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HỘI THẢO KHOA HỌC UNG BƯỚU CẦN THƠ LẦN THỨ 14  
NĂM 2025 CẦU NỐI TRI THỨC VÌ SỰ PHÁT TRIỂN  

NGÀNH UNG THƯ VIỆT NAM

Trong bối cảnh ngành y tế Việt Nam đang bước vào giai đoạn chuyển mình mạnh mẽ, Hội Ung 
thư Việt Nam và Bệnh viện Ung bướu TP. Cần Thơ phối hợp tổ chức Hội thảo khoa học Ung bướu  
Cần Thơ, lần thứ 14 là một trong những sự kiện nổi bật tại khu vực Đồng bằng sông Cửu Long có ý 
nghĩa quan trọng, góp phần nâng cao năng lực chuyên môn và chất lượng chăm sóc người bệnh ung 
thư tại địa phương. Bệnh viện Ung bướu TP. Cần Thơ với vai trò là trung tâm y tế lớn nhất khu vực  
Tây Nam Bộ đang từng bước khẳng định vị thế tiên phong trong việc ứng dụng công nghệ mới và nâng 
cao chất lượng chẩn đoán, điều trị ung thư. 

Hội thảo dự kiến diễn ra trong 2 ngày 25-26/9/2025, tập trung vào những chủ đề mang tính thời 
sự và đầy thách thức của ngành ung thư học. Hội thảo có gần 20 phiên khoa học với hơn 130 báo cáo 
chuyên sâu, gồm 3 phiên đào tạo liên tục và 12 phiên chuyên đề về các lĩnh vực như phổi, vú, gan mật, 
sinh học phân tử, miễn dịch, đến điều trị đa mô thức, chăm sóc giảm nhẹ và quản lý y tế. 

Hội thảo dự kiến có sự tham dự của gần 200 chuyên gia đầu ngành trong và ngoài nước tham gia chủ 
tọa, báo cáo, cùng gần 800 đồng nghiệp, chuyên gia, bác sĩ, nhà nghiên cứu và đại diện các bệnh viện, 
trung tâm y tế trên cả nước. Sự hiện diện đông đảo này góp phần khẳng định uy tín, tầm vóc cũng như 
sức lan tỏa của hội thảo trong cộng đồng y khoa. Bên cạnh các chuyên gia trong nước còn có sự tham 
gia báo cáo của các chuyên gia quốc tế đến từ Pháp và Hàn Quốc… đã mang đến những góc nhìn đa 
chiều, những tiến bộ mới nhất và kinh nghiệm quý báu trong điều trị ung thư.

Hội thảo Ung bướu Cần Thơ, lần thứ 14 năm 2025 một lần nữa khẳng định vị thế là cầu nối tri 
thức, là nơi hội tụ trí tuệ và tâm huyết của đội ngũ y khoa, hướng đến mục tiêu: “Đồng hành giảm nhẹ  
ung thư”.
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ĐÁNH GIÁ KẾT QUẢ TÁI TẠO KHUYẾT HỔNG TOÀN BỘ LƯỠI 
BẰNG VẠT DA CƠ THẰNG BỤNG TRONG ĐIỀU TRỊ UNG THƯ 

LƯỠI, SÀN MIỆNG

Lê Hùng Khương*, Nguyễn Anh Khôi, Ngô Thị Xuân Thắm, Nguyễn Anh Tuấn,  
Nguyễn Quốc Cẩn, Phạm Phương Bảo, Trần Chính Tâm, Giang Trí Cường,  

Lê Quốc Khánh, Trần Hoàn, Lê Thanh Tuấn, Nguyễn Lê Đoan

TÓM TẮT

Điều trị bệnh nhân ung thư lưỡi giai đoạn trễ với cắt toàn bộ lưỡi tạo ra thách thức cho phẫu thuật 
tái tạo. Vạt da cơ thẳng bụng là một trong những lựa chọn được ưa thích hiện nay đặc biệt đối với bệnh 
nhân có thể trạng gầy. Có 30 bệnh nhân chẩn đoán ung thư lưỡi tiến xa được cắt toàn bộ lưỡi và tái tạo 
bằng vạt da cơ thẳng bụng. Có 1 trường hợp hoại tử một phần vạt với tỷ lệ chuyển vạt thành công là 
100%. Tỷ lệ sống còn không bệnh sau 2 năm là 60%. Sự phục hồi chức năng nói và nuốt là chấp nhận 
được. Kết quả cho thấy vạt da cơ thẳng bụng là lựa chọn tốt cho tạo hình cắt toàn bộ lưỡi đặc biệt là 
những bệnh nhân có thể trạng gầy.

Từ khóa: tongue cancer; rectus abdominis flap; tongue reconstruction; speech function; swallowing 
function.

EVALUATION OF RECONSTRUCTION RESULTS  
FOR TOTAL GLOSSECTOMY DEFECTS USING RECTUS  

ABDOMINIS FREE FLAP IN THE TREATMENT OF TONGUE  
AND FLOOR OF MOUTH CANCER 

ABTRACT

Treating advanced-stage tongue cancer patients with total glossectomy presents significant 
challenges for reconstructive surgery. The rectus abdominis free flap is currently one of the preferred 
options, especially for patients with a thin body build. 30 patients diagnosed with advanced tongue 

Bệnh viện Ung bướu TP. HCM

*Chịu trách nhiệm chính: Lê Hùng Khương
Email: drhungkhuongle@gmail.com

Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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cancer underwent total tongue resection and reconstruction using this flap. There was one case of 
partial flap necrosis, with a 100% flap transfer success rate. The two-year disease-free survival rate 
was 60%. Functional recovery of speech and swallowing was acceptable. We believe that the rectus 
abdominis free flap is a good option for total tongue reconstruction, particularly in patients with a slim 
physique.

Keywords: ung thư lưỡi; vạt da cơ thẳng bụng; tái tạo lưỡi; chức năng nói; chức năng nuốt.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Cắt toàn bộ lưỡi là chỉ định cho những trường 
hợp ung thư lan rộng ở vị trí sàn miệng, lưỡi di 
động hoặc đáy lưỡi. Trước khi có những tiến bộ 
của kỹ thuật tạo hình, cắt toàn bộ lưỡi tàn phá 
nặng nề đến chức năng nói và nuốt của bệnh nhân; 
thậm chí phải phẫu thuật cắt thanh quản toàn phần 
kèm theo mặc dù ung thư không lan đến cơ quan 
này để tránh nguy cơ hít sặc vào đường thở. Với 
sự ra đời của vạt có cuống và vạt tự do, tạo hình 
lưỡi sau cắt toàn bộ lưỡi giúp phục hồi chức năng 
nói và nuốt của bệnh nhân; đồng thời bảo tồn 
thanh quản [1, 2].

Có rất nhiều vạt tạo hình được lựa chọn trong 
đó có vạt có cuống như vạt cơ ngực lớn, vạt trên 
đòn; cũng như vạt tự do như vạt da cơ thẳng bụng 
và vạt đùi trước ngoài. Mục tiêu của tạo hình 
trong cắt toàn bộ lưỡi là tái lập lại thể tích lưỡi tạo 
hình đủ lớn; giúp dễ dàng đẩy thức ăn khi nuốt và 
đồng thời bảo vệ đường thở, phục hồi chức năng 
nói. Tuy nhiên, ở những bệnh nhân thể trạng gầy, 
suy dinh dưỡng, vạt tạo hình lưỡi không đủ thể 
tích gây ảnh hưởng đến phục hồi chức năng lưỡi 
[3, 4].

Từ khi được giới thiệu bởi Taylor và các cộng 
sự 1973, vạt da cơ thẳng bụng ngày càng trở nên 
phổ biến và được ứng dụng cho tái tạo nhiều vị 
trí như: Vú, đầu cổ, khuyết hổng phần mềm chi... 
Ưu điểm của vạt là thiết kế tùy biến về thành phần 
và thể tích lớn tùy theo khuyết hổng, cuống mạch 
máu dài, đường kính mạch máu lớn và di chứng 
để lại nơi cho vạt thấp [5].

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU

Nghiên cứu được tiến hành tại khoa Ngoại 6 
Bệnh viện Ung bướu TP. Hồ Chí Minh. Tất cả 
những bệnh nhân được chẩn đoán ung thư lưỡi 
lan rộng, đáp ứng các tiêu chuẩn chọn bệnh như 
KPS 80-100, được cắt toàn bộ lưỡi và tạo hình 
bằng vạt da cơ thẳng bụng từ 4/2021 đến 12/2024. 
Những đặc điểm của bệnh nhân và kết quả lâm 
sàng được ghi nhận bao gồm: Tuổi, giới, vị trí 
bướu, giai đoạn T, tình trạng di căn hạch,giải 
phẫu bệnh của bướu; cũng như những thông tin 
ghi nhận về kỹ thuật tạo hình (thời gian lấy vạt, số 
lượng đảo da…), điều trị bổ túc sau mổ.

Những dữ liệu sau mổ và chất lượng cuộc sống 
của bệnh nhân được thu thập và đánh giá như: 
tỷ lệ sống còn vạt, biến chứng sau mổ, thời gian 
nằm viện, tỷ lệ tái phát, phục hồi chức năng nói 
và nuốt.

Phương pháp nghiên cứu là mô tả. Chức năng 
nói và nuốt được đánh giá theo bảng bên dưới bởi 
ít nhất 3 bác sĩ.

Bàng 1. Đánh giá chức năng nói [6]

0 Không bao giờ hiểu, phải giao tiếp bằng chữ viết

1 Khó để hiểu

2 Thường là hiểu, phải giao tiếp trực tiếp

3 Hầu hết là hiểu, đôi khi phải nói lại

4 Luôn luôn hiểu
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Bảng 2. Đánh giá chức năng nuốt của hốc miệng [7]

Mức độ Mô tả

1 Miệng không nuốt được gì.

2 Phụ thuộc vào ống nuôi ăn, nuốt được thức ăn và nước tối thiểu.

3 Phụ thuộc vào ống nuôi ăn, thường xuyên nuốt được thức ăn và nước. 

4 Nuốt thức ăn với một độ đặc nhất định bằng miệng hoàn toàn.

5 Nuốt thức ăn với nhiều độ đặc bằng miệng hoàn toàn, thức ăn được lựa chọn hoặc chuẩn bị 
đặc biệt.

6 Nuốt thức ăn với nhiều độ đặc bằng miệng hoàn toàn, thức ăn không cần chuẩn bị đặc biệt 
nhưng chỉ với một số nhóm thức ăn giới hạn.

7 Nuốt thức ăn bằng miệng hoàn toàn, không có bất kỳ trở ngại nào.

3. KẾT QUẢ
Trong thời gian nghiên cứu có 30 bệnh nhân 

ung thư lưỡi lan rộng được cắt toàn bộ lưỡi và 
tạo hình bằng vạt da cơ thẳng bụng. Độ tuổi trung 
bình của bệnh nhân là 51,9 (khoảng tuổi 22÷72), 
30 trường hợp đều là nam. Chúng tôi có 2 trường 
hợp ung thư đáy lưỡi, 5 trường hợp ung thư sàn 
miệng và 23 trường hợp còn lại là ung thư xuất 
phát từ phần lưỡi di động. Giai đoạn bệnh của tất 
cả bệnh nhân là T4 với giải phẫu bệnh hầu hết là 
carcinom tế bào gai; có 21 trường hợp có di căn 
hạch( N1: 8,N2:3,N3:10). Tất cả bệnh nhân được 
xạ trị bổ túc sau mổ. 

Hình 1. Hình ảnh bệnh nhân cắt toàn bộ  
lưỡi hậu phẫu 1 tháng

Hình 2. Khuyết hổng lưỡi và thành bên hầu  
tạo hình sau 6 tháng

Thời gian lấy vạt trung bình là 55 phút, kích 
thước vạt trung bình là 7×13 cm với độ dày vạt 
trung bình từ 2,5÷4 cm. Trong đó, có 2 trường 
hợp chúng tôi lấy 2 đảo da để tạo hình khuyết 
hổng ở 2 bình diện khác nhau lưỡi-thành bên hầu.

Chúng tôi chuyển vạt thành công 30 trường 
hợp đạt tỷ lệ 100%. Có 2 trường hợp tắc mạch; 
một trường hợp tắc tĩnh mạch chúng tôi tái thông 
được mạch nhưng sau đó bị nhiễm trùng và hoại 
tử vạt 1 phần; và 1 trường hợp tắc động mạch 
phát hiện sớm nên cứu được vạt. Chảy máu sau 
mổ có 2 trường hợp. Dò nước bọt xuống cổ có 2 
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trường hợp. Chúng tôi tiến hành may lỗ dò và sau 
đó vết mổ lành tốt. Thời gian nằm viện trung bình 
là 12 ngày. Tất cả các trường hợp đều được khai 
khí đạo dự phòng sau mổ và rút ống khai khí đạo 
trung bình 8 ngày sau. Chức năng nói và nuốt phục 
hồi khá tốt (theo bảng tóm tắt). Trong nghiên cứu 
của chúng tôi có 10/30 trường hợp được đánh giá 
đạt điểm 1-3, tức là bệnh nhân vẫn còn phụ thuộc 
vào ống nuôi ăn. Trong nghiên cứu có 9 trường 
hợp tái phát (tại chỗ: 6, di căn xa: 3), 7/9 trường 
hợp tử vong và 1 trường hợp tử vong do đột quỵ,  
1 trường hợp tử vong do bỏ xạ trị sau đó di căn 
xa và 1 trường hợp tử vong do suy kiệt sau hóa 
xạ đồng thời.

Bảng kết quả
Giới
Nam 30 (100%)

Vị trí bướu
   Lưỡi di động 23 (76,7%)

   Đáy lưỡi 2 (6,7%)

  Sàn miệng 5 (16,6%)

Giai đoạn T
  T4 30 (100%)

Hạch di căn
  N0 9 (30%)

  N1 8 (26,7%)

  N2 3 (10%)

  N3 10 (33,3%)

Giải phẫu bệnh
 Carcinom tế bào gai 30 (100%)

Thời gian lấy vạt trung bình 55 phút
Kích thước vạt trung bình số 
lượng vạt 7×13 cm

  1 đảo da 28 (93,3%)

  2 đảo da 2 (6,7%)

Bảng kết quả
Chuyển vạt thành công 30 (100%)

Biến chứng
  Hoại tử một phần vạt 1

  Tắc mạch 2

  Chảy máu 2

  Dò hốc miệng - cổ 2

Thời gian nằm viện trung bình 12 ngày

Theo dõi sau mổ
  Sống 20 (66,7%)

  Chết 10 (33,3%)

  Tái phát 9

      Tại chỗ 6

       Di căn xa 3

Bảng chức năng nói và nuốt sau mổ 6 tháng
Chức năng nuốt
  4 điểm 20 (67%)

  <3 điểm 10 (33%)

Chức năng nói
  ≥2 điểm 30 (100%)

4. BÀN LUẬN
Phẫu thuật cắt ung thư lưỡi lan rộng tạo ra 

khuyết hổng rất lớn trong hốc miệng đòi hỏi phải 
tạo hình bằng vạt có kích thước lớn tương ứng. 
Do nguy cơ hít sặc sau mổ nên trước kia những 
trường hợp cắt toàn bộ lưỡi phải kèm theo cắt 
thanh quản toàn phần. Chiến lược điều trị để làm 
giảm nguy cơ hít sặc này là phải tạo hình với vạt 
có kích thước đủ lớn và tạo độ lồi của vạt sao cho 
vạt có thể tiếp xúc với vòm khẩu cái cứng. Để đạt 
được điều này theo Kimata vạt tạo hình phải có bề 
dày ít nhất là 1,5 cm3. Hiện nay, chỉ có một số vạt 
đáp ứng theo yêu cầu này, như vạt cơ ngực lớn, 
vạt da cơ thẳng bụng, vạt đùi trước ngoài. Với vạt 



10

Số 79.2025 TỔNG QUAN

cơ ngực lớn có thể cung cấp thể tích đủ lớn tuy 
nhiên vạt có nhiều khuyết điểm như ảnh hưởng 
đến chức năng vận động khép của cánh tay, và 
đặc biệt vạt có xu hướng co rút theo thời gian do 
trọng lực và sự teo cơ, ảnh hưởng đến chức năng 
lưỡi tạo hình về sau. Lựa chọn khác hiện nay là 
vạt đùi trước ngoài, vạt có ưu điểm thể tích lớn ở 
người thể trạng tốt, cuống mạch to, dài, dư chứng 
lấy vạt không đáng kể và có thể tiến hành đồng 
thời hai kíp phẫu thuật. Tuy nhiên, bệnh nhân bị 
ung thư lưỡi giai đoạn này ở nam thường có thể 
trạng gầy, suy kiệt, độ dày vạt ở những bệnh nhân 
này mỏng, chưa tới 1 cm với độ dày vạt được 
tính từ mép da đến vị trí cao nhất và dày nhất. 
Chức năng nói và nuốt cũng liên quan mật thiết 
với những đặc điểm này của vạt tạo hình [8-10]. 
Trong nghiên cứu của chúng tôi đa số các trường 
hợp bệnh nhân đều ăn qua đường miệng sau trung 
bình khoảng 12 ngày và thường là thức ăn bán 
lỏng như cháo và chức năng nói có thể hiểu được 
khi giao tiếp. Có 10 bệnh nhân phải phụ thuộc vào 
ống nuôi ăn sau mổ có thể do bệnh nhân có thời 
gian theo dõi ngắn dưới 6 tháng ở 5 trường hợp. 
Bệnh nhân còn đang xạ trị hoặc vừa hoàn tất phác 
đồ điều trị, thời gian cho việc phục hồi chức năng 
của lưỡi còn hạn chế. Đặc biệt là trong nghiên cứu 
này chúng tôi thực hiện trên những bệnh nhân có 
thể trạng gầy và suy dinh dưỡng. Trong nghiên 
cứu của chúng tôi có 2 trường hợp khuyết hổng 
lưỡi-thành bên hầu; cả 2 trường hợp đều chuyển 
vạt thành công. Vạt 2 đảo da giúp tiết kiệm thời 
gian tạo hình cho khuyết hổng thứ 2 và di chứng 
không cần thiết nếu lấy thêm vạt.

Trong nghiên cứu này chúng tôi chuyển vạt 
thành công 30 trường hợp đạt tỷ lệ 100%; tỷ lệ 
cao so với các nghiên cứu khác [11,12]. Chúng tôi 
có 2 trường hợp tắc mạch sau mổ; một trường hợp 
tắc động mạch được phát hiện sớm vào giờ thứ 5 
sau mổ với kiểm tra vạt không ra máu, chúng tôi 
mổ lại và quyết định đổi động mạch nuôi vạt do 
đó cứu sống được vạt. Trường hợp thứ 2 là tắc 
tĩnh mạch vào giờ thứ 17, vạt thay đổi màu sắc 

và khi kiểm tra thấy tắc tĩnh mạch, miệng nối tĩnh 
mạch tắc là với tĩnh mạch hầu ngoài, chúng tôi 
bơm rửa và nối lại với nhánh của tĩnh mạch hầu 
trong với kết quả mạch máu tái thông tốt sau đó.

Trong nghiên cứu của chúng tôi có 2 trường 
hợp dò hốc miệng - cổ do hở vạt trong miệng; 
gặp nhiều ở sàn miệng trước và đáy lưỡi. Trong 
này có 1 trường hợp do tắc tĩnh mạch dẫn đến 
hoaị tử một phần vạt và đò sàn miệng - cổ. Hai 
trường hợp này sau đó được may lại lỗ dò và vết 
mổ lành tốt. Trong nghiên cứu chúng tôi ở những 
ca đầu tiên vạt được đính vào khuyết hổng bằng 
mũi đơn không liên tục, sau đó, chúng tôi chuyển 
sang khâu bằng mũi chữ “U” và nhận thấy giảm 
hẳn tình trạng dò hốc miệng - cổ.

Nghiên cứu của chúng tôi có thời gian theo dõi 
trung bình 7 tháng (ngắn  nhất 2 tháng  và dài nhất 
32 tháng) và hiện đang có 18 bệnh nhân đang theo 
dõi và không tái phát; đạt tỷ lệ sống còn không 
bệnh 2 năm là 60%. Bước đầu cao hơn một số 
nghiên cứu khác, tuy nhiên thời gian theo dõi sau 
điều trị một số ca của chúng tôi còn ngắn [13,14].
Trong nghiên cứu có 9 trường hợp tái phát (tại 
chỗ: 6,di căn xa: 3), 7/9 trường hợp tử vong và 1 
trường hợp tử vong do đột quỵ, 1 trường hợp tử 
vong do bỏ xạ trị sau đó di căn xa và 1 trường hợp 
tử vong do suy kiệt sau hóa xạ đồng thời.

5. KẾT LUẬN

Cắt toàn bộ lưỡi là phẫu thuật tàn phá đòi hỏi 
bắt buộc phải tạo hình nhằm khôi phục lại chức 
năng nói và nuốt cho bệnh nhân đặc biệt thách 
thức với những bệnh nhân có thể trạng gầy và suy 
dinh dưỡng. Thể tích vạt cần cho tái tạo toàn bộ 
lưỡi lớn, vạt da cơ thẳng bụng có độ dày vạt và thể 
tích vạt lớn đáp ứng tốt cho yêu cầu này. Trong 
nghiên cứu này bên cạnh kết quả khả quan về mặt 
ung thư học là khả năng nói và nuốt cũng phục 
hồi khá tốt góp phần tăng chất lượng cuộc sống 
cho bệnh nhân ung thư lưỡi giai đoạn tiến xa.
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PHẪU THUẬT SAU ĐIỀU TRỊ TÂN HỖ TRỢ BẰNG HÓA TRỊ 
KẾT HỢP LIỆU PHÁP MIỄN DỊCH CHO BỆNH NHÂN UNG THƯ PHỔI: 

BÁO CÁO LOẠT CA BỆNH  TẠI BỆNH VIỆN UNG BƯỚU  
THÀNH PHỐ HỒ CHÍ MINH 

Phạm Đức Nhật Minh*, Đoàn Văn Lâm, Vũ Đình Khánh Hoàng, 
Lại Minh Đức, Huỳnh Thanh Tuệ, Nguyễn Bỉnh Kha, Vũ Thanh Bình

TÓM TẮT

Bối cảnh: Ung thư phổi là nguyên nhân hàng đầu gây tử vong do ung thư trên toàn thế giới. Điều trị 
tân hỗ trợ bằng hóa trị kết hợp liệu pháp miễn dịch, đặc biệt là Pembrolizumab, đã cho thấy hiệu quả 
đầy hứa hẹn, trong khi phẫu thuật cắt phổi vẫn giữ vai trò then chốt trong điều trị triệt căn.

Mục tiêu: Đánh giá ban đầu về hiệu quả, tính an toàn và khả thi của phẫu thuật cắt phổi sau điều trị 
tân hỗ trợ với hóa trị kết hợp liệu pháp miễn dịch.

Phương pháp: Nghiên cứu hồi cứu được thực hiện từ tháng 3/2024 đến tháng 7/2025 tại đơn vị 
Gan - Lồng ngực, Bệnh viện Ung bướu TP. Hồ Chí Minh. Chúng tôi phân tích hồ sơ 4 bệnh nhân được 
phẫu thuật cắt phổi sau hóa trị kết hợp Pembrolizumab. Các thông số được đánh giá gồm: Giai đoạn 
lâm sàng, phác đồ điều trị, phương pháp phẫu thuật, thời gian nằm viện, biến chứng và giải phẫu bệnh 
sau mổ.

Kết quả: Cả 4 trường hợp đều được hội chẩn đa chuyên khoa trước điều trị. Phẫu thuật nội soi lồng 
ngực (VATS) được chỉ định ban đầu cho tất cả, trong đó 1 trường hợp phải chuyển mổ hở. Các loại 
phẫu thuật gồm: 1 cắt toàn bộ phổi, 1 cắt 2 thùy phổi và 2 cắt thùy phổi. Tất cả đạt diện cắt âm tính 
(R0); 2 bệnh nhân (50%) có đáp ứng hoàn toàn trên mô bệnh học. Không ghi nhận biến chứng chu 
phẫu. Thời gian nằm viện sau mổ từ 4÷14 ngày.

Kết luận: Phẫu thuật cắt phổi sau hóa trị kết hợp pembrolizumab trong điều trị tân hỗ trợ là an toàn, 
khả thi và mang lại kết quả giải phẫu bệnh khả quan.

Từ khóa: Ung thư phổi không tế bào nhỏ; điều trị tân hỗ trợ; hóa trị kết hợp Pembrolizumab; phẫu 
thuật nội soi.

Bệnh viện Ung bướu TP. HCM
*Chịu trách nhiệm chính: Phạm Đức Nhật Minh
Email: minhducyds@gmail.com

Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 09/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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SURGERY AFTER NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY  
COMBINED WITH IMMUNOTHERAPY IN PATIENTS WITH  
LUNG CANCER: A CASE SERIES FROM HO CHI MINH CITY  

ONCOLOGY HOSPITAL

ABSTRACT

Background: Lung cancer is a leading cause of cancer mortality worldwide. Neoadjuvant 
chemoimmunotherapy, particularly with pembrolizumab, has demonstrated promising efficacy, while 
surgical resection remains essential for curative treatment.

Objective: To provide an initial evaluation of the efficacy, safety, and feasibility of pulmonary 
resection following neoadjuvant chemotherapy combined with immunotherapy.

Methods: A retrospective review was conducted from March 2024 to July 2025 at the Hepato–
Thoracic Surgery Unit, Ho Chi Minh City Oncology Hospital. Medical records of four patients who 
underwent pulmonary resection after neoadjuvant chemotherapy plus pembrolizumab were analyzed. 
Parameters included clinical stage, treatment regimen, surgical approach, hospital stay, complications, 
and pathology.

Results: All four patients were evaluated in a multidisciplinary tumor board. Video-assisted 
thoracoscopic surgery (VATS) was planned in all cases, with one conversion to thoracotomy. Surgical 
procedures included one pneumonectomy, one bilobectomy, and two lobectomies. R0 resection was 
achieved in all patients, and two (50%) showed pathological complete response. No perioperative 
complications occurred. Postoperative hospital stay ranged from 4 to 14 days.

Conclusion: Pulmonary resection following neoadjuvant chemoimmunotherapy with pembroli-
zumab is safe, feasible, and associated with favorable pathological outcomes.

Keywords: Non-small cell lung cancer; Neoadjuvant therapy; Chemotherapy combined with pem-
brolizumab; Video-assisted thoracoscopic surgery.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư phổi là bệnh lý ác tính thường gặp 

với tỷ lệ tử vong cao trên toàn thế giới. tỷ lệ tử 
vong do Ung thư phổi đã giảm trong những năm 
gần đây một phần do những tiến bộ của liệu pháp 
miễn dịch. Pembrolizumab đã cho thấy hiệu 
quả khi sử dụng đơn trị liệu hoặc kết hợp hóa 
trị trong điều trị bổ trợ và giai đoạn tiến triển. 
Nghiên cứu KEYNOTE 671, với liệu pháp tân hỗ 
trợ (neoadjuvant therapy) đang nổi lên như một 
hướng tiếp cận đầy hứa hẹn nhằm cải thiện tiên 

lượng và tăng cơ hội chữa khỏi cho bệnh nhân 
ung thư phổi không tế bào nhỏ (NSCLC) giai 
đoạn sớm và tiến triển tại chỗ [8]. Nhiều nghiên 
cứu quốc tế đã chứng minh rằng hóa trị hoặc hóa 
xạ trị tân hỗ trợ giúp nâng cao tỷ lệ sống còn dài 
hạn so với điều trị bổ trợ, đồng thời mở ra tiềm 
năng kết hợp với liệu pháp miễn dịch để tăng hiệu 
quả điều trị.

Các nghiên cứu gần đây, như KEYNOTE 671 
[8], thử nghiệm TOP1201 của Chi-Fu Jeffrey 
Yang và cộng sự (2018) [2], nghiên cứu hồi cứu 
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của Carretta và cộng sự (2008) hay báo cáo của 
Dirk Stefani và cộng sự (2021) [4], đã khẳng 
định tính an toàn và khả thi của phẫu thuật sau 
hóa trị kết hợp liệu pháp miễn dịch, cũng như 
ghi nhận tỷ lệ đáp ứng mô bệnh học đáng khích 
lệ. Tuy nhiên, phần lớn các bằng chứng này đến 
từ các trung tâm lớn trên thế giới, trong khi tại  
Việt Nam, phương pháp tân hỗ trợ kết hợp hóa trị 
và liệu pháp miễn dịch mới chỉ được áp dụng ở 
một số ít cơ sở và chưa có nhiều nghiên cứu báo 
cáo kết quả thực tiễn.

Xuất phát từ thực tế này, nghiên cứu của chúng 
tôi nhằm chia sẻ những kinh nghiệm bước đầu 
và kết quả phẫu thuật cho bệnh nhân NSCLC sau 
điều trị tân hỗ trợ bằng hóa trị kết hợp liệu pháp 
miễn dịch tại Bệnh viện Ung bướu TP. Hồ Chí 
Minh trong giai đoạn từ tháng 3/2024 đến tháng 
7/2025.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

Chúng tôi chọn hồ sơ các bệnh nhân phẫu thuật 
ung thư phổi đã được điều trị tân hỗ trợ với hóa 
trị kết hợp Pembrolizumab từ tháng 3/2024 đến 
tháng 7/2025, tại đơn vị Gan - lồng ngực Bệnh 
viện Ung bướu TP. Hồ Chí Minh.

Việc chọn lựa bênh nhân điều trị tân hỗ trợ 
tại bệnh viện được quyết định sau hội chẩn liên 
chuyên khoa, xét các trường hợp bướu xâm lấn 
(T3, T4); hạch N2 xâm lấn; bệnh nhân tham gia 
các thử nghiệm lâm sàng tại bệnh viện.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Chúng tôi phân tích hồi cứu loạt ca bệnh dựa 

trên hồ sơ bệnh án.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU

Tổng cộng có 04 ca bệnh được ghi nhận. Toàn 
bộ 04 ca được hội chẩn đa chuyên khoa trước khi 

tiến hành điều trị. Phẫu thuật nội soi được chỉ định 
cho cả 04 trường hợp, có 01 ca phải chuyển mổ 
hở do mô phổi viêm dính thành ngực, khó khăn 
khi gỡ dính khỏi động mạch chủ ngực và thực 
quản. Phương pháp phẫu thuật: 01 ca cắt toàn bộ 
phổi (25%), 01 ca cắt 2 thùy phổi (25%), 02 ca cắt 
thùy phổi (50%). Nạo hạch tiêu chuẩn được thực 
hiện ở tất cả các trường hợp. Thời gian nằm viện 
từ 4-14 ngày, quá trình hậu phẫu ghi nhận không 
có tai biến, biến chứng nào xảy ra. tỷ lệ phẫu thuật 
đạt R0 là toàn bộ 4 ca bệnh. Có 2 trong 4 ca đáp 
ứng hoàn toàn về mặt mô bệnh học. 

Ca 1:
Bệnh nhân nam A, 56 tuổi, chẩn đoán Ung thư 

thùy dưới phổi trái cT3N0M0 (Giai đoạn IIB). 
Giải phẫu bệnh: Carcinôm tuyến, Grad 2; EGFR 
âm tính, ALK âm tính, PD-L1 <1%. 

Hình 1. Hình ảnh trước điều trị bệnh nhân A

Điều trị tân hỗ trợ: Pemetreced + Cisplatin + 
Pembrolizumab, tổng cộng 04 chu kỳ. 

Đánh giá sau điều trị tân hỗ trợ: ycT3N0M0.
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Hình 2. Hình ảnh sau điều trị tân hỗ trợ  
bệnh nhân A

Phẫu thuật sau điều trị tân hỗ trợ 50 ngày: 
VATS cắt thùy dưới phổi trái + một phần thùy trên 
phổi trái + Nạo hạch trung thất.

Sau mổ, bệnh nhân phục hồi tốt, xuất viện 
ngày hậu phẫu thứ 5.

Giải phẫu bệnh sau mổ: ypT3N1M0, R0.
Đại thể: Bướu thùy dưới 5,5 cm, xâm lấn rãnh 

liên thùy và một phần nhu mô thùy trên. Hạch 
trung thất rốn phổi nhóm 8, 9, 10, 11 kích thước 
0,5÷1 cm. Hạch nhóm 7, kích thước 1÷1,5 cm, 
sượng, theo dõi di căn.

Vi thể: Carcinôm tuyến, Grad 2. Di căn 01 
hạch nhóm 10. Diện cắt bình thường.

Ca 2: 
Bệnh nhân nam B, 65 tuổi, chẩn đoán ung thư 

thùy dưới phổi trái cT4N2M0 (Giai đoạn IIIB).
Giải phẫu bệnh: Carcinôm tế bào gai, Grad 2; 

EGFR âm tính, ALK âm tính, PD-L1 <1%. 

Hình 3. Hình ảnh trước điều trị bệnh nhân B

Điều trị tân hỗ trợ: Paclitacel + Carboplatin + 
Pembrolizumab, tổng cộng 04 chu kỳ. 

Đánh giá sau điều trị tân hỗ trợ: ycT2N0M0.
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Hình 4. Hình ảnh sau điều trị tân hỗ trợ bệnh nhân B

Phẫu thuật sau điều trị tân hỗ trợ 89 ngày: 
VATS chuyển mổ hở cắt phổi trái + Nạo hạch 
trung thất.

Lý do chuyển mổ hở: Bướu xâm lấn trung thất, 
khó khăn khi phẫu tích tách bướu khỏi động mạch 
chủ ngực và thực quản.

Sau mổ, bệnh nhân phục hồi tốt, xuất viện 
ngày hậu phẫu thứ 11.

Giải phẫu bệnh sau mổ: ypT0N0M0, R0.
Đại thể: Bướu thùy dưới 3 cm, xâm lấn sát phế 

quản gốc gần góc carina, phần xâm nhiễm cách 
carina khoảng 3÷4 cm, mô bướu sượng, mặt cắt 
màu trắng nhạt, màng phổi tạng không co kéo.

Hạch trung thất rốn phổi, kích thước 0,5÷1 cm, 
mềm, đen, vỡ vỏ bao.

Vi thể: Mô phổi viêm xơ không còn tế bào ác 
tính. Hạch viêm. Diện cắt bình thường.

Ca 3:
Bệnh nhân nam C, 55 tuổi, chẩn đoán Ung thư 

thùy trên phổi phải cT4N2M0 (Giai đoạn IIIB).

Giải phẫu bệnh + Hóa mô miễn dịch: Carcinôm 
tuyến nguyên phát của phổi, Grad 2; EGFR âm 
tính, ALK âm tính, PD-L1 0%/ Ung thư đại tràng 
trái cT2N0M0 (Giải phẫu bệnh đại tràng: Carci-
noma tuyến, Grad 2). 

Hình 5. Hình ảnh trước điều trị bệnh nhân C

Điều trị tân hỗ trợ: Pemetreced + Carboplatin 
+ Pembrolizumab, tổng cộng 06 chu kỳ. 

Đánh giá sau điều trị tân hỗ trợ: ycT2N2M0.
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Hình 6. Hình ảnh sau điều trị tân hỗ trợ bệnh nhân C

Phẫu thuật sau điều trị tân hỗ trợ 43 ngày: VATS 
cắt thùy trên phổi phải + Nạo hạch trung thất.

Sau mổ, bệnh nhân phục hồi tốt, xuất viện 
ngày hậu phẫu thứ 4.

Giải phẫu bệnh sau mổ: ypT2N1M0, R0.
Đại thể: Bướu thùy trên, vị trí gần rốn phổi, 

liên tục với hạch nhóm 10, 11, tổng kích thước 
4,5 cm, mô bướu sượng, xâm lấn một phần thùy 
dưới. Hạch rốn phổi, nhóm 11 di căn rõ, kích 

thước 0,5÷1,5 cm. Hạch trung thất nhóm 2R, 4R, 
7, kích thước 0,5÷1 cm, mềm.

Vi thể: Carcinôm tuyến, Grad 2. Di căn hạch 
nhóm 11. Diện cắt bình thường.

Ca 4:
Bệnh nhân nam D, 72 tuổi, chẩn đoán Ung thư 

thùy trên phổi phải cT4N2M0 (Giai đoạn IIIB). 
Giải phẫu bệnh: Carcinôm tế bào gai, Grad 2; 
EGFR âm tính, ALK âm tính, PD-L1 0%.

Hình 7. Hình ảnh trước điều trị bệnh nhân D

Điều trị tân hỗ trợ: Gencitabine + Carboplatin 
+ Pembrolizumab, tổng cộng 04 chu kỳ. 

Đánh giá sau điều trị tân hỗ trợ: ycT4N0M0.
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Hình 8. Hình ảnh sau điều trị tân hỗ trợ bệnh nhân D

Phẫu thuật sau điều trị tân hỗ trợ 43 ngày: 
VATS cắt thùy trên + thùy giữa phổi phải + Nạo 
hạch trung thất.

Sau mổ, bệnh nhân phục hồi tốt, không có biến 
chứng hậu phẫu, xuất viện ngày hậu phẫu thứ 14.

Giải phẫu bệnh sau mổ: ypT0N0M0, R0.

Đại thể: Bướu thùy trên, vị trí ngoại vi, giới 
hạn tương đối rõ. Xẻ bướu ghi nhận mật độ bướu 
sượng, màu vàng nhạt. Hạch trung thất, rốn  
phổi mềm.

Vi thể: Mô phổi viêm xơ. Hạch viêm. Diện cắt 
bình thường.

Bảng tổng hợp

Đặc điểm Ca 1 Ca 2 Ca 3 Ca 4

Tuổi 56 65 55 72

Giới Nam Nam Nam Nam

Giai đoạn bệnh cT3N0M0 (IIB) cT4N2M0 (IIIB) cT4N2M0 (IIIB) cT4N2M0 (IIIB)

Giải phẫu bệnh Carcinôm tuyến, 
Grad 2.

Carcinôm tế bào 
gai, Grad 2.

Carcinôm tuyến, 
Grad 2.

Carcinôm tế bào 
gai, Grad 2.

Điều trị tân hỗ trợ
Pemetreced + Cis-
platin + Pembroli-

zumab

Paclitacel + Carbo-
platin + Pembroli-

zumab

Pemetreced + Car-
boplatin + Pem-

brolizumab

Gemcitabine + 
Carboplatin + 

Pembrolizumab

Số chu kỳ tân hỗ 
trợ 4 4 6 4

Đánh giá sau tân 
hỗ trợ ycT3N0M0 (IIB) ycT2N0M0 (IIA) ycT2N2M0 (IIIA) ycT4N0M0 (IIIA)
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Đặc điểm Ca 1 Ca 2 Ca 3 Ca 4

Thời gian mổ sau 
tân hỗ trợ 50 89 43 43

Phẫu thuật

VATS - Cắt thùy 
dưới phổi trái + một 

phần thùy trên + 
nạo hạch.

VATS chuyển mổ 
hở cắt phổi trái + 

nạo hạch.

VATS - Cắt thùy 
trên phổi phải + 

nạo hạch.

VATS cắt thùy trên 
+ thùy giữa phổi 
(P) + nạo hạch.

Giai đoạn bệnh 
sau phẫu thuật

ypT3N1M0 (IIIA), 
R0.

ypT0N0M0 (pCR), 
R0

ypT2N1M0 (IIB), 
R0

ypT0N0M0 (pCR), 
R0

Thời gian nằm viện 5 11 4 14

Biến chứng hậu 
phẫu Không Không Không Không

4. BÀN LUẬN 

Nghiên cứu của chúng tôi mô tả 04 ca bệnh, 
độ tuổi từ 55÷72 tuổi, tuổi trung bình là 62 tuổi, 
toàn bộ các ca bệnh đều là nam giới. Qua đó có 
thể thấy tuổi càng cao thì nguy cơ mắc ung thư 
phổi càng cao do sự tích lũy yếu tố nguy cơ càng 
nhiều, nam giới hút thuốc lá nhiều nên dễ mắc ung 
thư phổi hơn nữ giới. Giai đoạn bệnh là IIB đến 
IIIB, cũng tương tự các nghiên cứu điều trị tân hỗ 
trợ (Nghiên cứu KEYNOTE 671, nghiên cứu của 
tác giả Fuqiang Dai ở Trung Quốc), Phẫu thuật tại 
thời điểm chẩn đoán ban đầu là chưa thuận lợi [8, 
5]. Toàn bộ các ca bệnh được lựa chọn phương án 
phẫu thuật ban đầu là phẫu thuật nội soi, đây cũng 
là xu thế chung của phẫu thuật ung thư phổi. Thời 
gian điều trị tân hỗ trợ là 4-6 chu kỳ, tương tự 
trong nghiên cứu KEYNOTE 671, tỷ lệ đáp ứng 
hoàn toàn về mô bệnh học trong nghiên cứu của 
chúng tôi là 50%. 

Theo nghiên cứu của tác giả Fuqiang Dai và 
cộng sự thì tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn về mô bệnh 
học ở nhóm bệnh nhân điều trị tân hỗ trợ bằng hóa 
trị kết hợp liệu pháp miễn dịch là 57,89%, chỉ số 
này cao hơn đáng kể so với nhóm tân hỗ trợ với 
hóa trị (57,89% so với 5,13%). Cũng theo tác giả 
Fuqiang Dai thì tỷ lệ đáp ứng khối u một phần 

(MPR) ở nhóm liệu pháp miễn dịch cao hơn đáng 
kể so với nhóm hóa trị (78,95% so với 10,26%) 
[5]. Trong nghiên cứu của chúng tôi không thể 
đánh giá MPR do chưa có sự thống nhất về cách 
đọc kết quả giải phẫu bệnh sau mổ. Bệnh nhân đạt 
được MPR (bao gồm cả pCR) có thời gian sống 
còn toàn bộ (OS) và thời gian sống còn không 
bệnh (DFS) tốt hơn đáng kể với chỉ số P lần lượt 
là 0,018 và 0,016 [5]. Kết quả nghiên cứu của 
chúng tôi cho thấy phẫu thuật cắt phổi sau điều trị 
tân hỗ trợ bằng hóa trị kết hợp pembrolizumab là 
khả thi và an toàn, với tỷ lệ cắt bỏ triệt để (R0) đạt 
100% và tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn về mô bệnh học 
(pCR) là 50%. Không có biến chứng hậu phẫu 
nào được ghi nhận và thời gian nằm viện dao 
động từ 4÷14 ngày, phù hợp với các báo cáo trong 
và ngoài nước về hiệu quả và độ an toàn của phẫu 
thuật sau liệu pháp miễn dịch - hóa trị tân hỗ trợ.

Nhiều thử nghiệm pha III gần đây đã khẳng 
định lợi ích của hóa trị kết hợp miễn dịch trong bối 
cảnh tân hỗ trợ. Thử nghiệm KEYNOTE-671 cho 
thấy pembrolizumab chu phẫu cải thiện đáng kể 
thời gian sống thêm không bệnh tiến triển (EFS) 
và sống còn toàn bộ (OS) ở bệnh nhân NSCLC có 
thể phẫu thuật [8]. Tương tự, CheckMate-816 ghi 
nhận nivolumab kết hợp hóa trị làm tăng rõ rệt tỷ 
lệ đáp ứng hoàn toàn bệnh lý, đồng thời không 
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cản trở khả năng tiến hành phẫu thuật [6]. Những 
dữ liệu này củng cố cơ sở khoa học cho việc triển 
khai các phác đồ hóa trị - miễn dịch trước mổ 
nhằm tối ưu hóa hiệu quả phẫu thuật triệt để.

Từ góc độ ngoại khoa, nhiều tác giả đã lưu ý 
rằng liệu pháp miễn dịch có thể làm tăng độ khó 
khi phẫu tích do phản ứng viêm, xơ hóa và dính 
quanh rốn phổi, mạch máu lớn hoặc trung thất [7]. 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, một trường hợp 
(25%) phải chuyển từ phẫu thuật nội soi sang mổ 
mở do mô phổi viêm dính chặt vào thành ngực và 
khó khăn khi tách dính khỏi động mạch chủ ngực 
và thực quản. Điều này phù hợp với báo cáo trước 
đó cho rằng tỷ lệ chuyển mổ mở sau điều trị tân 
hỗ trợ dao động từ 0 đến hơn 50% tùy từng nghiên 
cứu [7]. Tuy nhiên, với sự chuẩn bị kỹ lưỡng và 
kinh nghiệm của phẫu thuật viên, việc chuyển đổi 
được thực hiện an toàn, không gây biến chứng 
cho bệnh nhân.

Đáng chú ý, trong loạt ca của chúng tôi không 
ghi nhận biến chứng hậu phẫu. Đây là một 
điểm tích cực, phù hợp với các phân tích gộp 
gần đây cho thấy phẫu thuật sau hóa trị kết hợp 
miễn dịch nhìn chung không làm gia tăng biến 
chứng nặng sau mổ so với hóa trị đơn thuần [3]. 
Thời gian nằm viện trung bình trong nghiên cứu 
(4÷14 ngày) cũng tương đồng với các báo cáo tại  
Việt Nam khi áp dụng phẫu thuật nội soi một 
lỗ (uniportal VATS) và chương trình ERAS cho 
phẫu thuật cắt phổi [1]. Điều này gợi ý rằng sự kết 
hợp giữa kỹ thuật ít xâm lấn và tối ưu chăm sóc 
chu phẫu đã góp phần cải thiện kết quả điều trị.

Nghiên cứu này có một số hạn chế. Thứ nhất, 
cỡ mẫu nhỏ (4 bệnh nhân) và thiết kế hồi cứu, đơn 
trung tâm, do đó kết quả chỉ mang tính gợi ý. Thứ 
hai, thời gian theo dõi ngắn nên chưa thể đánh giá 
hiệu quả sống còn dài hạn. Các nghiên cứu tiền 
cứu với cỡ mẫu lớn hơn và thời gian theo dõi dài 
hơn là cần thiết để khẳng định giá trị của chiến 
lược điều trị này trong bối cảnh Việt Nam.

Tóm lại, kết quả bước đầu của chúng tôi phù 
hợp với xu hướng quốc tế, cho thấy phẫu thuật 
cắt phổi sau điều trị tân hỗ trợ bằng hóa trị kết 
hợp pembrolizumab là an toàn, khả thi và có 
tiềm năng cải thiện đáp ứng mô bệnh học. Việc 
lựa chọn bệnh nhân phù hợp, hội chẩn đa chuyên 
khoa và chuẩn bị cho khả năng chuyển mổ mở 
khi cần thiết là những yếu tố quan trọng đảm bảo 
thành công.

5. KẾT LUẬN

Bối cảnh chẩn đoán và khả năng tiếp cận thuốc 
miễn dịch đang ngày một khả thi trong điều trị 
ung thư phổi không tế bào nhỏ. Điều trị miễn dịch 
tân hỗ trợ đang cho thấy sự cải thiện đáng kể thời 
gian sống còn toàn bộ. Những kết quả ban đầu 
cho thấy phẫu thuật cắt phổi sau liệu pháp miễn 
dịch là an toàn và khả thi. Với những nhận định 
trên, chúng tôi tin rằng liệu pháp miễn dịch tân 
hỗ trợ sẽ thay đổi mô hình điều trị Ung thư phổi 
không tế bào nhỏ trong tương lai gần.
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KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ BƯỚC MỘT AFATINIB KẾT HỢP  
GAMMA KNIFE TẠI NÃO TRÊN BỆNH NHÂN UNG THƯ PHỔI 

KHÔNG TẾ BÀO NHỎ DI CĂN NÃO, CÓ ĐỘT BIẾN EGFR

Vũ Hà Thanh1,2*, Nguyễn Thị Thái Hòa2, Trương Công Minh2

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá tỷ lệ đáp ứng (tổng thể và nội sọ), sống thêm không tiến triển nội sọ và sống 
thêm không bệnh tiến triển chung. 

Thiết kế: Nghiên cứu mô tả hồi cứu trên bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) di 
căn não, có đột biến EGFR, tại Bệnh viện K từ 01/2018 đến 10/2024, điều trị afatinib kết hợp gamma 
knife. 

Kết quả: 44 bệnh nhân được tuyển chọn. Tỷ lệ đáp ứng tổng thể đạt 72,7% trong đó không có đáp 
ứng hoàn toàn, 72,7% đáp ứng 1 phần. Tỷ lệ đáp ứng tại não đạt 72,7% trong đó đáp ứng hoàn toàn đạt 
22,7% và đáp ứng 1 phần là 50%. Trung vị thời gian sống thêm không bệnh tiến triển (PFS) đạt 12,9 
tháng (10,2-19,2). Trung vị thời gian sống thêm không tiến triển nội sọ (iPFS) đạt 28,2 tháng (14,7-
NR). Bệnh nhân mang đột biến thường gặp (Del19/L858R) có iPFS trung vị cao hơn đáng kể so với 
nhóm mang đột biến hiếm (34,4 tháng so với 17,0 tháng; p = 0,019). 

Kết luận: Kết hợp gamma knife và TKIs thế hệ 2 (afatinib) cho hiệu quả điều trị tốt về đáp ứng, 
PFS, iPFS trên bệnh nhân UTPKTBN, di căn não có đột biến EGFR.

Từ khóa: Ung thư phổi không tế bào nhỏ; đột biến EGFR; afatinib; di căn não; gamma knife.

FIRST-LINE AFATINIB COMBINED WITH GAMMA KNIFE FOR 
BRAIN METASTASES IN EGFR-MUTANT NON-SMALL CELL 

LUNG CANCER PATIENTS: TREATMENT OUTCOME
Objective: To evaluate the response rate (overall and intracranial), intracranial progression-free 

survival (iPFS), and overall progression-free survival (PFS). 

1Trường Đại học Y Hà Nội
2Bệnh viện K
*Chịu trách nhiệm chính: Vũ Hà Thanh
Email: hathanhbvk@gmail.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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Methods: This retrospective descriptive study included patients diagnosed with EGFR-mutant non-
small cell lung cancer (NSCLC) with brain metastases, who received treatment with afatinib in com-
bination with gamma knife radiosurgery at the National Cancer Hospital between January 2018 and 
October 2024. 

Results: A total of 44 patients were included. The overall response rate (ORR) was 72.7%, with 
no complete responses and 72.7% partial responses. The intracranial response rate (iORR) was also 
72.7%, including 22.7% complete responses and 50% partial responses. The median PFS was 12.9 
months (95% CI, 10.2–19.2), and the median iPFS was 28.2 months (95% CI, 14.7–not reached). 
Patients with common EGFR mutations (Del19/L858R) had a significantly longer median iPFS com-
pared to those with uncommon mutations (34.4 vs. 17.0 months; p = 0.019). 

Conclusion: The combination of gamma knife radiosurgery and second-generation TKIs (afatinib) 
demonstrated favorable efficacy in terms of response rate, PFS, and iPFS in patients with EGFR-mu-
tant NSCLC and brain metastases.

Key words: non - small cell lung cancer, EGFR mutations, afatinib, brain metastases, gamma knife

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) 

di căn não được đánh giá là có tiên lượng xấu 
hơn so với các vị trí di căn khác [1]. Điều trị bệnh 
nhân di căn não gặp nhiều khó khăn do các thuốc 
hóa trị thông thường khó xuyên qua hoặc xuyên 
qua hàng rào máu não với tỷ lệ thấp, do đó đáp 
ứng tại não thường kém. 

Hiện nay các phương pháp điều trị mới như là 
các thuốc nhắm đích phân tử nhỏ đã làm thay đổi 
đáng kể tiên lượng của nhiều loại ung thư, trong 
đó có UTPKTBN di căn não. Một trong số đó 
là các tác nhân ức chế tyrosine kinase (TKI) tác 
động vào thụ thể yếu tố phát triển biểu bì (EGFR). 
Các thuốc này cho kết quả về sống không tiến 
triển bệnh cao hơn một cách có ý nghĩa thống kê 
so với hóa trị liệu qua các thử nghiệm lâm sàng 
[2, 3]. Với trọng lượng và kích thước phân tử nhỏ, 
các thuốc Tkis đã được chứng minh có thể tiếp 
cận tới các khối tổn thương trong não qua một 
số thử nghiệm lâm sàng lớn như Optimal, Eurtac, 
Luxlung, Flaura...[2] [4, 5]. 

Xạ trị toàn não được chỉ định cho một vài 
trường hợp đặc biệt để giảm triệu chứng tuy nhiên 
lại có nhiều tác dụng phụ. Xạ phẫu tại não với 

dao gamma là phương tiện điều trị sử dụng bức 
xạ gamma tập trung, hội tụ chính xác chùm tia 
gamma năng lượng cao để tiêu diệt khối u tại não. 
Kỹ thuật này tập trung lượng phóng xạ ở mức độ 
cao bẻ gãy trực tiếp liên kết DNA của tế bào u, 
tiêu hủy khối u bằng tia gamma mà không cần mở 
hộp sọ hay sử dụng các kỹ thuật xâm lấn khác. 
Ngoài ra tia gamma tác dụng gián tiếp lên phân tử 
nước H2O trong u, tạo ra các phân tử oxy hóa tự 
do, các gốc oxy hóa này sẽ tiêu diệt tế bào u còn 
lại và không làm hại mô lành [6, 7]. Việc kết hợp 
Gamma knife và điều trị đích trong UTPKTBN 
di căn não được khuyến cáo áp dụng trong các 
hướng dẫn điều trị trong và ngoài nước. Tuy vậy 
cần thực hiện các nghiên cứu khoa học để tổng 
hợp thông tin về hiệu quả của việc kết hợp điều 
trị này cho các nhà lâm sàng. Do đó, nhóm nghiên 
cứu thực hiện đề tài với hai mục tiêu:

1. Đánh giá đáp ứng tổng thể và đáp ứng nội 
sọ của bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ 
giai đoạn tiến xa, di căn não, điều trị bước 1 với 
xạ phẫu tại não kết hợp thuốc afatinib.

2. Đánh giá thời gian sống thêm không tiến 
triển nội sọ và thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển chung của nhóm nghiên cứu.
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2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
2.1. Đối tượng nghiên cứu

44 bệnh nhân được chẩn đoán UTPKTBN, di 
căn não, mô bệnh học là ung thư biểu mô tuyến 
(UTBM tuyến), có đột biến nhạy cảm thuốc 
của gen EGFR, được điều trị bằng thuốc ức chế 
tyrosine kinase (TKI) thế hệ 2 (afatinib) tại Bệnh 
viện K từ 01/2018 đến tháng 10/2024.

2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn
Bệnh nhân được chẩn đoán xác định ung thư 

phổi không tế bào nhỏ bằng mô bệnh học.
Bệnh nhân được xác định có đột biến gen 

EGFR ngoại trừ đột biến T790M và INS20 đơn 
độc nguyên phát.

Xác định di căn não có thể đo lường được trên 
MRI/CT sọ não.

Điều trị Gamma knife tổn thương di căn não 
trước khi tiến triển.

Điều trị triệu chứng tại vùng (ngoài não) hoặc 
chăm sóc giảm nhẹ nội khoa được chấp nhận. 

Chỉ định xạ trị (bao gồm liều xạ, số lượng tổn 
thương và thể tích tổn thương tối đa tại não) được 
quyết định bởi nhà xạ trị.

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ
Mắc 2 ung thư trở lên.
Phụ nữ có thai/cho con bú.
Bệnh nhân suy gan nặng, suy thận nặng hoặc 

các bệnh lý nặng khác không có khả năng điều trị 
TKI.

Chuyển đổi các TKIs khác trong quá trình điều 
trị không do tiến triển hoặc độc tính.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
- Thiết kế nghiên cứu: Mô tả hồi cứu, theo dõi 

dọc. Chọn mẫu: Thuận tiện.

- Cỡ mẫu: công thức ước tính cỡ mẫu theo ước 
tính sống còn:

−


1
2
  

Trong đó:
n: cỡ mẫu;

−


1
2
  : giá trị từ phân bố chuẩn, được tính dựa 

trên xác suất sai lầm loại 1; 

( −


1
2
   = 1,96 nếu xác xuất sai lầm loại 1 là 5%); 

−1   : là giá trị được tính dựa trên lực thống kê; 
(  = 0,842 nếu lực thống kê là 80%); 

HR = 1

2

ln( )
ln( )

p
p

  là tỷ số nguy hại được tính dựa 

trên tỷ số sống sót kỳ vọng ở nhóm thực nghiệm 
và tỷ số sống sót được rút ra từ các nghiên cứu 
trước đó. (Trong nghiên cứu của Kim và cs, tại 
thời điểm 12 tháng, tỷ lệ tiến triển tại não là 
10,1%, chúng tôi kỳ vọng hiệu quả tương đương 
ở nhóm can thiệp so với nghiên cứu trước đó) [8].

Áp dụng công thức có được cỡ mẫu ước tính:

( ) ( )
( ) ( )

+ +
=

− − −

2

2

0,4887 1 1,96 0,842
36

0,4887 1 2 0,101 0,0505

 
 

 
 
 

- Các bước tiến hành: Bệnh nhân được thăm 
khám lâm sàng ghi nhận các thông tin về tuổi, 
giới, vị trí u, kích thước u, hạch; vị trí, kích thước, 
số lượng tổn thương di căn. 

- Đột biến EGFR được phát hiện bằng phương 
pháp phản ứng chuỗi (Polemerase Chain Reac-
tion - PCR) hoặc giải trình tự thế hệ mới (Next 
Generation Sequencing - NGS) trong mẫu sinh 
thiết trước điều trị hoặc sinh thiết lỏng.

- Điều trị afatinib (30÷40 mg), uống liên tục  
ngày 1 viên. 
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- Điều trị giảm nhẹ triệu chứng bằng nội khoa 
và/hoặc xạ trị triệu chứng tại vùng (ngoài não) 
được phép kết hợp khi cần thiết theo chỉ định của 
bác sĩ lâm sàng. Điều chỉnh liều theo hướng dẫn 
sử dụng đã được Cục Quản lý Dược Việt Nam 
phê duyệt [9]. Liều dung nạp là liều mà bệnh nhân 
có thể sử dụng hằng ngày mà không gặp phải bất 
kỳ tác dụng phụ ngiêm trọng nào cần phải can 
thiệp điều trị. Thời gian theo dõi tối thiểu là ít 
nhất đạt đến lần đánh giá đầu tiên, thời gian theo 
dõi tối đa là đến thời điểm phân tích (30/6/2025). 

- Đánh giá đáp ứng toàn thân được ghi nhận 
tại lần đầu tiên sau 3 tháng ± một tháng, bao gồm 
công thức máu, sinh hóa máu, chụp CTScanner.

- Đánh giá đáp ứng tại tổn thương não được 
ghi nhận theo lần đánh giá đầu tiên, tối thiểu sau 3 
tháng ± một tháng, đánh giá bằng CT/MRI sọ não. 

2.3. Các biến số và chỉ số
Đặc điểm của đối tượng nghiên cứu: Công cụ 

khảo sát: bộ câu hỏi. Phương pháp thu thập: khai 
thác bệnh án/hỏi bệnh nhân.

+ Tuổi: Tính theo năm, khảo sát tuổi trung 
bình và độ lệch chuẩn. 

+ Thể trạng (PS): Tính tỷ lệ phần trăm thể 
trạng chung theo các mức độ của ECOG [10]. 

+ Các biến khác như giới, tình trạng hút thuốc, 
tình trạng di căn não tại thời điểm chẩn đoán và 
các loại đột biến EGFR: Tính tỷ lệ phần trăm.

Đáp ứng: Theo tiêu chuẩn Recist 1.1. [11] 
Công cụ: bộ câu hỏi. Phương pháp thu thập: Tra 
cứu thông tin trên hồ sơ bệnh án, đo đạc trên 
chẩn đoán hình ảnh. Thời gian sống thêm không 
bệnh tiến triển (Progression Free Survival - PFS): 
đánh giá sau mỗi 3 tháng ± một tháng hoặc tại 
thời điểm bệnh nhân có triệu chứng lâm sàng nghi 
ngờ tiến triển theo tiêu chuẩn RECIST1.1 [11]. 
Sử dụng phương pháp Kaplan - Meier để ước tính 
thời gian sống thêm và test Log Rank để so sánh. 

Cách tính: PFS (tháng) = (ngày tiến triển/tử 
vong/dừng do độc tính, tùy theo sự kiện nào xảy 
ra trước) - ngày bắt đầu điều trị)/30,45. 

- Thời gian sống thêm không tiến triển nội sọ 
(tháng): Thời gian từ lúc điều trị đến lúc bệnh tiến 
triển tại não theo RECIST 1.1/tử vong/dừng do 
độc tính, tùy theo sự kiện nào xảy ra trước. 

2.4. Xử lý số liệu
Số liệu được nhập và xử lý bằng phần mềm 

SPSS 20.0 và phần mềm R Software for Windows 
phiên bản 4.3.3.

2.5. Đạo đức nghiên cứu
Đây là phác đồ điều trị đã được đưa vào hướng 

dẫn điều trị UTPKTBN giai đoạn IV của Bộ Y tế. 
Nghiên cứu này nằm trong khuôn khổ của đề tài 
nghiên cứu đã được phê duyệt hội đồng đạo đức 
số 905/GCN-HĐĐĐNCYSH-ĐHYHN. 

Thông tin của bệnh nhân là bảo mật và chỉ 
được sử dụng trong nghiên cứu. Việc tham gia 
nghiên cứu là hoàn toàn tự nguyện và chúng tôi 
tôn trọng tất cả các quyết định của bệnh nhân.

3. KẾT QUẢ
3.1. Đặc điểm chung của nhóm nghiên cứu 

Bảng 1. Đặc điểm chung của nhóm nghiên cứu

Characteristic N = 44

Giới

Nam 27 (61,4%)

Nữ 17 (38,6%)

Tuổi

Tuổi < 65 32 (72,7%)

Tuổi ≥ 65 12 (27,3%)

Chỉ số toàn trạng 

PS 0 16 (36,4%)
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Characteristic N = 44
PS 1 22 (50,0%)

PS 2-3 6 (13,6%)

Hút thuốc
Đã bỏ/Không hút 25 (56,8%)

Đang hút thuốc lá - thuốc lào 19 (43,2%)

Phân loại đột biến 
Chứa đột biến thường gặp 
(Del19/L858R) 25 (56,8%)

Đột biến không thường gặp 19 (43,2%)

Liều khởi trị
30 mg 34 (77,3%)

40 mg 10 (22,7%)

Liều dung nạp 

20 mg 1 (2,3%)

Characteristic N = 44

30 mg 35 (79,5%)

40 mg 8 (18,2%)

PS: performance status (chỉ số toàn trạng)

Trong số 44 bệnh nhân được tuyển chọn,  nam 
giới chiếm 61,4%, 72,7% bệnh nhân dưới 65 tuổi. 
36,4% bệnh nhân có ECOG 0, 50% có ECOG 1 và 
13,6% có ECOG từ 2 đến 3. Có 56,8% bệnh nhân 
đã bỏ hoặc không hút thuốc. Phân tích đặc điểm 
đột biến cho thấy 56,8% bệnh nhân mang đột biến 
thường gặp (Del19 hoặc L858R), còn lại 43,2% 
mang đột biến không thường gặp. Phần lớn bệnh 
nhân được khởi trị với liều 30 mg (77,3%), trong 
khi 22,7% bắt đầu với liều 40 mg. Liều dung nạp 
30mg được dùng cho 79,5% bệnh nhân, 18,2% 
dùng liều 40 mg và chỉ có 1 bệnh nhân (2,3%) 
dùng liều 20 mg. 

3.2. Tỷ lệ đáp ứng 
Bảng 2. Tỷ lệ đáp ứng tổng thể và đáp ứng nội sọ

Mức độ đáp ứng
Đáp ứng tổng thể Đáp ứng tại não

n (%) n (%)

Hoàn toàn 0 (0,0%) 10 (22,7%)

Một phần 32 (72,7%) 22 (50,0%)

Ổn định 9 (20,5%) 11 (25,0%)

Tiến triển 3 (6,8%) 1 (2,3%)

Đáp ứng khách quan 32 (72,7%) 32 (72,7%)

Kiểm soát bệnh 41 (93,1%) 43 (97,7%)

Tổng 44 (100%) 44 (100%)

Tỷ lệ đáp ứng tổng thể đạt 72,7% trong đó 
không có đáp ứng hoàn toàn, 72,7% đáp ứng một 
phần. Tỷ lệ kiểm soát bệnh chung đạt 93,1%.

Tỷ lệ đáp ứng tại não đạt 72,7% trong đó đáp 
ứng hoàn toàn đạt 22,7% và đáp ứng một phần là 
50%. Tỷ lệ kiểm soát bệnh tại não đạt 97,7%.

3.3. Thời gian sống thêm không tiến 
triển nội sọ (intracranial Progression - 
free survival - iPFS)

3.3.1. Thời gian sống thêm không tiến 
triển nội sọ



Số 79.2025 TỔNG QUAN

27

Thời gian (tháng)

Biểu đồ 1. Biểu đồ Kaplan-Meier ước tính thời 
gian sống thêm không tiến triển nội sọ

Trung vị thời gian sống thêm không tiến triển 
nội sọ đạt 28,2 tháng (14,7-NR) với trung vị thời 
gian theo dõi là 26,1 tháng (23,4-33,2). 

3.3.2. Thời gian sống thêm không tiến 
triển nội sọ và các yếu tố liên quan 

Bảng 3. Thời gian sống thêm không tiến triển nội 
sọ và các yếu tố liên quan

Yếu tố Median iPFS 
(95% CI) p-value

Chỉ số toàn trạng 0,797

PS 2 28,2 (NR- NR)

PS 0-1 29,0 (17,0 - NR)

Phân loại đột biến 0,019

Chứa đột biến 
thường gặp (Del19/
L858R)

34,4 (24,5 - NR)

Đột biến hiếm gặp 17,0 (11,4 - NR)

Yếu tố Median iPFS 
(95% CI) p-value

Số cơ quan di căn 0,866

>2 cơ quan di căn 17,4 (11,4 - NR)

≤ 2 cơ quan di căn 28,2 (17,0 - NR)

Liều khởi trị 0,764

40 mg 31,5 (11,4 - NR)

<40 mg 28,2 (17,0 - NR)

Liều dung nạp 0,836

40 mg 18,6 (11,4 - NR)

<40 mg 28,2 (17,0 - NR)

NR: not reach - chưa đạt 50% biến cố
Bảng 3 trình bày trung vị thời gian sống thêm 

không tiến triển nội sọ theo các đặc điểm lâm 
sàng và điều trị. Trong số các yếu tố được phân 
tích, chỉ có phân loại đột biến EGFR cho thấy sự 
khác biệt có ý nghĩa thống kê về thời gian sống 
thêm không tiến triển nội sọ (iPFS), bệnh nhân 
mang đột biến thường gặp (Del19/L858R) có 
iPFS trung vị cao hơn đáng kể so với nhóm mang 
đột biến hiếm (34,4 tháng so với 17,0 tháng;  
p = 0,019). 

Các yếu tố còn lại bao gồm chỉ số toàn trạng, 
số cơ quan di căn, liều khởi trị và liều dùng nạp 
đều không cho thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống 
kê đối với trung vị iPFS (p > 0,05).

3.4. Thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển (Progression - free survival - 
PFS)
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Biều đồ 2. Biểu đồ Kaplan-Meier ước tính thời 
gian sống thêm không bệnh tiến triển

Trung vị thời gian sống thêm không bệnh tiến 
triển của nghiên cứu đạt 12,9 tháng (10,2-19,2) với 
trung vị thời gian theo dõi là 23,8 tháng (23,1-NR). 

4. BÀN LUẬN

Đột biến gen EGFR là đột biến hay gặp nhất 
trên bệnh nhân UTPKTBN, chiếm 40-50% ở các 
bệnh nhân châu Á, với nguy cơ tiến triển di căn 
não khoảng 50÷70% [12]. Hiện nay, điều trị tiêu 
chuẩn cho nhóm bệnh nhân UTPKTBN giai đoạn 
di căn nói chung và di căn não nói riêng, có đột 
biến gen EGFR, các nhóm thuốc ức chế tyrosin 
kinase EGFR (EGFR-TKI) với 3 thế hệ khác 
nhau đang là điều trị chuẩn. Trong đó, osimertinib 
(thuốc EGFR-TKI thế hệ thứ ba) đã cho thấy PFS 
và OS dài hơn đáng kể so với TKI thế hệ đầu tiên 
[2]. Với khả năng thâm nhập tốt vào hệ thần kinh 
trung ương, osimertinib còn làm giảm đáng kể 
tiến triển hệ thần kinh trung ương [2]. Tuy nhiên, 
giá thành osimertinib tại Việt Nam hiện nay còn 
khá cao, không được Bảo hiểm y tế chi trả. Do đó, 
bên cạnh thuốc thế hệ 1 thì thuốc TKIs thế hệ 2 
(afatinib) vẫn là chỉ định đầu tay của các nhà lâm 
sàng nước ta. Hiệu quả của việc kết hợp xạ phẫu 
tại não bằng dao Gamma cùng với afatinib khi 

không thể sử dụng osimertinib là mục tiêu thực 
hiện nghiên cứu này.

Del19 và L858R được báo cáo trong các 
nghiên cứu toàn cầu là các đột biến phổ biến nhất 
của gen EGFR, chiếm khoảng 85÷90%, các đột 
biến khác chỉ chiếm khoảng 10÷15% [13]. Tuy 
nhiên, trong nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ đột 
biến hiếm cao hơn đáng kể (43,1%), có thể do xu 
hướng ưu tiên chọn afatinib của các nhà lâm sàng 
cho nhóm đột biến hiếm dựa trên các thông tin 
trước đó trong các nghiên cứu về ưu thế đặc biệt 
của afatinib trên nhóm này so với các TKIs khác 
[14]. Điều này phản ánh đặc điểm thực tế của một 
nghiên cứu hồi cứu.

Sau phân tích, chúng tôi đạt được kết quả cho 
nhóm bệnh nhân đã di căn não ngay tại thời điểm 
chẩn đoán rất đáng khích lệ với tỷ lệ đáp ứng tổng 
thể (Overall response rate - ORR) đạt 72,7%; đáp 
ứng nội sọ (intracranial ORR - iORR) đạt 72,7%. 
Kết quả của chúng tôi (mặc dù tiến hành trên 
nhóm di căn não-vị trí di căn có tiên lượng xấu 
nhất) nhưng nhìn chung không hề thua kém so với 
các số liệu được báo cáo trên nhóm bệnh nhân giai 
đoạn tiến xa nói chung trong các thử nghiệm lâm 
sàng. ORR trong nhóm có di căn não đạt 72,9% 
trong phân tích LUX-Lung 3 & 6 và 72,9% trong 
dữ liệu thực tế khác tại châu Á [3]. Trong nghiên 
cứu FLAURA, bệnh nhân dùng osimertinib có 
ORR và ORR tại não (intracranial ORR - iORR) 
lần lượt là 80% và 91%, cao hơn TKI thế hệ 1 
(76% và 68%) [2]. Kết quả của chúng tôi cho thấy 
việc sử dụng thuốc TKI thế hệ 2 kết hợp với điều 
trị tại não bằng Gamma knife đem lại kết cục tốt 
về đáp ứng tổng thể và đáp ứng nội sọ, có thể 
chấp nhận được trong bối cảnh không thể chỉ định 
osimertinib.  

iPFS và PFS trung vị của nghiên cứu lần lượt là 
28,2 tháng và 12,9 tháng. Mặc dù nghiên cứu tập 
trung vào nhóm có tiên lượng xấu (di căn não), kết 
quả này tương đương với dữ liệu từ LUX-Lung và 
các nghiên cứu thực tế tại châu Á. LUX-Lung 3 & 
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6 cho thấy afatinib vượt trội hơn hóa trị (iPFS: 8,2 
vs 5,4 tháng; p = 0,0297) [3]. Một nghiên cứu tại 
Hàn Quốc cũng ghi nhận afatinib cải thiện iPFS 
so với gefitinib/erlotinib (23,3 vs 12,4 hoặc 17,3 
tháng; p < 0,001) [15]. Trong bối cảnh khó tiếp 
cận với TKI thế hệ 3, việc điều trị afatinib và cân 
nhắc phối hợp điều trị tại vùng với dao Gamma 
giúp đem lại hiệu quả khả quan.

So sánh iPFS ở các dưới nhóm liên quan đến 
lâm sàng và đặc điểm về liều điều trị cho thấy 
các bệnh nhân mang đột biến thường gặp (Del19/
L858R) có tiên lượng tốt hơn về thời gian sống 
thêm không tiến triển nội sọ so với thể đột biến 
khác của gen EGFR với p <0,05. Kết quả này hoàn 
toàn phù hợp với các nghiên cứu tiền lâm sàng 
cho thấy khả năng nhạy cảm thuốc TKIs cao hơn 
dẫn đến tỷ lệ đáp ứng tốt hơn và thời gian sống 
thêm tốt hơn của các đột biến thường gặp. Các tế 
bào chứa Del19 hoặc L858R có ái lực cao hơn với 
EGFR-TKI, dẫn đến đáp ứng tốt hơn và thời gian 
kiểm soát kéo dài hơn so với các đột biến hiếm 
[15]. Thực tế, các thử nghiệm lâm sàng trên thuốc 
TKIs thế hệ 2 hoặc 3 cũng đều cho thấy kết cục tốt 
ở các bệnh nhân mang đột biến thường gặp so với 
những người mang đột biến hiếm gặp [17]. 

Liều điều trị tiêu chuẩn được khuyến cáo của 
afatinib là 40 mg tuy nhiên 77,3% các bệnh nhân 
trong nghiên cứu của chúng tôi đều được khởi trị 
với liều 30 mg (thấp hơn so với liều tiêu chuẩn). 
Tại Việt Nam, các bác sĩ thường ưa thích lựa 
chọn liều khởi trị 30 mg/ngày để giảm độc tính 
cho bệnh nhân. Trong nghiên cứu LUXLung 6, 
các bệnh nhân được khởi trị với liều 40mg nhưng 
53% bệnh nhân đã phải giảm liều trong 6 tháng 
đầu do độc tính, tương tự trong LUXlung 2, 3 tỷ 
lệ này gặp lần lượt là 57% và 52% [18]. Kết quả 
này trở thành tiền đề cho nhiều nghiên cứu đời 
thực sau đó tiến hành với liều khởi trị thấp hơn 
liều tiêu chuẩn và điều chỉnh liều theo dung nạp 
thuốc. Đa phần đều cho thấy điều trị liều khởi đầu 
afatinib 30 mg có ORR và mPFS tương tự như 
liều 40 mg. Tại trung tâm của chúng tôi, các bác 

sĩ lâm sàng thường bắt đầu với liều thấp hơn liều 
chuẩn để thăm dò khả năng dung nạp của bệnh 
nhân. Sau khi theo dõi trong một tháng, nếu bệnh 
nhân dung nạp tốt, liều lượng afatinib có thể được 
duy trì hoặc tăng thêm 10 mg một lần mỗi ngày 
cho phù hợp. Kết quả của chúng tôi không tìm 
thấy sự khác biệt đáng kể về PFS và iPFS của các 
phân nhóm liều thông qua phân tích.

Hạn chế chính của nghiên cứu là tính chất hồi 
cứu, dẫn đến có thể có nhiều yếu tố ảnh hưởng đến 
nghiên cứu. Tỷ lệ cao đột biến không thường gặp 
- dù phản ánh thực hành lâm sàng tại Việt Nam 
- cũng có thể ảnh hưởng đến kết quả. Tuy vậy, 
ORR, iPFS và PFS đạt được là đáng khích lệ, cho 
thấy vai trò tiềm năng của sự kết hợp afatinib và 
gamma knife trong kiểm soát di căn não. 

5. KẾT LUẬN
Kết hợp gamma knife và EGFR- TKIs thế hệ 2 

(afatinib) cho hiệu quả điều trị tốt trên bệnh nhân 
UTPKTBN, di căn não có đột biến EGFR. 
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KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ HÓA CHẤT BỔ TRỢ TRƯỚC PHÁC ĐỒ  
4AC - 4th TRÊN BỆNH NHÂN UNG THƯ VÚ GIAI ĐOẠN III  

TẠI BỆNH VIỆN UNG BƯỚU BẮC NINH

Nguyễn Thị Thanh Huyền*, Nguyễn Danh Song,  
Lê Thị Hương, Hoàng Thị Trà My, Vũ Thị Hồng

TÓM TẮT

Mục tiêu: Nhận xét một số đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng, đánh giá đáp ứng và độc tính của hóa 
trị trên nhóm bệnh nhân ung thư vú giai đoạn III điều trị hóa chất bổ trợ trước bằng phác đồ 4AC 
– 4TH tại Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh từ năm 2021 đến hết năm 2023.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu hồi cứu. Bệnh nhân chẩn đoán ung thư vú 
giai đoạn III hóa trị bổ trợ trước phẫu thuật bằng phác đồ 4AC - 4TH tại khoa Nội 1 Bệnh viện Ung bướu 
tỉnh Bắc Ninh từ tháng 01/2021 đến hết tháng 12/2023 

Kết quả nghiên cứu: Nghiên cứu thực hiện trên 30 bệnh nhân. Tuổi trung bình là 51,36 ±8,9. Sờ 
thấy u vú là lý do vào viện thường gặp nhất 90%). Bệnh nhân có khối u T2 và hạch N2 chiếm tỷ lệ cao 
nhất lần lượt là 46,7% và 50,0%. Đa số bệnh nhân có thể giải phẫu bệnh là ung thư biểu mô thể ống 
xâm nhập chiếm 93,3%. Bệnh nhân có thụ thể nội tiết ER và/hoặc PR dương tính chiếm 56,7% và bệnh 
nhân có Her2(+++). Tất cả các bệnh nhân được hóa trị bước 1 với phác đồ phối hợp chứa Anthracyclin, 
Taxan và Trastuzumab. tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn trên lâm sàng sau 8 chu kỳ  là 30%, đáp ứng hoàn toàn 
trên mô bệnh học là 30%, đáp ứng một phần là 60%. Tác dụng không mong muốn thường gặp nhất trên 
hệ huyết học là hạ bạch cầu đa nhân trung tính, trong đó hạ độ 3 chiếm 20%, độ 4 chỉ chiếm 6,7%/ tỷ 
lệ bệnh nhân thiếu máu độ 1 là 30%, độ 2 chiếm 6,7% và hạ tiểu cầu chiếm 3,3% ở độ 1. Các độc tính 
khác như rụng tóc gặp ở hầu hết các bệnh nhân, ngoài ra các triệu chứng nôn, chán ăn chiếm tỷ lệ lần 
lượt là: 77,3%; 72,2% chủ yếu gặp ở độ 1, độ 2. Tăng men gan và độc tính thần kinh ngoại vi chiếm tỷ 
lệ lần lượt là 10% và 63,3% nhưng chỉ ở độ 1, độ 2.

Kết luận: Phác đồ 4AC- 4TH điều trị bổ trợ trước là một lựa chọn mang lại hiệu quả khá cao trên 
bệnh nhân ung thư vú giai đoạn III.

Từ khóa: Ung thư vú; giai đoạn III; hóa trị tân bổ trợ; phác đồ 4AC-4TH; đáp ứng điều trị; độc tính 
hóa trị.

Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh
*Chịu trách nhiệm chính: Nguyễn Thị Thanh Huyền
Email: bsthanhhuyen79@gmail.com

Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 08/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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TREATMENT OUTCOMES OF NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY 
WITH THE 4AC-4TH REGIMEN IN STAGE III BREAST CANCER 

PATIENTS AT BAC NINH ONCOLOGY HOSPITAL

ABSTRACT

Objective: To evaluate certain clinical and paraclinical characteristics, treatment response, and 
chemotherapy toxicity in patients with stage III breast cancer receiving neoadjuvant chemotherapy 
with the 4AC-4TH regimen at Bac Ninh Oncology Hospital from 2021 to the end of 2023.

Methods: This was a retrospective study. The study included patients diagnosed with stage III breast 
cancer who underwent neoadjuvant chemotherapy using the 4AC-4TH regimen at the Department of 
Internal Medicine 1, Bac Ninh Oncology Hospital, from January 2021 to December 2023.

Results: A total of 30 patients were included in the study. The mean age was 51.36±8.9 years. The 
most common reason for hospital admission was a palpable breast mass (90%). Tumor stage T2 and 
nodal stage N2 were the most frequent, accounting for 46.7% and 50.0% of cases, respectively. The 
majority of patients (93.3%) had invasive ductal carcinoma. Hormone receptor-positive (ER and/or 
PR) tumors were found in 56.7% of patients, and HER2-positive (3+) status was also observed. All pa-
tients received first-line chemotherapy with a combination of anthracyclines, taxanes, and trastuzum-
ab. The clinical complete response rate after 8 cycles was 30%, with a pathological complete response 
rate also of 30%, and partial response in 60% of patients.

The most common hematologic adverse event was neutropenia, with grade 3 neutropenia observed 
in 20% and grade 4 in 6.7% of cases. Grade 1 anemia occurred in 30%, grade 2 in 6.7%, and grade 1 
thrombocytopenia in 3.3% of patients. Other common side effects included alopecia in nearly all pa-
tients, nausea (77.3%) and anorexia (72.2%), mostly of grade 1 and 2 severity. Elevated liver enzymes 
and peripheral neuropathy were reported in 10% and 63.3% of patients, respectively, but were limited 
to grade 1 and 2.

Conclusion: The neoadjuvant chemotherapy regimen 4AC–4TH showed a relatively high efficacy 
in the treatment of stage III breast cancer, with manageable toxicity.

Keywords: Breast cancer, stage III, neoadjuvant chemotherapy, 4AC–4TH regimen, treatment re-
sponse, chemotherapy toxicity.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư vú (UTV) là bệnh bệnh lý ác tính 
thường gặp nhất ở phụ nữ nhiều nước trên thế 
giới và là nguyên nhân gây tử vong hàng đầu 
trong số các nguyên nhân gây tử vong do ung 
thư ở nữ. Theo GLOBOCAN năm 2022, thế 
giới có khoảng 2.308.897 ca ung thư vú mới 

mắc, chiếm 11,6% tổng số ca ung thư và có 
666.000 ca tử vong, đứng thứ 4 trong số tử vong 
do ung thư [9]. Tại Việt Nam, ung thư vú đứng 
hàng đầu trong những loại ung thư ở phụ nữ, có 
khoảng 24,563 ca mắc mới trong năm chiếm 
28,9% tổng các loại ung thư ở nữ, hơn 10.000 
trường hợp tử vong vì căn bệnh này chiếm 8,3% 
tổng số ca tử vong do ung thư [9]. 
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Ở nhóm bệnh nhân ung thư vú HER2 dương 
tính, việc bổ sung thuốc điều trị đích trastuzumab 
vào phác đồ hóa trị bổ trợ đã chứng minh rõ rệt 
hiệu quả vượt trội so với hóa trị đơn thuần. Nhiều 
thử nghiệm lâm sàng lớn cho thấy việc phối hợp 
trastuzumab với hóa trị giúp cải thiện đáng kể thời 
gian sống thêm không bệnh (DFS) và giảm nguy 
cơ tái phát khoảng 50% so với nhóm chỉ hóa trị.

Ung thư vú giai đoạn III còn gọi là ung thư vú 
tiến triển tại chỗ xâm lấn ra các mô bên ngoài, 
vượt xa ra khỏi vị trí ban đầu của khối u, có thể 
đã xâm lấn hạch bạch huyết và cơ quan lân cận 
nhưng chưa lan đến các cơ quan xa [7]. Đây là 
giai đoạn khó đạt được phẫu thuật tối ưu ngay từ 
đầu,  hóa chất bổ trợ trước đóng vai trò quan trọng 
giúp làm giảm lượng tế bào u tại chỗ, tại vùng 
tạo điều kiện thuận lợi cho phẫu thuật. Đồng thời 
chuyển giai đoạn từ không thể phẫu thuật được 
thành phẫu thuật được, tăng tỷ lệ bệnh nhân được 
phẫu thuật bảo tồn, theo dõi được đáp ứng của 
khối u. Ngoài ra, những bệnh nhân đạt đáp ứng 
hoàn toàn về mô bệnh học sau hóa chất tân bổ trợ 
(pCR) giúp cải thiện cả về sống thêm không bệnh 
(DFS) và sống thêm toàn bộ (OS).

Trong các phân nhóm ung thư vú, Her-2 dương 
tính là nhóm có tiên lượng xấu, tiến triển nhanh, 
tái phát sớm. Tuy nhiên, sự ra đời của thuốc kháng 
Her-2 (Trastuzumab) đã mang lại hiệu quả điều trị 
khả qua cho nhóm bệnh nhân này. Điều trị tân bổ 
trợ ung thư vú Her-2 dương tính bằng phác đồ hóa 
trị kết hợp với điều trị đích đem lại tỷ lệ đáp ứng 
cao hơn hóa trị đơn thuần.

 Phác đồ 4AC-4TH dựa trên nền tảng của các 
thuốc anthracyclin, cyclophosphamid, taxan và 
Trastuzumab, là các nhóm thuốc có hiệu quả cao 
trong điều trị ung thư vú về tỷ lệ đáp ứng mô bệnh 
học và thời gian sống thêm không bệnh [6]. Tại 
Việt Nam, trastuzumab được đưa vào sử dụng từ 
năm 2006 và ngày càng được sử dụng rộng rãi cho 
bệnh nhân ung thư vú có HER2 dương tính. Bệnh 

viện Ung bướu tỉnh Bắc Ninh đưa Trastuzumab 
vào sử dụng từ năm 2019. Tuy nhiên, chưa có 
nghiên cứu nào, vì vậy Tôi tiến hành nghiên cứu 
đề tài này với mục tiêu:  

1. Nhận xét một số đặc điểm lâm sàng, cận 
lâm sàng ung thư vú giai đoạn III điều trị hóa chất 
bổ trợ trước bằng phác đồ 4AC - 4TH tại Bệnh 
viện Ung bướu Bắc Ninh từ năm 2021 đến hết  
năm 2023.

2. Đánh giá đáp ứng và độc tính của hóa trị 
trên nhóm bệnh nhân nghiên cứu trên. 

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Gồm 30 bệnh nhân chẩn đoán UTV giai đoạn 
III được hóa trị bổ trợ trước phẫu thuật bằng phác 
đồ 4AC - 4TH tại khoa Nội 1 Bệnh viện Ung bướu 
Bắc Ninh từ tháng 01/2021 đến hết tháng 12/2023.

2.2. Tiêu chuẩn lựa chọn
- BN được chẩn đoán xác định là ung thư biểu 

mô tuyến vú bằng mô bệnh học.
Xét nghiệm thụ thể Her-2 neu dương tính xác 

định bằng xét nghiệm hóa mô miễn dịch (ICH) 
hoặc xét nghiệm lai tại chỗ (FISH, Dual-ISH).

- BN được chẩn đoán lâm sàng giai đoạn III 
theo tiêu chuẩn AJCC phiên bản 8 (năm 2017).

- Được điều trị hóa chất tân bổ trợ bằng phác 
đồ 4AC - 4TH.

- Chỉ số toàn trạng ≤ 2 theo thang điểm ECOG.
- Không có chống chỉ định với các thuốc nhóm 

Anthracyclin: như suy tim, viêm cơ tim, nhồi máu 
cơ tim,... được siêu âm tim trước có tỷ số tống 
máu thất trái ≥ 50%.

- Các chỉ số về huyết học, sinh hóa trong giới 
hạn cho phép điều trị hóa chất (bạch cầu ≥ 3 
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G/l, bạch cầu đa nhân trung tính ≥ 1,5 G/l, tiểu 
cầu ≥ 100 G/l, AST ≤ 100 U/L, ALT≤ 100 U/L, 
Creatinin ≤ 120 µmol/l, bilirubin toàn phần ≤  
55 mmol/l).

- Có đầy đủ hồ sơ bệnh án lưu trữ. 

2.3. Tiêu chuẩn loại trừ 
- UTV hai bên hoặc mắc ung thư thứ 2 khác. 

- Giai đoạn 0, I, II, IV theo hệ thống phân loại 
AJCC 2017.

- Bệnh nhân đang mang thai.

2.4. Địa điểm nghiên cứu
Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh.

2.5. Phương pháp nghiên cứu 
Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả hồi cứu.
Cỡ mẫu: Thuận tiện. Nghiên cứu thu nhận 30 

bệnh nhân đáp ứng đủ tiêu chuẩn lựa chọn và tiêu 
chuẩn loại trừ. 

2.6. Các bước tiến hành

Thu thập số liệu, thông tin bệnh nhân theo một 
mẫu bệnh án nghiên cứu thống nhất dựa trên hồ 
sơ bệnh án (thu tuyển hồi cứu).

Ghi nhận các đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng 
trước và trong quá trình điều trị.

Ghi nhận kết quả đáp ứng điều trị và độc tính 
của phác đồ. 

+ Điều trị hóa chất 4 đợt AC kết hợp 4 đợt 
TH (04 chu kỳ đầu Doxorubincin liều 60 mg/m2 
và Cyclophosphamid 600 mg/m2, 04 chu kỳ sau 
dùng Paclitaxel 175 mg/m2 và Trastuzumab 8 mg/
kg liều tải, 6 mg/kg liều nạp). Khoảng cách giữa 
các đợt điều trị là 21 ngày, tổng số đợt điều trị hóa 
chất 8 đợt.

+ Tỷ lệ đáp ứng: Đáp ứng hoàn toàn, đáp ứng 
một phần, tiến triển sau 4 chu kỳ, 8 chu kỳ. Đáp 

ứng của BN được đánh giá theo tiêu chuẩn RE-
CIST 1.1. 

+ Độc tính hóa trị được đánh giá theo phân loại 
của Tổ chức Y tế Thế giới.

2.7. Xử lý số liệu
Số liệu thu thập được mã hóa và xử lý bằng 

phần mềm SPSS 20.0. 

2.8. Đạo đức nghiên cứu 
Nghiên cứu mô tả, không có tính chất can 

thiệp, nhằm mục đích nâng cao chất lượng điều 
trị bệnh. Số liệu trung thực khách quan. 

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Một  số đặc điểm lâm sàng, cận lâm 
sàng

 

13.30%

40%30%

16.70%

30-39 40-49 50-59 >60

Biểu đồ 1. Phân bố nhóm tuổi bệnh nhân

* Nhận xét: 
Tuổi trung bình: 51,36±8,9 tuổi, thấp nhất 29 

tuổi, cao nhất 67 tuổi
Nhóm tuổi 40-49 tuổi chiếm tỷ lệ cao nhất 40%.

Bảng 1. Lý do vào viện

Lý do vào viện Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Vô tình phát hiện 0 0
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Lý do vào viện Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Tự sờ thấy khối u vú 27 90

Tự sờ thấy hạch nách 1 3,3

U vú vỡ loét 2 6,7

Tổng 30 100

* Nhận xét:
Đa số bệnh nhân đến khám do tự sờ thấy khối 

u tuyến vú, chiếm 90%.
Có 2 bệnh nhân đến viện do khối u đã vỡ loét, 

chiếm 6,7%, có 1 bệnh nhân đến viện do sờ thấy 
hạch nách chiếm 3,3%.

Bảng 2. Giai đoạn bệnh trước điều trị

Giai đoạn Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

cT:

          T1 0 0

T2 14 46,7

T3 10 33,3

T4a 1 3,3

T4b 4 13,3

T4c 0 0

T4d 1 3,3

cN:

N0 6 20

N1 7 23,3

N2 15 50

N3 2 6,7

Giai đoạn:

IIIA 22 73,3

IIIB 6 20

IIIC 2 6,7

* Nhận xét:
- Không có bệnh nhân nào trong nhóm nghiên 

cứu có khối u T1, bệnh nhân phần đa có khối u T2 
gặp 14 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 46,7%, u T3 gặp 10 
bệnh nhân chiếm tỷ lệ 33,3% 2 bệnh nhân ung thư 
vú thể viêm T4d chiếm 3,3%.

-Trong nghiên cứu đa phần bệnh nhân có hạch 
N2 chiếm tỷ lệ 50%.

- Phần lớn bệnh nhân ở giai đoạn IIIA chiếm tỷ 
lệ 73,3%, giai đoạn IIIB chiếm 16,4%, giai đoạn 
IIIc thấp nhất chiếm tỷ lệ 5,5%.

Bảng 3. Tình trạng thụ thể nội tiết

Đặc điểm Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
%

Thụ thể 
nội tiết

Âm tính 13 43,3

Dương tính (ER và/ 
hoặc PR dương 

tính)
17 56,7

Loại mô 
học

UTBM thể ống  
xâm nhập 28 93,3

UTBM thể tiểu thùy 
xâm nhập 2   6,7

Độ mô 
học

1 0 0

2 28 93,3

3 2 6,7

 * Nhận xét: 	
Trong 30 bệnh nhân có 17 bệnh nhân có thụ 

thể nội tiết dương tính chiếm tỷ lệ 56,7% và 13 
bệnh nhân có thụ thể nội tiết âm tính chiếm tỷ lệ 
43,3%. 

Ung thư biểu mô thể ống xâm nhập chiếm đa số 
(93,3%). UTBM thể tiểu thùy xâm nhập chỉ có 2 
trường hợp (chiếm 6,7%). Độ mô học 2 chiếm đa số 
(93,3%), độ mô học 3 chiếm 6,7%.
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3.2. Đáp ứng và một số tác dụng không 
mong muốn của phác đồ

Bảng 4. Đáp ứng lâm sàng sau các đợt hóa trị

 4 đợt 8 đợt

Đáp ứng Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Đáp ứng 
hoàn toàn 0 0 9 30

Đáp ứng một 
phần 28 93,3 18 60

Bệnh giữ 
nguyên 2 6,7 2 6,7

 4 đợt 8 đợt

Đáp ứng Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Số bệnh 
nhân

Tỷ lệ 
(%)

Bệnh tiến triển 0 0 1 3,3
Tổng 30 100 30 100

*Nhận xét:
Sau 4 đợt điều trị không có bệnh nhân đáp ứng 

hoàn toàn trên lâm sàng, đáp ứng một phần 28 
bệnh nhân chiếm 93,3%, có 2 bệnh nhân không 
đáp ứng với điều trị bệnh giữ nguyên chiếm tỷ lệ 
6,7%. Sau 8 đợt điều trị có 9 bệnh nhân đáp ứng 
hoàn toàn trên lâm sàng chiếm tỷ lệ 30%, đáp ứng 
một phần 18 bệnh nhân chiếm 60%, có 2 bệnh 
nhân không đáp ứng với điều trị bệnh giữ nguyên 
chiếm tỷ lệ 6,7%¸ có 1 bệnh nhân tiến triển sau 4 
đợt điều trị chiếm tỷ lệ 3,3%.

Bảng 5. Kết quả đáp ứng mô bệnh học theo Chevallier

Đáp ứng theo phân loại Chevallier Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)
Nhóm 1: Biến mất hoàn toàn tế bào ung thư. 9 30

Nhóm 2: Biểu hiện của UTBM tại chỗ. 1 3,3

Nhóm 3: Còn ung thư biểu mô xâm nhập sau sau hóa trị. 17 56,7

Nhóm 4: Bệnh không mổ được sau hóa trị. 3 10

Tổng 30 100

*Nhận xét:
Có 9 bệnh nhân đáp ứng hoàn toàn trên mô 

bệnh học chiếm tỷ lệ 30%, có 3 bệnh nhân không 

phẫu thuật chiếm tỷ lệ 10%, trong đó 1 trường 
hợp bệnh tiến triển chiếm 3,3% và 2 trường hợp 
bệnh giữ nguyên chiếm 6,7%.

Bảng 6. Đáp ứng lâm sàng theo các đặc điểm mô bệnh học

Yếu tố
Đáp ứng hoàn toàn Không đáp ứng hoàn toàn

P(χ2)
Số bệnh nhân Tỷ lệ % Số bệnh nhân Tỷ lệ %

Loại mô  
bệnh học

Thể ống 7 23,3 21 70
0,034

Thể tiểu thùy 2 6,7 0 6,7

Độ mô học
Độ 1 0 0

0,186Độ 2 9 30 19 63,3
Độ 3 0 2 6,7

* Nhận xét: 

Có sự khác biệt về tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn trên 

lâm sàng theo thể mô bệnh học (p<0,05). Không có 
sự khác biệt về tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn trên lâm 
sàng theo độ mô học (p>0,05).
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3.3. Tác dụng không mong muốn của 
phác đồ

Bảng 7. Tác dụng không mong muốn trên hệ huyết học/tổng số bệnh nhân    

Độ Hạ bạch cầu
Số BN (%)

Hạ BCĐNTT
Số BN (%)

Hạ tiểu cầu
Số BN (%)

Giảm huyết sắc tố
Số BN (%)

1 14 (46,7) 12 (40) 1 (3,3) 9 (30)

2 11(36,7) 10 (33,3) 0 2 (6,7)

3 8 (26,7) 6 (20) 0 0 

4 2 (6,7) 2 (6,7) 0 0 

Bảng 8. Tác dụng không mong muốn ngoài hệ thống huyết học 

Độ

           

Độ 1
Số BN (%)

Độ 2
Số BN (%)

Độ 3 Độ 4

Nôn 21 (70) 4 (7,3) 0 0

Chán ăn 20 (66,7) 5 (5,5) 0 0

Viêm niêm mạc miệng 2 (6,7) 0 0 0

Rụng tóc 30 (100) 0 0 0

Độc tính trên gan 3 (10) 0 0 0

Độc tính trên thận 0 0 0 0

Độc tính trên tim 0 0 0 0

Độc tính trên thần kinh 9 (30) 10 (33,3) 0 0

Triệu chứng

* Nhận xét: 
Tác dụng không mong muốn trên hệ huyết 

học thường gặp là hạ bạch cầu và bạch cầu đa 

nhân trung tính, trong đó chủ yếu là độ I, II. Giảm 
huyết sắc tố cũng thường gặp, chủ yếu là độ I.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm bệnh nhân
4.1.1. Tuổi

Tuổi trung bình của bệnh nhân trong nghiên 
cứu của tôi là 51,36±8,9 tuổi, thấp nhất là 29 
tuổi, cao nhất là 67 tuổi. Nhóm tuổi thường gặp 
nhất là 40÷49 tuổi chiếm 40%, nhóm tuổi 50÷59 
tuổi chiếm tỷ lệ 30%. Kết quả nghiên cứu của tôi 
tương đồng nghiên cứu của Nguyễn Thị Phương 
Thảo (2021) [5] và Ngô Minh Phúc (2022) [4] 
cùng nghiên cứu trên bệnh nhân UTV điều trị 

phác đồ 4AC-4TH với tuổi trung bình tương ứng 
là 49 tuổi và 51 tuổi.

4.1.2. Lý do vào viện
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ 

lệ đi khám bệnh chủ yếu là tự sờ thấy khối u vú 
(chiếm 90%), có 2 BN thấy u vỡ loét mới đi khám 
và phát hiện ra bệnh. Nghiên cứu của tôi phù hợp 
nghiên cứu của Nguyễn Thị Thủy (2016) [6], 
Hoàng Anh Dũng (2014) [2] cũng cho thấy bệnh 
nhân tự sờ thấy u chiếm tỷ lệ cao nhất, tương ứng lần 
lượt là 93,2% và 89,5%.
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4.1.3. Giai đoạn bệnh
Trong nghiên cứu tất cả BN đều ở giai đoạn 

III, trong đó đa số bệnh nhân ở giai đoạn IIIA và 
IIIB, chiếm tỷ lệ lần lượt là 73,3% và 20%. Giai 
đoạn IIIC chiếm 6,7%. Nguyễn Thị Thủy (2016) 
cho kết quả gần tương tự nghiên cứu của tôi, 
nhóm BN giai đoạn IIIA chiếm đa số với 55,9%, 
giai đoạn IIIC chỉ chiếm 6,8% [6]. 

4.1.4. Các đặc điểm hóa mô miễn dịch
Trong nghiên cứu của tôi có 56,7% BN có 

thụ thể nội tiết dương tính, 43,3% có thụ thể nội 
tiết âm tính. Tỷ lệ thụ thể nội tiết âm tính của tôi 
cao hơn so với nghiên cứu của Nguyễn Văn Chủ 
(36,6%) [1], tuy nhiên lại tương đồng với nghiên 
cứu của Nguyễn Thị Thủy (50,8%) [6]. Điều này 
có thể giải thích do nhóm BN nghiên cứu của tôi 
và Nguyễn Thị Thủy đều là những bệnh nhân 
UTV điều trị bổ trợ trước với đặc điểm bệnh tiến 
triển tại chỗ, tại vùng, trong khi Nguyễn Văn Chủ 
nghiên cứu trên quần thể UTV chung. Do đó, tỷ 
lệ thụ thể nội tiết âm tính trong nghiên cứu của tôi 
và Nguyễn Thị Thủy cao hơn là phù hợp với đặc 
điểm tiên lượng xấu hơn ở nhóm này.

4.2. Đáp ứng và một số tác dụng không 
mong muốn của phác đồ
4.2.1. Đáp ứng
4.2.1.1. Đáp ứng lâm sàng

Trong nghiên cứu của tôi sau 4 đợt điều trị AC 
(doxorubicin và cyclophosphamide), không có 
bệnh nhân đạt được đáp ứng hoàn toàn trên lâm 
sàng, chủ yếu bệnh đáp ứng một phần.

Sau 8 đợt hóa chất với phác đồ 4AC- 4TH chu 
kỳ  3 tuần, tôi ghi nhận tỷ lệ bệnh nhân đáp ứng là 
90%, trong đó đáp ứng hoàn toàn trên lâm sàng là 
30%, đáp ứng một phần là 60%, bệnh giữ nguyên 
chiếm 6,7%, bệnh tiến triển chiếm 3,3%. Kết quả 
nghiên cứu của tôi tương đồng với nghiên cứu 

của Nguyễn Thị Thủy (2016) sử dụng phác đồ 
4AC-4T với chu kỳ 3 tuần, với tỷ lệ đáp ứng hoàn 
toàn trên lâm sàng là 25,4%, tỷ lệ đáp ứng toàn 
bộ là 96,6% [6]. Theo nghiên cứu Trần Thị Kim 
Phượng (2022) nghiên cứu trên 34 bệnh nhân ung 
thư hóa chất trước cho kết quả 67,7% bệnh nhân 
có đáp ứng toàn bộ trên lâm sàng [10]. Nghiên 
cứu Phùng Thị Huyền (2020, Bệnh viện K): tỷ 
lệ đáp ứng hoàn toàn 52,4% khi sử dụng phác 
đồ AC–TH[11]. Nghiên cứu Đỗ Thị Thanh Mai 
(2021, Bệnh viện Ung bướu Hà Nội): tỷ lệ đáp 
ứng mô bệnh học hoàn toàn 50%, đáp ứng lâm 
sàng 87,5% [12].

4.2.1.2. Đáp ứng về mô bệnh học 

Vai trò của đánh giá đáp ứng trên mô bệnh 
học với những BN UTV điều trị bổ trợ trước vô 
cùng quan trọng. Với những BN đạt được pCR 
có thời gian sống thêm cao hơn rõ rệt với nhóm 
không đạt được pCR. Vì thế, pCR được coi là một 
yếu tố tiên lượng cho bệnh nhân UTV và là tiêu 
chí để so sánh hiệu quả của các phác đồ hóa trị. 
Trong nghiên cứu của tôi, có 9 BN đạt được pCR 
(nhóm 1 và nhóm 2 theo phân loại Chevallier) 
chiếm 30%. So sánh với phác đồ 4AC-4T chu 
kỳ 3 tuần của Nguyễn Thị Thủy và Hong, tỷ lệ 
đạt pCR tương ứng là 18,6% và 18,9% [6], [9]. 
Nghiên cứu của Hà Thành Kiên năm 2018 trên 54 
bệnh nhân ung thư vú được điều trị bổ trợ phác 
đồ 4AC-4T liều dày tại Bệnh viện K cho tỷ lệ đạt 
pCR là 33,3% [3].

4.2.2. Một số tác dụng không mong 
muốn của phác đồ
4.2.2.1. Các tác dụng không mong muốn 
trên hệ huyết học

Giảm huyết sắc tố, hạ bạch cầu và bạch cầu 
đa nhân trung tính là tác dụng không mong muốn 
trên hệ huyết học thường gặp nhất. Trong nghiên 
cứu, 100% BN đều hoàn thành đầy đủ 8 chu kỳ  
hóa chất, không bệnh nhân nào phải ngừng điều 
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trị do độc tính của phác đồ. Tuy nhiên, tỷ lệ bệnh 
nhân có hạ bạch cầu và hạ bạch cầu trung tính 
độ 3, độ 4 chiếm tỷ lệ lần lượt là 26,7%, 6,7% 
và 20%, 6,7%. Giảm huyết sắc tố thường gặp tuy 
nhiên chỉ gặp độ 1, độ 2 với tỷ lệ tương ứng là 
30% và 6,7%, hạ tiểu cầu rất ít gặp chỉ xảy ra với 
1 trường hợp ở độ 1 chiếm tỷ lệ 3,3%.

4.2.2.2. Các tác dụng không mong muốn 
ngoài hệ huyết học

Nghiên cứu trên 30 BN UTV điều trị với phác 
đồ 4AC- 4TH chu kỳ 3 tuần tôi ghi nhận: nôn, 
chán ăn, viêm niêm mạc miệng và rụng tóc là các 
tác dụng không mong muốn ngoài hệ tạo huyết 
thường gặp, nhưng chỉ gặp ở độ 1 và độ 2. Độc 
tính thần kinh ngoại vi khá thường gặp với độ 1 
và độ 2 chiếm tỷ lệ tương ứng là 30% và 33,3%, 
không có trường hợp BN nào gặp độc tính thần 
ngoại vi ở độ 3 và độ 4. Độc tính thần kinh ngoại 
vi khá thường gặp với các phác đồ có paclitaxel. 
Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thủy (2016) cũng 
không gặp trường hợp có độc tính thần kinh ngoại 
vi độ 3÷4 nào [6].

5. KẾT LUẬN

 Trên bệnh nhân ung thư vú giai đoạn III được 
điều trị bổ trợ trước bằng phác đồ 4AC- 4TH 
mang lại hiệu quả với với tỷ lệ đáp ứng

- Đáp ứng trên lâm sàng là 90% trong đó đáp 
ứng một phần chiếm 60%, đáp ứng hoàn toàn 
chiếm 30%.

- Đáp ứng hoàn toàn trên mô bệnh học là 30%.
- Độc tính trên hệ tạo huyết thường gặp là hạ 

bạch cầu và hạ bạch cầu trung tính. tỷ lệ hạ bạch 
cầu độ 3,4 chiếm tỷ lệ 26,7% và 6,7%. Hạ huyết 
sắc tố chỉ gặp ở mức độ 1÷2.

- Các tác dụng phụ ngoài hệ tạo huyết thường 
gặp là nôn, chán ăn, viêm niêm mạc miệng và 
rụng tóc, đều ở mức độ nhẹ 1-2.

6. KIẾN NGHỊ

Phác đồ 4AC- 4TH cho tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn 
về mô bệnh học cao, đồng thời độc tính ở mức độ 
chấp nhận được, do vậy có thể áp dụng được ở 
nước ta trong điều trị bổ trợ trước ung thư vú có 
Her-2 dương tính, đặc biệt trong giai đoạn không 
thể phẫu thuật được tại thời điểm chẩn đoán.
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XÂY DỰNG THANG ĐIỂM BREAST-Q PHIÊN BẢN  
TIẾNG VIỆT ĐÁNH GIÁ KẾT QUẢ PHẪU THUẬT UNG THƯ VÚ

Nguyễn Công Huy1,2*, Bùi Đức Tùng1,3, Lê Hồng Quang2,  
Trịnh Lê Huy1, Trisia Breitkopf4,5

TÓM TẮT

Mục tiêu: Thang điểm BREAST-Q được sử dụng để đánh giá chất lượng sống và mức độ hài lòng 
của người bệnh sau phẫu thuật vú. Mục tiêu của nghiên cứu là biên dịch và xác thực ngôn ngữ thang 
điểm BREAST-Q để áp dụng cho bệnh nhân ung thư vú tại Việt Nam. 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Phiên bản tiếng Việt được phát triển qua các bước: dịch 
xuôi từ tiếng Anh sang tiếng Việt, dịch ngược lại từ bản tiếng Việt sang tiếng Anh, so sánh bản dịch 
ngược với bản gốc Tiếng Anh và phỏng vấn tóm tắt nhận thức theo hướng dẫn biên dịch và điều chỉnh 
văn hóa cho các bộ câu hỏi Q-Porfolio. Mục đích là đạt được phiên bản tiếng Việt tương đương về 
mặt khái niệm bằng cách sử dụng các từ ngữ thông dụng hơn là tạo ra một bản dịch theo nghĩa đen 
đơn thuần. 

Kết quả: Đạt được phiên bản BREAST-Q tiếng Việt tương đương về khái niệm, quá trình phỏng 
vấn cho thấy nội dụng của thang điểm có tính phù hợp cao. 

Kết luận: Bộ câu hỏi BREAST-Q phiên bản tiếng Việt đã sẵn sàng để đánh giá chất lượng sống và 
mức độ hài lòng của bệnh nhân sau phẫu thuật ung thư vú tại Việt Nam. Có thể sử dụng BREAST-Q 
trong thực hành lâm sàng hoặc nghiên cứu khoa học, sử dụng riêng lẻ từng thang điểm hoặc nhóm một 
số thang điểm trong bộ câu hỏi. Dữ liệu được thu thập từ bộ câu hỏi BREAST-Q có thể cung cấp những 
thông tin giá trị cho phẫu thuật viên trong tư vấn bệnh nhân trước phẫu thuật.

Từ khóa: BREAST-Q; phẫu thuật ung thư vú; chất lượng sống.
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DEVELOPMENT OF VIETNAMESE VERSION OF BREAST-Q 
SCALE TO EVALUATE OUTCOMES AFTER BREAST CANCER 

SURGERY

ABSTRACT

Introduction: The BREAST-Q questionnaire measures quality of life and satisfaction of patients 
undergoing breast surgery. The aim of this work was to translate and linguistically validate BREAST-Q 
modules for use in Vietnam. 

Methods: The Vietnamese version of the BREAST-Q was developed through forward translation, 
back translation, back translation review and cognitive debriefing following the guideline for 
Translation and Cultural Adaptation of the Q-Portfolio Questionnaires and Q-portfolio Team. The aim 
was to achieve a conceptually equivalent Vietnamese version using colloquial language rather than 
undertaking a simple literal translation. 

Results: A conceptually equivalent Vietnamese version of BREAST-Q modules was achieved. The 
cognitive debriefing revealed good content validity.

Conclusions: The BREAST-Q can now be used for patients undergoing breast cancer surgery 
in Vietnam to measure patient quality of life and patient satisfaction. The BREAST-Q may be used 
for both individual and group measurements in clinical and research settings. Data collection with 
BREAST-Q can provide valuable information for use in clinical counseling of women undergoing 
breast cancer surgery.

Keywords: BREAST-Q; breast cancer surgery; quality of life.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Phẫu thuật là phương pháp điều trị nền tảng 
của bệnh ung thư vú. Xu hướng phát triển phẫu 
thuật ung thư vú hiện nay là can thiệp tối thiểu 
trên nguyên tắc đảm bảo về mặt ung thư học, lợi 
ích về sống thêm. Do vậy, mục tiêu của các kĩ 
thuật ngoại khoa mới là cân bằng giữa lợi ích 
sống thêm và bảo tồn chức năng nhằm nâng cao 
chất lượng sống cho người bệnh.

Đánh giá chất lượng sống là phần không 
thể thiếu của đánh giá kết quả điều trị ung thư. 
Phương pháp đánh giá chất lượng sống dựa trên 
các công cụ đo lường kết quả do người bệnh trả 
lời (patient-reported outcome measurements 
(PROM)) ngày càng phổ biến và được chấp nhận 

rộng rãi [1]. Trước BREAST-Q, chưa có bộ công 
cụ PROM nào được thiết kế riêng cho bệnh nhân 
sau phẫu thuật ung thư vú.

BREAST-Q là một PROM được xây dựng 
chặt chẽ nhằm đánh giá kết quả phẫu thuật tuyến 
vú. BREAST-Q được công bố lần đầu bởi tác giả 
Pusic AL và CS năm 2009 [2]. Phiên bản thứ hai 
được các tác giả phát triển và công bố năm 2017. 
BREAST-Q bao gồm sáu mô-đun. Trong đó, bốn 
mô-đun sử dụng cho phẫu thuật ung thư vú và 
hai mô-đun cho phẫu thuật nâng ngực và thu gọn 
vú/treo sa trễ. Bốn mô-đun ung thư vú bao gồm: 
Phẫu thuật cắt toàn bộ vú; phẫu thuật bảo tồn 
tuyến vú; phẫu thuật tái tạo vú; và kỳ vọng về 
phẫu thuật tái tạo.

Mỗi mô-đun bao gồm nhiều thang điểm có thể 
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được sử dụng riêng lẻ hoặc thành nhóm tùy thuộc 
mục tiêu của nghiên cứu. Khung khái niệm của 
mỗi mô-đun bao gồm hai chủ đề (lĩnh vực) bao 
quát: Chất lượng sống liên quan sức khỏe và sự 
hài lòng của người bệnh. Hai chủ đề chính được 
chia thành sáu chủ đề nhỏ bao gồm: Sức khỏe thể 
chất; sức khỏe tâm lý-xã hội; sức khỏe tình dục; 
hài lòng với tuyến vú; hài lòng với kết quả và hài 
lòng với chăm sóc.

Hình 1. Các chủ đề trong thiết kế thang điểm 
BREAST-Q

Về thiết kế, BREAST-Q là bộ câu hỏi bệnh 
nhân tự trả lời. Phần lớn mô-đun có các thang 
điểm trước mổ và sau mổ. Thang điểm sau mổ 
bao gồm các câu hỏi tương tự trong thang điểm 
trước mổ kèm theo một số câu hỏi liên quan tới 
phẫu thuật. Bệnh nhân có thể được yêu cầu trả lời 
cả bộ câu hỏi trước mổ và sau mổ nhằm so sánh 
sự thay đổi hoặc có thể chỉ trả lời bộ câu hỏi sau 
mổ, tùy thuộc vào mục tiêu của nghiên cứu. Các 
câu hỏi được thiết kế dưới dạng lựa chọn câu trả 
lời là các mức độ khác nhau. Kết quả trả lời cho 
mỗi thang điểm được quy đổi ra điểm từ 0 tới 100. 
Với hầu hết thang điểm, điểm số cao hơn đồng 
nghĩa với chất lượng sống và mức độ hài lòng 
cao hơn.

Những năm gần đây, BREAST-Q đã trở thành 
PROM được sử dụng trên toàn thế giới để đo 
lường chất lượng sống và sự hài lòng của bệnh 
nhân phẫu thuật vú. BREAST-Q đã được dịch ra 
trên 50 ngôn ngữ và sử dụng như công cụ tiêu 
chuẩn tại các hội nghị phẫu thuật vú trên thế giới 
[3, 4].Ở Việt Nam, sử dụng PROM đánh giá kết 

quả phẫu thuật vú không phổ biến vì nhiều lý do: 
Phẫu thuật viên không có đủ thời gian cần thiết 
tư vấn người bệnh trước và sau mổ, bệnh nhân ít 
khi bày tỏ ý kiến ​​trung thực về kết quả phẫu thuật 
và các vấn đề riêng tư như sức khỏe tình dục.  
Tuy nhiên, lý do chính cần kể đến là thiếu công 
cụ đo lường phù hợp. Trước nghiên cứu này, 
không có PROM cụ thể nào để đánh giá kết quả 
của phẫu thuật ung thư vú ở Việt Nam. Do đó, 
mục đích của nghiên cứu này là dịch BREAST-Q 
sang tiếng Việt và bước đầu áp dụng thang điểm 
để đánh giá tính khả thi của thang điểm khi áp 
dụng vào thực tế.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU

Quá trình biên dịch BREAST-Q sang tiếng 
Việt được chấp thuận bởi tổ chức phát hành 
BREAST-Q, thông qua nhóm Q-Portfolio, đơn 
vị đóng vai trò quản lý bản quyền BREAST-Q. 
Trong quá trình biên dịch, chúng tôi sử dụng các 
thuật ngữ theo hướng dẫn của Hiệp hội quốc tế về 
dược kinh tế và nghiên cứu kết quả (International 
Society for Pharmacoeconomics and Outcomes 
Research: ISPOR) [5].

Theo hướng dẫn của Q-Porfolio, chúng tôi 
lựa chọn nhóm biên dịch bao gồm 4 thành viên. 
Ba thành viên là biên dịch viên làm việc cho một 
công ty cung cấp dịch vụ dịch thuật trong chuyên 
ngành Y khoa tại Việt Nam, có chứng chỉ ngoại 
ngữ phù hợp. Thành viên còn lại là bác sĩ phẫu 
thuật tuyến vú, có kinh nghiệm dịch tài liệu tiếng 
Anh chuyên ngành Y khoa, có chứng chỉ ngoại 
ngữ phù hợp và đảm nhiệm vai trò trưởng nhóm 
biên dịch. Để đạt được BREAST-Q phiên bản 
tiếng Việt, nhóm biên dịch thực hiện hai quá trình 
dịch và xác thực ngôn ngữ, chia nhỏ thành bốn 
bước liên tục.

Bước thứ nhất, hai biên dịch viên độc lập dịch 
các thang điểm BREAST-Q từ tiếng Anh sang 
tiếng Việt. Trong công trình này, chúng tôi đã tiến 
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hành biên dịch bốn mô-đun BREAST-Q về phẫu 
thuật ung thư vú bao gồm: Cắt toàn bộ tuyến vú; 
tái tạo vú; kỳ vọng phẫu thuật tái tạo vú; và bảo 
tồn tuyến vú. Sau khi hoàn thành bản dịch xuôi, 
hai biên dịch viên cùng nhau xem lại điểm khác 
biệt trong các bản dịch và thống nhất bản dịch 
tiếng Việt thứ nhất.

Bước tiếp theo, một biên dịch viên dịch 
ngược bản dịch tiếng Việt sang tiếng Anh. Bản 
dịch ngược này sau đó được so sánh với bản gốc 
tiếng Anh. Các điểm khác biệt giữa hai bản tiếng 
Anh được bàn luận và thống nhất có sự tham gia 
của biên dịch viên, trưởng nhóm dịch và thành 
viên thuộc Q-Porfolio. Phiên bản tiếng Việt thứ 
nhất sẽ được thay đổi dựa trên sự thống nhất sau 
bàn luận, kết quả thu được phiên bản tiếng Việt 
thứ hai. Phiên bản thứ hai của các mô-đun này 
được sử dụng trong giai đoạn phỏng vấn tóm tắt 
nhận thức.

Trong giai đoạn phỏng vấn, 44 phụ nữ được 
lựa chọn tham gia trả lời bộ câu hỏi trong 4 mô-
đun. Đối tượng tham gia là bệnh nhân đang điều 
trị hoặc đã kết thúc điều trị tại khoa Ngoại vú, 
Bệnh viện K, bao gồm bệnh nhân chưa phẫu thuật 
và đã phẫu thuật. Tất cả bệnh nhân được phỏng 
vấn bởi một phỏng vấn viên theo hình thức trực 
tiếp. Bệnh nhân được hướng dẫn đọc và trả lời 

câu hỏi một cách hệ thống. Thời gian hoàn thành 
bộ câu hỏi của mỗi bệnh nhân được ghi nhận, 
cùng với các góp ý về nội dung chưa rõ ràng hoặc 
đề xuất thay đổi nội dung (nếu có). Quá trình rà 
soát sau phỏng vấn và thống nhất các thay đổi để 
có được phiên bản tiếng Việt thứ ba. Phiên bản 
cuối cùng có được sau khi hiệu đính phiên bản 
thứ ba bởi thành viên trưởng nhóm biên dịch và 
xác nhận của Q-Porfolio. Toàn bộ quá trình biên 
dịch được thực hiện chặt chẽ với sự giám sát của 
nhóm Q-Porfolio nhằm đạt được bản dịch tiếng 
Việt tương đương tối đa về ý tưởng và phù hợp 
với nhận thức, văn hóa Việt Nam, không đơn 
thuần là dịch câu chữ theo nghĩa đen.

3. KẾT QUẢ

Mô-đun phẫu thuật cắt toàn bộ tuyến vú bao 
gồm 11 thang điểm với 94 đề mục câu hỏi. Mô-
đun phẫu thuật tái tạo vú bao gồm 25 thang điểm 
với 202 đề mục. Mô-đun kỳ vọng phẫu thuật tái 
tạo vú bao gồm 27 thang điểm với 112 đề mục. 
Mô-đun phẫu thuật bảo tồn tuyến vú bao gồm 15 
thang điểm với 133 đề mục. Một số thang điểm có 
mặt trong nhiều mô-đun như thang điểm về sức 
khỏe tâm lý - xã hội, sức khỏe tình dục, lo lắng về 
bệnh ung thư…

Bảng 1. Tóm tắt kết quả quá trình dịch xuôi và và dịch ngược

Mô-đun Thang điểm 
(đề mục) Dịch xuôi Dịch ngược

Cắt toàn bộ 
tuyến vú 11 (94)

- 45 giống nhau hai biên dịch viên
- 43 khác nhau về từ ngữ, có cùng 
nghĩa
- 6 khác nhau về nghĩa cần thống 
nhất

- 45 giống phiên bản gốc tiếng Anh
- 46 khác nhau về từ ngữ, có cùng 
nghĩa
- 3 khác nhau về nghĩa cần chỉnh 
sửa ở bản tiếng Việt

Tái tạo vú 25 (202)

122 giống nhau
76 khác nhau về từ ngữ, có cùng 
nghĩa
4 khác nhau về nghĩa cần thống nhất

113 giống phiên bản gốc
84 khác nhau về từ ngữ, có cùng nghĩa
5 khác nhau về nghĩa cần chỉnh sửa 
ở bản tiếng Việt
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Mô-đun Thang điểm 
(đề mục) Dịch xuôi Dịch ngược

Kì vọng 
phẫu thuật 
tái tạo vú

27 (112)
76 giống nhau
34 khác nhau về từ ngữ, có cùng nghĩa
2 khác nhau về nghĩa cần thống nhất

67 giống phiên bản gốc
32 khác nhau về từ ngữ, có cùng nghĩa
3 khác nhau về nghĩa cần chỉnh sửa 
ở bản tiếng Việt

Bảo tồn 
tuyến vú 15 (133)

73 giống nhau
55 khác nhau về từ ngữ, có cùng 
nghĩa
5 khác nhau về nghĩa cần thống nhất

71 giống phiên bản gốc
60 khác nhau về từ ngữ, có cùng 
nghĩa
2 khác nhau về nghĩa cần chỉnh sửa 
ở bản tiếng Việt

Bản dịch xuôi của hai biên dịch viên có 58,4% 
đề mục giống nhau, 36,5% đề mục khác nhau về 
từ ngữ, có cùng nghĩa và 5,1% đề mục khác nhau 
về nghĩa cần thống nhất.

Bản dịch ngược so sánh với phiên bản gốc 
tiếng Anh có 54,7% đề mục giống nhau, 41% đề 
mục khác nhau về từ ngữ, có cùng nghĩa và 4,3% 
đề mục khác nhau về nghĩa cần chỉnh sửa ở bản 
tiếng Việt.

Bảng 2. Kết quả giai đoạn phỏng vấn tóm tắt nhận thức

Mô-đun cắt toàn 
bộ tuyến

Mô-đun  
tái tạo vú

Mô-đun kỳ vọng 
phẫu thuật tái tạo vú

Mô-đun bảo tồn 
tuyến vú

BN (trước/sau mổ), n 10 (5/5) 14 (7/7) 10 (10/0) 10 (5/5)

Tuổi 44 (35-59) 43 (23-53) 45 (30-52) 41 (27-49)

Thời gian hoàn thành 
(phút) 7 (6-9) 13 (9-16) 9 (8-10) 11 (9-14)

Hoàn toàn hiểu câu 
hỏi và các lựa chọn, n

9 BN hoàn toàn 
hiểu tất cả câu hỏi

14 BN hoàn 
toàn hiểu tất cả 

câu hỏi

8 BN hoàn toàn hiểu 
tất cả câu hỏi

9 BN hoàn toàn 
hiểu tất cả câu 

hỏi

Khó hiểu câu hỏi, n

1 BN khó hiểu 1 
câu hỏi trong thang 

điểm hài lòng về 
phẫu thuật viên

0

2 BN không phân biệt 
được sự khác nhau 
của 2 câu hỏi, trong 
đó 1 BN đề xuất giữ 

lại 1 trong 2 câu

1 BN khó hiểu 
1 câu hỏi trong 
thang điểm hài 

lòng về tác dụng 
phụ của xạ trị

Khó lựa chọn câu trả 
lời, n 0 0 0 0

Mỗi mô-đun bao gồm thang điểm trước mổ và 
sau mổ có tối thiểu 5 bệnh nhân tham gia trả lời 
phỏng vấn. Riêng mô-đun kỳ vọng phẫu thuật tái 

tạo vú chỉ có thang điểm trước mổ và 10 bệnh 
nhân trả lời.
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4. BÀN LUẬN

Chất lượng sống sau điều trị đã trở thành một 
trong những tiêu chí hàng đầu để đánh giá hiệu 
quả của một phương pháp điều trị mới. Trước 
BREAST-Q, EORTC QLQ BR23 là công cụ đánh 
giá chất lượng sống thường được sử dụng cho 
bệnh nhân ung thư vú. Tuy nhiên, thang điểm EO-
RTC QLQ BR23 hướng tới chất lượng sống nói 
chung và không tập trung vào kết quả phẫu thuật 
ung thư vú. BREAST-Q là bộ công cụ chuyên biệt 
cho bệnh nhân phẫu thuật vú. BREAST-Q đã được 

dịch ra trên 50 ngôn ngữ khác nhau và được sử 
dụng tại hầu hết các trung tâm phẫu thuật vú lớn 
trên thế giới. Tại Việt Nam, chất lượng sống của 
người bệnh mới được quan tâm hơn trong những 
năm gần đây. Tuy nhiên, chưa sẵn có công cụ để 
đánh giá chất lượng sống của người bệnh sau phẫu 
thuật. Qua quá trình biên dịch và xác thực ngôn 
ngữ theo hướng dẫn của nhóm Q-Porfolio, chúng 
tôi đã xây dựng được 4 mô-đun BREAST-Q ung 
thư vú phiên bản tiếng Việt, có thể áp dụng vào 
thực hành lâm sàng và nghiên cứu.

BREAST-QTM-BCT MODULE (POSTOPERATIVE) VERSION 2.0: SATISFACTION  
WITH BREASTS

Những câu hỏi sau về vú và điều trị ung thư vú của chị (điều trị ở đây là phẫu thuật bảo tồn kèm hoặc 
không kèm xạ trị). Nếu chị đã được phẫu thuật bảo tồn và xạ trị cả hai vú, trả lời các câu hỏi sau và suy 
nghĩ về bên vú chị ít hài lòng nhất. Hãy suy nghĩ về vú của chị, trong tuần qua, chị đã cảm thấy hài lòng 

hoặc không hài lòng với những điều sau như thế nào?

Rất không hài lòng Không hài lòng Hài lòng Rất hài lòng
a. Hình ảnh chị trong gương khí có 
trang phục? 1 2 3 4

b. Hình thể của vú bảo tồn khi các 
chị mặc áo ngực? 1 2 3 4

c. Cảm giác bình thường khi mặc đồ? 1 2 3 4
d. Khả năng mặc quần áo ôm dáng 
hơn? 1 2 3 4

Hình 2. Một số đề mục của thang điểm hài lòng về vú, mô-đun bảo tồn vú

Trong phiên bản này, chúng tôi tập trung vào 
mục tiêu bảo tồn tối đa ý tưởng của phiên bản 
tiếng Anh song hành với tính dễ hiểu, phù hợp 
với văn hóa người Việt. tỷ lệ 100% bệnh nhân có 
thể lựa chọn dễ dàng câu trả lời đã khẳng định cho 
tính dễ hiểu của phiên bản tiếng Việt.

Thời gian hoàn thành các thang điểm của bệnh 
nhân trong quá trình phỏng vấn tóm tắt nhận thức 
từ 6-16 phút, không có thang điểm nào cần trên 
20 phút, tương tự kết quả trong công trình của 
các tác giả Saiga et al; Willert et al khi xây dựng 

BREAST-Q phiên bản tiếng Nhật và tiếng Đan 
Mạch [6,7]. Các nghiên cứu cho thấy khả năng 
tập trung và đưa ra câu trả lời phù hợp của bệnh 
nhân giảm xuống khi trả lời các bộ câu hỏi quá 
dài. Đặc biệt ở các thang điểm cuối do mệt mỏi. 
Tình trạng này có thể ảnh hưởng tới chất lượng 
kết quả phỏng vấn. Vì vậy, khả năng hoàn thành 
phỏng vấn trong thời gian phù hợp là ưu điểm của 
bộ câu hỏi BREAST-Q phiên bản tiếng Việt.

Trong quá trình phỏng vấn tóm tắt nhận thức, 
chúng tôi lựa chọn tối thiểu 10 bệnh nhân tham gia 
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trả lời mỗi mô-đun, cao hơn so với đề xuất 5 bệnh 
nhân của hướng dẫn biên dịch. Số lượng lớn này 
củng cố thêm tính tin cậy của quá trình biên dịch.

Khó khăn lớn nhất của quá trình biên dịch 
BREAST-Q từ tiếng Anh sang tiếng Việt nằm ở 
nội dung của thang điểm. BREAST-Q là một bộ 
công cụ thiết kế chuyên sâu cho việc đánh giá kết 
quả phẫu thuật tuyến vú với một số từ ngữ chuyên 
ngành có thể gây khó hiểu cho người bệnh. Một 
số bệnh nhân cần được giải thích các khái niệm 
như phẫu thuật cắt toàn bộ tuyến vú, phẫu thuật 
bảo tồn tuyến vú, phẫu thuật cắt tuyến vú bảo 
tồn núm vú, phẫu thuật tái tạo… trước khi có 
thể hoàn thành các thang điểm. Bên cạnh đó, các 
thang điểm về chủ đề chất lượng sống liên quan 
sức khỏe tâm lý-xã hội và sức khỏe tình dục cũng 
cần được cân nhắc lựa chọn từ tiếng Việt phù hợp 
khi dịch vì sự ít phổ biến của các chủ đề này trong 
nhận thức của phụ nữ Việt Nam.

Trong quá trình biên dịch, chúng tôi nhận thấy 
có sự khác biệt giữa các phiên bản dịch xuôi, giữa 
phiên bản tiếng Anh dịch ngược và phiên bản 
gốc. Phần lớn sự khác biệt về từ ngữ và không 
gây thay đổi ý nghĩa câu. Tuy nhiên, 4,3÷5,1% đề 
mục khác biệt về nghĩa, cần xem lại và thống nhất 
giữa các biên dịch viên và đại diện nhóm Q-Por-
folio. Nguyên nhân của sự khác biệt này có thể 
được giải thích dựa trên sự khác biệt về số lượng 
từ vựng của tiếng Anh và tiếng Việt. 

Dựa trên một số thống kê và từ điển ngôn ngữ 
học, tiếng Việt có 36.000 - 45.000 từ vựng. Trong 
khi đó, tiếng Anh có khoảng 470.000 từ vựng [8]. 
Thực tế biên dịch cho thấy một số từ tiếng Anh 
không có từ cùng nghĩa trong tiếng Việt. Ví dụ, 
trong thang điểm đánh giá sức khỏe thể chất vùng 
ngực sau mổ, một số từ tiếng Anh mô tả cơn đau 
như “stinging”; “tingling”; “throbbing” thực tế 
không có từ tương ứng trong tiếng Việt. Ngoài 
ra, các từ hoặc cụm từ thể hiện khái niệm mang 
tính trừu tượng như “feel emotionally able”; “feel 
emotionally healthy”; “self-confident” khó có thể 

truyền đạt đúng ngữ nghĩa bằng tiếng Việt. Mặt 
khác, một số từ tiếng Việt có thể được hiểu theo 
các nghĩa khác nhau dựa trên ngữ cảnh, dẫn tới 
một số điểm khác biệt ở phiên bản dịch ngược 
và phiên bản gốc tiếng Anh. Ví dụ, từ “ngực” có 
thể được hiểu là “lồng ngực” hoặc “bộ ngực” hay 
“tuyến vú” tùy theo ngữ cảnh. Do vậy, bản dịch 
ngược có thể gặp “breast area” hoặc “breast” hoặc 
“chest area”.

Một trong những hạn chế trong nghiên cứu 
của chúng tôi là số lượng mô-đun được biên dịch 
trong phiên bản tiếng Việt. Như đề cập phía trên, 
BREAST-Q là bộ công cụ được sử dụng trong 
mọi tình huống phẫu thuật tuyến vú, bao gồm cả 
phẫu thuật ung thư và phẫu thuật tạo hình-thẩm 
mĩ. Tuy nhiên, do nguồn lực có hạn chúng tôi 
chỉ tiến hành biên dịch bốn mô-đun liên quan tới 
phẫu thuật ung thư vú, còn lại hai mô-đun về phẫu 
thuật nâng ngực và thu gọn vú/treo sa trễ không 
được đưa vào nội dung biên dịch. Chúng tôi hi 
vọng có khả năng để sớm hoàn thành hai mô-đun 
còn lại trong thời gian tới.

5. KẾT LUẬN

Việc sử dụng PROM trong phẫu thuật ung thư 
vú còn rất hạn chế ở Việt Nam. Tuy nhiên, với bộ 
câu hỏi BREAST-Q phiên bản tiếng Việt đã được 
xác thực về mặt ngôn ngữ, các bác sĩ lâm sàng 
và nghiên cứu viên có thể đưa quan điểm khách 
quan từ phía người bệnh vào quá trình đánh giá 
kết quả sau mổ. BREAST-Q phiên bản tiếng Việt 
cho phép chuẩn hóa đánh giá kết quả phẫu thuật 
do người bệnh trả lời (PRO), do đó tạo nên cách 
tiếp cận dựa trên bằng chứng để quản lí bệnh nhân 
phẫu thuật vú ở Việt Nam.
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biên dịch tuân theo các quy định Quốc tế về biên 
dịch và phù hợp văn hóa.
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ỨNG DỤNG XÉT NGHIỆM ONCOTYPE DX TRÊN BỆNH NHÂN 
UNG THƯ VÚ GIAI ĐOẠN SỚM THỤ THỂ NỘI TIẾT DƯƠNG TÍNH, 

HER2 ÂM TÍNH TẠI BỆNH VIỆN K

Nguyễn Thị Hoà1*, Phùng Thị Huyền1, Lê Thị Yến1,  
Phan Ngọc Huyền1, Lê Thị Thương2

TÓM TẮT

Mục tiêu: Mô tả đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng, phân bố điểm tái phát (Recurrence Score – RS) 
của bệnh nhân ung thư vú giai đoạn sớm có thụ thể nội tiết dương tính (HR +), thụ thể yếu tố tăng 
trưởng biểu bì người 2 âm tính (HER2-) được xét nghiệm Oncotype DX và nhận xét về quyết định điều 
trị hóa chất dựa trên kết quả xét nghiệm Oncotype DX tại Bệnh viện K. 

Phương pháp: Nghiên cứu mô tả hồi cứu được thực hiện trên 45 bệnh nhân ung thư vú giai đoạn 
I-II, HR+, HER2- đã phẫu thuật và có kết quả xét nghiệm Oncotype DX tại Bệnh viện K. Thông tin về 
đặc điểm lâm sàng, mô bệnh học và quyết định điều trị được thu thập từ hồ sơ bệnh án. 

Kết quả: Độ tuổi trung bình của bệnh nhân là 47,24±10,3. Đa số các bệnh nhân ở giai đoạn I 
(77,8%), thể mô bệnh học phổ biến nhất là carcinoma ống xâm nhập không đặc hiệu (88,6%). Phân bố 
điểm RS cho thấy 24,4% bệnh nhân thuộc nhóm nguy cơ thấp (RS < 11), 57,8% thuộc nhóm nguy cơ 
trung bình (RS 11-25) và 17,8% thuộc nhóm nguy cơ cao (RS 26-100). Tất cả bệnh nhân nhóm nguy 
cơ cao (8/8) và 6/26 bệnh nhân nhóm nguy cơ trung bình (chủ yếu dưới 50 tuổi) được điều trị hóa chất 
bổ trợ. Không có bệnh nhân nào trong nhóm nguy cơ thấp điều trị hóa chất. 

Kết luận: Nghiên cứu cho thấy phần lớn bệnh nhân ung thư vú giai đoạn sớm HR+, HER2- có điểm 
tái phát trung bình hoặc thấp - nhóm được cho là không có lợi ích hoặc rất ít lợi ích từ điều trị hóa trị 
bổ trợ. Kết quả này bước đầu cho thấy tiềm năng ứng dụng của xét nghiệm Oncotype DX trong thực 
hành lâm sàng tại Việt Nam, đặc biệt với bệnh nhân trẻ và có đặc điểm mô bệnh học không rõ ràng. 
Cần thêm các nghiên cứu đa trung tâm với cỡ mẫu lớn hơn để đánh giá hiệu quả lâu dài.

Từ khóa: Ung thư vú; điều trị bổ trợ; Oncotype DX; điểm tái phát. 
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UTILIZATION OF THE ONCOTYPE DX ASSAY IN EARLY-STAGE 
HORMONE RECEPTOR- POSITIVE, HER2-NEGATIVE BREAST 

CANCER PATIENTS AT K HOSPITAL

ABSTRACT

Objective: To describe the clinical and pathological characteristics and Recurrence Score (RS) 
distribution of early HR positive, HER2 negative breast cancer patients who underwent Oncotype DX 
test, and to assess chemotherapy treatment decisions based on Oncotype DX results at K Hospital.

 Methods: A descriptive, retrospective study conducted on 45 patients with stage I-II, HR+, HER2- 
breast cancer who had undergone surgery and received Oncotype DX test at K Hospital. Data on clin-
ical features, pathology, and treatment decisions were collected from medical records. 

Results: The mean age of the patients was 47.24±10.3 years. Most patients were diagnosed at 
stage I (77.8%), and the most common histology was Invasive Ductal Carcinoma of No Special Type 
(88,9%). The RS distribution showed that 24.4% of patients were in the low-risk group (RS <11), 
57.8% in the intermediate-risk group (RS 11-25), and 17.8% in the high-risk group (RS 26-100). All 
patients in the high-risk group (8/8) and 6 of 26 patients in the intermediate-risk group (mainly <50 
years old) received adjuvant chemotherapy. No patients in the low-risk group received chemotherapy. 

Conclusion: The majority of patients had low or intermediate RS, indicating limited benefit from 
chemotherapy. These findings support the utility of Oncotype DX in tailoring treatment decisions and 
avoiding overtreatment, especially in younger patients with ambiguous pathology. Larger multicenter 
prospective studies are needed to confirm long-term outcomes and cost-effectiveness in the Vietnam-
ese setting.

Keywords: breast cancer; adjuvant; Oncotype DX; recurrence score. 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư vú (UTV) là một trong những thách 
thức hàng đầu của y tế toàn cầu và Việt Nam. 
Theo thống kê của GLOBOCAN 2022, UTV là 
bệnh ung thư có tỷ lệ mắc mới cao nhất ở nữ giới 
trên toàn thế giới (2,29 triệu ca) và là nguyên nhân 
tử vong do ung thư đứng thứ hai. Tại Việt Nam, 
UTV cũng là bệnh lý ác tính phổ biến nhất ở phụ 
nữ và đang có xu hướng ngày càng gia tăng, đặt 
ra gánh nặng lớn cho hệ thống y tế [1, 2].Trong 
thực hành lâm sàng, phân nhóm UTV có thụ thể 
nội tiết dương tính (HR+) và thụ thể yếu tố tăng 
trưởng biểu bì người 2 âm tính (HER2−) chiếm tỷ 
lệ lớn nhất, khoảng 75% tổng số ca bệnh [3, 4]. 

Đối với nhóm bệnh nhân này, đặc biệt ở giai đoạn 
sớm, việc quyết định có nên chỉ định hóa  chất bổ 
trợ sau phẫu thuật hay không là một bài toán phức 
tạp, hóa chất dù có thể giúp giảm nguy cơ tái phát, 
song lại tiềm ẩn nhiều độc tính cấp và mạn tính, 
ảnh hưởng nghiêm trọng đến chất lượng sống của 
bệnh nhân. Đặc biệt, không phải tất cả bệnh nhân 
đều thu được lợi ích đáng kể từ hóa chất. Do đó, 
việc xác định chính xác những đối tượng có nguy 
cơ tái phát cao và thực sự hưởng lợi từ hóa chất 
là một nhu cầu cấp thiết nhằm tối ưu hóa hiệu 
quả điều trị và tránh can thiệp quá mức không cần 
thiết [5].

Để cá thể hóa điều trị, các xét nghiệm gen đa 
bội đã được phát triển, trong đó Oncotype DX - 
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xét nghiệm 21 gen là công cụ được chứng minh 
hiệu quả và ứng dụng rộng rãi nhất. Xét nghiệm 
cung cấp “Điểm tái phát” (Recurrence Score – 
RS) có giá trị cả về tiên lượng nguy cơ tái phát 
xa và dự báo lợi ích của hóa chất bổ trợ [6, 7].RS 
được phát triển dựa trên việc phân tích 250 gen 
có tiềm năng tiên lượng và dự báo đáp ứng điều 
trị cao nhất được mô tả trong y văn. Các nhà phát 
minh đã áp dụng kỹ thuật giải phản ứng chuỗi 
polymerase thời gian thực (Realtime PCR) để đo 
lường mức độ biểu hiện gene từ các mẫu mô bệnh 
học cố định bằng formalin và vùi paraffin (FFPE) 
thu được sau phẫu thuật từ 447 bệnh nhân thuộc 
ba nhóm nghiên cứu khác nhau. Từ kết quả phân 
tích, 16 gene liên quan đến tiên lượng bệnh và dự 
báo đáp ứng điều trị đã được lựa chọn, cùng với 5 
gen tham chiếu nội tại. Từ đó, một công thức toán 
học đã được xây dựng nhằm tính toán nguy cơ tái 
phát xa ở bệnh nhân được điều trị bằng tamoxifen, 
RS chính là kết quả tổng hợp của phép tính này. 
Có nhiều nghiên cứu về chỉ số RS đã được tiến 
hành và chứng minh được vai trò tiên lượng trong 
ung thư vú. Ban đầu, bệnh nhân được chia thành 
ba nhóm nguy cơ: Nguy cơ thấp (RS <18), nguy 
cơ trung bình (RS 18÷30) và nguy cơ cao (RS 
>30). Tuy nhiên, lợi ích của hóa chất bổ trợ vẫn 
chưa rõ ràng ở nhóm nguy cơ trung bình. Nghiên 
cứu TAILORx [8], thử nghiệm lâm sàng ngẫu 
nhiên, pha 3, có đối chứng đã khẳng định rằng 
phần lớn bệnh nhân có RS từ 0÷25 không cần hóa 
chất, ngoại trừ nhóm phụ nữ dưới 50 tuổi có RS từ 
16÷25. Trong khi đó, bệnh nhân có RS ≥ 26 cho 
thấy rõ lợi ích khi được hóa chất [5]. Những phát 
hiện này đã làm thay đổi căn bản hướng dẫn thực 
hành lâm sàng trên toàn thế giới. 

Tại Việt Nam, xét nghiệm Oncotype DX đã bắt 
đầu được triển khai tại một số bệnh viện lớn như 
Bệnh viện K trong những năm gần đây. Tuy nhiên, 
cho đến hiện tại chưa có nghiên cứu hệ thống nào 
ghi nhận đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng và kết 
quả điều trị của nhóm bệnh nhân Việt Nam được 
chỉ định xét nghiệm này. Việc thiếu dữ liệu thực tế 

trong nước tạo nên một khoảng trống đáng kể về 
mặt khoa học. Chính vì vậy, chúng tôi thực hiện 
nghiên cứu “Ứng dụng xét nghiệm Oncotype DX 
trên bệnh nhân ung thư vú giai đoạn sớm thụ thể 
nội tiết dương tính, HER2 âm tính tại Bệnh viện 
K” với mục tiêu: 

1. Mô tả đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng và 
phân bố điểm tái phát (RS) của nhóm bệnh nhân 
được chỉ định xét nghiệm Oncotype DX.

2. Phân tích quyết định điều trị hóa chất dựa 
trên kết quả xét nghiệm Oncotype DX. 

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Gồm 45 bệnh nhân ung thư vú giai đoạn I, II 
có HR +, Her2 – đã phẫu thuật và được làm xét 
nghiệm Oncotype Dx tại Bệnh viện K giai đoạn 
từ tháng 7/2022 đến tháng 6/2025.

Tiêu chuẩn lựa chọn:
- Chẩn đoán xác định ung thư vú giai đoạn I-II, 

đã phẫu thuật, xét điều trị bổ trợ.
- Không có di căn hạch nách sau phẫu thuật.
- Chưa điều trị hóa chất, nội tiết bổ trợ.
- Có thụ thể nội tiết ER và/hoặc PR dương 

tính, Her-2/neu âm tính.
- Được xét nghiệm OncotypeDX và có kết quả 

đầy đủ.
- Có hồ sơ bệnh án đầy đủ và có thông tin theo 

dõi.
Tiêu chuẩn loại trừ: 
Bệnh nhân không đồng ý tham gia nghiên cứu.

2.2. Địa điểm và thời gian nghiên cứu
- Địa điểm: Bệnh viện K.
- Thời gian: Tháng 7/2022 đến tháng 6/2025.
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2.3. Phương pháp nghiên cứu 
Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả.
Mẫu nghiên cứu: Chọn mẫu thuận tiện.
Chọn cỡ mẫu thuận tiện: Các bệnh nhân đủ 

tiêu chuẩn nghiên cứu được chọn vào nghiên cứu.

2.4. Nội dung/Chỉ số nghiên cứu 
Đặc điểm lâm sàng và mô bệnh học: Tuổi, 

giới, tình trạng kinh nguyệt, giai đoạn bệnh, thể 
mô bệnh học và kết quả hóa mô miễn dịch.

Chỉ số nguy cơ, quyết định điều trị hóa chất. 

2.5. Quy trình nghiên cứu 

Thu thập thông tin lâm sàng, cận lâm sàng 
Tất cả bệnh nhân đủ tiêu chuẩn nghiên cứu 

được thu thập các thông tin bao gồm: 
- Tên, tuổi, giới, nghề nghiệp, địa chỉ liên lạc, 

số điện thoại, số hồ sơ bệnh án.
- Chẩn đoán bệnh và giai đoạn bệnh, mô bệnh 

học, tình trạng thụ thể nội tiết (ER, PR), Her2, các 
phương pháp đã được điều trị.

- Phân loại giai đoạn bệnh theo AJCC phiên 
bản số 8, năm 2017.

- Phân loại mô bệnh học theo Tổ chức y tế thế 
giới, phân loại độ mô học theo Elston gồm độ I, 
II, III.

- Tình trạng thụ thể nội tiết ER, PR: Bằng kỹ 
thuật nhuộm hóa mô miễn dịch, đánh giá theo tiêu 
chuẩn Allred dựa vào tỷ lệ và cường độ bắt màu 
của nhân. Tình trạng thụ thể nội tiết ER, PR được 
cho là dương tính khi dương tính từ 1% trở lên 
theo phân loại của ASCO-CAP.

- Yếu tố phát triển biểu mô Her-2/neu: Đánh 
giá âm tính hay dương tính theo tiêu chuẩn 
nhuộm hóa mô miễn dịch (IHC), tính điểm theo 
tiêu chuẩn của nhà sản xuất Dako được chia từ 

0 đến 3+ dựa vào tỷ lệ và cường độ bất màu của 
màng bào tương. Âm tính bao gồm Her-2/neu (-) 
và (+); dương tính khi Her-2/neu (+++), với bệnh 
nhân có Her-2/neu dương tính (++), cần làm thêm 
xét nghiệm phân tử để khẳng định tình trạng khu-
ếch đại Her-2/neu theo tiêu chuẩn ASCP-CAP.

Tình trạng Ki 67
Xét nghiệm OncotypeDX được thực hiện bằng 

phương pháp giải phản ứng chuỗi polymerase thời 
gian thực (Realtime PCR), trên mẫu mô của khối u 
vú của bệnh nhân. Bệnh nhân được tư vấn, thu mẫu 
và gửi bệnh phẩm đến phòng xét nghiệm Genomic 
Health (Mỹ), nhận kết quả theo quy trình.

- Xử lí số liệu: Số liệu thu thập được mã hóa và 
xử lý bằng phần mềm SPSS 20.0.

- Đạo đức nghiên cứu: Xét nghiệm đã được 
khuyến nghị trong các hướng dẫn thực hành trên 
thế giới và Hướng dẫn điều trị của Bộ Y tế. Nghiên 
cứu được trình hội đồng đạo đức trước khi tiến hành 
nghiên cứu.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU

3.1. Kết quả xét nghiệm OncotypeDX

Bảng 1. Kết quả xét nghiệm OncotypeDX

Điểm nguy cơ Số bệnh nhân (N,%)

<11 11 (24,4)

11-25 26 (57,8)

26-100 8 (17,8)

Tổng 45

Nhận xét: 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, chiếm chủ 

yếu là nhóm nguy cơ trung bình với 57,8%. Nhóm 
nguy cơ thấp với RS < 11 chiếm 24,4%, ít nhất là 
nhóm nguy cơ cao với 8 bệnh nhân (17,8%). 
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3.2. Một số đặc điểm bệnh nhân và điều 
trị theo kết quả nguy cơ tái phát (RS)

Bảng 2: Đặc điểm lâm sàng theo kết quả RS

Đặc điểm bệnh nhân Tất cả BN n, % RS<11 RS 11-25 RS 26-100

Tuổi

Trung bình                                      47,24±10,3

<50 29 (64,4) 5 19 5

≥50 16 (35,6) 6 7 3

Giai đoạn bệnh

IA 35 (77,8) 8 22 5

IIA 10 (22,2) 3 4 3

Tình trạng kinh nguyệt

Mãn kinh 16 (35,6) 6 7 3

Còn kinh 29 (64,4) 5 19 5

Nhận xét: 
Độ tuổi trung bình của bệnh nhân trong quần 

thể nghiên cứu là 47,24±10,3. Đa số bệnh nhân 

còn kinh nguyệt (64,4%). Bệnh nhân giai đoạn 
sớm IA chiếm 77,8%, giai đoạn IIA chiếm 22,2%. 

Bảng 3: Đặc điểm cận lâm sàng theo kết quả RS

Đặc điểm bệnh nhân Tất cả BN n, % RS<11 RS 11-25 RS 26-100

Kích thước u trung bình 16,7±7,8 mm 18±10,8 16,2±6 16,8±9,4

Thể mô bệnh học

Carcinoma xâm nhập típ không đặc biệt (NST) 40 10 22 7

Carcinoma xâm nhập thể tiểu thùy 3 0 3 0

Thể nhầy 1 0 1 0

Khác (thể hỗn hợp ống và tiểu thùy xâm nhập) 1 1 0 0

Tình trạng ER/PR 

ER dương tính 45/45 (100%) 11 26 8

PR dương tính 44/45 (97,8%) 11 26 7

PR âm tính 1/45 (2,3%) 0 0 1
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Ki67

≤20% 24 (53,3%) 7 15 2

>20% 21 (46,7%) 3 12 6

Độ mô học

Độ 1 5 (11,1%) 1 4 0

Độ 2 32 (71,1%) 10 17 5

Độ 3 3 (6,7%) 0 1 2

Không xác định 5 (11,1%) 0 4 1

Nhận xét: 
Thể mô bệnh học thường gặp nhất là carcinoma 

xâm nhập típ NST với 88,6%. Phần lớn bệnh 

nhân trong nghiên cứu của chúng tôi ở giai đoạn I 
(77,8%) với kích thước u trung bình là 16,7±7,8 mm.

Bảng 4: Đặc điểm điều trị bổ trợ theo kết quả RS

Đặc điểm bổ trợ Tất cả BN n,% RS<11 RS 11-25 RS 26-100

Không điều trị bổ trợ 0 0 0 0

Nội tiết đơn thuần 31 (68,9) 11 20 0

Cả hóa chất và nội tiết 14 (31,1) 0 6 8

Nhận xét: 
Tất cả các bệnh nhân trong nghiên cứu đều 

được điều trị nội tiết bổ trợ. Trong đó, các bệnh 
nhân nguy cơ thấp đều không được điều trị hóa 
chất, ở nhóm nguy cơ trung bình có 6/26 bệnh 
nhân được điều trị hóa chất, chiếm 13,3%. Tất cả 
các bệnh nhân nhóm nguy cơ cao đều được điều 
trị hóa chất. 

4. BÀN LUẬN
4.1. Về phân bố điểm nguy cơ tái phát

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm bệnh 
nhân có điểm nguy cơ tái phát trung bình (RS 
11-25) chiếm tỷ lệ cao nhất 57,8%, tiếp theo 
là nhóm nguy cơ thấp (RS < 11) chiếm 24,4%, 
nhóm nguy cơ cao (RS 26-100) chiếm tỷ lệ nhấp 
nhất 17,8%. Kết quả này có điểm tương đồng với 

nghiên cứu TAILORx, với tỷ lệ bệnh nhân thuộc 
nhóm nguy cơ tái phát thấp và trung bình chiếm 
tỷ lệ cao cao hơn nhiều so với nhóm nguy cơ cao. 
Tỷ lệ bệnh nhân thuộc nhóm nguy cơ thấp trong 
nghiên cứu của chúng tôi (17,8%) cao hơn nghiên 
cứu TAILORx (với tỷ lệ 14%) có thể được lý giải 
do sự thận trọng trong chỉ định làm xét nghiệm 
OncotypeDX tại Việt Nam, vì xét nghiệm này có 
chi phí cao và chưa được phổ cập rộng rãi. Như 
vậy, trong quần thể nghiên cứu có tới 82,2% bệnh 
nhân thuộc nguy cơ thấp và trung bình, nhóm mà 
lợi ích của hóa chất không có hoặc không rõ ràng. 
Phát hiện này nhấn mạnh tiềm năng to lớn của 
xét nghiệm Oncotype DX trong việc giảm thiểu 
điều trị quá mức, giúp một tỷ lệ lớn bệnh nhân 
Việt Nam tránh được các độc tính cấp và mạn 
tính của hóa chất mà không ảnh hưởng đến tiên 
lượng bệnh.
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4.2. Về đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng 
và chỉ định điều trị hóa chất

Độ tuổi trung bình của bệnh nhân trong nghiên 
cứu là 47,24±10,3, trẻ hơn so với nghiên cứu 
TAILORx hay nghiên cứu của Joseph và cộng sự 
[9], trong đó nhóm bệnh nhân < 50 tuổi chiếm đa 
số (64,4%), phản ánh độ tuổi mắc ung thư vú ở  
Việt Nam đang trẻ hóa. Đa số các bệnh nhân trong 
nghiên cứu giai đoạn I (chiếm 77,8%), giai đoạn 
II có 35,6%, trong đó chỉ có 1 bệnh nhân có hạch 
nách di căn. Tuy vậy, không có sự khác biệt về 
phân bố điểm tái phát (RS) ở 2 giai đoạn bệnh. 
Thể mô bệnh học chủ yếu của cả ba nhóm nguy 
cơ là carcinoma xâm nhập típ không đặc hiệu 
NST (chiếm ~89%), đồng nhất với dịch tễ ung 
thư vú. Tất cả các bệnh nhân đều có thụ thể nội 
tiết estrogen dương tính, duy nhất 1 bệnh nhân 
có thụ thể progesterone âm tính (<1%), rơi vào 
nhóm nguy cơ tái phát cao RS ≥26, phù hợp với 
kết quả của các nghiên cứu trước đây cho thấy PR 
âm tính là yếu tố tiên lượng xấu và có xu hướng đi 
kèm RS cao [10]. Chỉ số Ki67 >20% - yếu tố liên 
quan đến tăng sinh và nguy cơ tái phát cao, được 
ghi nhận ở 75% bệnh nhân nhóm RS ≥26, trong 
khi chỉ chiếm 21% ở nhóm RS <11. Đây là một 
liên kết hợp lý, củng cố thêm giá trị kết hợp giữa 
xét nghiệm Oncotype DX và chỉ số Ki67 trong 
đánh giá nguy cơ [11]. Tương tự, độ mô học cao 
(Elston độ 3) chỉ xuất hiện ở nhóm RS cao (25%), 
trong khi không xuất hiện ở nhóm RS thấp, cho 
thấy sự phù hợp giữa đặc điểm mô học và biểu 
hiện gen tiên lượng xấu. Trong nghiên cứu của 
chúng tôi, có 14 bệnh nhân được điều trị hóa chất, 
bao gồm tất cả các bệnh nhân có RS≥26 (8 bệnh 
nhân) và 6 bệnh nhân nguy cơ trung bình (23%), 
chủ yếu là những bệnh nhân <50 tuổi và có chỉ 
số Ki67 cao. Lựa chọn này phản ánh đúng sự khó 
khăn trong việc ra quyết định ở nhóm nguy cơ 
trung bình, trẻ tuổi, nơi mà lợi ích của hóa chất 
tuy nhỏ nhưng vẫn tồn tại và cần được cân nhắc 
kỹ lưỡng. 

4.3. Hạn chế
Chúng tôi cũng ghi nhận một số hạn chế của 

nghiên cứu. Thứ nhất, đây là một nghiên cứu mô 
tả hồi cứu, thực hiện trên cỡ mẫu thuận tiện còn 
khiêm tốn (45 bệnh nhân) tại một trung tâm duy 
nhất. Điều này có thể ảnh hưởng đến tính khái quát 
hóa của kết quả. Thứ hai, do thiết kế nghiên cứu, 
chúng tôi chưa thể cung cấp dữ liệu về kết quả 
sống còn dài hạn (như thời gian sống thêm không 
bệnh, thời gian sống còn toàn bộ) và mối liên quan 
với điểm RS cũng như quyết định điều trị.

5. KẾT LUẬN
Dù còn những hạn chế, nghiên cứu đã cung 

cấp những dữ liệu thực tế đầu tiên và có giá trị 
về việc ứng dụng xét nghiệm Oncotype DX tại  
Việt Nam. Kết quả cho thấy sự phân bố điểm RS 
và đặc điểm bệnh nhân tại Bệnh viện K có nhiều 
nét tương đồng với các nghiên cứu quốc tế lớn, 
khẳng định tiềm năng của xét nghiệm trong việc 
cá thể hóa điều trị và giảm thiểu việc điều trị hóa 
chất không cần thiết. Đặc biệt, nghiên cứu đã chỉ 
ra một đặc điểm quan trọng của quần thể bệnh 
nhân Việt Nam là có độ tuổi trẻ, nhấn mạnh sự 
phức tạp trong việc ra quyết định ở nhóm nguy 
cơ trung bình. Tuy nhiên, vẫn cần có thêm các 
nghiên cứu tiến cứu, đa trung tâm với cỡ mẫu lớn 
hơn để đánh giá hiệu quả lâu dài và tính kinh tế y 
tế của xét nghiệm này trong bối cảnh Việt Nam.
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ĐÁNH GIÁ KẾT QUẢ BƯỚC ĐẦU ĐIỀU TRỊ UNG THƯ VÚ TÁI PHÁT DI CĂN 
BẰNG ERIBULIN TẠI BỆNH VIỆN K GIAI ĐOẠN 2021-2024

			     Đồng Chí Kiên1,2*, Lê Thanh Đức1, Hàn Thị Thanh Bình1

                                                                                         Phạm Thị Thu Hà1, Nguyễn Thị Lý Linh1

TÓM TẮT
Mục tiêu: Đánh giá đáp ứng của eribulin trên bệnh nhân ung thư vú tái phát di căn và một số tác 

dụng không mong muốn của phác đồ.
Đối tượng và phương pháp: Nghiên cứu trên 30 bệnh nhân ung thư vú tái phát di căn tại Bệnh viện 

K từ tháng 01/2021 đến tháng 5/2024.
Kết quả: Tuổi trung bình là 59 (39÷71 tuổi). Về hiệu quả điều trị; 26,3% bệnh giữ nguyên, 26,3% 

bệnh đáp ứng một phần, 47,4% bệnh tiến triển, 53,6% bệnh nhân có lợi ích lâm sàng sau điều trị. Thời 
gian sống thêm không tiến triển (PFS) là 2,8±0,9 tháng. PFS liên quan có ý nghĩa thống kê với số phác 
đồ điều trị trước eribulin (1-3 phác đồ so với 4 phác đồ) với p=0,009. Về độc tính của eribulin: giảm 
bạch cầu trung tính gặp 50%, giảm bạch cầu gặp 53,2%, sốt giảm bạch cầu trung tính gặp 10%. Độc 
tính của thuốc điều trị có thể dự phòng và chấp nhận được.

Kết luận: Eribulin là một thuốc hiệu quả đối với bệnh nhân ung thư vú tái phát di căn với mức độc 
tính có thể chấp nhận được. Lợi ích điều trị rõ rệt hơn ở những bệnh nhân đã trải qua ít hơn bốn phác 
đồ hóa trị trước đó.

Từ khóa: Ung thư vú; ung thư vú tái phát di căn; hóa trị giai đoạn muộn.

PRELIMINARY EVALUATION OF ERIBULIN TREATMENT  
OUTCOMES IN PATIENTS WITH RECURRENT AND 

 METASTATIC BREAST CANCER AT K HOSPITAL, 2021-2024
ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy of eribulin in patients with recurrent and metastatic breast 
cancer, and to assess the associated adverse events of the regimen.
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2Trường Đại học Y Hà Nội
*Chịu trách nhiệm chính: Đồng Chí Kiên
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Ngày phản biện khoa học: 05/8/2025
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Subjects and Methods: A total of 30 patients with recurrent and metastatic breast cancer treated at 
K Hospital from January 2021 to May 2024 were included in this study.

Results: The mean age was 59 years (range: 39–71). Regarding treatment efficacy: 26.3% of patients 
had stable disease, 26.3% achieved partial response, and 47.4% experienced disease progression. The 
clinical benefit rate was 53.6%. The median progression-free survival (PFS) was 2.8±0.9 months. PFS 
was significantly associated with the number of prior chemotherapy regimens before eribulin (1–3 
regimens versus 4 regimens), with a p-value of 0.009. In terms of toxicity: neutropenia occurred in 
50% of patients, leukopenia in 53.2%, and febrile neutropenia in 10%. The treatment-related toxicities 
were generally preventable and manageable.

Conclusion: Eribulin is an effective treatment option for patients with recurrent and metastatic breast 
cancer, with an acceptable toxicity profile. The therapeutic benefit appears to be more pronounced in 
patients who had received fewer than four prior chemotherapy regimens.

Keywords: Breast cancer; recurrent and metastatic breast cancer; late-line chemotherapy.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư vú (UTV) là loại ung thư phổ biến 

nhất ở phụ nữ trên toàn thế giới và Việt Nam. 
Theo GLOBOCAN 2022, tại Việt Nam có khoảng 
24.563 trường hợp UTV được chẩn đoán, trong 
đó có 10.008 trường hợp tử vong [1]. UTV di 
căn chiếm khoảng 5÷10% trong tổng số các bệnh 
nhân ung thư vú. Khoảng 30% các trường hợp có 
hạch nách âm tính và 50÷70% trường hợp có hạch 
nách dương tính tái phát di căn sau điều trị và đây 
là nguyên nhân chính dẫn đến tử vong trong UTV. 
Thời gian sống thêm trung bình cho các bệnh nhân 
UTV tái phát di căn là (TPDC) 18÷24 tháng khi 
được điều trị đầy đủ và có khoảng 5÷20% sống 
thêm được sau 5 năm. UTV TPDC có tiên lượng 
xấu, tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn thấp và khoảng thời 
gian không bệnh ngắn. Mục đích chính của điều 
trị cho bệnh nhân UTV giai đoạn TPDC là kéo 
dài thời gian sống thêm và nâng cao chất lượng 
sống cho bệnh nhân. Với UTV TPDC, điều trị 
toàn thân đóng vai trò chủ yếu, điều trị vùng có 
tính chất theo từng cá thể. Với phân nhóm thụ thể 
nội tiết dương tính, HER2 âm tính, điều trị nội tiết 
là nền tảng, hóa trị được chỉ định khi bệnh di căn 
tạng có khủng hoảng tạng, hoặc bệnh tiến triển 
rầm rộ hóa trị còn được chỉ định với phân nhóm 
HER2 dương tính (kết hợp thuốc kháng HER2), 

hoặc phân nhóm bộ ba âm tính. Đa số bệnh nhân 
UTV TPDC đã được hóa trị trước đó với các phác 
đồ có taxane và anthracyclin. Việc lựa chọn phác 
đồ hóa trị trong UTV TPDC dựa trên nhiều yếu tố 
như thể trạng bệnh nhân, các phác đồ hóa trị đã 
dùng trước đó, hiệu quả điều trị và độc tính của 
phác đồ. Sử dụng phác đồ đơn chất đảm bảo hiệu 
quả điều trị, kiểm soát triệu chứng đồng thời độc 
tính có thể chấp nhận được, nâng cao chất lượng 
cuộc sống cho người bệnh.

Phác đồ thuốc eribulin đã được áp dụng trên 
toàn thế giới và đem lại hiệu quả trong điều trị 
UTV TPDC. Năm 2011, Cortes.J và cộng sự đã 
nghiên cứu trên 762 bệnh nhân ung thư vú di căn 
điều trị eribulin, kết quả eribulin cải thiện thời 
gian sống còn còn bộ có ý nghĩa thống kê so với 
nhánh thuốc còn lại (13,1 tháng với 10,6 tháng, 
p=0,041), với độc tính an toàn [2]. Nghiên cứu 
của tác giả Yuan P năm 2019, so sánh hiệu quả của 
eribulin với vinorelbine, kết quả eribulin cải thiện 
thời gian sống thêm không tiến triển bệnh (2,8 
tháng; p=0,036), tỷ lệ đáp ứng toàn bộ (30,7% vs 
16,9%) so với vinorelbine [3].

Tại Việt Nam, thuốc eribulin bắt đầu được sử 
dụng nhiều hơn trong thời gian gần đây. Hiện tại, 
chưa có nhiều nghiên cứu về vấn đề này, vì vậy 
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chúng tôi tiến hành nghiên cứu đề tài: “Đánh giá 
kết quả bước đầu điều trị ung thư vú tái phát di căn 
bằng eribulin tại Bệnh viện K giai đoạn 2021-2024” 
với các mục tiêu sau:

- Đánh giá tỷ lệ đáp ứng bệnh nhân ung thư vú 
tái phát di căn bằng phác đồ eribulin.

- Đánh giá tác dụng không mong muốn của 
phác đồ.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

Bệnh nhân UTV tái phát di căn được điều trị 
bằng eribulin tại Bệnh viện K từ tháng 01/2021 đến 
tháng 5/2024 .

2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân
Bệnh nhân nữ (≥ 18 tuổi) được chẩn đoán xác 

định ung thư biểu mô tuyến vú bằng xét nghiệm 
mô bệnh học.

Có thông tin về ER, PR, Her-2/neu của tổn 
thương u ban đầu hoặc tái phát di căn.

Chẩn đoán tái phát di căn bằng chẩn đoán hình 
ảnh hoặc tế bào học hoặc mô bệnh học.

Bệnh nhân UTV tái phát di căn không còn 
chỉ định điều trị tại chỗ, tại vùng.

Đã được điều trị hóa trị phác đồ có taxane/ 
anthracyclin bổ trợ, tân bổ trợ hoặc cho bệnh tái 
phát di căn.

Nếu HER2(+), có thể kết hợp điều trị thuốc 
kháng HER2.

Có tổn thương đánh giá được đáp ứng theo tiêu 
chuẩn RECIST.

Chỉ số toàn trạng ECOG ≤ 1.
Trị số phân suất tống máu thất trái trong giới 

hạn bình thường.
Thời gian sống thêm ước đoán > 3 tháng.

Chức năng gan thận tủy xương trong giới hạn 
cho phép điều trị hóa chất:

+ Chức năng tuỷ xương: Các dòng tế bào máu 
ngoại vi trong giới hạn bình thường (bạch cầu hạt 
>2000/ml, tiểu cầu >100.000/ml).

+ Chức năng gan, thận: Bilirubine toàn phần < 
2,5 lần giới hạn trên bình thường; ALT, AST < 2,5 lần 
giới hạn trên bình thường; urê huyết <10,9 mmol/l; 
creatinine < 1,5 lần giới hạn trên bình thường.

Có hồ sơ ghi nhận thông tin đầy đủ về chẩn 
đoán và điều trị trước đó.

Được hóa trị phác đồ eribulin liều 1,4 mg/m2 
da ngày 1, ngày 8 chu kỳ  21 ngày.

Bệnh nhân đồng ý tham gia nghiên cứu.

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ
Không nhận các phương pháp điều trị như hóa 

trị, xạ trị, kháng HER2, liệu pháp nội tiết trong 
vòng 3 tuần trước khi bắt đầu nghiên cứu, hoặc bất 
kỳ loại thuốc thử nghiệm nào trong vòng 4 tuần.

Bệnh nhân đang mắc các bệnh cấp và mạn tính 
trầm trọng khác.

Bệnh nhân di căn não đơn thuần trừ khi đã 
hoàn thành liệu pháp điều trị tại chỗ và đã ngừng 
sử dụng corticosteroid trước 4 tuần điều trị.

BN đang dùng chống đông bằng warfarin hoặc 
các thuốc liên quan.

Phụ nữ có thai hoặc cho con bú.
Bệnh nhân mẫn cảm với eribulin.
Bệnh nhân ngừng điều trị thuốc không phải vì 

lý do bệnh tiến triển, độc tính, kết thúc nghiên cứu.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Phương pháp nghiên cứu là mô tả hồi cứu, có 

theo dõi dọc.
Cỡ mẫu: Mẫu thuận tiện, trong nghiên cứu 

chọn 30 bệnh nhân.
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Nội dung nghiên cứu/Các biến số và chỉ số 
trong nghiên cứu:

Thu thập thông tin bệnh nhân 
Thu thập thông tin theo một mẫu bệnh án 

nghiên cứu thống nhất dựa vào trực tiếp hỏi bệnh, 
thăm khám bệnh nhân (BN đủ tiêu chuẩn nghiên 
cứu được thu thập thông tin về bản thân bao gồm: 
Tên, tuổi, giới, nghề nghiệp, địa chỉ liên lạc, số 
điện thoại, số hồ sơ bệnh án, chẩn đoán bệnh và 
giai đoạn bệnh trước đó, mô bệnh học, mô bệnh 
học sinh thiết lại tổn thương di căn, tình trạng 
thụ thể nội tiết (ER, PR), Her-2/neu, Ki67, các 
phương pháp đã được điều trị,...

Điều trị: 
BN sau khi được chẩn đoán tái phát di căn có 

đầy đủ các tiêu chuẩn trên được điều trị bằng hóa 
chất phác đồ eribulin liều 1,4 mg/m2 da ngày 1, 
ngày 8, chu kỳ  21 ngày. Điều trị đến khi bệnh tiến 
triển hoặc xuất hiện độc tính không thể chấp nhận 
được hoặc đến khi kết thúc nghiên cứu. Các chỉ 
số lâm sàng và cận lâm sàng được ghi nhận vào 
mẫu bệnh án in sẵn. Các chỉ số đánh giá sự dung 
nạp thuốc được ghi nhận sau mỗi chu kỳ điều trị, 
các chỉ số đánh giá sự đáp ứng sẽ được đánh giá 
sau mỗi 3 chu kỳ hoặc khi bệnh nhân có dấu hiệu 
nghi ngờ bệnh tiến triển.

Kết quả điều trị (tỷ lệ đáp ứng, PFS, tác dụng 
không mong muốn)

- Tỷ lệ đáp ứng: Dựa vào các tổn thương tại 
các cơ quan bị bệnh, được đánh giá dựa vào khám 
lâm sàng hoặc chẩn đoán hình ảnh. Đánh giá đáp 
ứng với các tạng đo lường được theo tiêu chuẩn 
RECIST 1.1: CR, PR, SD, PD.

- Lợi ích lâm sàng (tỷ lệ kiểm soát bệnh): 
CR+PR+SD.

- Thời gian sống thêm không tiến triển PFS: 
Được định nghĩa là khoảng thời gian từ lúc bắt 
đầu điều trị eribulin cho đến khi bệnh tiến triển 
hoặc bệnh tử vong do bất kỳ nguyên nhân nào, 
tùy sự kiện nào xảy ra trước.

- Đánh giá tác dụng không mong muốn theo 
CTCAE 5.0.

* Quy trình nghiên cứu

- BN CĐXĐ là UTV tái phát di căn.

- BN đủ tiêu chuẩn nghiên cứu, ghi nhận đặc 
điểm bệnh nhân trước điều trị.

- Điều trị phác đồ thuốc eribulin, ghi nhận đáp 
ứng sau mỗi đợt điều trị, ghi nhận độc tính.

- Ghi nhận đáp ứng bằng lâm sàng, cận lâm 
sàng, tác dụng không mong muốn sau mỗi 3 đợt, 
6 đợt.

- Nếu không có bệnh tiến triển, điều trị tiếp 
theo phác đồ đến khi không dung nạp được.

* Bộ công cụ nghiên cứu và kỹ thuật thu thập 
số liệu

Bệnh án nghiên cứu có sẵn, ghi nhận số liệu 
sau mỗi đợt điều trị theo các chỉ số nghiên cứu.

Đánh giá bệnh tiến triển với bằng chứng trên 
chẩn đoán hình ảnh thông qua RECIST 1.1.

* Phân tích và xử lý số liệu

Các thuật toán thống kê được sử dụng như sau:

- Sử dụng kiểm định T (T-Test).

- Mối liên quan giữa đáp ứng với các yếu tố 
loại định tính: Sử dụng kiểm định χ2 hoặc kiểm 
định chính xác Fisher.

- Sử dụng phần mềm SPSS 20.0.

* Khía cạnh đạo đức của nghiên cứu

Việc nghiên cứu áp dụng phác đồ này tác giả 
mong muốn cải thiện tỷ đáp ứng, lợi ích lâm sàng 
kéo dài, cải thiện thời gian sống thêm không tiến 
triển và nâng cao chất lượng sống. Nghiên cứu 
này là hoàn toàn nhằm mục đích nâng cao chất 
lượng điều trị cho người bệnh, không nhằm mục 
đích nào khác.
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3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Một số đặc điểm nhóm bệnh nhân 
nghiên cứu
3.1.1. Đặc điểm tuổi

Biểu đồ 1: Đặc điểm nhóm tuổi bệnh nhân  
nghiên cứu

Nhận xét: 
- Tuổi trung bình trong nghiên cứu là 58,5±2,1.
- Nhóm tuổi thường gặp nhất là từ > 60 tuổi, 

chiếm tỷ lệ 46,7%.

3.2. Thời gian tái phát di căn

Bảng 1: Đặc điểm thời gian tái phát di căn

Thời gian  
tái phát di căn

Số bệnh 
nhân Tỷ lệ %

< 12 tháng 5 19,2

12 - 36 tháng 12 46,1

> 36 tháng 9 34,7

Tổng 26 100

Nhận xét: 
Ngoài 4 bệnh nhân UTV de novo mới chẩn 

đoán, có 26 BN tái phát sau điều trị ban đầu tỷ 
lệ bệnh nhân tái phát trong khoảng thời gian từ 
12÷36 tháng chiếm tỷ lệ cao nhất 43,3%.

3.3. Tình trạng thụ thể nội tiết và yếu tố 
phát triển biểu mô

Bảng 2: Tình trạng thụ thể nội tiết và yếu tố  
phát triển biểu mô

Phân typ sinh học Số BN Tỷ lệ %

Luminal A 5 16,7

Luminal B 8 26,7

Her2/neu dương tính 6 20

Bộ ba âm tính 11 36,6

Tổng 30 100

Nhận xét:
Tỷ lệ bệnh nhân bộ ba âm tính chiếm tỷ lệ 

36,6%.

3.4. Đặc điểm điều trị trước đó và di căn tạng

Bảng 3: Đặc điểm điểm trị trước đó

Số phác đồ hóa trị Số bệnh nhân Tỷ lệ %
1-3 phác đồ 14 36,7

≥4 phác đồ 16 53,3

Tổng 30 100

Nhận xét: 
Có 53,3% bệnh nhân đã được điều trị lớn hơn 

4 phác đồ trước eribulin.

Biểu đồ 2: Tình trạng di căn tạng
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Nhận xét: 
96,3% bệnh nhân có di căn tạng, 6,7% bệnh 

nhân không có di căn tạng.

3.5. Kết quả điều trị
3.5.1. Tỷ lệ đáp ứng sau điều trị

+ Kết quả đáp ứng.

Biểu đồ 3: Tỷ lệ đáp ứng 

Đáp ứng một phần: 26,3%, bệnh giữ nguyên: 
26,3%, bệnh tiến triển: 47,4%, 54,6% bệnh nhân 
có lợi ích lâm sàng sau điều trị.

3.5.2. Thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển (PFS)

Biểu đồ 4: Thời gian sống thêm không tiến triển

Nhận xét: 
Thời gian sống thêm không tiến triển của nhóm 

bệnh nhân nghiên cứu của chúng tôi là 2,8±0,9 tháng.

3.5.3. Thời gian sống thêm không tiến 
triển theo số phác đồ đã hóa trị trước đó

Biểu đồ 5: Thời gian sống thêm không tiến triển 
theo số phác đồ đã hóa trị trước đó

Nhận xét: 
Thời gian sống thêm không tiến triển của nhóm 

bệnh nhân đã được điều trị 1-3 phác đồ trước đó 
là 3,5 tháng, ≥4 phác đồ là 2,6 tháng (p=0.009).

+ Đánh giá thời gian sống thêm không tiến 
triển theo một số yếu tố.

Bảng 4: Đánh giá PFS theo một số yếu tố

Đặc điểm
Phân tích đơn biến

HR 95% Cl p

Tuổi

<50 tuổi 1.00
0,56-7,91 0,100

≥50 tuổi 2,38

Phân typ sinh học

Luminal A 1,00

0.081
Luminal B 0,41 0,12-0,18

HER2 dương tính 2,72 0,61-7,35

Bộ ba âm tính 0.72 0,22-1.71

Phân nhóm

BBAT 1,33
0,41-0,55 0,61

Không phải BBAT 1,01
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Đặc điểm
Phân tích đơn biến

HR 95% Cl p

Số phác đồ trước đó HR 95% Cl p

1-3 phác đồ 0,98
1,29-7,71 0,009≥4 phác đồ 2,71

3.6. Nhận xét các tác dụng không mong 
muốn của điều trị

Bảng 5. Tác dụng không mong muốn của điều trị

Tác dụng không 
mong muốn

Tổng số

Tất cả các độ Độ 3 Độ 4

Giảm bạch cầu 
trung tính

30 8 7

100% 26,7% 23,3%

Giảm bạch cầu
24 10 6

80% 33,3% 20%

Thiếu máu
15 3 0

50% 10% 0%

Sốt giảm bạch cầu 
trung tính

3 3 0

10% 10% 0%

Mệt mỏi
20 2 0

66,7% 6,7% 0%

Chán ăn
12 2 0

40% 6,7% 0%

Viêm miệng
10 1 0

30,3% 3,3% 0%

Tăng men gan
15 2 0

50% 6,7% 0%

Đau thần kinh 
ngoại vi

12 2 0

40% 6,7% 0%

Nhận xét: 
Giảm bạch cầu trung tính độ 3 chiếm tỷ lệ 

26,7%, độ 4 chiếm 23,4%. 
Sốt giảm bạch cầu gặp tỷ lệ 10%. 
Các tác dụng ngoài huyết học như mệt mỏi gặp 

6,7%, viêm miệng gặp 3,3%.

4. BÀN LUẬN 

Từ những dữ liệu về kết quả cải thiện thời gian 
sống còn toàn bộ của nghiên cứu EMBRACE mà 
eribulin đã được phê duyệt để sử dụng trong điều 
trị bệnh nhân ung thư vú tái phát di căn trước đó 
đã dùng anthracycline hoặc taxane [2]. Liều điều 
trị chuẩn của eribulin mesylate là 1,4 mg/m² vào 
ngày 1 và ngày 8 của mỗi chu kỳ 21 ngày, tuy 
nhiên, đối với bệnh nhân gặp phải các độc tính, 
liều có thể bị trì hoãn hoặc điều chỉnh giảm xuống 
còn 1,1 hoặc 0,7 mg/m² tùy theo mức độ nghiêm 
trọng [2]. Về mặt thống kê, chúng tôi không tìm 
thấy sự khác biệt nào về đáp ứng với eribulin giữa 
nhóm bệnh nhân ung thư vú phân nhóm bộ ba 
âm tính và nhóm bệnh nhân không phải bộ ba âm 
tính. Thời gian sống thêm không tiến triển là 2,8 
tháng (khoảng tin cậy 95%: 0,9–3,8 tháng) trong 
nghiên cứu của chúng tôi là tương đương với 
các nghiên cứu khác sử dụng đơn hóa trị liệu ở 
các bước điều trị muộn, ví dụ: 4,9 tháng đối với 
capecitabine, 3,7 tháng đối với vinorelbine và 3,1 
tháng đối với ixabepilone [4]. Khi phân tích tác 
động của số lượng phác đồ điều trị trước đó trước 
khi dùng eribulin, chúng tôi nhận thấy rằng những 
bệnh nhân đã trải qua ít hơn bốn phác đồ (1-3 
phác đồ) có thời gian sống không tiến triển tốt 
hơn so với những người đã điều trị với số lượng 
phác đồ nhiều hơn. Phát hiện này không kém hơn 
so với các phác đồ điều trị khác [4], [5]. Nghiên 
cứu EMBRACE báo cáo PFS trung vị là 3,7 tháng 
ở nhóm bệnh nhân có trung vị số phác đồ điều trị 
trước là 4, bao gồm cả phác đồ tân bổ trợ và bổ 
trợ [2]. Nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ bệnh nhân 
được điều trị ≥4 phác đồ chiếm khoảng 54%, điều 
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này có thể góp phần làm cho PFS trung vị tổng 
thể thấp, tuy nhiên, vẫn nằm trong khoảng 2,5÷4 
tháng như đã được báo cáo trong các nghiên cứu 
trước đối với nhóm bệnh nhân đã điều trị với 
nhiều phác đồ [6]. Trong nghiên cứu có 11 bệnh 
nhân là ung thư vú thể bộ ba âm tính, chưa thấy 
sự khác biệt giữa PFS nhóm bộ ba âm tính với 
nhóm không phải bộ ba âm tính, cần có số lượng 
cỡ mẫu lớn hơn để thấy được hiệu quả với phân 
nhóm này. Một vấn đề khác có thể giải thích cho 
hiệu quả tốt hơn khi sử dụng eribulin ở các bước 
điều trị sớm hơn thay vì muộn hơn có thể là do 
tác động ngoài quá trình phân bào của thuốc lên 
sinh học khối u thông qua cơ chế đảo ngược quá 
trình chuyển dạng biểu mô - trung mô (EMT), ảnh 
hưởng đến quá trình tái cấu trúc hệ mạch máu của 
khối u, từ đó làm tăng oxy hóa khối u và giảm khả 
năng di căn cũng như xâm lấn [7].

Các tác dụng phụ phổ biến nhất trong nghiên 
cứu của chúng tôi là độc tính huyết học, bao gồm 
giảm bạch cầu, giảm bạch cầu trung tính và thiếu 
máu, các tác dụng này tương tự với các báo cáo 
trong nghiên cứu EMBRACE và các nghiên cứu 
khác [2], [6]. Điều chỉnh liều được thực hiện ở 
20% bệnh nhân và 53% bệnh nhân bị trì hoãn việc 
sử dụng thuốc do các độc tính huyết học, điều này 
tương tự với các báo cáo về điều trị eribulin ở 
bệnh nhân châu Á tại Nhật Bản và Ấn Độ [8], [9], 
[10]. Độc tính huyết học là mối quan tâm chính 
trong điều trị bằng eribulin. Trong nghiên cứu 
này, tất cả bệnh nhân đều gặp tác dụng phụ về 
huyết học, phổ biến nhất là giảm bạch cầu trung 
tính và giảm bạch cầu. Giảm bạch cầu trung tính 
độ 3/4 xảy ra ở 50% bệnh nhân, và giảm bạch cầu 
độ 3/4 ở 53,2%. Tỷ lệ sốt giảm bạch cầu trung 
tính độ 3 gặp 10%, không có bất kỳ trường hợp 
nào sốt giảm bạch cầu trung tính độ 4 được ghi 
nhận. Tỷ lệ giảm bạch cầu trong nghiên cứu cao 
là do phần lớn các bệnh nhân đã được sử dụng 
nhiều liệu pháp hóa trị trước đó với chức năng tủy 
xương có thể bị ảnh hưởng. Đáng chú ý, nguy cơ 
gặp tác dụng phụ đau thần kinh ngoại vi giác độ 

3/4 do eribulin là thấp, như đã được báo cáo trước 
đây. Chỉ có 2 bệnh nhân (6,7%) gặp phải tác dụng 
phụ này ở mức độ 3. Không có trường hợp nào bị 
đau thần kinh ngoại vi độ 4 được ghi nhận trong 
nghiên cứu. Độc tính, bao gồm cả bệnh lý thần 
kinh, không gia tăng trong quá trình điều trị sau 
theo dõi dài hạn.

Tuy nhiên, nghiên cứu này có một số hạn chế. 
Vì đây là một nghiên cứu đơn nhóm, không mù và 
không có nhóm đối chứng, đồng thời cỡ mẫu của 
các nhóm phân tích dưới nhóm còn nhỏ, nên chỉ 
là kết quả bước đầu, cần bổ sung thêm cỡ mẫu để 
đánh giá hiệu quả đầy đủ hơn.

5. KẾT LUẬN
Kết quả điều trị

26,3% bệnh giữ nguyên, 26,3 bệnh đáp ứng 
một phần, 47,4% bệnh tiến triển sau điều trị. 
53,6% bệnh nhân có lợi ích lâm sàng sau điều trị.

Thời gian sống thêm không tiến triển (PFS) là 
2,8±0,9 tháng, PFS liên quan có ý nghĩa thống kê 
với số phác đồ điều trị trước eribulin (1-3 phác đồ 
so với 4 phác đồ) với p=0,009. 

Độc tính của phác đồ
Giảm bạch cầu trung tính độ 3,4 gặp 50%. Sốt 

giảm bạch cầu trung tính gặp 10%.
Các độc tính ngoài huyết học như đau thần 

kinh ngoại vi độ 3 gặp 6,7%, tăng men gan độ 3 
gặp 6,7%. 
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KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ HÓA TRỊ TÂN BỔ TRỢ UNG THƯ VÚ HER2(+) 
GIAI ĐOẠN II, III BẰNG PHÁC ĐỒ HÓA TRỊ KẾT HỢP  

TRASTUZUMAB TẠI BỆNH VIỆN UNG BƯỚU NGHỆ AN

Phạm Thị Hoàng Phượng, Vũ Thị Mỹ Linh*, Lô Trúc Quỳnh

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá đáp ứng điều trị tân bổ trợ ung thư vú giai đoạn II- III, HER2 dương tính bằng 
phác đồ hóa trị kết hợp trastuzumab tại Bệnh viện Ung bướu Nghệ An.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả, hồi cứu kết hợp tiến cứu trên 31 bệnh 
nhân ung thư vú giai đoạn II, III, HER2 dương tính được điều trị tân bổ trợ bằng phác đồ AC-TH hoặc 
TCH tại Khoa Nội 4, Bệnh viện Ung Bướu Nghệ An từ tháng 6/2023 đến tháng 6/2025. 

Kết quả: Một số đặc điểm chung của nhóm bệnh nhân: Tuổi trung bình mắc bệnh là 51,8 tuổi. 
Nhóm tuổi từ 40-60 là nhóm hay gặp nhất chiếm tỉ lệ 67,7%. Có 54,8% giai đoạn II và 45,2% giai đoạn 
III. Tỷ lệ thụ thể nội tiết dương tính và âm tính lần lượt là 51,6 và 48,4%. 

Kết quả điều trị: Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn về mô bệnh học toàn bộ (tpCR) - bao gồm cả khối u 
nguyên phát và hạch - đạt 51,6%. Có mối liên quan có ý nghĩa giữa tình trạng thụ thể nội tiết và khả 
năng đạt tpCR (p=0,002). Tuy nhiên, không ghi nhận mối liên quan giữa tỷ lệ tpCR với các yếu tố khác 
như tuổi, giai đoạn khối u, giai đoạn hạch, loại mô bệnh học, độ mô học, biểu hiện Ki-67 hay loại phác 
đồ hóa chất sử dụng. Các phác đồ được dung nạp tốt, không có trường hợp nào phải ngừng điều trị do 
độc tính.

Kết luận: Hóa trị tân bổ trợ kết hợp trastuzumab cho thấy tỷ lệ tpCR cao và dung nạp tốt ở bệnh 
nhân ung thư vú giai đoạn II–III, HER2 dương tính. Tình trạng thụ thể hormone có thể là yếu tố dự báo 
khả năng đạt tpCR, với nhóm HR âm tính thường đáp ứng tốt hơn nhóm HR dương tính.

Từ khóa: Ung thư vú, tân bổ trợ, kháng HER2, AC-TH, TCH.

Bệnh viện Ung bướu Nghệ An
*Chịu trách nhiệm chính: Vũ Thị Mỹ Linh
Email: vumylinh148109@gmail.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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OUTCOMES OF NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY  
COMBINED WITH TRASTUZUMAB IN PATIENTS WITH  

STAGE II-III HER2-POSITIVE BREAST CANCER AT NGHE AN 
ONCOLOGY HOSPITAL

ABSTRACT

Objective: To evaluate the response to neoadjuvant therapy with chemotherapy combined with 
trastuzumab in patients with stage II–III, HER2-positive breast cancer at Nghe An Oncology Hospital.

Materials and Methods: This retrospective–prospective descriptive study included 31 patients 
with stage II–III, HER2-positive breast cancer who received neoadjuvant chemotherapy with either 
the AC-TH or TCH regimen at the Department of Internal Medicine 4, Nghe An Oncology Hospital, 
from June 2023 to June 2025.

Results: The mean age was 51.8 years, with the 40–60 age group being the most common (67.7%). 
Stage II and stage III accounted for 54.8% and 45.2% of cases, respectively. Hormone receptor (HR) 
positivity and negativity were observed in 51.6% and 48.4% of patients. The total pathological com-
plete response (tpCR), defined as the absence of invasive carcinoma in both breast and axillary lymph 
nodes, was achieved in 51.6% of cases. A significant association was found between HR status and 
tpCR (p=0.002), whereas no associations were observed with age, tumor stage, nodal stage, histolog-
ical type, histological grade, Ki-67 expression, or chemotherapy regimen. The regimens were well 
tolerated, with no treatment discontinuations due to toxicity.

Conclusion: Neoadjuvant chemotherapy combined with trastuzumab achieved a high tpCR rate 
and was well tolerated in patients with stage II–III, HER2-positive breast cancer. Hormone receptor 
status may serve as a predictive factor for treatment response.

Keywords: breast cancer, neoadjuvant therapy, HER2, trastuzumab, AC-TH, TCH.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư vú (UTV) là bệnh ung thư phổ biến 

nhất ở phụ nữ nhiều nước trên thế giới và là 
nguyên nhân gây tử vong hàng đầu trong số các 
nguyên nhân gây tử vong do ung thư ở nữ giới1. 
Trong đó, Ung thư vú HER2 dương tính thường 
có tiên lượng xấu hơn so với các nhóm khác nếu 
không được điều trị nhắm trúng đích.

Tiêu chuẩn chăm sóc ung thư vú hiện nay là 
đa chuyên khoa, bao gồm phẫu thuật, hóa trị, xạ 
trị, liệu pháp nội tiết, liệu pháp miễn dịch và liệu 
pháp nhắm đích HER2. Trong bối cảnh này, hóa 
trị tân bổ trợ đóng vai trò then chốt. Hóa trị tân 
bổ trợ giúp đánh giá hiệu quả điều trị thông qua 

đáp ứng bệnh lý, hỗ trợ phân tầng nguy cơ, giảm 
mức độ phẫu thuật và định hướng điều trị bổ trợ 
sau mổ.

Kết hợp hóa trị với kháng HER2 (trastuzumab 
± pertuzumab) trong điều trị tân bổ trợ cho thấy 
tỷ lệ đáp ứng bệnh lý hoàn toàn (tpCR) cao hơn 
so với hóa trị đơn thuần. Đạt tpCR liên quan chặt 
chẽ với cải thiện tỷ lệ sống không biến cố (EFS) 
và sống còn toàn bộ (OS)2.

Liệu pháp hóa trị tân bổ trợ tiêu chuẩn cho 
bệnh nhân UTV giai đoạn II, III HER2 dương tính 
bao gồm hóa trị kết hợp nhắm mục tiêu HER2, cụ 
thể là trastuzumab, có hoặc không có pertuzumab.
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Tại Bệnh viện Ung Bướu Nghệ An, điều 
trị hóa trị tân bộ trợ kết hợp kháng đơn HER2 
(trastuzumab) ở bệnh nhân UTV HER2 dương 
tính, giai đoạn lâm sàng II-III là thường quy, hiện 
có ít bệnh nhân có điều kiện tiếp cận với thuốc 
pertuzumab, và chưa có nghiên cứu nào đánh giá 
hiệu quả về phác đồ này. Vì vậy, chúng tôi thực 
hiện nghiên cứu này nhằm mục tiêu: Đánh giá 
đáp ứng điều trị tân bổ trợ ung thư vú giai đoạn 
II- III, HER2 dương tính bằng phác đồ hóa trị kết 
hợp trastuzumab.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Gồm 31 bệnh nhân ung thư vú HER2 dương 
tính được điều trị tân bổ trợ bằng phác đồ AC-TH 
hoặc TCH tại Khoa Nội 4, Bệnh viện Ung bướu 
Nghệ An từ tháng 6/2013 đến tháng 6/2025.

Tiêu chuẩn lựa chọn 
- Bệnh  nhân được  chẩn  đoán  xác  định ung 

thư vú xâm nhập, HER2  dương  tính.  
- Được  điều  trị  tân  bổ  trợ  bằng  phác  đồ 

AC-T hoặc TCH kết hợp với trastuzumab.
- Không  có  bệnh  chống  chỉ  định  với  các 

thuốc anthracyclin: Các bệnh lý tim mạch nặng 
như suy tim, viêm cơ tim, nhồi máu cơ tim...

- Các  chỉ  số  về  huyết  học,  sinh  hóa,  cho 
phép điều trị hóa chất. 

-  Siêu âm tim: tỷ số tống máu thất trái (LVEF) 
≥ 50%.

- Có đầy đủ hồ sơ bệnh án lưu trữ.
Tiêu chuẩn loại trừ.
- Ung thư vú hai bên hoặc mắc ung thư thứ 2 

khác.
- Ung thư vú di căn.
- Mắc các bệnh khác có nguy cơ tử vong trong 

thời gian gần.

- Ung thư vú hai bên hoặc mắc ung thư thứ 2 
khác.

- Bệnh nhân được chẩn đoán di căn.
- Bệnh nhân bỏ dở điều trị.
- Bệnh nhân không có đầy đủ hồ sơ bệnh án.
- Bệnh nhân mắc một trong các bệnh mãn tính 

đang trong giai đoạn cấp tính như đợt cấp của 
bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính,...

- Bệnh nhân chống chỉ định điều trị hóa chất. 
- Không tuân thủ liệu trình điều trị.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
2.2.1. Thiết kế nghiên cứu

- Thiết kế nghiên cứu: NC mô tả hồi cứu kết 
hợp tiến cứu.

- Thời gian: Nghiên cứu được tiến hành từ 
tháng 6/2023 đến tháng 6/2025 tại Khoa Nội 4, 
Bệnh viện Ung Bướu Nghệ An.

- Cỡ mẫu: thuận tiện. Nghiên cứu thu nhận 31 
bệnh nhân đáp ứng đủ tiêu chuẩn lựa chọn và tiêu 
chuẩn loại trừ.

2.2.2. Các bước tiến hành
- Thu thập hồ sơ bệnh án theo mẫu bệnh án 

nghiên cứu.
- Lựa chọn các bệnh nhân đủ tiêu chuẩn vào 

nghiên cứu.
- Ghi nhận các triệu chứng lâm sàng và cận 

lâm sàng trước và trong quá trình điều trị.
- Ghi nhận kết quả điều trị của phác đồ.
- Xử lý số liệu

Các chỉ số, biến số nghiên cứu: 
Đặc điểm quần thể bệnh nhân: tuổi, đặc điểm 

khối u (kích thước u, hóa mô miễn dịch, Du-
al-ISH, thể mô bệnh học, độ mô học, giai đoạn 
bệnh, phác đồ điều trị.
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Phác đồ sử dụng trong nghiên cứu:

AC-TH: Doxorubicin liều 60 mg/m2, cyclo-
phosphamide 600 mg/m2, truyền liều  mỗi 3 tuần. 
Sau đó truyền trastuzumab 8 mg/kg chu kỳ 1 và  
6 mg/kg từ chu kỳ 2, docetaxel 75 - 100 mg/m2 
mỗi 3 tuần hoặc paclitaxel 175 mg/m2 ngày 1, 
8,15 chu kỳ 3 tuần.

TCH: Docetaxel liều 75 mg/m2, carboplatin 
AUC6, trastuzumab 8 mg/kg chu kỳ 1 và 6 mg/kg 
từ chu kỳ 2, mỗi 3 tuần.

Kết quả điều trị:  

Đánh giá đáp ứng, tác dụng không mong muốn 
của phác đồ.

+ Đáp ứng lâm sàng khối u và hạch được đánh 
giá theo tiêu chuẩn RECIST 1.1 chia thành 4 mức 
độ đáp ứng: đáp ứng hoàn toàn (CR), đáp ứng 1 
phần (PR), bệnh giữ nguyên (SD) và bệnh tiến 
triển (PD) sau mỗi 4 chu kỳ.

+ Đáp ứng mô bệnh học tại khối u, hạch, cả u 
và hạch theo phân loại Chevallier. Từ phân loại 
của Chevallier, đáp ứng tại u và hạch được chia 
làm 2 loại: đáp ứng hoàn toàn mô bệnh học (pCR) 
và không đáp ứng hoàn toàn mô bệnh học (No 
pCR). Trường hợp đáp ứng hoàn toàn mô bệnh 
học toàn bộ cả u và hạch được gọi là tpCR (total 
pathologic complete response), trường hợp còn 
lại được gọi là (No tpCR).

+ Các ghi nhận về độc tính được phân loại 
theo CTCAE 5.0: các độc tính về lâm sàng được 
đánh giá qua thăm khám trực tiếp, các độc tính về 
huyết học được đánh giá qua thăm khám lâm sàng 
và xét nghiệm huyết học sau mỗi chu kỳ điều trị.

Xử lý tác dụng không mong muốn do điều trị:

+ Dự phòng Hạ bạch cầu bằng thuốc dự phòng 
hạ bạch cầu G-CSF(granulocyte colony- stimulat-

ing factor - filgrastim) vào thời điểm ngày 3-10 
của chu kỳ hóa trị phác đồ AC liều dày.

+ Các bệnh nhân có độc tính trên hệ huyết học 
theo CTCAE từ độ 2 trở lên sẽ trì hoãn điều trị tới 
khi hồi phục về độ 1 hoặc bình thường. Các điều 
trị hỗ trợ có thể kèm theo (truyền máu, tiêm fil-
grastim, truyền tiểu cầu nếu cần thiết). Các bệnh 
nhân có độc tính huyết học kéo dài (≥ 2 tuần gián 
đoạn/trì hoãn điều trị) cho đến khi phục hồi về ≤ 
độ 1.

+ Quản lý độc tính trên tim liên quan tới doxo-
rubicin và trastuzumab: nghiên cứu lựa chọn các 
BN có LVEF ≥ 50%; siêu âm tim đánh giá lại sau 
mỗi ê chu kỳ, khi hoàn thành điều trị hoặc có triệu 
trứng lâm sàng.

2.2.3. Xử lý số liệu
Các thông tin được mã hóa và xử lý bằng phần 

mềm SPSS 20.0. Các thuật toán thống kê sử dụng 
trong nghiên cứu: Mô tả: Trung bình, độ lệch 
chuẩn, khoảng tin cậy 95%, giá trị lớn nhất, giá trị 
nhỏ nhất. đánh giá mối tương quan giữa các biến.

2.2.4. Đạo đức nghiên cứu
Các phác đồ sử dụng trong nghiên cứu được 

khuyến cáo theo các hướng dẫn điều trị của 
ESMO, NCCN, Bộ Y tế. Các thông tin thu được 
của bệnh nhân chỉ nhằm mục đích nghiên cứu để 
nâng cao chất lượng điều trị cho bệnh nhân.  

3. KẾT QUẢ
3.1. Đặc điểm của đối tượng nghiên cứu

31 bệnh nhân đủ tiêu chuẩn vào nghiên cứu có 
đặc điểm sau:
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Bảng 1: Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu

Đặc điểm bệnh nhân Số lượng bệnh 
nhân (N) Tỷ lệ (%)

Tuổi (Tuổi trung bình: 51,87)

< 40 4 12,9

40 - 60 21 67,7

> 60 6 19,4

Tình trạng kinh nguyệt
Mãn kinh 16 51,6

Chưa mãn kinh 15 48,4

Giai đoạn u trước điều trị

cT1 4 12,9

cT2 24 77,4

cT3 2 6,5

cT4 1 3,2

Giai đoạn hạch trước điều trị

cN0 11 35,5

cN1 8 25,8

cN2 12 38,7

Giai đoạn bệnh trước điều trị

IIA 9 29,0

IIB 8 25,8

IIIA 13 41,9

IIIB 1 3,2

Mô bệnh học khối u
Ung thư biểu mô xâm nhập typ 

NST 30 96,8

Ung thư biểu mô tuyến nhầy 1 3,2

Độ mô học khối u
II 26 83,9

III 5 16,1

Tình trạng thụ thể nội tiết
Dương tính (ER và/ hoặc PR 

dương  tính 16 51,6

Âm tính 15 48,4

Tình trạng HER2
IHC (+++) 29 93,5

IHC (++) – Dual ISH (+) 2 6,5

Ki67
< 20 6 19,4

≥ 20 25 80,6

Phác đồ điều trị
AC-TH 21 67,7

TCH 10 32,3
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3.2. Kết quả điều trị
3.2.1. Đáp ứng điều trị

Trong 31 bệnh nhân nghiên cứu, có 16 bệnh 
nhân đạt tpCR chiếm 51,6% và 15 bệnh nhân No 
tpCR.

Bảng 2. Tỷ lệ đáp ứng lâm sàng và đáp ứng mô bệnh học

Đáp ứng điều trị Số lượng bệnh nhân (N) Tỷ lệ (%)

Đáp ứng lâm sàng

U vú

CR 5 16,1

PR 26 83,9

SD 0 0

Tổng 31 100,0

Hạch

CR 27 87,1

PR 3 9,7

SD 1 3,2

Tổng 31 100,0

U và hạch

CR 6 19,4

PR 25 80,6

SD 0 0

Tổng 31 100,0

Đáp ứng mô bệnh học

U vú pCR 18 58,1

No pCR 13 41,9

Tổng 31 100,0

Hạch pCR 23 74,2

No pCR 8 25,8

Tổng 31 100,0

U và hạch tpCR 16 51,6

No tpCR 15 48,4

Tổng 31 100,0
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3.2.2. Tỷ lệ đáp ứng và các yếu tố liên quan

Bảng 3. Tỷ lệ đáp ứng và các yếu tố liên quan

Yếu tố liên quan
Đáp ứng mô bệnh học

p
tpCR No tpCR

Tuổi (Tuổi trung bình: 51,87)
< 40 1 3

0.49340 - 60 11 10
> 60 4 2

Giai đoạn u trước điều trị

cT1 1 3

0.171
cT2 14 10
cT3 0 2
cT4 1 0

Giai đoạn hạch trước điều trị
cN0 7 4

0.599cN1 4 4
cN2 5 7

Giai đoạn bệnh trước điều trị

IIA 7 2

0.163
IIB 3 5
IIIA 5 8
IIIB 1 0

Mô bệnh học khối u

Ung thư biểu mô xâm 
nhập typ NST 16 14

0,484
Ung thư biểu mô tuyến 

nhầy 0 1

Độ mô học khối u
II 13 13

1.000
III 3 2

Tình trạng thụ thể nội tiết
Dương tính (ER và/ 
hoặc PR dương tính 7 9

0.002

Âm tính 9 6

Ki67
< 20 4 2

0.654
≥ 20 12 13

Phác đồ điều trị
AC-TH 11 10

1.00
TCH 5 5
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Khi phân tích các yếu tố liên quan đến tỷ lệ 
đáp ứng, nhóm bệnh nhân có thụ thể nội tiết âm 
tính có tỷ lệ đạt tpCR cao hơn có ý nghĩa thống 
kê (p < 0,05);  chúng tôi chưa ghi nhận có sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ đạt tpCR khi 
phân tích liên quan với các yếu tố tuổi, giai đoạn 

u, giai đoạn hạch, giai đoạn bệnh, mô bệnh học 
khối u, độ mô học, chỉ số Ki-67 và phác đồ điều 
trị (p>0,05).

3.3. Tác dụng không mong muốn

Bảng 3: Tác dụng không mong muốn

Phân 
độ Hạ BCTT Sốt 

HBCTT
Hạ Tiểu 

cầu 
Buồn 

nôn, nôn
Độc tính 

thận
Tăng 

men gan
Đau cơ, 

khớp

Suy tim,
Giảm 
LEVF

Viêm 
miệng 

Độ 0 14(45,2) 31(100) 23(72,4) 22(71,0) 29(93,5) 23(74,1) 16(51,6) 28(90,3) 26(83,8)

Độ 1 1(3,2) 0 8(25,8) 6(19,4) 2(6,5) 6(19,4) 11(35,5) 2(6,5) 3(9,6)

Độ 2 3(9,6) 0 0 3(9,6) 0 2(6,5) 4(12,9) 1(3,2) 2(6,5)

Độ 3 5(16,1) 0 0 0 0 0 0 0 0

Độ 4 8(25,8) 0 0 0 0 0 0 0 0

Mọi 
độ 17(54,8) 0 8(25,8) 9(29) 2(6,5) 9(25,9) 15(48,4) 3(9,7) 5(16,1)

Một số tác dụng phụ không mong muốn hay 
gặp là hạ bach cầu trung tính17/31 (54,8%), đau 
cơ, khớp 15/31 (48,4%), tăng men gan 9(25,9%), 
buồn nôn, nôn 9(29%) à hạ tiểu cầu 8(25,8%). 
Ngoại trừ hạ bạch cầu trung tính, các độc tính 
khác chỉ gặp ở độ 1,2.

Tỷ lệ hạ BCTT là 17/31 (54,88), hạ độ 3,4 
chiếm 41,9%.

Có 3 bệnh nhân giảm LEVF độ 1,2 (9,7%).

4. BÀN LUẬN
Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn về mô bệnh học (tpCR) 

thường được xem là tiêu chí đánh giá chính trong 
các nghiên cứu điều trị tân bổ trợ ung thư vú, đặc 
biệt là nhóm HER2 dương tính. Các nghiên cứu 
đã chỉ ra rằng đạt được tpCR có liên quan đến 
việc giảm tỷ lệ tái phát và tử vong do ung thư vú2.

Hiệu quả của việc bổ sung thuốc kháng HER2 

vào phác đồ điều trị tân bổ trợ đã được khẳng định 
trong nhiều thử nghiệm, điển hình là thử nghiệm 
NOAH3.

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ tpCR 
đạt 51,6% trong đó tỷ lệ đạt pCR tại vú và hạch 
lần lượt là 58,1% và 74,2%. Kết quả nghiên cứu 
chúng tôi khác biệt không đáng kể so với kết quả 
của nghiên cứu Z1041, B-41, GeparQuinto4–6. 
Trong nghiên cứu Z1041 282 bệnh nhân ung thư 
dương tính với HER2 được điều trị bằng bốn chu 
kỳ FEC tiếp theo là paclitaxel với trastuzumab so 
với paclitaxel với trastuzumab tiếp theo là FEC 
với trastuzumab, tỷ lệ pCR chung là 55 phần 
trăm. Trong nghiên cứu B-41, tỷ lệ pCR chung 
là 49 phần trăm. Trong nghiên cứu GeparQuin-
to,309 bệnh nhân đã được điều trị bốn chu kỳ 
epirubicin và cyclophosphamide với trastuzumab 
tiếp theo là bốn chu kỳ docetaxel với trastuzumab 
(ECH-TH), dẫn đến tỷ lệ pCR là 45 phần trăm. 
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Theo chúng tôi, kết quả có sự khác biệt tỷ lệ tpCR 
giữa các nghiên cứu có thể do phác đồ hóa trị kết 
hợp khác nhau. 

Tuy nhiên, so sánh với một số nghiên cứu 
khác, tỷ lệ tpCR trong nghiên cứu của chúng tôi 
còn khiêm tốn. Kết quả của chúng tôi thấp hơn 
so với nghiên cứu của tác giả Phùng Thị Huyền 
(2020) khi nghiên cứu điều trị tân bổ trợ phác 
đồ ACTH hoặc TCH cho tỷ lệ tpCR đạt 64,1%  
(n = 39 bệnh nhân)7. Sự khác biệt có thể do tác 
giả sử dụng phác đồ liều dày, còn trong nghiên 
cứu của chúng tồi sử dụng chu kỳ 3 tuần, ngoài 
ra có sự không tương đồng về đối tượng nghiên 
cứu (cỡ mẫu, đặc điểm về giai đoạn bệnh và các 
yếu tố về giải phẫu bệnh và sinh học phân tử), vì 
vậy cần nhiều nghiên cứu với cỡ mẫu lớn hơn để 
đánh giá thêm.

Trong thử nghiệm TRAIN-2 giai đoạn III, tỷ lệ 
pCR là 67 % cao hơn đáng kể so với nghiên cứu 
của chúng tôi do sự kết hợp của bộ đôi kháng kép 
her2, điều này cho thấy việc điều trị phác đồ đa 
hóa trị kết hợp thuốc kháng HER2 như ACTH(P) 
hoặc TCH(P) thường mang lại tỷ lệ đáp ứng cao 
hơn8. 

Nghiên cứu của tác giả Trần Đình Anh, Trịnh 
Lê Huy, tỷ lệ đạt tpCR là 54,1%.9 Kết quả tpCR 
của nghiên cứu này cao hơn nghiên cứu của 
chúng tôi có thể do tác nhân hóa trị AC-T liều dày 
và kết hợp bộ đôi kháng HER2 mang lại kết quả 
cao hơn.

Trong phân tích các yếu tố tiên lượng đáp ứng, 
chúng tôi ghi nhận mối liên quan có ý nghĩa thống 
kê giữa tình trạng thụ thể nội tiết và tỷ lệ tpCR, 
kết quả của chúng tôi tương đồng với nghiên cứu 
Gepar Quattro, và nghiên cứu khác6,9. Theo đó, 
nhóm bệnh nhân có thụ thể nột tiết âm tính có tỷ 
lệ tpCR cao hơn (60,0%) so với nhóm có thụ thể 
nội tiết dương tính (43,75%) với p < 0,05. Chúng 
tôi chưa ghi nhận mối liên quan giữa các yếu tố 
các yếu tố tuổi, giai đoạn u (T), giai đoạn hạch 
(N), giai đoạn chung, type mô bệnh học, độ mô 

học, tình trạng nội tiết, Ki67 và phác đồ điều trị 
với tỷ lệ đạt tpCR.

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy các phác 
đồ AC-TH và TCH được dung nạp tốt, không ghi 
nhận trường hợp nào phải ngừng điều trị sớm do 
độc tính. 

Một số tác dụng phụ không mong muốn hay 
gặp là hạ bach cầu trung tính 17/31 (54,8%), đau 
cơ, khớp15/31 (48,4%), tăng men gan 9(25,9%), 
buồn nôn, nôn 9(29%) à hạ tiểu cầu 8(25,8%). 
Ngoại trừ hạ bạch cầu trung tính, các độc tính 
khác chỉ gặp ở độ 1,2. Tác dụng phụ độ 3–4 
thường gặp nhất là giảm bạch cầu trung tính, 
chiếm tỷ lệ 41,9%. Tuy nhiên, không ghi nhận 
trường hợp nào bị giảm bạch cầu trung tính kèm 
sốt. Tỷ lệ giảm bạch cầu trung tính độ 3–4 trong 
nghiên cứu của chúng tôi cao hơn rõ rệt so với kết 
quả của Trần Đình Anh và Trịnh Lê Huy (13,5%) 
và tác giả Phùng Thị Huyền (2021)(15%)9,10. Sự 
khác biệt này có thể liên quan đến việc chúng tôi 
sử docetaxel (77,4%) thay vì paclitaxel, docetaxel 
mỗi 3 tuần đã được chứng minh có hiệu quả hơn 
paclitaxel mỗi 3 tuần. Tổng số chu kỳ hóa chất là 
292. Số lượt hạ bạch cầu trung tính trên tổng số 
lượt hóa chất: 4,45% (13/292)  và độc tính này 
được cải thiện trong các chu kỳ điều trị sau nhờ 
biện pháp dự phòng bằng G-CSF. Về tác dụng 
phụ tim mạch – một yếu tố thường được quan tâm 
khi dùng thuốc kháng HER2 – nghiên cứu của 
chúng tôi ghi nhận 3 trường hợp giảm LVEF độ 
1,2 (9,7%), trong đó một trường hợp giảm độ 2 và 
hồi phục hoàn toàn sau 6 tuần, cho phép tiếp tục 
sử dụng trastuzumab.

5. KẾT LUẬN 

Phác đồ AC-TH, TCH trong điều trị tân bổ trợ 
ung thư vú HER2 dương tính cho thấy hiệu quả 
điều trị cao, với tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn về mô 
bệnh học (tpCR) đạt 54,1% và  được dung nạp tốt.
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KẾT QUẢ HÓA TRỊ BỔ TRỢ TRƯỚC PHÁC ĐỒ PACLITAXEL-  
CARBOPLATIN TRÊN BỆNH NHÂN UNG THƯ BUỒNG TRỨNG 

GIAI ĐOẠN IIIC-IV TẠI BỆNH VIỆN UNG BƯỚU BẮC NINH

Nguyễn Thị Thanh Huyền*, Nguyễn Danh Song, Vũ Thị Hồng,
 Hoàng Thị Trà My, Lê Thị Hương

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá đáp ứng và một số tác dụng không mong muốn của phác đồ paclitaxel-carbo-
platin trên bệnh nhân ung thư biểu mô buồng trứng giai đoạn IIIC-IV tại Bệnh viện Ung bướu Bắc 
Ninh từ tháng 01/2024 đến tháng 6/2025.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả hồi cứu kết hợp tiến cứu. Bệnh nhân 
được chẩn đoán ung thư biểu mô buồng trứng giai đoạn IIIC-IV được điều trị bổ trợ trước bằng pacl-
itaxel- carboplatin tại khoa Nội 1 Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh từ tháng 1/2024 đến tháng 6/2025.

Kết quả nghiên cứu: Nghiên cứu trên 31 bệnh nhân, tuổi trung bình 58,8±7,1. Triệu chứng thường 
gặp nhất gồm đau bụng, chướng bụng (64,5%). Khối u >5 cm và đa ổ trên chẩn đoán hình ảnh (CT, 
MRI) chiếm tỷ lệ cao nhất lần lượt là 74,2%, 58,1%. Ung thư biểu mô thanh dịch chiếm đa số 87,1%. 
Tất cả bệnh nhân được hóa trị paclitaxel–carboplatin bước 1. Đáp ứng điều trị có 1 bệnh nhân đáp ứng 
hoàn toàn (3,2%), 25 bệnh nhân đáp ứng một phần (80,6%), 5 bệnh giữ nguyên (16,1%). Tỷ lệ ECOG 
2 giảm từ 12,9% xuống còn 3,2%. Hầu hết bệnh nhân có thể trạng 0-1 chiếm 96,8%. Tỷ lệ chuyển 
mổ đạt 100%, có 2 trường hợp từ chối phẫu thuật. Độc tính huyết học là tác dụng không mong muốn 
thường gặp nhất với tỷ lệ hạ bạch cầu trung tính (41,9%) chỉ gặp độ 1- 2; thiếu máu độ 1 (41,9%), độ 2 
(3,2%), hạ tiểu cầu (12,9%) chủ yếu độ 1. Độc tính ngoài huyết học thường gặp gồm nôn (29,1%), tăng 
creatinine (32,2%), tăng men gan (6,5%), rối loạn thần kinh ngoại vi (9,7%), chủ yếu độ 1–2, không 
ghi nhận độ 3–4. 

Kết luận: Paclitaxel-Carboplatin là phác đồ hóa trị bổ trợ trước mang lại hiệu quả cao trên bệnh 
nhân ung thư biểu mô buồng trứng giai đoạn IIIC-IV.

Từ khóa: Ung thư buồng trứng, giai đoạn IIIC-IV, hóa trị bổ trợ trước, Paclitaxel-Carboplatin, đáp 
ứng điều trị, độc tính.

Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh
*Chịu trách nhiệm chính: Nguyễn Thị Thanh Huyền
Email: bsthanhhuyen79@gmail.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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      RESULTS OF NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY WITH 
PACLITAXEL-CARBOPLATIN REGIMEN IN PATIENTS WITH 
STAGE IIIC-IV OVARIAN CANCER AT BAC NINH ONCOLOGY 

HOSPITAL
ABSTRACT

Objective: To evaluate the treatment response and adverse events of the paclitaxel–carboplatin 
regimen in patients with stage IIIC–IV epithelial ovarian cancer at Bac Ninh Oncology Hospital from 
January 2024 to June 2025.

Subjects and Methods: A retrospective and prospective descriptive study was conducted. Patients 
diagnosed with stage IIIC–IV epithelial ovarian cancer who received neoadjuvant chemotherapy with 
paclitaxel–carboplatin at the Department of Internal Medicine 1, Bac Ninh Oncology Hospital, from 
January 2024 to June 2025 were included.

Results: Thirty-one patients were enrolled. The mean age was 58.8 ± 7.1 years. The most common 
presenting symptoms were abdominal pain and distension (64.5%). Tumor size >5 cm and multifocal 
lesions on imaging (CT, MRI) were observed in 74.2% and 58.1% of patients, respectively. Serous 
carcinoma accounted for the majority (87.1%). All patients received first-line paclitaxel–carboplatin. 
Treatment response included 1 complete response (3.2%), 25 partial responses (80.6%), and 5 stable 
disease cases (16.1%). ECOG performance status 2 decreased from 12.9% to 3.2%, with most patients 
achieving ECOG 0–1 (96.8%). The rate of conversion to surgery was 100%, with 2 patients refusing 
surgery. Hematologic toxicities were the most common adverse events, including neutropenia (41.9%, 
grade 1–2 only), anemia (41.9% grade 1; 3.2% grade 2), and thrombocytopenia (12.9%, mainly grade 
1). Non-hematologic toxicities included nausea (29.1%), elevated creatinine (32.2%), elevated liver 
enzymes (6.5%), and peripheral neuropathy (9.7%), mostly grade 1–2, with no grade 3–4 events re-
corded.

Conclusion: Neoadjuvant chemotherapy with paclitaxel–carboplatin demonstrates high efficacy 
and good tolerability in patients with stage IIIC–IV epithelial ovarian cancer.

Keywords: Ovarian cancer, stage IIIC–IV, neoadjuvant chemotherapy, paclitaxel–carboplatin, 
treatment response, toxicity.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư buồng trứng (UTBT) là một trong 

những ung thư phụ khoa hay gặp nhất và cũng là 
nguyên nhân gây tử vong hàng đầu trong nhóm 
này. Theo GLOBOCAN 2022, trên thế giới ghi 
nhận hơn 324.603 ca mắc mới và 206.956 ca tử 
vong do ung thư buồng trứng. Tại Việt Nam, năm 
2022 có 1.534 ca mắc mới và 1000 trường hợp tử 
vong vì căn bệnh này [1].

Về mô bệnh học, có tới 95% ung thư buồng 
trứng thuộc loại ung thư biểu mô, còn lại là ung 
thư tế bào mầm và u đệm dây sinh dục [2]. Trong 
đó, ung thư biểu mô buồng trứng thể thanh dịch 
độ cao chiếm khoảng 70-80%, dạng nội mạc tử 
cung 10%, tế bào sáng 10%, thanh dịch độ thấp < 
5%, dạng nhầy 3% [3]. 

Ung thư buồng trứng giai đoạn IIIC-IV còn gọi 
là ung thư buồng trứng giai đoạn tiến xa, khi khối 
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u đã lan đến phúc mạc ngoài tiểu khung, đường 
kính lớn nhất > 2cm, di căn đến các cơ quan ngoài 
bụng, khiến việc phẫu thuật triệt căn ngay từ đầu 
gặp nhiều khó khăn. Trên 80% trường hợp được 
chẩn đoán ở giai đoạn này [4]. Hóa trị bổ trợ trước 
đóng vai trò quan trọng làm giảm kích thước khối 
u, tạo điều kiện thuận lợi cho phẫu thuật. Đồng 
thời chuyển giai đoạn từ không thể phẫu thuật 
được thành phẫu thuật được, giúp cải thiện cả về 
sống thêm không bệnh (DFS) và sống thêm toàn 
bộ (OS).

Trong các phác đồ hóa trị, sự phối hợp giữa 
taxane (Paclitaxel) và platinum (Carboplatin) 
được coi là phác đồ tiêu chuẩn trong điều trị ung 
thư buồng trứng giai đoạn IIIC-IV, cải thiện tỷ lệ 
phẫu thuật tối đa và kết quả sống thêm cho bệnh 
nhân.

Tại Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh hóa trị bổ 
trợ trước bằng paclitaxel–carboplatin đã được áp 
dụng từ năm 2023.Tuy nhiên, chưa có nghiên cứu 
đánh giá hiệu quả và tác dụng không mong muốn 
của phác đồ. Vì vậy, tôi tiến hành nghiên cứu đề 
tài này với mục tiêu: 

Đánh giá đáp ứng và một số tác dụng không 
mong muốn của phác đồ paclitaxel-carboplatin 
trên bệnh nhân ung thư biểu mô buồng trứng giai 
đoạn IIIC-IV tại Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh 
từ tháng 01/2024 đến tháng 6/2025.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP  
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Gồm 31 bệnh nhân được chẩn đoán ung thư 
biểu mô buồng trứng giai đoạn IIIC-IV được 
điều trị bổ trợ trước bằng paclitaxel- carboplatin 
tại khoa Nội 1 Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh từ 
tháng 1/2024 đến tháng 6/2025.
2.2. Tiêu chuẩn lựa chọn

Có chẩn đoán mô bệnh học là ung thư biểu mô 
buồng trứng.

-  Chẩn đoán giai đoạn IIIC - IV không mổ 
được.

- Xét nghiệm đánh giá chức năng gan thận, 
huyết học ở giới hạn cho phép điều trị.

- Điều trị tối thiểu 3 chu kỳ hóa trị paclitaxel 
- carboplatin. 

- Có hồ sơ bệnh án ghi chép đầy đủ và thông 
tin theo dõi sau điều trị. 

- Chỉ số toàn trạng theo ECOG ≤ 2.

2.3. Tiêu chuẩn loại trừ
- Bệnh nhân được chẩn đoán, điều trị ban đầu 

tại các cơ sở khác.
- Bệnh nhân không tuân thủ điều trị.
- Đang mắc bệnh phối hợp nặng hoặc ung thư 

khác đang tiến triển.

2.4. Địa điểm nghiên cứu 
Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh.

2.5. Phương pháp nghiên cứu 
Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả hồi 

cứu kết hợp tiến cứu
Phương pháp chọn mẫu: Chọn mẫu thuận tiện.
Cỡ mẫu trong nghiên cứu là 31 bệnh nhân đáp 

ứng đủ tiêu chuẩn lựa chọn và tiêu chuẩn loại trừ. 

2.6. Các bước tiến hành  
- Thu thập số liệu, thông tin bệnh nhân theo 

một mẫu bệnh án nghiên cứu thống nhất dựa trên 
hồ sơ bệnh án (thu tuyển hồi cứu).

- Ghi nhận các đặc điểm lâm sàng, cận lâm 
sàng trước và trong quá trình điều trị.

- Ghi nhận kết quả đáp ứng điều trị và độc tính 
của phác đồ. 

+  Điều trị hóa chất phác đồ paclitaxel – car-
boplatin.
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+ Paclitaxel 175mg/m2 và Carboplatin AUC 
5-6. 

Khoảng cách giữa các đợt điều trị là 21 ngày, 
tổng số đợt điều trị hóa chất 3 đợt.

+ Tỉ lệ đáp ứng: đáp ứng hoàn toàn, đáp ứng 
một phần, tiến triển sau 3 chu kì.

Đáp ứng của BN được đánh giá theo tiêu chuẩn 
RECIST 1.1. 

+ Độc tính hóa trị được đánh giá theo phân loại 
của Tổ chức y tế thế giới.

2.7. Xử lý số liệu 
Số liệu thu thập được mã hóa và xử lý bằng 

phần mềm SPSS 20.0. 

2.8. Đạo đức nghiên cứu 
Nghiên cứu mô tả, không có tính chất can 

thiệp, nhằm mục đích nâng cao chất lượng điều 
trị bệnh. Số liệu trung thực khách quan. 

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Một số đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng

 

45%
55%

Tuổi < 60 Tuổi ≥ 60 

Biểu đồ 1. Phân bố nhóm tuổi bệnh nhân

* Nhận xét: 
Tuổi trung bình: 58,8±7,1. Thấp nhất là 42 

tuổi, cao nhất là 71 tuổi, nhóm tuổi ≥ 60 hay gặp 
nhất, chiếm 54,8%.

Bảng 1. Lý do vào viện

Lý do vào viện Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

Đau bụng-chướng bụng 20 64,5

Tức ngực-khó thở 2 6,5

Mệt mỏi-sút cân 4 12,9

Sờ thấy u-hạch 5 16,1

Tổng 31 100

* Nhận xét: 
Phần lớn bệnh nhân đến khám do đau bụng, 

chướng bụng chiếm 64,5%.
Đa số bệnh nhân đến khám do tự sờ thấy khối 

u tuyến vú, chiếm 90%;
Có 2 bệnh nhân đến viện do tức ngực, khó thở 

chiếm 6,5 %, có 5 bệnh nhân đến viện do sờ thấy 
u, hạch chiếm 16,1%.

Bảng 2. Chỉ số CA 125 trước và sau điều trị

Giá trị Trước điều trị Sau điều trị 

>1000 U/ml 12 (38,7%) 0 (0%)

≤1000 U/ml 19(61,3%) 31(100%)

Giá trị nhỏ nhất 112,2 21,1

Giá trị lớn nhất 2350,3 888,2

* Nhận xét: 
Bệnh nhân có nồng độ CA125 trước điều trị 

>1000 U/ml chiếm 38,7%. Nồng độ CA125≤ 
1000 giảm sau điều trị chiếm 100%. 
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Bảng 3. Kích thước u trên phim chụp CT/ MRI

Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

Đặc điểm u trên phim CT/ MRI

Đường kính u (cm)
< 5 cm
5- 10 cm
≥ 10 cm

8
18
5

25,8
58,1
16,1

Tính chất u

Nang
Đặc
Hỗn hợp
Thâm nhiễm

2
17
7
5

6,5
54,8
22,6
16,1

Số lượng u trên CDHA

Một u
Nhiều u

11 35,5
64,520

Dấu hiệu gợi ý ác tính

Vách không đều
Dịch ổ bụng
Xâm lấn xung quanh

9
17
5

29,0
54,8
16,2

* Nhận xét: 
Phần lớn bệnh nhân có kích thước u lớn nhất 

đo được trên chẩn đoán hình ảnh (CT; MRI) kích 
thước > 5cm chiếm 74,2%. Bệnh nhân có nhiều 
u chiếm tỷ lệ cao 58,1%. Dịch ổ bụng là dấu hiệu 
gợi ý ác tính hay gặp nhất chiếm 54,8%. 

 

87,1%

3,2%

9,7%

UTBM thanh dịch UTBM nhày UTBM dạng nội mạc

Biểu đồ 2. Các thể mô bệnh học

* Nhận xét: 
Có 87,1% các trường hợp UTBM thanh dịch 

chiếm tỷ lệ cao nhất, các thể khác ít gặp.                                                          

3.2. Đáp ứng và một số tác dụng không 
mong muốn của phác đồ
3.2.1. Đáp ứng

Bảng 4. Đáp ứng lâm sàng sau 3 đợt hóa trị

Đáp ứng Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

Đáp ứng hoàn toàn 1 3,3

Đáp ứng một phần 25 80,6

Giữ nguyên 5 16,1

Tiến triển 0 0

Tổng 31 100
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* Nhận xét: 
Chủ yếu bệnh nhân đáp ứng một phần sau 

điều trị chiếm 80,6%, có 1 trường hợp bệnh đáp 

ứng hòa toàn chiếm 3,2%, 5 trường hợp bệnh giữ 
nguyên chiếm 16,1%.  

Bảng 5. Đáp ứng theo kích thước u

Kích thước u Đáp ứng (%) Không đáp ứng (%) Tổng n (%) p

< 5cm 8 (100%) 0 (0,0%) 8 (100%)

0,1375-10cm 15 (83,3%) 3 (16,7%) 18 (100%)

>10cm 3 (60%) 2 (40,0%) 5 (100%)

Nhận xét: 
Tỷ lệ đáp ứng điều trị của nhóm bệnh nhân 

có kích thước u < 5cm là 100%, trong khi đó, tỷ 

lệ đáp ứng điều trị của nhóm bệnh nhân có kích 
thước u 5-10cm và >10cm lần lượt là 83,3% và 
60%. Sự khác biệt này không ý nghĩa thống kê 
với p =0,137 (p> 0,05).

Bảng 6. Đáp ứng lâm sàng theo các đặc điểm mô bệnh học

Thể mô bệnh học Đáp ứng Không đáp ứng Tổng n (%) p
UTBM thanh dịch 25(92,6%) 2 (7,4%) 27 (100%) 0,009

UTBM tế bào nhày 0 (0%) 1(100%) 2 (100%)

UTBM dạng nội mạc 1(33,3%) 2 (66,7%) 2 (100%)

Nhận xét: 
Tỷ lệ đáp ứng điều trị của nhóm UTBM thanh 

dịch là 92,6% cao hơn so với nhóm UTBM tế bào 
nhày và UTBM.

3.2.2. Tác dụng không mong muốn của 
phác đồ

Bảng 6. Tác dụng không mong muốn trên hệ huyết học/tổng số bệnh nhân    

Độ Hạ bạch cầu
Số BN (%)

Hạ BCĐNTT
Số BN (%)

Hạ tiểu cầu
Số BN (%)

Giảm huyết sắc tố
Số BN (%)

1 12
(38,7%)

12
(38,7%)

4
(12,9%)

13
(41,9%)

2 1
(3,2%)

1
(3,2%) 0 2 (6,7)

3 0 0 0 0 
4 0 0 0 0 

Nhận xét: Trong nghiên cứu tỷ lệ bệnh nhân 
thiếu máu chỉ gặp độ 1, 2 (chiếm 45,1%).

- Tỷ lệ hạ bạch cầu đa nhân trung tính của bệnh 

nhân trong nghiên cứu chủ yếu gặp độ 1, 2 (chiếm 
41,9%).

- Không có bệnh nhân nào hạ tiểu cầu độ 3, 4. 
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Bảng 7. Tác dụng không mong muốn ngoài hệ thống huyết học 

Triệu chứng           
Độ 1

Số BN (%)
Độ 2

Số BN (%) Độ 3 Độ 4

Nôn, buồn nôn 9 (29,1%) 0 (0%) 0 0

Tiêu chảy 3 (9,7%) 0 (0%) 0 0

Độc tính trên gan 9 (29,0%) 1 (3,2%) 0 0

Độc tính trên thận 2 (6,5%) 0 (0%) 0 0

Độc tính trên thần kinh ngoại vi 3 (9,7%) 0 (0%) 0 0

Độ

Nhận xét: 
- Trong nghiên cứu chỉ gặp bệnh nhân tăng 

men gan độ 1; 2.
- 6,5% bệnh nhân có tăng creatinin độ 1.
- Nôn và buồn nôn có tỷ lệ là 29,1% chỉ gặp độ 1. 
- Tiêu chảy gặp ở 3 bệnh nhân chiếm 9,7%, 

trong đó chỉ gặp bệnh nhân ở độ tính độ 1.
- Rối loạn thần kinh ngoại vi chỉ gặp độ 1 

chiếm tỷ lệ 9,7%.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm bệnh nhân
4.1.1. Tuổi

Tuổi trung bình của bệnh nhân trong nghiên 
cứu của chúng tôi là 58,8 ±7,1 tuổi, thấp nhất là 
42 tuổi, cao nhất là 71 tuổi. Nhóm tuổi thường 
gặp nhất ≥ 60 tuổi chiếm 54,8%. Kết quả nghiên 
cứu của tôi tương đồng nghiên cứu của Nguyễn 
Thị Thanh Loan (2023)[5] và Nguyễn Mai Lương 
(2022) [6] cùng nghiên cứu trên bệnh nhân 
UTBMBT giai đoạn IIIC – IV điều trị phác đồ PC 
với tuổi trung bình tương ứng 60 tuổi và 55 tuổi.

4.1.2. Lý do vào viện
Ung thư buồng trứng tiến triển thầm lặng nên 

giai đoạn sớm các triệu chứng lâm sàng không có 
hoặc mờ nhạt. Khi có triệu chứng bệnh thường đã 
ở giai đoạn muộn, các triệu chứng lại không đặc 
hiệu dề nhầm với các bệnh lý lành tính khác. “Đau 
bụng-chướng bụng” là triệu chứng rất hay gặp.

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy 
“đau bụng-chướng bụng” chiếm 64,5%, tiếp sau 
là triệu chứng “sờ thấy u-hạch” chiếm 16,1%. Kết 
quả nghiên cứu của tôi tương đồng với nghiên 
cứu của tác giả Nguyễn Mai Lương (2022) có lý 
do bệnh nhân đến nhập viện hay gặp nhất là “đau 
bụng-chướng bụng” chiếm 76,9%, tiếp sau là 
triệu chứng “mệt mỏi-sút cân” chiếm 13,5% [6]. 

4.1.3. Nồng độ CA -125
Nồng độ CA125 tăng cao ở hơn 80% các 

trường hợp ung thư biểu mô buồng trứng, nhưng 
cũng có thể tăng trong một số tình trạng lành tính 
hoặc một số ung thư ngoài buồng trứng. Theo dõi 
sự thay đổi nồng độ CA125 để dự đoán đáp ứng 
và tiến triển bệnh trong quá trình điều trị. Trong 
nghiên cứu của tôi, tất cả bệnh nhân trước điều trị 
đều có chỉ số CA125 trong máu cao hơn ngưỡng 
bình thường, trong đó nhóm có nồng độ CA125 
> 1000U/ml chiếm 38,7%, nhóm có nồng độ 
CA125 ≤1000 U/ml chiếm 61,3%. Tương đồng 
với nghiên cứu của tác giả Nguyễn Mậu Thái 
(2023) tại thời điểm chẩn đoán, tất cả bệnh nhân 
đều tăng CA12-5 với trung vị là 1741,5±1882,1 
U/ml [7].

4.1.4. Đặc điểm u trên chẩn đoán hình ảnh
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi thu được 

nhóm có kích thước u > 10cm chiếm 16,1%, u 
5-10cm chiếm 58,1% và u < 5cm chiếm 25,8%. 
Khi so sánh kết quả này với nghiên cứu của tác 
giả Nguyễn Mai Lương trên bệnh nhân UTBMBT 
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giai đoạn IIIC - IV, nhóm có kích thước u 5-10cm 
có tỷ lệ cao nhất 50%, nhóm có kích thước u > 
10cm chiếm 36,5%, nhóm có kích thước u < 5cm 
chiếm 13,5% [6].

Nghiên cứu của tác giả Nguyễn Thị Thanh 
Loan (2023) nhóm có kích thước u > 10cm chiếm 
31,9%, u 5-10 cm chiếm 47,8% và u < 5 cm 
chiếm 20,3% [5]. Sự chênh lệch này có thể lý giải 
vì phương pháp đánh giá ban đầu giữa các nghiên 
cứu không đồng nhất với nhau, cỡ mẫu của tôi 
nhỏ hơn so với các nghiên cứu vừa nêu trên nên 
có thể gây ra sự khác biệt khi so sánh nhóm kích 
thước u.

Tỷ lệ bệnh nhân có khối u đặc trong nghiên 
cứu của tôi chiếm đa số với 54,8%, tiếp theo đó 
là dạng hỗn hợp, thâm nhiễm, nang với tỷ lệ lần 
lượt là 22,6%, 16,1% và 6,5%. Nghiên cứu của 
tôi tương đồng với nghiên cứu của tác giả Nguyễn 
Mậu Thái (2023) có tỷ lệ khối u đặc trong nghiên 
cứu 48,7%, tiếp theo đó là dạng hỗn hợp, nang, 
thâm nhiễm với số liệu lần lượt là 33,3%, 15,4% 
và 2,6% [7].

4.1.5. Các đặc điểm mô bệnh học
Trong nghiên cứu của tôi UTBM tuyến thanh 

dịch chiếm tỷ lệ cao nhất 87,1%, UTBM thề nhày 
chiếm 3,2%, UTBM dạng nội mạc tử cung 9,7%. 
Tác giả Nguyễn Mai Lương nghiên cứu trên 52 
bệnh nhân UTBMBT giai đoạn IIIC – IV cũng cho 
kết quả tương tự với thể UTBM thanh dịch chiếm 
tỷ lệ cao nhất 78,8%, UTBM thể nhày chiếm 7,7%, 
UTBM dạng nội mạc tử cung 3,8% [6].

4.2. Đáp ứng và một số tác dụng không 
mong muốn của phác đồ
4.2.1. Đáp ứng điều trị
4.2.1.1. Đáp ứng lâm sàng

Trong nghiên cứu của tôi đánh giá đáp ứng 
trên lâm sàng, sau 3 chu kỳ hóa trị bổ trợ trước có 
28/31bệnh nhân đáp ứng một phần chiếm 80,6%, 

có 5 trường hợp bệnh giữ nguyên chiếm 16,1%. 
Kết quả của chúng tối thấp hơn so với nghiên cứu 
của Nguyễn Mai Lương (2022) với tỷ lệ đáp ứng 
sau 3 chu kỳ hóa trị paclitaxel – carboplatin là 
92,3% [6]. Có thể do cỡ mẫu của tôi nhỏ hơn và 
tuổi trung bình bệnh nhân nghiên cứu cao hơn so 
với các nghiên cứu vừa nêu trên nên có thể gây ra 
sự khác biệt. 

Với những kết quả thu được từ các nghiên cứu 
có thể thấy UTBMBT là khối u đặc nhạy cảm với 
hóa trị, cụ thể với phác đồ hóa trị paclitaxel – car-
boplatin có tỷ lệ đáp ứng cao. Ngay cả khi bệnh 
ở giai đoạn tiến triển, phẫu thuật thăm dò hay các 
xét nghiệm chẩn đoán hình ảnh cho thấy bệnh 
lan rộng, dịch cổ trướng nhiều thì cũng đã có sự 
thuyên giảm đáng kể sau hóa trị bổ trợ trước.

4.2.1.2. Đáp ứng về mô bệnh học 

Thể mô bệnh học ảnh hưởng đến đáp ứng điều 
trị (p < 0,05). Cụ thể, tỷ lệ đáp ứng điều trị của 
nhóm bệnh nhân UTBM thanh dịch trong nghiên 
cứu của chúng tôi chiếm 92,6%, cao hơn so với 
tỷ lệ đáp ứng của nhóm UTBM dạng nội mạc 
là 33,3%, nhóm UTBM tế bào nhày là 0%. Sự 
khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p=0,009 
(p<0,05).  Nghiên cứu của tôi tương đồng với tác 
giả Nguyễn Thị Thanh Loan (2023) tỷ lệ đáp ứng 
điều trị của nhóm bệnh nhân UTBM thanh dịch 
độ cao là 100%, cao hơn so với tỷ lệ đáp ứng của 
nhóm UTBM tế bào sáng là 66,7%, nhóm UTBM 
tế bào nhày là 50%. Trường hợp UTBM thanh 
dịch độ thấp duy nhất trong nghiên cứu không 
đáp ứng với hóa trị bổ trợ trước [5].

4.2.2. Một số tác dụng không mong 
muốn của phác đồ
4.2.2.1. Các tác dụng không mong muốn 
trên hệ huyết học

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ hạ bạch 
cầu hạt có 41,9% bệnh nhân gặp tác dụng phụ này 
và chủ yếu là hạ độ1; 2, không có bệnh nhân bị hạ 
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bạch cầu độ3; 4. Nghiên cứu của tác giả Nguyễn 
Mai Lương cho kết quả tương tự tỷ lệ hạ bạch cầu 
độ 1; 2 là 40,4%, hạ bạch cầu độ 3; 4 là 11,5% [6]. 
Đối tượng nghiên cứu của tôi là những bệnh nhân 
UTBMBT giai đoạn IIIC – IV không mổ được do 
bệnh lan tràn hoặc có thể trạng yếu. Tuy nhiên 
cũng không có bệnh nhân nào phải truyền máu 
trước khi hóa trị. Trong quá trình điều trị hóa chất, 
có 45,1% các bệnh nhân bị hạ huyết sắc tố nhưng 
tất cả đều ở độ1; 2. Kết quả này thấp hơn so với 
nghiên cứu của Nguyễn Mai Lương với tỷ lệ hạ 
huyết sắc tố độ 1 và 2 lần lượt là 57,7% và 5,8% 
[6]. Có thể vì tác giả đánh giá mức độ hạ huyết 
sắc tố của cả bệnh nhân đã có tình trạng thiếu máu 
trước điều trị và một số bệnh nhân điều trị đến 6 
chu kỳ hóa chất nên kết quả có sự chênh lệch.

4.2.2.2. Các tác dụng không mong muốn 
ngoài hệ huyết học

Tỷ lệ tăng men gan trong nghiên cứu của tôi là 
32,2% trên tổng số 31 bệnh nhân và chỉ gặp độ1; 
2. Tăng creatinine độ I chỉ gặp ở 2/29 bệnh nhân 
(chiếm 6,5%). Trong nghiên cứu ICON-8 (2019) 
trên 508 bệnh nhân UTBMBT được hóa trị phác 
đồ paclitaxel – carboplatin, tỷ lệ tăng men gan chỉ 
< 21%, tăng creatinine <10% và hầu hết đều ở độ 
1; 2[8]. 

Nghiên cứu trong nước của tác giả Nguyễn Mai 
Lương (2022) cho tỷ lệ tăng men gan là 26,9%, 
đều ở độ 1; 2 và không gặp bất cứ trường hợp nào 
tăng creatinine [22]. Kết quả của các nghiên cứu 
thu được cũng tương tự với nghiên cứu của chúng 
tôi Có thể thấy tác dụng phụ lên gan, thận của 
phác đồ hóa trị paclitaxel – carboplatin đều ở mức 
độ nhẹ và không ảnh hưởng đến quá trình điều trị 
của người bệnh.

5. KẾT LUẬN
Qua nghiên cứu 31 bệnh nhân UTBMBT giai 

đoạn IIIC - IV được hóa trị bổ trợ trước bằng phác 
đồ paclitaxel – carboplatin mang lại hiệu quả với 
với tỉ lệ đáp ứng sau:

- Đa số bệnh nhân có kích thước u >5cm 
(74,2%), trong khi đó, tỷ lệ đáp ứng điều trị của 
nhóm bệnh nhân có kích thước u 5-10cm và 
>10cm lần lượt là 83,3% và 60%. 

- Nồng độ CA125 > 1000U/mL (38,7%), nồng 
độ CA125≤ 1000 giảm sau điều trị chiếm 100%.

- Đáp ứng lâm sàng: tỷ lệ đáp ứng một phần 
là 80,6%, bệnh giữ nguyên là 16,1%. Không có 
trường hợp nào bệnh tiến triển.

- Tác dụng không mong muốn hay gặp trên hệ 
tạo huyết là hạ bạch cầu đa nhân trung tính chiếm 
41,9%, thiếu máu 45,1%, hạ tiểu cầu 12,9%. Các 
tác dụng không mong muốn chỉ ở mức độ nhẹ 1, 2.

- Tác dụng không mong muốn hay gặp nhất 
ngoài hệ tạo huyết là tăng men gan (32,2%) 
nhưng chỉ ở độ 1- 2. Các tác dụng không mong 
muốn khác: biến chứng thần kinh (12,9%), nôn 
(29,1%) và tiêu chảy (4,3%).
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ĐÁNH GIÁ ĐÁP ỨNG PHÁC ĐỒ HÓA CHẤT KẾT HỢP 
PEMBROLIZUMAB CÓ HOẶC KHÔNG CÓ BEVACIZUMAB  

TRÊN BỆNH NHÂN UNG THƯ CỔ TỬ CUNG TÁI PHÁT, DI CĂN

Phùng Thị Huyền, Đặng Tiến Giang*, Khúc Chí Hiếu, Nguyễn Hồng Quang

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá đáp ứng điều trị của phác đồ hóa chất kết hợp pembrolizumab có hoặc không 
có bevacizumab ở bệnh nhân ung thư cổ tử cung tái phát, di căn.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu hồi cứu, mô tả cắt ngang trên 26 bệnh nhân 
ung thư cổ tử cung tái phát, di căn, có biểu hiện PD-L1 dương tính (CPS ≥1), điều trị tại Bệnh viện K 
từ năm 2024 đến 2025. Tất cả bệnh nhân được điều trị với paclitaxel - carboplatin - pembrolizumab, có 
hoặc không có bevacizumab. Đáp ứng điều trị được đánh giá theo tiêu chuẩn RECIST 1.1. 

Kết quả: Tuổi trung bình là 51±10,5. tỷ lệ mô học là ung thư biểu mô vảy 76,9%, tuyến 23,1%. 
61,5% bệnh nhân có CPS ≥10. Có 73,1% bệnh nhân được phối hợp bevacizumab và 57,7% sử dụng 
carboplatin tỷ lệ đáp ứng khách quan (ORR) đạt 86,9%, trong đó đáp ứng hoàn toàn 21,7%, đáp ứng 
một phần 65,2%. Bệnh nhân có CPS ≥10 đạt ORR 92,9% cao hơn nhóm CPS <10 với ORR 77,8%, 
tuy nhiên sự khác biệt chưa có ý nghĩa thống kê. Không có khác biệt có ý nghĩa thống kê về ORR giữa 
nhóm có và không có bevacizumab (p > 0,05). 

Kết luận: Phác đồ hóa chất kết hợp pembrolizumab, có hoặc không có Bevacizumab, cho thấy tỷ lệ 
đáp ứng cao ở bệnh nhân ung thư cổ tử cung tái phát, di căn, đặc biệt ở nhóm có CPS ≥10.

Từ khóa: Tái phát; di căn; ung thư cổ tử cung.

EVALUATION OF TREATMENT RESPONSE TO CHEMOTHERAPY 
PLUS PEMBROLIZUMAB WITH OR WITHOUT BEVACIZUMAB IN 

RECURRENT OR METASTATIC CERVICAL CANCER PATIENTS
ABSTRACT 

Purpose: To evaluate the treatment response of a chemotherapy regimen combining pembrolizum-
ab, with or without bevacizumab in patients with recurrent or metastatic cervical cancer. 

Bệnh viện K
*Chịu trách nhiệm chính: Đặng Tiến Giang
Email: bsdtgiang@gmail.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 04/8/2025
Ngày duyệt bài: 15/8/2025
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Methods: This was a retrospective, cross-sectional study including 26 patients with recurrent or 
metastatic cervical cancer who were PD-L1 positive (CPS ≥1) and treated at K Hospital from 2024 
to 2025. All patients received paclitaxel–carboplatin–pembrolizumab, with or without bevacizumab. 
Treatment response was assessed using RECIST 1.1 criteria.

Results: The mean age was 51±10.5 years. Histologically, squamous cell carcinoma accounted for 
76.9% and adenocarcinoma for 23.1%. CPS ≥10 was found in 61,5% of patients. Bevacizumab was ad-
ministered in 73.1% of cases, and 57.7% of patients received carboplatin. The objective response rate 
(ORR) was 86.9%, including 21.7% complete responses and 65.2% partial responses. Patients with 
CPS ≥10 had a higher ORR (92.9%) compared to those with CPS <10 (77.8%), although the difference 
was not statistically significant. There was no significant difference in ORR between patients treated 
with and without bevacizumab (p > 0.05). 

Conclusion: The combination and pembrolizumab, with or without bevacizumab, demonstrated 
promising efficacy in patients with recurrent or metastatic cervical cancer, particularly in those with 
CPS ≥10.

Key words: Recurrence; metastasis; cervical cancer.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư cổ tử cung là bệnh lý ác tính phổ biến 
thứ tư ở nữ giới toàn cầu, với khoảng 662.000 ca 
mắc mới và 348.000 ca tử vong năm 2022, trong 
đó hơn 85% ghi nhận tại các quốc gia thu nhập 
thấp và trung bình [1]. Tại Việt Nam, theo GLO-
BOCAN 2022, ung thư cổ tử cung đứng hàng thứ 
11 về tỷ lệ mắc và thứ 10 về tỷ lệ tử vong trong 
các loại ung thư ở nữ giới [1].

Ở giai đoạn tái phát hoặc di căn, tiên lượng 
bệnh nhân thường xấu với thời gian sống còn 
trung vị chỉ khoảng 12 tháng [2]. Phác đồ điều 
trị tiêu chuẩn hiện nay là kết hợp paclitaxel và 
cisplatin hoặc carboplatin ± bevacizumab – một 
thuốc kháng tăng sinh mạch – đã cho thấy cải 
thiện đáng kể thời gian sống còn toàn bộ (OS: 17 
tháng so với 13,3 tháng; HR = 0,71; p = 0,004) 
trong thử nghiệm GOG-240 [3]. Tuy nhiên, hiệu 
quả điều trị vẫn còn hạn chế, đặc biệt với các bệnh 
nhân tái phát sau điều trị bước một.

Trong bối cảnh đó, liệu pháp miễn dịch, đặc 
biệt là pembrolizumab – một chất ức chế PD-1 – 
đã nổi lên như một lựa chọn điều trị mới. Nghiên 

cứu KEYNOTE-158 cho thấy pembrolizumab 
mang lại tỷ lệ đáp ứng khách quan (ORR) 14,6% 
ở nhóm bệnh nhân ung thư cổ tử cung có biểu hiện 
PD-L1 [4]. Việc phối hợp pembrolizumab với hóa 
trị và bevacizumab – phác đồ paclitaxel-carbopla-
tin-bevacizumab-pembrolizumab (PCBP) – được 
kỳ vọng gia tăng hiệu quả điều trị nhờ tác động 
hiệp đồng giữa hóa chất, ức chế tạo mạch và kích 
hoạt miễn dịch [5].

Dữ liệu bước đầu từ nghiên cứu KEY-
NOTE-826 cho thấy việc thêm pembrolizumab 
vào hóa trị ± bevacizumab giúp cải thiện đáng kể 
sống còn không tiến triển (PFS: 10,4 tháng với 
8,2 tháng; HR = 0,62; p < 0,001) và sống còn toàn 
bộ (OS: chưa đạt với 16,3 tháng; HR = 0,64; p < 
0,001)[6].

Tuy nhiên chưa có nghiên cứu nào đánh giá 
hiệu quả và độ an toàn của phác đồ này trên bệnh 
nhân ung thư cổ tử cung tái phát hoặc di căn tại 
Việt Nam. Do đó, chúng tôi thực hiện nghiên cứu 
này nhằm phân tích đáp ứng lâm sàng và một số 
yếu tố liên quan đến hiệu quả điều trị phác đồ hóa 
trị kết hợp miễn dịch có hoặc không có bevaci-
zumab trong thực hành tại Bệnh viện K. 
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2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu
2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn

Được chẩn đoán xác định ung thư cổ tử cung tái 
phát, dai dẳng hoặc di căn trên cơ sở mô bệnh học.

Bệnh không còn khả năng điều trị triệt căn 
bằng phẫu thuật hoặc xạ trị.

Có tổn thương đích đo được theo tiêu chuẩn 
RECIST.

Chưa từng điều trị toàn thân cho bệnh tái phát 
hoặc di căn (ngoại trừ hóa xạ trị trước đó trong điều 
trị bệnh giai đoạn sớm).

Tình trạng PD-L1 dương tính, được xác định 
bằng hóa mô miễn dịch bằng dòng vô tính 22C3 
với điểm CPS (Combined Positive Score) ≥1.

Tình trạng toàn trạng theo thang điểm ECOG từ 
0 đến 2.

Chức năng cơ quan còn tốt, bảo đảm đủ khả năng 
dung nạp hóa trị và liệu pháp miễn dịch, bao gồm:

+ Số lượng bạch cầu trung tính tuyệt đối 
(ANC) ≥1.500/mm³.

+ Số lượng tiểu cầu ≥100.000/mm³.
+ Bilirubin toàn phần ≤1,5 lần giới hạn trên 

của mức bình thường (ULN).
+ AST và ALT ≤2,5 lần ULN (hoặc ≤5 lần 

ULN nếu có di căn gan).
+ Độ thanh thải creatinine ước tính ≥50 mL/

phút (theo công thức Cockcroft-Gault hoặc tương 
đương).

- Tuổi từ 18 trở lên tại thời điểm chẩn đoán.

2.2.2. Tiêu chuẩn loại trừ

- Có tiền sử hoặc đang mắc bệnh tự miễn 
nghiêm trọng cần điều trị ức chế miễn dịch (như 

lupus ban đỏ hệ thống, viêm khớp dạng thấp nặng, 
bệnh viêm ruột).

- Có bệnh phổi kẽ (ILD) hoặc viêm phổi do thuốc.
- Có tiền sử hoặc đang mắc bệnh hệ thần kinh 

trung ương ảnh hưởng đến khả năng điều trị.
- Nhiễm HIV không kiểm soát hoặc đang dùng 

thuốc ức chế miễn dịch mạnh, nhiễm viêm gan B 
hoặc viêm gan C đang hoạt động.

- Phụ nữ đang mang thai hoặc cho con bú.
- Dị ứng nặng với pembrolizumab hoặc các 

thuốc hóa trị liên quan.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
2.2.1. Thiết kế nghiên cứu

- Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang.

2.2.2. Cỡ mẫu
- Cỡ mẫu: Thuận tiện
- Trong nghiên cứu chúng tôi đã thu thập được 

26 bệnh nhân.

2.2.3. Các bước tiến hành
- Lọc hồ sơ bệnh án dựa trên tiêu chí chọn và 

loại trừ đã được xác định trước đó.
- Ghi nhận các thông tin lâm sàng, cận lâm 

sàng và đáp ứng điều trị sau 2-3 chu kỳ.
- Khai thác thông tin dựa trên hồ sơ bệnh án và 

thông tin qua liên hệ với bệnh nhân hoặc người 
nhà bệnh nhân.

2.2.4. Các chỉ số đánh giá
- Đánh giá đáp ứng dựa theo tiêu chuẩn 

RECIST 1.1. 

2.3. Xử lý số liệu
- Các thông tin được mã hóa và xử lý bằng 

phần mềm SPSS 20.0.
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3. KẾT QUẢ
3.1. Đặc điểm bệnh nhân

Bảng 1. Đặc điểm bệnh nhân

Biến số Kết quả n (%)

Tổng số bệnh nhân 26

Tuổi

      Trung bình 51

      Dao động 36 - 73

      ≥ 65 5 (19,2%)

Mô bệnh học

    Carcinoma vảy 20 (76,9%)

    Carcinoma tuyến 5 (19,2%)

    NOS 1 (3,9%)

PDL-1 (CPS)

    1-10 10 (38,5%)

    > 10 16 (61,5%)

Bevacizumab

   Có 19 (73,1%)

   Không 7 (26,9%)

Phác đồ hóa chất

   Paclitaxel-Carboplatin 19 (73,1%)

   Paclitaxel-Cisplatin 7 (26,9%)

Nhận xét: 
Nhóm bệnh nhân trong nghiên cứu có mô bệnh 

học phần lớn là carcinoma vảy. Đa số được điều 
trị với hóa chất kết hợp bevacizumab và có biểu 
hiện PD-L1 dương tính. Tỷ lệ bệnh nhân lớn tuổi 
chiếm thiểu số, phản ánh dân số nghiên cứu tương 
đối trẻ.

3.2. Kết quả điều trị
3.2.1. Kết quả đáp ứng

Bảng 2. Kết quả đáp ứng 

Kết quả đáp ứng Số ca (n) Tỷ lệ (%)

 Đáp ứng hoàn toàn 5 21,7

 Đáp ứng một phần 15 65,2

 Bệnh ổn định 3 13,1

 Bệnh tiến triển 0 0

Tổng số 23 100

Nhận xét: 
Phác đồ hóa trị kết hợp pembrolizumab có 

hoặc không có bevacizumab trong nghiên cứu 
này đem lại ORR rất cao (86,9%).

3.2.2. Một số yếu tố liên quan đến đáp ứng

Bảng 3. Phân tích ORR theo mô bệnh học và CPS

Yếu tố phân tích Tổng số ca (n) Đáp ứng (n) Tỷ lệ đáp ứng (%) p-value

Mô bệnh học 0.510

- Carcinoma vảy 19 17 89,5%

- Carcinoma tuyến 3 2 66,7%

- Loại khác 1 1 100,0%

Điểm CPS 0.295
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Yếu tố phân tích Tổng số ca (n) Đáp ứng (n) Tỷ lệ đáp ứng (%) p-value

- CPS 1 – 10 9 7 77,8%

- CPS > 10 14 13 92,9%

Bevacizumab 0.759

Có 17 15 88,2%

Không 6 5 83,3%

Nhận xét: 
Tỷ lệ đáp ứng cao ở tất cả các nhóm mô bệnh 

học và CPS, nổi bật ở carcinoma vảy và PS ≥10 
và có điều trị bevacizumab. Không có sự khác 
biệt thống kê có ý nghĩa giữa các nhóm (p > 0,05).

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng

Tuổi trung bình trong nghiên cứu là 51 tuổi 
(khoảng: 36-73). So với các nghiên cứu trước 
như GOG-240 hay KEYNOTE-826, độ tuổi này 
là tương đương, phản ánh nhóm tuổi điển hình 
của bệnh nhân ung thư cổ tử cung tái phát di căn 
trong lâm sàng [1], [6]. 

Trong số 26 bệnh nhân, mô bệnh học chủ 
yếu là (vảy chiếm 76,9%, tuyến chiếm 19,2%). 
Dữ liệu này phù hợp với tỷ lệ thường gặp trong 
ung thư cổ tử cung tái phát, với ung thư biểu mô 
vảy là thể phổ biến nhất [7]. 

Nghiên cứu cho thấy tỷ lệ bệnh nhân có biểu 
hiện PD-L1 cao với CPS ≥10 là 61,5 %, cao hơn so 
với nghiên cứu KEYNOTE-826, nơi 51,3% bệnh 
nhân có CPS ≥10 [8]. Các nghiên cứu chỉ ra rằng 
bệnh nhân có CPS >10 có thể đáp ứng tốt hơn với 
pembrolizumab và có tiên lượng sống thêm dài 
hơn. Theo nghiên cứu của KR et al. (2021), bệnh 
nhân ung thư cổ tử cung tiến xa có CPS >10 đạt 
ORR 47,1%, so với 16,7% ở nhóm CPS 1–10 và 
0% ở nhóm CPS <1 (p < 0,01). Nhóm CPS >10 
cũng có trung vị PFS 8,0 tháng (so với 3,0 tháng 

ở nhóm CPS 1–10 và 2,0 tháng ở nhóm CPS <1;  
p = 0,004) và trung vị OS 17,1 tháng, cao hơn 
đáng kể so với các nhóm còn lại (p = 0,003) 
[9]. Những dữ liệu này khẳng định vai trò tiên 
lượng của chỉ số PD-L1, đặc biệt tại ngưỡng CPS 
>10, trong việc lựa chọn bệnh nhân phù hợp cho 
liệu pháp ức chế điểm kiểm soát miễn dịch như 
pembrolizumab.

Tổng số bệnh nhân được sử dụng bevacizumab 
là 19 (chiếm 73,1%). Việc phối hợp bevacizumab 
nhằm tăng hiệu quả điều trị thông qua ức chế tăng 
sinh mạch, và được chứng minh cải thiện OS 
trong GOG-240 [3]. Tuy nhiên, trong thực hành 
tại Việt Nam, việc sử dụng bevacizumab vẫn còn 
hạn chế do chi phí cao, khó tiếp cận với bảo hiểm 
y tế và yêu cầu theo dõi chặt chẽ các biến cố bất 
lợi như tăng huyết áp, xuất huyết, hoặc thủng 
đường tiêu hóa. Do đó, hiệu quả và độc tính của 
bevacizumab trong điều kiện thực tế có thể khác 
biệt so với các nghiên cứu quốc tế, cần được đánh 
giá cẩn trọng hơn.

Trong nghiên cứu, 7 bệnh nhân được điều trị 
với cisplatin và 19 bệnh nhân sử dụng carboplatin. 
Cisplatin được cho là hiệu quả hơn trong một số 
trường hợp, đặc biệt ở bệnh nhân có thể trạng tốt, 
do khả năng gây độc tế bào mạnh và tính nhạy 
xạ cao. Tuy nhiên, do độc tính trên thận và thần 
kinh, carboplatin thường được ưu tiên hơn nhờ 
khả năng dung nạp tốt [2]. So sánh giữa 2 nhóm 
sẽ giúp đánh giá liệu có sự khác biệt về đáp ứng 
và độc tính khi dùng hai loại platin trong phác đồ 
phối hợp với pembrolizumab.
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Phân tích các yếu tố trên sẽ giúp định hướng cá 
thể hóa điều trị cho bệnh nhân ung thư cổ tử cung 
tái phát, di căn, đặc biệt là trong bối cảnh nguồn 
lực hạn chế tại các nước đang phát triển như  
Việt Nam. Dữ liệu thu được từ nghiên cứu này có 
thể đóng góp quan trọng vào việc cập nhật hướng 
dẫn điều trị và lựa chọn phác đồ phù hợp cho từng 
đối tượng bệnh nhân trong thực hành lâm sàng. 

4.2. Đánh giá đáp ứng và một số yếu tố 
liên quan

Trong nghiên cứu của chúng tôi có 23 bệnh 
nhân đã có thông tin đánh giá đáp ứng, tỷ lệ đáp 
ứng khách quan (ORR) theo tiêu chuẩn RECIST 
1.1 đạt 86,9%, trong đó tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn 
(CR) là 21,7%, đáp ứng một phần (PR) là 65,2%, 
bệnh ổn định (SD) chiếm 13,1%. Kết quả này 
cho thấy hiệu quả cao của phác đồ hóa chất kết 
hợp pembrolizumab (có hoặc không có bevaci-
zumab) trong điều trị ung thư cổ tử cung tái phát 
hoặc di căn. Tỷ lệ ORR này tương đương hoặc 
cao hơn một số nghiên cứu quốc tế như KEY-
NOTE-826 (ORR ~68%) hay GOG-240 (ORR 
~48%) [3], [6].

Một trong những yếu tố quan trọng được ghi 
nhận là chỉ số PD-L1 (CPS). Bệnh nhân có CPS 
>10 cho thấy tỷ lệ đáp ứng cao nhất (ORR 92,9 %), 
trong khi nhóm CPS từ 1–10 có ORR 77,8%, tuy 
nhiên sự khác biệt này là không có ý nghĩa thống 
kê (p=0,295), do số lượng cỡ mẫu còn nhỏ. Kết 
quả này gợi ý vai trò tiềm năng của PD-L1 như 
một yếu tố tiên lượng trong việc lựa chọn bệnh 
nhân phù hợp với liệu pháp pembrolizumab, phù 
hợp với dữ liệu từ các nghiên cứu KEYNOTE-158 
và KEYNOTE-826 [4], [8]. Cụ thể, trong nghiên 
cứu KEYNOTE-158, kết quả cho thấy ở nhóm 
bệnh nhân có PD-L1 dương tính với CPS ≥1, ORR 
đạt 14,6%, trong đó ORR ở nhóm CPS ≥10 lên 
tới 27,8%, cao hơn rõ rệt so với nhóm CPS thấp 

hoặc âm tính (CPS <1: ORR chỉ 0%). Tương tự, 
trong nghiên cứu KEYNOTE-826, ORR ở nhóm 
CPS ≥10 là 69,6%, so với 51,9% ở nhóm CPS từ 
1–10 và 42,6% ở nhóm CPS <1, khẳng định rõ vai 
trò của PD-L1 trong tiên lượng và lựa chọn bệnh 
nhân phù hợp cho liệu pháp pembrolizumab. 

Về yếu tố điều trị đi kèm, nhóm bệnh nhân 
được sử dụng bevacizumab ghi nhận ORR cao 
hơn so với nhóm không sử dụng (88,2% so với 
83,3%), tuy nhiên sự khác biệt này không có ý 
nghĩa thống kê (p=0,759). Điều này cho thấy hiệu 
quả tiềm năng của việc kết hợp liệu pháp miễn 
dịch với thuốc kháng tăng sinh mạch, có thể giúp 
tăng cường sự thâm nhập của tế bào miễn dịch 
vào khối u và làm tăng hiệu quả điều trị. 

Tóm lại, các yếu tố như chỉ số PD-L1, có sử 
dụng bevacizumab hay không đều có ảnh hưởng 
đến hiệu quả đáp ứng điều trị. Kết quả bước 
đầu này góp phần cung cấp dữ liệu thực tế tại  
Việt Nam, đồng thời gợi mở hướng cá thể hóa 
điều trị và tối ưu hóa hiệu quả cho bệnh nhân ung 
thư cổ tử cung tái phát, di căn trong thực hành 
lâm sàng.

5. KẾT LUẬN
Nghiên cứu cho thấy phác đồ hóa chất kết hợp 

pembrolizumab, có hoặc không có pevacizumab, 
mang lại tỷ lệ đáp ứng điều trị khá cao ở bệnh nhân 
ung thư cổ tử cung tái phát, di căn, với hiệu quả 
lâm sàng bước đầu đã được ghi nhận. Các yếu tố 
như chỉ số PD-L1 cao hay phối hợp bevacizumab 
có liên quan đến cải thiện tỷ lệ đáp ứng. Những 
dữ liệu này góp phần cung cấp bằng chứng thực 
tế tại Việt Nam và khẳng định tiềm năng của liệu 
pháp miễn dịch trong điều trị ung thư cổ tử cung 
tiến xa. Tuy nhiên, cần thêm các nghiên cứu có cỡ 
mẫu lớn hơn, thời gian theo dõi dài hơn để đánh 
giá toàn diện hơn về hiệu quả sống còn và độ an 
toàn lâu dài của phác đồ này.
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ĐÁNH GIÁ HIỆU QUẢ VÀ TÍNH AN TOÀN CỦA PHÁC ĐỒ ĐIỀU 
TRỊ HỖ TRỢ CÓ TS-1 TRÊN BỆNH NHÂN UNG THƯ DẠ DÀY  

GIAI ĐOẠN II-III SAU PHẪU THUẬT TRIỆT ĐỂ:  
BÁO CÁO KẾT QUẢ CUỐI CÙNG

Phạm Xuân Dũng1*, Phan Tấn Thuận2, Nguyễn Minh Kim2

TÓM TẮT

Đặt vấn đề: Ung thư dạ dày là một trong những loại ung thư phổ biến trên thế giới và ở Việt Nam. 
Vai trò của hóa trị hỗ trợ sau cắt dạ dày tiêu chuẩn đem lại lợi ích về sống còn cho bệnh nhân carcinoma 
tuyến dạ dày giai đoạn II-III, trong đó TS-1 là một dẫn xuất của fluorouracil đang được sử dụng ngày 
càng rộng rãi ở Việt Nam nói riêng và khu vực châu Á nói chung.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: nghiên cứu mô tả hồi cứu kết hợp tiến cứu, cập nhật kết 
quả lần cuối trên 45 bệnh nhân carcinoma tuyến dạ dày giai đoạn II-III được điều trị với phác đồ TS-1/
SOX hỗ trợ tại Bệnh viện Ung bướu TP. HCM từ tháng 01/2020 đến tháng 12/2022. 

Mục tiêu đánh giá: Thời gian sống còn không tái phát, thời gian sống còn toàn bộ, tính dung nạp 
và tác dụng phụ của phác đồ TS-1/SOX hỗ trợ.

Kết quả: Kết thúc theo dõi tại thời điểm 63 tháng, thời gian sống còn không bệnh tái phát (DFS) 
trung bình là 40,2 tháng (95%CI 33,0-47,3), thời gian sống còn toàn bộ (OS) trung bình là 50 tháng 
(95%CI 44,3-55,6). Sự khác biệt về DFS và OS giữa 2 nhóm bệnh nhân dùng TS-1 đơn trị và SOX 
là không có ý nghĩa thống kê. Trung vị sống còn toàn bộ là 57 tháng (95%CI 41,8-72,2). Độc tính đã 
được báo cáo tại thời điểm 37 tháng theo dõi, với 8,9% bệnh nhân có tác dụng phụ độ 3, không có tác 
dụng phụ độ 4-5.

Kết luận: Phác đồ hóa trị hỗ trợ có TS-1 trong ung thư dạ dày giai đoạn II-III có DFS và OS 
trung bình là 45,9 tháng và 47,5 tháng, độ an toàn với độc tính chấp nhận được và khả năng dung 
nạp cao. Do cỡ mẫu nhỏ và thời gian theo dõi chưa đủ 3 năm ở một số ca nên hiệu quả của phác 
đồ cần được khảo sát thêm. 

Từ khóa: Ung thư dạ dày giai đoạn II-III; TS-1; SOX; Bệnh viện Ung bướu TP. HCM.
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EVALUATION OF THE SAFETY AND EFFICACY OF ADJUVANT 
TS-1 BASED CHEMOTHERAPY IN STAGE II - III GASTRIC CAN-

CER AFTER D2 GASTRECTOMY: FINAL RESULTS
ABSTRACT

Background: Gastric cancer is one of the most common malignancies worldwide and in Vietnam. 
Adjuvant chemotherapy after standard gastrectomy is proved to provide survival benefit for gastric 
carcinoma stage II-III. TS-1, which is a derivate of fluorouracil, has been commonly used in Vietnam 
and Asian nations in this setting.

Methods: This is a retroperspectiveand prospective study,updated from the last results on 45 gastric 
carcinomapatients stage II-III were treated with adjuvant TS-1/SOX regimen at Ho Chi Minh city 
Oncology Hospital from January 2020 to December 2022.Objectives: relapse-free survival, overall 
survival and side effectsof TS-1/SOX regimens in adjuvant therapy for stage II-III gastric cancer in Ho 
Chi Minh city Oncology Hospital.

Results: The mean disease-free survival (DFS) and overall survival (OS) was 40,2 months (95%CI 
33,0÷47,3) and 50 months (95%CI 44,3-55,6), respectively. There was no significant difference of 
DFS and OS between TS-1 and SOX groups (p=0,59 and 0,56). Median OS was 57 months (95%CI 
41,8-72,2). Adverse effects and tolerability were previously reported: grade 3 adverse effects were 
recognized in 8.9% patients and no patients had grade 4-5.

Conclusion: The mean DFS and OS of adjuvant chemotherapy with TS-1-based regimens in stage 
II-III gastric cancer is 40,2 months and 50 months. The analysis, on the other hand, indicates these 
regimens were safe and well-tolerated with acceptable adverse effects. Due to small sample size and 
short time folow-up, the efficacy of the regimens is needed to be further evaluated.

Keywords: Stage II-III gastric cancer; TS-1; SOX; Ho Chi Minh city Oncology Hospital.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Theo GLOBOCAN 2022, ung thư dạ dày là 

một trong các loại ung thư thường gặp trên thế 
giới, gây tử vong đứng hàng thứ năm. Tại Việt 
Nam, số liệu ung thư dạ dày được thống kê đứng 
thư năm trong tổng số các loại ung thư và tử vong 
đứng hàng thứ 3 [1]. Ung thư dạ dày được chẩn 
đoán ở giai đoạn sớm là một cơ hội cho người 
bệnh được điều trị khỏi với phẫu thuật và hóa 
trị hỗ trợ làm nền tảng. Hiện nay, các hướng dẫn 
điều trị có sự khác nhau tại các khu vực trên thế 
giới. Với bướu > cT1b hoặc có hạch (đánh giá 
bằng hình ảnh học), mạng lưới ung thư quốc gia 
Hoa Kỳ (NCCN0 và Hiệp hội Ung thư châu Âu 
(ESMO) khuyến cáo nên tuần tự hóa trị, phẫu 
thuật và hóa xạ trị, tuy nhiên theo khuyến cáo của 
Hiệp hội ung thư dạ dày Nhật Bản phẫu thuật cắt 

dạ dày toàn phần kèm nạo hạch D2 và hóa trị hỗ 
trợ là điều trị chuẩn, hóa trị trước mổ chỉ cân nhắc 
trong trường hợp hạch lớn ở vị trí không thuận 
lợi phẫu thuật [2]. Các phác đồ hóa trị hỗ trợ tiêu 
chuẩn gồm 5-fluorouracil (dạng uống hoặc truyền 
tĩnh mạch) kết hợp oxaliplatin. TS-1 là thuốc 
uống điều trị ung thư dạ dày được phát triển tại 
Nhật Bản, gồm ba thành phần: tegafur (tiền chất 
sẽ được chuyển hóa thành fluorouracil), gimeracil 
(ức chế men dihydropyrimidine dehydrogenase 
gây thoái giáng fluorouracil) và oteracil (ức chế 
quá trình phosphoryl hóa fluorouracil trong hệ 
tiêu hóa, từ đó làm giảm độc tính trên đường tiêu 
hóa) với tỷ lệ các thành phần là 1:0.4:1[3]. Hiệu 
quả và tính an toàn của TS-1 đã được chứng minh 
trong nhiều thử nghiệm lâm sàng cho ung thư dạ 
dày giai đoạn IV và giai đoạn II-III trong hỗ trợ 
sau mổ [3-7].
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Tại Bệnh viện Ung bướu TP. HCM, phác đồ 
TS-1/SOX bắt đầu được sử dụng từ năm 2019 
trong điều trị hỗ trợ ung thư dạ dày nhưng chưa 
được sử dụng phổ biến, do TS-1 chưa được bảo 
hiểm y tế chi trả cho giai đoạn sớm khiến gánh 
nặng kinh tế là một trở ngại lớn. Với ưu thế tác 
dụng phụ ít hơn đặc biệt là hội chứng bàn tay 
chân, TS-1 được ưa thích điều trị hơn ở các bệnh 
nhân lớn tuổi, thể trạng kém. Báo cáo trước đó 
của chúng tôi nhằm đánh giá tính an toàn và dung 
nạp của phác đồ TS-1/SOX hỗ trợ trong ung thư 
dạ dày giai đoạn II-III ở Bệnh viện Ung bướu TP. 
HCM. Trong báo cáo này, chúng tôi đánh giá hiệu 
quả của phác đồ TS-1/SOX hỗ trợ qua thời gian 
sống còn không bệnh và sống còn toàn bộ đến 
thời điểm kết thúc theo dõi.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng 

Tất cả các bệnh nhân ≥ 18 tuổi được chẩn đoán 
ung thư dạ dày giai đoạn II-III sau phẫu thuật cắt 
dạ dày nạo hạch D2, được hóa trị hỗ trợ với phác 
đồ TS-1 hoặc SOX tại khoa Nội Tuyến vú, tiêu 
hóa, gan, niệu - Bệnh viện Ung bướu TP. HCM, 
nhập viện từ tháng 01/2020 đến tháng 12/2022.

Tiêu chuẩn chọn bệnh:
- Bệnh nhân ≥ 18 tuổi, ECOG 0-1.
- Đã phẫu thuật cắt dạ dày nạo hạch D2, có 

tường trình phẫu thuật ghi rõ phương pháp mổ.
- Có kết quả mô bệnh học khẳng định ung thư 

biểu mô dạ dày, giai đoạn II đến III sau mổ (AJCC 
8th edition).

- Được điều trị SOX hoặc TS-1 hỗ trợ.
- Có kết quả xét nghiệm máu, chức năng gan, 

thận, tim mạch bình thường trước hóa trị.
- Có hồ sơ bệnh án lưu trữ đầy đủ.
Tiêu chuẩn loại trừ:
- Có tiền căn hoặc đồng mắc ung thư khác. 
- Có tiền căn dị ứng nặng hoặc dị ứng với 5-FU.

- Có bệnh lý nội khoa nặng, chưa được kiểm 
soát ổn. 

- Có diện cắt không đạt R0.
- Bệnh nhân bỏ điều trị hoặc mất dấu theo dõi 

trong thời gian hóa trị hỗ trợ.

2.1. Phương pháp nghiên cứu
Mô tả hồi cứu và tiến cứu. Theo dõi bệnh nhân 

dựa vào hồ sơ bệnh án và liên lạc qua điện thoại.
Các biến số chính:
- Thông tin chung: Giới tính, tuổi, diện tích da, 

ECOG, bệnh nội khoa đi kèm.
- Tình trạng khối u: 
+ Vị trí khối u: tâm vị, thân vị, hang vị, môn vị.
+ Grade mô học: grade 1,2,3.
+ Giai đoạn sau mổ: IIA,IIB,IIIA,IIIB,IIIC.
+ Tình trạng bướu (T2,T3,T4a,T4b), hạch 

(N0,N1,N2,N3a,N3b) sau mổ.
- Quá trình điều trị: 
+ Phác đồ hóa trị: TS-1, SOX.
TS-1: TS-1 80 mg/m2/ngày nếu BSA <1,25 m2, 

100 mg/m2/ngày nếu BSA trong khoảng 1,25 - 
<1,5 m2, 120 mg/m2/ngày nếu BSA ≥ 1,5 m2. Chu 
kỳ mỗi 3 tuần (2 tuần uống thuốc – 1 tuần nghỉ) 
hoặc mỗi 6 tuần (4 tuần uống thuốc – 2 tuần nghỉ)

SOX: liều TS-1 như trên, Oxaliplatin 130 mg/
m2/ngày. Chu kỳ mỗi 3 tuần (oxaliplatin truyền 
ngày 1, TS-1 2 tuần uống thuốc - 1 tuần nghỉ) × 8 
chu kỳ, có hoặc không có TS-1 duy trì 1 năm sau 
khi hoàn tất SOX.

- Thời gian sống còn không bệnh (DFS) trung 
bình và thời gian sống còn toàn bộ (OS) trung bình.

Báo cáo giữa kỳ: 30/4/2023. Kết thúc theo dõi: 
30/6/2025.

Phân tích và xử lý số liệu bằng phần mềm 
SPSS 20.0.



Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

97

2.2. Vấn đề y đức
Nghiên cứu ghi nhận thông tin theo hồ sơ bệnh 

án, liên lạc qua điện thoại đối với các bệnh nhân 
đã hoàn thành điều trị, không can thiệp vào quá 
trình điều trị và theo dõi của bệnh nhân nên không 
gây bất lợi cho bệnh nhân. Mọi thông tin của bệnh 
nhân đều được bảo mật.

3. KẾT QUẢ
Đặc điểm chung, giai đoạn bệnh và điều trị của 

dân số nghiên cứu đã được báo cáo (Phụ lục 1). 
Kết quả điều trị được cập nhật tại thời điểm 63 
tháng theo dõi trên 45 bệnh nhân. Trung vị theo 
dõi là 35 tháng.

  
 	                           (a) 			   (b)

Hình 1. (a) Thời gian sống còn đến khi tái phát di căn (DFS); (b) Thời gian sống còn toàn bộ (OS)

Thời gian sống còn không bệnh tái phát trung 
bình trong dân số chung, nhóm TS-1 và nhóm 
SOX lần lượt là 40,2 tháng (95%CI 33,0-47,3), 
39,4 tháng (95%CI 32,7-46,2) và 36,3 tháng 
(95%CI 25,1-47,6). Tương tự, thời gian sống 
còn toàn bộ trung bình trong dân số chung, nhóm 
TS-1 và nhóm SOX lần lượt là 50 tháng (95%CI 
44,3-55,6), 52,3 tháng (95%CI 46,4-58,2) và 46,3 
tháng (95%CI 37,6-55,0). Sự khác biệt giữa 2 
nhóm TS-1 và SOX về thời gian sống còn không 
bệnh tái phát và sống còn toàn bộ là không có ý 
nghĩa thống kê với p=0,37 và p=0,31.

Đến thời điểm kết thúc theo dõi, có 1 bệnh 
nhân chưa đủ thời gian theo dõi 24 tháng, các biến 
cố chưa đủ để báo cáo trung vị sống còn không 
bệnh. Trung vị sống còn toàn bộ trong dân số 
chung, nhóm TS-1 và nhóm SOX lần lượt là 57 
tháng (95%CI 41,8-72,2), 57 tháng (95%CI 45,0-
68,9) và 45 tháng (95%CI 35,8-54,2) tỷ lệ sống 
còn toàn bộ 2 năm là 86,7% trong dân số chung, 

87,5% ở nhóm TS-1 và 85,7% ở nhóm SOX, sự 
khác biệt giữa 2 nhóm không có ý nghĩa thống kê 
(p=1,00). Thời gian sống còn không bệnh ngắn 
nhất ghi nhận được là 0 tháng với 1 trường hợp bỏ 
điều trị và mất dấu, dài nhất là 55 tháng, ngoài ra 
có 2 trường hợp có thời gian sống còn không bệnh 
là 1 tháng (tiến triển ngay sau dứt hóa trị hỗ trợ). 
Tương tự, thời gian sống còn toàn bộ ngắn nhất 
là 15 tháng (tái phát tại chỗ), dài nhất là 63 tháng. 
Từ thời điểm báo cáo trước, không ghi nhận thêm 
bệnh nhân mất dấu theo dõi (8,9%), tỷ lệ tử vong 
là 17,8% (chủ yếu do bệnh tiến triển, 1 trường 
hợp tử vong không liên quan bệnh ung thư), 20% 
tái phát hoặc tiến triển (2 trường hợp tiến triển 
ngay sau dứt hóa trị hỗ trợ). 

Tại thời điểm kết thúc theo dõi, có 77,8% bệnh 
nhân có giai đoạn bệnh sau mổ là T4 và/hoặc N2-
3, 22,2% bệnh nhân có giai đoạn T2N1, tuy nhiên 
không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ 
tái phát giữa nhóm có giai đoạn T4 và/hoặc N2-3 
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và nhóm <T4,<N2 (p=1,00). Ngoài ra, không có 
sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ tái phát 
giữa nhóm có trì hoãn và không trì hoãn hóa trị 
(p=0,70), giữa nhóm TS-1 đơn trị và nhóm SOX 
(p=0,47).

Tác dụng phụ và tình trạng giảm liều đã được 
báo cáo trước đó (Phụ lục 2), với 8,9% bệnh nhân 
có tác dụng phụ độ 3 và không có bệnh nhân nào 
có tác dụng phụ độ 4-5. tỷ lệ bệnh nhân trì hoãn 
hóa trị ở nhóm TS-1 và SOX là 20% và 52,4%, 
khác biệt này có ý nghĩ thống kê với p=0,02. Các 
nguyên nhân gây trì hoãn hóa trị gồm độc tính 
huyết học (thiếu máu, giảm tiểu cầu, giảm bạch 
cầu), độc tính trên đường tiêu hóa (chán ăn, buồn 
nôn, tiêu lỏng), tăng men gan và mệt mỏi.

4. BÀN LUẬN

Trên thế giới đã có nhiều thử nghiệm lâm sàng 
đánh giá hiệu quả và tính an toàn của phác đồ có 
TS-1, chủ yếu ở Nhật Bản và một số nước khu vực 
châu Á. Năm 2006, thử nghiệm lâm sàng ACTS-
GC tại Nhật Bản đã chứng minh hiệu quả kéo dài 
thời gian sống còn không bệnh của TS-1 ở ung 
thư dạ dày giai đoạn II-III, từ đó TS-1 hỗ trợ sau 
mổ trở thành một điều trị tiêu chuẩn ở Nhật Bản 
[3]. Sau nghiên cứu này, một số kết hợp giữa TS-1 
và các thuốc hóa trị khác (docetaxel, oxaliplatin, 
cisplatin), có hoặc không kết hợp với xạ trị đã 
được nghiên cứu trong bối cảnh hỗ trợ sau mổ 
trong các thử nghiệm lâm sàng ở Nhật Bản, Hàn 
Quốc và Trung Quốc [4-15]. Nghiên cứu này là 
nghiên cứu đầu tiên được thực hiện để khảo sát 
phác đồ hóa trị hỗ trợ ung thư dạ dày giai đoạn 
II-III có sử dụng thuốc TS-1 tại Bệnh viện Ung 
bướu TP. HCM, với trung vị thời gian theo dõi là 
35 tháng.

Trong thử nghiệm lâm sàng pha III ACTS-GC 
trên bệnh nhân ung thư dạ dày giai đoạn II-III 
sau phẫu thuật cắt dạ dày nạo hạch D2, tác giả 
Sakuramoto đã báo cáo tỷ lệ sống còn không tái 
phát của nhóm TS-1 hỗ trợ sau 3 năm là 72,2% 
và 5 năm là 65,4% [3,4]. Tác giả Wang trong một 
thử nghiệm pha II đã báo cáo hiệu quả của phác 

đồ SOX hỗ trợ trên quần thể bệnh nhân ung thư 
dạ dày giai đọan II-III sau phẫu thuật cắt dạ dày 
nạo hạch D2 ở Trung Quốc với tỷ lệ sống còn 
không tái phát sau 3 năm là 75,9% [5]. Ngoài 
ra thử nghiệm lâm sàng pha III RESOLVE của 
tác giả Zheng và cộng sự trên bệnh nhân ung thư 
dạ dày tiến xa tại chỗ tại vùng có phẫu thuật cắt 
dạ dày nạo hạch D2 đã đưa ra kết quả tỷ lệ sống 
còn 3 năm không tái phát ở nhóm SOX hỗ trợ 
là 56,5%, ở nhóm SOX chu phẫu là 59,4% [6]. 
Một thử nghiệm lâm sàng khác là JACCRO GC-
07 được thực hiện tại Nhật Bản, có kết quả trung 
vị thời gian sống còn không tái phát ở nhóm TS-1 
đơn trị là 34,5 tháng [7]. Gần đây kết quả của thử 
nghiệm ARTIST 2 tại Hàn Quốc cho thấy tỷ lệ 
sống còn không bệnh 3 năm của nhóm TS-1 là 
65% và nhóm SOX là 74% [8]. Trong nghiên cứu 
của chúng tôi, do thời gian theo dõi ở một số ca 
chưa đủ 3 năm nên chúng tôi chỉ báo cáo tỷ lệ 
sống còn toàn bộ 2 năm, trong nhóm dân số chung 
và nhóm TS-1/SOX dao động khoảng 85%, dự 
đoán tương đương với tỷ lệ ghi nhận trong các 
nghiên cứu khác tại thời điểm 3 năm. Thời gian 
sống còn không bệnh tái phát trung bình trong 
dân số chung, nhóm TS-1 và nhóm SOX lần lượt 
là 40,2 tháng, 39,4 tháng và 36,3 tháng. Tại thời 
điểm kết thúc theo dõi, phân tích dưới nhóm về 
giai đoạn bệnh, tình trạng có trì hoãn hóa trị và 
loại phác đồ, chúng tôi không ghi nhận có sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê liên quan về tỷ lệ tái phát 
trong các phân nhóm phác đồ S-1/SOX, giai đoạn 
bệnh và tình trạng có trì hoãn hóa trị. 

Tác dụng phụ và mức độ dung nạp ở phác đồ 
TS-1 và SOX đã được báo cáo trước đó, với một 
số kết quả chính: hầu hết các tác dụng phụ ở nhóm 
TS-1 và SOX có tỷ lệ thấp hơn so với báo cáo của 
các tác giả khác [4, 9, 10-12], tỷ lệ các tác dụng 
phụ độ 3 đều <5% cũng như không có tác dụng 
phụ độ 4, tỷ lệ giảm liều TS-1 ở nhóm sử dụng 
phác đồ TS-1 tương đương với tỷ lệ này ở nhóm 
sử dụng phác đồ SOX [16].

Do TS-1 tại Việt Nam chưa được bảo hiểm y 
tế chi trả cho điều trị hỗ trợ ung thư dạ dày nên số 
lượng bệnh nhân giai đoạn II-III tiếp cận được với 
thuốc còn rất hạn chế. Để có một đánh giá chính 
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xác hơn về tính an toàn và hiệu quả của TS-1 ở đối 
tượng bệnh nhân này, cần có một nghiên cứu khác 
có cỡ mẫu lớn hơn và thời gian theo dõi dài hơn.

5. KẾT LUẬN 

Qua nghiên cứu trên 45 bệnh nhân ung thư dạ 
dày giai đoạn II-III sau phẫu thuật cắt dạ dày nạo 
hạch D2 được điều trị hỗ trợ với TS-1/SOX tại 
Bệnh viện Ung bướu TP. HCM, chúng tôi kết luận 
phác đồ hóa trị hỗ trợ có TS-1 là an toàn với độc 
tính chấp nhận được và khả năng dung nạp cao. 
Hiệu quả điều trị của phác đồ TS-1/SOX bước đầu 
được đánh giá tại thời điểm 2 năm, dự đoán kết 
quả 3 năm tương đương với các nghiên cứu khác.
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Phụ lục 1: Đặc điểm nhóm bệnh nhân nghiên cứu (đã báo cáo tại thời điềm 37 
tháng theo dõi - 30/4/2023)

Bảng 1. Đặc điểm chung

Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)
Giới

Nam
Nữ 

30 66,7
15 33,3

Tuổi
≥60
<60

24 53,3
21 46,7

Diện tích da (m2)
<1.25
1.25-<1.5
≥1.5

0 0
14 31,1
31 68,9

ECOG
0
1

38
7

84,4
15,6

Bệnh nội khoa đi kèm
Có
Không 

26 57,8
19 42,2

Tuổi trung vị là 63 tuổi (trong khoảng 28 đến 
78 tuổi), trong đó tỷ lệ bệnh nhân ≥60 tuổi là 
53,3%, <60 là 46,7%. Các bệnh nhân có ECOG 0 
chiếm 84,4%, không có bệnh nhân nào ECOG 2. 
Ngoài ra, hơn 50% bệnh nhân có bệnh lý nội khoa 
đi kèm, được kiểm soát ổn.

Bảng 2. Đặc điểm bệnh lý
Số bệnh nhân

(n=45)
Tỷ lệ 
(%)

Vị trí bướu
Hang môn vị 27 60
Thân vị 13 28,9
Tâm vị 2 4,4
Thâm nhiễm lan tỏa 1 2,3
Hỗn hợp nhiều vị trí 2 4,4

Grade mô học
1 3 6,7
2 17 37,8
3 25 55,5

Số bệnh nhân
(n=45)

Tỷ lệ 
(%)

Giai đoạn bệnh sau mổ
IIA 8 17,8
IIB 11 24,4
IIIA 11 24,4
IIIB 7 15,6
IIIC 8 17,8

Bướu sau mổ
T2 12 26,7
T3 ─ ─
T4a 28 62,2
T4b 5 11,1

Hạch sau mổ
N0 13 28,9
N1 13 28,9
N2 11 24,4
N3a 4 8,9
N3b 4 8,9

Bảng 3. Điều trị
Số bệnh nhân

(n=45) 
Tỷ lệ 
(%)

Phẫu thuật
Cắt bán phần dạ dày 24 53,3

Cắt dạ dày nạo hạch D2 21 46,7
Phác đồ hóa trị hỗ trợ

TS-1 24 53,3
SOX 21 46,7

Theo AJCC 8th, 19/45 bệnh nhân (42,2%) giai 
đoạn II, 26/45 bệnh nhân (57,7%) giai đoạn III. tỷ 
lệ bệnh nhân phẫu thuật cắt dạ dày toàn phần và 
bán phần tương đối đồng đều, tương tự với tỷ lệ 
bệnh nhân ở các nhóm SOX và TS-1. 



102

Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

Phụ lục 2: Tác dụng phụ liên quan hóa trị

Bảng 4. Tác dụng phụ 

TS-1 (n=24) SOX (n=21)
Số bệnh nhân Tỷ lệ (%) Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

Giảm bạch cầu hạt
Độ 1 
Độ 2
Độ 3
Độ 4

6
2
3
1
─

25
8,3

12,5
4,2
─

5
3
2
─
─

23,8
14,3
9.5
─
─

Thiếu máu

Độ 1
Độ 2
Độ 3
Độ 4

14

8
6
─
─

58,3

33,3
25
─
─

13

4
8
1
─

61,7

19
38
4,7
─

Giảm tiểu cầu

Độ 1
Độ 2
Độ 3,4

1

1
─
─

4,2

4,2
─
─

7

5
2
─

33,3

23,8
9,5
─

Tăng AST

Độ 1
Độ 2
Độ 3
Độ 4

14

12
1
1
─

58,3

50
4,2
4,2
─

16

12
4
─
─

76,1

57,1
19
─
─

Tăng ALT

Độ 1
Độ 2
Độ 3,4

9

6
3
─

37,5

25
12,5

─

11

7
4
─

52,7

33,3
19,4

─

Mệt mỏi
Độ 1
Độ 2
Độ 3,4

7
6
1
─

29,2
25
4,2
─

8
8
─
─

38,1
38,1

─
─

Chán ăn
Độ 1 
Độ 2,3,4

7
7
─

29,2
29,2

─

3
3
─

14,3
14,3

─
Buồn nôn/nôn

Độ 1 
Độ 2,3,4

4
4
─

16,7
16,7

─

4
4
─

19
19
─
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TS-1 (n=24) SOX (n=21)
Số bệnh nhân Tỷ lệ (%) Số bệnh nhân Tỷ lệ (%)

Tiêu chảy
Độ 1 
Độ 2,3,4

2
2
─

8,3
8,3
─

6
6
─

28,6
28,6

─
Viêm niêm mạc miệng

Độ 1 
Độ 2,3,4

2
2
─

8,3
8,3
─

─
─
─

─
─
─

Hội chứng bàn tay bàn chân
Độ 1 
Độ 2,3,4

1
1
─

4,2
4,2
─

1
1
─

4,8
4,8
─

Triệu chứng thần kinh ngoại biên
Độ 1 
Độ 2
Độ 3
Độ 4

─

─
─
─
─

─

─
─
─
─

4

1
2
1
─

19

4,8
9,4
4,8
─

Trì hoãn hóa trị có liên quan tác dụng phụ 5 20,8 11 52,4

Giảm liều TS-1 6 25 5 23,8

Trong 6 bệnh nhân thuộc nhóm TS-1 cần giảm 
liều TS-1, có 1 bệnh nhân phải giảm 2 mức liều 
do mệt mỏi hậu covid, 5 trường hợp còn lại giảm 
1 mức liều do mệt mỏi, buồn nôn, ăn kém, giảm 
bạch cầu (1 trường hợp). Trong 5 bệnh nhân hóa 
trị SOX cần giảm liều TS-1, có 2 bệnh nhân giảm 

2 mức liều do tiêu chảy, ăn kém và giảm tiểu cầu 
(giảm liều cùng với oxaliplatin), 3 bệnh nhân còn 
lại giảm 1 mức liều do mệt mỏi, giảm tiểu cầu, hội 
chứng bàn tay chân độ 2 và triệu chứng thần kinh 
ngoại biên độ 3 (giảm liều cùng với oxaliplatin).

Bảng 5. So sánh tác dụng phụ của TS-1 giữa các nghiên cứu

ACTS-GC (n=517)[4] Nghiên cứu này (n=24)
Tỷ lệ chung

(%)
Tỷ lệ độ ≥ 3

(%)
Tỷ lệ chung

(%)
Tỷ lệ độ ≥ 3

(%)
Giảm bạch cầu 59 1,2 25 4,2
Thiếu máu 90 1,2 58,3 ─
Giảm tiểu cầu 25,9 0,2 4,2 ─
Tăng AST 44,8 1,7 58,3 4,2
Tăng ALT 43,3 1,2 37,5 ─
Mệt mỏi 59 0,6 29,2 ─
Chán ăn 57,2 6 29,2 ─
Buồn nôn
Nôn

39
22,6

3,7
1,2 16,7 ─
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ACTS-GC (n=517)[4] Nghiên cứu này (n=24)
Tỷ lệ chung

(%)
Tỷ lệ độ ≥ 3

(%)
Tỷ lệ chung

(%)
Tỷ lệ độ ≥ 3

(%)
Tiêu chảy 59,7 3,1 8,3 ─
Viêm niêm mạc miệng ─ ─ 8,3 ─
HFS ─ ─ 4,2 ─

Bảng 6. So sánh tác dụng phụ của SOX giữa các nghiên cứu

Tỷ lệ chung/Tỷ lệ ≥ độ 3 (%)
Shitara 
(n=62)[6]

Yamada 
(n=318)[7]

Koizumi 
(n=55)[8]

Nghiên cứu này 
(n=21)

Giảm bạch cầu hạt 79/32,3 68,9/19,5 56/22 23,8/0

Thiếu máu 56,5/3,2 55,3/15,1 61/9 61,7/4,7

Giảm tiểu cầu 46,8/4,8 78,4/10,1 76/13 33,3/0

Tăng AST 54,8/1,6 60,7/3 ─ 76,1/0

Tăng ALT 33,9/0 40,2/3 ─ 52,7/0

Mệt mỏi 30,6/4,8 57,7/6,5 76/6 38,1/0

Chán ăn 56,5/6,5 74,6/15,4 74/6 14,3/0
Buồn nôn
Nôn

41,9/4,8
14,5/0

61,5/3,8
34,9/0,6

70/2
35/0 19/0

Tiêu chảy 54,8/1,6 48,2/5,6 41/2 28,6/0

Viêm niêm mạc miệng 25,8/0 32,2/1,5 39/0 ─

Hội chứng bàn tay chân ─ ─ 26/0 4,8/0

Triệu chứng thần kinh ngoại biên 85,5/0 85,5/4,7 89/4 19/4,8
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KẾT QUẢ HÓA TRỊ PHÁC ĐỒ CAPEOX TRONG ĐIỀU TRỊ  
UNG THƯ DẠ DÀY KHÔNG PHẪU THUẬT ĐƯỢC

Võ Văn Kha*, Huỳnh Thị Mỹ Huỳnh

TÓM TẮT

Đặt vấn đề: Ung thư dạ dày là một trong những bệnh ung thư thường gặp trên toàn thế giới trong 
suốt nhiều năm của thế kỷ XX. Tiên lượng cho bệnh nhân ung thư dạ dày giai đoạn tiến xa không 
phẫu thuật được hoặc di căn khi không điều trị là kém, trung vị sống còn 3-5 tháng. Trong đó, phác đồ 
CapeOx (Oxaliplatin và Capecitabine) đã được chứng minh về hiệu quả, độ an toàn và thuận lợi điều 
trị và thường được sử dụng tại nhiều trung tâm ung thư. Tại Bệnh viện Ung bướu Thành phố Cần Thơ 
chúng tôi đã áp dụng phác đồ CapeOx để điều trị bước một cho carcninôm dạ dày không phẫu thuật 
được. chúng tôi thực hiện nghiên cứu này nhằm đánh giá hiệu quả và tính an toàn của hóa trị bước 1 
với phác đồ CapeOx cho bệnh nhân giai đoạn trên.

Mục tiêu: Đánh giá kết quả hóa trị phác đồ CapeOx trong điều trị ung thư dạ dày không phẫu thuật 
được tại Bệnh viện Ung bướu Thành phố Cần Thơ. Phân tích các yếu tố liên quan đến kết quả hóa trị 
phác đồ CapeOx trong điều trị ung thư dạ dày không phẫu thuật được tại Bệnh viện Ung bướu Thành 
phố Cần Thơ.

Đối tượng nghiên cứu: Những bệnh nhân carcinôm tuyến dạ dày giai đoạn không thể phẫu thuật 
được đã hóa trị bước một với phác đồ CapeOx tại Bệnh viện Ung bướu Thành phố Cần Thơ từ tháng 
01/01/2021 đến tháng 31/10/2024.

Phương pháp nghiên cứu: Hồi cứu mô tả loạt ca.
Phương pháp chọn mẫu: Chọn mẫu thuận tiện.
Kết quả: Qua nghiên cứu 33 trường hợp ung thư dạ dày giai đoạn tiến xa không phẫu thuật được 

đã được điều trị bước một với phác đồ CapeOx ghi nhận, tỷ lệ đáp ứng chung đối với phác đồ CapeOx 
đạt 55%. Sự đáp ứng hoàn toàn trong nhóm khảo sát ghi nhận được trong 1 trường hợp, chiếm tỷ lệ 5T. 
Trung vị thời gian bệnh không tiến triển là 6 tháng và điều này phụ thuộc vào đáp ứng hóa trị cũng như 
số vị trí di căn. Tác dụng phụ thường gặp là thiếu máu, giảm bạch cầu ở mức độ trung bình (Độ 1 và 2). 
Các biểu hiện rối loạn tiêu hóa chủ yếu buồn nôn-nôn, tiêu chảy thường thấy độ 1 và 2. Độc tính thần 
kinh ngoại vi và hội chứng bàn tay - bàn chân mức độ nhẹ và vừa không ảnh hưởng đến liệu trình điều 
trị. Các độc tính mức độ 3-4 đều dưới 10% và không có trường hợp tử vong do hóa trị

Bệnh viện Ung bướu TP. Cần Thơ

*Chịu trách nhiệm chính: Võ Văn Kha
Email: vovankha1975@gmail.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày duyệt bài: 15/8/2025
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Kết luận: Phác đồ CapeOx mang lại hiệu quả về sống còn không bệnh tiến triển và cả sống còn toàn 
bộ, đồng thời các độc tính đều chấp nhận được. Do đó, nên áp dụng phác đồ này cho những trường 
hợp ung thư dạ dày tiến xa không phẫu thuật được hoặc di căn xa có chỉ số hoạt động cơ thể 0-1 điểm.

Từ khóa: Ung thư dạ dày giai đoạn tiến xa không phẫu thuật được; phác đồ CapeOx.

EVALUATION OF THE EFFICACY OF THE CAPEOX  
CHEMOTHERAPY REGIMEN IN THE TREATMENT  

OF NON-OPERABLE GASTRIC CANCER AT CAN THO  
ONCOLOGY HOSPITAL

ABSTRACT
Background: Gastric cancer has been one of the most common cancers worldwide throughout much 

of the 20th century. The prognosis for patients with advanced, non-operable, or metastatic gastric cancer 
is poor without treatment, with a median survival of 3–5 months. The CAPEOX regimen (Oxaliplatin 
and Capecitabine) has demonstrated efficacy, safety, and ease of administration and is commonly used 
in various cancer centers. At Can Tho Oncology Hospital, we have adopted the CAPEOX regimen as 
the first-line treatment for non-operable gastric carcinoma. This study aims to evaluate the efficacy and 
safety of first-line chemotherapy with the CAPEOX regimen in patients at this stage.

Objective: To assess the outcomes of CAPEOX chemotherapy in the treatment of non-operable 
gastric cancer at Can Tho Oncology Hospital. Additionally, to analyze factors related to the treatment 
outcomes of the CAPEOX regimen for non-operable gastric cancer at Can Tho Oncology Hospital.

Study Population: Patients with non-operable advanced gastric adenocarcinoma who received 
first-line chemotherapy with the CAPEOX regimen at Can Tho Oncology Hospital from January 1, 
2021, to October 31, 2024.

Methods: A retrospective case series analysis.
Sampling Method: Convenience sampling.
Results: In a study of 33 cases of advanced, non-operable gastric cancer treated with the CAPEOX 

regimen, the overall response rate was 55%. A complete response was observed in one case, accounting 
for 5% of the study group. The median progression-free survival was 6 months, influenced by 
chemotherapy response and the number of metastatic sites. Common side effects included mild-to-
moderate anemia and neutropenia (Grades 1 and 2). Gastrointestinal side effects, primarily nausea, 
vomiting, and diarrhea, were mostly mild (Grades 1 and 2). Peripheral neuropathy and hand-foot 
syndrome were mild to moderate and did not affect the treatment regimen. Grade 3-4 toxicities were 
below 10%, and no cases of chemotherapy-related mortality were reported.

Conclusion: The CAPEOX regimen provides benefits in progression-free and overall survival, with 
an acceptable safety profile. Thus, it is recommended for cases of advanced, non-operable or metastatic 
gastric cancer in patients with an ECOG performance status of 0–1.

Keywords: Advanced non-operable gastric cancer; first-line CAPEOX regimen.
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư dạ dày là một trong những bệnh 
ung thư thường gặp trên toàn thế giới trong suốt 
nhiều năm của thế kỷ XX. Theo số liệu thống kê 
của Globocan năm 2018, ung thư dạ dày đứng 
thứ năm trên toàn thế giới chỉ sau ung thư phổi, 
vú, đại trực tràng và tuyến tiền liệt, ước tính có 
1.033.701 ca mới mắc chiếm 5,7% tổng số bệnh 
ung thư. tỷ lệ tử vong do ung thư dạ dày trên thế 
giới ghi nhận năm 2018 là 782.685 người chiếm 
8,2% tổng số tử vong do ung thư [38].

Tiên lượng cho bệnh nhân ung thư dạ dày giai 
đoạn tiến xa không phẫu thuật được hoặc di căn khi 
không điều trị là kém, trung vị sống còn 3-5 tháng 
[40], [60], [67]. Hóa trị sẽ giúp cải thiện sống còn 
tăng thêm khoảng 6 tháng so với chăm sóc nội khoa 
nâng đỡ trong một số nghiên cứu. Các phác đồ hóa 
trị bước một hay được sử dụng là sự phối hợp hai 
hoặc ba thuốc có platinum và fluoropyrimidine. 
Trong đó, phác đồ CapeOx (Oxaliplatin và 
Capecitabine) đã được chứng minh về hiệu quả, 
độ an toàn và thuận lợi điều trị và thường được sử 
dụng tại nhiều trung tâm ung thư [30].

Tại bệnh viện Ung bướu thành phố Cần Thơ 
chúng tôi đã áp dụng phác đồ CapeOx để điều 
trị bước một cho carcninôm dạ dày không phẫu 
thuật được. Tuy nhiên, chúng tôi vẫn chưa đánh 
giá hiệu quả điều trị của phác đồ này. Vậy phác 
đồ này đem lại lợi ích sống còn như thế nào? Phác 
đồ này có tính an toàn ra sao? Chính vì thế chúng 
tôi thực hiện nghiên cứu này nhằm đánh giá hiệu 
quả và tính an toàn của hóa trị bước 1 với phác đồ 
CapeOx cho bệnh nhân giai đoạn trên.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

 Những bệnh nhân carcinôm tuyến dạ dày 
giai đoạn không thể phẫu thuật được đã hóa trị 
bước một với phác đồ CapeOx tại Bệnh viện Ung 

bướu thành phố Cần Thơ từ tháng 01/01/2021 đến 
tháng 31/10/2024.

2.2. Phương pháp nghiên cứu 
2.2.1. Thiết kế nghiên cứu

Mô tả cắt ngang.

2.2.2. Phương pháp phân tích xử lý kết quả 
Nhập và xử lý số liệu bằng phần mềm SPSS 

19.0.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Một số đặc điểm của nhóm nghiên cứu
3.1.1. Tuổi

Bảng 1: Phân bố bệnh nhân ung thư dạ dày 
theo nhóm tuổi

Nhóm tuổi Số trường hợp (n) Tỷ lệ (%)
≤ 45 2 6,1

46÷60 14 42,4

>60 17 51,5

Tổng 33 100

Nhận xét:
Tuổi cao nhất 79, nhỏ nhất 31. Trung bình 60,5 

± 11,4 tuổi.

3.1.2. Giới tính

Biểu đồ 1: Phân bố bệnh nhân theo giới tính 
(n=33)
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Nhận xét: 
Tỷ lệ nam giới chiếm 66,7%.

3.1.3. Chỉ số hoạt động cơ thể

Bảng 2: Đặc điểm chỉ số hoạt động cơ thể  
bệnh nhân lúc khám nhập viện

Chỉ số ECOG Số trường hợp 
(n=33) Tỷ lệ (%)

0 15 45,5

1 15 45,5

    2 3 9,1

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Bệnh nhân có giới hạn hoạt động thể lực 

nhẹ (ECOG 1 điểm) chiếm 40,45%. Còn lại có 
40,45% bệnh nhân có thể trạng tốt, không triệu 
chứng (ECOG 0 điểm), và có 9,1% bệnh nhân có 
giới hạn hoạt động thể lực nhiều, chỉ có thể tự 
chăm sóc bản thân (ECOG 2 điểm).

3.1.4. Vị trí bướu

Bảng 3: Phân bố vị trí u

Vị trí u Số trường hợp 
(n=33)

Tỷ lệ 
(%)

Thân vị 7 21,2

Tâm vị 4 12,1

Hang môn vị 14 42,4

Thân vị + hang môn vị 6 18,2

Toàn bộ dạ dày 2 6,1

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Có 42,4 % các trường hợp bướu ở vùng hang 

môn vị, 21,2% bướu ở vùng thân vị, 12,1% bướu 
ở vùng tâm vị và chỉ có 6,1% bướu chiếm toàn 
bộ dạ dày.

3.1.5. Độ mô học
Bảng 4: Độ mô học

Độ mô học Số trường hợp (n=33) Tỷ lệ (%)
Độ 1 1 3

Độ 2 21 63,6

Độ 3 11 33,1

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Phần lớn bệnh nhân (63,6%) trong nghiên cứu 

của chúng tôi có độ mô học grad 2, ngoài ra có 
33,1% là độ mô học trung bình (grad 3). Và chỉ có 
1 trường hợp (chiếm 3%) là độ mô học thấp

3.1.6. Chỉ số CEA
Bảng 5: Đặc tính chỉ số CEA

Chỉ số CEA Số trường hợp (n) Tỷ lệ (%)
Bình thường 9 27,3

Tăng 2-5 lần 16 48,5

Tăng 5-10 lần 4 12,1

Tăng trên 10 lần 4    12,1

Tổng cộng 33 100%

Nhận xét: 
Có 27,3% các trường hợp có nồng độ CEA 

trong máu bình thường (≤5 ng/ml). Trong các 
trường hợp tăng CEA, thì có 48,5% tăng nhẹ 
trong mức >5-10 ng/ml, và có 12,1% tăng cao 
>10 ng/ml

3.1.7. Giai đoạn bệnh
Bảng 6: Đặc điểm giai đoạn bệnh

Giai đoạn Số trường hợp  
(n=33) Tỷ lệ (%)

Tiến xa TC- TV 6 18,2
Di căn xa 27 81,8
Tổng cộng 33 100
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Nhận xét:
Tỷ lệ bệnh nhân giai đoạn tiến xa không phẫu 

thuật được chỉ có 18,2 % bệnh nhân.

3.1.8. Phương pháp phẫu thuật

Bảng 7: Các phương pháp phẫu thu đã thực hiện

Phương pháp mổ Số trường hợp 
(n=33) Tỷ lệ (%)

Nối vị tràng 18 54,5

Mở dạ dày 1 3

Mở hổng tràng 5 15,2

Mở bụng thăm dò 9 27,3

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Phẫu thuật nối vị tràng chiếm đa số, 54,5%.

3.1.9. Vị trí di căn

Bảng 8: Phân bố vị trí di căn

Vị trí di căn xa Số trường hợp 
(n=33)

Tỷ lệ 
(%)

Hạch 12 36,4

Gan 8 24,2

Phổi 3 9,1

Buồng trứng 1 3

Phúc mạc 14 42,4

Xương 1 3

Nhiều vị trí 10 30,3

Tổng cộng 33 100%

Nhận xét: 
Có 30,3% bệnh nhân di căn nhiều hơn 1 vị trí 

và 69,7% bệnh nhân di căn 1 vị trí.

3.2. Hiệu quả điều trị
3.2.1. Chu kỳ  hóa trị trong quá trình điều trị

Bảng 9: Phân bố chu kỳ hóa trị trong quá trình 
điều trị

Số chu  
kỳ hóa trị

Số trường hợp 
(n=33)

Tỷ lệ 
(%)

4 13 39,4

8 20 60,6

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Có 39,4% bệnh nhân hóa trị 4 chu kỳ, và 

60,6% bệnh nhân hóa trị đủ 8 chu kỳ. 

3.2.2. Đáp ứng sau 4 chu kỳ

Bảng 10: Đáp ứng hóa trị sau 4 chu kỳ

Đáp ứng sau  
4 chu kỳ

Số trường hợp 
(n=33)

Tỷ lệ 
(%)

PR 13 39,4
SD 7 21,2

PD 13 39,4

Tổng cộng 33 100

Nhận xét: 
Tỷ lệ đáp ứng một phần chiếm 39,4%, không 

có đáp ứng hoàn toàn.

3.2.3. Đáp ứng sau 8 chu kỳ

Bảng 11: Đáp ứng hóa trị sau 8 chu kỳ

Đáp ứng  
sau 8 chu kỳ

Số trường hợp 
(n=33)

Tỷ lệ 
(%)

PR 11 55
CR 1 5
SD 4 20
PD 4 20

Tổng cộng 20 100
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Nhận xét: 
Có 5% đạt đáp ứng hoàn toàn, đáp ứng một 

phần chiếm 55%.

3.2.4. Sống còn bệnh không tiến triển
Trung vị thời gian sống còn bệnh không tiến 

triển là 6 tháng.

3.2.5. Sống còn toàn bộ
Trung vị thời gian sống còn toàn bộ là 18 tháng.

3.3. Đặc điểm độc tính huyết học, độc 
tính gan thận và các cơ quan khác

Bảng 12: Đặc điểm độc tính

Độc tính Số trường hợp (n, %) Tổng cộng

Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4

Giảm bạch cầu hạt 0 2 (100) 0 0 2

Giảm tiểu cầu 0 2 (66,7) 1 (33,3) 0 3

Thiếu máu 2 (25) 2 (25) 3 (37,5) (12,5) 8

Tăng men gan 0 0 1 (100) 0 1

Nôn ói 17 (65,4) 9 (34,6) 0 0 26

Thần kinh ngoại vi 18 (62,1) 11 (37,9) 0 0 29

Hội chứng bàn tay - bàn chân 18 (62,1) 11 (37,9) 0 0 29

Nhận xét: 
Tác dụng phụ thường gặp là thiếu máu, giảm 

bạch cầu ở mức độ trung bình (Độ 1 và 2). Các 
biểu hiện rối loạn tiêu hóa chủ yếu buồn nôn-nôn, 
tiêu chảy thường thấy độ 1 và 2. Độc tính thần 
kinh ngoại vi và hội chứng bàn tay - bàn chân 
mức độ nhẹ và vừa không ảnh hưởng đến liệu 
trình điều trị. Các độc tính mức độ 3-4 đều dưới 
10% và không có trường hợp tử vong do hóa trị.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm dân số nghiên cứu
4.1.1. Đặc điểm tuổi, giới, chỉ số thể trạng
4.1.1.1. Giới tính

Một nghiên cứu khác về ung thư dạ dày giai 
đoạn tiến xa không phẫu thuật được hoặc di căn 
của tác giả Ochenduszko S cũng ghi nhận phần 
lớn bệnh nhân trong nghiên cứu là nam giới 

(chiếm 55,2%), với tỉ số nam/nữ là 1,23/1 [62]. 
Đối với các nghiên cứu trong nước về ung thư dạ 
dày cũng cho kết quả tương tự là giới nam thường 
chiếm ưu thế hơn giới nữ, tỉ số nam/nữ dao động 
trong khoảng 1,33-3,2/1. Trong nghiên cứu này, 
chúng tôi ghi nhận giới nam vẫn chiếm đa số 
(66,7% dân số nghiên cứu),

4.1.1.2. Tuổi

Theo ghi nhận ung thư tại trung tâm Osaka 
(1978-1989), châu Á có tỷ lệ bệnh nhân mắc 
carcinôm dạ dày dưới 70 tuổi khoảng 70%. Điều 
này khác với các ghi nhận từ những trung tâm 
khác của châu Âu (nghiên cứu SEER), Nam Mỹ 
và Bắc Mỹ vì tỷ lệ bệnh nhân carcinôm dạ dày 
trên 70 tuổi ở những khu vực này khá cao (42-
58%) [78]. Theo nghiên cứu của Ochenduszko S 
thì tuổi trung bình thấp hơn đôi chút là 57,9±10,8 
tuổi [62]. Theo một số nghiên cứu trong nước khi 
đánh giá ung thư dạ dày trên các giai đoạn bệnh lý 
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khác nhau, tuổi trung bình thay đổi từ 54,2÷57,3 
tuổi [3], [6], [77], [10]. Chúng tôi ghi nhận trong 
nghiên cứu này, độ tuổi trung bình là 56±11. Độ 
tuổi trung bình này tương tự với nghiên cứu của 
các tác giả khác trong và ngoài nước. Khi phân 
theo nhóm tuổi thì phần lớn bệnh nhân trong 
nghiên cứu của chúng tôi dưới 60 tuổi chiếm 
48,5%. Điều này cũng tương đồng với các nghiên 
cứu khác như nghiên cứu của tác giả Nguyễn 
Trọng Hiếu [3] có 60,1% bệnh nhân dưới 60 tuổi 
hay nghiên cứu của tác giả Võ Quang Toản [8] có 
75,4% bệnh nhân dưới 60 tuổi điều trị với phác 
đồ CapeOx trong ung thư dạ dày giai đoạn muộn.

4.1.1.3. Chỉ số thể trạng
Trong nghiên cứu này thì phần lớn bệnh nhân 

có giới hạn hoạt động thể lực nhẹ (ECOG 1 điểm) 
chiếm 40,45%. Còn lại có 40,45% bệnh nhân có 
thể trạng tốt, không triệu chứng (ECOG 0 điểm), 
và chỉ có 9,1% bệnh nhân có giới hạn hoạt động 
thể lực nhiều, chỉ có thể tự chăm sóc bản thân 
(ECOG 2 điểm).

Nghiên cứu của tác giả Nguyễn Trọng Hiếu 
với nhóm bệnh nhân ECOG 0 -1 điểm chiếm đến 
91,3% và chỉ có 8,7% bệnh nhân có ECOG 2 
điểm [3]. Có thể thấy phần lớn bệnh nhân ung thư 
dạ dày giai đoạn tiến xa không phẫu thuật được có 
bị ảnh hưởng bởi các triệu chứng bệnh và là một 
trong các yếu tố ảnh hưởng đến tiên lượng bệnh, 
quyết định và kết quả điều trị.

4.1.2. Các đặc điểm chẩn đoán
4.1.2.1. Nồng độ CEA trong máu

Các dấu hiệu sinh học bướu thường được 
dùng trong carcinôm dạ dày là CEA, CA 19–9 
và CA72–4. Tuy nhiên, trong nghiên cứu, chúng 
tôi không ghi nhận được trường hợp nào được 
đánh giá CA 72–4 và CA 19–9. Kháng nguyên 
phôi CEA, chất đánh dấu bướu thường dùng nhất, 
được dùng để theo dõi đáp ứng điều trị và tiên 
lượng bệnh. Theo Kilickap S [49], CEA tăng là 

một trong các yếu tố nguy cơ cao nhất cho thấy 
bệnh đang phát triển di căn trong ung thư dạ dày 
giai đoạn I–III. Đối với các tác giả Nhật Bản, 
nồng độ CEA trước mổ là một yếu tố dự đoán 
giai đoạn cũng như tiên lượng bệnh trên những 
bệnh nhân có thể phẫu thuật tận gốc được [24]. 
Tuy nhiên, những tác giả khác lại không cho rằng 
CEA có vai trò tiên lượng độc lập, mà có chăng 
chỉ là yếu tố chỉ điểm có liên quan đến giai đoạn 
muộn của bướu [57]. Điều này cũng đã được ghi 
nhận bởi tác giả Diệp Bảo Tuấn trong khảo sát tại 
Bệnh viện Ung bướu TP. HCM [10].

Khi chia theo các phân nhóm, thì có 27,3% 
các trường hợp có nồng độ CEA trong máu bình 
thường (≤5 ng/ml). Trong các trường hợp tăng 
CEA, thì có 48,5% tăng nhẹ trong mức >5-10 ng/
ml, và có 12,1% tăng cao >10 ng/ml. Khi so sánh 
với nghiên cứu của tác giả Nguyễn Trọng Hiếu ghi 
nhận 43,5% bệnh nhân có nồng độ CEA trong máu 
bình thường (≤ 5 ng/mL) và 56,5% bệnh nhân có 
nồng độ CEA trong máu cao (> 5 ng/ml) [3].

4.1.2.2. Vị trí bướu nguyên phát

Theo ghi nhận của y văn, carcinôm dạ dày 
thường gặp nhất tại vị trí hang môn vị (1/3 dưới), 
dao động từ 50,6÷60,5% [25], [57]. Trong khi đó 
các vị trí khác ít gặp hơn. Ung thư xuất phát từ 
phần trên bờ cong lớn có thể xâm lấn trực tiếp 
vào rốn lách và đuôi tụy, ngược lại những bướu 
ở đoạn dưới có thể xâm lấn vào đại tràng ngang; 
ung thư đoạn trên có khuynh hướng lan đến cơ 
hoành, lách và dây chằng bên trái gan. Hiện nay, 
các nghiên cứu trên cộng đồng Âu, Mỹ ghi nhận 
tần suất carcinôm dạ dày tại vùng nối dạ dày - 
thực quản đang tăng dần, đồng thời cũng nhận 
thấy có sự tăng tỷ lệ ung thư ở đoạn trên và giảm 
tỷ lệ ung thư ở đoạn dưới trong vòng 2 thập niên 
gần đây. Theo tác giả Vũ Quang Toản [8] có tới 
71,7% bướu vị trí hang môn vị, 4,2% bướu ở thân 
vị, 4% bướu tại tâm vị và chỉ 0,8% bướu thâm 
nhiễm toàn bộ dạ dày. Còn tác giả Diệp Bảo Tuấn 
[10] thì vị trí bướu dạ dày ở 1/3 dưới quan sát 



112

Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

được khi nội soi tiêu hóa trên chiếm tỷ lệ 69%. 
Kết quả của chúng tôi khác biệt một chút so với 
các tác giả trong nước với phần lớn (42,4%) các 
trường hợp bướu ở vùng hang môn vị, 21,2% 
bướu ở vùng thân vị, 12,1% bướu ở vùng tâm vị 
và chỉ có 6,1% bướu chiếm toàn bộ dạ dày.

4.1.2.3. Độ mô học của bướu nguyên phát

Theo tác giả Trần Vĩnh Thọ [6] thì 62,3% trong 
có độ mô học grad 3, 35,4% là độ mô học grad 2, 
và 2,3% có độ mô học. Tác giả Phan Tấn Thuận 
[7] ghi nhận trong số carcinôm tuyến, có 56% là 
loại kém biệt hóa (grad mô học 3). Còn tác giả 
Võ Quang Toản [8] thì carcinôm tuyến loại biệt 
hóa kém chiếm đa số (42,8%). Với tác giả Diệp 
Bảo Tuấn [10] loại mô học chiếm ưu thế là car-
cinôm tuyến loại biệt hóa kém và loại tế bào nhẫn 
(62,2%). Có thể thấy các kết quả của các nghiên 
cứu trong nước khá tương đồng với nhau.

Trong nghiên cứu của tác giả Xiang J Xiao tại 
Trung Quốc, 58,3% là bướu biệt hóa kém, 14,6% 
bướu dạng tế bào nhẫn, 16,7% bướu biệt hóa 
trung bình, không có trường hợp nào biệt hóa tốt 
và có 10,4% dạng hỗn hợp [79].

Phần lớn bệnh nhân (63,6%) trong nghiên cứu 
của chúng tôi có độ mô học grad 2, ngoài ra có 
33,1% là độ mô học trung bình (grad 3). Và chỉ 
có 1 trường hợp (chiếm 3%) là độ mô học thấp. 
Kết quả này cũng tương đồng với các nghiên cứu 
của tác giả khác.

4.1.2.4. Giai đoạn bệnh không phẫu thuật 
được hoặc di căn xa

Trong nghiên cứu của chúng tôi,tỉ lệ bệnh nhân 
giai đoạn tiến xa không phẫu thuật được chỉ có 
12,8% và phần lớn bệnh nhân có di căn xa chiếm 
81,8%. Theo các nghiên cứu thì số lượng vị trí 
di căn có liên quan đến tiên lượng sống còn, với 
nhiều hơn 1 vị trí di căn thì tiên lượng sống còn 
toàn bộ của bệnh nhân có thể giảm đi khoảng 3 
tháng [91]. Nghiên cứu của tác giả Ochenduszko 

S [62] ghi nhận di căn nhiều hơn 1 vị trí là 44,8% 
bệnh nhân. Kết quả của chúng tôi không khác biệt 
với các nghiên cứu khác với 30,3% bệnh nhân di 
căn nhiều hơn 1 vị trí và 69,7% bệnh nhân di căn 
1 vị trí. Chúng tôi ghi nhận tình trạng gieo rắc 
trong phúc mạc là di căn thường gặp nhất, chiếm 
hơn phân nửa với 42,4% bệnh nhân bị di căn, kế 
đến là di căn hạch 36,4% và ít hơn là di căn đến 
gan với 24,2% bệnh nhân. Nghiên cứu của tác giả 
Ochenduszko S [62] di căn thường gặp nhất là 
phúc mạc 55,2%, thứ 2 là di căn hạch 44,8% và 
thứ 3 là gan 17,2%. Tác giả Sandip G thì hai vị trí 
di căn thường gặp nhất là phúc mạc (60,3%) và 
hạch di căn xa (50,3%). Theo Phan Tấn Thuận [7] 
hai vị trí di căn chiếm tỷ lệ cao trong ung thư dạ 
dày là phúc mạc (50,4%) và gan (28,8%). Các vị 
trí di căn hiếm gặp trong nghiên cứu của chúng tôi 
là phổi, buồng trứng, xương. Chúng tôi cũng ghi 
nhận các di căn hiếm gặp thường xuất hiện cùng 
với một vị trí di căn khác. Chúng tôi không ghi 
nhận được trường hợp nào có di căn não là một vị 
trí di căn có tiên lượng xấu được đề cập trong một 
vài nghiên cứu [47].

4.1.2.5. Số chu kỳ hóa trị
Chúng tôi ngưng hóa trị khi bệnh nhân từ chối 

hóa trị, đã được điều trị tới ngưỡng liều độc tính 
của thuốc là 8 chu kỳ, bệnh lý tiến triển hoặc lợi 
ích hóa trị không rõ ràng nhưng làm giảm chất 
lượng sống của bệnh nhân (bao gồm giảm KPS 
dưới 70, nôn ói nhiều, ăn uống kém, có những 
tác dụng phụ kéo dài…). Nghiên cứu ghi nhận có 
39,4% bệnh nhân hóa trị 4 chu kỳ  và 60,6% bệnh 
nhân hóa trị đủ 8 chu kỳ. 

4.2. Đánh giá đáp ứng
Việc đánh giá đáp ứng bướu được thực hiện 

sau mỗi 4 chu kỳ hóa trị. Chúng tôi thu được tỷ lệ 
có đáp ứng là 39,4% bệnh nhân và bệnh không có 
đáp ứng ở 41,6% số bệnh nhân với 39,4% bệnh 
tiến triển. Chúng tôi ghi nhận được 5 trường hợp 
đáp ứng hoàn toàn trong nhóm khảo sát. Điều này 
cũng phù hợp với nhiều tác giả trong các nghiên 
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cứu của mình đều nhận xét rằng tỷ lệ đáp ứng 
hoàn toàn là rất thấp, thậm chí không có [80],[3].

4.3. Thời gian bệnh không tiến triển
Trong khảo sát của chúng tôi, trung vị thời 

gian bệnh không tiến triển chung là 6 tháng. Theo 
các tác giả Ichikawa và Sasaki tổng kết qua nhiều 
nghiên cứu lâm sàng về mối liên hệ giữa mức 
độ đáp ứng bướu trong tiên lượng bệnh nhân, họ 
nhận thấy tỷ lệ đáp ứng bướu có mối liên hệ tương 
quan với thời gian bệnh không tiến triển và sống 
còn toàn bộ.

4.4. Sống còn toàn bộ
Trung vị thời gian sống còn toàn bộ trong 

nhóm nghiên cứu là 18 tháng.

4.5. Độc tính và tác dụng phụ không 
mong muốn

Có nhiều cách đánh giá tỷ lệ độc tính hóa trị 
như số chu kỳ độc tính trong tổng số chu kỳ hóa 
trị, số trường hợp độc tính trong tổng số bệnh 
nhân được hóa trị. Tuy nhiên, do trong nghiên cứu 
này vì chỉ muốn tham khảo độ dung nạp của phác 
đồ CapeOx nên chúng tôi chỉ ghi nhận mức độ 
cao nhất về độc tính của mỗi bệnh nhân.

5. KẾT LUẬN

Tỷ lệ đáp ứng chung đối với phác đồ CapeOx 
đạt 55%. Sự đáp ứng hoàn toàn trong nhóm khảo 
sát ghi nhận được trong 1 trường hợp, chiếm tỷ lệ 
5T. Trung vị thời gian bệnh không tiến triển là 6 
tháng và điều này phụ thuộc vào đáp ứng hóa trị 
cũng như số vị trí di căn. Tác dụng phụ thường 
gặp là thiếu máu, giảm bạch cầu ở mức độ trung 
bình (Độ 1 và 2). Các biểu hiện rối loạn tiêu hóa 
chủ yếu buồn nôn-nôn, tiêu chảy thường thấy độ 
1 và 2. Độc tính thần kinh ngoại vi và hội chứng 
bàn tay - bàn chân mức độ nhẹ và vừa không ảnh 
hưởng đến liệu trình điều trị. Các độc tính mức 
độ 3-4 đều dưới 10% và không có trường hợp tử 
vong do hóa trị.

6. KIẾN NGHỊ

Phác đồ CapeOx cho thấy hiệu quả rõ rệt về 
thời gian sống còn không bệnh tiến triển và tỷ lệ 
sống còn toàn bộ, đồng thời các độc tính ghi nhận 
được đều ở mức chấp nhận được. Do đó, kiến 
nghị áp dụng phác đồ CapeOx cho các trường hợp 
ung thư dạ dày tiến xa không còn khả năng phẫu 
thuật hoặc đã di căn xa, với chỉ số hoạt động cơ 
thể (ECOG) từ 0–1 điểm.
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KẾT QUẢ PHẪU THUẬT CẮT KHỐI TÁ TỤY ĐIỀU TRỊ UNG THƯ 
BIỂU MÔ BÓNG VATER TẠI BỆNH VIỆN K

Phạm Thế Anh*, Trương Mạnh Cường

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá kết quả phẫu thuật cắt khối tá tụy (Pancreaticoduodenectomy - PD) trong điều 
trị ung thư biểu mô bóng Vater. 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu hồi cứu các trường hợp được phẫu thuật cắt 
khối tá tụy điều trị ung thư biểu mô tuyến bóng Vater tại Khoa ngoại gan mật tụy, Bệnh viện K cơ sở 
Tân Triều, từ tháng 12/2017 đến tháng 8/2024. 

Kết quả: 35 bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến bóng Vater được phẫu thuật cắt khối tá tụy. Thời 
gian phẫu thuật trung bình là 246,47 phút. Lượng máu mất ước tính trung vị trong mổ là 150 ml. Thời 
gian nằm viện trung vị 14 ngày. Tỷ lệ biến chứng chung sau mổ là 31,4% với rò tụy sau phẫu thuật là 
11,4%. Tỷ lệ di căn hạch 20%. Thời gian sống toàn bộ (OS) và thời gian sống không bệnh (DFS) trung 
bình lần lượt là 49,1 tháng và 14,4 tháng. 

Kết luận: Phẫu thuật cắt khối tá tụy điều trị ung thư biểu mô bóng Vater là phương pháp khả thi, an 
toàn, đảm bảo triệt căn và mang lại tiên lượng sống tốt cho người bệnh. 

Từ khóa: Phẫu thuật cắt khối tá tụy, ung thư biểu mô tuyến bóng Vater.

SURGICAL OUTCOMES OF PANCREATICODUODENECTOMY FOR 
AMPULLARY ADENOCARCINOMA: A SINGLE-CENTER STUDY

ABSTRACT

Background: To evaluate the outcomes of pancreaticoduodenectomy (PD) in the treatment of 
ampullary adenocarcinoma. 

Methods: This retrospective study analyzed cases of ampullary adenocarcinoma treated with 
pancreaticoduodenectomy at the Department of Hepatobiliary and Pancreatic Surgery, Vietnam 
National Cancer Hospital, from December 2017 to August 2024. 

Bệnh viện K
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Results: A total of 35 patients with ampullary adenocarcinoma underwent pancreaticoduodenectomy. 
The mean operative time was 246,47 minutes. The median estimated intraoperative blood loss was 150 mL. 
The median length of hospital stay was 14 days. The overall postoperative complication rate was 31,4%, 
with a postoperative pancreatic fistula rate of 11,4%. The lymph node metastasis rate was 20%. The median 
overall survival (OS) and disease-free survival (DFS) were 49,1 months and 14,4 months, respectively. 

Conclusion: Pancreaticoduodenectomy is a safe and radical procedure that offers a good prognosis for 
patients with ampullary carcinoma.

Keywords: Pancreaticoduodenectomy; ampullary adenocarcinoma.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư bóng Vater là một bệnh ác tính hiếm 

gặp của ống tiêu hóa, chiếm 0,2% ung thư biểu 
mô của ống tiêu hóa, chiếm 7÷9% trong các loại 
ung thư vùng đầu tụy, tỷ lệ mắc bệnh đang có xu 
hướng gia tăng, từ 0,59 trên 100.000 giai đoạn 
1989-1995 lên 0,68 trên 100.000 giai đoạn 2010-
2016 [1,2]. Đặc điểm mô học của ung thư bóng 
Vater đa số là ung thư biểu mô tuyến, chiếm 95%. 
Bệnh thường gặp ở người cao tuổi, thường là trên 
60 tuổi, tỷ lệ nam/nữ khoảng 3/2 [2,3]. Ung thư 
bóng Vater có xu hướng lan vào lòng tá tràng, 
đoạn thấp ống mật chủ và ống Wirsung gây ra 
các triệu chứng tương ứng. Vàng da tắc mật là 
triệu chứng thường gặp nhất, tỷ lệ khoảng 60% 
[3]. Vàng da xuất hiện sớm giúp phát hiện u ở giai 
đoạn còn khu trú, từ đó cải thiện kết quả điều trị. 
So với các khối u khác của vùng đầu tụy, ung thư 
bóng Vater thường có khả năng phẫu thuật triệt 
căn cao hơn và có tiên lượng sống tốt. Tỷ lệ tái 
phát sau phẫu thuật thấp và tỷ lệ sống 5 năm sau 
phẫu thuật từ 35÷50% [4,5]. 

Cắt khối tá tụy là phương pháp cơ bản nhất 
trong điều trị ung thư bóng Vater [6].Tuy nhiên, 
tỷ lệ biến chứng sau phẫu thuật cắt khối tá tụy 
còn cao, theo nhiều nghiên cứu tỷ lệ này lên tới  
25,7÷54,7% [6,7]. Trong đó, rò tụy là biến chứng 
thường gặp nhất với tỷ lệ 8÷14,3% [6,8]. Hiện 
nay, với các tiến bộ của dụng cụ phẫu thuật, gây 
mê hồi sức và kinh nghiệm của phẫu thuật viên, 
phẫu thuật cắt khối tá tụy đã có nhiều cải tiến kỹ 
thuật, từ đó giúp giảm đáng kể tỷ lệ biến chứng và 

tử vong cho người bệnh. Tại Bệnh viện K, phẫu 
thuật cắt khối tá tụy điều trị ung thư biểu mô bóng 
Vater được thực hiện thường quy. Vì vậy, chúng 
tôi tiến hành nghiên cứu: “Kết quả phẫu thuật cắt 
khối tá tụy điều trị ung thư biểu mô bóng Vater tại 
Bệnh viện K”.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng 

Tất cả bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến bóng 
Vater được phẫu thuật cắt khối tá tụy tại Khoa 
Ngoại gan mật tụy, Bệnh viện K từ tháng 12/2017 
đến tháng 8/2024.

2.2. Phương pháp 
Nghiên cứu mô tả cắt ngang, hồi cứu.

2.3. Tiêu chuẩn lựa chọn 
Bệnh nhân ung thư biểu mô bóng Vater được 

cắt khối tá tụy. Giải phẫu bệnh sau mổ: Ung thư 
biểu mô tuyến của bóng Vater.

2.4. Tiêu chuẩn loại trừ 
Ung thư bóng Vater có kèm ung thư ở cơ quan 

khác.

2.5. Biến số nghiên cứu 
Tuổi, giới, đặc điểm lâm sàng, đặc điểm cận 

lâm sàng (kích thước u trên cắt lớp vi tính, nồng 
độ CA 19-9, nồng độ CEA), đặc điểm giải phẫu 
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bệnh (độ biệt hóa u, T, N, M, giai đoạn bệnh theo 
AJCC 7th).

- Kết quả gần: 
+ Thời gian phẫu thuật (phút), lượng máu mất 

(ml), truyền máu trong mổ (có/không), 
+ Biến chứng sau mổ được ghi nhận và phân 

độ theo Clavien-Dindo[3]. Định nghĩa các biến 
chứng: Rò tụy, rò mật, xuất huyết tiêu hóa, chậm 
làm rỗng dạ dày theo ISGPS [3].

+ Thời gian nằm viện (ngày), biến chứng, tái 
phát, hóa chất bổ trợ (có/không).

- Kết quả xa: Thời gian sống thêm không bệnh 
(DFS), thời gian sống thêm toàn bộ (OS).

2.6. Xử lý số liệu
Xử lý số liệu bằng phương pháp thuật toán 

thống kê y học. Test kiểm định sử dụng: Chi-
square test (χ2) để so sánh các tỷ lệ, T - test để so 
sánh hai trung bình, với p < 0,05 được xem là có ý 
nghĩa thống kê. Phân tích sống sót bằng ước tính 
Kaplan-Meier. Sử dụng phần mềm SPSS 26.0.

3. KẾT QUẢ 
Từ tháng 12/2017 đến tháng 8/2024, có tổng 

cộng 35 bệnh nhân được phẫu thuật cắt khối tá 
tụy điều trị ung thư biểu mô bóng Vater tại Bệnh 
viện K.

3.1. Đặc điểm bệnh nhân 
Bảng 1 chỉ ra trong số 35 bệnh nhân, nữ chiếm 

đa số (62,9%), tỷ lệ nam/nữ =1/1,69. Tuổi trung 
bình là 60,57±12,58 (tuổi). Lý do vào viện phổ 
biến nhất là vàng da vàng mắt chiếm 51,5%. Có 
32/35 (91,4%) bệnh nhân có độ xâm lấn u là 
T2,T3. Số hạch vét được trung bình: 10,77±7,72 
hạch/BN. Tỷ lệ di căn hạch dương tính 20% 
(7/35). Tỷ lệ xâm lấn mạch bạch huyết và quanh 
dây thần kinh lần lượt là 17,1% và 8,6%. Đa số 
khối u biệt hóa vừa 62,9%.

a)

b)
Hình 1. (a) Sau lập lại lưu thông                       
(b) Bệnh phẩm sau phẫu thuật

Bảng 1. Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng và giải 
phẫu bệnh

Đặc điểm PD (n=35)

Tuổi (trung bình) 60,57 ± 12,58 

Giới, n (%)

   Nam 13 37,1%

   Nữ 22 62,9%
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Đặc điểm PD (n=35)

Lý do vào viện

   Vàng da, vàng mắt 18 51,5%

   Đau bụng 13 37,1%

   Mệt mỏi, gầy sút 2 5,7%

   Tình cờ phát hiện 2 5,7%

Bilirubin toàn phần (µmol/l), 
trung bình 81,2±79,3

Albumin (g/l), trung bình 37,2±4,8

Chất chỉ điểm u (trung vị)

   CA 19-9 (U/ml) 55,3 0,6-2044

   CEA (ng/ml) 2,84 0,8-949

Kích thước u trên cắt lớp vi 
tính ổ bụng (mm) 20,71±9,73

Độ xâm lấn của khối u (T)

   pT1 3 8,6%

   pT2 16 45,7%

   pT3 16 45,7%

Mức độ di căn hạch (N)

   pN0 28 80,0%

Đặc điểm PD (n=35)

   pN1 5 14,3%

   pN2 2 5,7%

Giai đoạn bệnh (AJCC 7th)

   I 17 48,6%
   II 11 31,4%
   III 7 20,0%
Độ biệt hóa

   Cao 2 5,7%

   Vừa 22 62,9%

   Kém 5 14,3%

   Không xác định 6 17,1%

3.2. Kết quả gần sau phẫu thuật 
Bảng 2 cho thấy thời gian phẫu thuật trung bình 

là: 246,47±13,83 phút. Lượng máu mất trung vị 
là 150 ml (dao động 100÷500 ml). Chỉ một bệnh 
nhân cần truyền máu trong mổ. Thời gian nằm 
viện trung vị là 14 ngày (5÷33 ngày). Tỷ lệ biến 
chứng chung là 31,4%, trong đó biến chứng nặng 
(Clavien–Dindo ≥ IIIa) chiếm 8,6%. Tỷ lệ rò tụy 
có ý nghĩa lâm sàng là 11,4% (2 trường hợp rò tụy 
độ A, 2 trường hợp rò tụy độ B). Không có trường 
hợp tử vong trong vòng 30 ngày sau mổ.

Bảng 2. Kết quả phẫu thuật

Đặc điểm PD (n=35)

Thời gian phẫu thuật (phút), trung bình 246,47±13,83

Lượng máu mất (ml), trung vị 150 100-500

Truyền máu trong mổ

   Có 1 2,8%

   Không 34 97,2%

Thời gian nằm viện (ngày), trung vị 14 5-33

Biến chứng, n (%)
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Đặc điểm PD (n=35)

   Có 11 31,4%

   Không 24 68,6%

Biến chứng nặng (độ  ≥ IIIa), n (%)

   Có 3 8,6%

   Không 32 91,4%

Rò tụy sau mổ, n (%) 4 11,4%

   Độ A 2 5,7%

   Độ B 2 5,7%

Nhiễm khuẩn huyết 2 5,7%

Xuất huyết tiêu hóa, n (%) 2 5,7%

Rò mật, n (%) 1 2,9%

Rò bạch huyết, n (%) 1 2,9%

Chậm làm rỗng dạ dày, n (%) 1 2,9%

Áp xe tồn dư, n (%) 1 2,9%

Viêm phổi, n (%) 1 2,9%

Suy thận cấp, n (%) 1 2,9%

Số hạch vét được, trung bình 10,8±7,7

Số hạch di căn, trung bình 0,5±1,2

Tái phát, n (%)

   Không 21 60,0%

   Có 9 25,7%

   Không rõ tái phát 5 14,3

   Tái phát tại chỗ 1 2,9%

   Tái phát toàn thân 7 20%

   Tái phát tại chỗ và toàn thân 1 2,9%

Hóa chất bổ trợ

   Không 4 11,4%

   Có 31 88,6%
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3.3. Kết quả xa sau phẫu thuật
Trong số 35 bệnh nhân cắt khối tá tụy do ung 

thư biểu mô bóng Vater, chúng tôi theo dõi được 
32 bệnh nhân (còn sống 21 bệnh nhân, chết 11 
bệnh nhân), mất dấu 3 bệnh nhân: Thời gian theo 
dõi trung vị là 24 tháng, dài nhất là 72 tháng, ngắn 

nhất là 6 tháng. Tỷ lệ tái phát là 25,7%. Thời gian 
sống thêm toàn bộ (OS) và thời gian sống thêm 
không bệnh (DFS) trung bình lần lượt là 49,1 và 
14,3 tháng. Tỷ lệ bệnh nhân sống sót sau 1 năm, 
3 năm, 5 năm sau phẫu thuật lần lượt là 87,1%, 
60,2% và 42,22%.

a) b)
Hình 2. (a) Thời gian sống thêm toàn bộ sau phẫu thuật, (b) Thời gian sống thêm không bệnh sau phẫu thuật

Bảng 3 cho thấy thời gian sống thêm sau phẫu 
thuật có mối liên quan với mức độ di căn hạch 

và giai đoạn bệnh (p<0,05). 

Bảng 3. Tiên lượng thời gian sống thêm sau phẫu thuật theo giai đoạn TNM

Đặc điểm n=32 Thời gian sống (tháng) SE p
Độ xâm lấn của khối u (T)

T1 3 35,7 14,2

p>0,05T2 15 62,8 4,2

T3 14 37,8 5,2

Mức độ di căn hạch (N)

N0 25 51,2 5,5

p<0,05N1 5 37,2 10,9

N2 2 20,0 5,66

Giai đoạn bệnh (AJCC 7th)

I 16 55,1 5,7

p<0,05II 9 42,5 9,4

	 III	 7 34,7 9,8
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Độ biệt hóa u

Cao 2 41,0 26,0

p>0,05
Vừa 20 31,6 4,5

Kém 5 19,6 3,4

Không xác định 5 34,6 6,8

*SE: độ lệch chuẩn; p: Chi-square Test

4. BÀN LUẬN
Đối với ung thư biểu mô bóng Vater giai đoạn 

sớm (Tis,T1) có thể xem xét điều trị bằng nhiều 
phương pháp như cắt u qua nội soi tiêu hóa trên 
hoặc phẫu thuật mở tá tràng cắt u. Tuy nhiên, cắt 
khối tá tụy vẫn được nhiều tác giả coi là phẫu 
thuật tiêu chuẩn trong điều trị các bệnh lý ung thư 
của vùng đầu tụy, do kết quả vượt trội về mặt ung 
thư học so với các phương pháp khác [9,10].

Về mặt kỹ thuật, có nhiều cách thức để lập lại 
lưu thông các miệng nối trong phẫu thuật cắt khối 
tá tụy. Trong nghiên cứu, 35 bệnh nhân được thực 
hiện các miệng nối theo một chuẩn chung:  miệng 
nối tụy - hỗng tràng, ống mật chủ - hỗng tràng, 
dạ dày - hỗng tràng đều kiểu tận - bên 1 lớp, trên 
cùng 1 quai (Hình 1). Lượng máu mất trung vị 
là 150 ml. Thời gian phẫu thuật trung bình trong 
nghiên cứu 246,47±13,83 phút. Nghiên cứu của 
Chen (2012): Máu mất trung vị là 800ml, thời 
gian phẫu thuật trung bình là 480±138 phút. Tỷ lệ 
biến chứng chung sau phẫu thuật của chúng tôi là 
31,4%, trong đó biến chứng nặng (Clavien–Din-
do ≥ IIIa) chiếm 8,6%. Tỷ lệ rò tụy sau phẫu thuật 
là 11,4%, 2 trường hợp (5,7%) rò tụy độ B được 
tách vết mổ, đặt dẫn lưu dịch tụy qua vết mổ vào 
ngày thứ 8 và ngày thứ 10 sau mổ, 2 trường hợp 
rò tụy độ A được điều trị nội khoa ổn định sau 14 
ngày. Kết quả của chúng tôi tốt hơn tác giả Kok-
kinakis (2022) [6] với tỷ lệ biến chứng chung và 
rò tụy lần lượt là 54,7% và 14,3%. Nhưng lại kém 
hơn các tác giả Võ Trường Quốc (2019) [7] với tỷ 

lệ biến chứng chung và rò tụy lần lượt là 25,7% 
và 10,4%; Lê Hữu Phước (2018) tỷ lệ biến chứng 
chung và rò tụy lần lượt  là 31,8% và 10,2%. Nhìn 
chung hiện nay các biến chứng sau phẫu thuật cắt 
khối tá tụy cơ bản đã được kiểm soát, tuy nhiên 
rò tụy vẫn là biến chứng thường gặp nhất, ảnh 
hưởng đến kết quả phẫu thuật.

Trong nghiên cứu của chúng tôi, không có 
trường hợp tử vong trong vòng 30 ngày sau mổ. 
Tại các trung tâm phẫu thuật lớn trên thế giới, tỷ 
lệ này cũng đã giảm còn dưới 1%[11]. Tại Việt 
Nam, Trần Văn Thông (2024)[12] tỷ lệ tử vong 
là 1,3%; Lê Hữu Phước (2018)[13] tỷ lệ tử vong 
là 4,5%.

Ung thư biểu mô bóng Vater có tiên lượng sống 
sau phẫu thuật cắt khối tá tụy tốt hơn đáng kể so 
với các loại ung thư khác vùng đầu tụy [4,5]. Đối 
với ung thư bóng Vater, tỷ lệ cắt bỏ được báo cáo 
cao hơn đáng kể, dao động từ 40% đến hơn 90%, 
điều này có thể là do những u Vater dù nhỏ cũng 
dễ dẫn đến tắc mật, gây triệu chứng vàng da, do 
đó thường được chẩn đoán ở giai đoạn sớm [4].

Các nghiên cứu đã chỉ ra lợi ích sống sót đáng 
kể ở những bệnh nhân ung thư bóng Vater được 
phẫu thuật cắt khối tá tụy so với bệnh nhân được 
điều trị giảm nhẹ. Nghiên cứu của Lemke (2014) 
cho thấy tỷ lệ sống sót chung sau 5 năm là 41%, 
trong khi tất cả bệnh nhân ung thư bóng Vater được 
điều trị giảm nhẹ đều tử vong trong vòng 5 năm 
[4]. Một nghiên cứu gần đây của Choi và cộng sự 
cho kết quả tương tự: Tỷ lệ sống sót chung sau 5 
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năm là 60% với nhóm cắt bỏ, trong khi ở nhóm 
điều trị giảm nhẹ, tất cả bệnh nhân đều tử vong 
trong vòng 5 năm sau khi chẩn đoán bệnh [4]. 
Nghiên cứu của chúng tôi, thời gian sống thêm 
toàn bộ sau phẫu thuật của ung thư bóng Vater là 
49,1 tháng. Tỷ lệ bệnh nhân sống sót sau 5 năm 
là  42,2%. Theo tác giả Hồ Văn Linh (2016) [3], 
thời gian sống thêm toàn bộ trung bình là 36,8 
tháng. Tác giả Nakeeb (2018) [5], thời gian sống 
thêm toàn bộ và tỷ lệ sống sót sau 5 năm lần lượt 
là 54 tháng và 39%. Theo Russel (2023) [14], tỷ 
lệ sống sót sau 5 năm khoảng 54%. Nhiều nghiên 
cứu chỉ ra rằng thời gian sống thêm sau phẫu thuật 
phụ thuộc nhiều yếu tố như: Mức độ xâm lấn của 
khối u, di căn hạch, giai đoạn bệnh, độ biệt hóa tế 
bào và tình trạng xâm lấn mạch máu [5,14]. Trong 
nghiên cứu của chúng tôi, độ biệt hóa u và mức độ 
xâm lấn của khối u không liên quan tới thời gian 
sống thêm sau phẫu thuật với p>0,05, mức độ di 
căn hạch và giai đoạn bệnh có ảnh hưởng đến thời 
gian sống thêm này với p<0,05.

Bệnh nhân ung thư bóng Vater tái phát có tiên 
lượng xấu hơn các trường hợp không tái phát, bất 
kể giai đoạn [15]. Các nghiên cứu chỉ ra rằng: 
Mức độ xâm lấn u ≥ T3, có di căn hạch bạch huyết 
và xâm lấn thần kinh là các yếu tố nguy cơ độc lập 
của tái phát bệnh [14, 15]. Trong nghiên cứu của 
chúng tôi, có 25,7% bệnh nhân xuất hiện tái phát. 
Thời gian tái phát trung bình là 14,3 tháng. Đa số 
các trường hợp tái phát toàn thân, được điều trị 
nội khoa hoặc chăm sóc giảm nhẹ. Theo Russel 
(2023) [14], tỷ lệ tái phát sau phẫu thuật cắt khối 
tá tụy của ung thư bóng Vater là 45,0%, thời gian 
tái phát trung bình 14 tháng. Tác giả Zhang (2022) 
[15], tỷ lệ tái phát khoảng 48,3%.

5. KẾT LUẬN

Phẫu thuật cắt khối tá tụy là phẫu thuật tiêu 
chuẩn trong điều trị ung thư biểu mô bóng Vater. 
Tuy nhiên, tỷ lệ biến chứng sau phẫu thuật còn 
cao, đòi hỏi lựa chọn bệnh nhân phù hợp, kết hợp 

chiến lược điều trị toàn diện, giúp cải thiện kết 
quả phẫu thuật, mang lại tiên lượng sống tốt hơn 
cho người bệnh. 
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KẾT QUẢ PHẪU THUẬT CẮT GAN ĐIỀU TRỊ UNG THƯ BIỂU  
MÔ TẾ BÀO GAN CÓ HUYẾT KHỐI NHÁNH CHÍNH TĨNH MẠCH CỬA

Phạm Thế Anh*, Vũ Đức Trung, Trịnh Huy Phương

TÓM TẮT
Đặt vấn đề: Huyết khối tĩnh mạch cửa (HKTMC) trong ung thư biểu mô tế bào gan (UTBMTBG) 

là một yếu tố tiên lượng xấu, làm giảm thời gian sống thêm toàn bộ trung bình xuống dưới 3 tháng nếu 
không được can thiệp. Trong một số trường hợp, phẫu thuật có thể giúp tăng thời gian sống thêm của 
bệnh nhân so với các phương pháp khác. 

Mục tiêu: Nghiên cứu của chúng tôi báo cáo kết quả phẫu thuật cắt gan điều trị UTBMTBG có 
huyết khối lan tới nhánh chính của tĩnh mạch cửa tại Bệnh viện K. 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Đây là nghiên cứu mô tả hồi cứu, gồm 19 bệnh nhân 
được phẫu thuật cắt gan do UTBMTBG có HKTMC lan tới nhánh phải, nhánh trái hoặc thân chung 
tĩnh mạch cửa từ tháng 01/2018 đến tháng 12/2024. 

Kết quả: HKTMC Vp3 gặp ở 18 trường hợp (94,7%) và Vp4 ở 1 trường hợp (5,3%), kích thước 
u lớn nhất trung bình là 70,4±24,7 mm. Có 18 bệnh nhân viêm gan B (94,7%) và 1 bệnh nhân xơ gan 
rượu (5,3%). Phẫu thuật cắt gan phải chiếm 52,6% trường hợp, cắt gan trái 26,3% và cắt gan trái mở 
rộng 21,1%. Không có bệnh nhân nào biến chứng Clavien-Dindo độ III trở lên. Trung vị thời gian sống 
thêm toàn bộ là 21,3±3,7 tháng và trung vị thời gian sống thêm không bệnh là 11,2±2,6 tháng.

Kết luận: Phẫu thuật cắt gan có hiệu quả và an toàn đối với bệnh nhân UTBMTBG có huyết khối 
nhánh chính tĩnh mạch cửa.

Từ khóa: Ung thư biểu mô tế bào gan; huyết khối tĩnh mạch cửa; phẫu thuật cắt gan.

HEPATIC RESECTION FOR HEPATOCELLULAR CARCINOMA 
WITH PORTAL VEIN TUMOR THROMBUS IN THE MAJOR 

PORTAL VEIN
ABSTRACT

Background: Portal vein tumor thrombus (PVTT) in hepatocellular carcinoma (HCC) is a poor 
prognostic factor, reducing the median survival time to less than 3 months in the absence of treatment. 
In selected cases, surgical resection may offer a survival benefit over other treatment modalities. 
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Methods: A retrospective descriptive study was conducted at the Vietnam National Cancer Hospital 
from January 2018 to Decembre 2024 to evaluate the outcomes of hepatic resection for HCC with 
tumor thrombus involving the major portal vein. 

Results: 19 patients underwent hepatectomy for HCC with tumor thrombus in the first branch or 
trunk of the portal vein. Vp3 PVTT was observed in 18 patients (94.7%), and Vp4 in 1 patient (5.3%). 
The mean maximum tumor diameter was 70.4±24.7 mm. All patients had chronic liver disease: hepa-
titis B in 94.7% and alcoholic cirrhosis in 5.3%. Right hepatectomy was performed in 52.6% of cases, 
left hepatectomy in 26.3%, and extended left hepatectomy in 21.1%. No patient had Clavien-Dindo 
postoperative complications grade ≥ III. The median overall survival and the median disease-free sur-
vival was 21.3±3.7 months and 11.2±2.6 months, respectively.

Conclusions: Hepatic resection is safe and provides benefits for HCC patients with PVTT in the 
major portal vein.

Keywords: Hepatocellular carcinoma; portal vein tumor thrombus; hepatectomy.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư biểu mô tế bào gan (UTBMTBG) 
là bệnh ung thư thường gặp trên thế giới và tại 
Việt Nam. Trong đó, huyết khối tĩnh mạch cửa 
(HKTMC) là một trong những biến chứng nặng 
nề nhất của UTBMTBG, gặp ở trên một phần ba 
các trường hợp [1]. Theo phân loại Barcelona 
Clinic Liver Cancer (BCLC), HCC có HKTMC 
được xếp vào giai đoạn tiến triển BCLC C, có 
tiên lượng xấu với thời gian sống trung bình dưới 
3 tháng nếu không được điều trị [2,3]. Ở giai đoạn 
này, điều trị toàn thân là phương pháp đầu tay và 
thường được khuyến cáo, trong đó Atezolizum-
ab-Bevacizumab và Soraferib cho kết quả khả 
quan với thời gian sống trung bình 19,2 và 8,1 
tháng [4-6]. 

Tuy nhiên, giai đoạn BCLC C gồm một nhóm 
bệnh nhân rất đa dạng về thể bệnh, không đồng 
nhất và có tiên lượng khác nhau. Điều trị toàn 
thân cũng có những hạn chế như chi phí điều 
trị cao, tác dụng không mong muốn và hiệu quả 
không thật sự nổi bật đối với nhóm bệnh nhân 
có HKTMC lan tới nhánh chính hoặc thân chung 
của tĩnh mạch (TM) cửa [7]. Một số phương 
pháp khác cũng được áp dụng nhằm cá thể hóa 

điều trị như truyền hóa chất qua động mạch gan 
(hepatic arterial infusion chemotherapy - HAIC), 
nút mạch hạt vi cầu phóng xạ (transarterial 
radioembolization), phẫu thuật. Việc lựa chọn 
phương thức điều trị dựa trên các yếu tố như 
mức độ lan toả của HKTMC, độ ác tính của u, 
chức năng gan, biến chứng tăng áp lực TM cửa, 
khả năng dung nạp thuốc ức chế tăng sinh mạch, 
chức năng gan. Ở một số bệnh nhân có HKTMC, 
phẫu thuật giúp cải thiện thời gian sống thêm so 
với các phương pháp khác [8,9]. Vì vậy, chúng 
tôi thực hiện nghiên cứu nhằm đánh giá kết quả 
của phẫu thuật cắt gan đối với nhóm bệnh nhân 
UTBMTBG giai đoạn tiến triển có huyết khối lan 
tới nhánh chính của TM cửa tại Bệnh viện K.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

Từ tháng 01/2018 đến tháng 12/2024 có 19 
bệnh nhân UTBMTBG có huyết khối lan tới 
nhánh phải, trái hoặc thân chung TM cửa tại khoa 
Ngoại gan mật tuỵ, Bệnh viện K. HKTMC được 
phát hiện trước mổ, đánh giá về mặt đại thể trong 
mổ và gửi đi làm giải phẫu bệnh xác nhận bản 
chất huyết khối do UTBMTBG.
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Tiêu chuẩn lựa chọn:
- Mổ cắt gan do UTBMTBG có HKTMC Vp3, 

Vp4.
- Giải phẫu bệnh khẳng định khối u và huyết 

khối là UTBMTBG
Tiêu chuẩn loại trừ:
- Mổ cắt gan do UTBMTBG tái phát.
- Kèm ung thư cơ quan khác kèm theo.
- Bệnh án không đầy đủ thông tin.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Đây là nghiên cứu mô tả, lấy số liệu theo 

phương pháp hồi cứu, chọn mẫu thuận tiện. Các 
số liệu về dịch tễ học, khám lâm sàng, xét nghiệm, 
chẩn đoán hình ảnh, thông số trong và sau phẫu 
thuật được lấy từ hồ sơ bệnh án. Theo dõi sau mổ 
qua hình thức khám lại và phỏng vấn qua điện 
thoại. Nghiên cứu được thực hiện dưới sự đồng ý 
của bệnh nhân.

2.3. Xử lý số liệu

Số liệu được nhập và xử lý bằng phần mềm 
SPSS 22.0, các biến số được đánh giá bằng giá trị 
trung bình, độ lệch chuẩn, tấn số, tỷ lệ phần trăm. 
Sử dụng kiểm định X2 hoặc Fisher’s exact để so 
sánh các tỷ lệ. Phương pháp Kaplan-Meier được 
sử dụng để phân tích thời gian sống thêm toàn bộ 
và thời gian sống thêm không bệnh.

2.4. Phân loại
Phân loại mức độ lan rộng của HKTMC dựa 

theo phân loại của Hiệp hội Nghiên cứu Ung 
thư gan Nhật Bản (Liver Cancer Study Group of 
Japan) [10]. Theo đó, HKTMC được chia thành 
4 độ:

- Vp1: Huyết khối ở xa từ nhánh hạ phân thùy 
trở lên; 

- Vp2: Huyết khối lan tới nhánh phân thùy; 

- Vp3: Huyết khối lan tới nhánh phải/trái; 
- Vp4: Huyết khối lan tới thân chung TM cửa 

hoặc nhánh bên gan đối diện.
Mức độ biến chứng sau mổ được phân độ theo 

Clavien-Dindo.

a)

b)
Hình 1.  a. HKTMC phải (mũi tên xanh) lan tới 

ngã 3 trên phim cắt lớp vi tính (CLVT),  
b. HKTMC trái (mũi tên xanh) lan tới ngã 3 trên 

phim cộng hưởng từ (MRI, magnetic reso-
nance imaging).
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Hình 2. Bệnh phẩm mổ cắt gan phải do UTB-
MTBG có HKTMC phải (mũi tên xanh da trời) 

và huyết khối đường mật lan tới ống gan chung 
(mũi tên xanh lá cây).

3. KẾT QUẢ

Trong 19 bệnh nhân của nghiên cứu, HKTMC 
Vp3 gặp ở 18 trường hợp (94,7%) và Vp4 ở 1 
trường hợp (5,3%). 100% bệnh nhân đều có 
UTBMTBG xuất hiện trên nền gan bệnh lý, trong 
đó viêm gan B chiếm 94,7% và xơ gan rượu chiếm 
5,3%. Tất cả bệnh nhân trước mổ đều có chức 
năng gan tốt, Child-Pugh A. Phẫu thuật cắt gan 
phải chiếm 52,6% trường hợp, cắt gan trái 26,3% 
và cắt gan trái mở rộng 21,1%. Không có bệnh 
nhân nào phải truyền máu trong mổ. Hậu phẫu 
không có bệnh nhân nào biến chứng Clavien-
Dindo độ III trở lên. Tỷ lệ sống sót sau 1, 2 và 
3 năm lần lượt là 63,2, 57,9 và 42,1%. Thời gian 
sống thêm toàn bộ trung bình là 21,3±3,7 tháng 
và thời gian sống thêm không bệnh trung bình là 
11,2±2,6 tháng.

Bảng 1. Đặc điểm lâm sàng và cận lâm sàng và trong mổ của bệnh nhân

Đặc điểm Giá trị (N=19)
Lâm sàng

Tuổi (trung bình, năm) 54,0±9,9
Giới (nam/nữ) (n, %) 16 (84,2)/3 (15,8) 
Viêm gan B (n, %) 18 (94,7)
Xơ gan rượu (n, %) 1 (5,3)
Điều trị trước mổ

TACE 2 (10,5)
Điều trị toàn thân 1 (5,3)

Cận lâm sàng
Child-Pugh A/B (n, %) 19 (100)/0 (0)
Hemoglobin (trung bình, g/L) 143,0±15,7
Tiểu cầu (trung bình, G/L) 184,0±61,6
Prothrombin (trung bình, %) 97,4±10,2
Bilirubin toàn phần (trung bình, µmol/l) 16,1±11,6
Albumin (trung bình, g/l) 41,6±4,1
AFP (trung bình, min - max, ng/ml) 241,5 (6,4 - 16901,6)
Số lượng u (đơn độc/đau) (n, %) 13 (68,4)/6 (31,6)
Kích thước u lớn nhất (trung bình, mm) 69,0±24,7
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Đặc điểm Giá trị (N=19)
Trong mổ

Loại hình cắt gan (n, %)
Cắt gan phải 10 (52,6) 
Cắt gan trái 5 (26,3)
Cắt gan trái mở rộng 4 (21,1)

HKTMC (n, %)
Vp3 18 (94,7)
Vp4 1 (5,3)

Nạo vét hạch (n, %) 9 (47,4)
U xâm lấn đường mật (n, %) 1 (5,3)
Thời gian cặp cuống toàn bộ (trung bình, phút) 25,0±12,8
Thời gian phẫu thuật (trung bình, phút) 160,0±61,3

Bảng 2. Kết quả sớm sau mổ
Đặc điểm Giá trị (N=19)
Hậu phẫu 

Suy gan 2 (10,5)
Cổ trướng 2 (10,5)
Số bệnh nhân có biến chứng 4 (21,1)
Biến chứng theo Clavien-Dindo (n, %)

II 2 (10,5)
IIIA 2 (10,5)

Điều trị hồi sức tích cực (n, %) 2 (10,5)
Thời gian rút dẫn lưu (trung bình, ngày) 10,0±6,7
Thời gian điều trị hậu phẫu (trung bình, ngày) 12,8±7,8

Giải phẫu bệnh
Độ biệt hóa (n, %)

II 13 (68,4)
III 6 (31,6)

Hạch di căn (n, %) 1 (5,3)
Nhân vệ tinh (n, %) 6 (31,6)

Điều trị toàn thân sau mổ (n, %)
Có 3 (15,8)
Không 16 (84,2)
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a) b)
Hình 3. a. Đường cong thời gian sống thêm toàn bộ,  

b. Đường cong thời gian sống thêm không bệnh.

4. BÀN LUẬN

Điều trị UTBMTBG giai đoạn tiến triển có 
HKTMC luôn là một thách thức lâm sàng. Theo 
phân loại BCLC, nhóm bệnh nhân này được 
xếp vào giai đoạn C và điều trị toàn thân bằng 
Atezolizumab-Bevacizumab được khuyến cáo là 
biện pháp đầu tay [4,11]. Tuy nhiên, BCLC C là 
một phổ bệnh nhân không thuần nhất, đa dạng 
về thể bệnh và có tiên lượng khác nhau (u không 
cắt được, HKTMC Vp1-4, di căn hạch, di căn 
ngoài gan,...). Trong trường hợp UTBMTBG có 
HKTMC có thể cắt bỏ hoàn toàn với chức năng 
gan còn tốt, phẫu thuật có thể giúp tránh được các 
biến chứng của HKTMC và tăng hiệu quả điều trị 
thuốc điều trị đích và thuốc miễn dịch, từ đó cải 
thiện thời gian sống thêm toàn bộ trung bình từ 20 
đến 37 tháng [9,12]. So với điều trị toàn thân, thời 
gian sống thêm toàn bộ trung bình của nhóm bệnh 
nhân trong nghiên cứu (21,3 tháng) có vẻ dài hơn 
và tương đương với kết quả của các nghiên cứu 
đánh giá hiệu quả phẫu thuật đối với UTBMTBG 
có HKTMC [4,6,8,9], cho thấy vai trò của phẫu 
thuật trong nhóm bệnh nhân có HKTMC lan rộng 
Vp3-4. Trong nghiên cứu có 4 BN gặp biến chứng 
sau mổ, chiếm 21,1%. Trong đó suy gan gặp ở 2 

bệnh nhân, được điều trị nội khoa ổn định. Cổ 
trướng gặp ở 2 bệnh nhân, được can thiệp dẫn lưu 
ổ dịch dưới siêu âm, sau can thiệp bệnh nhân ổn 
định ra viện.

Bên cạnh các yếu tố như kích thước u, nồng độ 
AFP, chỉ định phẫu thuật cần dựa trên mức độ lan 
rộng của HKTMC. CLVT và MRI đóng vai trò 
quan trọng trong chẩn đoán UTBMTBG có HK-
TMC với độ nhạy và độ đặc hiệu cao, giúp phân 
biệt được HKTMC do ung thư và HKTMC lành 
tính do xơ gan ở thì TM cửa dựa trên các thông 
số về mật độ, tính đồng nhất, tăng sinh mạch của 
khối u. Trong trường hợp không thể chẩn đoán 
phân biệt bằng các phương pháp chẩn đoán hình 
ảnh thông thường, sinh thiết HKTMC qua da dưới 
hướng dẫn của siêu âm được coi như tiêu chuẩn 
vàng để chẩn đoán phân biệt huyết khối ác tính. 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, tất cả bệnh nhân 
đều có giải phẫu bệnh huyết khối là HCC. Ngoài 
ra phim CLVT và MRI còn giúp đánh giá mức độ 
lan toả của huyết khối, sự tăng sinh mạch máu 
và đo khoảng cách HKTMC so với ngã ba TM 
cửa, kích thước đoạn TM cửa cần cắt và tạo hình, 
nhằm tiên lượng trước phương án phẫu thuật.

Hiện nay, chưa có đồng thuận chỉ ra nên điều 
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trị phương pháp nào đối với từng loại HKTMC. 
Nếu như ở những trường hợp HKTMC Vp1-
2 phẫu thuật cho thời gian sống tốt hơn so với 
điều trị toàn thân và một số biện pháp khác, thì 
đối với HKTMC lan tới nhánh TM cửa trái/phải 
hoặc thân chung, phẫu thuật không thật sự hiệu 
quả hơn về thời gian sống thêm toàn bộ [8,9,12]. 
Mặc dù vậy, HKTMC Vp3-4 không hẳn là chống 
chỉ định mổ [13]. Trong một số trường hợp, phẫu 
thuật vẫn có hiệu quả, làm giảm nguy cơ tăng áp 
lực TM cửa (cổ chướng, giãn vỡ TM thực quản), 
giúp tái tạo tưới máu TM cửa và cải thiện chức 
năng gan, giảm khối lượng u giúp tăng hiệu quả 
điều trị (TACE, điều trị toàn thân), từ đó làm tăng 
chất lượng cuộc sống và cải thiện thời gian sống 
thêm toàn bộ. Hơn nữa, việc lựa chọn phương án 
phẫu thuật tối ưu đối với UTBMTBG có HKTMC 
Vp3-4 vẫn là một chủ đề được bàn luận. Phương 
pháp mổ cắt gan và TM cửa kèm huyết khối en 
bloc sau đó tạo hình TM cửa và phương pháp 
mở TM cửa lấy huyết khối là hai phương pháp 
thường được sử dụng. Nghiên cứu của Chok và 
cộng sự so sánh hai phương pháp mổ này trên các 
bệnh nhân HKTMC Vp4 cho thấy thời gian sống 
thêm toàn bộ trung bình và thời gian sống thêm 
không bệnh không có sự khác biệt [14]. Tại Bệnh 
viện K, trong trường hợp HKTMC Vp3 cách xa 
ngã ba TM cửa, chúng tôi thực hiện cắt gan và cắt 
TM cửa en bloc nhằm tránh việc mở TM cửa gây 
nguy cơ rơi huyết khối vào trong ổ bụng. Đối với 
những trường hợp HKTMC lan tới ngã ba hoặc 
tới thân chung, sau khi bộc lộ các thành phần của 
cuống gan, chúng tôi cặp kiểm soát nhánh TM 
cửa bên đối diện và thân chung TM cửa dưới vị 
trí của huyết khối, sau đó mở TM cửa sát vị trí 
ngã ba bằng đường rạch ngang để đánh giá tổn 
thương và lấy bỏ huyết khối bằng phương pháp 
peeling-off tách huyết khối khỏi thành TM cửa. 
Tiếp theo, đoạn đầu TM cửa phía đối diện được 
hút và làm sạch trước khi thả cặp trong thời gian 
rất ngắn để các mảnh huyết khối tự do có thể có 
trong hệ thống TM cửa bên phần gan để lại bị đẩy 
ra nhờ dòng máu trào ngược. TM cửa sau đó được 
khâu tạo hình lại bằng chỉ mạch máu nylon đơn 

sợi 5/0 hoặc 6/0. Phần HKTMC lộ ra được bọc 
lại bằng gạc con nhằm hạn chế nguy cơ reo rắc tế 
bào ung thư trước khi thực hiện cắt nhu mô gan. 
Trong các trường hợp huyết khối xâm lấn vào 
thành TM cửa và buộc phải cắt đoạn TM cửa, nếu 
khâu tạo hình có nguy cơ gây hẹp hoặc miệng nối 
quá căng, cần tạo hình TM cửa bằng ghép mạch 
tự thân bằng TM hiển lớn hoặc TM thận trái, tuỳ 
thuộc vào chiều dài và khẩu kính của đoạn mạch 
cần nối.

Chiến lược đa mô thức kết hợp phẫu thuật với 
các phương pháp điều trị khác được báo cáo có 
hiệu quả hơn so với phẫu thuật đơn thuần. TACE 
bổ trợ sau phẫu thuật giúp làm giảm nguy cơ tái 
phát u và tăng thời gian sống thêm toàn bộ, nhất là 
đối với những bệnh nhân có nguy cơ tái phát cao 
như u > 5 cm, nhiều u. Bên cạnh đó, do HKTMC 
nhạy với xạ trị hơn là các khối u UTBMTBG, 
xạ trị tiền phẫu bằng TARE (Transarterial 
radioembolization) có thể giúp hạ bậc HKTMC và 
cho phép chỉ định phẫu thuật, giúp làm giảm nguy 
cơ chảy máu trong mổ, giảm nguy cơ di căn bởi vi 
huyết khối vỡ ra trong mổ trong khi không gây tổn 
thương đáng kể cho gan do xạ trị và cải thiện thời 
gian sống thêm toàn bộ. Sorafenib cũng đã được 
thử nghiệm để điều trị bổ trợ sau mổ. Trong một 
nghiên cứu trên nhóm bệnh nhân HKTMC BCLC 
C, Child-Pugh A và có HKTMC, phẫu thuật kèm 
Sorafenib bổ trợ có hiệu quả tốt hơn so với phẫu 
thuật đơn thuần về thời gian sống thêm toàn bộ và 
thời gian tiến triển [15]. Tuy nhiên, việc tiếp cận 
các phương pháp điều trị này còn gặp nhiều hạn 
chế tại Việt Nam, cũng như vẫn cần thêm những 
nghiên cứu đối chứng ngẫu nhiên, với cỡ mẫu lớn 
để đánh giá hiệu quả của từng phương pháp trên 
từng phân nhóm bệnh cụ thể.

5. KẾT LUẬN

Phẫu thuật vẫn có vai trò nhất định đối với 
nhóm UTBMTBG có HKTMC lan tới nhánh 
phải, trái hoặc thân chung, có nguy cơ biến chứng 
thấp và giúp cải thiện thời gian sống thêm toàn bộ 
và thời gian sống thêm không bệnh.
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ĐẶC ĐIỂM CHẤT LƯỢNG CUỘC SỐNG Ở BỆNH NHI UNG THƯ
TẠI BỆNH VIỆN K NĂM 2023-2024

Đỗ Tuyết Mai1, Nguyễn Văn Tự3, Nguyễn Thị Thanh Mai2, Đỗ Cẩm Thanh1,2*

TÓM TẮT

Đặt vấn đề: Ung thư là bệnh lý gây gánh nặng bệnh tật hàng đầu ở trẻ em. Dù có nhiều tiến bộ về 
điều trị nhưng chất lượng cuộc sống (CLCS) của bệnh nhi còn chưa được quan tâm đầy đủ. Nghiên 
cứu nhằm mục tiêu đánh giá CLCS ở bệnh nhi ung thư tại khoa Nội nhi, Bệnh viện K năm 2023-2024 
và một số yếu tố liên quan.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu cắt ngang được thực hiện ở 101 bệnh nhân 
từ 5 - 18 tuổi đang điều trị ung thư trong thời gian từ 01/7/2023 đến 31/6/2024 tại khoa Nội nhi, Bệnh 
viện K. Thang đo CLCS chuyên biệt (Pediatric Quality of Life Inventory TM Cancer Module (Peds QL 
TM 3.0) phiên bản tiếng Việt được sử dụng để đánh giá ở bệnh nhi và người chăm sóc. Số liệu được 
xử lý bằng SPSS 16.0 với p < 0,05 coi là có ý nghĩa thống kê

Kết quả: Đối tượng nghiên cứu có độ tuổi trung bình là 12,65±3,63 tuổi; tỷ lệ nam/nữ = 3/1. 
Phần lớn trẻ sống ở khu vực nông thôn (63%), có trình độ cấp 2 (37,62%), chẩn đoán ung thư xương 
(43,6%), bệnh giai đoạn đầu và điều trị nhiều phương pháp (76%). Nghiên cứu có 88,12% bệnh nhi 
mắc nhiều hơn 3 tác dụng không mong muốn do hóa trị cần nhập viện ít nhất 3 lần trong vòng 3 tháng. 
Nhìn chung, điểm CLCS trung bình ở nhóm nghiên cứu đạt mức thấp (50-70 điểm). Nhóm trẻ 8-12 tuổi 
và 13-18 tuổi có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa báo cáo của cha mẹ và trẻ ở mục đau và buồn 
nôn. Có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về CLCS giữa các nhóm có điều trị đa mô thức, có phẫu thuật 
và trường hợp có nhiều tác dụng không mong muốn so với nhóm còn lại (p<0,05).

Kết luận: CLCS ở bệnh nhi ung thư ở mức trung bình thấp. Cần sớm có các can thiệp giúp giảm 
gánh nặng bệnh tật và tăng CLCS cho bệnh nhi và gia đình.

Từ khóa: Bệnh nhi ung thư; PedsQL Cancer Module; Tác dụng không mong muốn của hóa trị.

1Bệnh viện K
2Đại học Y Hà Nội
3Bệnh viện Đa khoa Tâm Anh
*Chịu trách nhiệm chính: Đỗ Cẩm Thanh
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Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 10/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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THE CHARACTERISTICS OF QUALITY OF LIFE IN PEDIATRIC 
CANCER PATIENTS AT HOSPITAL K DURING 2023-2024

ABSTRACT

Background: Cancer remains a leading cause of pediatric morbidity globally. Despite therapeutic 
advancements, quality of life (QoL) in pediatric oncology patients remains underprioritized. This study 
aimed to evaluate QoL and associated factors among pediatric cancer patients at the Pediatric Oncology 
Department, Hospital K during 2023-2024.

Methods: A cross-sectional study enrolled 101 cancer patients (aged 5-18 years) undergoing treatment 
from July 2023 to June 2024. QoL was assessed using the validated Vietnamese version of the Pediatric 
Quality of Life Inventory™ Cancer Module (PedsQL™ 3.0), with parallel evaluations from patients and 
caregivers. Data analysis utilized SPSS 16.0, with statistical significance set at p value < 0.05.

Results: The study population’s mean age was 12.65 ± 3.63 years (male:female = 3:1), 63% lived in 
rural residents, 37.62% having secondary education. The common profile were bone cancers (43.6%), 
early-stage disease and multimodal therapy (76%). There was 88,12% pts experienced >3 treatment-
related adverse effects, and 3+ hospitalizations within 3 months. Overall, the mean quality of life score 
in the study group was low (50-70 points). The groups of children aged 8-12 and 13-18 years had 
statistically significant differences between parent and child reports in the pain and nausea categories. 
There was a statistically significant difference in QoL between the groups with multimodal treatment, 
surgery, and cases with many adverse events compared to the remaining groups (p<0.05).

Conclusions: Quality of life in pediatric cancer patients is low on average. Early interventions are 
needed to help reduce the burden of disease and improve the quality of life for pediatric patients and 
their families.

Keywords: Quality of life; Pediatric cancer patients; PedsQL Cancer Module; Chemotherapy-
related adverse effects
1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư đã và đang trở thành gánh nặng lớn tại 
các quốc gia trên thế giới và là nguyên nhân gây 
tử vong thường gặp thứ hai ở trẻ em. Hằng năm 
ở lứa tuổi trẻ em và thanh thiếu niên, có khoảng 
400.000 ca mới mắc và khoảng 1.600 ca tử vong 
do ung thư. [1] Mặc dù đã có nhiều thành tựu khả 
quan trong điều trị ung thư trẻ em nhưng chất 
lượng cuộc sống (CLCS) của bệnh nhi ung thư 
trong quá trình điều trị còn chưa được quan tâm 
đầy đủ. Nghiên cứu đã chứng minh vai trò của 
nâng cao CLCS góp phần tăng cường sự tuân thủ, 
hiệu quả điều trị và sự hài lòng người bệnh [2].

Tại Việt Nam, một số nghiên cứu sử dụng 
thang đo tổng quát Peds QL để đánh giá CLCS 
ở trẻ em mắc ung thư tại Bệnh viện Nhi trung 
ương cho thấy điểm CLCS trung bình ở mức thấp 
[3,4]. Việc đánh giá thích hợp CLCS liên quan 
đến sức khỏe ở trẻ em mắc bệnh mạn tính có thể 
giúp hỗ trợ các can thiệp điều trị quan trọng góp 
phần cải thiện sự hiểu biết giữa bác sĩ và cha mẹ, 
tăng cường sự tuân thủ và hiệu quả điều trị. Nhằm 
hướng tới mục tiêu chăm sóc toàn diện cho trẻ em 
mắc ung thư tại Bệnh viện K, chúng tôi tiến hành 
nghiên cứu này nhằm mục tiêu: Đánh giá CLCS 
và một số yếu tố liên quan đến CLCS ở bệnh 
nhi ung thư tại khoa Nội nhi, Bệnh viện K năm  
2023-2024.
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2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP
2.1. Đối tượng nghiên cứu

Nghiên cứu được thực hiện ở đối tượng trẻ em 
từ 5 - 18 tuổi đang điều trị tại khoa Nội Nhi, Bệnh 
viện K đáp ứng tiêu chuẩn sau:

Tiêu chuẩn lựa chọn: (1) Trẻ được chẩn đoán 
mắc bệnh ung thư, (2) được điều trị hóa chất tại 
Khoa Nội nhi, Bệnh viện K, (3) Cha mẹ trực tiếp 
chăm sóc trẻ và có khả năng cung cấp thông tin 
đầy đủ.

Tiêu chuẩn loại trừ: (1) Trẻ có các vấn đề sức 
khỏe thể chất và tâm thần nặng cản trở giao tiếp, (2) 
Cha mẹ trẻ không có khả năng thực hiện hoặc 
không đồng ý tham gia.

2.2. Thời gian và địa điểm nghiên cứu
Nghiên cứu được thực hiện từ 01/7/2023 đến 

31/6/2024 tại Khoa Nội nhi, Bệnh viện K cơ sở 
Tân Triều.

2.3. Phương pháp nghiên cứu
Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang.
Cỡ mẫu và cách chọn mẫu: Cỡ mẫu thuận tiện. 

Nghiên cứu viên tuyển chọn tất cả các đối tượng 
nghiên cứu phù hợp theo tiêu chuẩn lựa chọn 
và loại trừ trong thời gian tiến hành nghiên cứu. 
Thực tế nghiên cứu thu thập 101 bệnh nhi.

Cách thu thập thông tin: Nghiên cứu viên thu 
thập thông tin từ bệnh án điều trị và phỏng vấn 
trực tiếp người chăm sóc bệnh nhi bằng bộ câu 
hỏi được thiết kế sẵn.

2.3.1. Các biến số và công cụ nghiên cứu
Biến số nghiên cứu: Bộ câu hỏi phỏng vấn bao 

gồm các nhóm biến số sau:
Các biến số về đặc điểm chung của đối tượng 

nghiên cứu: tuổi, giới, dân tộc, khu vực sống, 
kinh tế hộ gia đình, đặc điểm của cha mẹ (trình 
độ văn hóa, nghề nghiệp, tình trạng sống chung)

Các biến số về đặc điểm bệnh ung thư của 
trẻ: Thời gian điều trị, số lần nằm viện, phân loại 
ung thư, phương thức điều trị, giai đoạn bệnh, tác 
dụng phụ của điều trị.

Các biến số liên quan CLCS của bệnh nhi: 
Chất lượng cuộc sống liên quan đến sức khỏe 
tổng quát (các vấn đề về thể chất, tinh thần, học 
tập và trường học, quan hệ xã hội); Chất lượng 
cuộc sống liên quan đến sức khỏe chuyên biệt 
dành cho trẻ em ung thư (đau, buồn nôn, lo lắng 
về bệnh và điều trị, vấn đề về nhận thức, ngoại 
hình và giao tiếp).

Mối liên quan giữa CLCS với đặc điểm chung, 
đặc điểm bệnh ung thư của trẻ.

 Bộ công cụ nghiên cứu: Thang đo CLCS 
chuyên biệt (Pediatric Quality of Life Inventory 
TM Cancer Module (Peds QL TM 3.0): Được xây 
dựng bởi Varmi và các cộng sự năm 2002. Thang 
điểm đã được sử dụng rộng rãi trên thế giới, gồm 
28 mục về 8 lĩnh vực: đau, buồn nôn, nỗi lo về quy 
trình, nỗi lo về kết quả điều trị, lo lắng về bệnh, 
các vấn đề về nhận thức, giao tiếp, cảm nhận về 
ngoại hình. Bộ công cụ được thiết kế riêng cho 
4 nhóm tuổi gồm 13 - 18 tuổi, 8 - 12 tuổi, 5 - 7, 
do trẻ và cha mẹ tự trả lời, riêng thang điểm 2 - 4 
do cha mẹ trả lời. Các câu hỏi về mức độ khó 
khăn của trẻ trong 1 tháng qua được đánh giá tăng 
dần: 0 điểm= chưa bao giờ gặp khó khăn, 1 điểm 
= rất ít khi gặp khó khăn, 2 điểm = thi thoảng 
gặp khó khăn, 3 điểm = thường gặp khó khăn , 4 
điểm= luôn gặp khó khăn. Riêng thang điểm cho 
trẻ em 5 - 7 tuổi được chia làm 3 mức độ: 0 điểm 
= chưa bao giờ gặp khó khăn, 2 điểm = thi thoảng 
gặp khó khăn, 4 điểm = luôn gặp khó khăn, được 
hỗ trợ với hình ảnh khuôn mặt với cảm xúc trực 
quan ( vui vẻ, trung tính, buồn bã). Điểm mức độ 
khó khăn được chuyển đổi sang điểm CLCS theo 
thang điểm 100 như sau: 0 = 100;1 = 75; 2 = 50, 
3 = 25; 4 = 0. 

Cách tính điểm CLCS: Điểm trung bình CLCS 
mỗi lĩnh vực = Tổng điểm lĩnh vực/Tổng số câu 
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lĩnh vực. Điểm tổng quát CLCS = Tổng điểm tất 
cả các/Tổng số câu hỏi của thang điểm.

2.3.2. Phân tích và xử lý số liệu
Số liệu được nhập và xử lý bằng phần 

mềm SPSS 16.0, sử dụng thống kê mô tả (%, 
trung bình) và xác định mối tương quan bằng 
kiểm định T-test với p < 0,05 coi là có ý nghĩa 
thống kê.

2.3.4. Đạo đức nghiên cứu
Nghiên cứu được thông qua bởi Hội đồng 

khoa học Trường Đại học Y Hà Nội và đảm bảo 
các tiêu chuẩn đạo đức nghiên cứu.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu

Bảng 1. Đặc điểm chung về nhân khẩu học

Đặc điểm nhân khẩu học n %

Tuổi

5 - 7 11 10,89
8 - 12 32 31,68
13 - 18 58 57,43

Giới
Nam 77 76,24
Nữ 24 23,76

Trình độ 
văn hóa

Tiểu học 33 32,67
Trung học cơ sở 38 37,62
Trung học phổ thông 30 29,71

Khu vực 
sống

Nông thôn 64 63,37
Thành thị 37 36,63

Kinh tế hộ 
gia đình

Hộ nghèo, cận nghèo 12 11,9
Không thuộc hộ cận nghèo 89 88,1

Hoàn cảnh 
gia đình

Bình thường 90 89,1
Bố mẹ ly thân/ly hôn 11 10,9

Tổng 101 100

Nhận xét: 
Độ tuổi trung bình của đối tượng nghiên cứu là 

12,65±3,63. Tỷ lệ nam/nữ = 3/1. Phổ biến nhất là 
nhóm sống ở khu vực nông thôn (63%), có trình 
độ cấp 2 (37,62%). Tỷ lệ gia đình thuộc diện hộ 
nghèo - cận nghèo và bố mẹ không sống cùng đều 
chiếm khoảng 11%.

Bảng 2. Đặc điểm chung về bệnh ung thư

Đặc điểm bệnh ung thư n %

Bệnh ung thư

Ung thư xương 44 43,56
Khối u thần kinh 
trung ương 23 22,77

Khác 34 33,67

Giai đoạn 
bệnh

Giai đoạn đầu, chưa 
di căn 24 23,76

Giai đoạn muộn, đã 
di căn 77 76,24

Phương pháp 
điều trị

Hóa chất 24 23,76
Hóa chất + phương 
pháp khác 77 76,24

Phẫu thuật 75 74,26
Không phẫu thuật 26 25,74

Tác dụng phụ
≥ 3 tác dụng phụ 89 88,12
< 3 tác dụng phụ 12 11,88

Số lần nhập 
viện trong 3 
tháng

< 3 lần 12 11,88

≥ 3 lần 89 88,12

Nhận xét: 
Trong 101 trẻ tham gia nghiên cứu, trẻ mắc 

ung thư xương chiếm số lượng cao nhất 43,6%. 
Đa số là ung thư giai đoạn đầu và phối hợp nhiều 
phương pháp điều trị (76%), 88,12% đối tượng 
nghiên cứu có nhiều hơn 3 tác dụng phụ do điều 
trị và nhập viện ít nhất 3 lần trong vòng 3 tháng.
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3.2. Đặc điểm CLCS ở bệnh nhi ung thư

Bảng 3. Đặc điểm CLCS của đối tượng nghiên cứu

Điểm Peds QL 
3.0

Trẻ 8-12 tuổi (n=32) Trẻ 13-18 tuổi (n=58)

Trẻ báo cáo Cha mẹ báo cáo p Trẻ báo cáo Cha mẹ báo cáo p

Đau 44,16±18,89 33,56±14,19 0,02 51,98±21,87 41,95±16,02 0,05

Buồn nôn 53,69±15,51 45,16±11,71 0,02 52,84±16,06 47,00±13,54 0,04

Lo lắng quy trình 55,81±11,77 56,34±14,10 0,17 55,28±15,80 54,57±16,19 0,80

Lo lắng điều trị 60,34±10,88 57,13±15,72 0,30 58,16±14,42 56,53±17,01 0,51

Lo lắng 63,63±13,73 61,47±14,78 0,55 60,57±4,53 59,97±16,67 0,80

Nhận thức 68,06±11,12 65,91±10,28 0,40 61,09±15,22 64,34±12,93 0,22

Ngoại hình 68,56±11,53 64,57±11,19 0,16 65,29±12,93 63,55±12,72 0,47

Giao tiếp 68,06±11,77 68,63±10,61 0,80 66,07±14,48 64,62±13,86 0,58

Tổng điểm 60,47±7,23 56,38±8,83 0,05 58,14±11,75 56,33±11,12 0,39

Nhận xét: 
Ở nhóm 5-7 tuổi, tổng điểm CLCS trung bình 

là 66,73 ± 5,93, không có sự khác biệt giữa báo 
cáo của trẻ và cha mẹ (p>0,05). Ở nhóm trẻ 8-12 
tuổi và 13-18 tuổi, có sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê giữa báo cáo của cha mẹ và trẻ ở mục 
đau và buồn nôn (p<0.05), cụ thể là cha mẹ báo 
cáo thấp hơn trẻ tự báo cáo ở hai tiểu mục này.

3.3. Một số yếu tố liên quan đến CLCS ở 
bệnh nhi ung thư

Bảng 4. Một số yếu tố liên quan đến CLCS của đối tượng nghiên cứu

Đặc điểm n Điểm CLCS
Mean ± SD P

Tuổi
8-12 32 60,01±9,1

0,31
13-18 58 58,02±11,45

Giới
Nam 77 66,06±9,72

0,17
Nữ 24 57,29±11,73

Tình trạng hôn nhân
Bố mẹ ly dị 11 54,46±9,11

0,87
Bình thường 90 55,02±10,22

Giai đoạn bệnh
Chưa di căn 76 60,61±10,11

0,36
Đã di căn 25 57,25±10,57

Phẫu thuật
Có 76 53,7 ±13,33

0,04
Không 25 58,58±7,89
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Đặc điểm n Điểm CLCS
Mean ± SD P

Hóa chất Đơn thuần 24 59,99±9,28
0,04

Nhiều phương pháp 70 53,83±13,15
Số lần nhập viện ≥ 3 lần 24 54,5±10,6

0,95
< 3 lần 77 55,5±9,2

Số tác dụng không mong 
muốn

≥ 3 triệu chứng 89 52,34±12,21
0,02

< 3 triệu chứng 12 57,34±9,85

Nhận xét: 
Điểm CLCS cao hơn ở nhóm trẻ không phẫu 

thuật, điều trị hóa chất đơn thuần và ít hơn 3 tác 
dụng không mong muốn so với nhóm còn lại với 
p<0,05.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm chung của đối tượng 
nghiên cứu

Nghiên cứu 101 bệnh nhi ung thư nhận thấy 
tuổi trung bình khởi phát bệnh 12,6±3,63 tuổi, 
cao hơn so với nghiên cứu của tác giả YiJi cùng 
cộng sự tại 202 trẻ mắc ung thư ở Trung Quốc là 
9,1±3,9 tuổi [2] tỷ lệ nam/nữ = 3/1, phù hợp kết 
quả của các nghiên cứu khác tại Việt Nam và trên 
thế giới như nghiên cứu của của Trần Thị Ái tại 
64 trẻ mắc ALL tại Bệnh viện Nhi Trung ương 
cho thấy nam gấp 1,33 trẻ nữ [4]. Nghiên cứu của 
chúng tôi nhận thấy đa số trẻ sống ở vùng nông 
thôn chiếm 62,38% và số trẻ có hoàn cảnh kinh 
tế khó khăn khoảng ¼, phù hợp với tác giả Trần 
Thị Nết cùng cộng sự cho thấy đa số trẻ mắc u 
não sống ở nông thôn, 16,7% trẻ có hoàn cảnh gia 
đình khó khăn [3]. Nghiên của tác giả Rui-Mei 
Feng cho thấy tỷ lệ ung thư tăng cao ở những nơi 
có môi trường sống ô nhiễm, phơi nhiễm bức xạ, 
thuốc…[5].

Về đặc điểm bệnh lý, nghiên cứu cho thấy 
đa số đối tượng nghiên cứu là u đặc, chủ yếu là 
ung thư xương chiếm 43,6% và phối hợp nhiều 
phương pháp điều trị. Có 88,12% trẻ phải nhập 

viện ≥ 3 lần/3 tháng. Nhiều đợt nhập viện là yếu 
tố có thể ảnh hưởng đến CLCS của trẻ, trẻ phải 
nghỉ học, xa gia đình, người thân, trải nghiệm 
cuộc sống khó khăn tại bệnh viện, kết hợp với 
nhiều ảnh hưởng tác dụng không mong muốn từ 
các phương pháp điều trị.

4.2. Đặc điểm CLCS ở bệnh nhi ung thư
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy 

trẻ ung thư có CLCS theo thang Peds QL 3.0 đều 
rất thấp dao động xấp xỉ 50÷67 điểm. Trong đó, 
lĩnh vực đau, buồn nôn có thang điểm thấp nhất 
theo trẻ và cha mẹ báo cáo lần lượt 40,61±16,81 
và 50,18±21,01 điểm. Kết quả này thấp hơn với 
các nghiên cứu khác trên thế giới khi dùng cùng 
thang điểm Peds QL 3.0 như Trung quốc, Thái 
Lan, Thụy Điển [6]. Kết quả của chúng tôi cũng 
thấp hơn kết quả 2 lĩnh vực trên 66 trẻ u não của 
tác giả Trần Thị Nết là 65,03 và 71,36. [3] Điều 
này có thể lý giải do ung thư là bệnh lý ác tính với 
nhiều gánh nặng bệnh tật gây suy giảm CLCS. 
Hơn nữa, nghiên cứu của chúng tôi nhóm 13 - 18 
tuổi chiếm phần lớn, đây là nhóm trẻ có đặc tính 
sinh lý chưa ổn định, chịu nhiều ảnh hưởng hơn từ 
quá trình điều trị cả về ngoại hình, tâm lý, và giới 
hạn hoạt động học tập xã hội [8].

Nhiều nghiên cứu trên thế giới cho thấy có 
sự tương quan rõ rệt giữa cha mẹ báo cáo và trẻ 
báo cáo về CLCS theo thang điểm Peds QL 3.0, 
ví dụ nghiên cứu của YiJi tại Trung Quốc [2]. Ở 
các lĩnh vực lo lắng quy trình, lo lắng điều trị, sợ 
hãi, nhận thức, ngoại hình, giao tiếp, tổng điểm 
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không có sự khác biệt giữa trẻ và cha mẹ báo cáo. 
Tuy nhiên trong lĩnh vực đau và buồn nôn, cha 
mẹ có xu hướng trả lời thấp hơn so với trẻ tự trả 
lời (p<0,05). Điều này có thể giải thích các triệu 
chứng buồn nôn, đau là các triệu chứng cơ năng 
ảnh hưởng nhiều đến sinh hoạt và sức khỏe nên 
cha mẹ có xu hướng lo lắng hơn về bệnh lý của 
trẻ và có xu hướng trả lời mức độ cao hơn so với 
chính trẻ tự trả lời. Tác giả Nguyễn Thị Thanh 
Mai khi nghiên cứu trên trẻ khỏe mạnh cũng cho 
rằng cha mẹ thường có xu hướng lo lắng về sức 
khỏe của trẻ hơn chính trẻ trả lời [9].

4.3. Một số yếu tố liên quan đến CLCS ở 
bệnh nhi ung thư

Nghiên cứu của chúng tôi tương đồng với 
nghiên cứu trước đó khi chỉ ra rằng nhóm trẻ 
trải qua phẫu thuật có CLCS thấp hơn so với trẻ 
không phẫu thuật với p < 0,05 [7,8]. Có thể do quá 
trình phẫu thuật trẻ phải trải qua nhiều biến đổi về 
ngoại hình, sức khỏe, chịu nhiều đau đớn và cần 
phải nhập viện điều trị nhiều hơn và CLCS bị ảnh 
hưởng nặng nề hơn. Tương tự như vậy, nhóm trẻ 
điều trị hóa chất kết hợp nhiều phương pháp có 
CLCS thấp hơn so với nhóm hóa chất đơn thuần. 
Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Marloes 
Van Gorp trên 2154 trẻ từ 2-18 tuổi, đang điều trị 
ung thư đã cho thấy CLCS trẻ ung thư thấp hơn 
khi trải qua phẫu thuật và các phương pháp điều 
trị miễn dịch [10]. Như vậy, điều trị lâm sàng bệnh 
nhi ung thư cần thiết phải có thêm các biện pháp 
và can thiệp sớm giúp giảm gánh nặng bệnh tật, 
nâng cao CLCS ở nhóm trẻ ung thư tuổi vị thành 
niên, điều trị kết hợp nhiều phương pháp đặc biệt 
là phẫu thuật, và gặp nhiều tác dụng không mong 
muốn hơn trong quá trình điều trị.

4.4. Hạn chế nghiên cứu
Nghiên cứu tiến hành trên cỡ mẫu hạn chế, chủ 

yếu là bệnh nhi ung thư xương tại Bệnh viện K 
nên chưa có tính đại diện cho quần thể bệnh nhi 
ung thư tại các vùng miền và các cơ sở điều trị 

khác. Cần có thêm các nghiên cứu tiếp theo với 
cỡ mẫu lớn hơn, đối tượng nghiên cứu đa dạng 
hơn và triển khai tại nhiều cơ sở điều trị ung thư 
khác nhau để đánh giá chính xác hơn CLCS và 
các yếu tố liên quan giúp hỗ trợ chăm sóc toàn 
diện cho trẻ mắc ung thư tại Việt Nam.

5. KẾT LUẬN
Nghiên cứu 101 bệnh nhi ung thư điều trị tại 

khoa Nội nhi Bệnh viện K cơ sở Tân Triều cho 
thấy trẻ mắc ung thư có CLCS thấp hơn nhóm trẻ 
khỏe mạnh ở tất cả lĩnh vực đánh giá. Có sự khác 
biệt trong báo cáo CLCS giữa cha mẹ và bệnh 
nhi, đặc biệt ở lĩnh vực đau và buồn nôn. Nhóm 
trẻ điều trị phẫu thuật, hóa chất kết hợp nhiều 
phương pháp, và có nhiều tác dụng không mong 
muốn có CLCS thấp hơn đáng kể so với nhóm trẻ 
còn lại. Do vậy, chăm sóc trẻ em mắc ung thư cần 
chú trọng hơn đến hỗ trợ CLCS trong quá trình 
điều trị, đặc biệt ở nhóm trẻ phẫu thuật, hóa trị kết 
hợp nhiều phương pháp, có nhiều triệu chứng đau 
và buồn nôn. Cần thiết có thêm các nghiên cứu 
chuyên sâu và các can thiệp phù hợp nhằm cải 
thiện CLCS của trẻ em mắc ung thư tại Việt Nam.
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BÁO CÁO CA BỆNH: ĐIỀU TRỊ OSTEOSARCOMA ĐẦU DƯỚI 
XƯƠNG ĐÙI Ở BỆNH NHI 10 TUỔI BẰNG HÓA TRỊ MAP  

VÀ THAY KHỚP GỐI TĂNG TRƯỞNG
	 Hoàng Tuấn Anh, Hoàng Lê Minh*, Ứng Trần Trí,  

Vũ Văn Định, Trần Hải Nam, Đỗ Cẩm Thanh

TÓM TẮT

Mục tiêu: Trình bày một trường hợp lâm sàng điều trị thành công osteosarcoma đầu dưới xương đùi 
ở trẻ em bằng hóa trị MAP và phẫu thuật bảo tồn chi với khớp gối tăng trưởng. 

Phương pháp: Bệnh nhi nữ 10 tuổi được chẩn đoán Osteosarcoma giai đoạn IIB đầu dưới xương đùi 
trái. Bệnh nhân được điều trị hóa trị tân hỗ trợ theo phác đồ MAP (Methotrexate liều cao, Doxorubicin, 
Cisplatin), sau đó phẫu thuật cắt bỏ u và thay bằng khớp gối tăng trưởng bản lề. Tập phục hồi chức 
năng được tiến hành sớm sau mổ, và bệnh nhân sẽ tiếp tục hóa trị bổ trợ và theo dõi lâu dài. 

Kết quả: Sau 2 chu kỳ hóa trị, tổn thương giảm kích thước đáng kể. Phẫu thuật thuận lợi, không có 
biến chứng sớm. Bệnh nhân hồi phục chức năng tốt bước đầu. Kế hoạch điều trị tiếp tục bao gồm hóa 
trị bổ trợ và theo dõi tăng trưởng chi. 

Kết luận: Trường hợp này minh chứng cho hiệu quả của điều trị đa mô thức ở bệnh nhi ung thư 
xương. Sử dụng khớp tăng trưởng là một giải pháp phù hợp cho bệnh nhi đang trong giai đoạn phát 
triển, giúp bảo tồn chức năng vận động và hình thể chi thể, cải thiện tiên lượng và chất lượng sống sau 
điều trị.

Từ khóa: Ung thư xương; trẻ em; thay khớp gối tăng trưởng; hóa chất bổ trợ.

CASE REPORT: MAP CHEMOTHERAPY AND EXPANDABLE 
KNEE PROSTHESIS FOR DISTAL FEMORAL OSTEOSARCOMA 

IN A 10-YEAR-OLD CHILD

ABSTRACT
Objective: To present a clinical case of successful treatment of distal femoral osteosarcoma in a 

10-year-old child using MAP chemotherapy and limb-salvage surgery with a growing knee prosthesis. 
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Methods: A 10-year-old girl was diagnosed with stage IIB osteosarcoma of the left distal femur. She 
underwent neoadjuvant chemotherapy with the MAP regimen (high-dose Methotrexate, Doxorubicin, 
and Cisplatin), followed by wide tumor resection and reconstruction using a custom-designed hinged 
growing knee prosthesis. Early postoperative rehabilitation was initiated, and adjuvant chemotherapy 
is planned along with long-term follow-up. 

Results: After two cycles of chemotherapy, the tumor significantly decreased in size. Surgery was 
successful with no early complications. The patient showed good initial functional recovery. Further 
treatment includes adjuvant chemotherapy and periodic monitoring of limb length discrepancy. 

Conclusion: This case highlights the effectiveness of multimodal therapy in pediatric bone cancer. 
The use of a growing prosthesis offers a viable solution for children in growth stages, allowing limb 
preservation, functional recovery, and improved long-term outcomes and quality of life.

Keywords: Osteosarcoma; Children; Expandable knee prosthesis; Adjuvant chemotherapy.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Osteosarcoma (sarcoma tạo xương) là loại u 
xương ác tính nguyên phát thường gặp nhất ở 
lứa tuổi thanh thiếu niên, đặc biệt trong giai đoạn 
dậy thì[1]. Khối u thường phát sinh tại các hành 
xương gần vùng tăng trưởng của xương dài, hay 
gặp nhất ở vùng quanh gối - cụ thể là đầu dưới 
xương đùi (chiếm tỷ lệ cao nhất khoảng 42% các 
trường hợp) và đầu trên xương chày. Trước thập 
niên 1970, tiên lượng osteosarcoma rất xấu với 
tỷ lệ sống thêm 5 năm dưới 20% dù điều trị bằng 
phẫu thuật tích cực (chủ yếu là cắt cụt chi). Từ khi 
áp dụng hóa trị bổ trợ sau mổ (từ thập niên 1980), 
kết quả sống còn đã cải thiện rõ rệt - tỷ lệ sống 5 
năm tăng lên khoảng 50÷70% ở bệnh nhân không 
di căn. Hiện nay, điều trị tiêu chuẩn cho osteosar-
coma giai đoạn khu trú là phối hợp hóa trị (trước 
và sau phẫu thuật) với phẫu thuật loại bỏ u tại chỗ 
nhằm đạt kiểm soát bệnh tối ưu. Nhờ hóa trị tân 
hỗ trợ, phần lớn bệnh nhân có thể được phẫu thuật 
bảo tồn chi thay vì phải cắt cụt; theo một nghiên 
cứu, có tới ~80% bệnh nhân osteosarcoma chi thể 
được phẫu thuật bảo tồn sau hóa trị bước đầu [2].

Vấn đề đặt ra ở bệnh nhi còn nhỏ tuổi là sự 
phát triển xương chưa hoàn tất, sau phẫu thuật 
bảo tồn sẽ gặp vấn đề chênh lệch chiều dài chi 
khi trẻ tiếp tục lớn lên. Giải pháp cho vấn đề này  

là sử dụng khớp có chức năng tăng trưởng - loại 
khớp đặc biệt cho phép tăng chiều dài theo kịp sự 
phát triển của trẻ[3]. Trên thế giới đã có nhiều tác 
giả báo cáo thực hiện thành công phẫu thuật này 
trong điều trị ung thư xương quanh khớp gối cho 
bệnh nhân nhi như tại Ấn Độ (2019)[4] (MSTS, 
Trung Quốc (2022)[5]. Loại khớp tăng trưởng 
này không chỉ cho phép tái tạo những khuyết 
hổng xương lớn sau khi cắt bỏ khối u và giữ được 
chức năng chi mà còn cho phép kéo dài thêm tuỳ 
theo sự phát triển của trẻ. Còn tại Việt Nam, theo 
tìm hiểu của chúng tôi, đây là bệnh nhân đầu tiên 
được thực hiện thay khớp gối tăng trưởng. 

Do đó, chúng tôi trình bày một ca lâm sàng 
bệnh nhi 10 tuổi mắc osteosarcoma đầu dưới 
xương đùi trái, được điều trị thành công bằng hóa 
trị tiền phẫu theo phác đồ MAP (Methotrexate 
liều cao, Adriamycin/Doxorubicin và Cisplatin) 
và phẫu thuật cắt u bảo tồn chi với khớp gối tăng 
trưởng. Mục tiêu của bài báo này là trình bày kinh 
nghiệm của chúng tôi về một hướng đi mới trong 
bảo tồn chi ở trẻ em ung thư xương trong độ tuổi 
còn tăng trưởng, đồng thời theo dõi để đánh giá 
hiệu quả và biến chứng của phương pháp. Chúng 
tôi đã tuân thủ hội chẩn đa chuyên khoa và trao 
đổi với gia đình trước khi thực hiện kỹ thuật mới 
trên bệnh nhân.



142

Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

2. BÁO CÁO CA LÂM SÀNG

Bệnh nhi nữ 10 tuổi, không tiền sử bệnh lý 
đặc biệt, vào viện vì đau và sưng vùng gối trái 
kéo dài hơn 2 tháng. Triệu chứng bắt đầu âm ỉ 
với đau nhức tại vùng trên gối trái, tăng nhiều khi 
vận động chạy nhảy. Khám lâm sàng lúc nhập 
viện: bệnh nhi tỉnh táo, thể trạng trung bình. Vùng 
gối trái có khối sưng nề ở mặt trước ngoài, kích 
thước khoảng 10×12 cm. Biên độ vận động gối 
trái giảm (gấp duỗi hạn chế do đau). X-quang 
xương đùi trái thẳng và nghiêng cho thấy hình 
ảnh vùng hành xương có tổn thương hỗn hợp hủy 
xương và tạo xương, bờ không rõ, kèm phản ứng 

màng xương dạng sunburst và hình ảnh triangle 
Codman ở rìa xương. Chụp MRI xác định vị trí 
hành xương và đầu dưới xương đùi trái có khối 
tổn thương kích thước 89×98×120 mm, bờ không 
đều, tăng tín hiệu không đồng nhất trên T2W và 
STIR, ngấm thuốc mạnh không đồng nhất sau 
tiêm, tổn thương lan đến giữa thân xương đùi, 
phá vỡ vỏ xương xâm lấn phần mềm xung quanh, 
lan đến mặt khớp. Không thấy dấu hiệu xâm lấn 
trực tiếp vào động mạch và tĩnh mạch khoeo hay 
thần kinh tọa. Chụp cắt lớp vi tính toàn thân và xạ 
hình xương cũng không ghi nhận tổn thương khác 
ngoài khối u xương đùi trái.

                         
Hình 1: Hình ảnh MRI khối u 

Với chẩn đoán xác định osteosarcoma đầu dưới 
xương đùi trái giai đoạn IIB (theo Enneking: u ác 
tính độ cao, khu trú tại chỗ chưa di căn xa), bệnh 
nhân được điều trị hóa trị tiền phẫu theo phác đồ 
MAP. Trải qua 02 chu kỳ hóa chất tiền phẫu, bệnh 
nhân được đánh giá đáp ứng một phần. Trên MRI, 
tổn thương giảm kích thước còn 70×87×110 mm, 

không phát hiện tổn thương di căn. Bệnh nhân 
được lên kế hoạch phẫu thuật.

Trong mổ bệnh nhân được phẫu thuật cắt đoạn 
đầu dưới xương đùi trái chưa u dài 16 cm. Đánh 
giá trong mổ có thể phân biệt tương đối rõ ranh 
giới của khối u, chưa xâm lấn phần mềm xung 
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quanh, dễ dàng cắt xương và u thành một khối. 
Phần khuyết hổng xương được thay thế bằng 
khớp gối nhận tạo có kích thước thiết kế riêng 
phù hợp với chiều dai chi của trẻ. Quy trình thay 
khớp tăng trưởng cũng tương tự thay khớp gối 
bản lề chuôi dài thông thường.

                     
Hình 2: Khớp gối tăng trưởng dạng bản lề thiết 

kế riêng theo số đo của bệnh nhân

Qua trình phẫu thuật diễn ra thuận lợi, bệnh 
phẩm khối u được chuyển cả khối làm bản đồ 
xương (chia nhỏ khối u thành các lát cắt và đánh 
giá trên từng lát cắt) để đánh giá mức độ hoại 
tử khối u sau điều trị hóa chất tiền phẫu. Đây là 
thước đo chính xác nhất đánh giá mức độ đáp ứng 
của khối u với hóa chất tân bổ trợ.

Sau mổ, bệnh nhi được dùng kháng sinh dự 
phòng (cephalosporin thế hệ 3) trong 5 ngày, giảm 
đau đường tĩnh mạch và heparin trọng lượng phân 
tử thấp liều dự phòng chống huyết khối. Ngày thứ 
2 sau mổ, bệnh nhi đã có thể co cơ tứ đầu nhẹ và 
cử động cổ chân. Tập vật lý trị liệu được tiến hành 
sớm: Bắt đầu bằng các bài tập cơ tĩnh cho đùi, vận 
động chủ động các khớp háng, cổ chân, sau đó tập 
gấp duỗi gối thụ động. Sau 1 tuần, bệnh nhi tập 
ngồi dậy và đứng dậy với sự hỗ trợ, mang nẹp bảo 
vệ khớp gối ở tư thế duỗi thẳng. Không ghi nhận 
các biến chứng sớm như nhiễm trùng hay tụ dịch 
tại vùng mổ. Kế hoạch điều trị hóa chất bổ trợ sau 
mổ sẽ được bắt đầu sớm sau 01 tuần hậu phẫu dựa 
trên kết quả đánh giá từ bản đồ xương. 

                
Hình 3: Tổn thương ung thư xương đùi và lắp khớp tăng trưởng  

Dự kiến trong các lần tái khám định kỳ, bệnh 
nhi sẽ được kiểm tra định kỳ sự chênh lệch chiều 
dài chân. Nếu có sự chênh lệch tăng dần do chân 
lành phát triển, việc điều chỉnh chiều dài chi sẽ 

được thực hiện qua một vết mổ nhỏ dưới sự hỗ trợ 
của màn tăng sáng. Bệnh nhi sẽ được theo dõi lâu 
dài về chức năng chi và nguy cơ biến chứng muộn 
(như lỏng khớp giả, nhiễm trùng muộn hoặc gãy 
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vật liệu), đồng thời tái khám phát hiện tái phát 
mỗi 3 tháng trong 2 năm đầu.

  
Hình 4: Hình ảnh Xquang kiểm tra khớp nhân 

tạo sau phẫu thuật

3. BÀN LUẬN

Trường hợp bệnh nhi 10 tuổi bị osteosarcoma 
đầu dưới xương đùi này cho thấy tính hiệu quả 
của điều trị đa mô thức trong ung thư xương trẻ 
em. Trước đây, phẫu thuật thường là cắt cụt chi 
nhưng kết quả sống còn rất kém (5 năm <20%) 
do hầu hết bệnh nhân có vi di căn tiềm ẩn từ khi 
chẩn đoán. Ngày nay, việc kết hợp hóa trị toàn 
thân trước và sau mổ đã cải thiện rõ rệt tiên lượng, 
đưa tỷ lệ sống thêm 5 năm lên khoảng 60÷70% 
ở bệnh nhân không có di căn ban đầu[6]. Hóa trị 
tân hỗ trợ (như phác đồ MAP) có vai trò quan 
trọng: vừa giảm khối lượng u tại chỗ giúp phẫu 
thuật thuận lợi hơn, vừa xử lý các tế bào u vi thể 
trong cơ thể sớm, qua đó giảm nguy cơ tái phát di 
căn. Đối với osteosarcoma, phác đồ MAP được 
xem là tiêu chuẩn vàng trong vài thập kỷ qua cho 
bệnh nhi, kết hợp bộ 3 thuốc Methotrexate liều 
cao – Doxorubicin – Cisplatin, đôi khi bổ sung 
Ifosfamide tùy trường hợp. Sau phẫu thuật, việc 
tiếp tục hóa trị bổ trợ cũng rất cần thiết nhằm “dọn 

sạch” những ổ bệnh còn sót, giúp cải thiện thêm 
khả năng sống còn [2].

Về mặt phẫu thuật, phẫu thuật bảo tồn chi 
ngày nay đã trở thành lựa chọn ưu tiên nếu u có 
thể cắt bỏ rộng với diện cắt an toàn. Tỷ lệ bảo tồn 
chi trong osteosarcoma đã tăng lên đáng kể (trên 
75÷80% ca) nhờ hóa trị tiền phẫu làm giảm kích 
thước u[2]. Phẫu thuật thay thế đoạn xương u bằng 
khớp nhân tạo (endoprosthesis) giúp bệnh nhân 
giữ được chi thể và chức năng vận động, tránh 
được gánh nặng tâm lý và thể chất của việc cắt 
cụt. Đặc biệt ở bệnh nhi, lựa chọn kỹ thuật khớp 
nhân tạo có thể tăng trưởng giúp giải quyết vấn đề 
chênh lệch chiều dài. Trong trường hợp này, bệnh 
nhi 10 tuổi sẽ còn tăng chiều cao đáng kể, nên 
nếu cố định xương bằng phương pháp không tăng 
trưởng (ví dụ dùng khớp nhân tạo thông thường) 
thì chân bên phẫu thuật sẽ bị ngắn hơn nhiều so 
với bên lành khi trưởng thành. Khớp tăng trưởng 
như đã sử dụng cho phép mở rộng chiều dài thêm 
nhiều centimet trong các lần chỉnh định kỳ, nhờ 
đó đồng bộ được sự phát triển của hai chân. Theo 
y văn, thiết bị khớp giả tăng trưởng (ví dụ sản 
phẩm của Stryker) có thể kéo dài thêm tổng cộng 
trên 8–10 cm trong suốt thời gian sử dụng, tùy 
thuộc vào loại thiết kế và chiều dài ban đầu của 
khớp giả. Như Sakamoto và cs mô tả, một bệnh 
nhi với khớp giả Stryker đã được kéo dài cộng 
thêm 122 mm từ lúc 8 đến 13 tuổi, bằng cách kết 
hợp vừa điều chỉnh tăng trưởng vừa thêm đoạn 
nối khi đạt giới hạn[3]. Nhìn chung, khả năng bảo 
tồn chức năng của khớp giả ở quanh gối là khá 
tốt; nhiều báo cáo cho thấy bệnh nhân có thể phục 
hồi đi lại độc lập, biên độ gấp duỗi khớp khá, và 
tham gia các hoạt động thường ngày gần như bình 
thường. Thang điểm chức năng cơ xương (MSTS) 
trung bình cho bệnh nhân thay khớp chi dưới 
thường đạt từ 77÷87% ở vị trí gối, thậm chí có 
báo cáo còn cao hơn. Trên thực tế, một số nghiên 
cứu gần đây ghi nhận kết quả chức năng của khớp 
hiện đại tương đương hoặc tốt hơn so với kỹ 
thuật tháo bỏ xương và xoay chi (rotationplasty) 
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truyền thống, nhưng đổi lại khớp nhân tạo có tỷ lệ 
biến chứng cao hơn đáng kể. Biến chứng thường 
gặp bao gồm lỏng khớp, gãy vỡ vật liệu, nhiễm 
trùng quanh khớp… Tỷ lệ biến chứng cần can 
thiệp lại được ghi nhận vào khoảng 30÷40% tùy 
báo cáo. Cụ thể, Warrener và cộng sự nhận thấy 
biến chứng sau thay khớp chi dưới xảy ra ở 42% 
bệnh nhân, trong khi phương pháp rotationplasty 
chỉ khoảng 25%[7]. Tuy vậy, hầu hết biến chứng 
của khớp nhân tạo có thể xử lý bằng phẫu thuật 
chỉnh sửa hoặc thay thế bộ phận. Trường hợp của 
bệnh nhi này mới theo dõi ngắn hạn nên chưa xảy 
ra biến chứng gì; tuy nhiên về lâu dài cần lưu ý 
nguy cơ lỏng hoặc gãy trục khớp sau 5-10 năm, 
khi đó sẽ cân nhắc phẫu thuật lại (ví dụ thay lại 
khớp nhân tạo khi bệnh nhân trưởng thành). Một 
nghiên cứu hồi cứu 20 bệnh nhân sử dụng khớp 
tăng trưởng cho thấy có khoảng 45% bệnh nhân 
dùng được khớp tăng trưởng tới khi trưởng thành 
rồi phẫu thuật thay lại khớp, 25% phải thay sớm 
hơn do biến chứng; tỷ lệ sống còn chung sau 5 
năm của nhóm này đạt ~90% và điểm chức năng 
MSTS trung bình ~91%[8]. Tuy có nguy cơ biến 
chứng, lợi ích to lớn của bảo tồn chi bằng khớp 
tăng trưởng ở trẻ em là giúp duy trì hình thể và 
chức năng vận động gần như bình thường, hỗ trợ 
sự phát triển tâm sinh lý của trẻ tốt hơn so với cắt 
cụt chi hoặc các thủ thuật thay thế khác.

Một lựa chọn phẫu thuật thay thế mà một số 
tác giả còn sử dụng là phương pháp rotationplasty 
(phẫu thuật xoay chuyển khớp cổ chân lên thay 
khớp gối). Rotationplasty có ưu điểm là không 
cần khớp nhân tạo, tránh được nguy cơ lỏng 
khớp, gãy vật liệu và không phải phẫu thuật kéo 
dài chân nhiều lần; trẻ em với rotationplasty có 
thể chạy nhảy chơi thể thao với chân giả đặc biệt, 
chức năng cũng khá tốt. Tuy nhiên, nhược điểm 
lớn là về mặt thẩm mỹ và tâm lý, khi chi dưới 
bị xoay ngược một đoạn, có thể khó chấp nhận 
với nhiều bệnh nhân. Hiệu quả chức năng so sánh 
giữa rotationplasty và endoprosthesis vẫn còn 
tranh luận - một số nghiên cứu trước kia cho rằng 

rotationplasty cho chức năng vượt trội, nhưng các 
báo cáo gần đây cho thấy khớp giả hiện đại có 
điểm chức năng ngang bằng hoặc cao hơn. Trong 
ca lâm sàng này, bệnh nhi 10 tuổi đã ở ngưỡng có 
thể áp dụng khớp giả tăng trưởng, gia đình cũng 
chọn bảo tồn hình thể chân, do đó phương án thay 
khớp giả được ưu tiên. Đây cũng phù hợp với xu 
hướng chung hiện nay là cố gắng bảo tồn chi nếu 
có điều kiện, vì chất lượng cuộc sống của bệnh 
nhân được cải thiện rõ rệt. Dẫu vậy, mỗi phương 
án (thay khớp giả, xoay chi, ghép xương...) đều có 
chỉ định riêng và cần cân nhắc dựa trên độ tuổi, vị 
trí u, kích thước u và nguyện vọng của bệnh nhân.

Chỉ định thay khớp gối tăng trưởng cũng 
không có nhiều khác biệt so với thay khớp gối 
thông thường tại thời điểm phẫu thuật vì đều có 
thể thoả mãn chức năng ban đầu là bảo tồn chi. 
Trong một báo cáo loạt ca bệnh tại Ấn Độ, loại 
khớp đặc biệt này được cân nhắc sử dụng cho 
bệnh nhân sarcoma xương dự kiến chiều dài chi 
khi trưởng thành chênh lệch > 3 cm[4]. Điều quan 
trọng là bệnh nhân và gia đình phải biết rằng bệnh 
nhân có thể phải trải qua nhiều ca phẫu thuật sau 
này nhằm tăng chiều dài chân trái cho tương xứng 
với chân đối diện. Mỗi lần phẫu thuật này đều đi 
kèm theo đau đớn và cần tập phục hồi chức năng 
chuyên sâu để đạt tầm vận động tốt, ngoài ra là 
các biến chứng đáng lo ngại như cứng khớp, tổn 
thương mạch máu, thần kinh, nhiễm trùng quanh 
vật liệu. Cũng tại báo cáo này tại Ấn Độ, số lần 
phẫu thuật kéo dài chân nhiều nhất một bệnh 
nhân trải qua là 12 lần. Triển khai kỹ thuật này tại  
Việt Nam cũng còn nhiều khó khăn khi chi phí 
tương đối cao, không có sẵn nguồn cung vật liệu 
nhân trọng trong nước.

Nghiên cứu này còn điểm hạn chế khi thời gian 
theo dõi còn ngắn, chưa đánh giá được kết quả lâu 
dài về vận động và sống còn, cũng như khó khăn 
trong thủ thuật kéo dài chi sau này.

4. KẾT LUẬN
Báo cáo trường hợp một bệnh nhi 10 tuổi mắc 
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osteosarcoma đầu dưới xương đùi trái được điều 
trị thành công bằng hóa trị tiền phẫu MAP và 
phẫu thuật bảo tồn chi với khớp gối tăng trưởng 
ghi nhận những thành công bước đầu. Ca lâm 
sàng cho thấy hiệu quả của việc áp dụng phác 
đồ điều trị chuẩn và kỹ thuật phẫu thuật hiện đại. 
Phẫu thuật thay khớp có chức năng tăng trưởng là 
giải pháp tối ưu cho bệnh nhi trong độ tuổi phát 
triển, giúp tránh cắt cụt và giảm thiểu di chứng tật 
nguyền. Tuy còn tiềm ẩn nguy cơ biến chứng về 
sau, phương pháp này mang lại cơ hội cho trẻ em 
bị ung thư xương được tiếp tục cuộc sống với chi 
thể lành lặn.

5. KHUYẾN NGHỊ

Cần có sự theo dõi lâu dài và quản lý biến 
chứng kịp thời để đảm bảo kết quả tốt nhất. 
Trường hợp này góp phần khẳng định rằng với 
sự tiến bộ của ung bướu chỉnh hình, phẫu thuật 
bảo tồn chi phối hợp hóa trị có thể mang lại tiên 
lượng tốt và chất lượng sống cao cho bệnh nhân 
osteosarcoma trẻ tuổi. 
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SARCOMA MÔ MỀM THỂ HỐC Ở TRẺ EM:
BÁO CÁO CA BỆNH HIẾM GẶP VÀ HỒI CỨU LẠI Y VĂN

	 Nguyễn Đinh Lê1,2*, Trần Hải Nam2, Hoàng Thu Trang2

TÓM TẮT

Sarcoma mô mềm thể hốc (ASPS) là loại sarcoma hiếm gặp, có cơ chế bệnh sinh chủ yếu liên quan 
đến đột biến gen ASPSCR1::TFE3. Bệnh tiến triển tại chỗ chậm, nhưng rất dễ di căn xa. Phẫu thuật 
u nguyên phát và thuốc kháng tyrosine kinase đã được chứng minh có hiệu quả trong điều trị ASPS. 
Chúng tôi báo cáo một bệnh nhân 6 tuổi, chẩn đoán sarcoma mô mềm thể hốc giai đoạn IV (di căn phổi 
2 bên). Bệnh nhân được phẫu thuật lấy u nguyên phát ở nách trái, nhưng sau đó thất bại với hóa trị cổ 
điển. Sau khi chuyển điều trị Sunitinib 5 tháng, tổn thương phổi đáp ứng một phần.

Từ khóa: Sarcoma mô mềm thể hốc; ASPS; TKI; PD-1; PD-L1.

ABSTRACT

Alveolar soft part sarcoma (ASPS) is a rare type of soft tissue sarcoma, with one-third of cases occurring 
in children and adolescents, and its pathogenesis primarily associated with the ASPSCR1::TFE3 gene 
fusion. The disease progresses slowly at the primary site but has a high potential for distant metastasis. 
Surgical resection of the primary tumor and tyrosine kinase inhibitors have been proven effective 
in the treatment of ASPS. We report a case of a 6-year-old patient diagnosed with stage IV alveolar 
soft part sarcoma (bilateral pulmonary metastases). The patient underwent surgical resection of the 
primary tumor in the left axilla, but subsequently failed conventional chemotherapy. After switching to 
Sunitinib for 5 months, the pulmonary lesions showed a partial response.

Keywords: Alveolar soft tissue sarcoma (ASPS); TKI; PD-1; PD-L1.
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Sarcoma mô mềm thể hốc (Alveolar soft part 

sarcoma – ASPS) là một loại u mô mềm cực kỳ 
hiếm, tỷ lệ gặp dưới 1% tổng số sarcoma mô 
mềm, với một phần ba các trường hợp xảy ra ở 

lứa tuổi nhi – thiếu niên [1]. Khối u có đặc điểm 
là tổn thương dạng “hốc” giả trên mô học và cấu 
trúc mạch máu dày đặc, và đặc trưng bởi đột biến 
tạo nên gen dung hợp ASPSCR1-TFE3, đóng vai 
trò chủ đạo trong sinh bệnh học [1,2]. ASPS xuất 
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hiện chủ yếu ở lứa tuổi thanh thiếu niên và người 
lớn trẻ tuổi, nữ mắc nhiều hơn nam [3]. Mặc dù 
tiến triển tại chỗ chậm, bệnh có khuynh hướng lan 
xa sớm, và di căn là yếu tố tiên lượng xấu quan 
trọng: các nghiên cứu ghi nhận tỷ lệ di căn lúc 
chẩn đoán 18÷37% ở trẻ em và 20÷65% ở người 
lớn, trong đó phổi, xương và não là các vị trí di 
căn thường gặp nhất [1,4].

Điều trị tiêu chuẩn hiện nay vẫn là phẫu thuật 
cắt rộng u, đảm bảo các nguyên tắc của phẫu thuật 
trong sarcoma, xạ trị hỗ trợ được cân nhắc khi 
diện cắt không an toàn [4]. ASPS hầu như kháng 
hóa trị cổ điển dựa trên doxorubicin/ifosfamide, 
tỷ lệ đáp ứng trong loạt bệnh nhi châu Âu là dưới 
10% [5]. Sự hiểu biết về cơ chế tân mạch hóa và 
tín hiệu TFE3 đã mở đường cho liệu pháp nhắm 
trúng đích (TKI: cediranib, pazopanib, suni-
tinib…) và ức chế miễn dịch (PD-1/PD-L1). Các 
TKI đơn thuần đạt ORR 20÷35%, checkpoint-in-
hibitor khoảng 35%, và phối hợp PD-L1 + TKI có 
thể nâng ORR tới 75% trong các thử nghiệm pha 
II gần đây [2]. Dẫu vậy, ở nhóm bệnh nhi đáp ứng 
vẫn khiêm tốn và thời gian kiểm soát bệnh ngắn, 
đòi hỏi chiến lược điều trị cá thể hóa và theo dõi 
lâu dài. Tại Việt Nam, báo cáo về ASPS còn rất 

hạn chế, đặc biệt ở trẻ em. Việc trình bày ca bệnh 
dưới đây nhằm nhấn mạnh thách thức chẩn đoán 
sớm, lựa chọn điều trị tối ưu trong bối cảnh nguồn 
lực còn hạn chế, đồng thời đóng góp thêm minh 
chứng cho xu hướng ứng dụng liệu pháp trúng 
đích-miễn dịch trong quản lý ASPS hiện nay.

2. GIỚI THIỆU CA BỆNH

Trẻ nữ 6 tuổi, tiền sử khoẻ mạnh. Gia đình 
đưa trẻ vào viện địa phương khám (tháng 8/2024) 
vì trẻ có khối vùng nách trái xâm lấn phần mềm 
xung quanh kích thước 50×30 mm (Hình 1). Sau 
đó, bệnh nhân được phẫu thuật cắt khối u vùng 
nách trái tại bệnh viện địa phương với mục tiêu 
lấy toàn bộ khối u . Kết quả giải phẫu bệnh hướng 
tới sarcoma mô mềm. Trẻ được chuyển tới Bệnh 
viện K.

Chúng tôi đã thực hiện đánh giá giai đoạn bệnh 
song song với kiểm tra lại tiêu bản giải phẫu bệnh. 
Phim chụp cắt lớp vi tính ngực (tháng 9/2024) cho 
thấy trẻ có nhiều nốt đặc 2 phổi (khoảng 10 nốt), 
nốt lớn nhất kích thước 8×9 mm (Hình 2). Cắt lớp 
vi tính sọ não và ổ bụng cùng thời điểm chưa có 
tổn thương. Xạ hình xương chưa phát hiện di căn.

Hình 1. Hình ảnh cộng hưởng từ khối u nguyên phát của bệnh nhân
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Hình 2. Hình ảnh cắt lớp vi tính ngực của  
bệnh nhân trước điều trị hóa chất

Kiểm tra lại tiêu bản giải phẫu bệnh, với kết quả 
nhuộm hóa mô miễn dịch, khối u dương tính với 
các dấu ấn: TFE3, SMA; và âm tính với các dấu 
ấn: S-100, Myogenin, Myo D1, HMB45, CKAE1/
AE3. Chẩn đoán xác định được đặt ra là sarcoma 
mô mềm thể hốc, cT1aN0M1, giai đoạn IV.

Hình 3. Hình ảnh cắt lớp vi tính ngực của  
bệnh nhân sau 2 chu kỳ IA

Bệnh nhân được điều trị bằng hóa chất cổ điển, 
với hai chu kỳ Ifosfamid và Doxorubicin (IA). 
Tuy nhiên bệnh tiến triển sau đó. Phim chụp cắt 
lớp vi tính tháng 10/2024 (Hình 3) cho thấy các 
tổn thương phổi tăng số lượng và tăng nhẹ kích 
thước (10×11 mm) so với trước hóa trị bổ trợ. Do 
vậy bệnh nhân được chuyển nhánh, điều trị 4 chu 
kỳ IPE (Ifosfamid, Cisplatin, Epirubicin). Tổng 
liều hóa chất tích luỹ trên bệnh nhân: Doxorubi-
cin 150 mg/m2, Epirubicin 280 mg/m2, Cisplatin 
360 mg/m2.

Hình 4. Hình ảnh cắt lớp vi tính ngực của  
bệnh nhân sau 6 chu kỳ hóa chất

Kết quả đánh giá sau 4 chu kỳ IPE vào tháng 
2/2025 cho thấy bệnh ổn định (Hình 4). Cụ thể, 
bệnh nhân có nhiều nốt đặc 2 phổi (số lượng 
khoảng 10 nốt, không thay đổi), phổi phải nốt 
lớn nhất 13 mm, phổi trái nốt lớn nhất 7 mm. 
Bệnh nhân được hội chẩn tiểu ban chuyên môn 
và chúng tôi quyết định điều trị bằng Sunitinib 
với liều 12.5 - 50 mg/ngày (chỉnh liều theo dung 
nạp thuốc của trẻ). Mặc dù kết quả đánh giá sau 
2 tháng điều trị cho thấy các tổn thương ổn định, 
phim cắt lớp vi tính sau 5 tháng (tháng 7/2025) 
cho thấy một kết quả ấn tượng: Các tổn thương 
phổi giảm kích thước (8 mm) (Hình 5).
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Hình 5. Hình ảnh cắt lớp vi tính ngực của bệnh 
nhân sau 5 tháng điều trị Sunitinib

3. BÀN LUẬN
Sarcoma mô mềm thể hốc là khối u trung 

mô cực kỳ hiếm gặp. ASPS lần đầu được Chris-
topherson mô tả năm 1952; kể từ đó có các báo 
cáo ca đơn lẻ hoặc chuỗi nhỏ xuất hiện. Những 
năm gần đây, nhờ tiến bộ sinh học phân tử và hệ 
thống ghép đôi dữ liệu hiếm, các nghiên cứu hồi 
cứu lớn hơn đã xuất hiện: chuỗi 69 trường hợp trẻ 
em - thanh thiếu niên do Flores (2023) công bố; 
báo cáo kinh nghiệm dựa trên 45 bệnh nhân của 
mạng lưới NETSARC+ (Pháp),… [1,4]. Các dữ 
liệu trên đã trở thành những dữ liệu tham chiếu 
quan trọng về tiên lượng và điều trị ASPS cho 
nhóm tuổi này. 

Khoảng một phần ba trường hợp sarcoma mô 
mềm thể hốc xảy ra ở lứa tuổi nhi – thiếu niên 
[1]. Trong loạt ca đa trung tâm Bắc Mỹ gồm 69 
bệnh nhân < 30 tuổi, tuổi chẩn đoán trung vị là 
17 (1,5–30) tuổi, nữ chiếm ưu thế nhẹ (64%) và 
vị trí nguyên phát thường gặp nhất là chi dưới, kế 
đến là thân mình [1]. Dù tiến triển tại chỗ chậm, 
ASPS có xu hướng di căn sớm – đặc biệt đến 
phổi, não và xương – làm suy giảm đáng kể tiên 

lượng. Nhóm bệnh nhân có di căn ban đầu, tỷ lệ 
sống còn 5 năm chỉ đạt khoảng 61%, thấp hơn 
nhiều so với 87% ở bệnh nhân tổn thương khu trú 
[1]. Tỷ lệ di căn lúc chẩn đoán bệnh ở trẻ em thấp 
hơn tỷ lệ di căn chung cho mọi lứa tuổi (27% so 
với 43%) [5]. Phân tích đơn trung tâm của Tan và 
cộng sự (2022) trên 56 trẻ dưới 12 tuổi cho thấy tỷ 
lệ tổn thương vùng đầu – cổ cao hơn (32%) và các 
u vùng lưỡi–hầu ít có khuynh hướng di căn, gợi ý 
rằng vị trí khối u ảnh hưởng đến hành vi xâm lấn 
ở nhóm tuổi nhỏ [2]. Di căn, giới nam, và u kích 
thước lớn hơn 5cm lúc chẩn đoán đã được nhấn 
mạnh là các yếu tố tiên lượng xấu [3]. 

Cơ chế bệnh sinh chủ yếu liên quan đến đột 
biến chuyển đoạn der(17)t(X;17)(p11;q25) tạo 
nên đột biến gen ASPSCR1::TFE3, đóng vai trò 
kích hoạt quá trình sinh mạch và phiên mã các 
gen đích như MET, từ đó thúc đẩy sự tăng sinh và 
di căn của khối u [6]. Hình ảnh vi thể điển hình 
là cấu trúc “hốc” gồm các đám tế bào bào tương 
ưa eosin, bó tách bởi mao mạch. PAS cho thấy 
tinh thể que đặc hiệu. Về miễn dịch, TFE3 dương 
tính mạnh, hỗ trợ chẩn đoán kết hợp với chuyển 
đoạn t(X;17)(p11;q25) tạo gen dung hợp ASP-
SCR1::TFE3. Trong một nghiên cứu 26 ca bệnh, 
24/26 mẫu dương tính TFE3, khẳng định giá trị 
của marker này [3]. Trường hợp của chúng tôi cho 
kết quả hóa mô miễn dịch (+) TFE3, SMA; (–) 
CK, Myogenin, phù hợp chẩn đoán. Tại cấp độ 
di truyền phân tử, nghiên cứu của Sicinska chứng 
minh ASPS sử dụng Cyclin D1/CDK4 như tác 
nhân chính làm u giàu mạch và lý giải đáp ứng với 
thuốc nhắm đích như sunitinib, pazopanib,… [6].

ASPS nổi tiếng kháng các phác đồ hóa trị kinh 
điển. Trong loạt ca bệnh mà Flores báo cáo, 17 
bệnh nhân được đánh giá đáp ứng với hóa trị cổ 
điển: 53% tiến triển, 47% chỉ ổn định, không có 
trường hợp nào đáp ứng một phần hay hoàn toàn; 
thời gian tiến triển trung vị 7 tháng [1]. Hai chu 
kỳ Ifosfamide–Doxorubicin ở ca của chúng tôi 
cũng thất bại, và 4 chu kỳ IPE cũng chỉ đạt được 
bệnh ổn định. Điều này tái khẳng định: Hóa chất 
có vai trò hạn chế trong điều trị sarcoma mô mềm 
thể hốc.
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Trong bối cảnh đó, phẫu thuật cắt u đảm bảo 
R0 và khoảng cách mép cắt an toàn được coi là 
phương pháp nền tảng duy nhất mang tính chất 
“curative” cho ASPS chưa di căn. Trong một 
nghiên cứu hồi cứu đa tổ chức của Nhóm Ung 
thư Cơ xương khớp Nhật Bản (JMOG), Ogose và 
cộng sự đã báo cáo rằng tỷ lệ tái phát tại chỗ sau 
phẫu thuật đơn thuần là 0% (0/36 ca bệnh) với 
phẫu thuật đảm bảo biên độ rộng, 57% (4/7 bệnh 
nhân) với biên độ hẹp và 100% (1/1 bệnh nhân) 
với phẫu thuật R+ [7]. 

Với trường hợp bệnh di căn như ca bệnh của 
chúng tôi, vai trò của phẫu thuật u nguyên phát 
vẫn chưa được khẳng định. Nghiên cứu cơ sở dữ 
liệu BSTTR báo cáo 86 bệnh nhân di căn với 2 
nhóm: phẫu thuật được u nguyên phát và không 
phẫu thuật được u nguyên phát, tỷ lệ sống sót 
theo bệnh (DSS) 5 năm lần lượt là 68% và 51% 
(p=0,559) [7]. Vì kết quả này không có ý nghĩa 
thống kê, nên cần phân tích sâu hơn với cỡ mẫu 
lớn hơn để làm rõ vai trò của phẫu thuật u nguyên 
phát ở bệnh nhân ASPS tiến triển/di căn.

Vai trò của xạ trị với ASPS vẫn chưa được 
đồng thuận do thiếu bằng chứng về khả năng 
kiểm soát tại chỗ và tỷ lệ sống được cải thiện khi 
dùng tia xạ. Các nghiên cứu đã có của Casanova, 
nghiên cứu JMOG hay phân tích cơ sở dữ liệu 
SEER của Wang hầu như đều chỉ ra xạ trị bổ trợ 
có hiệu quả hơn phẫu thuật đơn thuần ở những 
bệnh nhân không đạt được diện cắt và mép cắt 
mong muốn. Tuy nhiên, chỉ định xạ trị trong các 
nghiên cứu này đôi khi không rõ ràng và cỡ mẫu 
của các nghiên cứu này đều không lớn, do vậy cần 
nghiên cứu thêm với nhóm bệnh nhân lớn hơn để 
xem xét đánh giá vai trò xạ trị đối với các biên độ 
phẫu thuật khác nhau [7]. 

Do gen dung hợp ASPSCR1::TFE3 kích hoạt 
hàng loạt gen sinh mạch (VEGF-A, MET), kh-
iến khối u đặc biệt lệ thuộc tín hiệu VEGF/MET, 
nhiều chất ức chế sinh mạch khác nhau đã được 
nghiên cứu trong các thử nghiệm lâm sàng. Hiệu 
quả của pazopanib, cediranib và sunitinib đã 
được đánh giá triển vọng ở những bệnh nhân mắc 
ASPS [8-10]. Cediranib (VEGFR 1/2/3-TKI) là 

thuốc có dữ liệu ngẫu nhiên mạnh nhất. Thử ng-
hiệm pha II CASPS (32 ca sử dụng cediranib và 
16 ca giả dược) ghi nhận đường kính tổn thương 
giảm trung bình 8,3% sau 24 tuần, trong khi 
nhóm chứng tăng 13,4% (p = 0,001) và 84% bệnh 
nhân đạt kiểm soát bệnh bền vững [10]. Suni-
tinib (VEGFR/PDGFR/KIT) cho hiệu quả tương 
đương: trong nghiên cứu so sánh cediranib–suni-
tinib trên 34 người lớn, tỷ lệ đáp ứng khách quan 
của khối u (ORR) lần lượt là 6,7% và 7,1% đối 
với cediranib và sunitinib. 24 bệnh nhân có đáp 
ứng tốt nhất là bệnh ổn định (lần lượt là 86,7% 
và 78,6% đối với cediranib và sunitinib). Không 
có sự khác biệt đáng kể về PFS giữa hai nhóm 
điều trị [9]. Reichardt đã báo cáo tỷ lệ kiểm soát 
bệnh (đáp ứng một phần và/hoặc bệnh ổn định) 
của các phác đồ hóa chất cổ điển chỉ khoảng 
49%, thấp hơn nhiều so với TKIs [9]. Thậm chí 
ở nhóm bệnh nhân di căn như ca bệnh của chúng 
tôi, DSS 5 năm của nhóm dùng doxorubicin kém 
hơn nhiều so với nhóm dùng các tác nhân nhắm 
mục tiêu (lần lượt là 39% và 75%) [9]. Bệnh nhân 
của chúng tôi được điều trị bằng Sunitinib, tuy 
không có đáp ứng khối u sau 2 tháng nhưng sau 
5 tháng, các tổn thương phổi đã giảm kích thước. 
Hiện tại chưa có các nghiên cứu về điều trị TKIs ở 
trẻ ASPS với cỡ mẫu đủ lớn khảo sát về tỷ lệ đáp 
ứng khối u trên bệnh nhân trẻ em ASPS được điều 
trị bằng TKIs, do đó vấn đề này vẫn còn là một 
câu hỏi mở cần được nghiên cứu.

Trước đây, do biểu hiện PD-L1 thấp, sarcoma 
mô mềm thể hốc bị xem là một khối u “lạnh về 
mặt miễn dịch”; tuy nhiên, chính đặc điểm giàu 
mạch máu và ít đột biến lại tạo ra một vi môi 
trường thuận lợi cho đáp ứng miễn dịch khi sử 
dụng các thuốc ức “chốt” PD-1/PD-L1… Atezoli-
zumab đã chứng minh hiệu quả qua nghiên cứu 
pha II NCT03141684 trên 49 bệnh nhân từ 2 tuổi 
trở lên, kết quả cho ORR 36,5%, PFS 24 tháng; dữ 
liệu này đã giúp FDA phê duyệt atezolizumab cho 
ASPS di căn tháng 12/2022 [11]. Hiệu quả của 
pembrolizumab cũng đã được chứng minh qua 
các báo cáo, với ORR 57,1% và PFS 6,6 tháng 
[11]. Một số nghiên cứu khác đang tiến hành đánh 
giá sự kết hợp thuốc ức chế điểm kiểm soát miễn 
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dịch và TKI mở ra một hướng đi mới trong tương 
lai cho bệnh nhân ASPS [11]. 

4. KẾT LUẬN

Sarcoma mô mềm thể hốc là bệnh lý hiếm 
gặp, với trường hợp bệnh tại chỗ, phẫu thuật đảm 
bảo R0 là phương pháp điều trị hàng đầu. Với 
bệnh tiến triển/di căn, TKI và thuốc ức chế điểm 
kiểm soát miễn dịch cho thấy hiệu quả trong khi 
hóa chất cổ điển có vai trò hạn chế trong điều trị 
ASPS. Bệnh có tính chất di căn xa nhanh, nên cần 
phát hiện, chẩn đoán và điều trị sớm.
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XÁC ĐỊNH TỶ LỆ GIẢM BẠCH CẦU VÀ MỘT SỐ YẾU TỐ  
LIÊN QUAN Ở BỆNH NHÂN U LYMPHÔ TẾ BÀO B LỚN  

LAN TỎA ĐIỀU TRỊ R-CHOP
                                                                                                    Võ Văn Kha*, Nguyễn Yến Duy

TÓM TẮT
Mục tiêu: Xác định tỷ lệ giảm bạch cầu và khảo sát một số yếu tố liên quan trên bệnh nhân 

U lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa CD20(+) được điều trị bằng phác đồ R-CHOP tại  
Bệnh viện Ung bướu TP. Cần Thơ. 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang trên 60 bệnh nhân từ năm 
2021 đến năm 2023. 

Kết quả: Qua nghiên cứu trên 60 bệnh nhân, chúng tôi ghi nhận: tỷ lệ giảm bạch cầu là 7,7%. Giảm 
bạch cầu và bạch cầu hạt cao nhất ở chu kỳ 4 với tỷ lệ lần lượt là 12,2% và 14,3%. Qua phân tích các 
yếu tố liên quan ghi nhận những bệnh nhân có hội chứng B là một yếu tố nguy cơ có liên quan đến 
giảm bạch cầu có ý nghĩa thống kê (p=0,026). Tuy nhiên, khi phân tích mối tương quan giữa các yếu tố 
và tỷ lệ giảm bạch cầu bằng phương trình hồi quy tuyến tính trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy 
không có yếu tố nào có liên quan đến tỷ lệ giảm bạch cầu có ý nghĩa thống kê. 

Kết luận: Bệnh nhân U lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa CD20(+) được điều trị bằng 
phác đồ R-CHOP có độc tính chủ yếu là giảm bạch cầu và mức độ nặng không đáng kể. Cần lưu ý dự 
phòng giảm bạch cầu trên những bệnh nhân có hội chứng B. 

Từ khóa: U lymphô Không Hodgkin; CD20(+); R-CHOP.

DETERMINING THE RATE OF LEUKOPENIA AND SOME  
ASSOCIATED FACTORS IN DIFFUSE LARGE B-CELL  

LYMPHOMA PATIENTS TREATED WITH R-CHOP
ABSTRACT

Objectives: This study aimed to determine the rate of neutropenia and survey some risk factors 
related to leukopenia in patients with diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) CD20(+) treated with 
the R-CHOP regimen at the Can Tho Oncology Hospital. 

Subjects and Methods: A descriptive cross-sectional study involving 60 patients, spanning from 
2021 to 2023. 
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*Chịu trách nhiệm chính: Võ Văn Kha
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Results: Among 60 patients studied, we recorded: the incidence of leukopenia was 7.7%. The high-
est rates of leukopenia and neutropenia were recorded in the 4th chemotherapy cycle (12.2% and 
14.3%, respectively). Analysis of associated factors showed that patients with B symptoms had a sta-
tistically significant higher risk of leukopenia (p = 0.026). However, multivariate linear regression 
analysis revealed no statistically significant factor associated with the incidence of leukopenia. 

Conclusions: Leukopenia was the main side effect in CD20(+) diffuse large B-cell non-Hodgkin 
lymphoma patients treated with the R-CHOP regimen, though severe cases were not relevant. Special 
attention should be paid to leukopenia prophylaxis in patients presenting with B symptoms.

Keywords: Non-Hodgkin Lymphoma; CD20(+); R-CHOP.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
U lymphô không Hodgkin (NHL) được xếp 

hạng là bệnh ác tính phổ biến thứ 12 trên toàn cầu 
và thứ 13 tại Việt Nam, chiếm gần 3% các ca chẩn 
đoán và tử vong do ung thư theo GLOBOCAN 
2020. U lymphô Không Hodgkin, đặc biệt là u 
lympho tế bào B lớn lan tỏa (DLBCL), là một bệnh 
ác tính phổ biến, với R-CHOP là phương pháp 
điều trị tiêu chuẩn cho các trường hợp CD20(+). 
Phác đồ CHOP đã là phác đồ chuẩn trong hơn 40 
năm và việc bổ sung Rituximab, một kháng thể 
đơn dòng kháng CD20, đã được FDA chấp thuận 
vào năm 2006 để điều trị DLBCL bước một [1]. 
Mặc dù có hiệu quả, nhưng phác đồ R-CHOP vẫn 
được ghi nhận có liên quan đến nhiều tác dụng 
phụ, trong đó giảm bạch cầu và nguy cơ nhiễm 
trùng là biến chứng cấp tính và nguy hiểm nhất có 
liên quan đến nguy cơ tử vong, cần được phòng 
ngừa và theo dõi chặt chẽ trong quá trình điều trị, 
bên cạnh đó các yếu tố nguy cơ ở bệnh nhân Việt 
Nam vẫn chưa được khám phá đầy đủ. Hướng 
dẫn điều trị của Bộ Y tế đã phê duyệt chỉ định 
điều trị dự phòng hạ bạch cầu bước 1 trong một 
số trường hợp nguy cơ hạ bạch cầu cao >20%, và 
phác đồ R-CHOP có nguy cơ hạ bạch cầu trung 
bình (10÷20%). Giảm bạch cầu trung tính do hóa 
trị liệu chịu ảnh hưởng của các yếu tố như tuổi 
tác, bệnh đi kèm và phác đồ điều trị. Đã có những 
công trình nghiên cứu về đặc điểm lâm sàng và 
hiệu quả điều trị của phác đồ R-CHOP trên nhóm 
bệnh nhân u lymphô không Hogkin, tuy nhiên 
chưa có nghiên cứu nào khảo sát riêng về tác dụng 
phụ này xảy ra ở nhóm đối tượng nào là nguy cơ 
cao và những yếu tố nguy cơ có liên quan. Với 

câu hỏi nghiên cứu “Phác đồ R-CHOP điều trị 
bệnh nhân U lymphô không Hodgkin tế bào B lớn 
lan tỏa có gây tác dụng phụ giảm bạch cầu với tỷ 
lệ là bao nhiêu và những yếu tố nào có liên quan 
đến nguy cơ giảm bạch cầu ở nhóm bệnh nhân 
này?”, chúng tôi tiến hành nghiên cứu “Khảo sát 
tỷ lệ giảm bạch cầu và một số yếu tố liên quan 
trên bệnh nhân điều trị U lymphô Không Hodgkin 
với phác đồ R-CHOP tại Bệnh viện Ung bướu TP. 
Cần Thơ” với mục tiêu sau đây:

Mục tiêu: Xác định tỷ lệ giảm bạch cầu và 
các yếu tố liên quan đến giảm bạch cầu trên bệnh 
nhân U lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan 
tỏa được điều trị bằng phác đồ R-CHOP.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

Bệnh nhân mới được chẩn đoán U lymphô 
Không Hodgkin lần đầu, có đủ kết quả giải phẫu 
bệnh, chưa điều trị hóa chất trước đó tại Bệnh 
viện Ung bướu TP. Cần Thơ từ năm 2021-2023.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả 

cắt ngang.

2.3. Tiêu chuẩn lựa chọn
Nghiên cứu bao gồm các bệnh nhân được chẩn 

đoán u lympho tế bào B lớn lan tỏa có kết quả hóa 
mô miễn dịch CD20(+), được điều trị bước đầu 
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bằng phác đồ R-CHOP. Bệnh nhân từ 16 tuổi trở 
lên, có chỉ số hoạt động cơ thể (ECOG) từ 0 đến 
1, không mắc các bệnh lý phối hợp chống chỉ định 
với phác đồ R-CHOP và được theo dõi, đánh giá 
đầy đủ về lâm sàng và cận lâm sàng. Tất cả bệnh 
nhân tham gia nghiên cứu đều đồng ý và ký vào 
mẫu chấp thuận tham gia.

2.4. Tiêu chuẩn loại trừ
Bệnh nhân có kèm theo một hoặc nhiều bệnh 

ung thư khác đang được điều trị đồng thời bằng 
hóa trị, xạ trị, nội tiết, liệu pháp nhắm trúng đích 
hoặc miễn dịch. Bệnh nhân mắc các bệnh lý nặng 
như suy tim, suy thận nặng, viêm gan cấp… 
không đủ điều kiện để hóa trị. Bệnh nhân có tổn 
thương ngoài hạch ở hệ thần kinh trung ương, mũi 
và xoang cạnh mũi, ngoài màng cứng, vú, thận 
hoặc tuyến thượng thận được điều trị bằng Meth-
otrexate liều cao, hoặc bệnh nhân nhiễm HIV(+).

2.5. Biến số nghiên cứu
Trong nghiên cứu này, đáp ứng điều trị được 

đánh giá sau điều trị 03 chu kỳ và 06 chu kỳ  theo 
tiêu chuẩn Lugano 2014 (NCCN Guidelines Ver-
sion 3.2024), được chia làm 4 nhóm: Đáp ứng 
hoàn toàn (CR), đáp ứng một phần (PR), bệnh ổn 
định (SD), bệnh tiến triển (PD). Ngoài ra chúng 
tôi cũng thu thập các số liệu về dịch tễ, lâm sàng, 
cận lâm sàng trong quá trình điều trị của bệnh 
nhân từ hồ sơ bệnh án. 

Đặc điểm bệnh nhân: 
Giới tính: Được chia làm 2 nhóm nam và nữ. 
Tuổi: Tính thông qua năm sinh bằng cách hỏi 

trực tiếp người bệnh hoặc ghi nhận từ căn cước 
công dân, được chia thành các nhóm tuổi: < 30 
tuổi, 30-39 tuổi, 40-49 tuổi, 50-59 tuổi, 60-69 tuổi 
và 70 tuổi trở lên.

Tiền căn bệnh gồm:
Bệnh lý nội khoa đi kèm: Có và không có bệnh 

lý kèm theo.
Hội chứng B: Bao gồm các triệu chứng: Sốt 

cao > 38oC không rõ nguyên nhân, ra mồ hôi về 
đêm, sụt cân >10% trọng lượng cơ thể trong vòng 
6 tháng. Được chia làm 2 nhóm: Có và không.

Chỉ số hoạt động cơ thể: Đánh giá theo ECOG, 
gồm 2 biến: 0 - Hoạt động bình thường, không có 
triệu chứng bệnh và 1 - Có triệu chứng, hoạt động 
bình thường.

Chất chỉ điểm u: LDH huyết thanh (bình 
thường: 230-460 U/L). Được chia làm 2 nhóm: 
bình thường và tăng (hơn giá trị bình thường). 

Đánh giá tiên lượng lâm sàng theo chỉ số tiên 
lượng quốc tế (IPI) gồm 5 yếu tố: tuổi, KPS, giai 
đoạn, số vị trí tổn thương ngoài hạch và LDH 
máu. Được chia làm 3 nhóm: Nguy cơ thấp, nguy 
cơ trung bình, nguy cơ cao. 

Liều sử dụng/liều lý thuyết: 100% liều lý 
thuyết, 90-95% liều lý thuyết, 80-85% liều lý 
thuyết, 70-75% liều lý thuyết. Liều thực tế Ritux-
imab: biến định lượng, đơn vị mg. 

Đặc điểm giảm bạch cầu sau hóa trị: thời gian 
giảm bạch cầu sau hóa trị (tính theo ngày), thời 
gian điều trị (ngày), có sốt hay không sốt, có sử 
dụng kháng sinh hay không, có dùng thuốc kích 
thích tủy hay không, có phòng ngừa giảm bạch 
cầu hay không. 

Định nghĩa: Bệnh nhân được coi là giảm bạch 
cầu khi số lượng bạch cầu đa nhân trung tính dưới 
2G/L. Giảm bạch cầu mức độ nặng (độ III, IV) 
khi số lượng bạch cầu đa nhân trung tính thấp 
dưới 1G/L. Phân độ giảm bạch cầu dựa vào số 
lượng bạch cầu đa nhân trung tính trong máu 
ngoại vi như sau:

Bảng 1. Phân độ giảm bạch cầu theo CTCAE

Phân độ Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4
BCĐNTT (G/L) 1,5≤BCĐNTT<2 1≤BCĐNTT<1,5 0,5≤BCĐNTT<1 BCĐNTT<0,5
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Một số yếu tố liên quan đến tỷ lệ giảm bạch cầu: 
Tuổi, chỉ số hoạt động của cơ thể (ECOG), giai 
đoạn bệnh, chỉ số tiên lượng quốc tế (IPI), LDH, 
hội chứng B và liều điều trị thực tế Rituximab 
bằng phép kiểm χ2, T-test và phương trình hồi quy 
tuyến tính để xác định mối liên quan.

Phác đồ điều trị: RCHOP tiêu chuẩn mỗi 
21 ngày, điều trị 6-8 chu kỳ: Rituximab 375 
mg/m2, N1, IV. Doxorubicin 50 mg/m2, N1, 
IV. Cyclophosphamide 750 mg/m2, N1, IV. 
Vincristine 1.4 mg/m2, N1, IV. Prednisone 45 
mg/m2, N1-5, PO. Bệnh nhân được xét nghiệm 
lại công thức máu và các xét nghiệm thường quy 
trước mỗi chu kỳ  hóa trị tiếp theo và ghi nhận kết 
quả giảm bạch cầu. 

2.6. Phương pháp xử lý số liệu
Nhập và xử lý số liệu bằng phần mềm Excel 

và SPSS 27.0. Khảo sát thời gian sống còn bằng 
phương pháp Kaplan-Meier. Thời gian kết thúc 
nghiên cứu: 31/12/2023.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
Qua nghiên cứu trên 60 trường hợp đủ tiêu 

chuẩn, kết quả được trình bày sau đây: 

3.1. Tỷ lệ giảm bạch cầu trên BN U 
lymphô không Hodgkin được điều trị 
bằng R-CHOP
3.1.1. Tỷ lệ giảm bạch cầu trên đối tượng 
nghiên cứu 

Bảng 2. Tỷ lệ giảm bạch cầu theo mức độ trên tổng các chu kỳ hóa trị

Phân độ Số trường hợp Tỷ lệ (%)

Giảm bạch cầu

Độ 1 15 62,5

Độ 2 2 8,3

Độ 3 4 16,7

Độ 4 3 12,5

Giảm bạch cầu hạt

Độ 1 4 19,1

Độ 2 5 23,8

Độ 3 7 33,3

Độ 4 5 23,8

Nhận xét: 
Tỷ lệ giảm bạch cầu chung là 24 trường hợp 

(TH) (7,7%), tỷ lệ giảm bạch cầu hạt độ 3-4 là 
12 TH (3,9%) trong số tổng 311 chu kỳ hóa trị 
của 16/60 BN có giảm bạch cầu. Trên tổng số 24 

trường hợp giảm bạch cầu, đa số là giảm độ 1 có 
15 TH chiếm 62,5%, giảm độ 3-4 chỉ có 7 TH 
chiếm 29,2%. Giảm bạch cầu hạt có tổng 21 TH, 
trong đó giảm bạch cầu hạt độ 3-4 chiếm 57,1%. 

3.1.2. Tỷ lệ giảm bạch cầu theo chu kỳ
Bảng 3. Tỷ lệ giảm bạch cầu theo chu kỳ

Chu kỳ 1 Chu kỳ 2 Chu kỳ 3 Chu kỳ 4 Chu kỳ 5 Chu kỳ 6
Tần số 5/60 5/58 2/57 6/49 4/37 2/36
Tỷ lệ (%) 8,3 8,6 3,5 12,2 10,8 5,5

Nhận xét: 
Tỷ lệ giảm bạch cầu ở chu kỳ 4 là cao nhất 

chiếm 12,2%. 
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Bảng 4. Tỷ lệ giảm bạch cầu hạt theo chu kỳ

Chu kỳ 1 Chu kỳ 2 Chu kỳ 3 Chu kỳ 4 Chu kỳ 5 Chu kỳ 6
Tần số 4/60 4/58 2/57 7/49 4/37 2/36
Tỷ lệ (%) 6,6 6,9 3,5 14,3 10,8 5,5

Nhận xét: 
Chúng tôi ghi nhận tỷ lệ BN có giảm bạch cầu 

hạt theo từng chu kỳ  điều trị thấy được tỷ lệ giảm 
Bảng 5. Số chu kỳ và liều hóa trị

n = 54 Tỷ lệ %

Số chu kỳ điều trị
6 28 46,7
8 7 11,7

Liều thực tế
100% 32 53,4

90÷95% 17 28,3
80÷85% 11 18,3

Nhận xét: 
Đa số BN được hóa trị từ 6 chu kỳ, chiếm 

46,7%, có 7 BN hóa trị 8 chu kỳ, chiếm 11,7%. 

Liều điều trị thực tế trong phác đồ R-CHOP so 
với liều lý thuyết cao nhất là liều 100% chiếm tỷ 
lệ 53,4%, kế đến là liều 90-95% chiếm 28,3% và 
18,3% BN sử dụng liều 80-85%.

Bảng 6. Tỷ lệ bệnh nhân có sốt giảm bạch cầu và được sử dụng kháng sinh, kích thích tủy  
trong số bệnh nhân có giảm bạch cầu

Tần số (n=16) Tỷ lệ (%)
Có sốt giảm bạch cầu 6 37,5
Sử dụng kháng sinh 9 56,3
Sử dụng kích thích tủy 7 43,8

bạch cầu hạt ở chu kỳ 4 là cao nhất chiếm 14,3%. 

3.1.3. Đặc điểm liên quan đến điều trị

Nhận xét: 
Trong số 16 BN có giảm bạch cầu, có 6 BN 

sốt giảm bạch cầu chiếm 37,5%. Có 9 BN được 
điều trị với kháng sinh chiếm 56,3% và 7 BN có 
sử dụng kích thích tủy chiếm 43,8%.

3.2. Phân tích các yếu tố nguy cơ liên 
quan đến giảm bạch cầu trên BN U 
lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan 
tỏa CD20(+) được điều trị bằng phác đồ 
R-CHOP
3.2.1. Phân tích đơn biến các yếu tố liên 
quan và giảm bạch cầu

Bảng 7. Phân tích mối liên quan giữa hội chứng B và giảm bạch cầu

Các yếu tố nguy cơ Giảm bạch cầu P
(N=60)Có (n,%) Không (n,%)

Tuổi
< 60 tuổi 10 (16,7) 21 (35)

p=0,5
≥ 60 tuổi 6 (10) 23 (38,3)
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Các yếu tố nguy cơ Giảm bạch cầu P
(N=60)Có (n,%) Không (n,%)

Hội chứng B
Không 11 (18,3) 41 (68,3)

p=0,026
Có 5 (8,4) 3 (5)

Nguy cơ IPI
Thấp 1 (1,7) 9 (15)

p=0,296Trung bình 12 (20) 24 (40)
Cao 3 (5) 11 (18,3)

Giá trị LDH
(230-460 U/L)

Bình thường 8 (13,3) 33 (55)
p=0,065

Tăng 8 (13,3) 11 (18,3)

Tỉ lệ liều thực tế
100% liều 4 (6,7) 7 (11,7)

p=0,53090-95% liều 3 (5) 14 (23,3)
80-85% liều 9 (15) 23 (38,3)

Giai đoạn bệnh

I 5 (8,3) 13 (21,7)

p=0,533
II 3 (5) 14 (23,3)
III 4 (6,7) 12 (20)
IV 4 (6,7) 5 (8,3)

ECOG
0 3 (5) 5 (8,3)

p=0,36
1 13 (21,7) 39 (65)

Bảng 8. Phân tích đa biến mối liên quan giữa giảm bạch cầu và các yếu tố liên quan

Biến độc lập Hệ số hồi quy Giá trị p
Giới tính 0,047 0,759
Tuổi -0,007 0,273
BMI -0,018 0,322
Hội chứng B -0,244 0,127
Tiền sử 0,132 0,564
ECOG 0,119 0,554
Giai đoạn bệnh 0,120 0,523
Số lượng ngoài hạch 0,005 0,856
Chỉ số IPI -0,034 0,856
Giá trị LDH 0,000 0,989
Số chu kỳ -0,089 0,524
Liều thực tế 0,000 0,784
Liều Rituximab -0,002 0,148

Nhận xét: 
Như vậy theo kết quả phân tích, trong nghiên 

cứu của chúng tôi cho thấy có sự liên quan giữa 
hội chứng B và tình trạng giảm bạch cầu, với  
p = 0,026 có ý nghĩa thống kê. Trong khi đó các 

yếu tố khác thì chưa thấy có sự liên quan với giảm 
bạch cầu (p >0,05). Chúng tôi tiến hành phân tích 
đa biến sâu hơn.

3.1.2. Phân tích đa biến các yếu tố liên 
quan và giảm bạch cầu
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Nhận xét: 
Phân tích mối tương quan giữa các yếu tố và 

tỷ lệ giảm bạch cầu bằng phương trình hồi quy 
tuyến tính trong nghiên cứu của chúng tôi cho 
thấy không có yếu tố nào có liên quan đến tỷ lệ 
giảm bạch cầu có ý nghĩa thống kê.

4. BÀN LUẬN
4.1. Tỷ lệ giảm bạch cầu trên BN DLBCL 
có CD20(+) được điều trị bằng R-CHOP

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ giảm 
bạch cầu chung là 24 trường hợp chiếm (7,7%), tỷ 
lệ giảm bạch cầu hạt độ 3-4 là 12 TH (3,9%) trong 
số tổng 311 chu kỳ hóa trị, có 6 BN có sốt giảm 
bạch cầu, đa số các BN giảm bạch cầu độ 3-4 có 
sốt đều được sử dụng kháng sinh để điều trị và có 
thể có thêm thuốc kích thích tủy theo hướng dẫn 
của Bộ Y tế và các khuyến cáo hiện hành. tỷ lệ 
thấp hơn so với các nghiên cứu khác, như nghiên 
cứu của Lưu Hùng Vũ (2021) ghi nhận giảm bạch 
cầu hạt là độc tính thường gặp nhất (42,9%), 
nhưng chỉ có 5,8% gặp giảm bạch cầu độ 3,4 [2]. 
Trong khi đó, Phạm Thị Quế (2011) và ghi nhận 
tỷ lệ giảm bạch cầu và giảm bạch cầu hạt độ 0–1 
chiếm ưu thế (trên 70%), còn độ 3–4 ở mức thấp 
(khoảng 10%) [3]. So sánh với dữ liệu thu được 
từ một số nghiên cứu trên thế giới như: Nghiên 
cứu đoàn hệ Nhật Bản chỉ ra rằng ở những BN bị 
ung thư hạch nhận được phác đồ R-CHOP chu kỳ 
mỗi 21 ngày không dự phòng bằng G-CSF, tỷ lệ 
mắc FN là 15% [4]. Một nghiên cứu khác tại Hàn 
Quốc của tác giả Yu Ri Kim và cộng sự trên 148 
BN, tỷ lệ mắc mới giảm bạch cầu trung tính là 96 
trường hợp (12,2%) [5]. Trong nghiên cứu của 
chúng tôi, chỉ có hai trường hợp được dự phòng 
G-CSF bước một, tuy nhiên một trong hai trường 
hợp vẫn xảy ra giảm bạch cầu có sốt ở chu kỳ 5. 
Kết quả giảm bạch cầu được ghi nhận thấp hơn, 
sự khác biệt với các nghiên cứu khác có thể do 
khác nhau về đặc điểm dân số, công thức tính tỷ 
lệ giảm bạch cầu, của chúng tôi là đếm số trường 
hợp có giảm bạch cầu trên tổng số chu kỳ  hóa trị. 
Ngoài ra, mặc dù cở mẫu nghiên cứu của chúng 
tôi là 60, tuy nhiên các bệnh nhân có nhiều giai 

đoạn bệnh khác nhau và biểu hiện lâm sàng khác 
nhau nên tỷ lệ BN hóa RCHOP 6 chu kỳ là chủ 
yếu chiếm 46,7%, kế đó là 8 chu kỳ chiếm 11,7% 
và còn lại là những BN được hóa 03 và 04 chu 
kỳ, có phối hợp với xạ trị, hoặc ngưng điều trị 
do nhiều nguyên nhân bệnh tiến triển hoặc tự ý 
ngưng điều trị; điều này có thể dẫn đến việc ghi 
nhận số trường hợp giảm bạch cầu ít hơn. 

Giảm bạch cầu và bạch cầu hạt trong nghiên 
cứu của chúng tôi cao nhất ở chu kỳ 4 với tỷ lệ 
lần lượt là 12,2% và 14,3% từ đó cho thấy sự 
tích lũy độc tính khi điều trị lâu dài, bệnh nhân 
nên được theo dõi sát ở các chu kỳ sau cũng như 
dự phòng các biến cố bất lợi có thể xảy ra như 
sử dụng thuốc kích thích tủy G-CSF hoặc kháng 
sinh dự phòng và theo dõi các chỉ số huyết học 
một cách thận trọng. Hạn chế trong nghiên cứu 
của chúng tôi là không theo dõi được số lượng 
bạch cầu theo các mốc thời gian sau hóa trị để 
xác định bất kỳ yếu tố nào có thể dự đoán sự 
khởi phát của đáy huyết học và thời gian tối ưu 
của điều trị dự phòng G-CSF cho người bệnh, 
nghiên cứu của chúng tôi chỉ ghi nhận kết quả 
bạch cầu trước mỗi chu kỳ hóa trị tiếp theo hay 
bất cứ khi nào bệnh nhân có xét nghiệm bạch cầu 
bất thường đến bệnh viện. 

4.2. Phân tích các yếu tố nguy cơ liên 
quan đến giảm bạch cầu trên BN U 
lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan 
tỏa CD20(+) được điều trị bằng phác đồ 
R-CHOP

Qua các phân tích đơn biến và đa biến các yếu 
tố liên quan đến việc giảm bạch cầu trên BN NHK 
có hóa trị phác đồ R-CHOP như: Giới tính, độ 
tuổi, BMI, tiền sử bệnh kèm theo, chỉ số hoạt động 
cơ thể, hội chứng B, giai đoạn bệnh, IPI, số lượng 
ngoài hạch, LDH, liều điều trị thực tế, chúng tôi 
nhận thấy trong khi các yếu tố khác chưa thấy có 
sự liên quan với giảm bạch cầu thì hội chứng B là 
một yếu tố có liên quan giảm bạch cầu (p=0,026) 
có ý nghĩa thống kê, có thể thấy hội chứng B khi 
có biểu hiện chứng tỏ mức độ bệnh không còn 
khu trú tại chỗ nữa, vì vậy tiên lượng bệnh cũng 
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trở nên xấu hơn về đáp ứng điều trị cũng như sống 
còn. Mặc dù nghiên cứu của chúng tôi có sự khác 
biệt với vài nghiên cứu khác trên thế giới, có thể 
do sự khác biệt về cở mẫu và đặc điểm dân số, như 
nghiên cứu của Yu Ri Kim và cộng sự chi ra các 
yếu tố nguy cơ gây sốt giảm bạch cầu trung tính ở 
bệnh nhân u lympho không Hodgkin có dự phòng 
yếu tố kích thích tủy ghi nhận có ba yếu tố có liên 
quan đáng kể đến việc nhập viện liên quan đến 
FN như: tuổi cao (>60 tuổi) (p=0,015), giới tính 
nữ (p< 0,001) và mức albumin thấp (p=0,009) [5]. 
Nghiên cứu của Hardianti và cộng sự năm 2021 về 
các yếu tố nguy cơ giảm bạch cầu sau hóa trị chu 
kỳ 1 ở NHL, kết quả cho thấy tuổi trên 50 và sử 
dụng phác đồ có chứa Rituximab là những yếu tố 
nguy cơ đáng kể gây giảm bạch cầu [6]. Còn theo 
nghiên cứu trên 466 BN NHL tế bào B điều trị với 
R-CHOP tại Nhật Bản, các yếu tố nguy cơ của FN 
liên quan đến chỉ số Albumin < 35 g/l (p=0,0047), 
liều tương đối <85% (p=0,0007) và thiếu điều trị 
dự phòng bằng G-CSF (p=0,0006) trong chu kỳ  
1 [7]. Nghiên cứu của Wenshuai Zheng và cộng 
sự năm 2023 trên 103 BN về tỷ lệ mắc và các 
yếu tố nguy cơ gây giảm bạch cầu trung tính kèm 
sốt ở bệnh nhân u lympho tế bào B lớn lan tỏa 
được điều trị bằng phác đồ R-CHOP-21 tại Trung 
Quốc, phân tích đa biến cho thấy tuổi ≥ 65, tổn 
thương tủy xương, albumin < 35 g/L và cường 
độ liều tương đối trung bình ≥ 80% là các yếu tố 
nguy cơ độc lập đối với FN [8]. Những sự khác 
biệt cho thấy chúng ta cần tiếp tục nghiên cứu sâu 
hơn, bên cạnh đó cần có thêm nhiều hơn những 
dữ liệu ban đầu về các yếu tố khác để phân tích 
tình hình nguy cơ cho bệnh nhân Việt Nam để 
có chiến lược dự phòng giảm bạch cầu do hóa trị 
hiệu quả nhằm giảm gánh nặng y tế và nâng cao 
chất lượng người bệnh. 

5. KẾT LUẬN

Qua nghiên cứu, chúng tôi ghi nhận bệnh nhân 
U lymphô Không Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa 
CD20(+) được điều trị bằng phác đồ R-CHOP có 
độc tính chủ yếu là giảm bạch cầu chiếm 7,7% và 

mức độ nặng không đáng kể. Hội chứng B là một 
yếu tố nguy cơ có liên quan đến giảm bạch cầu, 
cần lưu ý theo dõi, xem xét dự phòng giảm bạch 
cầu trên những bệnh nhân có hội chứng B.
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KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ U LYMPHO KHÔNG HODGKIN TẾ BÀO  
B CD20(+) BẰNG PHÁC ĐỒ R-CHOP TẠI BỆNH VIỆN UNG BƯỚU 

BẮC NINH
Nguyễn Danh Song*, Nguyễn Thị Thanh Huyền,  

Hoàng Thị Trà My, Vũ Thị Hồng, Lê Thị Hương

TÓM TẮT
Mục tiêu: Đánh giá kết quả điều trị của điều trị U lympho không Hodgkin tế bào B CD20(+) bằng 

phác đồ R-CHOP tại Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh.
Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả, hồi cứu, trên bệnh nhân được chẩn 

đoán xác định U lympho không Hodgkin tế bào B, CD 20(+), được điều trị bằng phác đồ RCHOP từ 
tháng 01/2022 đến tháng 01/2025 tại Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh.

Kết quả: Nghiên cứu trên 36 bệnh nhân: tuổi trung bình là 61; hội chứng B gặp ở 33,3%. Hầu hết 
bệnh nhân vào viện vì nổi hạch chiếm 72,2%; trong đó có 77,8% bệnh nhân có ≥ 3 hạch; 5 bệnh nhân 
chỉ có duy nhất 1 hạch. Số bệnh nhân có tổn thương bulky là 3 bệnh nhân, chiếm 8,3%. Có 52,8% bệnh 
nhân giai đoạn I-II, 47,2% bệnh nhân giai đoạn III-IV. Các bệnh nhân có thể mô bệnh học chủ yếu là 
ULP tế bào B lớn lan tỏa, chiếm 69,4%. Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn là 66,7%, đáp ứng một phần là 11,1%. 
Độc tính trên huyết học hay gặp nhất, độc tính trên gan thận ít gặp, chủ yếu gặp độ I và độ II. 

Kết luận: Các đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng đặc trưng của u lympho không Hodgkin tế bào B, 
CD 20(+) hỗ trợ các bác sĩ trong quá trình chẩn đoán sớm và điều trị kịp thời cho các bệnh nhân này. 
Phác đồ R-CHOP là phác đồ chuẩn giúp làm tăng tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn cho bệnh nhân u lympho 
không Hodgkin tế bào B CD20(+).

Từ khóa: u lympho không hodgkin, CD20(+), RCHOP.

TREATMENT OUTCOMES OF CD20-POSITIVE B-CELL 
NON-HODGKIN LYMPHOMA WITH THE R-CHOP REGIMEN  

AT BAC NINH ONCOLOGY HOSPITAL
SUMMARY

Objective: To evaluation of treatment outcomes of CD20-positive B-cell non-Hodgkin lymphoma 
with the R-CHOP regimen at Bac Ninh Oncology Hospital. 

1Bênh viện Ung bướu Bắc Ninh
*Chịu trách nhiệm chính: Nguyễn Danh Song
Email: bssongbinh@yahoo.com.vn
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 07/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025
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Subjects and Methods: A retrospective descriptive study was conducted on patients with 
histologically confirmed CD20-positive B-cell non-Hodgkin lymphoma who received R-CHOP 
regimen from January 2022 to January 2025 at Bac Ninh Oncology Hospital. 

Results: 36 patients were included. The mean age was 61 years; B symptoms were present in 
33.3%. The most common presenting complaint was lymphadenopathy (72.2%), multiple lymph 
node involvement (≥3 regions) was seen in 77.8%, while 5 patients had a single lymph node. Bulky 
disease occurred in 8.3%. Early-stage disease (stage I–II) accounted for 52.8%, and stage III–IV for 
30.6%. Diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) was the predominant histological subtype (69.4%). 
The complete response (CR) rate was 66.7%, and partial response (PR) rate was 11.1%. Hematologic 
toxicities were the most common adverse events; hepatic and renal toxicities were uncommon and 
generally mild (grade I–II). 

Conclusion: Typical clinical and paraclinical features of CD20-positive B-cell non-Hodgkin 
lymphoma can aid clinicians in early diagnosis and timely treatment. The R-CHOP regimen remains 
the standard of care and provides a high complete response rate in this patient population.

Keywords: non hodgkin lymphoma, CD20(+), RCHOP.

I. ĐẶT VẤN ĐỀ
U lympho là bệnh lý tăng sinh ác tính của tổ 

chức lympho. Đây là bệnh lý huyết học ác tính 
thường gặp, bao gồm hai loại: u lympho Hodgkin 
và u lympho không Hodgkin. U lympho không 
Hodgkin thường gặp hơn, chiếm 80÷85% toàn bộ 
u lympho và còn lại là u lympho Hodgkin.

U lympho không Hodgkin là một trong những 
bệnh ung thư đáp ứng tốt với điều trị. Trong số các 
típ mô bệnh học của U lympho không Hodgkin 
thì thể tiến triển nhanh chiếm phần lớn nhất là u 
lympho không Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa đặc 
trưng bởi độ ác tính và tỷ lệ tái phát cao với thời 
gian sống thêm của bệnh nhân nếu không điều 
trị tính bằng tháng. Khoảng 50÷60% bệnh nhân u 
lympho không Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa đạt 
đáp ứng hoàn toàn và duy trì đáp ứng sau điều trị 
ban đầu. Trong khi đó các thể bệnh u lympho tiến 
triển chậm có tỷ lệ đạt đáp ứng hoàn toàn với phác 
đồ hóa trị ban đầu khoảng 40÷80%. 

Về điều trị, phác đồ CHOP được xem là 
phác đồ chuẩn từ năm 1975, tỷ lệ đáp ứng hoàn 
toàn (ĐUHT) cao 70% nhưng chỉ có 30% bệnh 
nhân sống kéo dài. Năm 1997, với sự ra đời 
của rituximab - một kháng thể đơn dòng kháng 
CD20 - sử dụng phối hợp với CHOP (phác đồ 
R-CHOP) được xem là tiêu chuẩn vàng trong 

điều trị U lympho không Hodgkin tế bào B với 
CD20 dương tính, làm tăng thêm tỷ lệ đáp ứng 
hoàn toàn và cải thiện thời gian sống thêm toàn 
bộ (STTB) và sống thêm không biến cố (STKBC) 
so với CHOP đơn thuần. Trong nước, tính đến 
nay có rất nhiều nghiên cứu về U lympho không 
Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa CD20 dương tính 
điều trị bằng CHOP/R-CHOP [1], [2]. Bệnh viện 
Ung bướu Bắc Ninh đã áp dụng phác đồ này từ 
những năm 2019 cho bệnh nhân U lympho không 
Hodgkin tế bào B có CD20 dương tính mang lại 
kết quả cao, tuy nghiên, chưa có nghiên cứu nào 
đánh giá hiệu quả của phác đồ này, vì vậy tôi 
tiến hành nghiên cứu đề tài: “Kết quả điều trị U 
lympho không Hodgkin tế bào B CD20(+) bằng 
phác đồ R-CHOP tại Bệnh viện Ung bướu Bắc 
Ninh” với mục tiêu sau:

Đánh giá đáp ứng điều trị và một số tác dụng 
không mong muốn của phác đồ R-CHOP ở nhóm 
bệnh nhân nghiên cứu.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

36 bệnh nhân được chẩn đoán U lympho 
không Hodgkin tế bào B CD20 (+) tại Bệnh viện 
Ung bướu Bắc Ninh giai đoạn từ tháng 01/2022 
đến tháng 01/2025.
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* Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân:
- Bệnh nhân được chẩn đoán là U lympho 

không Hodgkin.
- Kết quả hóa mô miễn dịch chẩn đoán xác 

định là u lympho không Hodgkin tế bào B, CD 
20 (+).

- Được điều trị phác đồ R-CHOP tối thiểu 03 
chu kỳ. 

- Từ đủ 18 tuổi trở lên, ECOG ≤2.
- Các xét nghiệm sinh hóa, huyết học, chức 

năng tim mạch đủ tiêu chuẩn điều trị hóa chất.
* Tiêu chuẩn loại trừ: 
- ULAKH tái phát hoặc đã điều trị trước đó 

(hóa trị, xạ trị).
- Bệnh nhân mắc bệnh ung thư khác kèm theo.
- Bệnh biểu hiện ở thần kinh trung ương trước 

điều trị.
- Chống chỉ định điều trị hóa trị.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
- Thiết kế nghiên cứu: Mô tả, hồi cứu.
- Mẫu nghiên cứu: Mẫu thuận tiện 36 bệnh nhân.

2.3. Địa điểm nghiên cứu 
Bệnh viện Ung bướu Bắc Ninh.

2.4. Chỉ số, biến số nghiên cứu
* Đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng:
- Tuổi: tuổi tính theo ngày dương lịch.
- Giới: chia thành 2 giới nam, nữ.
- Triệu chứng B: bao gồm 1 trong các triệu 

chứng: sốt >38 độ, gầy sút >10 % trọng lượng cơ 
thể trong 6 tháng, ra mồ hôi đêm.

- Vị trí tổn thương: Tại hạch/ngoài hạch; số 
lượng tổn thương.

- Kích thước tổn thương: < 7,5 cm, ≥ 7,5 cm.

- Thể mô bệnh học theo WHO năm 2016.
- Phân giai đoạn: I-IV theo hệ thống Ann Arbor.
* Đáp ứng điều trị:
- Đáp ứng điều trị: Đánh giá đáp ứng sau 3 chu 

kỳ và lúc kết thúc điều trị theo tiêu chuẩn Lugano 
theo CT:

+ Đáp ứng hoàn toàn (ĐUHT).
+ Đáp ứng một phần (ĐUMP).
+ Bệnh ổn định (BOĐ).
+ Bệnh tiến triển (BTT).
- Tác dụng phụ của hóa trị theo tiêu chuẩn của 

CTCAE 5.0 năm 2017:
+ Tác dụng phụ trong khi truyền: Sốt, ớn lạnh, 

tăng huyết áp.
+ Tác dụng phụ huyết học: Giảm bạch cầu, 

giảm hồng cầu, giảm tiểu cầu.
+ Tác dụng phụ ngoài huyết học: buồn nôn, 

nôn, gan, thận, thần kinh ngoại vi,... 
+ Tác dụng phụ nhiễm trùng: Sốt giảm bạch 

cầu hạt, viêm phổi nặng.

2.5. Quy trình nghiên cứu
- Thu thập số liệu, thông tin bệnh nhân theo 

một mẫu bệnh án nghiên cứu thống nhất dựa trên 
hồ sơ bệnh án (thu tuyển hồi cứu).

- Ghi nhận các đặc điểm lâm sàng, cận lâm 
sàng trước và trong quá trình điều trị.

- Ghi nhận kết quả đáp ứng điều trị và độc tính 
của phác đồ 

+  Điều trị hóa chất phác đồ RCHOP.
Rituximab 375 mg/m2 TTM ngày 1. 
Cyclophosphamide 750 mg/m2 TTM ngày 1. 
Doxorubicin 50 mg/m2 TTM ngày 1. 
Vincristine 1,4 mg/m2 TM ngày 1 (Liều tối đa 

là 2 mg/ngày).
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Prednisone 100 mg uống ngày 1 đến ngày 5. 
Chu kỳ mỗi 3 tuần.
+ Đánh giá lại sau 3 và 6 chu kỳ hóa chất.
+ Độc tính hóa trị được đánh giá theo phân loại 

CTCAE.

2.6. Xử lý số liệu 
Số liệu thu thập được mã hóa và xử lý bằng 

phần mềm SPSS 20.0. Mô tả trung bình, trung vị, 
độ lệch chuẩn, giá trị min, max.

2.7. Đạo đức nghiên cứu 
Nghiên cứu mô tả, không có tính chất can 

thiệp, nhằm mục đích nâng cao chất lượng điều 
trị bệnh. Số liệu trung thực khách quan. 

3. KẾT QUẢ

Bảng 1. Đặc điểm chung của bệnh nhân nghiên cứu

Đặc điểm Bệnh nhân (n) Tỷ lệ (%)

Tuổi

≤ 40 3 8,3
41 - 60 15 41,7
61 - 75 16 44,4

> 75 2 5,6
Tuổi TB ± SD (min - max) 61±10,45

Giới
Nam 23 63,9
Nữ 13 36,1

Hội chứng B
Có 12 33,3

Không 24 66,7

Chỉ số toàn trạng 
(ECOG)

0 - 1 35 97,2
2 1 2,8

Triệu chứng đầu tiên
Nổi hạch ngoại vi 26 72,2

Khác 10 27,8

Nhận xét: 
Độ tuổi trung bình của các bệnh nhân trong 

nghiên cứu là 61±10,45; Nhóm tuổi 41-75 tuổi 
chiếm tỷ lệ cao nhất (81,6%). Chỉ có 2 bệnh nhân 
trên 75 tuổi, chiếm 5,6% trong số bệnh nhân 
nghiên cứu có 23 bệnh nhân nam và 13 bệnh nhân 
nữ. Tỷ lệ nam/nữ là ~1,77/1. Hội chứng B gặp 
ở 12 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ là 33,3%. Hầu hết 
các bệnh nhân có chỉ số toàn trạng ECOG là 0 và 
1, chiếm 97,2%. Có 26 bệnh nhân vào viện vì nổi 
hạch (chiếm 72,2%).  Có 10 bệnh nhân vào viện 
vì các lý do khác (sốt, nuốt vướng, đau bụng,…) 
chiếm 27,8%.

Bảng 2. Phân bố theo số lượng, vị trí tổn thương 
của bệnh nhân

Đặc điểm Số BN 
(n)

Tỷ lệ 
(%)

Số lượng tổn 
thương hạch

1 hạch 5 13,9
2 hạch 3 8,3
≥ 3 hạch 28 77,8

Có tổn thương ngoài hạch 19 52,7

Hạch ngoại vi
Cổ 23 63,9
Nách 5 13,9
Bẹn 10 27,8
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Đặc điểm Số BN 
(n)

Tỷ lệ 
(%)

Tổn thương 
ngoài hạch

Lách 4 11,1
Dạ dày 6 16,7
Đại tràng 4 11,1
Phổi 6 16,7
Vòm 2 5,6
Phần mềm 1 2,8
Xương 1 2,8

Nhận xét: 
Có 19 bệnh nhân có tổn thương ngoài hạch 

(chiếm 52,7%). Bệnh nhân có tổn thương ≥ 3 
hạch là 28 (chiếm 77,8%), có 5 bệnh nhân chỉ 
có duy nhất 1 hạch (chiếm 13,9%). Trong số 26 
bệnh nhân vào viện vì nổi hạch, có 23 bệnh nhân 
nổi hạch cổ (63,9%). Vị trí ngoài hạch hay gặp là 
đường tiêu hóa, gan, phổi, xương… trong đó tổn 
thương ở phổi gặp ở 6 bệnh nhân (16,67%), lách 
gặp ở 4 bệnh nhân (chiếm 11,1%).
Bảng 3. Kích thước tổn thương của bệnh nhân 

nghiên cứu

Kích thước  
tổn thương

Bệnh nhân 
(n)

Tỷ lệ 
(%)

< 7,5 cm 33 91,7
≥ 7,5 cm 3 8,3
Tổng 36 100

Nhận xét: 
Số bệnh nhân có tổn thương bulky là 3 bệnh 

nhân, chiếm 8,3%.

Biểu đồ 1. Phân loại giai đoạn bệnh

Nhận xét:  
Có 19 bệnh nhân ở giai đoạn I-II, chiếm 52,8%; 

trong đó, số bệnh nhân giai đoạn I hay gặp nhất là 
14 bệnh nhân (38,9%). Giai đoạn IV có 11 bệnh 
nhân, chiếm 30,6%.
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Biểu đồ 2. Phân loại mô bệnh học

Nhận xét: 
Trong số 36 bệnh nhân nghiên cứu, có 25 

bệnh nhân có thể mô bệnh học là u lympho không 
Hodgkin tế bào B lớn lan tỏa, chiếm 69,4%.

Bảng 4. Tỷ lệ đáp ứng giữa kỳ và cuối kỳ

Đánh giá đáp ứng
Sau 3 chu kỳ Sau 6 chu kỳ

Số BN (n) Tỷ lệ (%) Số BN (n) Tỷ lệ (%)
Đáp ứng hoàn toàn 8 22,2 23 63,9
Đáp ứng một phần 24 66,7 5 13,9
Bệnh ổn định 0 0 3 8,3
Bệnh tiến triển 4 11,1 5 13,9
Tổng 36 100 36 100
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Nhận xét: 
Sau 3 chu kỳ có 8 bệnh nhân đáp ứng hoàn 

toàn chiếm 22,2%, đáp ứng một phần là 66,7%. 
Có 4 bệnh nhân tiến triển (11,1%). Sau 6 chu 
kỳ, có 23 bệnh nhân đáp ứng hoàn toàn (chiếm 

63,9%), đáp ứng một phần là 5 bệnh nhân (chiếm 
13,9%). Sau 6 chu kỳ, có 23 bệnh nhân đáp ứng 
hoàn toàn (chiếm 63,9%), đáp ứng một phần là 5 
bệnh nhân (chiếm 13,9%). Có 5 bệnh nhân tiến 
triển (13,9%).

Bảng 5. Tác dụng không mong muốn 

Tác dụng không mong muốn Độ 1
BN (%)

Độ 2
BN (%)

Độ 3
BN (%)

Độ 4
BN (%)

Thiếu máu 5 (13,9) 0 0 1 (2,8)
Hạ bạch cầu 5 (13,9) 1 (2,8) 1 (2,8) 1 (2,8)
Hạ tiểu cầu 0 0 0 0
Phản ứng trong truyền 9 (25) 0 0 0

Sinh hóa
Tăng men gan 9 (25) 1 (2,8) 1 (2,8) 3 (8,3)
Tăng Creatinin 2 (5,6) 0 0 0

Độc tính khác
Buồn nôn, nôn 8 (22,2) 0 0 0
Độc tính thần kinh ngoại vi 2 (5,6) 0 0 0
Viêm phổi 2 (5,6) 0 0 0

Nhận xét: 
Có 13 bệnh nhân có độc tính trên hệ tạo huyết 

(chiếm 36,1%), trong đó có 1 bệnh nhân thiếu máu 
độ 3 trở lên (chiếm 2,8%). Số bệnh nhân hạ bạch 
cầu độ 3 trở lên là 2 bệnh nhân (chiếm 5,6%). 
Không có bệnh nhân nào hạ tiểu cầu. Có 9 bệnh 
nhân phản ứng trong truyền (25%), hầu hết là gặp 
ở chu kỳ 1. Có 14 bệnh nhân tăng men gan (chiếm 
38,9%), trong đó chủ yếu là tăng men gan độ 1-2, 
chỉ có 4 bệnh nhân tăng men gan độ 3 trở lên; 
8 bệnh nhân có độc tính buồn nôn, nôn (chiếm 
22,2%) nhưng hầu hết là nôn độ 1-2. Không có 
bệnh nhân nào nôn độ 3 trở lên. Có 2 bệnh nhân 
viêm phổi, hầu hết là độ 1,2 (chiếm 4,8%). Có 2 
bệnh nhân gặp độc tính thần kinh ngoại vi, hầu 
hết là độc tính độ 1, chủ yếu là gặp ở những chu 
kỳ cuối (chiếm 5,6%).

4.  BÀN LUẬN
* Tuổi 
Độ tuổi trung bình của các bệnh nhân trong 

nghiên cứu là 61±10,45; trong đó thấp nhất là 26 
tuổi và cao nhất là 78 tuổi. Nhóm tuổi 41-75 tuổi 

chiếm tỷ lệ cao nhất (81,6%). Kết quả tuổi trung 
bình = 61 tuổi trong nghiên cứu chúng tôi lớn hơn 
so với các tác giả trong nước. Theo nghiên cứu 
của Bệnh viện K (2006): Tuổi trung bình 48,16 
tuổi (khoảng 17-75 tuổi) [1]. Điều này có thể giải 
thích do khác biệt về cỡ mẫu và tiêu chuẩn chọn 
bệnh nhân giữa hai nghiên cứu. Tương tự, theo 
nghiên cứu của Nguyễn Quỳnh Tú (2021): tuổi 
trung bình 55,9 tuổi [2].

* Hội chứng B 
Tỷ lệ bệnh nhân có triệu chứng B trong nghiên 

cứu của chúng tôi chiếm 33,3% (12/36 trường 
hợp). Triệu chứng B ở đây gồm một trong ba 
triệu chứng là sốt, sụt cân hay đổ mồ hôi đêm. 
Kết quả của chúng tôi tương đồng với nghiên cứu 
của Lưu Hùng Vũ (2022) nghiên cứu trên 48 bệnh 
nhân ULBLLT với CD20(+) điều trị bằng phác 
đồ R-CHOP: Tỷ lệ hội chứng B gặp ở 31,3% [3].

* Triệu chứng đầu tiên 
Hạch ngoại vi lớn là triệu chứng đầu tiên 

thường gặp (72,2%). Các triệu chứng khác ít gặp 
hơn (27,8%) như: sốt, nuốt vướng do amydal to 
hoặc đau bụng do hạch ổ bụng lớn chèn ép. Phù 



Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

167

hợp với y văn: hạch ngoại vi lớn là triệu chứng 
đầu tiên thường gặp, giúp người bệnh phát hiện 
bệnh [4]. 

* Kích thước tổn thương: 
Bệnh nhân có kích thước tổn thương < 7,5 cm 

thường gặp nhất (91,7%), chỉ có 3 trường hợp có tổn 
thương bulky ≥ 7,5 cm. Tổn thương ≥ 7,5 cm được 
xem là tổn thương kích thước lớn theo tiêu chuẩn mới 
của các khuyến cáo điều trị hiện tại [7]. Trước đây, 
trong các nghiên cứu thường lấy tiêu chuẩn bệnh lý 
Bulky = kích thước tổn thương > 10 cm hoặc hạch 
trung thất > 1/3 đường kính ngang lớn nhất của 
lồng ngực/đường kính ngang lồng ngực ở D5-D6. 
Từ năm 2015 đến nay, khuyến cáo điều trị ULP tế 
bào B lớn lan tỏa của NCCN đã giảm tiêu chuẩn 
và lấy đường kính tổn thương > 7,5 cm được xem 
là bệnh lý tổn thương kích thước lớn [7]. Chính vì 
thế, kết quả nghiên cứu về kích thước tổn thương 
của các tác giả trước đây đều khác với chúng tôi. 
Theo Shi Y. và cộng sự (2019): Tỷ lệ hạch ≥ 10 cm 
là 9,2% và hạch < 10 cm là 90,8% [6].

* Giai đoạn bệnh: 
GĐ I (38,9%), GĐ II (13,9%), GĐ III (16,7%), 

GĐ IV (30,5%). Như vậy, GĐ sớm I-II (52,8%) 
nhiều hơn GĐ III-IV (43,2%). Kết quả nghiên 
cứu của chúng tôi phù hợp với các nghiên cứu 
trong và ngoài nước. Theo nghiên cứu của Bệnh 
viện K (2006): GĐ I-II (75%), GĐ III-IV (25%) 
[1]; theo nghiên cứu của Shi Y. và cộng sự (2019): 
GĐ I-II (64,7%), GĐ III-IV (35,3%) [6].

* Mô bệnh học: 
Theo phân loại của WHO, u lympho được 

chia thành 2 nhóm: U lympho độ ác tính thấp và 
u lympho độ ác tính cao. Trong nghiên cứu của 
chúng tôi, chủ yếu là thể tế bào B lớn lan toả (25 
bệnh nhân chiếm 69,4%), chỉ có 11 bệnh nhân có 
thể mô bệnh học khác (chiếm 30,6%), trong đó 
4 bệnh nhân là ULP thể áo nang, 3 bệnh nhân là 
ULP thể áo nang, 2 bệnh nhân là ULP dòng tế 
bào nhỏ và 2 bệnh nhân là ULP vùng rìa. Sự khác 
biệt này là do DLBCL chiếm phần lớn trong các 
thể mô bệnh học của u lympho không Hodgkin tế 
bào B.

* Đáp ứng sau 3 chu kỳ: 
Tỷ lệ ĐUHT chung hay tỷ lệ đáp ứng toàn bộ 

(ĐUHT + ĐUMP) = 88,9%. Trong đó, tỷ lệ ĐUHT 
và ĐUMP sau 3 chu kỳ lần lượt là là 22,2% và 
66,7%. Kết quả tỷ lệ ĐUHT thấp, ĐUMP và đáp 
ứng toàn bộ cao có thể do trong nghiên cứu của 
tôi, các bệnh nhân được đánh giá đáp ứng bằng 
siêu âm hoặc CT scan, không sử dụng PET/CT. 
Vì vậy, có thể những tổn thương tuy còn hiện 
diện trên CT scan (đánh giá ĐUMP hay ĐUHT) 
nhưng trên PET/CT được đánh giá theo thang 
điểm Deauville 1 hoặc 2 điểm (tức ĐUHT). Đây 
cũng chính là hạn chế của đề tài.

* Đáp ứng sau 6 chu kỳ: 
Tỷ lệ ĐUHT chung là 77,8%, trong đó, tỷ lệ 

ĐUHT và ĐUMP lần lượt à 63,9% và 13,9%. So 
sánh đáp ứng lúc kết thúc điều trị với đáp ứng sau 
3 chu kỳ hóa trị: tỷ lệ ĐUHT tăng, ĐUMP giảm. 
Điều này cho thấy 36 bệnh nhân trong nghiên 
cứu chúng tôi càng hóa trị gần hoặc đủ 6 chu kỳ 
thì tỷ lệ ĐUHT càng tăng, do những trường hợp 
đạt ĐUMP sẽ chuyển thành ĐUHT. Kết quả tỷ lệ 
ĐUHT 66,7% trong nghiên cứu của chúng tôi gần 
phù hợp với các tác giả nước ngoài với R-CHOP 
như nghiên cứu LNH-03-6B (ĐUHT 74%) [8]; 
nhưng thấp hơn so với các tác giả trong nước. 
Theo Nguyễn Quỳnh Tú (2021), sau 6 chu kỳ có 
82,5% bệnh nhân đạt ĐUHT [2]. Lý giải về sự 
khác biệt này với với các nghiên cứu trong nước: 
có thể do khác nhau về đối tượng nghiên cứu, 
trong nghiên cứu của chúng tôi bao gồm cả nhóm 
diễn tiến nhanh và diễn tiến chậm và cách đánh 
giá đáp ứng điều trị (siêu âm, CTscan hay PET/
CT). Bên cạnh đó, không đủ 100% bệnh nhân hóa 
trị đủ 6 chu kỳ như ban đầu đã đặt ra (do bệnh 
nhân tử vong liên quan với điều trị, do độc tính, 
bệnh nhân bỏ điều trị hoặc bệnh tiến triển). Điều 
này có thể ảnh hưởng đến tỷ lệ đáp ứng điều trị 
sau 6 chu kỳ, đây cũng là hạn chế của đề tài. Tuy 
nhiên, nếu loại bỏ số bệnh nhân này thì cỡ mẫu 
càng nhỏ hơn, khó có ý nghĩa về mặt thống kê. 

* Tác dụng không mong muốn: 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, ghi nhận qua 

199 chu kỳ  hóa chất, trong đó có 13 bệnh nhân có 
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độc tính trên hệ tạo huyết (36,1%). Độc tính trên 
huyết học là hay gặp nhất, chủ yếu là độ 1 và độ 
2. Trong đó tỷ lệ hạ hồng cầu và bạch cầu độ 3 trở 
lên lần lượt là 2,8% và 5,6%. Không có bệnh nhân 
nào hạ tiểu cầu. Có 9 bệnh nhân phản ứng trong 
truyền (25%), hầu hết là gặp ở chu kỳ 1. Độc tính 
trên gan thận chủ yếu gặp độ 1 và độ 2, chỉ có 4 
bệnh nhân có tăng men gan độ 3,4. Các độc tính 
khác như nôn, buồn nôn chủ yếu gặp độ 1,2 với tỷ 
lệ là 22,2%. Có 2 bệnh nhân có độc tính thần kinh 
ngoại vi, chủ yếu là độ 1,2 chiếm 5,6%, không 
có bệnh nhân nào phải ngừng truyền Vincristin 
do độc tính thần kinh ngoại vi. Có 2 bệnh nhân 
viêm phổi, chủ yếu là độ 1,2 chiếm 5,6%. Không 
có bệnh nhân nào tử vong liên quan đến độc tính.

5. KẾT LUẬN
- Độ tuổi trung bình của các bệnh nhân trong 

nghiên cứu là 61±10,45.
- Hầu hết các bệnh nhân có chỉ số toàn trạng 

ECOG là 0 và 1 chiếm 97,2%.
- Bệnh nhân hầu hết vào viện vì nổi hạch 

(chiếm 72,2%).
- Có 52,8% bệnh nhân ở giai đoạn I-II, 30,6% 

bệnh nhân giai đoạn IV.
- Các bệnh nhân có thể mô bệnh học chủ yếu là 

ULP tế bào B lớn lan tỏa, chiếm 69,4%.
- Sau 3 chu kỳ có 8 bệnh nhân đáp ứng hoàn 

toàn chiếm 22,2%, đáp ứng một phần là 66,7%. 
Có 4 bệnh nhân tiến triển (11,1%).

- Sau 6 chu kỳ, có 23 bệnh nhân đáp ứng hoàn 
toàn (chiếm 63,9%), đáp ứng một phần là 5 bệnh 
nhân (chiếm 13,9%).

- Độc tính trên huyết học hay gặp nhất, độc 
tính trên gan thận ít gặp, chủ yếu gặp độ I và độ II. 
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KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ BƯỚC ĐẦU U LYMPHO KHÔNG HODGKIN  
TẾ BÀO LYMPHO NHỎ/BỆNH BẠCH CẦU MẠN DÒNG LYMPHO  

BẰNG PHÁC ĐỒ CÓ RITUXIMAB
Đỗ Huyền Nga*, Nguyễn Thị Lệ Ninh, Nguyễn Thanh Tùng

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá hiệu quả của phác đồ có rituximab trên người bệnh u lympho không Hodgkin 
tế bào B nhỏ/bệnh bạch cầu mạn dòng lympho. 

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang trên 30 người bệnh u lympho 
không Hodgkin tế bào B nhỏ/bệnh bạch cầu mạn dòng lympho điều trị phác đồ có rituximab tại Bệnh 
viện K từ tháng 5/2019 đến tháng 5/2024. 

Kết quả: Tuổi trung bình của bệnh nhân là 57 tuổi, tỷ lệ nam/nữ: 1,14; hầu hết các bệnh nhân có 
PS=0 chiếm 86,7%, đa số bệnh nhân có hạch cổ 25(83,3%) và 27 (90%) bệnh nhân có hạch ổ bụng. 
Biểu hiện ngoài hạch gặp nhiều nhất ở gan chiến 20%; tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn sau 6 chu kỳ của các 
bệnh nhân là 50%, trong đó nhóm RFC là 53,3%, nhóm RB là 46,7%. Tác dụng không mong muốn ít 
gặp ở cả 2 nhóm phác đồ RB và RFC với tỷ lệ tương đương nhau. 

Kết luận: Phác đồ có Rituximab đạt hiệu quả cao cũng như tính an toàn có thể chấp nhận được ở 
các bệnh nhân U lympho không Hodgkin tế bào lympho nhỏ/ Bệnh bạch cầu mạn dòng lympho.

Từ khóa: U lympho không Hodgkin tế bào lympho nhỏ/Bệnh bạch cầu mạn dòng lympho.

RESULTS OF FIRST-LINE TREATMENT  
OF SMALL LYMPHOCYTIC LYMPHOMA/CHRONIC 

LYMPHOCYTIC LEUKEMIA WITH RITUXIMAB REGIMEN
ABSTRACT

Objective: To evaluate the effectiveness of rituximab-containing regimens in patients with small 
B-cell non-Hodgkin lymphoma/chronic lymphocytic leukemia. 

Subjects and methods: Cross-sectional descriptive study on 30 patients with small lymphocytic 
lymphoma/chronic lymphocytic leukemia treated with rituximab-containing regimens at K Hospital 
from May 2019 to May 2024. 
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Results: The average age of patients was 57 years old, male/female ratio: 1.14; most patients had 
PS=0, accounting for 86.7%, the majority of patients had cervical lymph nodes accounted for 83.3% 
and 90% patients had abdominal lymph nodes. Extra nodal manifestations were most common in the 
liver, accounting for 20%, the complete response rate after 6 cycles was 50%, of which the RFC group 
was 53.3%, the RB group was 46.7%. Adverse reactions were rare in both the RB and RFC regimens 
with similar rates. 

Conclusion: The Rituximab-containing regimen was highly effective as well as acceptable safety 
in patients with small lymphocytic lymphoma/Chronic lymphocytic leukemia. 

Keywords: CLL/SLL - Small lymphocytic lymphoma/Chronic lymphocytic leukemia.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
U lympho không Hodgkin tế bào lympho nhỏ 

(SLL) là một khối u tế bào B trưởng thành được 
đặc trưng bởi sự tích tụ dần dần của các tế bào 
lympho B đơn dòng. Bạch cầu kinh dòng lympho 
(CLL) được coi là giống hệt với bệnh u lympho 
không Hodgkin tế bào nhỏ. Thuật ngữ CLL được 
sử dụng khi bệnh biểu hiện chủ yếu ở máu, trong 
khi thuật ngữ SLL được sử dụng khi tổn thương 
chủ yếu ở hạch. 

CLL/SLL phổ biến hơn ở nam giới, với tỷ lệ 
nam/nữ khoảng 1,2:1 đến 1,8:1. Trên toàn thế 
giới, có khoảng 191.000 ca mắc và 61.000 ca 
tử vong mỗi năm do CLL/SLL. CLL/SLL được 
coi là bệnh chủ yếu của người lớn tuổi, với độ 
tuổi trung bình khi được chẩn đoán là khoảng 70 
tuổi. Tỷ lệ mắc CLL/SLL ở các nước châu Á thấp 
hơn ít nhất 20 lần so với các nước phương Tây. 

Khi chẩn đoán, hầu hết bệnh nhân đều không có 
triệu chứng và bệnh có thể diễn biến âm thầm trong 
thời gian dài. Khi bệnh cần điều trị thì các chiến 
lược điều trị cho bệnh nhân nên được cá thể hóa. 
Sự ra đời của thuốc rituximab điều trị trúng đích 
kháng CD20 có mặt ở bệnh nhân u lympho không 
Hodgkin tế bào nhỏ đã góp phần kéo dài thời gian 
sống cho bệnh nhân. Các phác đồ có rituximab 
kết hợp với bendamustin (RB), fludarabine, 
cyclophosphamide (RFC), chlorambucil (RClb) 
đã được sử dụng trong điều trị u lympho không 
Hodgkin tế bào nhỏ đã cải thiện về tỷ lệ đáp ứng, 
tỷ lệ sống thêm không bệnh tiến triển. Liệu pháp 

hóa trị miễn dịch bằng fludarabine kết hợp với 
cyclophosphamide và rituximab (RFC) mang lại 
tỷ lệ đáp ứng tổng thể (ORR) khoảng 90% và cải 
thiện tỷ lệ sống sót chung (OS) và là phương pháp 
điều trị tiêu chuẩn ở những bệnh nhân thể trạng 
tốt dưới 65 tuổi. Tuy phác đồ RFC chứng minh 
thời gian sống thêm không bệnh tiến triển (PFS) 
tốt hơn RB nhưng phải trả giá bằng độc tính cao 
hơn đáng kể (giảm bạch cầu trung tính nặng 85% 
so với 59%, nhiễm trùng nghiêm trọng ở 40% so 
với 26%).  Sự khác biệt về PFS ít rõ rệt hơn ở 
những bệnh nhân >65 tuổi, dẫn đến khuyến nghị 
sử dụng RB như một phương pháp thay thế cho 
RFC ở những bệnh nhân lớn tuổi với tỷ lệ đáp ứng 
tương tự như với RFC nhưng ít độc tính hơn1. 

Tại Bệnh viện K vẫn chưa có nghiên cứu nào 
được tiến hành để đánh giá đáp ứng điều trị của 
u lympho không Hodgkin tế bào nhỏ bằng phác 
đồ RB, RFC do vậy chúng tôi tiến hành nghiên 
cứu “Kết quả điều trị bước đầu u lympho không 
Hodgkin tế bào nhỏ bằng phác đồ có Rituximab” 
tại Bệnh viện K với 2 mục tiêu:

1. Mô tả đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng 
u lympho không Hodgkin tế bào nhỏ trên bệnh 
nhân điều trị phác đồ có rituximab.

2. Đánh giá đáp ứng điều trị bước đầu và một 
số tác dụng không mong muốn của hóa trị phác 
đồ có rituximab trong điều trị u lympho không 
Hodgkin tế bào nhỏ.
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2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP
2.1. Đối tượng

30 người bệnh chẩn đoán xác định u lympho 
không Hodgkin tế bào lympho nhỏ/bệnh bạch cầu 
mạn dòng lympho theo phân loại của WHO 2016 
điều trị bước 1 bằng phác đồ có rituximab (RB/
RFC) tại Bệnh viện K từ tháng 5/2019 đến tháng 
5/2024. Tiêu chuẩn lựa chọn: chẩn đoán lần đầu 
là u lympho không Hodgkin tế bào nhỏ/bệnh bạch 
cầu mạn dòng lympho và chưa điều trị hóa - xạ trị 
trước đây; Kết quả giải phẫu bệnh cho hình ảnh 
vi thể và nhuộm hóa mô miễn dịch chẩn đoán xác 
định u lymphokhông Hodgkin tế bào nhỏ hoặc 
u lympho không Hodgkin tế bào nhỏ/ BC kinh 
dòng lymho, CD 20 (+); ECOG = 0 → 2; Mức lọc 
cầu thận ≥ 50 ml/phút; AST/ALT ≤ 2,5 × ngưỡng 
giới hạn; Bệnh nhân có tiêu chuẩn cần phải điều 
trị: (1), Triệu chứng do hạch lớn hoặc chèn ép tại 
chỗ; (2), Hạch gây ảnh hưởng tới chức năng các 
cơ quan; (3), Hội chứng B; (4), Bệnh biểu hiện 
cơ quan ngoài hạch; (5), Suy giảm các dòng tế 
bào máu do xâm lấn tủy xương, thiếu máu tan 
máu, giảm tiểu cầu, tăng hoạt động của lách; (6), 
bệnh tiến triển nhanh. (7) Thiếu máu tự miễn và/
hoặc giảm tiểu cầu đáp ứng kém với corticoste-
roid. Tiêu chuẩn loại trừ: Bệnh chuyển thể; Có 
bệnh lý ác tính khác đang điều trị; Rối loạn tim 
mạch: suy tim độ III, IV, nhồi máu cơ tim trước 
đó 6 tháng; Anti - HIV (+), dấu hiệu hoạt động 
của HBV, HCV; Phụ nữ có thai hoặc cho con bú.

2.2. Phương pháp
- Thiết kế nghiên cứu: mô tả cắt ngang tiến 

hành tại Bệnh viện K từ tháng 5/2019 đến tháng 
5/2024.

- Cỡ mẫu: thuận tiện, do bệnh hiếm gặp nên 
chúng tôi lấy toàn bộ bệnh nhân đảm bảo tiêu 
chuẩn lựa chọn và tiêu chuẩn loại trừ trong thời 
gian nghiên cứu.

- Quy trình nghiên cứu: 

Người bệnh đánh giá đủ tiêu chuẩn điều trị 
được điều trị phác đồ RFC (Rituximab 375 mg/m2 
truyền tĩnh mạch ngày 1; Fludarabine 25 mg/m2 
truyền tĩnh mạch ngày 1,2,3; Cyclophosphamide 
250 mg/m2 truyền tĩnh mạch ngày 1,2,3 hoặc 
phác đồ RB (Rituximab 375 mg/m2 truyền tĩnh 
mạch ngày 1 và Bendamustin 90 mg/m2 truyền 
tĩnh mạch ngày 1,2). Việc sử dụng phác đồ RFC 
có dự phòng giảm bạch cầu hạt ở bệnh nhân SLL/
CLL, dưới 65 tuổi, khỏe, không có bệnh lý nội 
khoa nặng đi kèm. Riêng bệnh nhân > 65 tuổi, 
phác đồ BR là một lựa chọn thích hợp. 

Phác đồ RFC được chỉ định tiêm filgrastim 
dưới da  7 ngày liên tiếp để dự phòng giảm bạch 
cầu hạt sau phác đồ RFC là theo khuyến cáo của 
NCCN.

Đánh giá giữa kì sau 3 chu kỳ và cuối kì sau 6 
chu kỳ  hóa chất. Các bệnh nhân tiến triển được 
chỉ định điều trị bước 2 bằng các phác đồ hóa trị 
cứu vãn hoặc điều trị các thuốc BTKi.

Trong quá trình điều trị người bệnh được sử 
dụng chống nôn granisetron 1 mg × 2 ống trước 
truyền hóa chất 30 phút và bộ thuốc chống sốc 
trước truyền rituximab. Truyền máu và các chế 
phẩm máu nếu cần thiết, điều trị kháng virus viêm 
gan B, C nếu có (dự phòng tái hoạt Viêm gan B 
bằng thuốc Tenofovir hoặc Entecavir và uống 
thuốc kéo dài ít nhất 2 năm sau điều trị hóa chất).

Độc tính của phác đồ được ghi nhận trong suốt 
quá trình điều trị, theo từng chu kỳ mỗi 28 ngày 
dựa vào khám lâm sàng, xét nghiệm công thức 
máu, sinh hóa máu.

- Tiêu chuẩn chẩn đoán của Viện Ung thư 
Quốc gia Hoa kỳ 2025:

Chẩn đoán CLL bao gồm 2 tiêu chuẩn sau: 1. Số 
lượng tế bào lympho B trưởng thành, kích thước 
nhỏ trong máu ngoại vi ≥ 5×109/L; 2. Chứng minh 
được tính chất đơn dòng của lympho B trong máu 
ngoại vi bằng kỹ thuật flow cytometry (bộ kiểu 
hình miễn dịch đầy đủ gồm CD19, CD20, CD5, 
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CD23, CD10, CD200, chuỗi nhẹ Kappa hoặc 
Lambda). 

Chẩn đoán SLL khi hiện diện bệnh lý hạch và/
hay lách to đi kèm với số lượng tế bào lympho 
trong máu ngoại vi < 5×109/L. Chẩn đoán SLL 
có thể xác định bằng mô bệnh học qua sinh thiết 
hạch hoặc đếm tế bào dòng chảy (flow cytometry) 
máu ngoại vi. Bộ hóa mô miễn dịch đầy đủ giúp 
hỗ trợ chẩn đoán (bao gồm CD3, CD5, CD10, 
CD20, CD23, cyclin D1, LEF1, SOX11).

- Phân chia giai đoạn: CLL theo RAI/BINET; 
SLL theo Ann Arbor.

- Đánh giá đáp ứng điều trị theo Lugano.
- Phương pháp thu thập số liệu: Theo mẫu 

bệnh án nghiên cứu thống nhất dựa trên thăm 
khám người bệnh và bệnh án điều trị.

- Các thông tin thu thập: Đặc điểm chung 
bệnh nhân nghiên cứu, tác dụng không mong 
muốn được đánh giá dựa vào phân loại của NCI-
CTCAE 5.0.

- Phân tích và xử lý số liệu: Số liệu được thu 
thập, phân tích và xử lý dựa vào phần mềm SPSS 
20.0. Đánh giá mức độ xuất hiện tác dụng không 
mong muốn trên hệ tạo huyết và ngoài hệ tạo 
huyết trên tổng số chu kỳ điều trị hóa chất.

2.3. Đạo đức trong nghiên cứu
Nghiên cứu được thông qua hội đồng đạo đức 

nghiên cứu y sinh học Bệnh viện K.

3. KẾT QUẢ

Bảng 1. Đặc điểm chung của bệnh nhân

Tuổi Số lượng (n) %

Trung bình 57,2 (28-75)

< 65 23 76,7

> 65 7 23,3

Tuổi Số lượng (n) %
Giới tính

Nam 16 53,3%

Nữ 14 46,7%

PS

0 26 86,7

1 4 13,3

Nhận xét: 
Tuổi trung bình của các bệnh nhân trong 

nghiên cứu là 57,2 tuổi, thấp nhất là 28 tuổi, cao 
nhất là 75 tuổi. Trong đó 76,7% bệnh nhân dưới 
65 tuổi và 23,3% bệnh nhân trên 65 tuổi.

Biểu đồ 1. Phân loại thể bệnh học

Nhận xét: 
50% bệnh nhân SLL, 47% bệnh nhân CLL/

SLL, 3% bệnh nhân CLL.

Biểu đồ 2. Giai đoạn bệnh theo Ann Arbor
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Nhận xét: 
Trong nghiên cứu có 53% bệnh nhân giai đoạn 

III, 37% bệnh nhân giai đoạn IV và 10% bệnh 
nhân giai đoạn II và không có bệnh nhân ở giai 
đoạn I.

Bảng 2. Phân loại theo Binet 

Binet Số lượng (n) %
A 2 6,7
B 25 83,3
C 3 10,0

Total 30 100,0

Nhận xét:
 83,3% bệnh nhân trong nghiên cứu là Binet B, 

10% là Binet C và 6,7% là Binet A.

Bảng 3. Phân loại theo Rai

Rai Số lượng (n) %
0 6 20

1 14 46,7

2 7 23,3

4 3 10,0

Tổng 30 100,0

Nhận xét: 
20% bệnh nhân trong nghiên cứu là Rai 0; 

46,7% bệnh nhân là Rai 1, 23,3% là Rai 2 và Rai 
4 là 10% bệnh nhân.

Bảng 4. Tỷ lệ đáp ứng cuối kỳ

Đáp ứng sau 6 
chu kỳ

Phác đồ
Tổng pRFC

(n=15)
RB

(n=15)

Đáp ứng 
hoàn 
toàn

Số 
lượng 

BN
8 7 15

>0,05

% 53,3 46,7 50,0

Đáp ứng sau 6 
chu kỳ

Phác đồ
Tổng pRFC

(n=15)
RB

(n=15)

Đáp ứng 
1 phần

Số 
lượng 

BN
7 7 14

>0,05
% 46,7 46,7 46,7

Tiến triển

Số 
lượng 

BN
0 1 1

% 0 6,7 3,3

Nhận xét: 
Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn sau 6 chu kỳ của các 

bệnh nhân là 50%, trong đó nhóm RFC là 53,3%, 
nhóm RB là 46,7%. Tỷ lệ đáp ứng 1 phần ở cả 2 
nhóm RFC và nhóm RB đều là 46,7%.

Bảng 5. Độc tính của phác đồ

Độc tính (n) RB
(n)

RFC
(n)

Chung
(n) p

Hạ BC độ 3-4 0 2 2 >0,05

Sốt hạ BC 0 0 0

Thiếu máu 3 4 7 >0,05

Độc tính hệ tiêu hóa 0 2 2 >0,05

Viêm phổi 0 1 1 >0,05

Nhiễm trùng cơ hội 0 1 1 >0,05

Mất ngủ 2 6 8 >0,05

Nhận xét: 
Tỷ lệ bệnh nhân có tác dụng không mong 

muốn ở nhóm RFC cao hơn nhóm điều trị RB tuy 
nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với 
p>0,05.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm lâm sàng 

Độ tuổi trung bình của các bệnh nhân trong 
nghiên cứu là tuổi là 57,2 tuổi, thấp nhất là  
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28 tuổi, cao nhất là 75 tuổi. Bệnh nhân ở giai đoạn 
Rai 1 là 46,7%, Rai 2 là 23,3% và Rai 4 là 10% 
bệnh nhân. Kết quả của chúng tôi tương ứng so 
với nghiên cứu của tác giả Keating MJ độ tuổi 
trung bình là 58 tuổi. 75 bệnh nhân (33%) mắc 
bệnh Rai giai đoạn III đến IV[2]. Kết quả này 
cũng tương ứng với kết quả trong nghiên cứu của 
tác giả Constantine năm 2008 thì độ tuổi trung 
bình là 57 tuổi. Phần lớn bệnh nhân mắc bệnh Rai 
giai đoạn I đến II (61%) hoặc III đến IV (36%)
[3]. Về giai đoạn theo Binet có 83,3% bệnh nhân 
trong nghiên cứu là Binet B, 10% là Binet C và 
6,7% Binet A thấp hơn so với nghiên cứu của tác 
giả Kim JS có 44,7% bệnh nhân ở giai đoạn Binet 
C[4]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ bệnh 
nhân nam là 53,3%, bệnh nhân nữ chiếm 46,7%, 
thấp hơn so với tỷ lệ trong nghiên cứu của tác giả 
Constantine tỷ lệ nam giới là 68,1%, nữ là 31,9%. 
Sự khác biệt về giới tính giữa nghiên cứu của 
chúng tôi và tác giả Constantine là do số lượng 
bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi ít hơn 
tuy nhiên vẫn phù hợp với tỷ lệ nam/nữ khoảng 
1,2:1 đến 1,8:1 về mặt dịch tễ trong bệnh CLL/
SLL. 

Chỉ số toàn trạng của các bệnh nhân trong nghiên 
cứu có ECOG: 0 là 86,7% và 4 bệnh nhân ECOG 
1 chiếm 13,3% so với nghiên cứu của tác giả Kim 
JS tỷ lệ bệnh nhân ECOG 0 chiếm 23,4% và 55,3% 
bệnh nhân ECOG 1[4]. 

Biểu hiện hạch ngoại vi của các bệnh nhân 
trong nghiên cứu chủ yếu là hạch cổ 18 (60%) 
bệnh nhân, sau đó là hạch nách 8 (26,7%), bệnh 
nhân biểu hiện hạch trung tâm thì gặp nhiều nhất 
là hạch ổ bụng 27 (90%) bệnh nhân, hạch trung 
thất có 19 (63,3%) bệnh nhân. Biểu hiện ngoài 
hạch ít gặp có 1 bệnh nhân biểu hiện tại phổi, một 
bệnh nhân biểu hiện tại thượng thận và 5 bệnh 
nhân có biểu hiện tại gan.

Đa số các bệnh nhân là giai đoạn III, IV trong 
đó có 52% bệnh nhân giai đoạn III, 38% bệnh 

nhân giai đoạn IV. Kết quả này phù hợp với tính 
chất diễn tiến của bệnh là chậm, các biểu hiện 
hạch to từ từ nên đôi khi không nhận biết rõ ràng 
và khi hạch ở những vị trí không quan sát thấy như 
hạch ổ bụng hay trung thất thì bệnh nhân chỉ phát 
hiện khi hạch to gây triệu chứng lâm sàng hoặc vô 
tình phát hiện khi khám sức khỏe định kỳ.

Các bệnh trong nghiên cứu có 50% bệnh nhân 
SLL, 47% bệnh nhân CLL/SLL, 3% bệnh nhân 
CLL. Chỉ có 1 bệnh nhân trong nghiên cứu là do 
nhóm bệnh CLL biểu hiện bất thường tại máu 
ngoại vi và tủy nên các bệnh nhân thường khám 
và điều trị tại Viện Huyết học - Truyền máu Trung 
ương, trong khi số bệnh nhân SLL hoặc CLL/SLL 
thường biểu hiện hạch to thì lại khám và điều trị 
tại Bệnh viện K. 

4.2. Hiệu quả điều trị
Phần lớn các bệnh nhân đáp ứng 1 phần sau 

3 chu kỳ ở cả 2 nhóm RB và nhóm RFC đều là 
73,3%, Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn ở nhóm điều trị 
RFC là 26,7%, nhóm RB là 23,3%, có một bệnh 
nhân trong nhóm RB tiến triển bệnh chiếm 3,3%. 
Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn sau 6 chu kỳ trong nhóm 
RFC là 53,3%, nhóm RB là 46,7%. Tỷ lệ đáp 
ứng 1 phần ở cả 2 nhóm RFC và nhóm RB đều 
là 46,7%. Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn của các bệnh 
nhân trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn so 
với kết quả của nghiên cứu CLL10 của tác giả 
Eichhorst B và cộng sự trên 561 bệnh nhân CLL/
SLL thấy tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn trong nhóm 
điều trị RFC là 39,7% (112/282), tỷ lệ đáp ứng 
toàn bộ là 95,4%. Nhóm điều trị RB có tỷ lệ đáp 
ứng hoàn toàn là 30,8% (86/279) tỷ lệ đáp ứng 
toàn bộ là 95,6%[5]. 

Tuy nhiên, tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn ở nhóm 
điều trị RFC của chúng tôi thấp hơn so với ng-
hiên cứu của tác giả tác giả Michael Keating và 
cộng sự thực hiện trên 224 bệnh nhân bạch cầu 
kinh dòng lympho, tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn của 
phác đồ RFC là 70%. Mười lăm bệnh nhân (5%) 
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không đáp ứng điều trị do kháng thuốc (n = 13) 
hoặc tử vong sớm (n = 2) [3] tỷ lệ bệnh ổn định 
là 10% và tỷ lệ thuyên giảm một phần là 15%[2]. 
Sự khác biệt trên là do số lượng bệnh nhân trong 
nghiên cứu của chúng tôi ít hơn nhiều so với số 
bệnh nhân trong nghiên cứu CLL10 của tác giả 
Eichhorst B và nghiên cứu của tác giả Michael 
Keating.

Nghiên cứu của chúng tôi thấy rằng lựa chọn 
phác đồ điều trị chủ yếu bị ảnh hưởng bởi độ tuổi 
và khả năng chi trả của người bệnh. Phác đồ RFC 
chỉ áp dụng cho những bệnh nhân dưới 65 tuổi, 
bệnh nhân cao tuổi có xu hướng được điều trị 
bằng các phác đồ có hiệu quả vừa phải và ít độc 
tính hơn.

Hiện nay trên thế giới lựa chọn điều trị hàng 
đầu đã được đặt ra với bệnh lý CLL/SLL là sử 
dụng các thuốc ức chế BTKi. Mặt khác, trong các 
khuyến cáo điều trị NCCN, ESMO khi bệnh nhân 
có đột biến del 17p và TP53, bệnh thường không 
đáp ứng với hóa-miễn dịch liệu pháp (như phác 
đồ RFC, RB), cần điều trị bằng thuốc ức chế BTK 
(như acalabrutinib). Tuy nhiên, trong điều kiện 
kinh tế tại Việt Nam việc tiếp cận thuốc BTKi còn 
hạn chế mặt khác Bệnh viện K giai đoạn 2019-
2024 chưa triển khai được xét nghiệm gen này 
do vậy hầu hết các bệnh nhân vẫn tiếp cận với 
phác đồ hóa chất trước nếu thất bại sẽ chuyển đổi 
sang điều trị BTKi hoặc phác đồ bước 2. Ngoài 
ra chúng tôi cũng sẽ công bố thời gian sống thêm 
của các bệnh nhân này trong một bài báo khác.

4.3. Độc tính 
Không có bệnh nhân hạ bạch cầu độ III, IV 

ở nhóm RB và gặp 2 (13,3%) bệnh nhân trong 
nhóm điều trị RFC, không có bệnh nhân sốt hạ 
bạch cầu ở cả 2 nhóm. Thiếu máu gặp 3(20%) 
bệnh nhân ở nhóm RB và 4 (26,7%) bệnh nhân 
ở nhóm RFC. Có một bệnh nhân viêm phổi và 
nhiễm trùng cơ hội ở nhóm RFC, không gặp ở 
nhóm RB. Độc tính tiêu hóa không gặp ở nhóm 
RB, gặp 2 (13,3%) bệnh nhân trong nhóm RFC. 

Mệt mỏi gặp một bệnh nhân trong nhóm RB và 6 
(40%) bệnh nhân trong nhóm RFC với p < 0,05. 
số BN mất ngủ trong nhóm RB là 2 (13,3%) và 
trong nhóm RFC là 6 (40%) bệnh nhân. So với 
nghiên cứu của tác giả tác giả Michael J Keating 
và cộng sự phác đồ RFC làm giảm bạch cầu trung 
tính độ 3 đến 4 xảy ra trong 52% các đợt điều trị. 
Một phần ba trong số 224 bệnh nhân có hơn một 
đợt nhiễm trùng và 10% bị sốt không rõ nguyên 
nhân[2]. Trong nghiên cứu của tác giả Hallek M 
và đồng nghiệp trên 817 bệnh nhân bạch cầu kinh 
dòng lympho có CD20 dương tính điều trị phác 
đồ RFC hoặc FC thấy rằng ở nhóm điều trị phác 
đồ RFC có tình trạng giảm bạch cầu trung tính độ 
3 và 4 nhiều hơn (34%) so với phác đồ FC 21% 
với p < 0,0001, Có 8(2%) trường hợp tử vong liên 
quan đến điều trị trong nhóm RFC so với 10 (3%) 
bệnh nhân trong nhóm FC[6].

Trong nghiên cứu của Jung Sun Kim và cộng 
sự có 141 bệnh nhân được chẩn đoán CLL/SLL 
từ tháng 01/2010 đến tháng 3/2020 được điều 
trị phác đồ: R - chlorambucil, RB, RFC, hoặc 
obinutuzumab và chlorambucil (GC), ibrutinib. 
Thấy rằng trong tổng số 66 bệnh nhân được điều 
trị bằng phác đồ RFC có 48,5% (32/66) và 7,6% 
(5/66) lần lượt bị giảm bạch cầu trung tính và giảm 
tiểu cầu mức độ 3/4. Hơn nữa có 12,1% (8/66) và 
4,6% (3/66) bị viêm phổi và các loại nhiễm trùng 
khác. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 
giữa các nhóm tuổi (≤ 65 so với > 65 tuổi) [4]. 
Giảm bạch cầu trung tính nghiêm trọng và nhiễm 
trùng thường xuyên được quan sát thấy hơn với 
RFC 39% so với 25% trong quá trình nghiên cứu. 
Tần suất gia tăng các biến chứng nhiễm trùng với 
phác đồ RFC rõ rệt hơn ở những bệnh nhân trên 
65 tuổi[4].

Kết quả về độc tính trong nghiên cứu của chúng 
tôi khác biệt với các tác giả là do các lý do: thứ 
nhất các bệnh nhân trên 65 tuổi trong nghiên cứu 
của chúng tôi không điều trị phác đồ RFC, thứ hai 
là tất cả các bệnh nhân điều trị phác đồ RFC đều 
được tiêm tăng bạch cầu dự phòng 7 ngày liên 
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tiếp sau khi điều trị hóa chất và một số bệnh nhân 
điều trị phác đồ RB lớn tuổi và thể trạng yếu, thứ 
ba là do thiết kế nghiên cứu chúng tôi không thực 
hiện xét nghiệm máu cho bệnh nhân sau truyền 
hóa chất để theo dõi tình trạng hạ các dòng tế bào 
máu những ngày sau điều trị hóa chất.

5. KẾT LUẬN
Nghiên cứu của chúng tôi tập trung vào những 

bệnh nhân CLL/SLL đủ tiêu chuẩn điều trị thấy 
rằng hiệu quả điều trị ở cả 2 phác đồ RB hay RFC 
có hơn nửa số bệnh nhân là đáp ứng hoàn toàn. 
Độc tính của phác đồ RFC cho bệnh nhân dưới 65 
tuổi có thể chấp nhận và kiểm soát được nếu bệnh 
nhân được tiêm tăng bạch cầu dự phòng sau điều 
trị hóa chất.
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AN THẦN GIẢM NHẸ TRONG CHĂM SÓC CUỐI ĐỜI BỆNH NHÂN 
UNG THƯ: BÁO CÁO MỘT CA BỆNH VÀ TỔNG QUAN Y VĂN

Nguyễn Thị Phi Yến1*, Bùi Phạm Thái Hoà2

TÓM TẮT

An thần giảm nhẹ là một phương pháp được sử dụng trong chăm sóc cuối đời nhằm giảm thiểu khổ 
sở cho người bệnh do các triệu chứng bệnh tật gây ra. Báo cáo này trình bày một trường hợp bệnh nhân 
ung thư phổi giai đoạn cuối với đau dai dẳng, sảng và kích động. Sau khi thảo luận với gia đình và có 
được sự đồng thuận của các thành viên trang gia đình, nhóm chăm sóc giảm nhẹ chỉ định an thần mức 
độ nhẹ bằng Midazolam truyền tĩnh mạch liên tục với liều được điều chỉnh dần theo đáp ứng lâm sàng. 
Việc kiểm soát triệu chứng hiệu quả đạt được mà vẫn duy trì được mức độ tỉnh táo ban ngày cho bệnh 
nhân. Trường hợp này minh họa quy trình chỉ định, theo dõi và điều chỉnh thuốc trong an thần giảm 
nhẹ, đồng thời làm rõ các cân nhắc lâm sàng và đạo đức đi kèm. Báo cáo cũng nhấn mạnh vai trò của 
hướng dẫn thực hành quốc tế trong tối ưu hóa chăm sóc cuối đời cho bệnh nhân ung thư giai đoạn tiến 
triển.

Từ khóa: An thần giảm nhẹ; chăm sóc cuối đời; ung thư giai đoạn cuối.

PALLIATIVE SEDATION IN END-OF-LIFE CARE FOR A PATIENT 
WITH ADVANCED STAGE CANCER: A CASE REPORT AND 

LITERATURE REVIEW
ABSTRACT

Palliative sedation is a method used in end-of-life care to alleviate suffering caused by refractory 
symptoms. This report presents a case of a patient with advanced-stage lung cancer who experienced 
persistent pain, delirium, and agitation unresponsive to standard treatments. After discussions with the 
family and the palliative care team, the patient was initiated on light sedation using continuous intra-
venous midazolam, with the dose gradually adjusted based on clinical response. Effective symptom 
control was achieved while maintaining the patient’s daytime alertness. This case illustrates the pro-
cess of indication, monitoring, and medication adjustment in palliative sedation, while also clarifying 

1Bệnh viện Đa khoa Quốc tế Vimmec Times city
2Trường Đại học VinUni 
*Chịu trách nhiệm chính: Nguyễn Thị Phi Yến
Email: ylhvn@yahoo.com
Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 08/8/2025
Ngày chấp nhận đăng: 15/8/2025



178

Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

the associated clinical and ethical considerations. The report also emphasizes the role of international 
clinical practice guidelines in optimizing end-of-life care for patients with advanced cancer.

Keywords: Palliative sedation; end-of-life care; advanced-stage cancer.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Mặc dù được sử dụng rộng rãi trong lĩnh vực 
chăm sóc giảm nhẹ, thuật ngữ “chăm sóc cuối đời” 
hiện vẫn chưa có một định nghĩa thống nhất. Theo 
Hướng dẫn thực hành lâm sàng của Hội Ung thư 
châu Âu (ESMO), giai đoạn chăm sóc cuối đời 
bắt đầu khi bệnh nhân mắc bệnh tiến triển bước 
vào thời kỳ suy kiệt thể chất nhanh chóng. Đây 
thường là những tuần hoặc tháng cuối đời, khi cái 
chết được xem là hệ quả tất yếu của quá trình bệnh 
lý. An thần giảm nhẹ là lựa chọn điều trị sau cùng 
trong chăm sóc cuối đời, dành cho những trường 
hợp bệnh nhân vẫn còn đau đớn hoặc khổ sở dù 
đã được điều trị bằng các phương pháp kiểm soát 
triệu chứng tiêu chuẩn nhưng không hiệu quả. 
Phương pháp này được cân nhắc khi mọi nỗ lực 
giảm nhẹ triệu chứng đều thất bại [1].

Tỷ lệ sử dụng thuốc an thần giảm nhẹ trong 
chăm sóc cuối đời có sự khác biệt tùy theo nghiên 
cứu và tình trạng bệnh nhân, nhưng thường dao 
động trong khoảng từ 20÷50% ở các bệnh nhân 
cuối đời. Một số nghiên cứu cho thấy, tỷ lệ này có 
thể cao hơn ở những bệnh nhân có các triệu chứng 
khó chịu và không đáp ứng với các biện pháp điều 
trị khác. 

Trong bài báo cáo này, chúng tôi trình bày một 
trường hợp bệnh nhân ung thư được chỉ định an 
thần giảm nhẹ trong giai đoạn chăm sóc cuối đời, 
qua đó thảo luận những chỉ định, quy trình, cũng 
như những cân nhắc đạo đức và lâm sàng xoay 
quanh quyết định này.

2. GIỚI THIỆU CA BỆNH
Bệnh nhân nữ 59 tuổi nhập viện vì mệt nhiều, 

ăn uống kém. Ba năm trước, bệnh nhân được chẩn 
đoán ung thư phổi giai đoạn IV (di căn màng phổi, 
não, gan và xương). Giải phẫu bệnh ung thư biểu 
mô kém biệt hóa, đột biến EGFR, PD-L1 dương 

tính 40%, ALK âm tính. Ban đầu, bệnh nhân 
được điều trị Osimertinib. Tuy nhiên, bệnh tiến 
triển dần, bên cạnh Osimertinib, bệnh nhân được 
điều trị phác đồ Pemetrexed + Carboplatin, sau 
đó chuyển phác đồ Ramucimab + Docetaxel, cuối 
cùng chuyển phác đồ Gemcitabine. Cách vào viện 
2 tháng, bệnh nhân yếu nửa người phải do tổn 
thương não tiến triển, đã được xạ trị toàn não, tuy 
nhiên triệu chứng yếu nửa người không thay đổi 
và có các cơn co giật tay phải, toàn trạng yếu dần. 
Đợt này bệnh nhân vào viện chăm sóc cuối đời.

Bệnh nhân nhập viện trong tình trạng mệt nhiều, 
ăn kém, ngủ kém, đau đầu, đau cổ vai gáy bên trái, 
VAS 4-5 điểm, nuốt khó, thỉnh thoảng co giật tay 
phải, tỉnh táo, thể trạng gầy, BMI 17,73 kg/m2, ECOG 
3, dấu hiệu sinh tồn ổn định, da niêm mạc nhợt, 
yếu nửa người phải sức cơ 1/5. Bệnh nhân được 
điều trị giảm phù não với Dexamethasone, hỗ trợ 
dinh dưỡng tĩnh mạch, dự phòng động kinh, dự 
phòng huyết khối tĩnh mạch sâu, dự phòng loét 
tì đè, dự phòng loét dạ dày, quản lý rối loạn giấc 
ngủ và kiểm soát đau. Ban đầu, bệnh nhân được 
kiểm soát đau với Paracetamol 500 mg mỗi 6 
giờ phối hợp với Morphine 2 mg mỗi 4 giờ khi 
đau VAS ≥ 4/10 điểm. Tình trạng mất ngủ được 
điều trị với Zopiclone 7,5 mg vào buổi tối. Tuy 
nhiên, tình trạng đau đáp ứng kém, bệnh nhân 
có nhiều cơn sảng, lo âu, hoảng hốt, kích động 
và kêu cứu. Sau khi giải thích vào thảo luận với 
gia đình bệnh nhân, cũng như thống nhất trong 
nhóm chăm sóc giảm nhẹ, Morphine ngắt quãng 
được chuyển sang truyền tĩnh mạch liên tục với 
phương pháp giảm đau tự kiểm soát (duy trì  
0,6 mg/giờ, bolus 1,2 mg khi đau VAS ≥4/10 điểm, 
lockout 2 giờ, giới hạn 6 mg/4 giờ), Midazolam 
liều thấp đã được bổ sung thêm (duy trì 0,45 mg/
giờ, bolus 0,6 mg khi kích thích nhiều, lockout 
1 giờ, giới hạn 4,2 mg/4 giờ), Paracetamol được 
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giảm liều 500 mg mỗi 4 giờ. Trong 24 giờ đầu 
tiên, bệnh nhân được sử dụng 20 mg Morphine và 
12 mg Midazolam. Tình trạng đau và kích động 
của bệnh nhân được kiểm soát với liều Morphine 
và Midazolam truyền tĩnh mạch liên tục tăng dần, 
đạt liều ổn định sau 2 tuần với Morphin khoảng 
40 mg/24 giờ (duy trì 1,2 mg/giờ, bolus 2 mg 
khi đau VAS ≥4/10 điểm, lockout 2 giờ, giới hạn  
11,2 mg/4 giờ) và Midazolam khoảng 35 mg/24 
giờ (duy trì 0,9 mg/giờ và giới hạn 7,2 mg/4 giờ 
từ 6 giờ đến 20 giờ, duy trì 1,5mg/giờ và giới hạn 
9,6 mg/4 giờ từ 20 giờ đến 6 giờ sáng hôm sau, 
bolus 1,2 mg khi kích thích nhiều, lockout 1 giờ). 
Bệnh nhân ban ngày mở mắt tự nhiên, gọi hỏi có 
thể trả lời chậm, đêm ngủ được, thỉnh thoảng còn 
kêu rên nhưng không còn những cơn kích động, 
sảng, các điều trị hỗ trợ phù hợp khác tiếp tục 
được duy trì.

3. BÀN LUẬN
3.1. Chỉ định an thần giảm nhẹ

An thần giảm nhẹ thường được sử dụng để 
kiểm soát các triệu chứng như sảng không đáp 
ứng điều trị, khó thở kéo dài, đau dai dẳng và 
căng thẳng tâm lý nghiêm trọng. Trong những 
tình huống khẩn cấp như xuất huyết lớn, co giật 
hoặc tắc nghẽn đường thở, việc an thần nhanh 
có thể cần thiết để làm giảm sự khổ sở cho bệnh 
nhân. Triệu chứng được coi là kháng trị khi các 
phương pháp điều trị hiện có không giúp cải thiện 
triệu chứng một cách hiệu quả, không đạt hiệu 
quả trong thời gian hợp lý, hoặc gây ra tác dụng 
phụ hay độc tính vượt quá khả năng chịu đựng của 
người bệnh. Việc chỉ định an thần giảm nhẹ nên 
được đưa ra sau khi được đánh giá từ nhóm chăm 
sóc giảm nhẹ. Quyết định sử dụng an thần giảm 
nhẹ cần được thảo luận kỹ lưỡng với bệnh nhân 
hoặc người đại diện hợp pháp nếu bệnh nhân mất 
năng lực hành vi. Quá trình thảo luận cần đề cập 
rõ các lựa chọn thay thế, mục đích và cách tiến 
hành an thần giảm nhẹ, cũng như tiên lượng bệnh 
nhân trong thời gian sắp tới [1].

3.2. Vấn đề đạo đức
An thần nhằm giảm nhẹ các triệu chứng kháng 

trị ở bệnh nhân hấp hối, khi được thực hiện ở mức 
độ phù hợp, là một can thiệp hợp đạo đức trong 
chăm sóc cuối đời. Khác với an tử hay tự tử có 
trợ giúp, phương pháp này không nhằm mục đích 
gây tử vong mà hướng đến việc xoa dịu đau khổ 
không kiểm soát được. Cách tiếp cận này phù hợp 
với nguyên tắc đạo đức của hệ quả kép [2]. An 
thần giảm nhẹ không làm rút ngắn thời gian sống 
của bệnh nhân [1].

Tuy nhiên, trong giai đoạn cuối đời, bệnh nhân 
cần sự tỉnh táo để giao tiếp, để lại di nguyện, tha 
thứ và được tha thứ, thể hiện tình cảm và nói lời 
tạm biệt với những người thân yêu [3]. Đôi khi, 
bệnh nhân cần an thần sâu đến mức mất ý thức 
mới có thể kiểm soát được triệu chứng [3], vì 
vậy bệnh nhân và người thân cần được hiểu rõ về 
quyết định an thần giảm nhẹ.

3.4. Quy trình dùng thuốc an thần giảm nhẹ
Thuốc dùng trong an thần giảm nhẹ lý tưởng 

nên có tác dụng nhanh, thời gian tác dụng ngắn, 
dễ điều chỉnh liều, hiệu quả trong việc gây an 
thần và ít tác dụng phụ. Các thuốc thường dùng 
gồm opioid, benzodiazepine, barbiturat, thuốc 
chống loạn thần và các thuốc gây mê toàn thân 
khác (propofol hoặc ketamine)[4]. Tuy nhiên, 
trong “Khung hướng dẫn đã được chỉnh sửa của 
Hiệp hội Chăm sóc giảm nhẹ châu Âu (EAPC) về 
an thần giảm nhẹ: Một nghiên cứu Delphi quốc 
tế” phát hành năm 2004, opioid và haloperidol 
không được khuyến cáo trong an thần giảm nhẹ 
[3]. Đường dùng ưu tiên là truyền tĩnh mạch hoặc 
dưới da liên tục hoặc ngắt quãng; nên tránh tiêm 
bắp vì gây đau. Các đường dùng khác như qua 
da, trực tràng hoặc ống tiêu hóa thường không 
phù hợp do tác dụng chậm và khó kiểm soát liều 
[4]. Trong quá trình an thần giảm nhẹ, các thuốc 
kiểm soát triệu chứng khác (ví dụ thuốc giảm đau 
opioid) vẫn thường được tiếp tục, đặc biệt trong 
trường hợp các thuốc này đã và đang có hiệu quả 
cho bệnh nhân [1].
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Theo EAPC, trừ các trường hợp khẩn cấp 
trong giai đoạn cuối đời, bệnh nhân bước đầu 
nên được an thần ở mức độ nhẹ. Nếu bệnh nhân 
không đáp ứng với an thần mức độ nhẹ, an thần 
mức độ sâu hơn nên được xem xét. Ngoài ra, bác 
sĩ có thể cân nhắc an thần sâu từ ban đầu trong 
các tình huống khẩn cấp, vì an thần mức độ nhẹ 
không thể đạt hiệu quả trong thời gian phù hợp. 
EAPC khuyến cáo Midazolam là thuốc đầu tay 
trong an thần giảm nhẹ vì tính dễ kiểm soát, ngoài 
ra Lorazepam là lựa chọn đầu tay thay thế. Nếu 
các thuốc đầu tay không đạt hiệu quả mong muốn, 
Levomepromazine hoặc Chlorpromazine có thể 
được phối hợp thêm ở bước hai, Propofol có thể 
được dùng ở bước ba nhưng cần được kê đơn bởi 
bác sĩ gây mê hoặc bác sĩ có kinh nghiệm trong 
việc sử dụng [3]. Bệnh nhân này của chúng tôi đã 
được an thần mức độ nhẹ với Midazolam.

EAPC khuyến cáo đối với an thần mức độ nhẹ ở 
bước một với Midazolam, liều bolus là 2,5 mg tiêm 
dưới da hoặc 1,25 mg tiêm tĩnh mạch, liều duy trì 
là 1 mg/giờ (tiêm dưới da hoặc tiêm tĩnh mạch) 
sau đó điều chỉnh theo đáp ứng của bệnh nhân. 
Khi bệnh nhân có các yếu tố nguy cơ như: tuổi trên 
60, cân nặng dưới 60 kg, suy giảm nghiêm trọng 
chức năng gan hoặc thận, nồng độ albumin trong 
máu rất thấp và/hoặc đang sử dụng thuốc có khả 
năng làm tăng hiệu lực của thuốc an thần, thì liều 
khởi đầu nên được giảm xuống một nửa[3]. Bệnh 
nhân của chúng tôi có thể trạng gầy, albumin máu 
thấp và đang duy trì Morphin, vì vậy chúng tôi đã 
dùng liều bolus và liều duy trì khởi đầu thấp hơn 
tiêu chuẩn, sau đó điều chỉnh dần. Theo EAPC, 
nếu liều Midazolam hơn 10mg/giờ, bác sĩ nên cân 
nhắc đổi thuốc hoặc phối hợp thêm thuốc khác[3]. 
Bệnh nhân của chúng tôi đạt được hiệu quả kiểm 
soát triệu chứng với liều Midazolam khoảng 35 
mg/24 giờ vì vậy không cần đến các bước an thần 
sâu hơn.

4. KẾT LUẬN
An thần giảm nhẹ là một can thiệp hợp lý và 

nhân đạo trong chăm sóc cuối đời, đặc biệt đối 

với những bệnh nhân ung thư giai đoạn tiến triển 
có triệu chứng kháng trị, gây khổ sở nghiêm trọng 
dù đã điều trị tối ưu. Trường hợp lâm sàng của 
chúng tôi minh hoạ cho việc áp dụng an thần 
mức độ nhẹ bằng Midazolam có kiểm soát, giúp 
bệnh nhân đạt được sự thoải mái trong những 
ngày cuối đời mà vẫn duy trì được mức độ tỉnh 
táo chấp nhận được vào ban ngày. Quyết định chỉ 
định an thần cần được đưa ra cẩn trọng, sau khi 
cân nhắc kỹ lưỡng về các yếu tố lâm sàng, đạo 
đức, mong muốn của bệnh nhân và người thân, 
cũng như tham khảo ý kiến từ nhóm chăm sóc 
giảm nhẹ. Việc tuân thủ khuyến cáo quốc tế và cá 
thể hóa điều trị giúp đảm bảo hiệu quả kiểm soát 
triệu chứng mà vẫn giữ được phẩm giá cho người 
bệnh trong giai đoạn sau cuối.
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ĐÁNH GIÁ HIỆU QUẢ GIẢM ĐAU VÀ CHẤT LƯỢNG SỐNG CỦA 
BỆNH NHÂN UNG THƯ GIAI ĐOẠN MUỘN KHI SỬ DỤNG MIẾNG 

DÁN FENTANYL

Nguyễn Thị Hương*, Đoàn Lực, Đỗ Anh Tú

TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá hiệu quả giảm đau, một số tác dụng không mong muốn của miếng dán Fentanyl, 
và chất lượng sống của bệnh nhân ung thư giai đoạn muộn. 

Đối tượng: 50 BN được chẩn đoán ung thư giai đoạn tái phát, di căn đang được điều trị giảm đau 
bằng miếng dán Fentanyl tại TTCSGN-BVK. 

Phương pháp: Nghiên cứu can thiệp, chọn mẫu thuận tiện có chủ đích. 
Kết quả: 6% BN đáp ứng đau hoàn toàn, 60% đáp ứng đau 1 phần; tình trạng đau ổn định 30%; đau 

tiến triển 4%. Giảm đau thêm 2,1 điểm (giảm từ 5,3±0,8 xuống 3,2±1,5) và cải thiện chỉ số toàn trạng 
thêm 11% (từ 56,9±8,4 lên 67,9±5,7) so với morphin. Tác dụng không mong muốn dễ chấp nhận: buồn 
nôn 30%; nôn 12%; táo bón 32%; ngủ gà 30% và bí tiểu 18%. Chất lượng cuộc sống của bệnh nhân 
được cải thiện trên mọi lĩnh vực như phương diện chức năng, các triệu chứng bệnh và điểm chất lượng 
cuộc sống chung tăng 33,7 điểm (từ 32,3±8,5 lên 66±6). 

Kết luận: Miếng dán Fentanyl đạt hiệu quả kiểm soát đau tốt, thuốc dung nạp tốt và cải thiện có ý 
nghĩa chất lượng cuộc sống của BN ung thư giai đoạn muộn.

Từ khóa: Miếng dán fentanyl; giảm đau; chất lượng sống; ung thư giai đoạn muộn.

ASSESSMENT THE EFFECTIVENESS OF PAIN RELIEF AND 
QUALITY OF LIFE IN PATIENS WITH ADVANCED CANCER 

WHEN USE FENTANYL PATCHES
ABSTRACT

Objectives: To evaluate the analgesic effect, some side effects of the fentanyl pain relief patch and 
quality of life in patients with advanced cancer. 

Bệnh viện K
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Ngày nhận bài: 31/7/2025
Ngày phản biện khoa học: 07/8/2025
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Subjects: 50 patients diagnosed with recurrent and metastatic cancer are receiving pain relief with 
fentanyl patches at PC center - K hospital. 

Methods: intervention study, purposeful convenience sampling. 
Results: 6% of patients had complete pain response, 60% had partial pain response; stable pain 

condition 30%; pain progression 4%. Decreased pain 2.1 points (reduced from 5.3±0.8 to 3.2±1.5) 
and improved KPS index 11% (from 56.0±8.4 to 67.9) ±5.7) compared with morphine. Side effects 
are acceptable: nausea 20%; vomiting 12%; constipation 32%; somnolence 30% and urinary retention 
18%. Quality of life improve all fields such as: Functional scales, symptom scales and global health 
status increase 33.7 score. 

Conclusion: Fentanyl patch achieved good pain control effect, the drug was well tolerated and 
significal improve quality of life in patients with advanced cancer.

Keywords: Fentanyl patches; pain relief; quality of life; advanced cancer.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Theo ghi nhận GLOBOCAN 2020, thế giới 
ghi nhận 19,3 triệu ca ung thư mới mắc và 10,0 
triệu ca tử vong [3]. Tại Việt Nam, số ca mắc mới 
là 182.563 số tử vong là 122.690 ca [3]. Thực tế 
cho thấy phần lớn các ca ung thư được chẩn đoán 
ở giai đoạn muộn. Đau là triệu chứng phổ biến 
nhất và thường gặp ở hầu hết bệnh nhân ung thư 
giai đoạn muộn, tỷ lệ bệnh nhân bị đau có thể 
gặp tới trên 90% theo ghi nhận từ các báo cáo[1]. 
WHO đã đưa ra khuyến cáo cần sử dụng sớm 
opioids cho bệnh nhân được đánh giá có mức độ 
đau vừa tới đau nặng và cần dự phòng, điều trị 
các tác dụng không mong muốn do nhóm thuốc 
này gây ra như tình trạng buồn nôn, táo bón, ngủ 
gà… nhằm nâng cao chất lượng sống cho người 
bệnh [2]. Việc sử dụng các loại opioids giải phóng 
nhanh đóng vai trò quan trọng trong kiểm soát 
đau cho người bệnh nhất là những cơn đau cấp 
tính. Tuy vậy các thuốc này vì thời gian tác dụng 
ngắn nên thuốc phải sử dụng nhiều lần trong ngày 
đồng thời có một số các tác dụng ngoại ý khá phổ 
biến như buồn nôn - nôn, táo bón gây nhiều khó 
chịu cho người bệnh. Kết quả từ các nghiên cứu 
cho thấy Fentanyl đạt hiệu quả giảm đau tương 
đương morphin và hạn chế các tác dụng không  
mong muốn đồng thời kéo dài thời gian giảm 

đau từ 48÷72 giờ đã hạn chế được việc phải dùng 
thuốc nhiều lần đồng thời cải thiện được chất 
lượng sống cho người bệnh [6]. Mặc dù thuốc 
đã được sử dụng tại Việt Nam từ nhiều năm nay 
nhưng hiện còn ít báo cáo về đánh giá hiệu quả 
giảm đau và các tác dụng không mong muốn của 
thuốc. Chính vì vậy, nhóm nghiên cứu tiến hành 
đề tài “Đánh giá hiệu quả giảm đau và một số tác 
dụng không mong muốn của miếng dán Fentany 
trên bệnh nhân ung thư giai đoạn muộn”.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu

50 bệnh nhân ung thư giai đoạn muộn có đau 
và được điều trị bằng miếng dán fentanyl tại 
Trung tâm Chăm sóc giảm nhẹ - Bệnh viện K từ 
tháng 7/2021 đến tháng 10/2023.

- Tiêu chuẩn chọn bệnh nhân.
+ Chẩn đoán xác định ung thư giai đoạn muộn, 

tuổi ≥18.
+ Bệnh nhân được đánh giá đau mức độ nặng 

(điểm đau từ 7/10 theo thước đo từ 0 đến 10-Num-
berical Rating Scale - NRS) và đang được dùng 
morphin giảm đau.
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+ Bệnh nhân sẵn sàng tham gia nghiên cứu tối 
thiểu 14 ngày.

+ Bệnh nhân có năng lực giao tiếp bình thường.
+ Có hồ sơ lưu trữ đầy đủ.
- Tiêu chuẩn loại trừ.
+ Bệnh nhân đau bụng nghi có dấu hiệu ngoại 

khoa.
+ Bệnh nhân đang phối hợp phương pháp điều 

trị giảm đau khác như tia xạ, phẫu thuật, phong bế 
thần kinh, châm cứu...

+ Bệnh nhân bị suy thận nặng (serium 
creatinine Scr≥1.5 lần bình thường, hay suy gan 
nặng (ALT và AST ≥2.5 lần mức cao giới hạn 
bình thường).

+ Bệnh nhân mẫn cảm hay dị ứng với các 
thành phần của miếng dán Fentanyl.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
- Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả lâm sàng.
- Cỡ mẫu và chọn mẫu: Lấy toàn bộ bệnh nhân 

theo tiêu chuẩn lựa chọn, chọn mẫu thuận tiện có 
chủ đích.

- Nội dung nghiên cứu/Các biến số và chỉ số 
trong nghiên cứu:

+ Chỉ số toàn trạng theo KPS-Karnofsky 
Performance Status (%).

+ Giai đoạn bệnh, vị trí di căn.
+ Tình trạng đau trước khi sử dụng miếng dán.
+ Tình trạng đau sau sử dụng miếng dán.

+ Thời gian có tác dụng giảm đau của miếng 
dán fentanyl.

+ Liều lượng Fentanyl giảm đau trung bình 
(theo giờ)/một lần dán.

+ Liều morphin BN sử dụng trước khi đổi sang 
miếng dán.

+ Liều morphine phối hợp miếng dán fentanyl 
khi đau đột xuất.

+ Tác dụng không mong muốn khi dùng miếng 
dán fentanyl.

+ Mức độ đáp ứng đau (đáp ứng hoàn toàn, 
một phần, không thay đổi và tiến triển).

+  Thời gian người bệnh sử dụng miếng dán giảm 
đau (từ khi bắt đầu cho đến lúc ngừng sử dụng).

+ Chất lượng sống của BN trước và sau sử dụng 
miếng dán (đánh giá theo bộ câu hỏi QLQ-C30).

- Liệu trình dùng thuốc:
+ Tính liều lượng thuốc morphine người bệnh 

đang sử dụng và qui đổi liều sang miếng dán 
fentanyl (bảng qui đổi liều).

+ Bệnh nhân được sử dụng morphine tác dụng 
nhanh trong thời gian bắt đầu dùng miếng dán đầu 
tiên và cắt cơn đau đột xuất. Đồng thời sử dụng dự 
phòng thuốc nhuận tràng (sorbitol 5 mg, 2 gói/ngày).

+ Hướng dẫn bệnh nhân, người chăm sóc cách sử 
dụng miếng dán: cách dán, ghi chép thời gian dán, 
thời gian thuốc có tác dụng, thời gian thuốc hết tác 
dụng, các tác dụng không mong muốn của thuốc.

- Đánh giá kết quả điều trị giảm đau.

Ngày đánh giá 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Fentanyl dán

Cách đánh giá: Đánh giá đáp ứng giảm đau sau 
điều trị tại thời điểm ngày 1 (D1), sau 7 ngày (D7), 
sau 14 ngày (D14) của Cơ quan Năng lượng nguyên 
tử quốc tế - IAEA. 

Không đáp ứng, đau tiến triển: Điểm đau tăng 
2 điểm trở lên hoặc đau không thay đổi nhưng 
phải tăng liều thuốc giảm đau lên 25%. 
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Không thay đổi: Điểm đau ít thay đổi trong 
khoảng từ giảm 2 điểm đến tăng 2 điểm. 

Có đáp ứng 1 phần: Điểm đau giảm được 2 
điểm trở lên hoặc điểm đau không đổi nhưng 
giảm được liều thuốc giảm đau 25%.

Đáp ứng hoàn toàn: Hết đau hoàn toàn.
- Ghi nhận một số tác dụng không mong muốn 

của thuốc.
- Táo bón, nôn, buồn nôn, ngủ gà… theo phân 

loại các độc tính phổ biến Common Toxicity 
Criteria (NCI-CTC) của Viện Ung thư Quốc gia 
(National Cancer Institute) [8].

- Phân tích và xử lý số liệu.
- Các thông tin được mã hóa và xử lý bằng 

công cụ T-test trên phần mềm SPSS 19.0. Kết quả 
được trình bày với Giá trị trung bình ± Độ lệch 
chuẩn (X±Std), so sánh có ý nghĩa khi p<0,05.

- Khống chế sai số: do việc đánh giá các triệu 
chứng chủ yếu dựa vào chủ quan của người bệnh 
nên có thể gặp sai số ngẫu nhiên và sai số hệ 
thống. Khắc phục bằng cách khám và phỏng vấn 
bệnh nhân tại nhiều thời điểm khác nhau, tạo sự 
tin tưởng giữa người bệnh và nhân viên y tế.

- Khía cạnh đạo đức của nghiên cứu.
- Nghiên cứu được sự đồng ý của Hội đồng 

khoa học bệnh viện theo quyết định số 566/QĐ-
-BVK ngày 18/3/2022.

- Thuốc được sử dụng trong nghiên cứu đã 
được sử dụng rộng rãi trên thế giới cho bệnh nhân 
ung thư.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
3.1. Đặc điểm bệnh nhân

- Tuổi và giới: Tuổi mắc bệnh trung bình 
59,3±7,8; nam chiếm 58,6%, nữ chiếm 41,4%.

- Chỉ số toàn trạng, mức độ đau:

Bảng 1. Đánh giá thể trạng chung, mức độ đau 
trước và sau điều trị

PS X ± Std

Trước điều trị 56,9±8,4

Sau điều trị 67,9±5,7

p 0,00 < 0,05

Điểm đau X±Std

Trước điều trị Fentanyl 5,3±0,8

Sau điều trị Fentanyl 3,2±1,5

p 0,00 < 0,05

Mức độ đau
Trước điều trị Sau điều trị

n % n %

Nhẹ (<4) 15 30,0 32 64,0

Vừa (4-6) 28 56,0 14 28,0

Nặng (≥7) 7 14,0 4 8,0

Tổng  50 100 50 100

Nhận xét: 
Trước khi dùng fentanyl vẫn còn 56,0% BN 

chịu mức độ đau vừa và 14,0% có mức độ đau 
nặng. Sau điều trị số BN có mức độ vừa còn 
28,0% và vẫn còn 8,0% BN chịu đau mức độ 
nặng. Chỉ số PS tăng 11,0%.

- Đặc điểm di căn:

Bảng 2. Đặc điểm di căn

Vị trí di căn n %
Gan, phổi, xương, tụy 4 8,0
Gan, phổi, xương 14 28,0
Gan, phổi, não 6 12,0
Gan, phổi 12 24,0
Não, xương 4 8,0
Hạch 5 10,0
Xương 5 10,0
Tổng 50 100
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Vị trí di căn n %
Số vị trí di căn
Di căn 1 vị trí 10 20,0
Di căn  2 vị trí 16 32,0
Di căn ≥ 3 vị trí 24 48,0

Nhận xét: 
Gan, phổi (72,0%), xương (54,0%) là những vị 

trí di căn phổ biến nhất. Đa số BN trong tình trạng 
di căn nhiều vị trí chiếm 80,0%.

- Liên quan đến thuốc sử dụng.
Bảng 3. Liên quan đến thuốc sử dụng

X±Std

Liều morphin trước điều trị (mg) 142,8±36,4

Liều morphin sau điều trị (mg) 35,2±10,2

Liều fentanyl dán sử dụng (mcg/giờ) 37,5±20,5

Thời gian BN sử dụng fentanyl (tháng) 4,2±2,0

Thời gian có tác dụng của miếng 
dán (giờ) 53,2±9,7

3.2. Đánh giá hiệu quả của thuốc và các 
tác dụng không mong muốn

- Kết quả đáp ứng.

Bảng 4. Kết quả đáp ứng

Đáp ứng đau n %

Hoàn toàn 3 6,0

Một phần 30 60,0

Ổn định 15 30,0

Tiến triển 2 4,0

Tổng 50 100

Nhận xét: 
Tỷ lệ kiểm soát đau đạt 96,0% trong đó hết đau 

hoàn toàn 6,0%; đau đáp ứng một phần 60,0%; 
đau ổn định 30,0% và 4% đau tiến triển.

- Tác dụng không mong muốn.

Bảng 5. Tác dụng không mong muốn

Triệu chứng
Trước điều trị Sau điều trị

n % n %

Buồn nôn 28 56,0 15 30,0

Nôn 17 34,0 6 12,0

Táo bón 29 58,0 16 32,0

Ngủ gà 24 48,0 15 30,0

Bí tiểu 24 48,0 9 18,0

Tổng 50 50

Nhận xét: 
Các tác dụng không mong muốn của Fentanyl 

đều giảm hơn morphin.

- Chất lượng sống của bệnh nhân sau khi dùng 
miếng dán:
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Bảng 6. Điểm chất lượng sống theo bộ câu hỏi QLQ-C30

Khía cạnh Trước điều trị
(X ± Std)

Sau điều trị
(X ± Std) Giá trị p

Hoạt động thể lực 28,3±11,8 66,2±9,4 0,32

Vai trò xã hội 32,1±16,7 72,4±7,6 0,00

Hòa nhập xã hội 25,9±14,0 50,2±17,6 0,00

Tâm lý - cảm xúc 29,0±17,5 72,3±10,0 0,02

Khả năng nhận thức 20,3±14,2 54,8±16,3 0,00

CLCS chung 32,3±8,5 66,0±6,0 0,00

Mệt mỏi 88,9±11,8 52,0±16,2 0,00

Cảm giác đau 80,0±15,6 29,3±12,0 0,02

Mất ngủ 80,2±17,7 39,3±23,2 0,00

Khó thở 70,8±21,0 44,7±13,7 0,00

Rối loạn tiêu hóa 74,4±12,6 49,1±13,0 0,02

Tài chính 86,1±16,5 66,0±9,0 0,06

Nhận xét: 
Chất lượng sống của BN được cải thiện trên 

mọi lĩnh vực như phương diện chức năng, các 
triệu chứng bệnh và chất lượng cuộc sống chung.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm bệnh nhân nghiên cứu

Tuổi TB: 53,6±7,8, tuổi trẻ nhất 32, tuổi lớn 
nhất 80. Tỷ lệ nam/nữ: 58,0%/42,0%.

Cả 50 BN trong nhóm nghiên cứu đều được 
chẩn đoán ở giai đoạn tái phát, di căn trong đó di 
căn 1 vị trí chiếm tỷ lệ 20,0%, còn lại 80,0% di 
căn ít nhất 2 vị trí. Đại đa số BN sức khỏe yếu, 
chỉ số toàn trạng thấp, KPS 56,9% và đều đang 
được dùng morphin (uống, tiêm) để kiểm soát đau 
với liều morphin được quy đổi sang dạng uống 
142,8±36,4 mg/ngày. Mặc dù vậy, tình trạng đau 
chưa được kiểm soát tối ưu với điểm đau 5,3±0,8 
và hoặc có tác dụng không mong muốn nhiều. 
Do vậy, tất cả BN trong nhóm nghiên cứu được 

chuyển đổi từ morphin sang miếng dán Fentanyl 
giảm đau theo bảng quy đổi liều tương đương.

Liều Fentanyl dán được sử dụng thay thế cho 
morphin uống sau khi được chuyển đổi 37,5±20,5 
mcg/h phối hợp liều morphin được dùng cho đau 
đột xuất 35,2±10,2 mg. Các thuốc hỗ trợ vẫn được 
duy trì như thời điểm trước đó tùy theo tình trạng 
của người bệnh.

Trung vị thời gian sử dụng thuốc cho mỗi người 
bệnh: 4,2±2,0 tháng. BN có thời gian sử dụng dài 
nhất 11 tháng và ngắn nhất 1 tháng. Thời gian có 
tác dụng giảm đau của miềng dán 53,2±9,7 giờ, 
dài nhất 72 giờ và ngắn nhất 24 giờ.

4.2. Đánh giá hiệu quả của thuốc, các 
tác dụng không mong muốn và chất 
lượng sống của BN

Hiệu quả kiểm soát đau: Kết quả thu được từ 
nghiên cứu cho thấy Fentanyl là lựa chọn hợp lý 
để kiểm soát các cơn đau mức độ nặng trên BN 



Số 77.2024 UNG THƯ HỌC

187

ung thư giai đoạn muộn, việc chuyển từ morphin 
dạng tác dụng nhanh sang Fentanyl dán giảm 
đau đã giúp giảm thêm từ 70,0% người bệnh có 
mức độ đau ≥4 điểm xuống còn 36,0%. Đặc biệt 
có tới 6% BN đáp ứng đau hoàn toàn, 60% đáp 
ứng đau 1 phần; tình trạng đau ổn định 30%; đau 
tiến triển 4%. So với việc sử dụng morphin giảm 
đau miếng dán fentanyl đã giúp giảm thêm 2,1 
điểm đau (giảm từ 5,3±0,8 xuống 3,2±1,5) và cải 
thiện chỉ số toàn trạng thêm 11% (từ 56,9±8,4 lên 
67,9±5,7). 

A.J. Clark khi so sánh hiệu quả giảm đau và độ 
an toàn của miếng dán Fentanyl và morphin uống 
dạng giải phóng kéo dài trên 1.220 bệnh nhân 
trong thời gian sử dụng thuốc là 28 ngày. Kết 
quả cho thấy, Fentanyl đạt hiệu quả giảm đau tốt 
hơn (-26,7±31,3) so với (18,7±30,9) của morphin 
uống, p= 0,002 [5].

Richard Payne đã đánh giá vai trò của Fentanyl 
khi so sánh với morphin uống trong việc quản lý 
đau trên 40 bệnh nhân ung thư giai đoạn muộn và 
cũng đạt kết quả tương tự, Fentanyl đạt hiệu quả 
giảm đau tương đương morphin [7].

Sam Ahmedzai và cs cũng đã tiến hành nghiên 
cứu mở đa trung tâm, hai pha bắt chéo mỗi pha 
15 ngày so sánh hiệu quả giảm đau và chất lượng 
sống giữa miếng dán Fentanyl và morphin dạng 
giải phóng kéo dài trên 202 bệnh nhân. Kết quả 
cho thấy, Fentanyl đạt hiệu quả giảm đau tương 
đương morphin uống [4].

Tác dụng không mong muốn của Fentanyl: 
Theo kết quả từ nghiên cứu này, so với morphin, 
Fentanyl giảm một cách có ý nghĩa các biểu hiện 
như buồn nôn (30% vs 56%); nôn (12% so với 
34%); táo bón (32% so với 58%); ngủ gà (30% so 
với 48% và bí tiểu (18% so với 48%). 

Kết quả tổng hợp từ 35 nghiên cứu trên 3.406 
bệnh nhân cho thấy, Fentanyl được dung nạp tốt 
hơn morphin uống dựa trên các tiêu chí sau: 61% 
ít táo bón hơn, 46% ít buồn nôn và nôn hơn, 33% 
ít ngủ gà hơn và 63% ít gây bí tiểu hơn [4].

Trong nghiên cứu của A.J. Clark cũng cho thấy 
Fentanyl cũng chứng tỏ độ an toàn hơn morphin 
khi các tác dụng không mong muốn nói chung 
đều ít hơn, 72% so với 87%, các tác dụng khác 
như táo bón, ngủ gà cũng ít hơn một cách có ý 
nghĩa (p< 0,001). Đặc biệt tác dụng ngoại ý dẫn 
đến việc phải dừng thuốc là 16% so với 24% [5].

Tương tự trong nghiên cứu của Richard Payne 
các tác dụng phụ trên đường tiêu hóa (buồn nôn/
nôn, táo bón), sự tỉnh táo và chất lượng giấc ngủ 
khi sử dụng Fentanyl dán giảm đau đều ít hơn so 
với morphin uống một cách có ý nghĩa. Cụ thể: 
mức độ nôn (8% so với 19%), tình trạng buồn nôn 
(25% so với 42%), táo bón (19% so với 33%) [7].

Kết quả từ nghiên cứu của Sam Ahmedzai và 
cs: Fentanyl, ít gây táo bón, ít gây buồn nôn và 
nôn đồng thời ít gây tình trạng ngủ gà ban ngày 
hơn so với morphin. Kết quả của nghiên cứu cũng 
đã cho thấy miếng dán Fentanyl được yêu thích 
hơn morphin uống bởi nhiều tiêu chí như ít cản 
trở hoạt động hằng ngày (20,4% so với 55,2%), 
ít cản trở đối với người chăm sóc (22,3% so với 
49,0%), thuận tiện trong sử dụng (58,3% so với 
22,3%) [4].

Chất lượng sống của BN: Điểm chất lượng 
sống của BN cũng đã được cải thiện đáng kể sau 
khi sử dụng miếng dán Fentanyl ở hầu hết các 
lĩnh vực.

Đối với các hoạt động chức năng điểm số gia 
tăng tạo ra sự khác biệt có ý nghĩa ở các lĩnh vực 
như “vai trò xã hội”, “hòa nhập xã hội”, “khả 
năng nhận thức” và “tâm lý cảm xúc”; riêng ở 
lĩnh vực “hoạt động thể lực” thì điểm số cũng 
được cải thiện đáng kể, tuy nhiên không tạo ra 
được sự khác biệt có ý nghĩa thống kê do hầu hết 
BN trong nghiên cứu đều được chẩn đoán ung thư 
giai đoạn rất muộn và có thể trạng khá yếu, chỉ số 
toàn trạng thấp (chỉ số KPS trước điều trị chỉ đạt 
56,9 và sau điều trị cải thiện lên 67,9 điểm) nên 
các hoạt động thể lực bị hạn chế nhiều. 
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Về chất lượng cuộc sống nói chung cũng đã 
được cải thiện rất tốt, điểm số từ 33,2 trước điều 
trị tăng lên 66,9 điểm sau điều trị, sự khác biệt với 
giá trị p có ý nghĩa thống kê. Đặc biệt với các triệu 
chứng bệnh, hiệu quả của miếng dán Fentanyl 
được chứng tỏ thông qua điểm số đã giảm đáng 
kể sau điều trị so với trước điều trị tạo ra sự khác 
biệt có ý nghĩa ở tất cả các triệu chứng được khảo 
sát: tình trạng mệt mỏi giảm từ 66,8 xuống còn 52 
điểm; cảm giác đau giảm từ 80 xuống còn 29,3 
điểm; tình trạng mất ngủ giảm từ 80,1 xuống còn 
39,2 điểm; tình trạng khó thở giảm từ 70,8 xuống 
còn 44,7 điểm; tình trạng rối loạn tiêu hóa giảm từ 
74,4 xuống còn 49,1 điểm.

5. KẾT LUẬN

Đánh giá hiệu quả giảm đau và chất lượng sống 
trên 50 bệnh nhân ung thư giai đoạn muộn khi sử 
dụng miếng dán Fentanyl, kết quả cho thấy:

Thuốc có hiệu quả giảm đau trên hầu hết bệnh 
nhân, trong đó phần lớn là giảm đau một phần, tỷ 
lệ hết đau hoàn toàn và đau ổn định chiếm một 
phần nhỏ, rất ít bệnh nhân có đau tiến triển. Thuốc 
cũng có hiệu quả giảm đau với số điểm đau theo 
thang đánh giá giảm đáng kể, đồng thời cũng cải 
thiện chỉ số toàn trạng so với morphin.

Fentanyl được dung nạp tốt và an toàn khi sử 
dụng cho BN ung thư giai đoạn muộn. Các tác 
dụng không mong muốn như buồn nôn, nôn, táo 
bón, ngủ gà và bí tiểu đều được cải thiện hơn so 
với morphin.

Điểm chất lượng sống của bệnh nhân cũng đã 
được cải thiện đáng kể sau khi sử dụng miếng dán 
Fentanyl ở hầu hết các tiêu chí, từ các hoạt động 
chức năng hay các triệu chứng bệnh và chất lượng 
cuộc sống nói chung.
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TÓM TẮT
Mục tiêu: Mô tả thực trạng, nhu cầu và khoảng trống trong hoạt động kiểm soát ung thư tại tỉnh 

Bắc Ninh năm 2022.
Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang, kết hợp tổng quan tài liệu, 

khảo sát định lượng tại Bệnh viện Đa khoa tỉnh Bắc Ninh và khảo sát định tính tại các cơ sở y tế tuyến 
tỉnh, huyện và xã. Dữ liệu định lượng được thu thập bằng bộ công cụ tự điền và phân tích bằng phần 
mềm Stata 16.0. Dữ liệu định tính được thu thập thông qua phỏng vấn sâu với cán bộ y tế, sau đó mã 
hóa và phân tích theo chủ đề.

Kết quả: Hệ thống phòng chống ung thư tại Bắc Ninh đã có những bước tiến đáng kể, với sự quan 
tâm của chính quyền địa phương và nhiều văn bản chỉ đạo cụ thể. Tuy nhiên, vẫn tồn tại khoảng cách 
lớn giữa các tuyến trong cung ứng dịch vụ sàng lọc, chẩn đoán và chăm sóc ung thư. Các hạn chế chính 
bao gồm thiếu nhân lực chuyên khoa, phân bổ trang thiết bị chưa đồng đều, cơ chế tài chính thiếu bền 
vững và hạ tầng công nghệ thông tin còn hạn chế.

Kết luận: Cần tăng cường đầu tư và hoàn thiện mạng lưới phòng chống ung thư tại Bắc Ninh thông 
qua phân bổ lại nguồn lực, nâng cao năng lực tuyến cơ sở, và đẩy mạnh ứng dụng công nghệ thông tin 
trong quản lý bệnh ung thư.

Từ khóa: Ung thư; hệ thống y tế; phòng chống ung thư; Bắc Ninh; Việt Nam. 

CURRENT SITUATION OF SERVICE PROVISION IN CANCER 
DIAGNOSIS, TREATMENT AND CARE IN BAC NINH PROVINCE IN 2022

ABSTRACT
Objective: To describe the current situation, needs, and gaps in cancer control activities in Bac 
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Subjects and Methods: This is a cross-sectional descriptive study, combining literature review, 
quantitative surveys at Bac Ninh Provincial General Hospital, and qualitative assessments at health-
care facilities at the provincial, district, and commune levels. Quantitative data were collected using 
self-administered questionnaires and analyzed with Stata 16.0. Qualitative data were obtained through 
in-depth interviews with healthcare staff, then coded and thematically analyzed.

Results: The cancer control system in Bac Ninh has made notable progress, supported by local 
government attention and specific policy directives. However, significant gaps remain between levels 
of care in the provision of cancer screening, diagnosis, and care services. Major limitations include 
a shortage of specialized human resources, uneven distribution of medical equipment, unsustainable 
financial mechanisms, and limited health information infrastructure.

Conclusion: It is necessary to strengthen investment and improve the cancer control network in 
Bac Ninh by reallocating resources, enhancing capacity at the grassroots level, and promoting the 
application of information technology in cancer management.

Keywords: Cancer; health system; cancer control; Bac Ninh; Vietnam.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư đang trở thành một trong những 

nguyên nhân hàng đầu gây tử vong trên toàn cầu, 
đặc biệt tại các quốc gia có thu nhập trung bình 
thấp như Việt Nam. Theo thống kê của GLOB-
OCAN năm 2022, Việt Nam ghi nhận khoảng 
180.480 ca mắc mới và 120.184 ca tử vong do 
ung thư, với tỷ suất mắc mới là 150,8/100.000 
dân và tử vong là 99/100.000 dân. Ung thư vú là 
loại ung thư phổ biến nhất ở nữ giới, chiếm gần 
12% tổng số ca ung thư và đứng thứ 4 trong số 
các nguyên nhân gây tử vong do ung thư trên toàn 
quốc [1].

Nhận thức được gánh nặng bệnh tật do ung thư 
gây ra, Việt Nam đã triển khai nhiều chính sách 
và chương trình quốc gia nhằm tăng cường năng 
lực hệ thống y tế trong kiểm soát ung thư, đặc 
biệt là dự phòng, sàng lọc phát hiện sớm, chẩn 
đoán, điều trị và chăm sóc giảm nhẹ. Tuy nhiên, 
nhiều nghiên cứu cho thấy hệ thống y tế tại các 
địa phương còn thiếu hụt về nhân lực, trang thiết 
bị, và chưa phân bổ hợp lý giữa các tuyến [2]. Đặc 
biệt, khả năng triển khai các dịch vụ ung thư tại 
tuyến cơ sở vẫn còn nhiều hạn chế.

Bắc Ninh là một tỉnh nằm ở vùng kinh tế trọng 
điểm phía Bắc với dân số hơn 1,48 triệu người, là 

địa phương có nhiều khu công nghiệp tập trung 
và dân số trẻ, nhu cầu về dịch vụ y tế dự phòng 
và điều trị ung thư ngày càng gia tăng. Tuy nhiên, 
các bằng chứng về năng lực hệ thống y tế trong 
phòng chống ung thư tại địa phương còn thiếu, 
gây khó khăn trong xây dựng chiến lược can thiệp 
phù hợp.

Xuất phát từ thực tiễn đó, chúng tôi thực hiện 
nghiên cứu “Thực trạng cung cấp dịch vụ trong 
chẩn đoán, điều trị và chăm sóc ung thư tại tỉnh 
bắc ninh năm 2022” nhằm mô tả các điểm mạnh, 
điểm yếu và khoảng trống trong cung ứng dịch vụ 
ung thư tại địa phương. Kết quả nghiên cứu này 
sẽ cung cấp cơ sở khoa học cho các nhà quản lý 
và cơ quan hoạch định chính sách trong việc xây 
dựng chiến lược kiểm soát ung thư phù hợp với 
thực tế địa phương.
2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU
2.1. Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu mô tả cắt ngang, kết hợp phương 
pháp định lượng và định tính, nhằm mô tả thực 
trạng năng lực hệ thống y tế trong phòng chống 
ung thư tại tỉnh Bắc Ninh. Ngoài ra, nghiên cứu 
tổng quan các văn bản chính sách liên quan đến 
quản lý ung thư tại địa phương và quốc gia.
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2.2. Thời gian và địa điểm
Nghiên cứu tiến hành từ tháng 12/2022 đến 

tháng 02/2023 tại các cơ sở y tế công lập có cung 
cấp dịch vụ phòng chống ung thư trên địa bàn tỉnh 
Bắc Ninh.

2.3. Đối tượng nghiên cứu
Đối tượng tổng quan tài liệu: Các văn bản 

quy phạm pháp luật, hướng dẫn chuyên môn và 
kế hoạch về phòng chống ung thư hiện hành của 
Trung ương và tỉnh Bắc Ninh.

Đối tượng khảo sát định lượng: Dữ liệu quản 
lý, báo cáo và thống kê về hoạt động phòng chống 
ung thư của Bệnh viện Đa khoa tỉnh Bắc Ninh.

Đối tượng khảo sát định tính: 12 cán bộ y tế 
tại các cơ sở thuộc 3 tuyến: Bệnh viện tuyến tỉnh, 
Trung tâm y tế huyện Tiên Du và Trạm y tế xã 
Lạc Vệ.

2.4. Chọn mẫu
Tổng quan tài liệu: Áp dụng phương pháp 

chọn mẫu toàn bộ, bao gồm các văn bản chính 
sách còn hiệu lực và có nội dung liên quan đến 
phòng chống ung thư.

Khảo sát định lượng: Chọn chủ đích một bệnh 
viện tuyến tỉnh có đầy đủ dịch vụ chuyên khoa 
ung bướu. Nguồn dữ liệu là báo cáo thống kê và 
hồ sơ quản lý chuyên môn sẵn có tại bệnh viện.

Khảo sát định tính: Chọn mẫu mục tiêu là cán 
bộ phụ trách chuyên môn, quản lý hoặc triển khai 
dịch vụ ung thư tại các tuyến được lựa chọn.

2.5. Công cụ và kỹ thuật thu thập số liệu
Định lượng (số liệu thứ cấp): Bộ công cụ trích 

xuất dữ liệu gồm các nội dung: thông tin chung 
về cơ sở, tổ chức bệnh viện, quy mô giường bệnh, 
nhân lực chuyên khoa, trang thiết bị, các dịch vụ 
kỹ thuật (dự phòng, sàng lọc, chẩn đoán, điều trị, 
chăm sóc giảm nhẹ), dược ung thư và hệ thống 
thông tin y tế. Dữ liệu được thu thập từ báo cáo 

năm và hồ sơ chuyên môn tại Bệnh viện Đa khoa 
tỉnh Bắc Ninh.

Định tính: Thực hiện phỏng vấn sâu bán cấu 
trúc với lãnh đạo và cán bộ chuyên môn tại các 
tuyến y tế, dựa trên bộ hướng dẫn được xây dựng 
theo khung hệ thống y tế của WHO gồm sáu cấu 
phần: cung ứng dịch vụ; nhân lực y tế; thông tin 
y tế; tài chính y tế; thuốc và trang thiết bị; điều 
hành và quản lý.

2.6. Xử lý và phân tích dữ liệu
Dữ liệu định lượng: Được tổng hợp, làm sạch 

và mã hóa bằng Microsoft Excel, sau đó phân tích 
thống kê mô tả bằng phần mềm Stata 16.0, bao 
gồm tần suất, tỷ lệ phần trăm và giá trị trung bình 
của các biến số chính.

Dữ liệu định tính: Các bản ghi phỏng vấn được 
giải băng, mã hóa theo chủ đề và phân tích nội 
dung nhằm làm rõ thực trạng, rào cản và cơ hội 
tăng cường hệ thống phòng chống ung thư tại  
địa phương.

2.7. Đạo đức nghiên cứu
Nghiên cứu được thực hiện theo nguyên tắc 

tôn trọng quyền bảo mật và ẩn danh thông tin của 
người tham gia. Tất cả cán bộ y tế tham gia phỏng 
vấn định tính đều được giải thích mục tiêu nghiên 
cứu và ký cam kết đồng ý tham gia. Các dữ liệu 
được lưu trữ bảo mật, không sử dụng cho mục 
đích ngoài nghiên cứu. 

3. KẾT QUẢ
3.1. Các văn bản chính sách, hướng dẫn 
và kế hoạch trong quản lý bệnh ung thư 
tại tỉnh Bắc Ninh năm 2022

Tại Việt Nam, nhiều chính sách đã được ban 
hành nhằm tăng cường hiệu quả công tác phòng 
chống ung thư, bao gồm sàng lọc, chẩn đoán, điều 
trị và chăm sóc giảm nhẹ. Các văn bản quan trọng 
như Kế hoạch bảo vệ và nâng cao sức khỏe nhân 
dân đến 2025, Lộ trình thực hiện các Mục tiêu 
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phát triển bền vững đến 2030 và Kế hoạch quốc 
gia phòng chống bệnh không lây nhiễm giai đoạn 
2022-2025 thể hiện rõ sự cam kết của Chính phủ 
đối với công tác phòng chống ung thư. 

Tại tỉnh Bắc Ninh, công tác phòng chống ung 
thư được lồng ghép trong nhiều kế hoạch hành 
động liên quan đến chăm sóc sức khỏe và phòng 
chống bệnh không lây nhiễm. Một số văn bản 
chính gồm:

+ Kế hoạch số 356/KH-UBND năm 2021 về 
chăm sóc sức khỏe người cao tuổi đến năm 2030 
đặt mục tiêu đến năm 2030 có 90% người cao 
tuổi được phát hiện, điều trị và quản lý các bệnh 
không lây nhiễm, bao gồm ung thư. 

+ Kế hoạch số 404/KH-UBND năm 2022 thực 
hiện Chương trình Sức khỏe Việt Nam giai đoạn 
2022-2025 nhấn mạnh việc truyền thông nâng cao 
nhận thức, tổ chức khám sức khỏe định kỳ, sàng 
lọc theo nhóm tuổi và triển khai dự phòng – chăm 
sóc tại cộng đồng theo nguyên lý y học gia đình. 

+ Kế hoạch số 356/KH-UBND năm 2022 về 
phòng chống bệnh không lây nhiễm và rối loạn 
sức khỏe tâm thần đưa ra các chỉ tiêu cụ thể: ít 
nhất 40% người thuộc nhóm nguy cơ được sàng 
lọc ung thư vú, cổ tử cung và đại trực tràng định 
kỳ; 40% số người mắc ung thư được phát hiện ở 
giai đoạn sớm; 100% đơn vị thực hiện ghi nhận 
và báo cáo dữ liệu ung thư chuẩn hóa hằng năm; 
đồng thời triển khai chăm sóc giảm nhẹ, tư vấn 
tâm lý, dinh dưỡng và phục hồi chức năng cho 
người bệnh tại cơ sở y tế và tại nhà.

3.2. Khảo sát khả năng và sự sẵn sàng 
của hệ thống y tế trong phòng chống 
ung thư tại tỉnh Bắc Ninh năm 2022
Cung ứng dịch vụ y tế

Trung tâm Ung bướu - Bệnh viện Đa khoa tỉnh 
Bắc Ninh gồm ba đơn vị: Khoa Nội, Khoa Ngoại 
- Xạ trị và Khoa Chăm sóc giảm nhẹ. Hiện có 
350 giường thực kê dành riêng cho bệnh nhân ung 

thư, công suất sử dụng đạt khoảng 90%, cơ bản 
đáp ứng phục vụ tốt cho người bệnh. Bệnh viện 
đã triển khai được nhiều kỹ thuật cơ bản trong 
chẩn đoán và điều trị các ung thư phổ biến như 
đại trực tràng, gan, dạ dày, vòm họng, thực quản. 
Tuy nhiên, tại thời điểm tiến hành khảo sát, các kỹ 
thuật chuyên sâu như phẫu thuật bảo tồn tuyến vú, 
cắt buồng trứng dự phòng, xạ trị trong phẫu thuật, 
MRI tuyến vú, PET/CT và xạ trị áp sát chưa được 
triển khai. Một số bệnh lý như ung thư tuyến tiền 
liệt và ung thư huyết học vẫn chưa có điều trị đặc 
hiệu tại cơ sở.

Nhân lực y tế
Đội ngũ bác sĩ điều trị chủ yếu là bác sĩ nội 

khoa (60,5%). Nhân lực xạ trị và y học hạt nhân 
còn hạn chế (chỉ chiếm 9,3%), với 4 bác sĩ xạ 
trị. Khoa Giải phẫu bệnh hiện có 2 bác sĩ. Nhân 
lực chẩn đoán hình ảnh gồm 16 bác sĩ và 23 kỹ 
thuật viên, được đánh giá là đáp ứng đủ nhu cầu 
tại bệnh viện. Tuy nhiên, nhân lực chuyên sâu về 
sinh học phân tử, phục hồi chức năng, tư vấn tâm 
lý và chăm sóc cuối đời vẫn còn thiếu.

Hệ thống thông tin y tế
Bệnh viện đã triển khai phần mềm quản lý 

bệnh viện. Tuy nhiên, các dữ liệu ghi nhận bệnh, 
kết quả điều trị và tái khám hiện vẫn còn bị phân 
tán, chưa đồng bộ giữa các đơn vị trong bệnh viện 
và giữa các tuyến.

Thuốc và trang thiết bị y tế
Trang thiết bị phục vụ chẩn đoán và điều trị 

ung thư tại bệnh viện về cơ bản là tương đối đầy 
đủ, với các máy chụp CT, MRI, hệ thống xạ trị 
ngoài, nội soi tiêu hóa... Bệnh viện chưa có khả 
năng triển khai kỹ thuật sinh học phân tử do thiếu 
thiết bị và nhân lực. Về thuốc, các thuốc hóa trị 
cơ bản hiện có đầy đủ đáp ứng nhu cầu, nhưng 
một số thuốc điều trị đích, nội tiết và miễn dịch 
vẫn chưa có do khó khăn trong tiếp cận và chi trả.
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Tài chính y tế
Bệnh viện chưa có nguồn tài chính riêng cho 

phát triển dịch vụ ung thư chuyên sâu. Việc triển 
khai một số kỹ thuật và thuốc điều trị mới bị hạn 
chế do không được thanh toán qua bảo hiểm y tế. 
Các hoạt động chăm sóc hỗ trợ như tư vấn tâm lý, 
phục hồi chức năng và chăm sóc tại nhà chưa có 
cơ chế chi trả rõ ràng.

3.3. Khảo sát khả năng và sự sẵn sàng 
của các tuyến cơ sở y tế tại tỉnh Bắc Ninh 
năm 2022
3.3.1. Hoạt động dự phòng ung thư

Hoạt động truyền thông và tư vấn về phòng 
chống ung thư tại các tuyến y tế tỉnh Bắc Ninh 
chủ yếu tập trung vào việc nâng cao nhận thức 
cộng đồng về yếu tố nguy cơ, thay đổi hành vi và 
khuyến khích khám sàng lọc định kỳ.

Hoạt động BVĐK tỉnh TTYT Tiên Du TYT Lạc Vệ

Tư vấn cai nghiện rượu, bia

Cai nghiện thuốc lá

Tư vấn cai nghiện thuốc lá × ×

Điều trị cai nghiện rượu, bia

Tư vấn tình dục an toàn × × ×

Vận động khám sàng lọc ung thư × × ×

Truyền thông giáo dục sức khỏe phòng bệnh ung thư × × ×

Vận động chính sách phòng chống ung thư (của tỉnh) ×

Tại tuyến tỉnh, nội dung tư vấn chủ yếu được 
lồng ghép trong quá trình khám và điều trị bệnh, 
tập trung vào chế độ dinh dưỡng, tuân thủ điều trị, 
thay đổi lối sống. Tuy nhiên, hoạt động tư vấn tâm 
lý - xã hội cho người bệnh ung thư còn hạn chế do 
thiếu cán bộ chuyên trách.

Tuyến huyện đã triển khai nhiều đợt truyền 
thông về phòng chống ung thư thông qua hệ thống 
phát thanh địa phương, đặc biệt vào các dịp như 
Ngày Ung thư Thế giới hoặc khi tổ chức chiến 
dịch sàng lọc. Trung tâm Y tế huyện Tiên Du đã 
thực hiện sàng lọc tại đơn vị và tại 14 trạm y tế 
xã, tập trung vào ung thư vú, cổ tử cung và đại 
trực tràng theo hướng dẫn của Bộ Y tế, với tổng 
số lượt khám khoảng 20.000 người. Dù vậy, thiếu 
hụt nhân lực chuyên môn về ung thư khiến trung 
tâm phải mời cán bộ từ đơn vị tuyến tỉnh hỗ trợ 
triển khai.

Tại tuyến xã, hoạt động tuyên truyền chủ yếu 
được thực hiện dưới hình thức phát thanh định kỳ 
sau khi cán bộ được tập huấn từ tuyến trên. Các 
nội dung truyền thông thường được lồng ghép vào 
các chương trình y tế cộng đồng khác như chăm 
sóc sức khỏe bà mẹ - trẻ em, phòng chống bệnh 
không lây nhiễm. Các hoạt động truyền thông về 
ung thư tại xã vẫn mang tính định kỳ, chưa thường 
xuyên, và chủ yếu dựa vào tài liệu phổ cập, chưa 
cá thể hóa theo nhóm nguy cơ.

3.3.2. Hoạt động khám, điều trị và theo dõi
3.3.2.1. Chẩn đoán

- Tuyến tỉnh.
Các kỹ thuật chẩn đoán đã được áp dụng tương 

đối đầy đủ, tuy nhiên, một số kỹ thuật chuyên sâu 
như sinh học phân tử, xét nghiệm đột biến gen và 
một số kỹ thuật phân tử nâng cao hiện vẫn chưa 
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được triển khai do thiếu trang thiết bị và nhân lực 
chuyên môn. Bên cạnh đó, một số thiết bị đặc thù 
phục vụ cho sàng lọc ung thư vú và cổ tử cung 
hiện đang hỏng hoặc chưa có. 

Mặc dù còn hạn chế một số mặt, việc phối hợp 
chẩn đoán đa mô thức đã được thực hiện tại bệnh 
viện, giúp tăng cường khả năng xác định chính 
xác giai đoạn và loại ung thư. 

“Chẩn đoán thì nói chung cũng dựa trên những 
phác đồ điều trị của Bộ Y tế cũng như trên thế 
giới. Bệnh viện mình đã có những phương tiện 
chẩn đoán hình ảnh, chẩn đoán về giải phẫu bệnh, 
kết hợp các phương tiện chẩn đoán về y học hạt 
nhân như xạ hình xương...”.

- Tuyến huyện.
Tại tuyến huyện, một số trung tâm y tế đã triển 

khai các kỹ thuật chẩn đoán cơ bản như nội soi đại 
trực tràng, nội soi tai mũi họng, siêu âm tuyến vú, 
xét nghiệm PAP để sàng lọc ung thư cổ tử cung. 
“Trung tâm đã có cán bộ được đào tạo về giải 
phẫu bệnh nên có thể trực tiếp đọc kết quả”, giúp 
nâng cao năng lực chẩn đoán tại chỗ và giảm tải 
cho tuyến tỉnh.

3.3.2.2. Điều trị
- Tuyến tỉnh
Bệnh viện Đa khoa tỉnh Bắc Ninh hiện đã triển 

khai điều trị đa mô thức cho bệnh nhân ung thư 
bao gồm phẫu thuật, hóa trị, xạ trị, điều trị đích và 
bắt đầu tiếp cận điều trị miễn dịch. Trong đó, phẫu 
thuật và hóa trị vẫn là hai phương pháp chủ đạo, 
với nhiều mặt bệnh đã được điều trị thường quy.

“Hiện tại bệnh viện đã triển khai được hầu 
như tất cả các kỹ thuật liên quan đến điều trị ung 
thư… Sắp tới sẽ được đầu tư thêm thiết bị như 
máy IMRT, VMAT, máy I131. Cán bộ cũng đang 
được cử đi học để thực hành ngay khi có đủ trang 
thiết bị”.

Tuy nhiên, vẫn còn một số hạn chế đáng kể 
về kỹ thuật và thuốc điều trị. Một số dịch vụ kỹ 

thuật chưa thể triển khai như nút mạch gan, sinh 
học phân tử, hoặc bị gián đoạn do máy móc hỏng, 
như Xquang tuyến vú và soi cổ tử cung. “Xquang 
tuyến vú có rồi nhưng hiện tại máy đang trục trặc 
chưa can thiệp sửa chữa được”. Ngoài ra, “bệnh 
viện vẫn chưa triển khai được các xét nghiệm sinh 
học phân tử”.

Về thuốc điều trị, nguồn cung ứng hiện vẫn 
chưa ổn định. “Thiếu thuốc trong điều trị ung 
thư là tình trạng chung. Ví dụ làm hóa xạ trị thì 
luôn có những loại thuốc thiếu do không trúng 
thầu. Bệnh nhân sẽ phải mua thuốc ngoài hoặc 
được chuyển lên tuyến trên nếu có nhu cầu”. Theo 
Khoa Dược, “thuốc cơ bản vẫn đáp ứng khoảng 
70÷80% nhu cầu, nhưng tiếp cận thuốc mới vẫn 
rất khó khăn do phụ thuộc vào cơ chế đấu thầu và 
giá thành”.

Bệnh viện hiện là vệ tinh của Bệnh viện K, 
có triển khai hội chẩn liên chuyên khoa và hội 
chẩn trực tuyến từ xa. Các phác đồ điều trị chủ 
yếu theo hướng dẫn Bộ Y tế, có kết hợp cập nhật 
từ các phác đồ quốc tế như NCCN, ESMO. “Về 
phẫu thuật thì chúng tôi có thể tự tin như tuyến 
trung ương, thuốc hóa chất cơ bản đầy đủ, nhưng 
ràng buộc là từ phía bảo hiểm y tế. Trang thiết bị 
từ 2014 giờ đã hơi cũ nhưng vẫn khai thác tối đa 
kỹ thuật cho người bệnh”.

- Tuyến huyện
Tại tuyến huyện, điều trị ung thư còn rất hạn 

chế. Chủ yếu thực hiện chăm sóc giảm nhẹ cho 
bệnh nhân giai đoạn cuối hoặc hỗ trợ điều trị triệu 
chứng. “Chủ yếu là cấp phát morphin, điều trị tại 
nhà cho các bệnh nhân nặng, kết hợp với y học 
cổ truyền”.

3.3.2.3. Chăm sóc giảm nhẹ
- Tuyến tỉnh.	
Bệnh viện hiện đã có khoa chăm sóc giảm nhẹ 

riêng, phụ trách về giảm đau cho bệnh nhân ung 
thư giai đoạn muộn. Tuy nhiên, mảng tư vấn tâm 
lý cho người bệnh vẫn còn nhiều hạn chế.
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Khoa dinh dưỡng của bệnh viện chủ yếu là các 
dinh dưỡng chung cho bệnh nhân, bệnh viện chưa 
có dinh dưỡng ung thư lâm sàng. Dịch vụ chăm 
sóc dinh dưỡng cho bệnh nhân thường chỉ mới 
phục vụ chủ yếu cho một số bệnh nhân điều trị ở 
khoa theo yêu cầu. 

- Tuyến huyện và xã.
Tại bệnh viện huyện chưa có hoạt động chăm 

sóc dinh dưỡng nào cho người bệnh. Đây là mảng 
dịch vụ còn trống hoàn toàn tại cơ sở y tế tuyến 
huyện và tuyến xã. Tại tuyến xã, hoạt động chăm 
sóc dinh dưỡng chỉ là các truyền thông nói chung 
về dinh dưỡng cộng đồng, cán bộ y tế tự nhận 
định không có kiến thức đặc thù về dinh dưỡng 
cho người bệnh ung thư.

3.3.3. Tình hình đào tạo, tập huấn

Tại Bệnh viện Đa khoa tỉnh Bắc Ninh, công tác 
đào tạo và nâng cao năng lực chuyên môn cho cán 
bộ y tế được duy trì thường xuyên. Các hình thức 
đào tạo bao gồm: khóa ngắn hạn (vài ngày đến vài 
tháng), đào tạo chuyên sâu (6-12 tháng), hoặc các 
chương trình sau đại học tại các bệnh viện trung 
ương như: Bệnh viện K, Việt Đức, Bạch Mai, Đại 
học Y Hà Nội.

“Ví dụ năm nay mình sẽ xây dựng kế hoạch 
năm sau cho những bác sĩ nào đi học, ví dụ như 
điều dưỡng thì sẽ học kỹ thuật chăm sóc bệnh nhân 
hóa trị, còn bác sĩ thì học nâng cao tay nghề”.

Hầu hết các bác sĩ đã có ít nhất 5-7 năm kinh 
nghiệm và đã được đào tạo định hướng ung bướu 
hoặc sau đại học. Việc cử đi học được phân theo 
từng nhóm chuyên môn và loại hình bệnh lý:

“Đào tạo sẽ phân theo nhóm và tùy theo mặt 
bệnh sẽ đến những bệnh viện phù hợp. Ví dụ chăm 
sóc hậu phẫu thì đào tạo ở Việt Đức, còn xạ trị thì 
học tại Bệnh viện K”.

“Ít nhất phải có khóa đào tạo ung thư cơ bản 
và học điều trị chuyên sâu mới có thể trực tiếp 
điều trị cho người bệnh”. 

Bệnh viện cũng triển khai các chương trình 
đào tạo thường niên cho tuyến dưới. Năm 2022, 
đã tổ chức 16 chương trình đào tạo liên tục, bao 
gồm kiểm soát nhiễm khuẩn, chẩn đoán hình ảnh, 
sốc nhiễm khuẩn, và đặc biệt là các lớp về phòng 
chống ung thư và chăm sóc giảm nhẹ. Cán bộ 
tuyến tỉnh đều nhận định nhu cầu đào tạo trong 
lĩnh vực ung thư là rất lớn và luôn thường trực tại 
bệnh viện.

3.3.4. Công nghệ thông tin

Bệnh viện Đa khoa tỉnh Bắc Ninh đã bước đầu 
triển khai phần mềm quản lý bệnh viện, tuy nhiên 
hệ thống vẫn chưa tích hợp đầy đủ các thông tin 
trong hồ sơ bệnh án điện tử. Thông tin người bệnh 
hiện được lưu trữ phân tán tại từng khoa chuyên 
môn, gây khó khăn trong việc liên thông và theo 
dõi liên tục quá trình điều trị.

Cùng với đó, bệnh viện hiện tại chưa có đơn 
vị ghi nhận ung thư để quản lý và theo dõi người 
bệnh ung thư.

4. BÀN LUẬN

Kết quả nghiên cứu cho thấy hệ thống y tế tại 
tỉnh Bắc Ninh đã có nhiều bước tiến trong việc 
nâng cao năng lực phòng chống ung thư, đặc biệt 
ở tuyến tỉnh với sự phát triển tương đối đồng bộ 
của Trung tâm Ung bướu thuộc Bệnh viện Đa 
khoa tỉnh. Tuy nhiên, vẫn có những khoảng trống 
còn tồn tại, đặc biệt ở tuyến huyện và xã, tương tự 
với thực trạng chung của nhiều tỉnh thành khác tại 
Việt Nam. Nguyên nhân có thể do phân bổ nguồn 
lực theo quy mô dân số và gánh nặng bệnh tật 
chưa thực sự gắn với năng lực chuyên môn của 
từng tuyến. Theo báo cáo, chỉ khoảng 25% trạm 
y tế xã thực hiện các hoạt động phòng ngừa bệnh 
không lây nhiễm, bao gồm ung thư, và năng lực 
triển khai các dịch vụ chuyên sâu còn rất hạn chế 
[3]. Ở các tỉnh miền núi và nông thôn, sự thiếu hụt 
về trang thiết bị, thuốc men và nhân lực chuyên 
trách cũng là vấn đề phổ biến, khiến việc tầm soát, 
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chẩn đoán và điều trị ung thư chủ yếu tập trung ở 
tuyến tỉnh và trung ương, gây khó khăn cho người 
dân vùng xa trong tiếp cận dịch vụ [4][5].

Tại Bắc Ninh, mặc dù bệnh viện tỉnh đã triển 
khai được nhiều kỹ thuật chuyên sâu, nhưng vẫn 
còn thiếu các kỹ thuật cao như sinh học phân tử, 
PET/CT, MRI chuyên biệt, điều này cũng tương 
tự với nhiều tỉnh khác khi các dịch vụ này chủ 
yếu tập trung tại các bệnh viện tuyến trung ương 
ở các thành phố lớn [4]. Nguyên nhân chủ yếu ở 
hạn chế về đầu tư tài chính và cơ chế thanh toán 
bảo hiểm y tế, khiến các cơ sở y tế tuyến tỉnh 
gặp nhiều khó khăn trong đầu tư trang thiết bị  
hiện đại.

Về các công tác dự phòng, hoạt động truyền 
thông giáo dục sức khỏe và sàng lọc ung thư đã 
được triển khai tại cả ba tuyến, tuy nhiên hiệu quả 
còn phụ thuộc nhiều vào nguồn lực, đặc biệt là 
nhân lực chuyên trách. Hoạt động truyền thông, 
giáo dục sức khỏe và sàng lọc ung thư tại Bắc 
Ninh còn phụ thuộc nhiều vào nguồn lực và chưa 
có chương trình riêng biệt, đây cũng là thực trạng 
chung khi các nội dung truyền thông về ung thư 
thường chỉ được lồng ghép vào các chương trình 
phòng chống bệnh không lây nhiễm nói chung, 
dẫn đến tỷ lệ bao phủ và tiếp cận còn hạn chế [3]. 
Mặc dù có các chương trình lồng ghép như sàng 
lọc ung thư cổ tử cung và tầm soát cho người cao 
tuổi, nhưng tỷ lệ bao phủ và tiếp cận vẫn còn hạn 
chế. Thêm vào đó, tiêm phòng HPV hiện chưa 
phổ biến do chưa được đưa vào chương trình tiêm 
chủng mở rộng và chi phí cao đối với người dân. 
Cùng với đó, mức độ nhận thức của cộng đồng về 
ung thư còn thấp trong khi nguồn lực cho truyền 
thông cấp xã còn hạn chế, làm giảm hiệu quả các 
biện pháp dự phòng.

Về chẩn đoán và điều trị, bệnh viện tỉnh đã triển 
khai được nhiều kỹ thuật chuyên sâu, bao gồm 
phẫu thuật, hóa trị, xạ trị, và bắt đầu tiếp cận điều 
trị đích và miễn dịch. Tuy nhiên, vẫn còn thiếu hụt 
các kỹ thuật cao. Một khảo sát trên 50 bệnh viện 

cho thấy cả nước chỉ có 12 máy PET/CT, 82 máy 
xạ trị (LINACs) - mật độ chỉ đạt 0,82/triệu dân, 
thấp hơn nhiều so với tiêu chuẩn quốc tế, và phần 
lớn tập trung ở các thành phố lớn như Hà Nội, 
TP. HCM, trong khi các tỉnh miền Trung và vùng 
sâu vùng xa rất thiếu thốn [6]. Một số trang thiết 
bị quan trọng như máy X-quang tuyến vú, máy 
soi cổ tử cung hiện không vận hành hoặc chưa có. 
Việc thiếu hụt các loại thuốc như thuốc đích, thuốc 
miễn dịch cũng ảnh hưởng đến chất lượng điều trị. 
Tuyến huyện hiện nay mới chỉ thực hiện được một 
số kỹ thuật cơ bản (siêu âm, nội soi, xét nghiệm 
PAP), chưa có khả năng điều trị ung thư chuyên 
sâu. Trong khi đó, ở tuyến xã chủ yếu hỗ trợ quản 
lý, truyền thông và chăm sóc tại nhà.

Các hoạt động liên quan đến chăm sóc dinh 
dưỡng và tâm lý đều còn yếu ở cả ba tuyến. Tại 
bệnh viện tỉnh, chăm sóc dinh dưỡng mới chỉ 
triển khai ở mức cơ bản và theo nhu cầu, chưa có 
đơn vị chuyên sâu hay lồng ghép trong điều trị 
thường quy. Tư vấn tâm lý chủ yếu do bác sĩ lâm 
sàng kiêm nhiệm, chưa có cán bộ chuyên trách. 
Tuyến huyện và xã hầu như chưa có hoạt động 
dinh dưỡng hoặc chăm sóc tinh thần chuyên biệt 
nào cho bệnh nhân ung thư. Nguyên nhân chủ yếu 
là do mô hình điều trị ung thư tại Việt Nam vẫn 
thiên về lâm sàng, chưa chú trọng đến chăm sóc 
toàn diện; đồng thời, các dịch vụ hỗ trợ này chưa 
được bảo hiểm y tế chi trả nên chưa được ưu tiên 
đầu tư.

Hoạt động đào tạo và nâng cao năng lực chuyên 
môn được bệnh viện tỉnh chú trọng và triển khai 
thường xuyên, với các chương trình đào tạo đa 
dạng cho cả cán bộ tại chỗ và đào tạo chuyển giao 
kỹ thuật cho các tuyến dưới. Đây là điểm mạnh 
đáng ghi nhận, góp phần quan trọng nâng cao chất 
lượng chuyên môn toàn hệ thống. 

Về công nghệ thông tin, mặc dù bệnh viện tỉnh 
đã triển khai phần mềm quản lý bệnh viện và bắt 
đầu chuyển đổi sang hồ sơ bệnh án điện tử, hệ 
thống ghi nhận ung thư hiện vẫn chưa được xây 
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dựng. Điều này ảnh hưởng đến việc theo dõi, đánh 
giá và hoạch định chính sách kiểm soát ung thư ở 
địa phương. Thiếu dữ liệu về gánh nặng bệnh, xu 
hướng mắc mới và tỷ lệ sống còn sau điều trị cũng 
là một khoảng trống lớn cần khắc phục.

Tóm lại, những thách thức về trang thiết bị, 
kỹ thuật cao, nhân lực, chăm sóc toàn diện và hệ 
thống thông tin quản lý ung thư là vấn đề chung 
của nhiều tỉnh/thành phố tại Việt Nam, không chỉ 
riêng Bắc Ninh, và cần có chiến lược đầu tư đồng 
bộ, ưu tiên cho các địa phương còn nhiều khó 
khăn để đảm bảo công bằng trong phòng chống 
ung thư trên toàn quốc. Cùng với đó, nghiên cứu 
này được tiến hành vào năm 2022, tuy nhiên hiện 
nay, với sự thay đổi mô hình tổ chức từ 3 cấp (xã 
- huyện - tỉnh) sang 2 cấp (xã - tỉnh), tuyến huyện 
không còn giữ vai trò trung gian đòi hỏi phải sớm 
ban hành hướng dẫn và quy định cụ thể về chức 
năng, nhiệm vụ của tuyến xã/phường trong quản lý 
ung thư, bao gồm phát hiện sớm, quản lý hồ sơ bệnh 
nhân, chăm sóc giảm nhẹ và phối hợp điều trị.

5. KẾT LUẬN

Dựa trên khảo sát tại tỉnh Bắc Ninh, có thể thấy 
hệ thống y tế địa phương đã đạt được những bước 
tiến đáng kể trong công tác phòng chống ung thư, 
đặc biệt là ở tuyến tỉnh với việc triển khai tương 
đối đầy đủ các phương pháp điều trị cơ bản và tổ 
chức đào tạo liên tục. Tuy nhiên, tuyến huyện và 
xã vẫn còn nhiều hạn chế về nguồn lực, trang thiết 
bị và năng lực chuyên môn. Các hoạt động dự 
phòng, sàng lọc và truyền thông mới dừng lại ở 
mức cơ bản, chưa đáp ứng được nhu cầu toàn diện 
của cộng đồng. Chăm sóc dinh dưỡng và tư vấn 
tâm lý cho người bệnh vẫn chưa được chú trọng, 
nhất là tại tuyến dưới. Hệ thống thông tin và quản 
lý bệnh nhân ung thư còn phân tán, thiếu đồng bộ. 

Tóm lại, tỉnh Bắc Ninh có lợi thế về chẩn đoán và 
điều trị nhưng vẫn còn nhiều khoảng trống trong 
dự phòng và chăm sóc. 
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LIỆU PHÁP MIỄN DỊCH TÂN BỔ TRỢ TRONG UNG THƯ  
ĐẠI TRỰC TRÀNG DMMR/MSI-H

Khoảng 15–20% ung thư đại trực tràng giai 
đoạn II–III có thiếu hụt gen sửa chữa bắt cặp sai 
(dMMR) và bất ổn vi vệ tinh cao (MSI-H)1Fray-
ling I M & Arends M J (2010,2. Hai rối loạn này 
phản ánh sự suy giảm của cơ chế sửa chữa DNA, 
khiến tế bào tích lũy nhiều đột biến và hình thành 
các protein lạ (neoantigen). Sự hiện diện dày đặc 
của neoantigen kích hoạt đáp ứng miễn dịch mạnh 
mẽ, giải thích vì sao các khối u dMMR/MSI-H có 
tính sinh miễn dịch cao và thường đáp ứng tốt với 
thuốc ức chế điểm kiểm soát miễn dịch. Trong 
những năm gần đây, các thử nghiệm lâm sàng về 
liệu pháp miễn dịch tân bổ trợ trong nhóm bệnh 
nhân này đã mang lại kết quả đột phá, mở đường 
cho việc được chấp thuận và đưa vào các hướng 
dẫn điều trị quốc tế.

1. CÁC NGHIÊN CỨU TIÊU BIỂU

Một trong những nghiên cứu sớm nhất và nổi 
bật nhất là thử nghiệm pha 2 sử dụng dostarlimab 
trên các bệnh nhân có khối u đặc ở giai đoạn 
I-III3. Tổng cộng 117 bệnh nhân được chia thành 
2 nhóm. Nhóm 1 gồm 49 bệnh nhân ung thư trực 
tràng có dMMR, nhóm 2 gồm 54 bệnh nhân ung 
thư khác có dMMR. Bệnh nhân có đáp ứng hoàn 
toàn trên lâm sàng (cCR)có thể lựa chọn theo dõi 
không phẫu thuật .Kết quả cho thấy tất cả 49 bệnh 
nhân ung thư trực tràng đều đạt cCR và tiếp tục 
theo dõi. Ở nhóm 2, có 82% trong số 33 bệnh 
nhân ung thư đại tràng dMMR đạt đáp ứng hoàn 
toàn trên lâm sàng và 25/27 bệnh nhân được theo 
dõi mà không phẫu thuật.

Nghiên cứu này cho thấy điều trị dostarlimab 
tân bổ trợ cho phép loại bỏ hóa trị, xạ trị và phẫu 
thuật trong ung thư trực tràng. Kết quả cập nhật 
cho thấy 100% duy trì cCR đến 36 tháng. Các 
bệnh nhân dung nạp điều trị tốt, đa số chỉ gặp độc 

tính độ 1–2. Trong ung thư đại tràng, chiến lược 
bảo tồn không phẫu thuật vẫn chưa được xác lập, 
nhưng dữ liệu gợi ý khả năng xem xét bảo tồn ở 
bệnh nhân dMMR giai đoạn sớm. 

Loạt thử nghiệm NICHE khẳng định vai trò 
của điều trị kết hợp ipilimumab–nivolumab. 
Thử nghiệm NICHE đầu tiên bao gồm các bệnh 
nhân ung thư đại tràng giai đoạn I-III, cả có và 
không có dMMR/MSI-H, được điều trị với 1 chu 
kỳ Ipilimumab và 2 chu kỳ nivolumab4. Kết quả 
ghi nhận ở nhóm dMMR cho thấy tỷ lệ đạt đáp 
ứng hoàn toàn trên mô bệnh học (pCR) là 69% 
và đáp ứng mô học tốt (MPR)  lên đến 97%. 
Tương tự, nghiên cứu NICHE-2 tiến hành trên 
115 bệnh nhân sử dụng cùng phác đồ cho thấy 
tỷ lệ đạt MPR và pCR lần lượt là 98% và 68%5. 
Không bệnh nhân nào tái phát sau trung vị theo 
dõi 26 tháng, độc tính độ 3–4 chỉ gặp ở 4% bệnh 
nhân. Nghiên cứu NICHE-3 sử dụng nivolumab–
relatlimab cũng cho kết quả tương tự, dù độc tính 
miễn dịch (viêm gan, viêm đại tràng) cao hơn so 
với NICHE-26.

Nhiều nghiên cứu đơn trị cũng cho thấy hiệu 
quả cao. RESET-C sử dụng 1 liều pembrolizumab 
duy nhất cho 85 bệnh nhân ung thư đại tràng giai 
đoạn I-III có dMMR/MSI-H ghi nhận tỷ lệ pCR 
đạt 44% (61% ở giai đoạn I–II) và không bệnh 
nhân nào tái phát sau tối thiểu 1 năm theo dõi7. 
Tương tự, nghiên cứu NEOPRISM-CRC điều trị 
pembrolizumab 9 tuần cho 32 bệnh nhân ung thư 
đại trực tràng giai đoạn II-III có dMMR/MSI-H 
cũng ghi nhận tỷ lệ đạt pCR là 59% và không 
bệnh nhân nào tái phát sau trung vị 9.7 tháng8.

Điểm đáng chú ý là những kết quả này vượt 
trội hoàn toàn so với phác đồ tân bổ trợ chỉ có 
hoá chất. Ví dụ, nghiên cứu FOxTROT cho thấy 
bệnh nhân MSI-H/dMMR không hưởng lợi từ 
FOLFOX tân bổ trợ với tỷ lệ đáp ứng mô học 
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chỉ 7%9N0-2, M0 colon cancer were randomly 
allocated (2:1).

2. CÁC CÂU HỎI CÒN BỎ NGỎ VÀ 
HƯỚNG ĐI TƯƠNG LAI

Một câu hỏi quan trọng là liệu điều trị miễn 
dịch tân bổ trợ có tốt hơn điều trị bổ trợ hay không. 
Kết quả từ thử nghiệm pha 3 ATOMIC cho thấy 
sự cải thiện đáng kể về DFS 3 năm khi kết hợp 
atezolizumab với hóa trị FOLFOX bổ trợ (86.4% 
so với 76.6% của FOLFOX đơn thuần)10. Tuy 
nhiên, kết quả này vẫn thấp hơn so với tỷ lệ 100% 
DFS 3 năm đạt được chỉ với 4 tuần điều trị tân bổ 
trợ trong NICHE-25. Điều này có thể được lý giải 
là do lượng kháng nguyên khối u giảm đáng kể 
cùng với sự thay đổi cấu trúc mạch máu và bạch 
huyết sau phẫu thuật, dấn đến đáp ứng miễn dịch 
kém hơn. Bên cạnh đó, do độc tính của phác đồ 
kéo dài (6 tháng FOLFOX cộng atezolizumab), 
chiến lược bổ trợ chỉ nên được áp dụng cho những 
bệnh nhân không thể điều trị miễn dịch tiền phẫu.

Mặt khác, mặc dù đã có nhiều bằng chứng 
mạnh mẽ, nhiều câu hỏi về điều trị miễn dịch 
tân bổ trợ vẫn cần được giải đáp, bao gồm thời 
gian điều trị tối ưu và sử dụng liệu pháp đơn trị 
hay phổi hợp. Việc sử dụng liệu pháp miễn dịch 
kéo dài có thể đảm bảo đạt tỷ lệ đáp ứng hoàn 
toàn lâu hơn và bền vững hơn, đồng thời có thể 
làm giảm nguy cơ xuất hiện các khối u thứ phát. 
Điều này đặc biệt quan trọng đối với ung thư trực 
tràng ở vị trí thấp, khi mục tiêu chính là bảo tồn 
cơ thắt, hoặc trong trường hợp ung thư đại tràng 
khi phẫu thuật không khả thi. Tuy nhiên, việc điều 
trị kéo dài, hay sử dụng miễn dịch kết hợp lại có 
thể làm tăng độc tính. Ví dụ, NICHE-3 sử dụng 
phác đồ kết hợp kéo dài hơn (8 tuần nivolumab 
và relatlimab) so với NICHE-2 (3 tuần) lại làm 
tăng tỷ lệ tác dụng phụ không mong muốn liên 
quan đến miễn dịch, đặc biệt là viêm gan và viêm 
đại tràng5,6.

Một điểm cần lưu ý khác là hiện nay vẫn còn 
thiếu các thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên pha 

3 để so sánh các chiến lược điều trị khác nhau. 
Thử nghiệm AZUR-2 (NCT05855200) so sánh 
dostarlimab chu phẫu với điều trị tiêu chuẩn đang 
được tiến hành và được hi vọng sẽ cung cấp những 
dữ liệu quan trọng để trả lời các câu hỏi này.

3. KẾT LUẬN

Liệu pháp miễn dịch tân bổ trợ hiện nổi lên như 
chiến lược điều trị ưu tiên cho bệnh nhân ung thư 
đại trực tràng giai đoạn sớm có dMMR/MSI-H. 
Phác đồ ngắn ngày đơn trị hoặc phối hợp đủ để đạt 
đáp ứng cao khi dự kiến phẫu thuật, trong khi phác 
đồ dài ngày phù hợp mục tiêu bảo tồn cơ quan, đặc 
biệt tại ung thư trực tràng. Với bằng chứng hiện 
có, liệu pháp miễn dịch tân bổ trợ nên được xem là 
lựa chọn tiêu chuẩn cho nhóm bệnh này.
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