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ĐẶT VẤN ĐỀ 
 

U sao bào là bệnh lý thường gặp nhưng khó điều trị và có tỷ lệ tử vong 

cao. Đây là loại u não nguyên phát, khối u phát triển từ các tế bào thần kinh 

đệm hình sao của hệ thống thần kinh trung ương. Ở Việt Nam thống kê năm 

2000 cho thấy, tỷ lệ mắc u sao bào chiếm 1,3/100000 dân. Tại Hoa Kỳ trong 

năm 2008, u hệ thần kinh trung ương nguyên phát có 21810 trường hợp mới 

mắc và 13810 trường hợp tử vong, trong đó tỷ lệ mắc u sao bào chiếm 

2/100000 dân [1]. Tỷ lệ u sao bào độ cao chiếm 35% đến 45% trong các khối 

u não nguyên phát [2]. Tỷ lệ mắc u sao bào độ cao tăng dần với tốc độ trung 

bình 1,1% mỗi năm [3].  

Tại Việt Nam nói chung ở những năm của thập kỷ trước, điều trị u sao 

bào độ cao chủ yếu chỉ bằng phẫu thuật mổ mở qui ước. Trong vài năm trở lại 

đây, tại một số cơ sở điều trị ung thư, những bệnh nhân u sao bào độ cao sau 

phẫu thuật đã được xạ trị hỗ trợ. Tuy nhiên, kết quả điều trị thường kém, thời 

gian sống thêm và tỉ lệ đáp ứng sau xạ trị không cao. Hiện nay, trên thế giới 

đang có những thay đổi và tiến bộ lớn trong điều trị u sao bào độ cao. Nhiều 

trung tâm trên thế giới đang ứng dụng kỹ thuật xạ trị mới, các thuốc điều trị 

mới, phối hợp nhiều phương pháp để nâng cao hiệu quả điều trị và cải thiện 

chất lượng sống cho bệnh nhân. Một trong những hướng nghiên cứu hiện nay 

là điều trị kết hợp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật.  

Với sự phát triển kỹ thuật xạ trị, các phương pháp phẫu thuật và sự ra đời 

của thuốc Temozolomide, tỷ lệ tử vong đã được giảm dần theo thời gian và tỷ 

lệ sống thêm toàn bộ sau điều trị ngày càng được cải thiện. Đã có nhiều nghiên 

cứu bước đầu cho thấy, điều trị Temozolomide đồng thời với xạ trị với liều 

60Gy cho bệnh nhân có u sao bào độ cao sau phẫu thuật có kết quả khả quan: 

giúp kéo dài thời gian tới khi bệnh tiến triển, tăng thời gian sống thêm… 
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Ở nước ta hiện nay, chưa có nghiên cứu nào về vấn đề này, đặc biệt đánh 

giá hiệu quả của hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật cho bệnh nhân u sao bào độ 

cao. Chính vì thế, chúng tôi tiến hành nghiên cứu đề tài: ”Nghiên cứu kết 

quả hóa xạ trị đồng thời sau phẫu thuật u sao bào độ cao” nhằm mục tiêu: 

1. Đánh giá kết quả hóa xạ trị đồng thời với Temozolomide sau phẫu 

thuật u sao bào độ cao. 

2. Mô tả một số tác dụng không mong muốn của hóa xạ trị đồng thời 

với Temozolomide sau phẫu thuật u sao bào độ cao. 
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Chƣơng 1: TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

 

1.1. Dịch tễ 

U hệ thống thần kinh trung ương nguyên phát chiếm khoảng 21810 

trường hợp mới mắc trong năm 2008 tại Hoa Kỳ và 13810 ca tử vong ước 

tính cho năm đó. Tỉ lệ mắc các khối u não tăng dần với tốc độ trung bình 

1,1% mỗi năm. Tuy nhiên, với sự tiến bộ của các phương pháp điều trị, tỷ lệ 

tử vong đã được giảm dần theo thời gian và tỷ lệ sống thêm 5 năm cho các 

khối u não nguyên phát đã được cải thiện từ 24% trong những năm 1975 – 

1977 lên 35% trong những năm 1996 – 2003. U thần kinh đệm ác tính chiếm 

tới 35% đến 45% các khối u não nguyên phát, trong số này, gần 85% là u sao 

bào độ cao [2],[4],[5]. U sao bào độ cao hiếm gặp trước tuổi 20 trong khi đó 

tỷ lệ này tăng đáng kể sau tuổi 40 [6],[7].  

1.2. Giải phẫu 

Bộ não được chia thành các phần trên lều và dưới lều của tiểu não. Phần 

trên lều bao gồm các bán cầu đại não và vùng tuyến yến, tuyến tùng, trong khi 

phần dưới lều bao gồm não giữa, cầu não, tủy và tiểu não. Các bán cầu não 

được kết nối với nhau bởi thể trai và được chia thành thùy trán, đỉnh, chẩm 

và thùy thái dương.  

Thùy trán có chức năng tổ chức, lập kế hoạch và lời nói; thùy đỉnh có 

chức năng liên quan đến cảm giác và các chức năng trí tuệ phức tạp, thùy 

chẩm liên quan thị giác và thùy thái dương liên quan tới hành vi, bộ nhớ, lời 

nói, cảm xúc thính giác và con đường dẫn truyền hình ảnh [8].  

Hầu hết các u thần kinh đệm ác tính phát sinh trong các bán cầu não và 

sự phân bố trong các thùy liên quan trực tiếp đến lượng chất trắng hiện diện 

trong từng thùy [9].    
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1.3. Giải phẫu bệnh học 

Kiến thức về sinh học phân tử và di truyền của các khối u thần kinh đệm 

hiện nay cũng đã được hiểu rõ. Hai con đường di truyền đã được phát hiện: 

con đường tiến triển và con đường bắt đầu lại (de novo pathway). Kết quả của 

2 quá trình này là sự phát triển của u sao bào độ cao [10],[11],[12],[13],[14], 

[15],[16].  

 

Hình 1.1 Sơ đồ phát triển u sao bào 

―Nguồn : Leibel and Phillips Textbook of Radiation Oncology ‖ [17] 

Khuếch đại các thụ thể yếu tố tăng trưởng biểu bì (EGFR) được cho 

là nguyên nhân quan trọng  trong sự hình thành u sao bào độ cao nguyên phát 

[18],[19]. u sao bào độ cao thứ phát được cho là kết quả của sự chuyển dạng 

ác tính từ u sao bào độ thấp với sự khuếch đại các yếu tố tăng trưởng có 

nguồn gốc từ tiểu cầu, yếu tố tăng trưởng nguyên bào sợi, đột biến gen p53 

và mất Rb [17],[20],[21]. Mất  PTEN  có liên quan đến cả hai con đường, mặc 

dù nó là phổ biến hơn nhiều hơn trong u sao bào độ cao nguyên phát [22], 

[23],[24],[15],[25],[26],[27]. 
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Hiện nay, các nhà giải phẫu bệnh vẫn chưa đồng thuận với nhau về một 

hệ thống phân loại thống nhất cho các khối u não. Tuy nhiên, phân loại các 

khối u thần kinh trung ương bản thứ tư của Tổ chức Y tế Thế giới (WHO), 

xuất bản năm 2007, dựa trên sự đồng thuận  quốc tế của các nhà bệnh lý học 

và di truyền học [13]. Đây là tiêu chuẩn để định nghĩa các khối u não trong 

ung thư học lâm sàng và các hiệp hội  nghiên cứu ung thư trên toàn thế giới. 

Theo phân loại này, các u hệ thần kinh trung ương được phân loại như sau: 

(1) u của biểu mô thần kinh(neuroepithelial), (2)  u tế bào mầm, (3) u dây thần 

kinh sọ và đoạn cận tủy (paraspinal), (4) u của khu vực yên bướm (sellar), 

(5) u màng não, (6) u lympho và các ung thư thuộc hệ tạo huyết, và (7) các 

u di căn. U sao bào thường có những đặc điểm mô học tương tự nhau, tuy 

nhiên các yếu tố sinh bệnh học của nó có thể thay đổi đáng kể. Trong một 

nghiên cứu, chỉ số Ki-67 (LI) hơn 10% liên quan đến độ mô học cao hơn và 

thời gian sống thêm ít hơn và giá trị này là có ý nghĩa tiên lượng đáng kể hơn 

so với phân loại mô học [28]. Những dữ liệu này cho thấy rằng các bệnh nhân 

với một LI cao có thể được xem xét điều trị tích cực hơn.                     

U sao bào (astrocytoma) là u có hạt nhân thay đổi đa dạng từ mức độ 

nhẹ đến trung bình. Vi nang thường xuyên hiện diện, đây là một đặc điểm 

phân biệt u sao bào với bệnh mô thần kinh đệm phản ứng. Đa số các u sao 

bào độ thấp được phân loại là độ II trong việc phân loại của WHO (2016). U 

sao bào lông được phân loại là độ 1 trong hệ thống của WHO. Các phân 

nhóm  của u sao bào cũng rất khác nhau, thông thường bao gồm 4 loại là u 

sao bào sợi nhỏ (fibrillary), u sao bào nguyên sinh (protoplastic), u sao bào 

phình to (gemistocytic), và u sao bào lông (pilocytic). U sao bào tơ (sợi nhỏ) 

là kiểu  phổ biến nhất và u sao bào nguyên sinh (protoplastic) được gọi là u 

sao bào "nguyên thủy" và có cùng một tiên lượng với nhóm u sao bào sợi 

nhỏ [29].  
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Theo thời gian, ít nhất 50% các u này biến đổi thành nhiều tổn thương 

không biệt hoá. U sao bào phình to bao gồm các tế bào hình sao lớn, phong 

phú tế bào chất ưu eosin. Các tế bào này thường biến đổi thành các tế bào 

không biệt hoá. Sự phân loại độ biệt hóa của u não là một điều kiện tiên quyết 

để điều trị. Thật vậy, kết quả bệnh học quan trọng hơn so với hình ảnh học 

trong việc xác định các phương pháp điều trị và tiên lượng của những u 

này. Phân loại u thông thường dựa trên các bằng chứng mô học của sự biệt 

hóa, tuy nhiên, biểu hiện của tính năng mô học có thể thay đổi ở những vùng 

khác nhau trong toàn bộ thể tích khối u, đặc biệt u thần kinh đệm đa 

dạng. Tính không đồng nhất này gây rất nhiều khó khăn cho các nhà giải phẫu 

bệnh học, nhất là các mẫu sinh thiết nhỏ, điều này đặc biệt đúng cho u sao 

bào. Và thật không may, những khó khăn này có ý nghĩa quan trọng để thay 

đổi chẩn đoán và phân loại các u này [30],[31]. Phân loại mô học là một 

phương tiện để dự đoán diễn tiến tự nhiên của một u não. Trong các thử 

nghiệm lâm sàng, phân độ mô học khối u là một yếu tố quan trọng ảnh hưởng 

đến sự lựa chọn của phương pháp điều trị đặc biệt là xác định việc sử dụng 

các liều xạ và các phác đồ hóa trị hỗ trợ. Việc phân độ mô học của WHO về 

các u của hệ thống thần kinh được chấp nhận rộng rãi hơn các bảng phân loại 

khác [13]. Độ I áp dụng đối với các tổn thương có tiềm năng tăng sinh thấp và 

khả năng chữa bệnh sau phẫu thuật cắt bỏ đơn thuần. Khối ung thư được phân 

loại độ II thường có xâm nhiễm tự nhiên và mặc dù hoạt động tăng sinh ở 

mức độ thấp, u vẫn  thường xuyên tái phát. Một số khối u loại II có xu hướng 

chuyển thành bệnh ác tính độ cao hơn ví dụ u sao bào lông độ  thấp biến đổi 

thành u sao bào độ cao. Độ III thì dành cho các tổn thương với bằng chứng 

mô học của bệnh ác tính, bao gồm hạt nhân không điển hình và hoạt động 

phân bào nhanh. Độ IV được dành cho cho tế bào ác tính, phân bào hoạt động 

nhanh, dễ hoại tử. Ví dụ: u nguyên bào thần kinh đệm. 
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Bảng 1.1 Phân độ mô học u sao bào theo WHO 2016 

Loại u 
Độ mô học 

I II III IV 

U tế bào hình sao (Astrocytoma) 

U tế bào hình sao khổng lồ dưới màng não thất 

(Subependymal giant cell astrocytoma) 
x    

U sao bào lông (Pilocytic astrocytoma) x    

U sao bào lông nhầy (Pilomyxoid astrocytoma)  x   

U sao bào lan tỏa (Diffuse astrocytoma )  x   

U tế bào hình sao đa hình thái màu vàng 

(Pleomorphic xanthoastrocytoma) 
 x   

U sao bào không biệt hóa (Anaplastic astrocytoma)   x  

U nguyên bào thần kinh đệm (Glioblastoma)    x 

U nguyên bào thần kinh đệm tế bào khổng lồ 

(Giant cell glioblastoma) 
   x 

U sarcoma thần kinh đệm (Gliosarcoma)    x 

Các u tế bào thần kinh đệm ít nhánh (Oligodendroglial tumours) 

U thần kinh đệm ít nhánh (Oligodendroglioma)  x   

U thần kinh đệm ít nhánh không biệt hóa 

(Anaplastic oligodendroglioma) 
  x  

Các U tế bào sao ít nhánh (Oligoastrocytic tumours) 

U tế bào sao ít nhánh (Oligoastrocytoma)  x   

U sao bào ít nhánh không biệt hóa  

(Anaplastic oligoastrocytoma) 
  x  

 

1.4. Triệu chứng  

Khoảng 2/3 số bệnh nhân người lớn có u sao bào độ cao thường đau đầu 

hay có những cơn động kinh [2]. Những người khác có biểu hiện triệu chứng 

thần kinh từ từ bao gồm nôn mửa, giảm vận động, mất thị giác hay cảm giác, 

rối loạn ngôn ngữ hoặc thay đổi tính cách. Các triệu chứng có thể xuất hiện 

trong nhiều tháng hoặc nhiều năm trước khi chẩn đoán được thực hiện. Co 
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giật có liên quan đến thời gian sống thêm tốt hơn trong khi sự hiện diện của 

suy giảm chức năng thần kinh có liên quan tới thời gian sống thêm xấu hơn. 

Phân loại triệu chứng theo vị trí khối u bao gồm: Thùy trán là thay đổi 

tính cách, làm chậm chuyển động của tay bên đối diện, liệt cứng nửa người 

đối bên, khó khăn trong việc thích nghi với tình huống mới, mất sáng kiến, 

khó nuốt, khó chuyển động môi, lưỡi và tay. Thùy thái dương: Giảm trí 

nhớ gần, thính giác ảo, hành vi hung hăng. Thùy đỉnh: Liệt nhẹ nửa người, 

mất cảm giác. Thùy chẩm: Rối loạn thị giác.  

1.5. Cận lâm sàng 

Chụp CLVT và CHT là những tiêu chuẩn chẩn đoán bước đầu nhằm phát 

hiện các khối u não và hướng dẫn xác định vị trí, số lượng và kích thước của 

u. Những đặc điểm của u sao bào độ cao trên CLVT hay CHT là sự hiện diện 

của phù não quanh u, xuất huyết, hoại tử và vôi hóa. Ngoài ra, với CLVT hay 

CHT, người ta cũng có thể xác định được mức độ xâm lấn các cấu trúc xung 

quanh u như thân não, giao thoa thị... Tuy nhiên, các đặc điểm thường thấy 

trên CLVT trong u sao bào độ cao là sự tăng quang và xâm lấn xung quanh. 

Việc phá vỡ hàng rào máu não cũng góp phần nâng cao độ tương phản. Các 

hình ảnh khác của u sao bào độ cao thường là u có hoại tử bên trong, vỏ bao 

dày bất thường (thường >1cm), mật độ không đồng nhất. Khác với u sao bào 

độ thấp, hình ảnh thường là u có mật độ tương đối đồng nhất, vỏ bao mỏng 

(<2mm) và không tăng quang. 

1.5.1. Chụp cắt lớp vi tính 

Chụp cắt lớp vi tính (Computed tomography): Ngày nay, phần lớn CLVT 

đã được thay thế bằng CHT trong chẩn đoán u sao bào. Tuy nhiên, hiệu quả 

của CLVT trong chẩn đoán vẫn có những giá trị riêng như: CLVT có thể phát 

hiện tổn thương xương hoặc mạch máu, CLVT có thể phát hiện di căn nền sọ. 

Trong một số tình huống khẩn cấp (ví dụ, một bệnh nhân lơ mơ, không hợp tác 
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để giữ sự ổn định khi chụp chiếu…) thì CLVT hữu ích hơn do chụp  CLVT có 

thể thực hiện nhanh nhiều so với CHT, ngoài ra CLVT còn được sử dụng ở 

những bệnh nhân mà CHT có chống chỉ định như có dị vật hay dụng cụ cấy 

ghép có sắt hay kim loại...Với những cải tiến trong kỹ thuật, sự phát triển của 

kỹ thuật chụp cắt lớp vi tính, hiện nay, việc khảo sát tình trạng tưới máu, sự 

tăng sinh mạch máu cũng đã được thực hiện dựa vào ghi nhận sự di chuyển của 

các chất cản quang trong quá trình chụp cắt lớp vi tính. Các kỹ thuật này giúp 

cung cấp thông tin tình trạng tưới máu, tăng sinh mạch từ đó giúp dự đoán độ 

mô học của u sao bào cũng như theo dõi đáp ứng điều trị.   

 

Hình 1. 2 Chụp cắt lớp vi tính u sao bào độ cao 

Nguồn: “Imaging in Oncology (2008)”[32] 

1.5.2. Cộng hưởng từ  

Hình ảnh cộng hưởng từ (CHT) là phương thức được lựa chọn cho chẩn 

đoán và đánh giá các khối ung thư nội sọ. Đây là phương thức lý tưởng cho 

việc chẩn đoán ban đầu trước khi phẫu thuật, hình ảnh CHT giúp xác định 

mức độ xâm lấn của khối u và lên kế hoạch điều trị. Ngoài ra, hình ảnh này có 

thể giúp hướng dẫn các phương pháp xạ trị hỗ trợ sau phẫu thuật vì khả năng 

cho hình ảnh giải phẫu chi tiết với độ phân giải cao. Hơn nữa, CHT còn có 

khả năng đánh giá mô mỡ, thành phần xuất huyết, nang, hoại tử và mạch máu. 
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Hình 1.3 U sao bào độ cao trước phẫu thuật  

“Nguồn: Leibel and Phillips Textbook of Radiation Oncology ” [17] 

 

Hình 1.4 U sao bào độ cao sau phẫu thuật  

“Nguồn: Leibel and Phillips Textbook of Radiation Oncology ” [17] 

Hình ảnh CHT nên được thực hiện trong vòng 48 giờ đầu tiên sau khi 

phẫu thuật để xác định sự hiện diện của khối u còn sót lại và cũng để cung cấp 

cơ sở hình ảnh cho xạ trị tiếp theo. Hình ảnh tăng quang do phẫu thuật có thể 

không phân biệt được khối u còn lại ngay cả sau khi phẫu thuật cắt bỏ u hoàn 

toàn. Hình tăng quang phát triển sớm nhất là ngày hậu phẫu thứ năm, đạt đỉnh 

sau 2 tuần và có thể kéo dài trong nhiều tháng [33]. U sao bào độ cao thường 

là tổn thương tăng quang trên CHT. Khoảng 40% u sao bào thường có tăng 

quang và vôi hóa được tìm thấy trong 10% trường hợp [34]. CHT thường cho 

thấy cường độ tín hiệu T1 thấp, tín hiệu cao trên T2. Hình ảnh CHT thông 

thường có thể thiếu thông tin khi đánh giá sinh lý và chức năng của khối u. Ví 

dụ như hình ảnh T1, phản ánh các khu vực nơi có sự phá vỡ về hàng rào máu-

não. Tuy nhiên điều này có thể không đáng tin cậy đối với u sao bào độ cao vì 
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sự hiện diện của khối u không tăng quang hoặc có kèm hoại tử [35]. Các kỹ 

thuật CHT mới chẳng hạn như CHT tưới máu, CHT khuếch tán, CHT phổ 

(MRS) và CHT chức năng (fMRI), có thể cung cấp chính xác đặc tính sinh lý 

của khối u và có thể được sử dụng để đánh giá đáp ứng với điều trị [36].  

1.5.3. SPECT 

SPECT (Single photon emission CT) kỹ thuật này sử dụng các đồng vị 

khác nhau để phát hiện những bất thường trong hàng rào máu não. SPECT 

trước phẫu thuật bằng Thallium-201 giúp phân biệt mô não lành xung quanh 

u, dự báo độ mô học, xác định vị trí nhằm hướng dẫn sinh thiết có định vị. Sự 

hấp thu của 
201

Tl không bị ảnh hưởng bởi điều trị steroid nhằm giảm phù não 

trong u sao bào độ cao [37], [38]. Hiện có nhiều bằng chứng cho thấy, có sự 

liên quan giữa sự hấp thụ sớm và trễ của u sao bào với độ mô học. Điều này 

giúp ích cho phẫu thuật khi phân biệt được độ mô học cao hay thấp trước khi 

quyết định biên phẫu thuật [38], [39], [40], [41]. 

 

Hình 1.5 SPECT u sao bào độ cao 

Nguồn: “Imaging in Oncology (2008)”[32] 

1.6. Giai đoạn  

Hiện tại không có hệ thống phân loại được chấp nhận cho u thần kinh 

đệm. Hiệp hội ung thư Mỹ (AJCC) đã đề xuất một hệ thống phân loại cho các 

khối u não nguyên phát dựa trên khối u (T) và di căn (M) (phổ biến bên trong 

và hiếm khi bên ngoài hệ thần kinh trung ương) cũng như độ mô học (G). Tuy 
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nhiên hệ thống này lại không phù hợp với các tình huống lâm sàng và cuối  

cùng nó đã được loại bỏ khỏi hướng dẫn điều trị của NCCN và AJCC năm 

1997 và kể từ đó tới nay phân loại này đã không còn được sử dụng. 

1.7. Yếu tố tiên lƣợng 

Hiện nay các nghiên cứu về u não đã xác định được các yếu tố ảnh 

hưởng đến kết quả sống thêm ở những bệnh nhân bị u thần kinh đệm ác tính. 

Theo nghiên cứu của RTOG: tuổi, độ mô học, tổng trạng theo Karnofsky 

(KPS), tình trạng tinh thần, thời gian của các triệu chứng, chức năng hệ thần 

kinh, mức độ phẫu thuật và liều xạ được xác định là các biến số có ảnh hưởng 

tới sống còn [1],[42],[43],[44],[45],[46],[20]. 

1.8. Điều trị 

1.8.1. Phẫu thuật  

Sự kết hợp giữa phẫu thuật, xạ trị và hóa trị hiện nay được cho là các 

phương pháp tiêu chuẩn để điều trị u thần kinh đệm ác tính. Nói chung, phẫu 

thuật được thực hiện qua phẫu thuật mở hở qui ước.Các mục tiêu của phẫu 

thuật là để cung cấp một chẩn đoán mô học, giảm tăng áp nội sọ và giảm kích 

thước  khối u, giảm các cơn động kinh mà không làm giảm chức năng thần 

kinh [47]. U sao bào có giới hạn rõ, 60% đến 80% số u có thể phẫu thuật lấy u 

triệt để. Phẫu thuật cắt bỏ hoàn toàn u sao bào lan tỏa thông thường gặp nhiều 

khó khăn do thiếu ranh giới rõ ràng giữa các khối u và các mô não bình 

thường. Các kỹ thuật phẫu thuật hiện nay đã cố gắng cắt bỏ an toàn hơn, hoàn 

thiện hơn và có nhiều khả năng để kiểm soát cơn động kinh hơn. Biên giới 

hạn của phẫu thuật được tranh cãi rất nhiều. Tuy nhiên, hiện nay người ta đã 

có bằng chứng cho thấy các bệnh nhân được phẫu thuật lấy u đầy đủ có thời 

gian sống thêm cao hơn và cải thiện chức năng tốt hơn so với những bệnh 

nhân chỉ trải qua sinh thiết hoặc phẫu thuật lấy u một phần [48],[49], [50], 

[51]. Nghiên cứu của Hội xạ trị ung thư (RTOG) trên  645 bệnh nhân bị u sao 



13 

 

bào độ cao đã cho thấy thời gian sống thêm trung bình 11,3 tháng với nhóm 

lấy u hoàn toàn, 10,4 tháng với nhóm lấy một phần và 6,6 tháng với nhóm chỉ 

sinh thiết u đơn thuần [52].  

1.8.2. Hóa trị 

Cho đến gần đây, vai trò của hóa trị liệu hỗ trợ trong u sao bào độ cao 

vẫn còn gây tranh cãi. Trong lịch sử, các thuốc nitrosoureas, đặc biệt là 

Carmustine (bis-chloroethyl-nitrosourea: BCNU), là có hiệu quả thực sự và 

trước đây không có thuốc nào hay phác đồ nào khác hiệu quả hơn ngoại trừ 

phác đồ  procarbazine lomustine (CCNU), (PCV) vincristine [53],[54],[55]. 

Tuy nhiên, ngày nay theo RTOG và thử nghiệm phase III của MRC cho thấy 

không có lợi ích về thời gian sống thêm với phác đồ PCV. Tương tự như vậy, 

không có lợi ích của các thuốc hóa trị liệu như tirapazamine, topotecan, 

paclitaxel, interferon-β, thalidomide đã được ghi nhận khi được sử dụng hóa 

trị liệu hỗ trợ u sao bào độ cao trong nghiên cứu phase II của RTOG [54]. 

1.8.2.1. Thuốc hóa trị Temozolomide 

Ngày nay, với Temozolomide, người ta đã định nghĩa lại vai trò của hóa 

xạ trị trong điều trị u sao bào độ cao và thiết lập các tiêu chuẩn mới về điều trị 

bệnh này [56],[57],[58],[59],[60],[61]. Temozolomide là một dẫn xuất của 

dacarbazine, đây là một tiền chất không hoạt động, trải qua thủy phân chất 

chuyển hóa monomethyl triazeno imidazole carboximide trước khi được hấp 

thụ và methyl hóa guanine O6 và vị trí acid deoxyribonucleic N7 trên ADN 

của tế bào u.  Việc methyl hóa ADN dẫn đến ức chế quá trình phát triển của tế 

bào u. Ngoài ra, Temozolomide còn có nhiều lợi thế hơn các tác nhân hóa trị 

liệu thông thường. Thuốc dễ uống và hấp thu nhanh chóng, khả dụng sinh học 

100% khả năng vượt qua hàng rào máu-não [62].  

Theo các nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng trước kia, Temozolomide đã 

được chứng minh giúp cải thiện thời gian sống thêm sau khi bệnh tiến triển. 
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Tuy nhiên ngày nay, sau nhiều nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng khác nhau,  

Thuốc Temozolomide đã được sử dụng trong điều trị ban đầu như là một phác 

đồ điều trị tiêu chuẩn. Một thử nghiệm lâm sàng đa trung tâm phase II được 

thực hiện trong các u thần kinh đệm tái phát không đáp ứng với PCV hóa trị 

liệu bằng Temozolomide cho thấy tỷ lệ đáp ứng sau điều trị là 35% và tỉ lệ 

thời gian sống thêm không bệnh (PFS) là 46%, ngay sau đó Temozolomide đã 

được FDA chấp thuận cho điều trị u sao bào độ cao [63],[64].  

 

Hình 1.6 Cấu trúc hóa học của thuốc Temozolomie 

Nguồn: “Temozolomide: a review of its discovery, chemical properties, pre-clinical 

development and clinical trials (1997)”[65] 

Cho tới nay, không có thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên nào so sánh 

Temozolomide với Nitrosourea trong hóa trị u sao bào độ cao. Tuy nhiên, 

Brada đã nghiên cứu trên 447 bệnh nhân u sao bào độ cao về tiến triển sau 

điều trị, nhằm đánh giá hiệu quả của temozolomide so sánh với phác đồ PCV 

(procarbazin, lomustine (CCNU), vincristine). Kết quả nghiên cứu cho thấy,  

không có khác biệt có ý nghĩa thống kê về thời gian tới khi bệnh tiến triển hay 

thời gian sống thêm toàn bộ giữa 2 phác đồ [66]. 

Hiện nay, trong các thuốc hóa trị u sao bào độ cao thì Temozolomide là 

thuốc được ưu tiên và được nhiều hiệp hội ung thư khuyến cáo sử dụng. Đặc 

biệt đối với bệnh nhân lớn tuổi, Temozolomide bằng đường uống là thuận tiện 
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trong việc sử dụng và có hiệu quả trong việc cải thiện thời gian tới khi bệnh 

tiến triển hay thời gian sống thêm toàn bộ [67], [68]. Tuy nhiên, do lo ngại về 

độc tính liên quan đến xạ trị ở bệnh nhân lớn tuổi, hóa trị liệu với 

temozolomide đã được nghiên cứu như là một liệu pháp thay thế cho xạ trị. 

Một số nghiên cứu đã chứng minh được hiệu quả của Temozolomide trong 

việc cải thiện thời gian sống thêm ở bệnh nhân lớn tuổi. Tuy nhiên để giảm 

độc tính so với người trẻ tuổi thì liều lượng, phác đồ điều trị và thời gian điều 

trị Temozolomide tối ưu nhất hiện vẫn còn nhiều tranh cãi và được nghiên 

cứu [69], [70], [71], [72], [73]. 

1.8.2.2. Liệu pháp nhắm trúng đích 

Hiện tại một số thuốc hóa trị gây độc tế bào đã được chứng minh có hiệu 

quả trong điều trị u sao bào độ cao qua nhiều thử nghiệm lâm sàng, hiệu quả 

điều trị thường được biểu hiện bằng thời gian tới khi bệnh tiến triển, thời gian 

sống thêm toàn bộ, tỉ lệ đáp ứng điều trị khi dựa vào lâm sàng, hình ảnh học 

trước và sau điều trị. Các thuốc hóa trị đem lại lợi ích trong điều trị bao gồm: 

procarbazin [74], etoposide [75], tamoxifen [76], [77], pegylated liposomal 

doxorubicin [78], carboplatin [79], [80], [81], cyclophosphamide [82], [83], 

paclitaxel [84], [85], [86], [87], irinotecan và topotecan [88], [89], [90], [91], 

[92]. Nhìn chung, tỷ lệ đáp ứng (trong đó bao gồm tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn, 

một phần và ổn định) của hóa trị đơn chất trung bình khoảng 40%, với thời 

gian đáp ứng  trung bình từ 26-30 tuần. Tỷ lệ đáp ứng ở nhóm bệnh nhân u 

sao bào độ 3 cao hơn độ 4 (50-60% so với 25-35%), thời gian đáp ứng trung 

bình của nhóm độ 3 cũng dài hơn độ 4 (30-40 tuần so với 20-24 tuần). Việc 

sử dụng các kết hợp các loại thuốc khác nhau có thể làm tăng tỷ lệ đáp ứng 

nhưng không tăng thời gian sống thêm toàn bộ. 

Do những phác đồ hóa trị liệu độc tế bào không thể cải thiện thời gian 

tới khi bệnh tiến triển hay thời gian sống thêm toàn bộ. Với sự hiểu biết rộng 
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về các con đường sinh học phân tử tham gia vào việc truyền tín hiệu, hình 

thành mạch máu và tăng trưởng tế bào đã dẫn đến sự phát triển của một số 

liệu pháp nhắm trúng đích. Do đó, ngày nay, trọng tâm của các nghiên cứu đã 

chuyển sang các liệu pháp này. Các thuốc bước đầu cho thấy có hiệu quả là 

các thuốc cilengitide, antiangiogenic, thuốc ức chế tyrosine kinase, thuốc ức 

chế Ras/ MAPK, và các thuốc ức chế histone deacetylase [93],[94],[95]. 

1.8.3. Xạ Trị 

Lựa chọn bệnh nhân, thời gian và liều lượng chiếu xạ sau mổ là những 

vấn đề gây tranh cãi [47],[96]. Một câu hỏi lớn liên quan đến xạ trị là nên xạ 

trị ngay sau khi phẫu thuật hoặc trì hoãn cho đến khi tái phát hoặc tiến 

triển. Bệnh nhân động kinh khó chữa hoặc có khối u lớn, tiến triển, có triệu 

chứng, không thể phẫu thuật hoặc phẫu thuật cắt bỏ không đầy đủ nên được 

xem xét để xạ trị ngay. Chiếu xạ sau phẫu thuật ngay lập tức đã được khuyến 

cáo cho bệnh nhân tuổi >40, đây là những người hưởng lợi nhiều nhất từ 

phương pháp điều trị này  [97],[98].    

Ngày nay, người ta kết hợp nhiều phương pháp điều trị nhằm tăng thời 

gian sống thêm, trong đó, việc xạ trị phù hợp mô đích (3D) giúp tăng liều xạ 

vào mô bướu và giảm liều vào mô lành. Điều này giúp tăng hiệu quả điều trị 

và giảm độc tính đến mô não xung quanh [99],[100],[101],[7],[102].  

1.8.3.1. Kỹ thuật xạ trị 

Hầu hết các u sao bào đô cao thường không đồng nhất và sau khi điều trị 

phần lớn tái phát hoặc tiến triển trong vòng 1 đến 2 cm quanh vị trí ban đầu 

[103]. Do đó, thể tích xạ trị có giới hạn được sử dụng cho các u sao bào độ 

cao. Di căn nội sọ xuất hiện sau khi chiếu xạ một phần não không ảnh hưởng 

đến kết quả cuối cùng bởi vì những u này gần như luôn luôn đi kèm với tái 

phát tại vị trí của các u chính. Xạ trị toàn bộ não (WBRT) thường được khuyến 

cáo cho bệnh nhân có u đa ổ, nhưng ngay cả đối với những tổn thương này, sự 
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tái phát lại xảy ra thường xuyên nhất tại các vị trí u ban đầu đã được biết đến 

[103]. Liều xạ trị thông thường là 59,4 đến 60 Gy, được chia thành 1,8 đến 2,0 

Gy/phân liều/ ngày và 5 ngày mỗi tuần. Với phác đồ này, khoảng 25% bệnh 

nhân với u sao bào độ 4 và 50% số người có u sao bào độ 3 đáp ứng có ý 

nghĩa với xạ trị. Phác đồ phân liều nhanh chóng (chẳng hạn như 30-40Gy 

trong 10-15 phân liều) có thể thích hợp cho bệnh nhân lớn tuổi, có toàn trạng 

kém hoặc thời gian sống thêm dự đoán ngắn. Thể tích khối u thô (GTV) là thể 

tích khối u xác định được bằng CLVT hay CHT ban đầu. Hiện ít có sự thống 

nhất trong xác định thể tích u lâm sàng (CTV) hoặc thể tích u lập kế hoạch 

(PTV). Theo RTOG thì PTV ban đầu (PTV1) bao gồm GTV và vùng phù nề 

(CTV) cộng biên độ 2cm. Sau khi liều xạ đạt 46 Gy, PTV (PTV2) được giảm 

xuống chỉ bao gồm các GTV cộng biên độ 2,5 cm. Sử dụng mức độ phù não 

để xác định các CTV có một số hạn chế, vì việc xác định phù não là chủ quan 

và khối lượng của nó có thể khác nhau với liều lượng corticosteroid được điều 

trị. Tuy nhiên, một nghiên cứu sau đó phân tích về các mô hình của sự thất bại 

bằng cách sử dụng các PTV của RTOG đã chứng minh rằng gần như tất cả tái 

phát xảy ra trong khu vực PTV2 [104]. Dựa trên những dữ liệu này, hiện nay 

người ta xác định  CTV bằng cách cộng thêm một biên độ khoảng 2,5 cm 

xung quanh tương phản T1 hoặc chênh lệch 1,5 cm xung quanh T2 FLAIR.  

PTV được xác định bằng cách cộng thêm bổ sung từ 0,3 đến 0,5 cm từ CTV 

[3]. Bệnh nhân được cố định trong mặt nạ hay trong một thiết bị cố định đầu 

tùy thuộc vào hệ thống xạ trị sau đó được mô phỏng và xạ trị trong tư thế nằm 

ngửa hoặc sấp phụ thuộc vào vị trí khối u. Sắp xếp trường chiếu và năng lượng 

chùm tia được lựa chọn sau khi xem xét vị trí của khối u trong não và hình ảnh 

học của PTV. Lập kế hoạch trong không gian ba chiều (3D-CRT) là lý tưởng 

để điều trị các khối u não. Kế hoạch điều trị ba chiều được thiết kế trực tiếp từ 

hình CLVT và thể tích  điều trị thường được hiển thị trên máy tính trong phần 
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mềm lập kế hoạch. Việc sử dụng các trường chiếu, Collimator, Gantry và góc 

bàn phù hợp có thể giảm liều vào mô lành xung quanh và tối ưu liều vào u 

[17]. Xạ trị có điều biến cường độ chùm tia (IMRT) là một kỹ thuật phát triển 

hơn của 3D-CRT. Việc sử dụng lập kế hoạch ―ngược‖ và tối ưu liều xạ bằng 

máy tính có thể cung cấp độ chính xác trong phân bố liều lượng tại u và giảm 

tối đa liều chiếu xạ trên mô lành. 

                                

Hình 1.7 Dụng cụ cố định 

Nguồn : Leibel and Phillips Textbook of 

Radiation Oncology ‖[17] 

Hình 1.8 Lập kế hoạch xạ trị 

―Nguồn : Leibel and Phillips Textbook of 

Radiation Oncology‖[17] 

1.8.3.2. Thể tích xạ trị 

Trong thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên BTCG 8001, bệnh nhân được 

nhận WBRT 6000cGy hoặc 4300 cGy WBRT sau đó tăng cường thêm 

(boost)1720 cGy. Kết quả là không có sự khác biệt về thời gian sống thêm 

hay tỉ lệ tái phát [5]. Trong một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên tại Nhật 

Bản, bệnh nhân được xạ 4000 WBRT cGy sau đó ―boost‖ 1800 cGy hoặc xạ 

khu trú vào u 5600 cGy [105]. Một lần nữa, tỷ lệ sống thêm sau 2 năm là 

không khác nhau trong nghiên cứu này (43% so với 39%). Những bằng chứng 

này cho thấy xạ trị toàn bộ não là không cần thiết trong các u sao bào độ cao. 

1.8.3.3. Liều xạ trị 

Liều xạ trị là một yếu tố quan trọng. Tuy nhiên liều tối ưu của xạ trị vẫn 

còn nhiều tranh cãi. Khác với u sao bào độ thấp, xạ trị liều thấp có hiệu quả 

tương đương với liều cao [106]. Trong thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên phase 
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III của MRC thì 444 bệnh nhân được chọn ngẫu nhiên 45Gy/20Fx hoặc 60 

Gy/30Fx (phân bố ngẫu nhiên với tỉ lệ 1:2). Kết quả là nhóm 60 Gy, đã cải 

thiện tốt hơn thời gian sống thêm 1 năm (29% so với 39%) cũng như thời gian 

sống thêm trung bình (9 tháng so với 11 tháng) [105]. Trong thử nghiệm lâm 

sàng có phân nhóm ngẫu nhiên của RTOG, bệnh nhân được nhận hoặc 60 Gy 

WBRT hoặc 60 Gy WBRT sau đó tăng cường thêm 10 Gy. Kết quả không có 

khác biệt về thời gian sống thêm trung bình (9,3 so với 8,2 tháng) [107]. Các 

nhà nghiên cứu tại Đại học Michigan khi nghiên cứu liều xạ tăng dần đến 

80Gy và 90Gy với 3D-CRT đã cho thấy không có sự khác biệt trong tỉ lệ tái 

phát hay sống thêm. Từ những bằng chứng trên, người ta đã kết luận rằng 

không có lợi ích nếu xạ trị liều >60 Gy trong u sao bào độ cao [108],[55]. 

1.8.3.4. Xạ trị áp sát 

Theo thử nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên của BTSG trên 

bệnh nhân u sao bào độ cao được xạ trị ngoài 50Gy (có hoặc không xạ trị áp 

sát bằng I-125 để đưa liều xạ lên đến đến 60 Gy) cho thấy có cải thiện lợi ích 

sống thêm với việc bổ sung xạ trị áp sát bằng I-125 (thời gian sống thêm 

trung bình 16 tháng so với 13 tháng). Tuy nhiên, kể từ khi thông tin trên được 

xuất hiện cho tới nay, nghiên cứu này vẫn là bản tóm tắt và cũng chưa bao giờ 

được công bố bản toàn văn. Do đó, người ta rất khó để xác định phương pháp 

này thực sự có cải thiện sự sống thêm hay không. Tuy nhiên, một thử nghiệm 

lâm sàng ngẫu nhiên được thực hiện tại Bệnh viện Princess Margaret của 

Laperriere với xạ trị ngoài 50Gy có hoặc không có xạ trị áp sát bằng I-125 lên 

60 Gy thì không cho thấy bất kỳ lợi ích sống thêm nào (thời gian sống thêm 

trung bình 13,2 so với 13,8 tháng) [109]. 

1.8.3.5. Xạ phẫu định vị  

Trước đây, một vài nghiên cứu hồi cứu đã chỉ ra rằng có cải thiện thời 

gian sống thêm khi bổ sung xạ phẫu định vị (stereotactic radiosurgery: SRS) 
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để điều trị các u sao bào độ cao. Tuy nhiên, khi RTOG tiến hành thử nghiệm 

lâm sàng  ngẫu nhiên có nhóm chứng với việc xạ trị thông thường 60 Gy và 

hóa trị đơn thuần hoặc kết hợp với xạ phẫu định vị từ liều 15 đến 24 Gy ở 

bệnh nhân u sao bào độ cao có đường kính ≤ 4 cm [51], các kết quả lại đáng 

thất vọng. Thời gian sống thêm trung bình (14 tháng so với 13,7 tháng), sống 

thêm 2 năm (22% so với 18%), và sống thêm 3 năm (16% so với 8%), không 

có sự khác biệt với nhóm có hoặc không có xạ phẫu. Đây là bằng chứng thuyết 

phục nhất về thất bại khi kết hợp xạ phẫu sau xạ tri ngoài đơn thuần [110]. 

                   

Hình 1.11 Thể tích xạ trị Hình 1.12 Trường chiếu xạ trị 

 „Nguồn:Radiation Oncology Management Decision„ [111]            

1.8.3.6. Xạ trị khu trú 

Trước đây, khi xạ trị hỗ trợ sau mổ u sao bào độ cao, người ta có khunh 

hướng xạ trị toàn bộ não. Tuy nhiên, với sự tiến bộ của các phương pháp và 

kỹ thuật xạ trị khác nhau, ngày nay liệu pháp xạ trị trường chiếu liên quan 

hay xạ trị trường chiếu khu trú (IFRT) đã trở thành phương pháp xạ trị tiêu 

chuẩn cho các u sao bào độ cao sau phẫu thuật. Lý giải cho việc xạ trị khu 

trú dựa theo nhiều nghiên cứu quan sát các kiểu cách tái phát của u sao bào 

độ cao sau xạ trị. Kết quả các nghiên cứu cho thấy: hầu hết các u sao bào độ 

cao tái phát sau xạ trị thường có vị trí tái phát tập trung 2cm quanh khối u 

ban đầu.    
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Vị trí tái phát này có thể lên đến 80% - 90% các trường hợp tái phát sau 

xạ, trong đó <10% là tái phát đa ổ [112], [113], [114]. Thông thường, thể tích 

xạ trị phải bao gồm u và vùng xâm lấn vi thể xung quanh u. Nếu khối u được 

xác định dựa trên độ vùng tăng quang trên CLVT thì biên cộng thêm quanh u 

thường là 2-3cm. Trong trường hợp có kết hợp CHT, nếu khối u được xác 

định dựa trên vùng tăng quang của T2, thì biên cộng thêm quanh u thường là 

1,0-2,0 cm. Sự thay đổi thể tích điều trị từ xạ trị toàn bộ não sang xạ trị khu 

trú vào u đã được nhiều nghiên cứu chứng minh không thay đổi ti lệ tái phát 

tại chỗ hoặc tỷ lệ bệnh nhân tái phát đa ổ sau xạ trị. Theo nghiên cứu của 

Liang, trên 42 bệnh nhân u sao bào độ cao tái phát sau xạ trị khu trú, kết quả 

nghiên cứu này cho thấy, hầu hết vị trí tái phát xảy ra trong vòng 2cm quanh 

thể tích u ban đầu, có 2 bệnh nhân có tổn thương thứ 2 trong và ngoài vùng 

cộng biên 2cm quanh u và 2 bệnh nhân có di căn xa [115].  

1.8.3.7. Xạ trị phù hợp mô đích  

Kỹ thuật xạ trị phù hợp mô đích (3D conformal RT: 3D-CRT) dựa trên 

việc sử dụng không gian ba chiều (3D) để lập kế hoạch điều trị; kỹ thuật này 

giúp tối ưu thể tích xạ trị vào u và giảm thiểu thể tích xạ trị vào mô lành 

quanh u [116], [117]. Kỹ thuật xạ trị phù hợp mô đích hiện nay sử dụng công 

cụ lập kế hoạch điều trị dựa trên chụp cắt lớp vi tính (CT-based) với phần 

mềm lập kế hoạch,tính liều để tạo ra kế hoạch điều trị tối ưu nhất. Việc kết 

hợp giữa CT mô phỏng và hình ảnh CHT là rất hữu ích trong việc xác định 

chính xác thể tích cần xạ trị [116], [117], [118]. Sự kết hợp của PET/CT hoặc 

MR phổ hiện vẫn đang còn nghiên cứu, chủ yếu để xác định thể tích u cần xạ 

tăng cường (boost) hơn là xác định thể tích u xạ trị ban đầu [119], [120], 

[121]. Các mức năng lượng thường được sử dụng là 6-8 megavol (MV) trong 

3 hay 4 trường chiếu xạ với các góc chiếu xạ khác nhau. 

Các bác sĩ xạ trị ung thư kết hợp với các kỹ sư vật lý y khoa và các 

người lập kế hoạch nhằm thiết kế các kế hoạch điều trị tối ưu nhất. Những cân 
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nhắc trong kế hoạch điều trị bao gồm năng lượng chùm tia, kích thước và 

hình dạng trường chiếu xạ, điểm chiếu xạ, mật độ mô được chiếu xạ và thể 

tích mô lành xung quanh u nhận liều xạ. Hiện chưa có nghiên cứu nào chứng 

minh được lợi ích về thời gian tới khi bệnh tiến triển hay thời gian sống thêm 

toàn bộ  của các kĩ thuật này, mặc dù các kỹ thuật này giúp giảm thiểu liều xạ 

trị vào mô lành xung quanh [119], [120]. 

1.8.3.8. Xạ trị điều biến cường độ chùm tia  

Kỹ thuật xạ trị điều biến cường độ chùm tia (Intensity modulated RT: 

IMRT) là một kỹ thuật xạ trị dựa vào phần mềm giúp sửa đổi các tiêu chuẩn 

đầu ra của máy gia tốc tuyến tính nhằm thay đổi cường độ chùm tia trong các 

khu vực khác nhau của trường chiếu xạ. Kỹ thuật IMRT cung cấp những lợi 

thế đặc biệt như là giảm thiểu liều xạ trị vào các thể tích, cấu trúc quan trọng 

quanh u như thân não, thần kinh thị, giao thoa thị....   

Trong lâm sàng, các mô lành quanh u luôn có liều xạ trị giới hạn. Với kỹ 

thuật 3D thông thường, việc tăng liều xạ vào u cũng đồng nghĩa tăng liều xạ 

vào mô lành. Do đó, với kỹ thuật 3D việc tăng liều xạ trị vào u thường bị hạn 

chế bởi liều giới hạn mô lành. Tuy nhiên, kỹ thuật xạ trị IMRT có thể thay đổi 

cường độ chùm tia trong các khu vực khác nhau của trường chiếu xạ có thể 

giúp tăng liều xạ trị vào mô u, đồng thời có thể giảm liều tối đa vào mô lành, 

do đó giúp giảm tác dụng phụ liên quan đến xạ trị [122].  

Khi xạ trị các u sao bào độ cao, các khối u này thường phát triển to, xâm 

lấn xung quanh, ảnh hưởng tới thị giác, chức năng vận động, cảm giác. 

Những khối u xâm lấn như trên, với kỹ thuật 3D hiện tại khó có thể tăng liều 

xạ vào u mà không ảnh hưởng tới mô lành. Kỹ thuật xạ trị có điều biến cường 

độ chùm tia với phương pháp ―tính liều ngược‖ các bác sỹ xạ trị có thể tăng 

liều xạ trị vào u và giảm liều vào thân não, thần kinh thị, giao thoa thị, võng 

mạc, ốc tai… Với những ưu thế nêu trên, việc ứng dụng kỹ thuật xạ trị điều 
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biến cường độ chùm tia trong điều trị u sao bào độ cao hiện nay đã trở nên 

ngày càng phổ biến [122], tuy nhiên, cho tới nay, vẫn chưa có nghiên cứu nào 

chứng minh được lợi ích về thời gian tới khi bệnh tiến triển hay thời gian 

sống thêm toàn bộ khi liều xạ vượt quá 60 Gy [122], [123]. 

Hơn nữa, nhược điểm của xạ trị điều biến cường độ chùm tia bao gồm 

tăng tán xạ cho các mô xung quanh u và sự phức tạp của việc lập kế hoạch xạ 

trị đòi hỏi sự tương thích của phần cứng máy gia tốc tuyến tính, sự hỗ trợ của 

các kỹ sư vật lý nhằm đảm bảo độ chính xác của kế hoạch, sự tăng thời gian 

lập kế hoạch, thời gian cần thiết để kiểm tra kế hoạch cũng như thời gian để 

thực hiện kế hoạch điều trị. Kỹ thuật IMRT có thể được phân chia thành nhiều 

kỹ thuật xạ trị khác nhau. Trong lập kế hoạch thực hiện IMRT, mỗi trường 

chiếu được phân chia thành nhiều trường chiếu khác nhỏ hơn để xạ trị. Việc 

biến đổi cường độ bức xạ trong mỗi chùm tia có thể được thực hiện bằng 

nhiều cách tùy vào mỗi hệ thống của máy gia tốc. Do đó việc kiểm soát sự 

chính xác của quá trình thực hiện IMRT là rất quan trọng. 

Hệ thống IMRT đa lá (Collimator Multileaf IMRT: MLC IMRT) là 

phương pháp phổ biến nhất để kiểm soát cường độ chùm tia. Bằng việc sử 

dụng các lá che chắn, các trường chiếu xạ được chia thành nhiều trường chiếu 

nhỏ, trong các trường chiếu nhỏ thì cường độ của các chùm tia sẽ được điều 

chỉnh để đạt được liều xạ tối ưu nhất. Hệ thống MLCs bao gồm các hệ thống 

và kỹ thuật thực hiện IMRT khác nhau. 

Hệ thống MLC động (Dynamic MLCs): Trong hệ thống này, máy tính 

điều khiển MLCs được gắn trên máy gia tốc tuyến tính. Đối với mỗi trường 

chiếu, khi được phân chia thành nhiều trường chiếu nhỏ, các lá che chắn này 

sẽ được tính toán để máy gia tốc phát tia liên tục trong quá trình chuyển động 

của lá nhằm thay đổi cường độ chùm tia theo mong muốn và đạt được kết 

hoạch tối ưu nhất. Kỹ thuật này thường được gọi là IMRT "cửa sổ trượt". 
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Hệ thống MLC tĩnh (Step and Shoot MLCs): Trong hệ thống này, mỗi 

trường chiếu được chia thành nhiều trường chiếu nhỏ trong cùng một vị trí, 

cùng một góc chiếu của máy gia tốc. Tại mỗi trường chiếu nhỏ, các lá che 

chắn sẽ được di chuyển để thay đổi cường độ chùm tia và tạo ra các trường 

chiếu theo ý muốn đã được máy vi tính thiết lập khi lập kế hoạch IMRT. 

Trong thời gian di chuyển của các lá che chắn, máy gia tốc không phát tia, chỉ 

khi các lá che chắn tạo đúng vị trí của các trường chiếu thì máy gia tốc mới 

phát tia. Phương pháp IMRT này cũng được gọi là stop-and-shoot (dừng và 

phát tia) hay segmental MLC (SMLC: phân đoạn MLC).  

Hệ thống MLC vòng cung thể tích điều chỉnh cường độ (Intensity 

Modulated Arc Therapy: IMAT). Trong hệ thống này, các trường chiếu được 

chia thành nhiều góc chiếu thay đổi từ 5-10 độ, Trong các góc chiếu, các lá 

che chắn sẽ di chuyển trong khi máy gia tốc vẫn phát tia để biến đổi cường độ 

chùm tia nhằm tạo ra kế hoạch tối ưu nhất. Hệ thống vòng cung thể tích điều 

chỉnh cường độ (Intensity Modulated Arc Therapy: VMAT). Trong kỹ thuật 

này, bệnh nhân có thể được điều trị bằng một hay nhiều vòng cung xạ trị. 

Trong mỗi vòng cung điều trị, các lá chắn thay đổi liên tục trong khi máy gia 

tốc vẫn phát tia, nhằm tối ưu hóa kế hoạch điều trị theo các thông số đã được 

tính toán trước [124]. Kỹ thuật này cũng hiệu quả hơn IMRT thông thường do 

kỹ thuật IMRT chỉ được xạ trị tại các vị trí, góc chiếu cố định, trong khi  

đó, kỹ thuật VMAT lại được thực hiện tại mọi góc chiếu, do đó thuận lợi  

hơn trong việc biến đổi cường độ chùm tia và tối ưu hóa kế hoạch  xạ trị 

[125], [126].  
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Hình 1.13 Xạ IMRT 

„Nguồn: Radiation Oncology Management Decision„[111] 

Hệ thống IMRT cắt lớp (Tomotherapy IMRT). Trong kỹ thuật này, máy 

gia tốc được đặt trên máy chụp cắt lớp vi tính, máy gia tốc sẽ quay vòng và 

phát tia trong khi bệnh nhân đang được di chuyển trên bàn của máy chụp cắt 

lớp vi tính. Hệ thống này còn có thể kết hợp thêm hệ thống IGRT (Image 

Guided Radiotherapy: IGRT) nhằm hướng dẫn hình ảnh trong xạ trị và đảm 

bảo tính chính xác của quá trình xạ trị đặc biệt đối với các khối u hay di 

chuyển như u phổi di chuyển theo nhịp thở [127]. Ngoài ra, bằng việc di 

chuyển vị trí bệnh nhân kết hợp với khả năng xoay quanh bệnh nhân của máy 

gia tốc đặt trên máy CT, kỹ thuật này đã tăng khả năng biến đổi chùm tia và 

tối ưu hóa kế hoạch xạ trị  so với các kỹ thuật IMRT thông thường [128]. 

1.9. Hóa xạ trị đồng thời sau mổ 

1.9.1. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ với Nitrosoureas 

Các nhóm nghiên cứu u não đã tiến hành nhiều thử nghiệm lâm sàng ngẫu 

nhiên để đánh giá hiệu quả của Carmustine trong hóa xạ trị đồng thời sau mổ u 

sao bào độ cao. Mặc dù kết quả rất khác nhau giữa các nghiên cứu, một số 

nghiên cứu cho thấy sự cải thiện thời gian sống thêm từ việc thêm hóa trị 

carmustine trong điều trị. Trong khi đó, hầu hết các nghiên cứu đều không có 

sự cải thiện về thời gian sống thêm. Theo nghiên cứu của Hunchareck và cộng 
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sự báo cáo năm 1998, đây là phân tích được tổng hợp từ 9 thử nghiệm lâm sàng 

ngẫu nhiên trên 2100 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau 

mổ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ 

trị đồng thời đối với bệnh nhân u sao bào độ cao, kết quả nghiên cứu cho thấy 

không có lợi ích từ các phác đồ kết hợp hóa trị [129]. Các thuốc thuộc nhóm 

Nitrosourea khác như Nimustine. Hiệu quả của thuốc này đã được đánh giá 

trong nhiều nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng khác nhau. 

Theo nghiên cứu của Shibui và cộng sự báo cáo năm 2013, đây là nghiên 

cứu thử nghiệm lâm sàng có phân nhóm ngẫu nhiên pha III, khảo sát trên 111 

bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời tại 19 Trung tâm ung thư. 

Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị 

đồng thời với Nimustine đơn thuần với Nimustine kết hợp Procarbazine ở bệnh 

nhân u sao bào độ cao sau phẫu thuật. Bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ 

trị với liều xạ 60Gy. Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian tới khi 

bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm dùng Nimustine đơn 

thuần là 8,6 tháng và 27,4 tháng so với nhóm kết hợp là 6,9 tháng và 22,4 

tháng. Sư khác biệt không có ý nghĩa thống kê (P= 0,75), trong đó trung vị thời 

gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở bệnh nhân u sao 

bào độ IV dùng Nimustine đơn thuần là 6.2 tháng và 19 tháng so với nhóm kết 

hợp là 6,3 tháng và 19,5 tháng. Biến chứng huyết học độ 3,4 xảy ra ở hơn 40% 

bệnh nhân và 27% bệnh nhân đã không thể hoàn tất quá trình điều trị. Khi so 

sánh với thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân dùng thuốc 

Temozolomide thì tương đương (17 tháng của Temozolomide) [130]. Các phác 

đồ kết hợp Nimustine với các thuốc khác hiện vẫn chưa được sử dụng thường 

qui trên lâm sàng và hiện cần được nghiên cứu thêm do những độc tính của 

thuốc nitrosourea gây ra.  
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Bảng 1.2 Thời gian sống thêm của hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Nimustine 

Giải phẫu bệnh 

Trung vị thời gian tới 

khi bệnh tiến triển  

(tháng) 

Trung vị thời gian 

sống thêm 

(tháng) 

U sao bào độ cao 8,6 27,4 

U sao bào độ IV 6,3 19,5 

 

1.9.2. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ ở bệnh nhân có ức chế MGMT 

MGMT (O6-methylguanine-DNA methyltransferase) là một gen liên 

quan tới sự sửa chữa ADN. Một số nghiên cứu lâm sàng đã chứng minh được 

rằng ức chế MGMT có liên quan đến cải thiện thời gian sống thêm ở bệnh 

nhân được hóa xạ trị đồng thời sau mổ, bao gồm cả các chất hóa trị hỗ trợ như 

temozolomide  trong các thử nghiệm lâm sàng lớn [131], [132].  

Theo nghiên cứu của Hegi và cộng sự báo cáo năm 2005: Đây là thử 

nghiệm lâm sàng pha III, khảo sát trên 206 bệnh nhân u sao bào độ cao được 

hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie tại 66 trung tâm ung thư ở 

Châu Âu. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp 

hóa xạ đồng thời sau mổ với Temozolomide cho các bệnh nhân u sao bào độ 

cao có gen MGMT (so với nhóm không có). Bệnh nhân trong nghiên cứu này 

được xạ trị với liều xạ 60Gy. Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời 

gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm có ức chế 

gen MGMT là 10,3 tháng và 18,2 tháng so với nhóm không có ức chế gen 

MGMT là 5,3 tháng và 12,2 tháng. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê  

(p= 0,007). Nghiên cứu này cho thấy, nhóm bệnh nhân u sao bào độ cao có ức 

chế gen MGMT có thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm 
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toàn bộ tốt hơn nhóm không có gen MGMT khi được hóa xạ trị đồng thời sau 

mổ với Temozolomide Vai trò tiên lượng thời gian sống thêm của MGMT ở 

bệnh nhân u sao bào độ cao cũng đã được quan sát thấy trong các nghiên cứu 

ở người cao tuổi [72], [133]. Theo nghiên cứu của Gerstner và cộng sự báo 

cáo năm 2009, đây là thử nghiệm lâm sàng pha III, khảo sát trên 64 bệnh nhân 

lớn tuổi (>70) bị u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomie tại bệnh viện Massachusetts và bệnh viện Harvard ở Hoa Kỳ. 

Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị 

đồng thời sau mổ với Temozolomide ở bệnh nhân lớn tuổi bị u sao bào độ cao 

có ức chế gen MGMT (so với nhóm không có). Bệnh nhân trong nghiên cứu 

này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị 

thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm có ức 

chế gen MGMT là 10,9 tháng và 16,3 tháng so với nhóm không có ức chế gen 

MGMT là 8,2 tháng và 13,5 tháng, khác biệt có ý nghĩa thống kê (P= 0,028). 

Nghiên cứu này cho thấy, nhóm bệnh nhân lớn tuổi bị u sao bào độ cao có ức 

chế gen MGMT có thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm 

toàn bộ tốt hơn nhóm không có gen MGMT khi được hóa xạ trị đồng thời sau 

mổ với Temozolomide 

Bảng 1.3 Vai trò của gen MGMT trong hóa xạ trị đồng thời sau mổ 

Giải phẫu bệnh 

Trung vị thời gian tới 

khi bệnh tiến triển  

(tháng) 

Trung vị thời gian 

sống thêm 

(tháng) 

U sao bào độ cao  

có gen MGMT 
10,3 18,2 

U sao bào độ cao  

không có gen MGMT 
5,3 12,2 
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Sự ức chế MGMT cũng có thể ảnh hưởng đến các mô hình tái phát bệnh. 

Điều này đã được chứng minh qua nhiều nghiên cứu. Nghiên cứu của Brandes 

trên 95 bệnh nhân được điều trị bằng hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

temozolomide [134], sau thời gian theo dõi trung bình 19 tháng, bệnh nhân có 

ức chế MGMT có một thời gian tới khi bệnh tiến triển dài hơn nhóm bệnh 

nhân không có ức chế MGMT. Hơn nữa, nhóm có ức chế MGMT thường tái 

phát ngoài trường chiếu xạ [134].   

1.9.3. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ với Carmustine 

Trước đây, Carmustine được chỉ định điều trị cho bệnh nhân u sao bào 

độ cao  tái phát. Tuy nhiên, gần đây các nghiên cứu đã chứng minh được hiệu 

quả của thuốc trong điều trị hỗ trợ kết hợp với hóa xạ trị đồng thời sau phẫu 

thuật [135]. Theo Westphal  và cộng sự báo cáo năm 2004, đây là nghiên cứu 

thử nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên pha III, khảo sát trên 240 bệnh 

nhân u sao bào độ cao được hóa xạ đồng thời sau mổ với Carmustine tại Bệnh 

viện đại học Eppendorf ở Đức. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu 

quả của phương pháp hóa xạ đồng thời sau mổ với Carmustine bệnh nhân u 

sao bào độ cao so với nhóm giả dược. Bệnh nhân trong nghiên cứu này được 

xạ trị với liều xạ 60Gy. Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian tới 

khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm dùng Carmustine là 

5,9 tháng và 13,9 tháng so với nhóm dùng giả dược là 5,9 tháng và 11,6 

tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (P= 0,003). Nghiên cứu này cho thấy 

nhóm bệnh nhân u  sao bào độ cao được hóa xạ đồng thời sau mổ với 

Carmustine có thời gian sống thêm toàn bộ tốt hơn nhóm xạ trị đơn thuần 

[135]. Tuy vậy, độc tính phù não và tăng áp lực nội sọ trong nhóm dùng 

Carmustine cũng tăng so với nhóm giả dược. Do đó, khi sử dụng Carmustine, 

cần quan tâm và điều trị tác dụng gây phù não của thuốc. 
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Bảng 1.4 Thời gian sống thêm của hóa xạ trị đồng thờisau mổ với carmustine 

Phƣơng pháp điều trị 

Trung vị thời gian tới 

khi bệnh tiến triển  

(tháng) 

Trung vị thời gian 

sống thêm 

(tháng) 

Hóa xạ đồng thời với 

Carmustine 
5,9 13,9 

Hóa xạ đồng thời với  

Giả dược 
5,9 11,6 

 

1.9.4. Hóa xạ trị đồng thời sau mổ  kết hợp Interferon 

Đây là thuốc điều biến hệ miễn dịch, thuốc kích thích hoạt tính kháng 

virus và độc tế bào bằng cách gây cảm ứng tăng hoạt tính của một số gen 

trong tế bào, một trong số gen đó tham gia vào điều hòa sự tăng trưởng tế bào 

và chết theo lập trình (apoptosis) [136], [137]. 

Cả hai interferon alpha (IFNa) và interferon beta (IFNb) đã được đánh 

giá hiệu quả trong điều trị u sao bào độ cao qua các nghiên cứu pha I và pha II 

[138], [139], [140], [141], [142], [143]. Kết quả các nghiên cứu cho thấy, tỉ lệ 

đáp ứng và thời gian sống thêm tới khi bệnh tiến triển hay thời gian sống 

thêm toàn bộ rất đáng khích lệ, đặc biệt khi interferon  được kết hợp với hóa 

xạ trị sau mổ trong điều trị u sao bào độ cao [141], [144], [145]. 

Theo nghiên cứu của Rajkumar và cộng sự (báo cáo năm 1998), một 

nghiên cứu tiền cứu mô tả, khảo sát trên 15 bệnh nhân u sao bào độ cao được 

hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Interferon alpha (IFNa) tại Bệnh viện  Mayo  

Clinic ở Hoa Kỳ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của 

phương pháp hóa xạ đồng thời sau mổ với IFNa ở bệnh nhân u sao bào độ 

cao. Bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 64,8 Gy. Kết quả 

nghiên cứu cho thấy ti lệ đáp ứng với điều trị là 56%, trung vị thời gian đáp 

ứng là 33 tháng, trung vị thời gian sống thêm toàn bộ là 44 tháng.  
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Tuy nhiên, khi IFNa được nghiên cứu trong các thử nghiệm lâm sàng có 

phân nhóm ngẫu nhiên thì kết quả lại không như mong đợi. Theo nghiên cứu 

của Buckner và cộng sự (báo cáo năm 2001), một thử nghiệm lâm sàng có 

chia nhóm ngẫu nhiên khảo sát trên 275 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa 

xạ đồng thời sau mổ với Carmustine và IFNa tại Bệnh viện Mayo Clinic ở  

Hoa Kỳ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp 

hóa xạ đồng thời sau mổ với Carmustine và IFNa ở bệnh nhân u sao bào độ 

cao có gen MGMT so với nhóm hóa xạ với Carmustine đơn thuần. Bệnh nhân 

trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Các bệnh nhân được phân 

nhóm ngẫu nhiên vào 2 nhánh hóa xạ trị đồng thời với carmustine có hoặc 

không có IFNa (12 mU / m
2
 vào ngày 1-3, trong tuần 1, 3 và 5, mỗi bảy tuần) 

sau xạ [146]. Kết quả nghiên cứu cho thấy IFNa không cải thiện thời gian tới 

khi bệnh tiến triển hay thời gian sống thêm toàn bộ, hơn nữa, tác dụng không 

mong muốn liên quan điều trị lại tăng lên [146]. 

1.9.5. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ kết hợp xạ trị áp sát  

Xạ trị áp sát (brachytherapy) là kỹ thuật xạ trị sử dụng các hạt đồng vị 

phóng xạ (thường dùng nhất 
125

I) đặt vào khối u hoặc hốc của u sau phẫu 

thuật. Những hạt đồng vị phóng xạ này thường có suất liều thấp trong suốt 

thời gian phân rã (Low Dose Rate: LDR) [147], [148]. Kỹ thuật xạ trị này cho 

phép cung cấp một liều xạ trị lớn vào thể tích khối u và hạn chế tối thiểu liều 

xạ vào các mô lành xung quanh. Việc xạ trị liên tục của các hạt đồng vị này 

làm giảm khả năng sửa chữa tế bào, tăng khả năng tiêu diệt tế bào u. Các ứng 

dụng của các đồng vị phóng xạ suất liều cao như Iridium-192 cũng đã được 

nghiên cứu và thử nghiệm. Mặc dù lý thuyết về tính liều và cơ sở sinh học của 

xạ áp sát cho thấy có lợi ích trong điều trị, tuy nhiên, hầu hết các thử nghiệm 

lâm sàng có phân nhóm ngẫu nhiên đã không cho thấy lợi ích đáng kể nào về 

thời gian tới khi bệnh tiến triển hay thời gian sống thêm toàn bộ của kỹ thuật 
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này trong điều trị u sao bào độ cao [148], [149], [150],[151]. Nghiên cứu của 

Sneed và cộng sự (báo cáo năm 1998), một thử nghiệm lâm sàng có chia 

nhóm ngẫu nhiên khảo sát trên 112 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ 

đồng thời sau mổ với Hydroxyurea và xạ trị áp sát tại bệnh viện đại học 

California ở Hoa Kỳ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của 

phương pháp hóa xạ đồng thời sau mổ tăng cường xạ trị áp sát bệnh nhân u 

sao bào độ cao so với nhóm hóa xạ trị đơn thuần. Bệnh nhân trong nghiên cứu 

này được xạ trị với liều xạ 59.4Gy.  

Kết quả nghiên cứu cho thấy, trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và 

thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm xạ trị áp sát tăng cường là 21,3 tháng so 

với nhóm không có xạ trị áp sát là 19 tháng, khác biệt có ý nghĩa thống kê  

(p = 0,04). Nghiên cứu này cho thấy, nhóm bệnh nhân u  sao bào độ cao được 

hóa xạ trị đồng thời sau mổ tăng cường xạ trị áp sát có thời gian sống thêm 

toàn bộ tốt hơn nhóm hóa xạ trị đơn thuần. Tuy nhiên, trong các nghiên cứu 

lớn khác để xác định vai trò của xạ trị áp sát trong điều trị u sao bào độ cao thì 

kết quả lại không đem lại lợi ích về thời gian sống thêm. 

Nghiên cứu của Selker và cộng sự (báo cáo năm 2002) là thử nghiệm 

lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên, khảo sát trên  299 bệnh nhân u sao bào độ 

cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Carmustine và xạ trị áp sát từ năm 

1987 - 1994. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương 

pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ tăng cường xạ trị áp sát bệnh nhân u sao bào 

độ cao so với nhóm hóa xạ trị đơn thuần. Bệnh nhân trong nghiên cứu này 

được xạ trị áp sát tăng cường với I125 [150]. Kết quả nghiên cứu cho thấy 

trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở 

nhóm xạ trị áp sát tăng cường là 17 tháng so với nhóm không có xạ trị áp sát 

là 14,8 tháng (khác biệt không có ý nghĩa thống kê P = 0,1). Nghiên cứu này 

cho thấy, nhóm bệnh nhân u  sao bào độ cao được hóa xạ đồng thời sau mổ 
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tăng cường xạ trị áp sát có thời gian sống thêm toàn bộ không tốt hơn nhóm 

hóa xạ trị đơn thuần. 

Hơn nữa, phương pháp thực hiện kỹ thuật xạ trị áp sát rất phức tạp,  nên 

ứng dụng của kỹ thuật này thường được giới hạn ở những bệnh nhân có khối 

u lớn không thể tiếp cận phẫu thuật hoặc ở vị trí u có ảnh hưởng tới chức năng 

thần kinh cảm giác hay vận động sau phẫu thuật. Những hạn chế trên đã loại 

tới 75% bệnh nhân u sao bào độ cao có chỉ định xạ trị áp sát [152]. Hơn nữa, 

ngày nay với sự tiến bộ của các kỹ thuật xạ trị ngoài, chỉ định điều trị xạ áp 

sát cũng đã được giới hạn lại.  

Bảng 1.5 Hóa xạ đồng thời sau mổ kết hợp xạ trị áp sát 

Phƣơng pháp điều trị 

Thời gian sống thêm 

toàn bộ theo NC Sneed 

(tháng) 

Thời gian sống thêm 

toàn bộ theo NC Selker  

 (tháng) 

Hóa xạ đồng thời kết 

hợp xạ trị áp sát  
21,3 17 

Hóa xạ đồng thời  19 14,8 

 

1.9.6. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ kết hợp xạ phẫu có định vị  

Xạ phẫu có định vị (Stereotactic radiosurgery: SRS) là kỹ thuật xạ sử 

dụng khung định vị nhằm xác định chính xác vị trí u, lập kế hoạch trong 

không gian ba chiều nhằm tối ưu hóa liều vào u và giảm liều vào mô lành; 

liều xạ thường cao trong một phân liều duy nhất hay trong một số phần liều 

(Stereotactic radiotherapy: SRT). Xạ trị tiêu chuẩn thông thường chia nhỏ liều 

xạ thành nhiều phân liều để xạ trị, mục tiêu xạ trị có thể toàn bộ não hay xạ trị 

khu trú. Việc chia nhỏ thành nhiều phân liều giúp giảm thiểu thiệt hại cho các 

mô bình thường do có thời gian để sửa chữa những ADN bị tổn thương và tối 

đa hóa việc tiêu diệt các tế bào khối u. Các phân liều xạ thông thường cho các 
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u sao bào thường là 1,8-2,0 Gy/ ngày với tổng liều xạ từ 30 đến 60 Gy. Trên 

lâm sàng, xạ phẫu thường xạ một liều xạ trị tương đối lớn vào một mục tiêu 

nhỏ trong một hay một vài phân liều (tối đa là 5 phân liều). Để đạt được liều 

tối ưu vào u và giảm thiểu tác dụng không mong muốn vào mô lành, kỹ thuật 

xạ phẫu thường dùng nhiều trường chiếu khác nhau để đạt được đường đồng 

liều tối ưu. Do đó, khi thực hiện kỹ thuật xạ phẫu người ta cần phải đảm bảo 

chính xác vị trí bệnh nhân cũng như vị trí u cần điều trị.  

Kỹ thuật xạ phẫu trước đây thường được sử dụng để xạ tăng cường u 

trong xạ trị u sao bào độ cao sau sinh thiết có định vị hay phẫu thuật. Tuy 

nhiên, lợi ích về thời gian tới khi bệnh tiến triển hay thời gian sống thêm toàn 

bộ của kỹ thuật này hiện chưa rõ ràng và còn nhiều tranh cãi [153], [154], 

[155], [156], [157], [158], [159]. Nghiên cứu của Shrieve và cộng sự (báo cáo 

năm 1999) là một nghiên cứu tiền cứu mô tả, khảo sát trên 78 bệnh nhân u sao 

bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ kết hợp xạ phẫu tăng cường tại 

bệnh viện đại học Harvard ở Mỹ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định 

hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời sau mổ kết hợp xạ phẫu có định 

vị ở bệnh nhân u sao bào độ cao. Trung vị thời gian theo dõi là 40,8 tháng. 

Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian sống thêm toàn bộ là 19,9 

tháng Tỉ lệ sống thêm sau 12 tháng và 24 tháng lần lượt là 88,5% và 35,9%. 

Biến chứng cấp như đau đầu, phù não không nhiều và đa phần tự lành. Không 

có bệnh lý hệ thần kinh thứ phát nào sau xạ, 50% bệnh nhân phải mổ lại do 

hoại tử não hay bệnh tái phát. Từ nghiên cứu này cho thấy, xạ phẫu có định vị 

kết hợp hóa xạ trị có đem lại lợi ích về thời gian sống thêm toàn bộ.  

Nghiên cứu khác của Prisco và cộng sự (báo cáo năm 2002) là thử 

nghiệm lâm sàng, khảo sát trên 32 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị 

đồng thời sau mổ kết hợp xạ phẫu tăng cường tại bệnh viện Israelita ở Brazil 

từ năm 1993-1998. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của 
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phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ kết hợp xạ phẫu tăng cường ở bệnh 

nhân u sao bào độ cao so với nhóm hóa xạ trị đơn thuần. Bệnh nhân trong 

nghiên cứu này được xạ phẫu có định vị với trung vị liều xạ 10Gy. Kết quả 

nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân 

có kết hợp xạ phẫu tăng cường là 21,4 tháng so với nhóm hóa xạ trị đơn thuần 

là 11,6 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (P = 0,02). Nghiên cứu này cho 

thấy: nhóm bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ kết 

hợp xạ phẫu tăng cường có thời gian sống thêm toàn bộ tốt hơn hóa xạ trị đơn 

thuần. Tuy nhiên, trong các thử nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên để 

xác định hiệu quả của xạ phẫu có định vị tăng cường sau hóa xạ trị đồng thời, 

kết quả thời gian sống thêm lại không cải thiện hơn so với hóa xạ đơn thuần. 

Nghiên cứu của Souhami và cộng sự (báo cáo năm 2004) là thử nghiệm lâm 

sàng có chia nhóm ngẫu nhiên, khảo sát trên 203 bệnh nhân u sao bào độ cao 

được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với BCNU có kết hợp xạ phẫu tăng cường 

tại bệnh viện đại học McGill ở Canada. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác 

định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với BCNU có kết 

hợp xạ phẫu tăng cường ở bệnh nhân u sao bào độ cao so với nhóm hóa xạ trị 

đơn thuần. Bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. 

Liều BCNU: 80mg/m
2
 ngày 1-3, chu kỳ lặp lại mỗi 8 tuần cho 6 chu kỳ. Liều 

xạ phẫu từ 15Gy-24Gy. Trung vị thời gian theo dõi 61 tháng. Kết quả nghiên 

cứu này cho thấy, trung vị thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân 

được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với BCNU có kết hợp xạ phẫu tăng cường là 

13,5 tháng so với nhóm hóa xạ đơn thuần là 13,6 tháng. Sự khác biệt không 

có ý nghĩa thống kê (P = 0.57). Tỉ lệ sống thêm sau 2 năm và 3 năm cũng 

không có sự khác biệt có ý nghĩa thông kê giữa 2 nhóm (21% so với 19% và 

9% so với 13%) [160]. Từ nghiên cứu này cho thấy, nhóm bệnh nhân u sao 

bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với BCNU có kết hợp xạ phẫu 
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tăng cường có thời gian sống thêm toàn bộ không tốt hơn so với  nhóm hóa xạ 

trị đơn thuần.  

1.9.7. Hóa Xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomide 

Trước kia, Temozolomide đã được nhiều nghiên cứu chứng minh, giúp 

cải thiện thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ ở các 

bệnh nhân u sao bào độ cao tái phát. Tuy nhiên, sau nhiều nghiên cứu thử 

nghiệm lâm sàng khác nhau, thuốc Temozolomide đã được sử dụng trong 

điều trị ban đầu như là một phác đồ điều trị hỗ trợ sau phẫu thuật tiêu chuẩn. 

Do đó, ngày nay người ta đã định nghĩa lại vai trò của hóa xạ trị đồng thời 

trong điều trị hỗ trợ u sao bào độ cao sau phẫu thuật và thiết lập các tiêu 

chuẩn mới về điều trị bệnh lý này [56],[57],[58],[59],[60],[61].  

Hiện nay, hiệu quả điều trị của Temozolomide đã được chứng minh qua 

hàng loạt các thử nghiệm lâm sàng khác nhau [161],[162],[163],[164],[58], 

[165]. Theo tổ chức ghi nhận dịch tễ của Hoa Kỳ (SEER), trung vị thời gian 

sống thêm của 6673 bệnh nhân u sao bào độ cao được xạ trị đơn thuần sau 

phẫu thuật từ năm 2003-2005 là 12 tháng. Trong khi đó, nhóm được hóa xạ trị 

đồng thời với temozolomide có trung vị thời gian sống thêm được cải thiện 

hơn. Cũng theo SEER, trung vị thời gian sống thêm của 7259 bệnh nhân u sao 

bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời với temozolomide sau phẫu thuật từ năm 

2005-2008 là 14,2 tháng. Kết quả này cho thấy, nhóm bệnh nhân u  sao bào 

độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomide có thời gian sống 

thêm toàn bộ tốt hơn nhóm xạ trị đơn thuần. Nghiên cứu của Genugten và 

cộng sự (báo cáo năm 2010) là thử nghiệm lâm sàng, khảo sát trên 125 bệnh 

nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie tại 

bệnh viện đại học Maastricht ở Hà Lan từ năm 2005 - 2008. Mục tiêu nghiên 

cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ 

với Temozolomide bệnh nhân u sao bào độ cao so với nhóm xạ trị đơn thuần. 
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Bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Liều 

Temozolomide là 75mg/m
2
 mỗi ngày trong quá trình xạ trị. Kết quả nghiên 

cứu này cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống 

thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân được hóa xạ đồng thời sau mổ với 

Temozolomide là 7 tháng và 12 tháng so với nhóm xạ trị đơn thuần là 4 tháng 

và 8 tháng, (sự khác biệt có ý nghĩa thống kê P= 0,001). Nghiên cứu này cho 

thấy, nhóm bệnh nhân u  sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomide có thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn 

bộ tốt hơn nhóm xạ trị đơn thuần, một nghiên cứu khác của Niewald và cộng 

sự (báo cáo năm 2011) là nghiên cứu hồi cứu mô tả, khảo sát trên 44 bệnh 

nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie  tại 

bệnh viện đại học Saarland ở Đức. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định 

độ an toàn và hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomide bệnh nhân u sao bào độ cao. Bệnh nhân trong nghiên cứu này 

được xạ trị với liều xạ 60Gy và liều Temozolomide là 75mg/m
2
 mỗi ngày 

trong quá trình xạ trị. Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian sống 

thêm toàn bộ là 13,6 tháng, tỉ lệ sống thêm sau 1 năm và 2 năm sau điều trị 

lần lượt là 48% và 8%. Các nghiên cứu này cho thấy bệnh nhân u  sao bào độ 

cao được hóa xạ trị đồng thời sau phẫu thuật với Temozolomie có thời gian 

sống thêm toàn bộ cải thiện tốt hơn so với nhóm bệnh nhân chỉ được xạ trị 

đơn thuần trước đây. 

Hơn nữa, khi EORTC tiến hành nghiên cứu đối đầu để so sánh hiệu quả 

của hóa xạ trị đồng thời với Temozolomide so với nhóm xạ trị đơn thuần, kết 

quả một lần nữa cho thấy bệnh nhân được hóa xạ trị đồng thời có thời gian 

sống thêm tốt hơn so với nhóm xạ trị đơn thuần. Nghiên cứu của EORTC báo 

cáo năm 2005 là thử nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên, khảo sát trên  

573 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 
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Temozolomie tại 85 trung tâm ung thư. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác 

định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomide cho các bệnh nhân u sao bào độ cao so với nhóm xạ trị đơn 

thuần. Bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Liều 

Temozolomide: 75mg/m
2
 mỗi ngày trong quá trình xạ trị và tiếp theo là sáu 

chu kỳ điều trị hỗ trợ với Temozolomide 200 mg/ m
2
 trong 5 ngày mỗi tháng. 

Trung vị thời gian theo dõi là 28 tháng.Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị 

thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân được hóa xạ trị đồng thời sau 

mổ với Temozolomide là 14,6 tháng so với nhóm xạ trị đơn thuần là 12,1 

tháng. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (P< 0,001). Tỉ lệ sống thêm toàn bộ 

sau 2 năm cũng được cải thiện từ 10,4% lên 26,5% trong nhóm có dùng 

Temozolomide [67]. Nghiên cứu này cho thấy, bệnh nhân u  sao bào độ cao 

được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie có thời gian sống thêm 

toàn bộ được cải thiện tốt hơn so với nhóm xạ trị đơn thuần. Hiện tại, theo 

nhiều nghiên cứu, thời gian sống thêm trung bình sau xạ trị kết hợp với 

Temozolomide ở bệnh nhân u sao bào độ cao sau phẫu thuât là từ 10 đến 14 

tháng. Thời gian tới khi bệnh tiến triển trung bình là 7 đến 9 tháng [166], 

[167],[168]. Tỉ lệ sống thêm toàn bộ sau xạ trị kết hợp đồng thời với 

Temozolomide sau 1 năm khoảng 67%-72% [166],[4], trong khi đó tỷ lệ sống 

thêm sau 2 năm là 10% đến 29% [166],[111],[169],[67] 

1.9.8. Ảnh hưởng của hóa xạ trị tới mô não bình thường 

Một số phản ứng bất lợi về thần kinh có thể thấy ở những bệnh nhân được 

chiếu xạ vào não. Các tác dụng không mong muốn này được phân loại thành các 

biến chứng cấp, biến chứng cấp trì hoãn và muộn. Với những phân liều xạ hằng 

ngày từ 1,8 đến 2,0 Gy, biến chứng cấp tính thường được thể hiện như là nhức 

đầu nhẹ và buồn nôn, bắt đầu trong vòng một vài giờ sau khi xạ trị phân liều đầu 

tiên và dần dần ít nghiêm trọng hơn với mỗi phân liều tiếp theo [170].  
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Chƣơng 2: ĐỐI TƢỢNG VÀ PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. Đối tƣợng nghiên cứu  

 Gồm 126 bệnh nhân u sao bào độ cao sau phẫu thuật được điều trị xạ trị 

kết hợp đồng thời temozolomide sau mổ tại Trung tâm Ung Bướu Chợ Rẫy từ 

09/2014-04/2017. 

2.2. Tiêu chuẩn chọn bệnh 

 - Bệnh nhân được chẩn đoán là u sao bào vùng đại não được phẫu thuật 

tại Bệnh viện Chợ Rẫy. 

 - Có chẩn đoán mô bệnh học là u sao bào độ cao (độ 3, 4) 

 - Thể trạng chung còn tốt: Chỉ số toàn trạng từ 0-2 theo thang điểm 

ECOG, hoặc chỉ số Karnofsky >60% (xin xem phụ lục) 

 - Tuổi ≤ 75 

 - Chức năng tủy xương còn tốt, chức năng gan thận còn tốt (xin xem 

phụ lục) 

 - Bệnh nhân không mắc các bệnh cấp tính và mãn tính trầm trọng 

 - Có hồ sơ lưu trữ đầy đủ 

2.3. Tiêu chuẩn loại trừ bệnh nhân 

 - Bệnh nhân được chẩn đoán là u sao bào độ cao đã được điều trị trước đó 

 - Thể trạng chung yếu: Chỉ số toàn trạng tử 3-4 theo thang điểm ECOG, 

hay chỉ số Karnofsky <60% 

 - Tuổi > 75 

 - Bệnh nhân có nguy cơ tử vong gần do các bệnh trầm trọng khác 

2.4. Phƣơng pháp nghiên cứu 

2.4.1. Thiết kế nghiên cứu  

Phương pháp nghiên cứu là nghiên cứu can thiệp lâm sàng không đối chứng 
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2.4.2. Cỡ mẫu  

   Cỡ mẫu tính theo công thức: 

 

Trong đó: 

n : Cỡ mẫu 

α : Mức ý nghĩa thống kê : 0,05 (ứng với độ tin cậy là 95%) 

Z : Giá trị thu được từ bảng Z tương ứng với giá trị α = 0,05 (Z1-α/2=1,96) 

P : Tỉ lệ sống còn 1 năm sau điều trị theo phương pháp hóa đồng thời sau 

mổ của các nghiên cứu trước (P=0,67) (theo Jalali và cs) [4]. 

ε độ chính xác tương đối (giá trị này từ 0,05- 0,1, chúng tôi lấy giá trị 

này là 0,1) 

 

Áp dụng công thưc tính cỡ mẫu trên, chúng tôi tính toán được cỡ mẫu lý 

thuyết là 85 bệnh nhân.  

2.5. Các bƣớc tiến hành 

Những bệnh nhân có đủ các tiêu chuẩn sẽ được chọn vào nghiên cứu. 

bệnh nhân được làm bệnh án theo mẫu thống nhất. Thu thập số liệu theo mẫu 

bệnh án nghiên cứu in sẵn 

2.5.1. Đánh giá lâm sàng và cận lâm sàng trước điều trị 

2.5.1.1. Đặc điểm lâm sàng 

Tuổi, giới, thời gian từ lúc có triệu chứng đầu tiên đến khi nhập viện 

Các triệu chứng cơ năng : đau đầu, buồn nôn, triệu chứng thần kinh định 

vị, triệu chứng rối loạn chức năng cao cấp của não… 

Tình trạng toàn thân theo ECOG 
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Bảng 2.1 Tổng trạng theo ECOG 

Mức độ Mô tả 

0 
Hoàn toàn chủ động, có thể thực hiện được tất cả các thao tác 

trước khi bệnh mà không có hạn chế 

1 

Hạn chế hoạt động thể chất nặng nhưng có thể đi lại được và thực 

hiện công việc nhẹ nhàng hoặc ít vận động(ví dụ như công việc 

nhà nhẹ nhàng, công việc văn phòng) 

2 
Có thể đi lại được và có thể tự chăm sóc mình nhưng không thể thực hiện 

được bất kỳ công việc nào. Khoảng hơn 50% thời gian thức 

3 
Hạn chế khả năng tự chăm sóc, nằm nghỉ tại giường hoặc ghế hơn 

50% thời gian thức 

4 
Mất khả năng hoàn toàn. Không thê tự chăm sóc.Nằm nghỉ hoản 

toàn tại giường hoặc ghế 

5 Tử vong 
 

2.5.1.2. Cận lâm sàng  

Giải phẫu bệnh: U sao bào độ cao 

Chụp CT trước xạ trị 

Xét nghiệm công thức máu: Số lượng hồng cầu, bạch cầu, tiểu cầu… 

Xét nghiệm sinh hóa máu: chức năng gan, thận, ion đồ 

2.5.2. Tiến hành điều trị 

Các bệnh nhân sau khi được chẩn đoán là u sao bào độ cao sau phẫu 

thuật, được điều trị bằng hóa xạ đồng thời 

Hóa trị: Temozolomide 75mg /m
2
 mỗi ngày xạ trị 

Xạ trị:  

Kỹ thuật xạ trị: Sử dụng máy gia tốc tuyến tính với kỹ thuật xạ trị theo 

không gian 3 chiều (3D conformal). Mức năng lượng : 6 MV 

Chụp CT mô phỏng để lập kế hoạch điều trị với hệ thống CT mô phỏng 

Vsim, LAP Dorado Laser. 
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Tư thế bệnh nhân: Bệnh nhân nằm ngửa, 2 tay xuôi dọc theo thân mình, 

2 chân duỗi thẳng, đầu cổ được cố định bằng dụng cụ cố định chuyên biệt 

bằng nhựa dẻo 

Xác định thể tích điều trị, thể tích cần che chắn, lập kế hoạch: 

+ GTV: U + khuyết hổng sau phẫu thuật + vùng phù não  

+ CTV: GTV + 2 cm (CTV có thể giảm thành 0.5 cm xung quanh các 

giới hạn tự nhiên của u như xương sọ, não thất, liềm não...CTV có thể giảm 

xuống để tránh các cơ quan quan trọng như thân não....) 

+ PTV: CTV+0.3-0,5 cm 

Dùng chì hay MLC để che chắn các vùng không cần tia nhằm đạt được 

đường đồng liều thích hợp nhất (liều xạ trị vào u là tối đa và liều xạ trị vào 

mô lành là tối thiểu). Lập kế hoạch với hệ thống XiO v4.80. Quản lý mạng xạ 

trị: MOSAIQ
®
 v 2.00. Hệ thống máy xạ trị gia tốc: Elekta Synergy Platform 

có MLC do Hãng Elekta sản xuất tại Thụy Điển năm 2013. Hệ thống kiểm 

chuẩn QA,QA kế hoạch xạ trị bằng dụng cụ của IBA DOSIMETRY :Thiết bị 

ghi nhận phân bố liều IBA Matrixx Evolution Phần mềm xử lý iba OmniPro 

I’mRT version 1.7. Bộ phantom rắn RW3. Đánh giá sai số hệ thống mỗi ngày 

bằng EPID, với phần mềm xử lý iViewGT v3.4 

Liều xạ trị : Tổng liều 60Gy, phân liều 2Gy/ ngày, 5 ngày/tuần 

                            

Hình 2.1 Thuốc Temozolomide 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 

Hình 2.2 Máy CT mô phỏng 3D 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 
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Hình 2.3 Lập kế hoạch xạ trị 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 

Hình 2.4 Trường chiếu xạ trị 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 

                          

Hình 2.5 Bản đồ đường đồng liều 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 

Hình 2.6 Bệnh nhân chuẩn bị xạ 

Nguồn: Hình chụp tại Trung Tâm Ung 

Bướu Chợ Rẫy 

2.5.3. Đánh giá hiệu quả của phác đồ nghiên cứu 

2.5.3.1. Đáp ứng chủ quan: Đánh giá đáp ứng dựa vào các triệu chứng cơ 

năng của bệnh nhân, bệnh nhân trả lời các câu hỏi về cảm giác, vận động.. 

trước và sau khi điều trị, so sánh trên từng bệnh nhân. 

2.5.3.2. Đáp ứng khách quan: theo tiêu chuẩn RECIST  

Tổn thương đo được: Các tổn thương có thể đo được chính xác ít nhất có 

một đường kính lớn hơn 10mm. Tất cả các tổn thương đo được với tối đa 5 

tổn thương mỗi cơ quan và tổng cộng 10 tổn thương trên cơ thể. Các tổn 

thương này được ghi nhận là tổn thương đích và ghi lại trước lúc điều trị. 
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Bảng 2.2 Tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng theo RECIST 

Đáp ứng Mô tả 

Đáp ứng hoàn toàn Bướu biến mất hoàn toàn 

Đáp ứng một phần 
Giảm ≥30% tổng khối lượng bướu và không 

xuất hiện bướu mới 

Bệnh ổn định 
Bướu giảm kích thước <30% hoặc tăng kích 

thước < 20% tổng khối bướu 

Bệnh tiến triển Bướu tăng kích thước ≥ 20% tổng khối bướu 

 

Tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng tại u 

Đánh giá đáp ứng dựa trên so sánh cộng hưởng từ trước và sau điều trị 

một tháng trên từng bệnh nhân. 

Đánh giá đáp ứng dựa trên so sánh kích thước khối u trước và sau điều 

trị trên từng bệnh nhân. 

Đánh giá tỉ lệ tái phát, di căn, tử vong : qua theo dõi bệnh nhân tiếp tục 

được điều tị sau hóa xạ trị, bằng điện thoại và mời bệnh nhân đến khám lại 

nhằm mục đích thu thập thông tin về tình trạng tái phát, di căn, tử vong 

Thời điểm bắt đầu chọn bệnh vào nghiên cứu : thống nhất lấy ngày nhập 

viện điều trị bệnh nhân. Sau khi kết thúc hóa xạ trị, chúng tôi tiến hành tái 

khám định kỳ 3 tháng/lần cho bệnh nhân. Những bệnh nhân không đến khám 

lại sẽ được theo dõi và thu thập thông tin qua điện thoại để xác định ngày xuất 

hiện tái phát, di căn hoặc ngày tử vong do u sao bào. 

2.5.3.3. Đánh giá tác dụng không mong muốn (độc tính) của hóa xạ trị sau mổ 

Đánh giá tác dụng không mong muốn điều trị trên hệ tiêu hóa, huyết học, 

hệ thần kinh, da… trước điều trị và sau điều trị một tháng, dựa vào tiêu chuẩn 

đánh giá các biến cố bất lợi phiên bản 4.0 (Common Terminology Criteria for 

Adverse Events Version 4.0 (CTCAE)) của viện ung thư quốc gia của Mỹ 

năm 2009 (National Cancer Institute) 
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Bảng 2.3 Phân độ độc tính của thuốc trên hệ tạo máu theo CTCAE 4.0 

Tế bào máu Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Bạch cầu (10
9
/l) ≥ 4 3- 3,9 2- 2,9 1-1,9 <1 

Bạch cầu hạt(10
9
/l) ≥2 1,5-1,9 1-1,4 0,5-0,9 <0,5 

Huyết sắc tố (g/l) BT 100-BT 80-100 65-79 <65 

Tiểu cầu(10
9
/l) BT 75-BT 50-74 25-49 <25 

 

Bảng 2.4 Phân độ độc tính của thuốc với gan, thận theo CTCAE 4.0  

Cơ quan Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Gan : AST và/ 

hoặc ALT (UI/ml) 
BT <2,5 lần BT 2,6-5 lần BT 5,1-20 lần BT >20 lần BT 

Thận : Creatinine BT <1,5 lần BT 1,5 lần BT 3,1-6 lần BT >6 lần BT 

Thận : BUN BT <2,5 lần BT 2,6-5 lần BT 5,1-10 lần BT >10 lần BT 
 

Bảng 2.5 Phân độ tác dụng của xạ trị trên da theo CTCAE 4.0 

Tác dụng 

phụ 
Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Viêm da Hơi đỏ da, 

tróc vẩy khô 

Đỏ da trung bình- 

nhiều, tróc vẩy ẩm 

ướt nhất là ở các 

nếp gấp, phù nề 

nhiều vùng da 

xung quanh 

Tróc vẩy ướt 

vùng da ngoài 

nếp gấp, dễ 

chảy máu do 

chấn thương 

nhẹ 

Hoại tử da 

hoặc loét sâu 

hết lớp bì, 

chảy máu 

chấn thương 

tự nhiên 

Đau trên 

da 
Đau nhẹ 

Đau vừa, hạn chế 

hoạt động sống 

Đau nặng, cần 

chăm sóc 
 

Loét da 

Diện tích loét 

dưới 1cm, da 

vùng xung 

quanh phù nề 

Diện tích  loét từ 

1-2cm, bong một 

phần da hoặc mô 

dưới da 

Loét trên 2cm, 

tổn thương da 

nhiều, hoại tử 

mô dưới da đến 

tận lớp cân 

Loét mọi kích 

thước mà hoại 

tử sau đến tận 

lớp cơ, xương 
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Bảng 2.6 Phân độ tác dụng không mong muốn khác theo CTCAE 4.0  

Tác dụng 

phụ 
Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Buồn nôn Không 
Có thể ăn 

được 
Khó ăn 

Không thể ăn 

được 
 

Nôn Không 1 lần/24 giờ 
2-5 lần/ 24 

giờ 
6-10 lần/ 24 giờ 

>10 lần/ 24 

giờ 

Viêm miệng Không 
Nổi ban,  

trợt, loét nhẹ 

Nổi ban, phù 

nề, hoặc 

loét, còn ăn 

được 

Nổi ban phù 

nền, hoặc 

không ăn được 

Cần nuôi 

dưỡng 

bằng 

đường tĩnh 

mạch 

Tiêu chảy Không 2-3 lần/ngày 4-6 lần/ngày 7-9 lần/ ngày 
≥10 

lần/ngày 

Rụng tóc 
Không 

rụng 
Rụng nhẹ 

Rụng gần 

hết hoặc 

toàn bộ 

Như độ 2 Như độ 2 

Sụt ký  

Giảm 5-10% 

cân nặng 

Giảm 10-

20% cân 

nặng, cần hỗ 

trợ dinh 

dưỡng 

Giảm > 20% 

cân nặng, cần 

hỗ trợ dinh 

dưỡng qua ống 

nuôi ăn hoặc 

qua đường tĩnh 

mạch 
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2.5.4. Xử trí các tình huống gặp trong quá trình điều trị 

Trong quá trình điều trị, ghi nhận mọi tác dụng không mong muốn trong và 

sau điều trị. Bệnh nhân được xét nghiêm công thức máu và sinh hóa máu nếu số 

lượng bạch cầu <4 G/l hoặc số lượng bạch cầu đa nhân trung tính <1,5G/l, BN sẽ 

được sử dụng thuốc kich thích tăng bạch cầu hoặc chờ cho tới khi bạch cầu 

>4G/L hoặc bạch cầu đa nhân trung tính>1,5G/l mới tiếp tục điều trị.  

Nếu tỉ lệ huyết sắc tố<80g/l sẽ được truyền hồng cầu cho tới khi lên 

>100g/l mới tiếp tục điều trị.  

Nếu số lượng tiểu cầu<80 G/l, bệnh nhân sẽ được truyền khối tiểu cầu 

hoặc nghỉ cho tới khi tiểu cầu ≥100G/l mới tiếp tục điều trị.  

Nếu xét nghiệm chức năng gan, thận >2,5 mức bình thường, sẽ được điều 

trị nội khoa cho tới khi xuống <2,5 mức bình thường mới tiếp tục điều trị. 

Trong quá trình điều trị, có sử dụng thêm các thuốc hỗ trợ nhằm hạn chế 

tối đa các tác dụng phụ như thuốc chống nôn, chống tiêu chảy (nếu cần), 

thuốc bôi da, thuốc xịt điều trị loét do xạ trị (nếu bệnh nhân bị viêm da do xạ 

độ 3 thì được ngưng xạ và điều trị cho tới khi hồi phục xuống độ 1 mới được 

tiếp tục điều trị), thuốc kích thích tủy xương tạo bạch cầu-hồng cầu, máu và 

các sản phẩm từ máu. 

Sau khi bệnh tiến triển, bệnh nhân được thông qua hội đồng hội chẩn để 

quyết định các phương pháp điều trị kế tiếp như phẫu thuật lại, hóa xạ trị lại 

hay chăm sóc giảm nhẹ. 

2.6. Xử lý số liệu 

Các thông tin được mã hóa và xử lý bằng phần mềm SPSS 19.0 

Thời gian sống thêm toàn bộ: tính từ ngày nhập viện điều trị cho tới ngày 

có tin tức cuối cùng, ngày bệnh nhân tử vong hoặc ngày tổng kết nghiên cứu. 

Thời gian sống thêm tới khi bệnh tiến triển: tính từ ngày nhập viện điều 

trị ngày tái phát, tiến triển, tử vong hoặc ngày tổng kết nghiên cứu. 
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Bệnh nhân phải được theo dõi liên tục trong quá trình điều trị và tái 

khám định kỳ sau khi ra viện. Trong trường hợp bệnh nhân không tái khám 

định kỳ do các nguyên nhân khác nhau thì chúng tôi điện thoại, gửi thư thăm 

hỏi theo mẫu thư nghiên cứu in sẵn hoặc trực tiếp mời bệnh nhân lên khám lại 

để thu thập dữ liệu. 

Các thuật toán thống kê: 

Mô tả: Trung bình, độ lệch chuẩn, giá trị tối đa, tối thiểu, trung vị, 

khoảng giá trị bách phân 

Kiểm định so sánh: Đối với biến định tính sử dụng phép kiểm χ
2
, so sánh 

các trung bình bằng phép kiểm T, so sánh các giá trị trước và sau bằng test T 

ghép cặp. các so sánh có ý nghĩa thống kê với p<0,05. Thời gian sống thêm 

được thể hiện qua các chỉ số trung vị thời gian sống thêm,tỉ lệ sống thêm theo 

phương pháp Kaplan Meier. 

Phân tích hồi quy đơn biến và đa biến đối với các biến cần xác định các 

yếu tố liên quan.  

2.7. Địa điểm nghiên cứu  

Đề tài được thực hiện tại Khoa Hóa Xạ Trị, Trung Tâm Ung Bướu Chợ 

Rẫy, Bệnh Viện Chợ Rẫy 

2.8. Thời gian nghiên cứu 

Từ tháng 9/2014 đến tháng 4/2017 

Thời gian tuyển bệnh: 09/2014 – 04/2016 

Ngày kết thúc theo dõi: 01-04-2017 

2.9. Đạo đức trong nghiên cứu 

Nghiên cứu này là hoàn toàn tự nguyện và chỉ nhằm mục đích nâng cao 

chất lượng điều trị, không nhằm mục đích nào khác. Những bệnh nhân hội đủ 

tiêu chuẩn lựa chọn sẽ được giải thích chi tiết về nghiên cứu, những bệnh 

nhân đồng ý tham gia nghiên cứu sẽ được yêu cầu ký tên vào phiếu tình 

nguyện tham gia nghiên cứu.  
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Tất cả các thông tin chi tiết về tình trạng bệnh tật của người bệnh được 

mã hóa và bảo mật kỹ.  

Lợi ích mà nghiên cứu này mang lại: Hiện nay các bệnh nhân bướu sao 

bào sau ở nước ta vẫn đang áp dụng điều trị xạ trị sau mổ. Việc nghiên cứu áp 

dụng hóa xạ đồng thời sau mổ với mong muốn: nếu bệnh nhân đáp ứng tốt 

với điều trị hóa xạ sẽ tăng thời gian tới khi bệnh tiến triển, thời gian sống 

thêm và nâng cao chất lượng cuộc sống cho bệnh nhân. 

Công việc chăm sóc và bảo vệ đối tượng nghiên cứu. 

Các quy trình trong đề cương nghiên cứu này, liên quan đến việc thực 

hiện, đánh giá và ghi nhận hồ sơ được thiết kế để đảm bảo rằng các nghiên cứu 

viên và những người liên quan đến nghiên cứu này tuân thủ hướng dẫn GCP và 

các nguyên tắc hướng dẫn nêu chi tiết trong Tuyên bố Helsinki. Nghiên cứu này 

cũng phù hợp với pháp luật và qui định hiện hành của Việt Nam.   

Phương thức bảo vệ bí mật cho những ngườp tham gia nghiên cứu, bảo vệ 

bí mật của số liệu nghiên cứu.  

Tất các các hồ sơ nhận diện bệnh nhân sẽ được giữ gìn bảo mật và trong 

giới hạn cho phép của pháp luật và qui định hiện hành. Tất cả thông tin này sẽ 

không được công khai rộng rãi. 

Tên bệnh nhân sẽ được mã hóa. Chỉ có mã số bệnh nhân mới được ghi 

trong CRF, nếu tên bệnh nhân xuất hiện trong các tài liệu nào sẽ được xóa sạch 

trước khi lưu giữ và bảo mật theo qui định bảo vệ thông tin của Việt Nam. 

Nếu kết quả nghiên cứu được công bố thì sự nhận diện bệnh nhân vẫn sẽ 

được bảo mật 
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2.10. Sơ đồ nghiên cứu 

 

BN được thăm khám, đánh giá bilan, chẩn đoán mô bệnh học, chụp CHT não 

 

Bệnh nhân được chẩn đoán u sao bào sau phẫu thuật 

 

U sao bào độ 3,4 

 

Điều trị hóa xạ trị sau mổ 

Xạ trị : liều 60Gy, 2Gy/ngày, 5 ngày/tuần 

Hóa trị liệu : Temozolomide 75mg/m
2
*1 

lần/ngày vào các ngày xạ trị 

 

 

Đánh giá đáp ứng sau điều trị 

bằng thăm khám, chụp CHT não 

 

 

 

U sao bào độ 1,2 

Loại khỏi nghiên cúu 

Đánh giá tác dụng không mong 

muốn trong quá trình điều trị 

Theo dõi và ghi nhận thông tin tái phát, tiến triển, tử vong 
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Chƣơng 3: KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

3.1. Đặc điểm đối tƣợng nghiên cứu 

Bảng 3.1 Đặc điểm bệnh nhân nghiên cứu 

Đâc điểm bệnh nhân nghiên cứu 

Tổng số 126 

Trung vị tuổi 42 (9 - 71) 

        Nam 42 (9 - 71) 

        Nữ 42 (11 - 70) 

Giới  

       Nam 69 (54,8%) 

       Nữ 57 (45,2%) 

Chỉ số BSA 1,5 (1,1 – 1,9) 

       Nam 1,6 (1,1 – 1,9) 

       Nữ 1,5 (1,3 – 1,8) 

Chỉ số ECOG  

       01 84 (66,7%) 

       02 42 (33,3%) 

 

Nhận xét:   

Số bệnh nhân nam giới: 69 (54,8%), nữ giới: 57(45,2%). Tỉ lệ nam/nữ: 1,21/1 

Tuổi nhỏ nhất là 9, Tuổi lớn nhất là 71.Tuổi trung bình là 42 tuổi. 

Tuổi trung vị ở nam giới là 42 (thấp nhất 9 tuổi, cao nhất là 71 tuổi).  

Tuổi trung vị ở nữ giới là 42 (thấp nhất 11 tuổi, cao nhất là 70 tuổi). 
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Biểu đồ 3.1: Khoảng tuổi  

Nhận xét:  

Phần lớn khoảng tuổi của nam giới là 20-50 tuổi chiếm 45 ca (65,2%). 

Tương tự ở nữ giới có 36 ca trong nhóm 20-50 tuổi chiếm 63,2%.  

59(46,8%)

10(7,9%)8(6,3%)4 (3,2%)
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Khác Lí do nhập viện 

Biểu đồ 3.2: Lí do nhập viện 

Nhận xét:  

Triệu chứng chủ yếu khiến bệnh nhân nhập viện phần lớn là nhức đầu 

gồm 59 ca chiếm 46,8%, buồn nôn gồm 10 ca chiếm 7,9%, động kinh gồm 4 

ca chiếm 3,2% và dấu hiệu thần kinh khu trú gồm 23 ca chiếm 18,3%. 
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 Biểu đồ 3.3: Thời gian khởi bệnh  

Nhận xét:  

Thời gian từ khi có triệu chứng tới khi bệnh nhân nhập viện điều trị 

phần lớn là dưới 1 tháng gồm 99 ca chiếm 78,6%. 
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Biểu đồ 3.4: Vị trí u 

Nhận xét:  

Phần lớn u nằm ở thùy trán gồm 50 ca, chiếm 39,7%, ở thùy thái dương 

gồm 30 ca, chiếm 23,8%, ở thùy đỉnh gồm 20 ca, chiếm 15,9%. Ít gặp ở thùy 

chẩm gồm 4 ca, chỉ chiếm 3,2%. 



54 

 

Bảng 3.2: Độ mô học   

Độ mô học 
Nam 

Số ca(%) 

Nữ 

Số ca(%) 

Tổng cộng 

Số ca(%) 

III 38 (55,1) 28 (49,1) 66 (52,4) 

IV 31 (44,9) 29 (50,9) 60 (47,6) 

Tổng cộng 69 (100) 57 (100) 126 (100) 

 

Nhận xét:    

Số bệnh nhân độ 3 ở nam là 38 ca(55,1%), ở nữ là 28 ca (49,1%) 

Số bệnh nhân độ 4 ở nam là 31 ca(44,9%), ở nữ là 29 ca (50,9%) 

Bảng 3. 3: Mức độ phẫu thuật 

Mức độ phẫu thuật Số ca % 

Lấy một phần u 62 49,2 

Lấy phần lớn u 64 50,8 

Tổng cộng 126 100 

 

Nhận xét:  

Tỉ lệ bệnh nhân được lấy phần lớn u gồm 64 ca (50,8%) tương tự như 

nhóm bệnh nhân được lấy một phần u gồm 62 ca (49,2%), trong đó nhóm 

bệnh nhân nữ giới có 28 ca được lấy một phần u, chiếm 49,1%, 29 ca được 

lấy phần lớn u chiếm 50,9%. Ở nhóm bệnh nhân nam giới có 34 ca được lấy  

một phần u, chiếm 49,3% và 35 ca được lấy phần lớn u, chiếm 50,7%. 
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3.2. Đặc điểm điều trị 

Bảng 3.4: Đặc điểm Hóa Xạ trị 

Số trƣờng chiếu xạ Số ca % 

2 trường chiếu 1 0,8 

3 trường chiếu 79 62,7 

4 trường chiếu 23 18,3 

5 trường chiếu 15 11,9 

>6 trường chiếu 8 6,3 

Tổng cộng 126 100 

 

Nhận xét:  

Phần lớn bệnh nhân được xạ tri bằng Máy Gia Tốc Elekta với 3 trường 

chiếu, chiếm 79 (62,7%) và 4 trường chiếu 23(18,3%).  

 

Bảng 3.5 Liều Temozolomide so với liều chuẩn 

Liều Temozolomide  Số ca % 

≥ 85% liều chuẩn 118 93,7 

< 85% liều chuẩn 8 6,3 

Tổng cộng 126 100 

 

Nhận xét:  

Với liều chuẩn Temozolomide là 75mg/m
2
. Phần lớn bệnh nhân được 

nhận liều hóa trị ≥85% liều chuẩn, chiếm 118 ca (93,7%). 
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Bảng 3.6: Liều Xạ trị so với liều chuẩn 

Liều Xạ trị Số ca % 

≥ 95% liều chuẩn 124 98,4 

< 95% liều chuẩn 2 1,6 

Tổng cộng 126 100 

 

Nhận xét:  

Với liều Xạ trị chuẩn là 60Gy/30Fx. Phần lớn bệnh nhân được nhận liều 

xạ trị ≥95% liều chuẩn, chiếm 124 ca (98,4%). 

 

Bảng 3.7 Gián đoạn xạ trị 

Gián đoạn Xạ Trị Số ca % 

Có 29 23 

Không 97 77 

Trung vị ngày gián đoạn(Khoảng ngày) 5 (1-18) 

Tổng cộng 126 100 

 

Nhận xét:  

Với phân liều Xạ trị chuẩn là 5 ngày/1 tuần. Phần lớn bệnh nhân thường 

không có gián đoạn điều trị, chiếm 97 ca (77%). Có 29 ca có gián đoạn xạ trị, 

chiếm 23%. Với trung vị thời gian gián đoạn xạ trị là 5 ngày. 
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3.3. Tác dụng không mong muốn 

Bảng 3.8: Các tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa  

Tác dụng không  

mong muốn 
Mức độ Số ca (%) 

Buồn nôn 
0 98 (77,8) 

1,2 28 (22,2) 

Tiêu chảy 
0 125 (99,2) 

1,2 1 (0,8) 

Táo bón 
0 125 (99,2) 

1,2 1 (0,8) 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa không cao. Đa phần là độ 

1, độ 2 theo CTCAE. Trong đó tác dụng không mong muốn thường là buồn 

nôn (22,2%). 

Bảng 3. 9: Tác dụng không mong muốn trên da 

Tác dụng không  

mong muốn 
Mức độ Số ca (%) 

Viêm da vùng xạ 
0 6 (4,8) 

1 120 (95,2) 

Đau da vùng xạ 
0 117 (92,9) 

1 9 (7,1) 

Rụng tóc vùng xạ 

0 6 (4,8) 

1 118 (93,7) 

2 2 (1,5) 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên da là thường gặp. Đa phần là độ 1, độ 2 

theo CTCAE. Trong đó tác dụng không mong muốn thường gặp nhất là viêm 

da vùng xạ gồm 120 ca, chiếm 95,2%, rụng tóc độ 1 gồm 118 ca, chiếm 93,7%. 
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Bảng 3.10: Tác dụng không mong muốn trên hệ thần kinh 

Tác dụng không  

mong muốn 
Mức độ Tỉ lệ 

Thần kinh  định vị 

0 100 (79,4) 

1 22 (17,5) 

2 4 (3,2) 

Rối loạn chức năng cao cấp 

0 105 (83,3) 

1 18 (14,3) 

2 3 (2,4) 

 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên hệ thần kinh thường không cao. Đa 

phần là độ 1, độ 2 theo CTCAE. Trong đó tác dụng không mong muốn 

thường gặp nhất là triệu chứng thần kinh định vị gồm 26 ca (20,7%).  

Bảng 3.11: Tác dụng không mong muốn khác 

Tác dụng không  

mong muốn 
Mức độ Tỉ lệ 

Chán ăn 
0 15 (11,9) 

1,2 111 (88,1) 

Đau đầu 
0 93 (73,8) 

1 33 (26,2) 

Mệt mỏi 
0 123 (97,6) 

1 3 (2,4) 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn khác thường là chán ăn, đau đầu, mệt mỏi. 

Đa phần là độ 1, độ2 theo CTCAE.Trong đó tác dụng không mong muốn 

thường gặp nhất là chán ăn, có 111 ca (88,1%), đau đầu có 33 ca (26,2%). 
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Bảng 3.12: Thay đổi chức năng gan thận trước và sau điều trị  

Chức năng 

Gan Thận 

Trƣớc điều trị 

(Trung vị) 

Sau điều trị 

(Trung vị) 

ALT (U/L) 31 24 

AST (U/L) 25 23 

BUN (mg/dL) 10 11 

Creatinin (mg/dL) 0,81 0,84 

 

Nhận xét:  

Đa phần chức năng gan thận của bệnh nhân thường không thay đổi so 

với trước điều trị. 

Bảng 3.13: Thay đổi chỉ số huyết học trước và sau điều trị  

Độc tính 
Trƣớc điều trị 

(Trung vị) 

Sau điều trị 

(Trung vị) 

Bạch cầu (G/L) 7,9 6,7 

Bạch cầu hạt (G/L) 4,6 3,9 

Huyết sắc tố (G/L) 132 134 

Tiểu cầu (G/L) 285 249 

 

Nhận xét:  

Đa phần các chỉ số huyết học của bệnh nhân thường không thay đổi so 

với trước điều trị 
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Bảng 3.14. Tác dụng không mong muốn trên hệ tạo huyết sau điều trị 

Độc tính huyết học Số ca % 

Giảm bạch cầu 6 4,8 

Giảm bạch cầu đa nhân trung tính 3 2,4 

Giảm tiểu cầu 25 19,8 

Giảm huyết sắc tố 22 17,5 

 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên hệ tạo huyết thường không cao, trong 

đó tác dụng không mong muốn thường gặp nhất là giảm tiểu cầu có 25ca 

(19,8%), giảm huyết sắc tố có 22 ca (17,5%). 
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Biểu đồ 3.5. Thay đổi độ độc tính của bạch cầu trước và sau điều trị 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên bạch cầu thường không cao. Đa phần 

là độ 1, độ 2 theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, chiếm 5 ca (4%) 
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Biểu đồ 3.6. Thay đổi độ độc tính của bạch cầu hạt trước và sau điều trị 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên bạch cầu hạt thường không cao. Đa 

phần là độ 1; 2 theo CTCAE, trong đó thường là độ 1, chiếm 3 ca (2,4%) 
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Biểu đồ 3.7. Thay đổi độ độc tính của huyết sắc tố trước và sau điều trị 

Nhận xét: 

 Tác dụng không mong muốn trên huyết sắc tố thường không cao. Đa phần là 

độ 1, độ 2 theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, chiếm 18 ca (14,3%). 
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Biểu đồ 3.8. Thay đổi độ độc tính của tiểu cầu trước và sau điều trị 
 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên tiểu cầu thường không cao. Đa phần là 

độ 1, độ 2 theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, chiếm 25 ca (19,8%) 
 

Bảng 3.15: Độc tính trên Gan, Thận sau điều trị 

Độc tính Sinh hóa Số ca % 

Tăng ALT  19 15,1 

Tăng AST 7 5,6 

Tăng BUN 4 3,2 

Tăng Creatinin 0 0 

 

Nhận xét:  

Tác dụng không mong muốn trên gan, thận thường không cao. Trong đó 

tác dụng không mong muốn thường gặp nhất là tăng ALT, chiếm 19 ca 

(15,1%), tăng AST chiếm 7 ca (5,6%), tăng BUN chiếm 4 ca (3,2%).  
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Bảng 3.16: Thay đổi độ độc tính của ALT trước và sau điều trị 

Độ độc tính 
Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca(%) 

0 97 (77) 106 (84,1) 

1 29 (23) 19 (15,1) 

2 0 (0) 1 (0,8) 

 

Nhận xét:  

Phần lớn bệnh nhân sau hóa xạ đồng thời chỉ số ALT không thay đổi 

nhiều. Đa phần là độ 1, độ 2 theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, 

chiếm 19 ca (15,1%) 
 

Bảng 3.17: Thay đổi độ độc tính của AST trước và sau điều trị 

Độ độc tính 
Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca(%) 

0 117 (92,9) 119 (94,4) 

1 9 (7,1) 7 (5,6) 

2 0 (0) 0 (0) 

 

Nhận xét:  

Phần lớn bệnh nhân sau hóa xạ đồng thời chỉ số AST không thay đổi 

nhiều. Đa phần là độ 1, độ 2 theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, 

chiếm 7 ca (5,6%) 
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Biểu đồ 3.9: Thay đổi độ độc tính của BUN trước và sau điều trị 

Nhận xét: 

Tác dụng không mong muốn ở thận thường không cao. Đa phần là độ 1 

theo CTCAE, trong đó thường gặp nhất là độ 1, chiếm 4 ca (3,2%) 

 

3.4. Đáp ứng điều trị 

Bảng 3.18: Kích thước u trước và sau điều trị  

Kích thƣớc khối u Trƣớc điều trị Sau điều trị Giá trị P 

U ≤ 5cm 70 (55,6) 83 (65,9) 
<0,001 

U >5cm 56 (44,4) 43 (34,1) 

Trung vị (cm) 5 4,5 
<0,001 

Khoảng kích thước (cm) 2 - 10 1 - 8,6 

 

Nhận xét:  

Kích thước u sau hóa xạ đồng thời: 4,5cm giảm hơn so với trước khi 

điều trị: 5cm. Khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0,001  
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Bảng 3. 19 : Phù não và xuất huyết trong u trước và sau điều trị  

Đặc điểm 

Phù não Xuất huyết trong u 

Trƣớc  

điều trị 

Số ca (%) 

Sau  

điều trị 

Số ca (%) 

Trƣớc  

điều trị 

Số ca (%) 

Sau  

điều trị 

Số ca (%) 

Có 123 (97,6) 122 (96,8) 79 (62,7) 48 (38,1) 

Không 3 (2,4) 4 (3,2) 47 (37,3) 78 (61,9) 

Tổng cộng 126 (100) 126 (100) 126 (100) 126 (100) 

 

Nhận xét:  

Tỉ lệ phù não sau hóa xạ đồng thời là 122 ca (96,8%), không thay đổi 

nhiều so với trước điều trị:123 ca (97,6%).  

Tỉ lệ xuất huyết trong u sau hóa xạ đồng thời là 48 ca (38,1%), cải thiện 

đáng kể so trước điều trị: 79 ca (62,7%).  

 

Bảng 3.20: Vỏ bao u trước và sau điều trị  

Vỏ bao 
Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca (%) 

Có 60 (47,6) 50 (39,7) 

Không 66 (52,4) 76 (60,3) 

Tổng cộng 126 (100) 126 (100) 

 

Nhận xét:  

Tỉ lệ u còn vỏ bao rõ sau hóa xạ đồng thời là 50 ca (39,1%), thấp hơn so 

trước điều trị 60 ca (47,6%).  
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Bảng 3.21: Ranh giới u trước và sau điều trị  

Ranh giới 
Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca (%) 

Rõ ràng 51 (40,5) 41 (32,5) 

Không rõ 75 (59,5) 85 (67,5) 

Tổng cộng 126 (100) 126 (100) 
 

Nhận xét:  

Tỉ lệ u có ranh giới rõ sau hóa xạ đồng thời là 41 ca (32,5%), thấp hơn so 

trước điều trị 51 ca (40,5%).  

Bảng 3.22: Mật độ u trước và sau điều trị 

Mật độ  

đồng nhất 

Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca (%) 

Có 50 (39,7) 52 (41,3) 

Không 76 (60,3) 54 (58,7) 

Tổng cộng 126 (100) 126 (100) 
 

Nhận xét:  

Tỉ lệ mật độ u đồng nhất sau hóa xạ đồng thời : 52 ca (41,3%), tương tự 

so trước điều trị: 50 ca (39,7%).  

Bảng 3. 23 Tăng quang viền u trước và sau điều trị  

Tăng quang viền u 
Trƣớc điều trị 

Số ca (%) 

Sau điều trị 

Số ca (%) 

Có 79 (62,7) 50 (39,7) 

Không 47 (37,3) 76 (60,3) 

Tổng cộng 126 (100) 126 (100) 
 

Nhận xét:  

Tỉ lệ tăng quang viền u sau hóa xạ đồng thời là 50 ca (39,7%), cải thiện 

đáng kể so trước điều trị 79 ca (62,7%).  
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Bảng 3.24: Tỉ lệ đáp ứng cơ năng các triệu chứng sau điều trị 

Đáp ứng cơ năng Số ca % 

<50% 4 3,2 

≥50% 122 96,8 

Tổng số 126 100 
 

Nhận xét:  

Phần lớn bệnh nhân sau hóa xạ đồng thời có đáp ứng cơ năng ≥50% 

chiếm 122 ca (96,8%).  

Bảng 3.25: Hồi phục sau hóa xạ  

Tình trạng sinh hoạt Số ca % 

Sinh hoạt và làm việc bình thường 15 11,9 

Sinh hoạt bình thường 105 83,3 

Sinh hoạt cần sự trợ giúp 6 4,8 

Tổng cộng 126 100 
 

Nhận xét:  

Phần lớn bệnh nhân sau hóa xạ đồng thời có thể sinh hoạt bình thường chiếm 

105 ca (83,3%), trong đó có 15 ca (11,9%) vẫn có thể làm việc bình thường.  

Bảng 3.26:  Đáp ứng sau điều trị theo tiêu chuẩn RECIST  

Đáp ứng Số ca % 

Hoàn toàn 4 3,2 

Một phần 12 9,5 

Ổn định 107 84,9 

Tiến triển 3 2,4 

Tổng cộng  126 100 

Nhận xét: 

Sau hóa xạ đồng thời, phần lớn bệnh thường ổn định chiếm 107 ca 

(84,9%), trong đó tỉ lệ kiểm soát bệnh DCR (đáp ứng hoàn toàn+một phần+ổn 

định) khá cao (97,6%), tỉ lệ bệnh tiến triển sau điều trị thấp (2,4%). 
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 Bảng 3.27: Đáp ứng tổng trạng theo ECOG sau điều trị 

Tổng 

trạng 
Mức độ 

Trƣớc điều tri Sau điều trị 

Số ca % Số ca % 

ECOG 

0,1 84 66,7 84 66,6 

2 42 33,3 37 29,4 

3 0 0 5 4 

Tổng cộng 126 100 126 100 

 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, phần lớn chỉ số tổng trạng của bệnh nhân theo 

ECOG không thay đổi so với trước điều trị.  

3.5. Thời gian sống thêm sau điều trị 

            Tỉ lệ  

 

                                                                                             Thời gian tới khi bệnh tiến triển (tháng) 

Biểu đồ 3.10: Thời gian tới khi bệnh tiến triển sau điều trị 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển : 18,1 tháng.  
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Tỉ lệ  

 

                                           Thời gian tới khi bệnh tiến triển (tháng) 

Biểu đồ 3.11.  Thời gian tới khi bệnh tiến triển và độ mô học 

Nhận xét:  

Trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển của nhóm bệnh nhân độ 4 : 8,5 

tháng, độ 3 là 24,7 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê P<0,001.  

 

Bảng 3.28: Tỉ lệ bệnh không tiến triển sau điều trị 

Tỉ lệ bệnh không tiến triển  

sau điều trị 
% 

6 tháng 91,3 

12 tháng 59,4 

18 tháng 47,6 

 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, phần lớn bệnh nhân, bệnh không tiến triển sau 6 

tháng chiếm 91,3%. Sau 18 tháng, hơn 50% số bệnh  nhân có bệnh tiến triển, 

với tỉ lệ bệnh không tiến triển chỉ còn 47,6%.  
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Bảng 3.29 Tỉ lệ bệnh không tiến triển sau điều trị và độ mô học 

Tỉ lệ bệnh không tiến 

triển sau điều trị  

Nhóm bệnh nhân độ 3 

Số ca (%) 

Nhóm bệnh nhân độ 4 

Số ca (%) 

6 tháng 64 (97) 50 (83,3) 

12 tháng 48 (75,6) 22 (39,8) 

18 tháng 35 (62,2) 6 (30,9) 

 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, tỉ lệ không tiến triển bệnh sau 6 tháng ở nhóm 

bệnh nhân độ 3 là 64 ca (97%) cao hơn nhóm bệnh nhân độ 4 (83,3%). Khác 

biệt này tăng lên đáng kể sau 18 tháng. Tỉ lệ này ở nhóm độ 3 là 35 ca 

(62,2%) cao hơn gấp đôi so với nhóm bệnh nhân độ 4 : 6 ca(30,9%)   

 

Bảng 3.30. Điều trị sau khi bệnh tiến triển 

Điều trị sau khi bệnh tiến triển Số ca % 

Phẫu thuật 4 6,2 

Xạ trị  3 4,7 

Hóa trị 34 53,1 

Chăm sóc giảm nhẹ 23 35,9 

Tổng cộng 64 100 

 

Nhận xét:  

Sau khi bệnh tiến triển, phần lớn số bệnh nhân thể trạng tôt được hóa trị 

lại chiếm 34 ca (53,1%), phẫu thuật lại, 4 ca (6,2%), xạ trị lại, 3 ca (4,7%). 

Những bệnh nhân thể trạng yếu được chăm sóc giảm nhẹ chiếm 23 ca 

(35,9%).  
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Tỉ lệ sống thêm 

 

        Thời gian sống thêm (tháng) 

Biểu đồ 3.12: Thời gian sống thêm toàn bộ 
 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, trung vị thời gian sống thêm toàn bộ của 126 bệnh 

nhân theo phương pháp Kaplan-Meier là : 25,5 tháng. 

 

Bảng 3. 31: Tỉ lệ bệnh nhân sống thêm toàn bộ  

Tỉ lệ thời gian sống thêm toàn bộ % 

6 tháng 94,4 

12 tháng 80,8 

18 tháng 66,1 

 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, phần lớn bệnh nhân còn sống sau 6 tháng chiếm 

94,4%. Sau 18 tháng, Tỉ lệ sống thêm toàn bộ giảm nhiều chỉ còn 66,1%. 
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Bảng 3.32 : Tỉ lệ bệnh nhân sống thêm toàn bộ và độ mô học 

Tỉ lệ thời gian sống thêm 

toàn bộ sau điều trị  

Nhóm bệnh nhân độ 3 

Số ca (%) 

Nhóm bệnh nhân độ 4 

Số ca (%) 

6 tháng 65 (98,5) 53 (88,3) 

12 tháng 58 (92,3) 37 (66,5) 

18 tháng 46 (83,8) 13 (42,1) 

 

Nhận xét:  

Sau hóa xạ đồng thời, tỉ lệ sống thêm toàn bộ sau 6 tháng ở nhóm bệnh 

nhân độ 3 là 65 ca (98,5%) cao hơn nhóm bệnh nhân độ 4 53 ca (88,3%). 

Khác biệt này tăng lên đáng kể sau 18 tháng. Tỉ lệ này ở nhóm độ 3 là 46 ca 

(83,8%) cao hơn gấp đôi so với nhóm bệnh nhân độ 4 : 13 ca (42,1%)   

3.6. Các yếu tố ảnh hƣởng tới thời gian sống thêm  

   Tỉ lệ sống thêm 

 

                                           Thời gian sống thêm (tháng) 

Biểu đồ 3.13: Thời gian sống thêm và độ mô học 

Nhận xét:  

Trung bình thời gian sống thêm ở bệnh nhân độ 3 : 27,2 tháng còn bệnh 

nhân độ 4 là 18,9 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0,001. 
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Tỉ lệ sống thêm 

 

                                          Thời gian sống thêm (tháng) 

Biểu đồ 3.14: Thời gian sống thêm và giới 

Nhận xét:  

Trung vị thời gian sống thêm ở nam giới : 25,5 tháng còn bệnh nhân nữ 

giới là 26,4 tháng. Khác biệt không có ý nghĩa thống kê p=0,792 . 

          Tỉ lệ sống thêm 

 

                                   Thời gian sống thêm (tháng) 

Biểu đồ 3.15 : Thời gian sống thêm và kích thước u trước xạ trị 

Nhận xét:  

Trung vị thời gian sống thêm ở nhóm bệnh nhân u≤5cm: 25,3 tháng cao 

hơn nhóm bệnh nhân u >5cm : 21,9 tháng. Tuy nhiên khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê p=0,135. 
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Tỉ lệ sống thêm 

 

                                 Thời gian sống thêm (tháng) 

Biểu đồ 3.16: Thời gian sống thêm và tổng trạng  

Nhận xét:   

Trung bình thời gian sống thêm ở nhóm bệnh nhân có ECOG 01 : 24,4 

tháng còn nhóm bệnh nhân ECOG 02 là 18,9 tháng. Khác biệt có ý nghĩa 

thống kê  với p=0,001. 
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Chƣơng 4: BÀN LUẬN 

 

Qua nghiên cứu 126 trường hợp u sao bào độ cao được hóa xạ đồng thời 

sau phẫu thuật với Temozolomide, chúng tôi rút ra được các kết quả như sau 

4.1. Đặc điểm đối tƣợng nghiên cứu 

4.1.1. Tuổi 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung vị tuổi là 42, trong 

đó thấp nhất là 9 tuổi và cao nhất là 71 tuổi.,trong đó tuổi trung vị ở nam 

giới là 42 (thấp nhất 9 tuổi, cao nhất là 71 tuổi), Tương ứng, tuổi trung vị ở 

nữ giới cũng là 42 (thấp nhất 11 tuổi, cao nhất là 70). Như vậy, trung vị tuổi 

nằm trong khoảng 40-50. Theo nhiều nghiên cứu về dịch tễ thì đây là 

khoảng tuổi thường gặp của u sao bào độ cao. Kết quả này cũng phù hợp với 

nhiều nghiên cứu khác, trong đó trung vị tuổi u sao bào độ cao thường là 40 

tuổi [2] [171], [172]. Theo nghiên cứu của Lê Tuấn Anh, tuổi trung vị của u 

sao bào là 40, còn theo nghiên cứu của Fisher, tuổi trung vị của u sao bào độ 

cao cũng là 40 [6] [7].  

Từ các kết quả trong và ngoài nước cho thấy u sao bào độ cao thường 

gặp ở người lớn tuổi. Đây cũng là đặc điểm bệnh học của u sao bào độ cao nói 

riêng và u hệ thần kinh trung ương  nói chung. 

4.1.2. Giới 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy giới nam gặp nhiều 

hơn nữ (54,8% so với 45,2%). Kết quả nghiên cứu này cũng phù hợp với 

nghiên cứu của đa số các tác giả khác trong và ngoài nước. Tuy nhiên, tỉ lệ 

nam/nữ có khác nhau, trong nghiên cứu này chúng tôi ghi nhận thấy tỉ lệ 

nam/nữ: 1,21/1. 

Việc so sánh với các tác giả Âu Mỹ khác cũng cho thấy u sao bào độ cao 

thường gặp ở nam nhiều hơn nữ. Theo nghiên cứu của Stupp và cộng sự trên 
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573 bệnh nhân u sao bào độ cao thì nam cũng nhiều hơn nữ, với tỉ lệ nam và 

nữ trong nhóm được xạ trị đơn thuần tương ứng là 61% và 39% ,trong đó ở 

nhóm được hóa xạ đồng thời thì tỉ lệ này tương ứng là nam chiếm 64%, nữ 

chiếm 36% [67]. 

Theo nghiên cứu của Jennifer và cộng sự trên 92 bệnh nhân u sao bào độ 

cao được hóa xạ đồng thời tại Mỹ, giới nam cũng nhiều hơn nữ, với tỉ lệ nam 

và nữ tương ứng là 66% và 34% [167].  

Các kết quả nghiên cứu trong và ngoài nước cho thấy, mặc dù tỉ lệ 

nam/nữ có khác nhau giữa các nghiên cứu nhưng các tỉ lệ này đều cho thấy u 

sao bào độ cao thường gặp ở nam nhiều hơn nữ.  

4.1.3. Lí do nhập viện 

Lý do vào viện là triệu chứng xuất hiện khiến bệnh nhân lo lắng phải vào 

viện. Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy lí do nhập viện của đa 

phần bệnh nhân là nhức đầu (46,8%), buồn nôn (7,9%), nôn (6,3%), động 

kinh (3,2%). Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu khác về u sao 

bào độ cao. Khoảng 2/3 bệnh nhân u sao bào ở người lớn thường có biểu hiện 

triệu chứng thần kinh từ từ bao gồm: nhức đầu, buồn nôn, ói, động kinh, giảm 

vận động, mất thị giác hay cảm giác, rối loạn chức năng cao cấp: mất trí nhớ, 

rối loạn ngôn ngữ hoặc thay đổi tính cách…Các triệu chứng có thể xuất hiện 

trong nhiều tháng hoặc nhiều năm trước khi chẩn đoán được xác định [2]. 

Nhức đầu thường là triệu chứng phát hiện ra bệnh. Nhức đầu thường đến 

sớm hơn các triệu chứng khác. Đây là triệu chứng tồn tại trong thời gian dài, 

dùng thuốc giảm đau thường giúp giảm đau ít tác dụng.. Nguyên nhân nhức 

đầu thường do khối u chèn ép gây tăng áp lực nội sọ. Kết quả các nghiên cứu 

trong và ngoài nước đều cho thấy, bệnh nhân u sao bào độ cao thường  có lí 

do nhập viện đa số là đau đầu, buồn nôn, ói, động kinh... Do đó, trước một 

trường hợp bệnh nhân đau đầu kéo dài kèm buồn nôn, ói hay động kinh thì 
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người thầy thuốc nên tiến hành kiểm tra kỹ lưỡng vùng đầu nhằm tìm nguyên 

nhân hay phát hiện sớm các u hệ thần kinh trung ương đặc biệt với các u sao 

bào độ cao. 

4.1.4. Vị trí u 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy vị trí u sao bào độ cao 

thường gặp nhất theo trình tự là ở thùy trán (39,7%), thùy thái dương (23,8%), 

thùy đỉnh (15,9%). Kết quả này cũng phù hợp với nghiên cứu của Lê Tuấn 

Anh về u sao bào với vị trí u thường gặp nhất là thùy thái dương (29,7%), 

thùy trán (20,8%), thùy đỉnh (17,8%) [173]. 

Kết quả các nghiên cứu trên cho thấy, vị trí u ở thùy trán và thùy thái 

dương chiếm phần lớn trong u sao bào độ cao 

Bảng 4.1: So sánh vị trí u 

Vị trí 
Nghiên cứu của Lê Tuấn Anh 

Số ca (%) 

Nghiên cứu này 

Số ca (%) 

Thùy trán 21(20,8) 50 (39,7) 

Thùy đỉnh 18(17,8) 20 (15,9) 

Thùy chẩm 6(5,9) 4 (3,2) 

Thùy thái dương 30(29,7) 30 (23,8) 

Hỗn hợp 8(7,9) 15 (11,9) 

Vị trí khác 18(17,8) 7 (5,6) 

Tổng cộng 101 (100) 126 (100) 
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4.1.5. Ranh giới u 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy các u không có ranh giới 

rõ (75 ca), chiếm tỉ lệ cao 59,5%. Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với 

nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước là đa số u sao bào độ cao thường không 

có ranh giới rõ, trong khi đó tỉ lệ này thường thấp hơn ở u sao bào độ thấp. 

Theo nhiều nghiên cứu, đặc điểm ranh giới u là một trong những yếu tố quan 

trọng nhằm quyết định phương pháp điều trị cũng như tiên lượng u lành tính 

hay ác tính. Theo Wen và các cộng sự, khi nghiên cứu về hình ảnh học và các 

tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng sau điều trị của u sao bào độ cao cho thấy, những 

khối u ranh giới không rõ thường là những u có độ ác tính cao, thể hiện sự 

xâm lấn, chèn ép tổ chức não lành xung quanh. Do đó trên lâm sàng, để phát 

hiện kịp thời và xác định mức độ xâm lấn của u sao bào độ cao thì cộng 

hưởng từ có nhiều giá trị chẩn đoán hơn so với chụp cắt lớp vi tính [174].  

Các kết quả các nghiên cứu trong và ngoài nước trên cho thấy, bệnh 

nhân u sao bào độ cao thường có ranh giới u không rõ. Do đó trước một 

trường hợp bệnh nhân u sao bào độ cao, người thầy thuốc nên tiến hành chụp 

cộng hưởng từ để xác định chính xác vị trí và mức độ xâm lấn của u trước khi 

tiến hành hóa xạ trị. 

4.1.6. Phù não quanh u 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận tỉ lệ phù não quanh u khá cao, 

chiếm 123 ca (97,6%). Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên 

cứu khác về u sao bào độ cao và cao hơn khi so sánh với u sao bào độ thấp.   

Theo diễn tiến tự nhiên của bệnh, u sao bào độ cao thường phát triển rất 

nhanh, gây phù não và chèn ép các tổ chức mô não xung quanh nên dấu hiệu 

tăng áp lực nội sọ thường xuất hiện sớm. Do đó, dấu hiệu phù não quanh u 

chủ yếu phụ thuộc vào từng loại u. Theo Wen và các cộng sự, u có tính chất 

xâm lấn cao như u sao bào độ cao thì tỷ lệ phù não cũng chiếm tỷ lệ cao 

[174]. Do đó, trước một trường hợp bệnh nhân u sao bào độ cao, người thầy 
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thuốc nên tiến hành chụp cộng hưởng từ hay chụp cắt lớp vi tính nhằm xác 

định chính xác ranh giới u, mức độ xâm lấn và phân biệt vùng phù não quanh 

u trước khi tiến hành hóa xạ trị. 

4.1.7. Xuất huyết trong u 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận tỉ lệ xuất huyết trong u khá cao 

(79 ca), chiếm 62,7%. Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên cứu 

khác, Theo diễn tiến tự nhiên của bệnh, u sao bào độ cao phát triển nhanh, 

thường gây chèn ép cấu trúc mô não xung quanh, gây phù não quanh u, hoại tử 

trong u và thường có xuất huyết trong u. Dấu hiệu xuất huyết trong u là hiện 

tượng khối u xâm lấn, phá hủy mạch máu gây chảy máu, cũng có thể là hiện 

tượng bất thường mạch máu làm tăng áp lực thành mạch tại chỗ gây vỡ. Theo 

nhiều nghiên cứu, dấu hiệu xuất huyết trong u thường gặp ở những trường hợp 

khối u não có kích thước lớn, mức độ ác tính cao. Theo nghiên cứu của Sanei 

và cs báo cáo năm 2008. Đây là nghiên cứu hồi cứu mô tả, khảo sát trên 96 

bệnh nhân u sao bào được điều trị tại bệnh viện Loghmane-Hakim ở Iran từ 

năm 2001 tới 2006. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định đặc điểm của u 

sao bào trên cộng hưởng từ và chụp cắt lớp vi tính. Kết quả nghiên cứu này cho 

thấy dấu hiệu phù não, hóa nang, mật độ hỗn hợp và xuất huyết trong u là các 

dấu hiệu thường gặp ở các bệnh nhân u sao bào độ cao [175]. 

Các kết quả các nghiên cứu trên cho thấy: bệnh nhân u sao bào độ cao 

thường có xuất huyết trong u, cùng với các dấu hiệu khác như ranh giới u 

không rõ, thường hoại tử trong u hay phù não quanh u. Đây cũng là các dấu 

hiệu giúp các nhà lâm sàng tiên lượng độ mô học của u sao bào, từ đó xác 

định chính xác chiến lược hóa xạ trị phù hợp cho từng bệnh nhân.  

4.1.8. Mức độ lấy u 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận được: tỉ lệ phẫu thuật lấy một 

phần u  là 62 ca (49,2%), lấy phần lớn u là 64 ca (50,8%). Kết quả này cũng 
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phù hợp với các nghiên cứu khác. Theo nghiên cứu của Stupp, tỉ lệ bệnh nhân 

được phẫu thuật viên ghi nhận lấy một phần u (lấy ≤50% thể tích u) là 61%, 

lấy phần lớn u (lấy >50% thể tích u) là 39% [67], nghiên cứu của Senft thì tỉ 

lệ bệnh nhân được lấy phần lớn u là 68% [176].  

Cho tới nay, tuy đã có sự tiến bộ của các phương thức điều trị hóa, xạ trị 

nhưng điều trị ban đầu cho u sao bào độ cao vẫn là phẫu thuật mở sọ hở để cắt 

u. Vì các mục tiêu của phẫu thuật là để cung cấp một chẩn đoán mô học, giảm 

tăng áp nội sọ và giảm kích thước  khối u mà không làm giảm chức năng thần 

kinh [47]. U sao bào có giới hạn rõ, 60% - 80% có thể phẫu thuật lấy u triệt 

để. Phẫu thuật cắt bỏ hoàn toàn u sao bào độ cao thông thường gặp rất nhiều 

khó khăn do thiếu ranh giới rõ ràng giữa các khối u và các mô não bình 

thường. Các kỹ thuật phẫu thuật hiện nay đã cố gắng cắt bỏ an toàn hơn, hoàn 

thiện hơn và có nhiều khả năng để bảo tồn chức năng thần kinh hơn. Biên giới 

hạn của phẫu thuật được tranh cãi rất nhiều. Trước đây, mức độ lấy u trong 

phẫu thuật cũng phải được tính toán trước mổ nhằm cân bằng với chức năng 

thần kinh của bệnh nhân sau phẫu thuật [177], [178], [179], [180], [5]. Tuy 

nhiên, hiện nay các nghiên cứu đã chứng minh được rằng,  việc phẫu thuật lấy 

phần lớn u giúp cải thiện tình trạng chức năng thần kinh hơn sau phẫu thuật. 

Hơn nữa, những tiến bộ trong việc chuẩn bị bệnh nhân trước mổ và những  

cải tiến trong kỹ thuật mổ đã góp phần cải thiện mục tiêu này.  

Hiện nay, một số kỹ thuật mổ đã được cải tiến nhằm cải thiện mức độ 

phẫu thuật cắt bỏ u và giảm thiểu ảnh hưởng tới mô não lành xung quanh u. 

Đối với các khối u nằm trong khu vực có thể ảnh hưởng tới chức năng thần 

kinh như thùy thái dương, thùy trán... các phẫu thuật viên thần kinh sẽ phẫu 

thuật kết hợp với khung định vị dựa trên hình ảnh mô phỏng não trên máy 

tính, bệnh nhân sẽ có ý thức và được đánh giá nhiều lần các chức năng thần 

kinh nhằm xác định chính xác vị trí u có thể gây ảnh hưởng chức năng thần 
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kinh. Phẫu thuật viên sẽ ngưng cắt u tại nơi đầu tiên có bằng chứng tổn 

thương chức năng thần kinh. Với kỹ thuật này, phẫu thuật viên thần kinh có 

thể tăng khả năng lấy u và giảm thiểu tổn thương mô não lành xung quanh 

[181], [182]. 

Ngoài ra, kỹ thuật mở sọ hở kết hợp CCLVT hay CHT trong mổ cũng có 

thể tăng khả năng lấy u tối đa trong mổ. Với kỹ thuật này, phòng mổ được 

thiết kế đặc biệt với máy chụp cắt lớp vi tính (CCLVT) hay máy cộng hưởng 

từ (CHT). Với việc kết hợp máy CCLVT hay CHT trong thời gian mổ thực tế, 

các phẫu thuật viên thần kinh có thể xác định chính xác thực tế vị trí u cũng 

như đánh giá thể tích u còn sót trong quá trình mổ để hướng dẫn cho quá trình 

mổ tiếp theo. Khác với kỹ thuật mổ trước đây, tiến bộ này cho phép phẫu 

thuật viên đánh giá thực trạng của khối lượng u ở vị trí giải phẫu hiện tại, 

không phải dựa vào hình ảnh trước phẫu thuật [44]. Bằng việc kết hợp hình 

ảnh CCLVT hay CHT trong mổ,các phẫu thuật viên có thể tăng khả năng lấy 

u tối đa và xác định chính xác thể tích u còn sót lại sau phẫu thuật [183]. Hiệu 

quả của kỹ thuật mở sọ hở lấy u kết hợp CCLVT hay CHT trong mổ đã được 

nhiều nghiên cứu chứng minh, theo nghiên cứu của Senft trên 58 bệnh nhân 

được phân nhóm ngẫu nhiên phẫu thuật có hoặc không có CHT trong mổ. Kết 

quả nghiên cứu cho thấy, tỉ lệ bệnh nhân được lấy phần lớn u trong nhóm có 

CHT trong mổ cao hơn nhóm phẫu thuật đơn thuần [96% so với 68%],  

p = 0,02) [176]. Ngoài ra, nhằm tăng tỉ lệ phẫu thuật lấy u hoàn toàn, ngày 

nay người ta kết hợp phẫu thuật với đèn huỳnh quang trong mổ. Kỹ thuật này 

bước đầu đã cho thấy hiệu quả. Bằng chứng thuyết phục nhất của phương 

pháp này đến từ nghiên cứu của Châu Âu : theo nghiên cứu của Stummer trên 

270 bệnh nhân được phẫu thuật với hướng dẫn của đèn huỳnh quang hay đèn 

phòng mổ thông thường. Kết quả nghiên cứu này cho thấy, nhóm bệnh nhân 
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được phẫu thuật với hướng dẫn của đèn huỳnh quang cho tỉ lệ lấy u hoàn toàn 

tốt hơn so với nhóm không có đèn huỳnh quang [184], [185]. 

Mặc dù có những tiến bộ trong kỹ thuật phẫu thuật nhưng tỉ lệ tái phát tại 

chỗ vẫn  thường xuyên xảy ra ngay cả ở những bệnh nhân đã trải qua phẫu 

thuật lấy phần lớn u.. U sao bào độ cao có đặc điểm là giới hạn không rõ, dễ 

xâm lấn các sợi thần kinh hay mạch máu. Do đó việc mở rộng biên phẫu thuật 

hiện vẫn còn là vấn đề gây tranh cãi [186], [187], [188]. 

Việc phẫu thuật cắt u tối đa có giúp tăng thời gian sống thêm hay không, 

hiện vẫn chưa có nhiều bằng chứng rõ ràng về vấn đề này, mặc dù một số 

nghiên cứu không cho thấy lợi ích của phẫu thuật cắt rộng u so với phẫu thuật 

sinh thiết hay lấy u một phần [189], [190], [191], [192], [193]. Tuy nhiên, một 

số nghiên cứu khác lại cho thấy rằng phẫu thuật cắt rộng u tối đa giúp tăng 

thời gian sống thêm hơn so với sinh thiết hay phẫu thuật lấy u một phần 

[194], [195], [176], [184], [185], [52], [196], [197], [198].  

Bảng 4.2: Mức độ phẫu thuật 

Mức độ phẫu 

thuật 

Nghiên cứu của Stupp 

Số ca (%) 

Nghiên cứu này 

Số ca (%) 

Lấy một phần u 174(61) 62 (49,2) 

Lấy phần lớn u 113 (39) 64 (50,8) 

Tổng cộng 287 (100) 126 (100) 

 

4.2. Tác dụng không mong muốn 

4.2.1. Tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy tác dụng không mong 

muốn trên hệ tiêu hóa thường là buồn nôn, chiếm 28 ca (22,2%), các tác dụng 

không mong muốn trên hệ tiêu hóa khác thường ít gặp như táo bón (0,8%), 
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tiêu chảy (0,8%). Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên cứu 

khác. Theo nghiên cứu của Kuniaki trên các bệnh nhân u sao bào độ cao được 

hóa xạ đồng thời sau mổ với Temozolomide, kết quả nghiên cứu này cho 

thấy, tác dụng không mong muốn nghiêm trọng trên hệ tiêu hóa như táo bón 

chỉ chiếm 2% [199]. Các nghiên cứu ngoài nước khác cũng có kết quả tương 

tự, tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa thường ít gặp và không 

nghiêm trọng. 

Theo nghiên cứu của  Hainsworth và cs báo cáo năm 2010: đây là nghiên 

cứu tiền cứu mô tả, khảo sát trên 47 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị 

tại viện nghiên cứu Sarah Cannon ở Hoa Kỳ từ năm 2007 tới 2008 Mục tiêu 

nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời 

với Temozolomide sau phẫu thuật. Liều xạ trị là 60Gy với phân liều 2Gy mỗi 

ngày, mỗi tuần xạ trị 5 ngày. Kết quả nghiên cứu này cho thấy tác dụng không 

mong muốn trên hệ tiêu hóa thường ít gặp với tỉ lệ buồn nôn chiếm 25% và 

tiêu chảy chiếm 7% [200].  

Hoặc nghiên cứu của Valerie và cs, báo cáo năm 2009, là nghiên cứu mô 

tả, khảo sát trên 35 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại bệnh viện đại 

học McGill ở Canada từ năm 2004 tới 2006, nhằm xác định hiệu quả của 

phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Liều xạ trị 

là 60Gy với phân liều 2Gy mỗi ngày, tuần xạ 5 ngày. Kết quả nghiên cứu cho 

thấy tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa thường gặp nhất là buồn 

nôn, chiếm 22,8% [201]. 

Các kết quả các nghiên cứu trên cho thấy tác dụng không mong muốn 

trên hệ tiêu hóa thường ít gặp và không nghiêm trọng, chủ yếu là buồn nôn. 

Chính vì thế, các nhà lâm sàng phải chuẩn bị các thuốc chống nôn cần thiết 

khi điều trị, nhằm hạn chế tác dụng không mong muốn này. 
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Bảng 4.3. So sánh tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa 

Buồn nôn Số ca/ tổng số  Tỉ lệ 

Nghiên cứu của Hainsworth (2010)  7  / 28  25 % 

Nghiên cứu của Valerie (2009) 8 / 35 22,8 % 

Nghiên cứu này (2017) 28 / 126 22,2 % 

 

4.2.2. Tác dụng không mong muốn trên da 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy tác dụng không mong 

muốn trên da thường gặp là viêm da vùng xạ trị 120 ca (95,2%), đau da vùng 

xạ  trị chiếm 9 ca (7,1%). Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu 

như nghiên cứu của Armstrong và cộng sự báo cáo năm 2013, một nghiên cứu 

thử nghiệm lâm sàng có phân nhóm ngẫu nhiều, khảo sát trên 182 bệnh nhân 

u sao bào độ cao được điều trị tại Hoa Kỳ từ năm 2006 tới 2008 Mục tiêu 

nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của các phương pháp hóa xạ đồng 

thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu cho thấy tác dụng 

của hóa xạ trị đồng thời trên da chủ yếu là viêm da vùng xạ và rụng tóc. Các 

tác dụng phụ không mong muốn này thường ít nghiêm trọng và thường hồi 

phục sau xạ trị. Mặc dù vậy, đây cũng là các yếu tố góp phần ảnh hưởng tới 

chất lượng sống của bệnh nhân sau hóa xạ. Do đó, các nhà thực hành lâm 

sàng cũng cần lưu ý điều trị các tác dụng không mong muốn này nhằm tăng 

chất lượng sống của bệnh nhân sau điều trị [202].  

4.2.3. Tác dụng không mong muốn trên tổng trạng 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy chỉ sống tổng trạng của 

bệnh nhân trước điều trị đa phần là độ 0,1 (66,7%), độ 2,3 (33,3%). Sau điều 

trị là độ 0,1 (66,6%), độ 2 (29,4%), độ 3(4%). Chỉ số này không thay đổi sau 
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khi điều trị hóa xạ trị đồng thời sau mổ mới temozolomide. Kết quả này cũng 

phù hợp với nhiều nghiên cứu khác. Theo các thử nghiệm lâm sàng có phân 

nhóm ngẫu nhiên được thực hiện bởi các hiệp hội xạ trị như RTOG, BTCG, 

SGSG thì hóa xạ trị giúp cải thiện các chỉ số tổng trạng của các bệnh nhân u 

sao bào độ cao sau điều trị. 

Theo nghiên cứu của RTOG 0525 về tác dụng không mong muốn của 

hóa xạ trị đồng thời sau mổ u sao bào độ cao, chỉ số tổng trạng cũng không 

thay đổi sau khi điều trị. Với độ 0,1 và 2,3 trước điều trị là 62% và 38%, 

tương ứng sau điều trị là 67% và 33%. Ngoài ra, một số nghiên cứu còn cho 

thấy hóa  xạ trị sau phẫu thuật u sao bào độ cao giúp cải thiện tổng trạng, khả 

năng sinh hoạt không cần trợ giúp và khả năng lao động bình thường sau điều 

trị. Nghiên cứu của BTCG 6901 và 7201 đã chứng minh sự cải thiện chỉ số 

tổng trạng và tăng tỉ lệ sống thêm đáng kể cho các bệnh nhân u sao bào độ cao 

được hóa xạ sau phẫu thuật, nhóm bệnh nhân được xạ trị 50-60 Gy (phân liều 

1,7-2,0 Gy/ngày, 5 ngày mỗi tuần) có chỉ số tổng trạng tốt hơn và thời gian 

sống thêm cao hơn so với chăm sóc triệu chứng (P=0,001) hoặc hóa trị đơn 

thuần (P<0,01) [203],[204]. Gần 30% bệnh nhân được chiếu xạ trong thử 

nghiệm SGSG có thể duy trì khả năng lao động đầy đủ hoặc một phần, trong 

khi các bệnh nhân không được hóa xạ trị sau phẫu thuật thì tổng trạng ngày 

càng xấu đi [205].  

Qua kết quả các nghiên cứu trên cho thấy,  bệnh nhân u sao bào độ cao 

được hóa xạ đồng thời sau mổ với Temozolomide có chỉ số tổng trạng  không 

thay đổi sau điều trị. 
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Bảng 4.4:  So sánh thay đổi tổng trạng sau điều trị 

Chỉ số tồng 

trạng 
Mức độ 

Trƣớc điều tri Sau điều trị 

Số ca % Số ca % 

RTOG 

0525 

0,1 710 62 274 67 

2,3 440 38 138 33 

Nghiên cứu 

này 

0,1 84 66,7 84 66,6 

2 42 33,3 37 29,4 

3 0 0 5 4 

 

4.2.4. Tác dụng không mong muốn trên hệ tạo huyết 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy tác dụng không mong 

muốn trên hệ tạo huyết không cao, tỉ lệ giảm bạch cầu có 6 trường hợp, chiếm 

tỉ lệ 4,8%, tỉ lệ giảm bạch cầu hạt  chỉ có 3 trường hợp, chiếm tỉ lệ 2,4%, giảm 

tiểu cầu có 25 trường hợp, chiếm tỉ lệ 19,8%, giảm huyết sắc tố có 22 trường 

hợp, chiếm tỉ lệ 17,5%. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu khác. 

Theo nghiên cứu của Stupp, tỉ lệ giảm bạch cầu sau hóa xạ đồng thời với 

temozolomide cũng không cao, tỉ lệ này chỉ chiếm 2%, tỉ lệ giảm bạch cầu hạt 

cũng chỉ có 4% [67]. 

Bảng 4.5: So sánh tác dụng không mong muốn trên hệ tạo huyết  

Độc tính  

huyết học 

Nghiên cứu của Stupp  

Số ca (%) 

Nghiên cứu này 

Số ca (%) 

Giảm bạch cầu 7 (2) 6 (4,8) 

Giảm bạch cầu hạt 12 (4) 3 (2,4) 

Giảm tiểu cẩu 9(3) 25 (19,8) 

Giảm huyết sắc tố 1(1) 22 (17,5) 
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Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy, trung vị của bạch cầu 

trước và sau điều trị là 7,9G/L và 6,7G/L, của bạch cầu hạt là 4,6 G/L và 

3,9G/L, của huyết sắc tố là 132 G/L và 134G/L, của tiểu cầu là 285 G/L và 

249 G/L. Các trị số này sau điều trị thường không thay đổi đáng kể so với 

trước điều trị. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu khác. Nghiên 

cứu của Nieawald và cs báo cáo năm 2011, một nghiên cứu hồi cứu mô tả, 

khảo sát trên 46 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại bệnh viện đại 

học Saarland ở Đức từ năm 2000 -  2009. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác 

định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu 

thuật. Liều xạ trị là 60Gy với phân liều 2Gy mỗi ngày, mỗi tuần xạ trị 5 ngày.  

Kết quả nghiên cứu này cho thấy các trị số huyết học cũng không thay đổi 

nhiều sau hóa xạ đồng thời với Temozolomide, trong đó trung vị của bạch cầu 

trước và sau điều trị là 10,6 G/L và 6,2 G/L, của huyết sắc tố 133 G/L và 129 

G/L, của tiểu cầu là 227 G/L và 166 G/L [164]. 

Cũng trong nghiên cứu này, biến chứng huyết học độ 2,3 theo CTCAE 

cũng không cao, trong  đó tỉ lệ giảm bạch cầu độ 2 chỉ chiếm 0,8%, giảm 

huyết sắc tố độ 2 cũng chỉ có 3,2%, Kết quả này cũng phù hợp với nhiều 

nghiên cứu khác. Theo nghiên cứu của Niewald, tỉ lệ giảm bạch cầu độ 2 

thấp, tỉ lệ này chỉ chiếm 3%, tỉ lệ giảm huyết sắc tố độ 2 cũng chỉ có 7%, 

giảm tiều cầu độ 2 là 9% [164]. 

Bảng 4.6: So sánh độc tính trên hệ tạo huyết sau điều trị  

Độc tính 

 độ 2 

Nghiên cứu của Niewald 

(%) 

Nghiên cứu này 

(%) 

Bạch cầu (G/L) 3 0,8 

Huyết sắc tố (G/L) 7 3,2 

Tiểu cầu (G/L) 9 0 
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4.2.5. Tác dụng không mong muốn trên gan thận 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy tác dụng không mong 

muốn trên gan, thận không cao, trong đó tỉ lệ tăng AST có 7 trường hợp chiếm 

5,6%, tỉ lệ tăng ALT có 19 trường hợp 15,1%, tăng BUN có 4 trường hợp 

chiếm 3,2%, tăng Creatinin (0%). Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên 

cứu khác. Theo nghiên cứu của Niewald, tỉ lệ tăng AST,ALT sau hóa xạ đồng 

thời cũng không cao, trong đó tỉ lệ tăng AST chỉ có 2%, tăng ALT là 4% [164]. 

Bảng 4.7: So sánh tác dụng không mong muốn trên Gan, Thận 

Độc tính  

Gan, Thận 

Nghiên cứu của Niewald  

Số ca (%) 

Nghiên cứu này 

Số ca (%) 

Tăng ALT  2(4%) 17 (18,5) 

Tăng AST 1(2%) 3 (3,3) 
 

4.3. Đáp ứng sau điều trị 

4.3.1. Kích thước u sau điều trị 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung vị đường kinh u 

trước điều trị là 5cm, sau điều trị kích thước u giảm còn 4,5cm. Khác biệt có ý 

nghĩa thống kê (p<0,001). Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên 

cứu khác, theo nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước, u thường giảm kích 

thước sau xạ trị. Theo nghiên cứu của Nguyễn Quang Hùng về hiệu quả của 

hóa xạ trị đối với u não, trung bình kích thước u trước điều trị là 1,87cm, sau 

điều trị 6 tháng là 1,99cm, sau 12 tháng là 1,6cm [206].  

Bảng 4.8: So sánh thay đổi kích thước u trước và sau điều trị  

Nghiên cứu Kích thƣớc khối u 

Trƣớc điều trị (cm) 

Kích thƣớc khối u 

Sau điều trị (cm) 

Nguyễn Quang Hùng 1,87 1,6 

Nghiên cứu này 5 4,5 
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4.3.2. Ranh giới u sau điều trị 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ u có ranh giới không rõ trước điều trị là 

59,5%, sau điều trị là 67,5%. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu 

khác, nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước cho thấy, đa số u sao bào độ cao 

thường u không có ranh giới rõ, tỉ lệ này có thể cao hơn ngay sau điều trị do 

tình trạng phù não quanh u sau xạ và thường giảm dần sau khi hết tác dụng của 

xạ trị [174]. Tỉ lệ này cũng  thường thấp hơn khi so sánh với u sao bào độ thấp, 

do đặc điểm tự nhiên của bệnh u sao bào độ cao là diễn tiến nhanh, u thường 

xâm lấn và chèn ép sớm các mô não lành xung quanh nên ranh giới u thường 

không rõ. Theo nghiên cứu của Nguyễn Quang Hùng về hiệu quả của hóa xạ trị 

đối với u sao bào độ thấp, tỉ lệ u có ranh giới không rõ là 18,9% [206]. 

Bảng 4.9: So sánh ranh giới u 

Nghiên cứu Ranh giới khối u Rõ  

Số ca (%) 

Ranh giới khối u Không rõ 

Số ca (%) 

Nguyễn Quang Hùng 30 (81,1) 7 (18,9) 

Nghiên cứu này 51 (40,5) 75 (59,5) 

 

4.3.3. Phù não quanh u sau điều trị 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ phù não quanh u trước điều trị là 97,5% sau 

điều trị là 96,8%, Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng phù hợp với các 

nghiên cứu khác về u sao bào độ cao. do phần lớn u sao bào độ cao trước điều 

trị thường có phù não, u cũng thường không có ranh giới rõ, tỉ lệ này có thể 

cao hơn ngay sau điều trị do các tác dụng không mong muốn của xạ và 

thường giảm dần sau khi hết tác dụng của xạ trị [174].  Tỉ lệ này cũng  thường 

cao hơn khi so sánh với u sao bào độ thấp. Theo nghiên cứu của Nguyễn 

Quang Hùng về hiệu quả của hóa, xạ trị đối với u sao bào độ thấp. tỉ lệ phù 

não quanh u thấp, tỉ lệ này chỉ có 5,4% [206]. 
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Về sinh bệnh học, hóa xạ trị có thể gây tăng áp lực nội sọ dẫn tới phù 

não mà nguyên nhân là do những thay đổi tính thấm trong hàng rào máu-não. 

Corticosteroid có thể ngăn ngừa hoặc làm giảm hầu hết triệu chứng phù. Vì 

vậy, nếu các triệu chứng của tăng áp lực nội sọ xảy ra, bệnh nhân trải qua 

chiếu xạ sọ não nên được điều trị phòng ngừa trước với corticosteroid (như là 

dexamethasone 8-16 mg cho mỗi 24 giờ), chỉ định ít nhất 48- 72 giờ trước khi 

bắt đầu điều trị. Các kết quả các nghiên cứu trong và ngoài nước trên cho 

thấy: do bệnh nhân u sao bào độ cao thường có phù não quanh u trước điều 

trị. Do đó, trước một trường hợp bệnh nhân u sao bào độ cao, người thầy 

thuốc nên tiến hành khảo sát tình trạng phù não của bệnh nhân và phối hợp 

với các chuyên khoa khác nhau nhằm điều trị tình trạng phù não một cách có 

hiệu quả, đặc biệt trong quá trình hóa xạ trị.  

Bảng 4.10: So sánh phù não quanh u 

Nghiên cứu 
Có Phù não quanh u 

Số ca (%) 

Không Phù não quanh u 

Số ca (%) 

Nguyễn Quang Hùng 2 (5,4) 35  (94,6) 

Nghiên cứu này 123 (97,6) 3 (2,4) 
 

4.3.4. Xuất huyết trong u sau điều trị 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ xuất huyết trong u trước điều trị là 62,7%, tỉ 

lệ này giảm sau điều trị là 38,1%. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên 

cứu khác. Do diễn tiến tự nhiên của bệnh, u sao bào độ cao thường phát triển 

nhanh, xâm lấn các mô não xung quanh, phá hủy các mạch máu gây chảy 

máu. Theo nghiên cứu của Sanei, xuất huyết trong u là dấu hiệu thường gặp ở 

các bệnh nhân u sao bào độ cao [175]. Tỉ lệ này cũng cao hơn khi so sánh với 

tỉ lệ xuất huyết trong u sao bào độ thấp. Theo nghiên cứu của Nguyễn Quang 

Hùng về hiệu quả của xạ trị đối với u sao bào độ thấp, tỉ lệ xuất huyết trong u 

chỉ có 2,7% [206]. 
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Bảng 4.11: So sánh xuất huyết trong u 

Nghiên cứu 
Có Xuất huyết trong u 

Số ca (%) 

Không Xuất huyết trong u 

Số ca (%) 

Nguyễn Quang Hùng 1 (2,7) 36  (97,3) 

Nghiên cứu này 79 (62,7) 47 (37,3) 

 

4.3.5. Đáp ứng sau điều trị theo tiêu chuẩn Recist 

Trong nghiên cứu này, thể tích xạ trị của chúng tôi tuân theo các kỹ thuật 

xạ trị tiêu chuẩn hiện nay, chỉ bao gồm u và vùng xâm lấn vi thể xung quanh 

u. Sau điều trị, chúng tôi ghi nhận thấy tỉ lệ kiểm soát bệnh (bao gồm tỉ lệ đáp 

ứng hoàn toàn+ một phần+ổn định) khá cao, tỉ lệ này chiếm  97,6%. Trong 

khi đó, tỉ lệ bệnh tiến triển sau điều trị hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomide thấp, tỉ lệ này chỉ có 2,4%. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi 

cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu khác. Theo nghiên cứu của Antonio về 

hiệu quả hóa xạ trị đồng thời sau mổ u sao bào độ cao, kết quả nghiên cứu này 

cho thấy, tỉ lệ kiểm soát bệnh sau hóa xạ trị khá cao chiếm 93%, trong khi đó 

tỉ lệ bệnh tiến triển sau điều trị thấp, chỉ chiếm 7% [207].   

Trước đây, khi tiến hành hóa xạ trị hỗ trợ sau mổ u sao bào độ cao, 

người ta có khuynh hướng xạ trị toàn bộ não. Tuy nhiên, với sự tiến bộ của 

các phương pháp và kỹ thuật xạ trị khác nhau, ngày nay, xạ trị khu trú (IFRT) 

đã trở thành phương pháp xạ trị tiêu chuẩn cho các u sao bào độ cao sau phẫu 

thuật. Lý giải cho việc xạ trị khu trú dựa theo nhiều nghiên cứu quan sát các 

loại tái phát của u sao bào độ cao sau xạ trị. Kết quả các nghiên cứu cho thấy, 

hầu hết các u sao bào độ cao tái phát sau xạ thường có vị trí tái phát tập trung 

2cm quanh khối u ban đầu.    

Vị trí tái phát này có thể lên đến 80% - 90% các trường hợp tái phát sau 

xạ, trong đó <10 %là tái phát đa ổ [112], [113], [114]. Thông thường, thể tích 
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xạ trị phải bao gồm u và vùng xâm lấn vi thể xung quanh u (với liều xạ trị tiêu 

chuẩn là 60 Gy), do đó thể tích xạ trị thường gồm u và vùng cộng biên quanh 

u. Nếu khối u được xác định dựa trên độ vùng tăng quang trên CCLVT thì 

biên cộng thêm quanh u thường là 2-3cm. Trong trường hợp có kết hợp CHT, 

nếu  khối u được xác định dựa trên vùng tăng quang của phim CHT, thì biên 

cộng thêm quanh u thường là 1,0-2,0 cm. 

Sự thay đổi thể tích điều trị từ xạ trị toàn bộ não sang xạ trị khu trú vào u 

đã được nhiều nghiên cứu chứng minh là không thay đổi mô hình thất bại 

điều trị hoặc thay đổi tỷ lệ bệnh nhân tái phát đa ổ. Theo nghiên cứu của 

Liang, trên 42 bệnh nhân u sao bào độ cao tái phát sau xạ trị khu trú cho thấy: 

hầu hết vị trí tái phát xảy ra trong vòng 2cm quanh thể tích u ban đầu, có 2 

bệnh nhân có có tổn thương thứ 2 trong và ngoài vùng cộng biên 2cm quanh u 

và 2 bệnh nhân có di căn xa [115].  

Trong thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên BTCG 8001, bệnh nhân được 

nhận WBRT 6000cGy hoặc 4300 cGy WBRT sau đó tăng cường thêm (boost) 

1720 cGy. Kết quả là không có sự khác biệt về thời gian sống thêm hay tỉ lệ 

tái phát [5]. Trong một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên tại Nhật Bản, bệnh 

nhân được xạ 4000 WBRT cGy sau đó boost 1800 cGy hoặc xạ khu trú vào u 

5600 cGy [105]. Một lần nữa, tỷ lệ sống thêm sau 2 năm cũng không khác 

nhau trong nghiên cứu này (43% so với 39%).  

Ngoài ra, liều xạ trị là một yếu tố quan trọng trong xạ trị. Trong nghiên 

cứu này,  liều xạ trị của chúng tôi tuân theo liều xạ trị tiêu chuẩn được nhiều 

hiệp hội xạ trị khuyến cáo hiện nay là 60 Gy. Trước đây, liều tối ưu của xạ trị 

vẫn còn nhiều tranh cãi. Khác với u sao bào độ thấp, xạ trị liều thấp có hiệu 

quả tương đương với liều cao [106]. Trong thử nghiệm lâm sàng có phân 

nhóm ngẫu nhiên của MRC thì 444 bệnh nhân được chọn ngẫu nhiên 

45Gy/20Fx hoặc 60 Gy/30Fx (phân bố ngẫu nhiên với tỉ lệ 1:2). Kết quả là 
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nhóm 60 Gy đã cải thiện tốt hơn thời gian sống thêm 1 năm (29% so với 

39%) và sống thêm trung bình (9 tháng so với 11 tháng) [105]. Trong thử 

nghiệm lâm sàng của RTOG, bệnh nhân được nhận hoặc 60 Gy WBRT hoặc 

60 Gy WBRT sau đó xạ tăng cường thêm 10 Gy. Kết quả không có khác biệt 

về sự sống thêm trung bình (9,3 tháng so với 8,2 tháng) [107]. Các nhà nghiên 

cứu tại Đại học Michigan thì nghiên cứu liều xạ tăng dần đến 80 Gy và 90 Gy 

với 3D-CRT đã cho thấy không có sự khác biệt trong tỉ lệ tái phát hay sống 

còn [108],[55]. 

Hơn nữa, phân liều xạ trị cũng là một yếu tố quan trọng trong quá trình 

điều trị. Trong nghiên cứu này, phân liều xạ trị của chúng tôi tuân theo phân 

liều xạ trị tiêu chuẩn được nhiều hiệp hội xạ trị khuyến cáo hiện nay là 2Gy/ 

ngày, một tuần xạ trị 5 ngày. Một lần nữa, nhiều thử nghiệm lâm sàng có phân 

nhóm ngẫu nhiên được thực hiện bởi nhiều hiệp hội xạ trị như RTOG, EORTC  

đã không cho thấy bất kỳ lợi ích sống thêm nào khi thực hiện xạ trị phân liều 

cao (hyperfractionation) khi so sánh với phân liều xạ trị thông thường [104]. 

Tương tự như vậy, một số thử nghiệm lâm sàng bằng cách sử dụng nhiều phác 

đồ phân liều cao khác nhau đã được báo cáo. Tuy nhiên,cũng không có nghiên 

cứu nào cho thấy lợi ích sống còn hơn phác đồ chiếu xạ thông thường. Theo 

EORTC, khi xạ trị 60 Gy trong phân liều 2Gy/1Fx/ngày thông thường hoặc với 

2Gy/3Fx/ngày, mỗi phân liều cách nhau 4 giờ, trong 340 bệnh nhân, kết quả 

cho thấy không có sự khác biệt về thời gian sống thêm hay độc tính. Theo 

RTOG khi so sánh liều 64 và 70,4 Gy trong mỗi 1,6 Gy/Fx và dùng 2Fx/ngày 

với BCNU cho thấy không có lợi ích nào [208]. Một nghiên cứu khác của 

Johns Hopkins thử nghiệm phác đồ xạ 30Gy/10Fx sau đó nghỉ 2 tuần và xạ trị 

thêm 21Gy trong 7Fx trong 219 bệnh nhân cho thấy thời gian sống thêm tương 

tự như phân tích của nhóm RTOG. Theo Brada, rút ngắn thời gian điều trị một 

lần nữa lại không cho thấy bất cứ cải thiện nào [209].  
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Kết quả các nghiên cứu trên cho thấy: bệnh nhân u sao bào độ cao được 

hóa xạ đồng thời sau mổ với Temozolomide có tỉ lệ kiểm soát bệnh khá cao 

và tỉ lệ bệnh tiến triển sau điều trị thường thấp.  

Bảng 4.12: So sánh đáp ứng sau điều trị theo tiêu chuẩn Recist 

Đáp ứng 
Nghiên cứu của Antonio 

Số ca (%) 

Nghiên cứu này 

Số ca (%) 

Hoàn toàn+một phần+ 

ổn định (DCR) 
37 (93) 123 (97,6) 

Tiến triển 3(7%) 3 (2,4) 

 

4.4. Thời gian sống thêm 

4.4.1. Tỉ lệ bệnh không tiến triển sau điều trị 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ bệnh không tiến triển sau điều trị sau 6 tháng 

là 91,3%, sau 12 tháng 59,4%, trong đó, tỉ lệ không tiến triển bệnh sau 6 

tháng ở nhóm bệnh nhân độ 3 là 64 ca chiếm 97% cao hơn nhóm bệnh nhân 

độ 4 là 83,3%. Khác biệt này tăng lên sau 12 tháng, tỉ lệ này là 75,6% gồm 48 

ca ở nhóm độ 3 và 39,8% gồm 22 ca ở nhóm độ 4. Khác biệt này cũng tăng 

đáng kể sau 18 tháng. Tỉ lệ này ở nhóm độ 3 là 35 ca, chiếm 62,2% cao hơn 

gấp đôi so với nhóm bệnh nhân độ 4 là 6 ca chiếm 30,9%. Kết quả này cũng 

phù hợp với nhiều nghiên cứu khác. Theo nghiên cứu của Stupp. Ở nhóm 

bệnh nhân u sao bào độ 4, tỉ lệ bệnh tiến triển sau 6 tháng là 53,9%, sau 12 

tháng là 26,9%. Kết quả các nghiên cứu trên cho thấy: bệnh nhân u sao bào độ 

cao được hóa xạ đồng thời sau mổ với Temozolomide đa phần thường tiến 

triển sau 1 năm [67]. Hoặc theo nghiên cứu của tác giả Donato và cs (báo cáo 

năm 2007) trên 43 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại bệnh viện Rome 
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La Sapienza ở Ý từ năm 2002 – 2004, nhằm xác định hiệu quả điều trị và 

khảo sát các yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân u 

sao bào độ 4 được hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Kết 

quả nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ bệnh nhân không bệnh tiến triển sau 1 năm 

điều trị là 44% [210]. 

Bảng 4.13: So sánh tỉ lệ bệnh tiến triển ở nhóm độ 4 

Tỉ lệ bệnh không 

tiến triển  

Nghiên cứu của 

Stupp  

Nghiên cứu 

của Donato 

Nghiên cứu 

này  

12 tháng 26,9% 44% 39,8% 

 

4.4.2. Thời gian tới khi bệnh tiến triển 

Trong nghiên cứu này, trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển là 18,1 

tháng, trong đó trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển của nhóm bệnh nhân 

độ 4 là 8,5 tháng, thấp hơn khi so sánh với trung bình thời gian tới khi bệnh 

tiến triển của nhóm bệnh nhân độ 3 là 24,7 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống 

kê với P<0,001. Kết quả này cũng phù hợp với các nghiên cứu khác. 

Nghiên cứu của Sijben và cs (báo cáo năm 2008) nhằm xác định hiệu quả 

của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Kết quả 

nghiên cứu này cho thấy trung vị tới khi bệnh tiến triển là 6 tháng, hay theo 

nghiên cứu của Niyazi là 6,4 tháng, nghiên cứu của Jeon là 6,7 tháng [58].  

Hoặc theo nghiên cứu của Combs và cs (báo cáo năm 2005), một nghiên 

cứu mô tả, khảo sát trên 53 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại bệnh 

viện đại học Heidelberg ở Đức, mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu 

quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. 

Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển là 8 

tháng [166].  
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Hay theo nghiên cứu của Jennifer và cs (báo cáo năm 2013), một nghiên 

cứu mô tả, khảo sát trên 92 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại Viện y 

tế Maryland ở Mỹ từ năm 1998 tới năm 2012. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm 

xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau 

phẫu thuật. Trung vị thời gian theo dõi là 18,7 tháng. Kết quả nghiên cứu này 

cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển là 7,6 tháng [167].  

Một nghiên cứu mới đây của Noel và cs (báo cáo năm 2014), một nghiên 

cứu mô tả, khảo sát trên 54 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại Úc. 

Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ 

đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật có sử dụng kỹ thuật xạ trị điều 

biến liều (IMRT). Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian tới khi 

bệnh tiến triển là  9,1 tháng [168]. 

Bảng 4.14: So sánh thời gian tới khi bệnh tiến triển ở nhóm độ 4 

Nghiên cứu Số ca 
Trung vị thời gian tới khi 

bệnh tiến triển (tháng) 

Jeon (2009) 79 6,7 

Jennifer (2013) 92 7,6 

Combs (2005) 53 8 

Noel (2014) 54 9,1 

Nghiên cứu này 126 8,5 

 

Trong nghiên cứu này, phần lớn khoảng tuổi của nam giới là 20-50 tuổi, 

chiếm 45 ca (65,2%). Tương tự, ở nữ giới, có 36 ca trong nhóm 20-50 tuổi 

chiếm tỉ lệ 63,2%. Nhóm bệnh nhân lớn tuổi (>50 tuổi) ở nam có 21 ca 

(30,4%), ở nữ có 16 ca (28,1%). Hiện nay, một số nghiên cứu cho thấy, hóa 

xạ đồng thời với Temozolomide cũng có vai trò trong cải thiện thời gian tới 
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khi bệnh tiến triển ở nhóm bệnh nhân lớn tuổi này. Theo nghiên cứu của 

Niyazi và cộng sự (báo cáo năm 2012), một nghiên cứu hồi cứu mô tả, khảo 

sát trên  43 bệnh nhân lớn tuổi (>70 tuổi) có u sao bào độ cao được hóa xạ trị 

đồng thời sau mổ với Temozolomie tại bệnh viện đại học Ludwig-

Maximilians ở Đức. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của 

phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomide ở bệnh nhân lớn 

tuổi có u sao bào độ cao. Những bệnh nhân trong nghiên cứu này được xạ trị 

với liều xạ 60Gy. Liều temozolomide: 75mg/m
2
 mỗi ngày trong quá trình xạ 

trị. Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và 

thời gian sống thêm toàn bộ là 6,4 tháng và 8,8 tháng. Nghiên cứu này cho 

thấy bệnh nhân u sao bào độ cao ở người lớn tuổi được hóa xạ trị đồng thời 

sau mổ với Temozolomie có thời gian sống thêm toàn bộ được cải thiện hơn 

so với nhóm xạ trị đơn thuần trước đây [58].   

Trong nghiên cứu này, bệnh nhân được điều trị liều Temozolomide tiêu 

chuẩn 75mg/m
2
/ngày. Kết quả thời gian tới khi bệnh tiến triển của chúng tôi 

tương tự như các tác giả ngoài nước. Với ưu thế thuận tiện, bệnh nhân dễ 

dàng sử dụng bằng Temozolomide đường uống, hiệu quả này đã được chứng 

minh qua nhiều nghiên cứu. Ngày nay, nhiều phương pháp và phác đồ sử 

dụng Temozolomide cũng đã được nghiên cứu. Tuy nhiên, cho tới nay, vẫn 

chưa có phác đồ hay phương pháp sử dụng nào vượt trội hơn so với liều tiêu 

chuẩn 75mg/m
2
/ngày trong quá trình xạ trị và 150-200mg/m

2
/ngày, mỗi 5 

ngày trong chu kỳ 28 ngày nếu được điều trị hỗ trợ nối tiếp sau xạ. 

Theo nghiên cứu của Gilbert và cộng sự (báo cáo năm 2011), một thử 

nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên pha III, khảo sát trên  833 bệnh 

nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie. 

Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị 

đồng thời sau mổ nối tiếp Temozolomide liều tiêu chuẩn 150-200 mg/m
2
/ngày 
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trong 5 ngày, chu kỳ 28 ngày so với liều liên tục hằng ngày 75-100 mg 

/m
2
/ngày từ ngày 1 đến ngày 21, chu kỳ 28 ngày. Bệnh nhân trong nghiên cứu 

này được xạ trị với liều xạ 60Gy.  

Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và 

thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân được hóa xạ trị đồng thời sau 

mổ với Temozolomide liều tiêu chuẩn 150-200 mg/m
2
/ngày là 5,5 tháng và 

16,6 tháng so với nhóm không có ức chế gen MGMT là 6,7 tháng và 14,9 

tháng. Sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (P= 0,63). Kết quả nghiên cứu 

này cho thấy không có sự khác biệt về thời gian sống thêm có ý nghĩa thống 

kê giữa 2 phác đồ [211].   

4.4.3. Thời gian sống thêm toàn bộ 

Ở nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung vị thời gian sống thêm 

toàn bộ là 25,5 tháng, trong đó, trung bình thời gian sống thêm ở bệnh nhân độ 

3 là 27,2 tháng còn bệnh nhân độ 4 là 18,9 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống 

kê với p<0,001. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu nước ngoài 

khác về hiệu quả của hóa xạ trị đồng thời ở các bệnh nhân u sao bào độ cao. 

Theo nghiên cứu của Kanno và cộng sự (báo cáo năm 2012), một nghiên cứu 

mô tả, khảo sát trên 111 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại bệnh viện 

đại học Hokkaido ở Nhật từ năm 2006 tới 2009. Trong đó có 42 bệnh nhân u 

sao bào độ 3 và 69 bệnh nhân u sao bào độ 4. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm 

xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật và các yếu 

tố tiên lượng của mô bệnh học.  Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời 

gian sống thêm toàn bộ sau thời gian theo dõi là 24,3 tháng [212]. 

Theo nghiên cứu của Aboziada và cộng sự (báo cáo năm 2012), một 

nghiên cứu tiền cứu mô tả, khảo sát trên 54 bệnh nhân u sao bào  được điều trị 

tại Viện ung thư phía Nam Ai Cập từ năm 1996 – 1999. Mục tiêu nghiên cứu 

này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp xạ trị hỗ trợ sau phẫu thuật, 
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trong đó có 12 bệnh nhân u sao bào độ thấp, 24 bệnh nhân u sao bào độ 3, và 

18 bệnh nhân u sao bào độ 4. Kết quả nghiên cứu này cho thấy: trung vị thời 

gian sống thêm toàn bộ của nhóm bệnh nhân độ 3 và 4 sau thời gian theo dõi 

là 25 tháng [213]. 

Bảng 4.15: So sánh thời gian sống thêm toàn bộ 

Thời gian sống 

thêm toàn bộ  

Nghiên cứu của  

Kanno 

Nghiên cứu của  

Aboziada 

Nghiên cứu  

này  

OS (tháng) 24,3 25 25,5 

 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung bình thời gian sống 

thêm toàn bộ của nhóm bệnh nhân u sao bào độ 3 sau hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide toàn bộ là 27,2 tháng. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều 

nghiên cứu nước ngoài khác về hóa xạ đồng thời.  

Nghiên cứu của Feyzi và cộng sự (báo cáo năm 2012), một nghiên cứu 

mô tả, khảo sát trên 20 bệnh nhân u sao bào độ 3 được điều trị tại bệnh viện đại 

học Baskent ở Thổ Nhĩ Kỳ từ năm 2005 tới 2009. Mục tiêu nghiên cứu này 

nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide 

sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này cho thấy thời gian sống thêm toàn bộ 

sau điều trị là 27,1 tháng [214]. Kết quả này gần tương đồng với thời gian sống 

thêm toàn bộ của nhóm bệnh nhân độ 3 của chúng tôi. 

Ngoài ra, khi so sánh với các kiểu cách phối hợp điều trị hỗ trợ sau mổ . 

Kết quả của chúng tôi cải thiện hơn khi so sánh với phác đồ hóa xạ tuần tự 

trước đây. Theo phác đồ này, bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa trị với 

Temozolomide trước, sau đó mới kết hợp với xạ trị đơn thuần sau mổ. Theo 

nghiên cứu của Gilbert và cộng sự (báo cáo năm 2002), một nghiên cứu mô 

tả, đa trung tâm, khảo sát trên 57 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị 
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tại Hoa Kỳ từ năm 1996 - 1999 Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu 

quả của phương pháp xạ trị kết hợp thêm với Temozolomide tuần tự sau 

phẫu thuật. Trong nghiên cứu này có 21 bệnh nhân u sao bào độ 3 và 36 

bệnh nhân u sao bào độ 4. Kết quả nghiên cứu này cho thấy: trung vị thời 

gian sống thêm toàn bộ của nhóm bệnh nhân độ 3 sau thời gian theo dõi chỉ 

là 23,5 tháng [215]. 

Bảng 4.16: So sánh thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm độ 3 

Thời gian sống thêm  

toàn bộ  

Nghiên cứu của  

Gilbert 

Nghiên cứu của  

Feyzi 

Nghiên cứu  

này  

OS (tháng) 23,5 27,1 27,2 

 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung bình thời gian sống 

thêm của nhóm bệnh nhân u sao bào độ 4 sau hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide toàn bộ là 18,9 tháng. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều 

nghiên cứu nước ngoài khác. Theo nghiên cứu của Stummer và cs( báo cáo 

năm 2008), nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời 

gian sống thêm toàn bộ là 16,3 tháng, các tác giả khác cũng cho kết quả tương 

tự như nghiên cứu của chúng tôi. Theo nghiên cứu của Lovey là 17 tháng, 

nghiên cứu của Jennifer là 17,9 tháng [51], [216], [167].  

Theo nghiên cứu của Lovey và cs (báo cáo năm 2013), một nghiên cứu 

mô tả, khảo sát trên 210  bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại bệnh viện 

ung thư Budapest ở Hungary từ năm 2005 - 2013. Mục tiêu nghiên cứu này 

nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này cho thấy thời gian 

sống thêm toàn bộ sau điều trị là 17 tháng [216]. 
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Nghiên cứu của Jennifer và cộng sự báo cáo năm 2013 là nghiên cứu hồi 

cứu mô tả, khảo sát trên 90 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại Hoa 

Kỳ từ năm 1998 tới 2012. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả 

của phương pháp hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Kết 

quả nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian sống thêm toàn bộ sau điều trị 

là 17,9 tháng [167]. 

Nghiên cứu của Noel và cộng sự báo cáo năm 2014 cũng là nghiên cứu 

mô tả, khảo sát trên 54 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại Úc. Kết quả 

nghiên cứu này cho thấy trung vị thời gian sống thêm toàn bộ sau điều trị là 

17,4 tháng [168]. 

Ngoài ra, khi đánh giá hiệu quả của hóa xạ đồng thời sau mổ với 

Temozolomide ở các bệnh nhân u sao bào độ 4 tại các nước Châu Á. Kết quả 

cũng đáng khích lệ, theo nghiên cứu của Jeon  và cộng sự báo cáo năm 2009 là 

nghiên cứu mô tả, khảo sát trên 79 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại 

Hàn Quốc. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp 

hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này 

cho thấy trung vị thời gian sống thêm toàn bộ sau điều trị là 18,3 tháng [217]. 

Bảng 4.17: So sánh thời gian sống thêm ở nhóm độ 4 

Nghiên cứu Số ca 
Trung vị thời gian sống 

thêm toàn bộ (tháng) 

Stummer (2008) 66 16,3 

Lovey (2013) 210 17 

Noel (2014) 54 17,4 

Jennifer (2013) 92 17,9 

Jeon (2009) 79 18,3 

Nghiên cứu này 126 18,9 
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4.4.4. Tỉ lệ thời gian sống thêm toàn bộ 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ bệnh nhân sống thêm 1 năm sau điều trị là 

80,8%. Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu nước ngoài khác về tỉ 

lệ sống thêm sau hóa xạ trị đồng thời ở các bệnh nhân u sao bào độ cao. 

Nghiên cứu của Corsa và cộng sự (báo cáo năm 2006) là nghiên cứu hồi 

cứu mô tả, khảo sát trên 128 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại 

bệnh viện đại học Bari ở Ý từ năm 1994 tới 2001. Trong số 64 bệnh nhân 

được hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật, có 21 bệnh nhân u 

sao bào độ 3 và 43 bệnh nhân u sao bào độ 4. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm 

xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật. Kết quả 

nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ sống thêm sau 1 năm điều trị của nhóm bệnh 

nhân độ 3 và 4 là 73% [218]. 

Bảng 4.18: So sánh tỉ lệ sống thêm sau 1 năm 

 Nghiên cứu 
Nghiên cứu của  

Corsa 

Nghiên cứu  

này  

Tỉ lệ sống thêm  

sau 1 năm 
73% 80,8 % 

 

Trong nghiên cứu này, tỉ lệ sống thêm toàn bộ sau 6 tháng ở nhóm bệnh 

nhân độ 3 là 65 ca, chiếm 98,5%, cao hơn nhóm bệnh nhân độ 4 là 53 ca, 

chiếm 88,3%. Khác biệt này tăng dần sau 12 tháng, theo đó tỉ lệ này ở nhóm 

độ 3 là 92,3% còn nhóm độ 4 là 66,5%. Khác biệt này tăng lên đáng kể sau 18 

tháng. Tỉ lệ này ở nhóm độ 3 là 46 ca (83,8%) cao hơn gấp đôi so với nhóm 

bệnh nhân độ 4 : 13 ca (42,1%). Kết quả này cũng phù hợp với nhiều nghiên 

cứu khác. Nghiên cứu của Combs và cs (báo cáo năm 2005) là nghiên cứu mô 

tả, khảo sát trên 53 bệnh nhân u sao bào độ 4 được hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide sau phẫu thuật tại bệnh viện đại học Heidelberg ở Đức. Kết 
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quả nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ bệnh nhân độ 4 sống thêm sau 1 năm điều 

trị là 72% [166].  

Hoặc nghiên cứu của Donato và cs (báo cáo năm 2007) là nghiên cứu 

tiền cứu mô tả, khảo sát trên 43 bệnh nhân u sao bào độ 4 được điều trị tại 

bệnh viện Rome La Sapienza ở Y từ năm 2002 - 2004. Mục tiêu nghiên cứu 

này nhằm xác định hiệu quả điều trị và khảo sát các yếu tố ảnh hưởng tới thời 

gian sống thêm của các bệnh nhân được hóa xạ đồng thời với Temozolomide 

sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ bệnh nhân độ 4 sống 

thêm sau 1 năm điều trị là 71% [210]. 

Ngoài ra, nghiên cứu của Stupp và cs (báo cáo năm 2005) là nghiên cứu 

thử nghiệm lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên, khảo sát trên 573 bệnh nhân u 

sao bào độ cao tại 85 trung tâm ung thư khác nhau. Trong đó bệnh nhân chia 

làm 2 nhóm xạ trị đơn thuần sau phẫu thuật và hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật 

với Temozomide. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả điều trị và 

khảo sát các yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân được 

hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Trung vị thời gian theo dõi 

28 tháng. Kết quả nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ bệnh nhân độ 4 sống thêm sau 

1 năm điều trị hóa xạ đồng thời với Temozolomide là 61,1% [67]. Hoặc theo 

nghiên cứu của Wolfgang và cs (báo cáo năm 2012) là nghiên cứu thử nghiệm 

lâm sàng có chia nhóm ngẫu nhiên, khảo sát trên 584 bệnh nhân u sao bào độ 

cao ở người lớn tuổi từ năm 2005 tới 2009. Trong đó bệnh nhân chia làm 2 

nhóm xạ trị đơn thuần sau phẫu thuật và hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật với 

Temozomide. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả điều trị và 

khảo sát các yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân được 

hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Trung vị thời gian theo dõi 

25,2 tháng. Kết quả nghiên cứu này cho thấy tỉ lệ bệnh nhân độ 4 sống thêm 

sau 1 năm điều trị hóa xạ đồng thời với Temozolomide là 66,7%. 
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Bảng 4.19: So sánh tỉ lệ sống thêm ở nhóm độ 4 

Nghiên cứu Số ca 
Tỉ lệ thời gian sống 

thêm sau 1 năm  

Combs (2005) 53 72% 

Donato (2007) 43 71% 

Stupp (2005) 573 61,1% 

Wolfgang (2012) 584 66,7% 

Nghiên cứu này 126 66,5% 

 

Trong nghiên cứu này, bệnh nhân được điều trị liều Temozolomide tiêu 

chuẩn là 75mg/m
2
/ngày. Kết quả điều trị của chúng tôi cũng tương tự như các 

tác giả ngoài nước. Với ưu thế thuận tiện, bệnh nhân dễ dàng sử dụng bằng 

Temozolomide đường uống, hiệu quả này đã được chứng minh qua nhiều thử 

nghiệm lâm sàng. Một số phác đồ khác của Temozolomide cũng đã được 

nghiên cứu, tuy nhiên không có phác đồ nào hiệu quả hơn phác đồ 75 

mg/m
2
/ngày. Theo nghiên cứu pha III của RTOG 0525 so sánh phác đồ tiêu 

chuẩn so với liều liên tục hằng ngày 75-100 mg /m
2
/ngày từ ngày 1 đến ngày 

21, chu kỳ 28 ngày. Kết quả nghiên cứu này cho thấy không có sự khác biệt 

về thời gian sống thêm có ý nghĩa thống kê giữa 2 phác đồ [211].  

Cho tới nay, để hóa trị u sao bào độ cao thì Temozolomide là thuốc được 

ưu tiên và được nhiều hiệp hội ung thư khuyến cáo sử dụng. Đặc biệt đối với 

bệnh nhân lớn tuổi, temozolomide bằng đường uống là thuận tiện trong việc 

sử dụng và có hiệu quả trong việc cải thiện thời gian tới khi bệnh tiến triển 

hay thời gian sống thêm toàn bộ [67], [68]. Do lo ngại về độc tính liên quan 

đến xạ trị ở bệnh nhân lớn tuổi, hóa trị liệu với temozolomide đã được nghiên 
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cứu như là một liệu pháp thay thế cho xạ trị. Một số nghiên cứu đã chứng 

minh được hiệu quả của Temozolomide trong việc cải thiện thời gian sống 

thêm ở bệnh nhân lớn tuổi. Tuy nhiên, để giảm độc tính so với người trẻ tuổi 

thì liều lượng, phác đồ điều trị và thời gian điều trị Temozolomide tối ưu nhất 

hiện vẫn còn nhiều tranh cãi và được nghiên cứu tiếp [69], [70], [71], [72], 

[73]. Theo 2 thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên trên dân số lớn là nghiên cứu 

Methusalem (NOA-08) và nghiên cứu EORTC-NCIC. Mục tiêu của 2 thử 

nghiệm lâm sàng này là so sánh đánh giá hiệu quả của hóa trị liệu 

Temozolomide so với xạ trị đơn thuần. Tuy nhiên, kết quả nghiên cứu của 2 

thử nghiệm lâm sàng này lại mâu thuẫn với nhau. 

Theo nghiên cứu Methusalem (NOA-08), 373 bệnh nhân được phân 

nhóm ngẫu nhiên để điều trị đơn thuần hoặc xạ trị hoặc hóa trị. Xạ trị với tổng 

liều 54-60Gy trong 27-30 phân liều (1,8-2Gy mỗi phân liều). Hóa trị gồm 

Temozolomide (100 mg/m
2
/ngày trong bảy ngày, lặp lại chu kỳ mỗi 14 ngày) 

[219]. Nghiên cứu được báo cáo tại ASCO 2010. Kết quả nghiên cứu cho thấy 

nhóm bệnh nhân được xạ trị đơn thuần có thời gian sống thêm toàn bộ tốt hơn 

so với nhóm hóa trị đơn thuần (293 ngày so với 245 ngày của nhóm hóa trị, tỉ 

lệ sống thêm sau 1 năm 38% so với 31% của nhóm hóa trị. HR= 1,24). Hơn 

nữa, nhóm hóa trị có độc tính nghiêm trọng hơn nhóm được xạ trị đơn thuần 

[219]. Trái lại theo nghiên cứu của NCBTSG, 342 bệnh nhân cũng được phân 

nhóm ngẫu nhiên vào một trong hai nhánh điều tri: xạ trị đơn thuần hay hóa 

trị đơn thuần, trong đó tổng liều xạ trị là 60 Gy trong 30 phân liều hoặc 34 Gy 

trong 10 phân liều, hóa trị liệu với Temozolomide (200 mg/m
2
/ngày trong 

năm ngày với chu kỳ lặp lại mỗi 28 ngày) [220]. Nghiên cứu này cũng được 

báo cáo tại ASCO 2010. Kết quả nghiên cứu này cho thấy, trung vị thời gian 

sống thêm của các nhóm xạ 60Gy, 34Gy, Temozolomide tương ứng là 6 

tháng, 7,5 tháng, 8,3 tháng, Khác biệt giữa nhóm dùng Temozolomide và 
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nhóm xạ trị đơn thuần 60Gy là có ý nghĩa thống kê [220]. Ngoài ra theo 

nghiên cứu của EORTC-NCIC trên 573 bệnh nhân trong đó có 30% bệnh 

nhân có độ tuổi từ 61-70 tuổi.  Kết quả nghiên cứu ở nhóm bệnh nhân lớn tuổi 

cho thấy, không có sự cải thiện thời gian sống thêm trong các phương thức 

điều trị khác nhau so với xạ trị đơn thuần (10,9 tháng so với 10,8 tháng). Tuy 

nhiên có sự cải thiện tỉ lệ sống thêm sau 2 năm ở những nhóm có điều trị 

Temozolomide so với nhóm xạ trị đơn thuần (22% so với 6%, HR: 0,7, 95%: 

0,5-0,97) [221].  

Trong nghiên cứu này, nhóm bệnh nhân độ 4 được hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide có trung vị thời gian sống thêm toàn bộ là 18,9 tháng. Kết quả 

của chúng tôi thấp hơn khi so sánh với các tác giả có điều trị kết hợp thêm 

thuốc Bevacizumab hay thuốc Cilengitide vào phác đồ hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide.  

Bevacizumab là một kháng thể đơn dòng gắn kết yếu tố tăng trưởng nội 

mô mạch máu (VEGF), thuốc giúp ức chế sự phát triển của các mạch máu bất 

thường trong u. Hiệu quả của Bevacizumab đã được chứng minh qua nhiều 

nghiên cứu. Theo nghiên cứu của Lai và cộng sự báo cáo năm 2011, đây là 

thử nghiệm lâm sàng pha II, khảo sát trên 70 bệnh nhân u sao bào độ cao 

được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomide kết hợp Bevacizumab tại 

66 trung tâm thần kinh Reed ở Hoa Kỳ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác 

định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomide kết hợp Bevacizumab ở bệnh nhân u sao bào độ cao. Bệnh 

nhân trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Liều temozolomide: 

75mg/m
2
 mỗi ngày trong quá trình xạ, liều bevacizumab: 10 mg/kg mỗi hai 

tuần. Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và 

thời gian sống thêm toàn bộ là 13,6 tháng và 19,6 tháng [222]. Nghiên cứu 

này cho thấy, bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ 
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với Temozolomide kết hợp bevacizumab có thời gian sống thêm toàn bộ cải 

thiện tốt hơn so với nhóm hóa xạ trị trước đây. Tuy nhiên, cần có nghiên cứu 

đối đầu để chứng minh được hiệu quả cuả phác đồ kết hợp này 

Một thuốc khác kết hợp vào hóa xạ trị đồng thời là các thuốc đối kháng 

integrin. Integrins có liên quan đến sự tăng sinh tế bào nội mô và sự xâm nhập 

xung quanh u. Cilengitide là một Pentapeptide hoạt động như một chất đối 

kháng integrin có chọn lọc, nó có hoạt tính chống sự tăng sinh u trực tiếpvà 

ức chế luôn sự hình thành mạch máu quanh u. Cilengitide đã được đánh giá 

hiệu quả trong điều trị u sao bào độ cao qua các thử nghiệm lâm sàng pha I, 

pha II [223], [224], [225]. Các nghiên cứu này đã chứng minh được thuốc 

Cilengitide có độ dung nạp tốt và có cải thiện thời gian sống thêm ở bệnh 

nhân u sao bào độ cao khi hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomide có 

kết hợp thêm Cilengitide. Theo nghiên cứu của Stupp và cộng sự, báo cáo 

năm 2010, đây là nghiên cứu tiền cứu mô tả, khảo sát trên 52 bệnh nhân u sao 

bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie kết hợp 

Cilengitide tại bệnh viện đại học Lausanne ở Thụy Sỹ. Mục tiêu nghiên cứu 

này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ trị đồng thời sau mổ với 

Temozolomie kết hợp Cilengitide ở bệnh nhân u sao bào độ cao. Bệnh nhân 

trong nghiên cứu này được xạ trị với liều xạ 60Gy. Liều temozolomide: 

75mg/m
2
 mỗi ngày trong quá trình xạ, liều Cilengitide: 500 mg, truyền ngày 1 

và 4 mỗi tuần.  

Kết quả nghiên cứu cho thấy trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển và 

thời gian sống thêm toàn bộ là 8 tháng và 16,1 tháng, tỉ lệ bệnh không tiến 

triển sau 6 tháng và 12 tháng là 69% và 54%; tỉ lệ sống thêm toàn bộ sau 12 

tháng và 24 tháng là 68% và 35%. Nghiên cứu này cho thấy, bệnh nhân u  sao 

bào độ cao được hóa xạ trị đồng thời sau mổ với Temozolomie kết hợp 

Cilengitide có thời gian sống thêm toàn bộ cải thiện tốt hơn so với nhóm hóa 
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xạ trị trước đây. Tuy nhiên, cần có nghiên cứu đối đầu để chứng minh được 

hiệu quả của phác đồ kết hợp này. Hiện nay người ta đang thử nghiệm lâm 

sàng pha III (nghiên cứu NCT00689221) để so sánh đối đầu hiệu quả điều trị 

của Cilengitide so với Temozolomide trong  hóa xạ trị đồng thời sau mổ u sao 

bào độ cao và cho tới nay, nghiên cứu này vẫn đang còn tiếp tục. Một tiến bộ 

khác trong kết hợp thuốc vào phác đồ hóa xạ đồng thời với Temozolomide là 

các vắc xin, đây là các biến thể đột biến trong các thụ thể yếu tố tăng trưởng 

biểu bì (EGFR) được thể hiện trong khoảng một phần ba các u sao bào độ 

cao. Một chuỗi peptide từ biến thể này được đưa vào một loại vắc-xin để điều 

trị cho bệnh nhân u sao bào độ cao sao hóa xạ trị. Theo nghiên cứu pha II của 

Blayney trên các bệnh nhân sau phẫu thuật được hóa xạ trị đồng thời với 

Temozolomide. Bệnh nhân được điều trị với vắc xin này hàng tháng. Kết quả 

nghiên cứu cho thấy nhóm bệnh nhân được điều trị với vắc xin này có cải 

thiện thời gian tới khi bệnh tiến triển và thời gian sống thêm toàn bộ so với 

điều trị tiên chuẩn [226]. 

4.5. Các yếu tố ảnh hƣởng tới thời gian sống thêm 

4.5.1. Thời gian sống thêm và giới 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung vị thời gian sống 

thêm ở nam giới: 25,5 tháng còn ở bệnh nhân nữ giới là 26,4 tháng. Khác biệt 

không có ý nghĩa thống kê p=0,792. Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với 

các nghiên cứu khác: theo nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước, giới không 

là yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân u sao bào độ cao 

sau điều trị.  

Theo nghiên cứu của Corsa và cộng sự báo cáo năm 2006. Đây là nghiên 

cứu hồi cứu mô tả, Trong số 64 bệnh nhân được hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide sau phẫu thuật, có 35 bệnh nhân là nam và 29 bệnh nhân là 

nữ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ 
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đồng thời sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu này cho thấy, giới tính không là 

yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [218].  

Hay theo nghiên cứu của Narendra và cs (báo cáo năm 2013), một 

nghiên cứu mô tả, khảo sát trên 439 bệnh nhân u sao bào độ 4 được được hóa 

xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật. Mục tiêu nghiên cứu này 

nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hoá xạ đồng thời sau phẫu thuật, 

qua đó xác định các yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh 

nhân sau điều trị. Kết quả nghiên cứu cho thấy giới không là yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [227].  

Tuy nhiên,  khi so sánh với các nghiên cứu khác về u sao bào độ thấp 

thì giới tính là yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm. Theo Nguyễn 

Quang Hùng, thời gian sống trung bình của nam là 51,22 tháng, độ tin cậy 

95% trong khoảng 37,4-65,1. Thời gian sống trung bình của nữ là 25,35 

tháng, độ tin cậy 95% trong khoảng 17,3-33,4. Sự khác biệt có ý nghĩa thống 

kê với p<0,05 [206].  

Các nghiên cứu trên cho thấy, giới tính có thể là yếu tố ảnh hưởng tới 

thời gian sống thêm sau điều trị ở các bệnh nhân u sao bào độ thấp. Tuy 

nhiên, ở các bệnh nhân u sao bào độ cao, giới tính thường không là yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân sau điều trị. 

4.5.2. Thời gian sống thêm và độ mô học 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung bình thời gian sống 

thêm ở bệnh nhân độ 3 là 27,2 tháng còn ở bệnh nhân độ 4 là 18,9 tháng. 

Khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0,001. Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp 

với các nghiên cứu khác, nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước cho thấy độ 

mô học là yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân u sao bào 

độ cao sau điều trị.  

Nghiên cứu của Curran và cs (báo cáo năm 1993) là nghiên cứu mô tả, 

khảo sát trên 1578  bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại Trung Tâm 
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ung thư Fox Chase tại Mỹ. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm xác định các yếu tố 

ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân sau điều trị. Với  thời 

gian theo dõi từ 4,7-58,6 tháng. Kết quả nghiên cứu này cho thấy độ mô học 

là yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [158]. 

Hoặc theo nghiên cứu của Hiromi và cs báo cáo năm 2012. Đây là 

nghiên cứu mô tả, khảo sát trên 111 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị 

tại bệnh viện đại học Hokkaido ở Nhật từ năm 2000 tới – 2009, trong đó có 

42 bệnh nhân là độ 3 và 69 bệnh nhân là độ 4. Mục tiêu nghiên cứu này nhằm 

xác định các yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân sau 

điều trị. Kết quả nghiên cứu cho thấy độ mô học là yếu tố ảnh hưởng tới thời 

gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [212]. 

Nghiên cứu của Corsa và cộng sự (báo cáo năm 2006) là nghiên cứu hồi 

cứu mô tả, Trong số 64 bệnh nhân được hóa xạ đồng thời với Temozolomide 

sau phẫu thuật, có 21 bệnh nhân u sao bào độ 3 và 43 bệnh nhân u sao bào độ 

4. Mục tiêu nghiên cứu nhằm xác định hiệu quả của phương pháp hóa xạ đồng 

thời sau phẫu thuật. Kết quả nghiên cứu cho thấy độ mô học là yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [218].  

Các nghiên cứu trên cho thấy, mặc dù cùng một phác đồ điều trị, tuy 

nhiên ở các bệnh nhân u sao bào độ cao, độ mô học thường là yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân. Trong đó, những bệnh nhân 

u sao bào độ 4 thường có thời gian sống thêm thấp hơn so với nhóm bệnh 

nhân u sao bào độ 3.  

4.5.3. Thời gian sống thêm và tổng trạng  

Trong nghiên cứu này, chúng tôi ghi nhận thấy trung vị thời gian sống 

thêm ở nhóm bệnh nhân có ECOG 01 là 24,4 tháng còn ở nhóm bệnh nhân 

ECOG 02 là 18,9 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê với p=0,001. Kết quả 

của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên cứu khác, theo nhiều nghiên cứu 
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trong và ngoài nước cho thấy tổng trạng theo ECOG là yếu tố ảnh hưởng tới 

thời gian sống thêm của bệnh nhân u sao bào độ cao sau điều trị. 

Nghiên cứu của Lovey và cs (báo cáo năm 2013) là nghiên cứu mô tả, 

khảo sát trên 210 bệnh nhân u sao bào độ cao được hóa xạ đồng thời với 

Temozolomide sau phẫu thuật. Trong nghiên cứu này có 199 bệnh nhân có 

chỉ số tổng trạng theo ECOG 0,1 (95%), 11 bệnh nhân có ECOG 2 (5%). Kết 

quả nghiên cứu này cho thấy chỉ số tổng trạng theo ECOG là yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm toàn bộ sau điều trị [216]. 

Khi so sánh với các tác giả khác dùng chỉ số tổng trạng KPS thì kết quả 

của chúng tôi cũng tương tự. Nghiên cứu của Ulutin và cs (báo cáo năm 2006) 

là nghiên cứu mô tả, khảo sát trên 70 bệnh nhân u sao bào độ cao được được 

hóa xạ đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật tại bệnh viện Gata ở Thổ 

Nhĩ Kỳ từ năm 1996 - 2004. Mục tiêu nghiên cứu nhằm xác định hiệu quả 

điều trị của phương pháp hóa xạ đồng thời sau phẫu thuật và các yếu tố ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm của các bệnh nhân sau điều trị. Với trung vị 

thời gian theo dõi là 10,3 tháng. Tổng trạng đánh giá theo thang điểm KPS. 

Thời gian sống thêm tính theo phương pháp Kaplan Meier. Kết quả nghiên 

cứu này cho thấy chỉ số tổng trạng theo KPS cũng là yếu tố ảnh hưởng tới 

thời gian sống thêm của bệnh nhân sau điều trị [228]. 

Các nghiên cứu trên cho thấy tổng trạng là yếu tố quan trọng, ảnh hưởng 

tới kết quả điều trị. Việc sử dụng các thang điểm khác nhau để đánh giá tổng 

trạng còn tùy vào điều kiện thực tế của các trung tâm ung thư khác nhau. Tuy 

nhiên, việc sử dụng thang điểm Karnofski hay ECOG đều phản ánh khách 

quan đáp ứng điều trị và chỉ số này đều là yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống 

thêm ở bệnh nhân u sao bào độ cao sau hóa xạ trị. 
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KẾT LUẬN 

 

Nghiên cứu 126 bệnh nhân u sao bào độ cao được xạ trị kết hợp với 

Temozolomide sau phẫu thuật, chúng tôi rút ra một số kết luận như sau: 

1. Hiệu quả điều trị :  

Xạ trị bằng máy gia tốc liều 60Gy kết hợp Temozolomide sau phẫu thuật 

là phương pháp điều trị đáp ứng cao, có hiệu quả, giúp cải thiện triệu chứng 

cơ năng: 

- Đáp ứng cơ năng: ≥ 50% (96,8%), <50% (3,2%) 

- Kích thước u sau xạ nhỏ hơn so với trước xạ : 4,5cm so với 5cm  

- Tỉ lệ kiểm soát bệnh (hoàn toàn + một phần + ổn định) là 97,6%. Tỉ lệ bệnh 

tiến triển sau điều trị hóa xạ trị đồng thời sau mổ với temozolomide thấp (2,4%). 

- Hồi phục sau xạ: sinh hoạt và làm việc bình thường 11,9%, sinh hoạt 

bình thường 83,3% và sinh hoạt cần sự trợ giúp 4,8%. 

- Trung vị thời gian tới khi bệnh tiến triển là 18,1 tháng, trong đó nhóm 

bệnh nhân độ 4 là 8,5 tháng, độ 3 là 24,7 tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống 

kê. Tỉ lệ bệnh không tiến triển sau điều trị sau 6 tháng: 91,3%, 12 tháng : 

59,4%, 18 tháng : 47,6%.  

- Trung vị thời gian thời gian sống thêm toàn bộ 25,5 tháng, trong đó 

nhóm bệnh nhân độ 3 : 27,2 tháng còn bệnh nhân độ 4 là 18,9 tháng. Khác 

biệt có ý nghĩa thống kê. Tỉ lệ thời gian sống thêm toàn bộ sau điều trị 6 

tháng : 94,4%, 12 tháng : 80,8%, 18 tháng : 66,1%.  

- Yếu tố ảnh hưởng tới thời gian sống thêm: tổng trạng, độ mô học. 

2. Tác dụng không mong muốn 

Xạ trị bằng máy gia tốc liều 60Gy kết hợp Temozolomide sau phẫu thuật 

là phương pháp điều trị an toàn, ít độc tính: 

- Phần lớn bệnh nhân tuân thủ phác đồ điều trị. Tỉ lệ gián đoạn điều trị 

thấp chỉ 23%. Với trung vị ngày gián đoạn là 5 ngày.  
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- Các chỉ số huyết học của bệnh nhân thường không thay đổi so với trước 

điều trị. Trong đó tác dụng không mong muốn thường gặp nhất là giảm tiểu 

cầu có 25 ca chiếm 19,8%, giảm huyết sắc tố có 22 ca chiếm 17,5%, giảm 

bạch cầu có 6 ca chiếm 4,8%. 

- Đa phần chức năng gan thận của bệnh nhân cũng thường không thay 

đổi so với trước điều trị. Tỉ lệ  sau điều trị tăng creatinin độ 1: 0% và tỉ lệ tăng 

AST độ 1 : 5,6% và tăng ALT độ 1 : 15,1%, độ 2 0,8% 

- Tác dụng không mong muốn trên hệ tiêu hóa không cao. Trong đó 

thường là buồn nôn (22,2%), tiêu chảy (0,8%), táo bón(0,8%),  

- Tác dụng không mong muốn trên da là thường gặp. Đa phần là không 

nghiêm trọng. Trong đó tỉ lệ viêm da vùng xạ độ 1(95,2%), rụng tóc độ 

1(93,7%), độ 2(1,5%), đau vùng xạ (7,1%). 
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KIẾN NGHỊ 

 

Sau nghiên cứu 126 bệnh nhân u sao bào độ cao được điều trị tại Trung 

Tâm Ung Bướu Chợ Rẫy chúng tôi kiến nghị như sau: 

1. Phác đồ hóa xạ trị đồng thời với Temozolomide sau phẫu thuật u sao 

bào độ cao nên được xem là phương pháp điều trị có thể nhân rộng ở 

nước ta vì an toàn, dễ thực hiện và có hiệu quả. 

2. Cần thực hiện các nghiên cứu bước đầu về phối hợp thêm các thuốc 

mới vào kỹ thuật xạ trị mới nhằm cải thiện hơn nữa kết quả điều trị đã 

đạt được từ nghiên cứu này cho các bệnh nhân u sao bào độ cao sau 

phẫu thuật.  
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Mật độ: 

Tăng quang: 

Khác: 

Ngày chụp: 

 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Rõ; 2 Không 

1: Đồng nhất; 2 Không đồng nhất 

1: Có; 2 Không 

 

Mức độ phẫu thuật :   1:Lấy một phần u; 3: Lấy gần trọn u 

Khám trƣớc điều trị Ngày:  

ECOG:                            KPS: Chiều cao:     Cân nặng            BSA: 



 

 

Đau đầu: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Buồn nôn: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Nôn ói: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Co giật: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Dấu tk định vị: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

RL chức năng tk cao cấp: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác1: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác2: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Viêm da: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Đau da: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Rụng tóc: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Chán ăn: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Mệt mỏi Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Táo bón Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Tiêu chảy Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Sụt ký Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác1: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác2: Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu (G/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu hạt (G/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng huyết sắc tố (T/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng tiểu cầu (G/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Creatinin (mg/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

BUN (mg/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

AST (UI/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

ALT (UI/L): Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 : Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 Mức độ:     0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4: Độ4 

Ghi chú 

Khám sau điều trị Ngày:  

ECOG:                            KPS: Chiều cao:     Cân nặng            BSA: 

Đau đầu: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Buồn nôn: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Nôn ói: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 



 

 

 

 

 

 

 

Co giật: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Dấu tk định vị: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

RL chức năng tk cao cấp: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác1: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Viêm da: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Đau da: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Rụng tóc: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Chán ăn: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Mệt mỏi Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Táo bón Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Tiêu chảy Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Sụt ký Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác1: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu (G/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu hạt (G/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng huyết sắc tố (T/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng tiểu cầu (G/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Creatinin (mg/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

BUN (mg/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

AST (UI/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

ALT (UI/L): Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 : Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4: Độ4 

Ghi chú  



 

 

Tổng kết điều trị 

Liều temozolomide (thuốc): 1: ≥95%; 2: 85-95% 3≤85% 

Đặc điểm xạ trị 

  Số trường chiếu xạ: 

  Nhận≤95% liều xạ 

  Đặc điểm khác 

 

3:3 trường chiếu;4:4 trường chiếu;5:5 trường 

chiếu;6 : khác 

1: có; 2 không 

Gián đoạn xạ trị:  

   Số ngày gián đoạn 

   Nguyên nhân gián đoạn xạ 

1: có; 2 không 

 

1: Bệnh tiến triển , 2: Do độc tính 3: Nguyên 

nhân khác 

Gián đoạn hóạ trị:  

   Số ngày gián đoạn 

   Nguyên nhân gián đoạn xạ 

   Đặc điểm khác 

1: có; 2 không 

 

1: Bệnh tiến triển , 2: Do độc tính 3: Nguyên 

nhân khác 

Ghi chú 

  

Đặc điểm hình ảnh học sau điều trị                                        

Kích thước u (thể tích): 

Phù não: 

Xuất huyết trong u: 

Vỏ bao: 

Ranh giới: 

Mật độ: 

Tăng quang: 

Khác: 

Ngày chụp: 

 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Rõ; 2 Không 

1: Đồng nhất; 2 Không đồng nhất 

1: Có; 2 Không 

 

Đáp ứng theo Recist: 1:Hoàn toàn;2:Một phần;3 Ồn định;4Tiến triển 

Hồi phục sau xạ 

  

1: Sinh hoạt và làm việc bình thường 

2: Sinh hoạt bình thường 

3: Sinh hoạt cần sự trợ giúp 

Biến chứng huyết học 

  Giảm bạch cầu: 

  Giảm bạch cầu hạt: 

  Giảm huyết sắc tố: 

  Giảm tiểu cầu: 

1 :Có ; 2: Không 

Đáp ứng cơ năng trên 50%  1: Có; 2 Không 

Ghi chú 



 

 

Thời gian sống còn 

Tình trạng hiện tại :          

 Nếu bệnh nhân chết thì ngày chết :   

Nguyên nhân chết: 

Thời gian sống còn (tháng): 

Tình trạng bệnh tiến triển  

Ngày tiến tiển nếu có 

Thời gian tới khi bệnh tiến triển (tháng): 

Điều trị sau bệnh tiến tiển 

 

0: sống ; 1: chết  

Ngày…….. Tháng……. Năm…….  

1: bệnh u não tiến triển; 2 bệnh lý khác; 3: không 

biết   

 

1 :Có ; 2: Không 

 Ngày…….. Tháng……. Năm…….  

 

1:Phẫu thuật; 2 Xạ trị; 3: Hóa trị; 4 Chăm sóc 

giảm nhẹ 

Ghi chú 

 

  

 

 



 

 

BỆNH ÁN MINH HỌA 

Phần hành chánh: 

Họ và tên : Phạm Tấn T Tuổi : 21 

Số hồ sơ : 314003929  

Giới :     1   1: Nam ; 2: Nữ     Chiều cao: 156 Cm  Cân nặng: 50Kg    BSA:1,49 

Địa chỉ liên lạc: Đồng Nai 

Ngày phẫu thuật: 16/09/2014 Ngày nhập viện xạ trị: 24/10/2014 

Tiền căn :  1 :Có ; 2: Không 

            + Hút thuốc : 2 

 + Uống rượu : 2 

 +Bệnh nội khoa: 2 

Tiền căn gia đình: Chưa ghi nhận  

bất thường 

 Lâm sàng : 

Thời gian khởi phát bệnh (tháng): 1 tháng 

Lí do nhập viện:   1                        

1: Nhức đầu 2: Buồn nôn: 3 Nôn ói;4:Động kinh; 5:Dấu TK định vị:6 RL chức năng cao cấp của 

não; 7 ;Khác 

Chỉ số KPS: 03  1: <70; 2:70-80; 3: 90-100; 4: Không đánh giá 

Chỉ số ECOG: 01  

Vị trí u: 02 1: Thùy trán; 2:Thùy thái dương; 3:Thùy đỉnh; 4:Thùy 

chẩm;5 Hỗn hợp; 6:Khác 

Giải phẫu bệnh: U sao bào thoái sản 

(Anaplastic Astrocytoma) 

Độ mô học:        3                    3 Độ 3; 4: Độ 4 

Đặc điểm hình ảnh học                                         

Kích thước u (cm): 3.2 cm 

Phù não: 1 

Xuất huyết trong u: 1 

Vỏ bao:2 

Ranh giới: 2 

Mật độ:2 

Tăng quang:1  

Khác: 

Ngày chụp: 27/10/2014 

 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Rõ; 2 Không 

1: Đồng nhất; 2 Không đồng nhất 

1: Có; 2 Không 

 

Mức độ phẫu thuật :  1 1:Lấy một phần u; 3: Lấy gần trọn u 

Khám trƣớc điều trị  

ECOG: 01                           KPS:03 Chiều cao: 156 Cm  Cân nặng: 50Kg    BSA:1,49 

Đau đầu: 1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 



 

 

Buồn nôn: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Nôn ói:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Co giật:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Dấu tk định vị:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

RL chức năng tk cao cấp:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác1:  Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Viêm da: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Đau da:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Rụng tóc:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Chán ăn: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Mệt mỏi : 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Táo bón: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Tiêu chảy: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Sụt ký: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác1: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu (G/L): 10,6 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu hạt (G/L): 6,2 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng huyết sắc tố (T/L): 118 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng tiểu cầu (G/L): 360 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Creatinin (mg/L): 0,66 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

BUN (mg/L): 6 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

AST (UI/L): 39 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

ALT (UI/L):52 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 : Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4: Độ4 

Khám sau điều trị  

ECOG: 01                            KPS: 03 Chiều cao: 156 Cân nặng: 50 Kg        BSA: 1.49 

Đau đầu: 1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Buồn nôn: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Nôn ói:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Co giật:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Dấu tk định vị:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

RL chức năng tk cao cấp: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 



 

 

Triệu chứng tk khác1:  Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng tk khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Viêm da:1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Đau da:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Rụng tóc: 1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Chán ăn: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Mệt mỏi: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Táo bón: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Tiêu chảy: 0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Sụt ký:0 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác1: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Triệu chứng khác2: Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu (G/L): 7,51 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng bạch cầu hạt (G/L): 4,92 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng huyết sắc tố (T/L): 137 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Số lượng tiểu cầu (G/L): 248 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

Creatinin (mg/L): 0,65 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

BUN (mg/L): 10 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

AST (UI/L): 84 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

ALT (UI/L): 118 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 : Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4:Độ 4 

XN khác1 Mức độ:      0: Độ 0; 1: Độ 1; 2: Độ 2; 3: Độ 3; 4: Độ4 

 

Tổng kết điều trị 

Liều temozolomide (thuốc): 1 1: ≥95%; 2: 85-95% 3≤85% 

Đặc điểm xạ trị 

  Số trường chiếu xạ: 6 

  Nhận≤95% liều xạ: 1 

  Đặc điểm khác 

 

3:3 trường chiếu;4:4 trường chiếu;5:5 trường 

chiếu;6 : khác 

1: có; 2 không 

Gián đoạn xạ trị: 2 

   Số ngày gián đoạn: 0 

   Nguyên nhân gián đoạn xạ 

1: có; 2 không 

1: Bệnh tiến triển , 2: Do độc tính 3: Nguyên 

nhân khác 

Gián đoạn hóạ trị: 2 

   Số ngày gián đoạn: 0 

   Nguyên nhân gián đoạn xạ 

   Đặc điểm khác 

1: có; 2 không 

1: Bệnh tiến triển , 2: Do độc tính 3: Nguyên 

nhân khác 



 

 

 Đặc điểm hình ảnh học sau điều trị                                        

Kích thước u (cm): 3 

Phù não:1 

Xuất huyết trong u:2 

Vỏ bao:1 

Ranh giới:1 

Mật độ:1 

Tăng quang: 2 

Khác: 

 

 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Có; 2 Không 

1: Rõ; 2 Không 

1: Đồng nhất; 2 Không đồng nhất 

1: Có; 2 Không 

 

Đáp ứng theo Recist: 3 1:Hoàn toàn;2:Một phần;3 Ồn định;4Tiến triển 

Hồi phục sau xạ: 2 

  

1: Sinh hoạt và làm việc bình thường 

2: Sinh hoạt bình thường 

3: Sinh hoạt cần sự trợ giúp 

Biến chứng huyết học: 2 

  Giảm bạch cầu: 2 

  Giảm bạch cầu hạt: 2 

  Giảm huyết sắc tố: 2 

  Giảm tiểu cầu: 2 

1 :Có ; 2: Không 

Đáp ứng cơ năng trên 50% : 1 1: Có; 2 Không 

Thời gian sống còn 

Tình trạng hiện tại :  0 

 Nếu bệnh nhân chết thì ngày chết :   

Nguyên nhân chết: 

Thời gian sống thêm toàn bộ (tháng): 29,3 

Tình trạng bệnh tiến triển: 2  

Ngày tiến tiển (nếu có) 

Thời gian tới khi bệnh tiến triển (tháng): 29,3 

Điều trị sau bệnh tiến tiển (nếu có) 

 

0: sống ; 1: chết  

Ngày…….. Tháng……. Năm…….  

1: bệnh u não tiến triển; 2 bệnh lý khác; 3: 

không biết   

 

1 :Có ; 2: Không 

 Ngày…….. Tháng……. Năm…….  

 

1:Phẫu thuật; 2 Xạ trị; 3: Hóa trị; 4 Chăm sóc 

giảm nhẹ 

  



 

 

Hình ảnh chụp cộng hƣởng từ trƣớc và sau khi hóa xạ đồng thời với Temozolomide 

            

Trước Hóa Xạ                             Sau Hóa Xạ 1 năm                      Sau Hóa Xạ 2 năm 

Ngƣời lập bệnh án 

 

Bs Nguyễn Ngọc Bảo Hoàng 


