sebastiano Mercadante, MD

La Maddalena Cancer Center, Palermo, Italy

Anesthesiology, pain relief, palliative care

Kristina L. M. Novick, MD, MS

Penn Radiation Oncology Chester County, Chesler
County Hospital, West Chester, PA

Radiation oncology, palliative care

Ramy Sedhom, MD

Penn Center for Cancer Care Innovation, Abramson
Cancer Center, Penn Medicine, Philadelphia, PA

Medical oncology, hospice and palliative
medicine

Carole Seigel, MBA

Patient/Family Representative, Brookling, MA

Patient/family representative

Joanna Stimmel, PhD

Patient/Family Representative, Los Angeles, CA

Patient/family representative

Kari Bohlke, ScD

American Society of Clinical Oncology, Alexandria, VA

Abbreviation: PGIN, Practice Guideline Implementation Network.

Bdng A2: Pdnh gid khuyén nghi xdc dinh

ASCO practice guideline staff (health research
methods)

Mirc @9 tin cay cia bang chirng
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Cao Rt ty tin rang hiéu qua thuc su nam gan véi hiéu qua wdéc tinh .

Trung binh Tin tuéng & mac do trung binh vao udc tinh hiéu qua: Hiéu qua
thuc sy ¢6 thé gan véi woc tinh cua hiéu qua, nhung ¢ thé cd khac
biét dang ke.

Thap Su tin tudng vao hiéu qua
udce tinh bi han ché: Hiéu qua thuc su
c6 thé khéc biét dang ké vai hiéu qua uéc tinh

Rat thap Rat it tin twdng vao hiéu qua udce tinh: Hiéu qua thuc su 1a ¢ thé sé
khéc biét dang ké tir woc tinh hiéu qua

Po manh caa khuyén cao

Manh Trong céc khuyén céo cho mét can thiép, tac dung mong mudn cua
n6 nhiéu hon tac dung khéng mong mudn.
Trong céc khuyén céo phan dbi mot
su can thiép, tac dung khdng mong mudn
I6n hon tac dung mong mudn .
Tat ca hoic gan nhu tit ca nguoi di dugc cung cp thdng tin s&
quyét dinh
lya chon hoic tir chéi can thiép do.

Yéu Trong khuyén cdo cho mot

su can thiép, nhimg tac d6ng mong muén

¢6 1& nhiéu hon tac dung khdng mong muén nhung ton tai sy khéng
chéc chan dang ké.

Trong céc khuyén céo phan dbi mot

su can thiép, tac dung khdng mong muén

nhitng tac dong co thé 16n hon

tac dung mong mudn nhung su ton tai khdng chan dang ké.

Pa s6 moi ngudi dugc théng tin sé lya chon khuyén céo, nhung co
mot s6 dang ké s& khong.

HUONG DAN TAI LIEU ASCO LIEN QUAN

Kiém soat con dau man tinh & nhimg nguoi song sot sau ung thu & ngudi trudng thanh
( https://ascopubs.org/doi/pdf/10.1200/JC0O.2016.68.5206 )

Tich hop Cham séc Giam nhe vao Cham soc Ung thu Tiéu chuan 124 (
http://ascopubs.org/doi/10.1200/JC0O.2016.70.1474 )
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Giao tiép gitra bénh nhan va bac si 1am sang 108
(' http://ascopubs.org/doi/10.1200/JC0.2017.75.2311 )

Thudc tich hop dé kiém soat con dau trong ung thu: Huéng dan 125 cua SIO-ASCO
( https://ascopubs.org/doi/10.1200/JC0O.22.01357 )
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