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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

Ung thư biểu mô vòm mũi họng (UTVH) là khối u xuất phát từ tổn 

thương ác tính biểu mô phủ của vòm mũi họng, nó khác với các ung thư biểu 

mô vảy ở vùng đầu và cổ khác về dịch tễ học, mô bệnh học, bệnh sử tự nhiên 

và đáp ứng với điều trị. Bệnh hiếm gặp ở các nước Âu, Mỹ nhưng phổ biến ở 

Nam Trung Quốc và Đông Nam Châu Á, là một trong 9 loại ung thư (UT) 

thường gặp nhất và chiếm tỷ lệ cao nhất trong các ung thư vùng đầu cổ ở Việt 

Nam với tỷ lệ mắc bệnh chung là 5,3/100.000 dân và tỷ lệ tử vong là 

3,3/100.000 dân.1,2 Vòm họng nằm khuất sau các cơ quan nhạy cảm như mắt, 

mũi, tai, tuyến nước bọt mang tai, não, liên quan trực tiếp với nền sọ và một 

số dây thần kinh sọ não nên xạ trị là phương pháp điều trị chính cho hầu hết 

các giai đoạn UTVH.  

Đã có nhiều thử nghiệm lâm sàng phối hợp hóa xạ trị đồng thời 

(HXĐT) để điều trị UTVH với các phác đồ khác nhau, với số lượng người 

bệnh (NB) lớn được theo dõi trong thời gian dài, các kết quả nghiên cứu đều 

cho thấy tuy độc tính của điều trị tăng đáng kể, song tỉ lệ sống thêm của nhóm 

hóa xạ trị đồng thời vượt trội so với xạ trị đơn thuần. HXĐT với cisplatin và 

xạ trị điều biến liều (IMRT) đã được khuyến cáo là phác đồ điều trị thường 

quy cho UTVH giai đoạn II-IVB và trong đó nhóm hóa xạ trị đồng thời với 

cisplatin liều thấp hàng tuần giảm đáng kể các độc tính.3-4 Các nghiên cứu 

trong nước và quốc tế dùng phác đồ HXĐT với cisplatin liều thấp hàng tuần 

cho người bệnh UTVH đều cho thấy tỷ lệ hoàn thành phác đồ cao, các độc 

tính cấp giảm đáng kể và đáp ứng điều trị khá tốt.5,6,7 

Xạ trị UTVH bằng kỹ thuật thông thường (2D-RT; 3D-CRT) tuy có 

kiểm soát được khối u nguyên phát và hạch cổ nhưng thường gây ra các độc 

tính muộn. Xạ trị sử dụng kỹ thuật điều biến liều (Intensity Modulated 
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Radiation Therapy -IMRT) là sự tối ưu liều xạ vào từng vùng thể tích, cho 

phép tạo ra phân bố liều theo hình dạng khối u tốt hơn kỹ thuật xạ trị thông 

thường, có thể  nâng liều điều trị tại khối u và giảm liều đối với các tổ chức 

lành xung quanh, do vậy làm tăng khả năng kiểm soát khối u đồng thời làm 

giảm các độc tính nghiêm trọng đối với mô lành như khít hàm, hoại tử thùy 

thái dương, tổn thương niêm mạc vùng họng miệng và đặc biệt là khô 

miệng.8,9 

Tại Bệnh viện K, từ năm 2014 các thế hệ máy gia tốc chuẩn đa lá 

(Multileaf Colimator- MLC) đã được triển khai, do đó các kỹ thuật xạ trị tiên 

tiến nhất đang dần được áp dụng vào điều trị cho NB ung thư, trong đó có kỹ 

thuật IMRT, góp phần nâng cao chất lượng khám chữa bệnh, làm tăng sự hài 

lòng của người bệnh. Qua bước đầu triển khai kỹ thuật xạ trị IMRT kết hợp với 

hóa chất cisplatin liều thấp hàng tuần kèm theo có hoặc không có hóa trị bổ trợ 

trên người bệnh UTVH tại Bệnh viện K cho thấy các độc tính cấp giảm đáng kể, 

đáp ứng điều trị tốt.10 Tuy nhiên, kết quả trong và sau điều trị cũng như tác dụng 

không mong muốn theo về sự phối hợp này như thế nào tại Việt Nam chưa được 

đánh giá. Vì vậy chúng tôi thực hiện nghiên cứu này với mục tiêu: 

1. Đánh giá kết quả điều trị ung thư vòm họng giai đoạn IIB-III bằng 

cisplatin liều thấp hàng tuần và xạ trị điều biến liều tại Bệnh viện K. 

2. Nhận xét một số độc tính của phác đồ. 
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CHƯƠNG 1 

TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

 

1.1. Dịch tễ học và các yếu tố nguy cơ 

1.1.1. Dịch tễ học 

Trên toàn thế giới, UTVH có hơn 133.000 ca mắc mới và 80.000 ca tử 

vong, riêng Trung Quốc đã chiếm đến 40% trong số này.11 Ung thư biểu mô 

vòm họng biểu hiện sự phân bố chủng tộc và địa lý khác biệt, điều này phản 

ánh nguyên nhân đa yếu tố. UTVH lưu hành ở Trung Quốc, Châu Phi và một 

số nước ở Đông nam Á, rất hiếm gặp ở châu Âu, châu Mỹ, vùng chiếm tỉ lệ 

UTVH thấp là các nước ở Bắc Mỹ và châu Âu.1. Theo ghi nhận của IARC- 

2020 (International Agency for Research on Cancer- Cơ quan nghiên cứu ung 

thư quốc tế) tỷ lệ mắc UTVH ở Việt nam là 8,1/100.000 dân ở nam giới, nữ 

giới là 2,8/100.000 dân. Tỷ lệ mắc bệnh chung là 5,3/100.000 dân và tỉ lệ tử 

vong là 3,3/100.000 dân. Bệnh có thể gặp ở mọi lứa tuổi nhưng chiếm nhiều 

nhất là độ tuổi lao động từ 40-50 tuổi.11 

 

Hình 1.1: Tỷ lệ mắc ung thư tại Việt Nam11 
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1.1.2. Các yếu tố nguy cơ 

Sự thay đổi về mặt địa lý của tỷ lệ mắc ung thư biểu mô vòm họng gợi ý 

một nguyên nhân đa yếu tố. Ở các vùng lưu hành, nguy cơ dường như là do sự 

tương tác của một số yếu tố như yếu tố môi trường (ăn nhiều thực phẩm bảo 

quản và hút thuốc).12 Tỷ lệ mắc bệnh gia tăng ở những người trẻ tuổi ở các khu 

vực có nguy cơ cao và trung bình cho thấy rằng việc tiếp xúc với một tác nhân 

phổ biến sớm trong đời là một yếu tố quan trọng. Ở Hoa Kỳ và Châu Âu, ung 

thư biểu mô vòm họng thường liên quan đến việc sử dụng rượu và thuốc lá, đây 

là những yếu tố nguy cơ cổ điển đối với các khối u ở đầu và cổ khác.12 

* Yếu tố môi trường: Nghề nghiệp tiếp xúc với khói bụi, môi trường kém 

thông khí, hóa chất và nhất là các hydrocacbon thơm là một trong những yếu 

tố nguy cơ cao mắc bệnh UTVH. Credit và Ho đã nêu lên mối liên quan giữa ăn 

nhiều cá muối và các loại thứ ăn được bảo quản bằng muối như dưa muối, trứng 

muối, các loại củ muối từ khi còn nhỏ sẽ dẫn tới tăng nguy cơ mắc UTVH. 

Rượu, thuốc lá cũng được xem như là các yếu tố nguy cơ gây mắc bệnh này.12 

* Yếu tố sinh học: Vi rút Epstein-Barr là một trong những nguyên nhân quan 

trọng nhất của UTVH đối với NB vùng dich tễ. EBV là virút thuộc nhóm 

Herpes virút, được Epstein phát hiện lần đầu tiên vào năm 1964. EBV là virút 

DNA, được cấu tạo bởi 1 chuỗi xoắn kép polynucleotide có trọng lượng phân 

tử 108 daltons, mã hóa cho khoảng 100 acid amin khác nhau. EBV có thể gặp 

ở người khỏe mạnh bình thường (> 90% dân số), và chúng xuất hiện chủ yếu 

trong dịch tiết của niêm mạc vùng khẩu hầu. Mối liên quan giữa EBV và ung 

thư được đề cập lần đầu tiên vào năm 1964 khi Epstein nhận thấy có sự hiện 

diện của EBV trong các tế bào lymphô B của người bệnh bị u lympho Burkitt. 

Người ta thấy trong bệnh Hodgkin có hơn 50% người bệnh được phát hiện có 

EBV trong tế bào Reed-Sternberg. Theo Epstein, vai trò gây bệnh của EBV 

đối với UTVH được nêu lên bởi Odd và cộng sự vào năm 1966. Odd nhận 
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thấy nồng độ kháng thể kháng EBV trong huyết thanh tăng cao ở nhiều 

người bệnh UTVH. Tuy nhiên, chỉ vào khoảng những năm của thập niên 

90, với sự tiến bộ của miễn dịch học và sinh học phân tử người ta mới có 

thể làm sáng tỏ mối liên quan này. EBV có mặt trong cả 3 typ tế bào 

UTVH: ung thư biểu mô tế bào gai sừng hóa, không sừng hóa và kém biệt 

hóa. Tuy nhiên, số phiên bản DNA của EBV đo được ở ung thư biểu mô 

tế bào gai sừng hóa thấp hơn rất nhiều so với loại không sừng hóa và kém 

biệt hóa. Người bệnh có loại mô học không sừng hóa và kém biệt hóa tỷ 

lệ dương tính lên tới 97-100%.13 Mặt khác, người ta cũng nhận thấy sự gia 

tăng nồng độ kháng thể kháng thành phần kháng nguyên vỏ của EBV 

(Viral Capsid Antigen -VCA) và thành phần DNAse của EBV được xem 

là yếu tố dự báo nguy cơ mắc bệnh UTVH. Nghiên cứu của Chien và CS14 

cho thấy nếu có sự gia tăng của 02 loại kháng thể này thì khả năng dự báo 

nguy cơ mắc bệnh UTVH có thể tăng gấp 32,8 lần (p = 95%). Nhiều yếu 

tố có thể gây kích hoạt EBV, như các tác nhân sinh ung trong môi trường, 

khói thuốc lá hoặc tình trạng suy giảm miễn dịch. Vai trò của EBV vẫn 

còn đang được nghiên cứu vì mặc dù có đến hơn 90% dân số trên thế giới 

nhiễm EBV nhưng UTVH chỉ xuất hiện với tần suất cao ở một số vùng 

nhất định.13  

* Yếu tố di truyền 

Sự phát triển của ung thư biểu mô vòm họng phụ thuộc vào nhiều 

yếu tố như tính nhạy cảm di truyền, yếu tố môi trường và nhiễm trùng 

như nhiễm vi rút Epstein-Barr. Một số nghiên cứu về di truyền học gần 

đây cho thấy tỷ lệ mắc UTVH ở những người mà trong gia đình họ có 

người mắc bệnh này thì cao hơn bình thường. Các nghiên cứu đã chứng 

minh rằng một số kháng nguyên bạch cầu người (HLA) làm giảm hiệu quả 

trong việc kích hoạt đáp ứng miễn dịch vật chủ với nhiễm virus EBV. 



6 

Nghiên cứu tại vùng có dịch tễ mắc bệnh cao ở Nam Trung Quốc chỉ ra 

các thành phần HLA-A2, HLA-B46, HLA- B17 và HLA-B18 làm tăng 

nguy cơ mắc UTVH, trong khi HLA-A11, HLA- B13 và HLA-B27 làm 

giảm nguy có mắc bệnh.15  

1.2. Sơ lược về giải phẫu 

1.2.1. Giải phẫu vòm mũi họng 

 

Hình 1.2: Thiết đồ đứng dọc qua vòm mũi họng 16 

- Vòm họng là một khoang mở nằm ngay dưới nền sọ, phía sau hốc 

mũi. Chiều rộng có kích thước 4-5,5 cm, chiều trước sau 2,5-3,5 cm và chiều 

cao là 4 cm. 

- Phía trước vòm họng thông với hốc mũi qua cửa mũi sau. Liên quan 

phía trước với hốc mũi, hố mắt, xoang hàm và xoang sàng. Khối u tại đây 

thường gây ngạt tắc mũi, chảy máu mũi, nếu bệnh ở giai đoạn muộn sẽ gây 

xâm lấn xoang hàm, hốc mắt, xoang sàng. 

- Thành sau nằm ngang với mức của hai đốt sống cổ đầu tiên và liên 

tiếp với nóc vòm, vùng này có một đám nang kín tổ chức bạch huyết gọi là 

tuyến hạnh nhân hầu nằm dưới niêm mạc. Giai đoạn sớm khi u xuất hiện ở 

đây khó phát hiện vì không có triệu chứng, người bệnh thường được phát hiện 

khi đi khám với triệu chứng chảy máu mũi, đau đầu khi u lớn gây chén ép. 
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- Thành trên hay nóc vòm hơi cong úp xuống tương đương với thân 

xương chẩm và mỏm nền xương bướm. Các triệu chứng sớm khi u xuất hiện 

tại đây cũng chỉ là chảy máu mũi, ngạt mũi. Khi bệnh ở giai đoạn muộn thì 

khối u có thể xâm lấn nền sọ gây tổn thương các dây thần kinh sọ não, các 

triệu chứng là đau đầu, liệt thần kinh sọ… 

- Thành bên có lỗ vòi Eustachian thông với tai giữa, xung quanh có 

nhiều mô bạch huyết gọi là hạnh nhân vòi, phía sau là hố Rosenmuller, nơi 

hay xuất hiện các khối u vòm họng. Khối u tại đây gây hiện tượng ù tai từ rất 

sớm nên nhiều người bệnh có thể được phát hiện từ sớm khi bệnh xuất hiện 

tại đây. Bệnh tiến triển gây tổn thương tai cùng bên như chảy dịch, chảy máu 

tai, điếc… 

- Thành dưới hở được tạo bởi mặt trên của khẩu cái mềm, trải rộng từ 

bờ sau của xương vòm miệng đến bờ tự do của khẩu cái mềm.16 

1.2.2. Dẫn lưu bạch huyết của vòm 

 

Hình 1.3: Dẫn lưu bạch huyết của vùng đầu cổ và 6 nhóm hạch.17 

Những hiểu biết về giải phẫu của hệ hạch cổ đã góp phần quan trọng 

trong việc điều trị các bệnh ung thư vùng đầu mặt cổ. Từ vòm họng, dẫn lưu 

bạch huyết sẽ đổ về 3 nhóm hạch bạch huyết chính: chuỗi hạch sau hầu, chuỗi 
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hạch bạch huyết tĩnh mạch cảnh và chuỗi hạch cổ sau hay còn gọi là nhóm 

hạch gai. Dẫn lưu bạch huyết của vòm họng đặc biệt liên quan đến biểu hiện 

lâm sàng của bệnh nhân UTVH, hệ thống thu thập bạch huyết ban đầu là một 

mạng lưới mao mạch trong màng niêm mạc, được kết nối với một mạng lưới 

tương tự trong niêm mạc mũi, cuốn mũi và sàn sau, từ đó dẫn tới hạch nhóm 1 

là hạch sau hầu, gọi tắt là hạch Rouvière. Các hạch sau hầu dẫn đến các 

hạch cảnh trong, hạch cổ gồm các chuỗi: dưới cằm, dưới hàm, cổ trước, cổ 

bên. Có khoảng 200 hạch chạy song song với tĩnh mạch cảnh, thần kinh giao 

cảm và động mạch cảnh chia thành 5 nhóm bao gồm dưới cằm, dưới hàm, dãy 

cảnh, nhóm gai và thượng đòn. Đặc biệt là nhóm hạch nằm giữa cơ nhị thân 

và thân giáp lưỡi mặt, ở đây có hạch Kuttner được coi là một hạch chính. Các 

mạng lưới bạch huyết vùng sau họng, vùng vòm mũi họng, amidan, dưới cằm, 

dưới hàm đều đổ về dãy cảnh trong. Nhóm gai tiếp nhận bạch mạch của các 

hạch dưới cơ nhị thân, hạch chẩm đổ vào dãy cổ ngang. Nhóm hạch thượng 

đòn cũng liên quan đến dẫn lưu bạch huyết của các khối u vùng đầu mặt cổ. 

Do mạng lưới hệ bạch huyết phong phú nên di căn hạch trong UTVH rất sớm 

đặc biệt là đối với thể ung thư biểu mô không biệt hóa. Có tới 90% người 

bệnh có di căn hạch tại thời điểm chẩn đoán trong đó có 60-80% trường hợp 

hạch to, khoảng 40-50% trường hợp có di căn hạch cổ cả hai bên.17 

1.3. Triệu chứng lâm sàng và chẩn đoán ung thư vòm họng 

1.3.1. Triệu chứng lâm sàng 

UTVH giai đoạn sớm thường không có triệu chứng. Các triệu chứng ban 

đầu thường không rõ ràng và dễ nhầm lẫn với các bệnh khác. Thời gian trung 

bình từ khi xuất hiện triệu chứng đầu tiên đến lúc được chẩn đoán bệnh 

khoảng 5-8 tháng.12 Triệu chứng lâm sàng thể hiện 3 nhóm như nổi hạch cổ, 

triệu chứng của u nguyên phát và các triệu chứng di căn xa. Khối u nguyên 

phát gây các triệu chứng mũi, tai,  thần kinh, mắt và đau đầu. 
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 - Hạch cổ: Theo đa số các tác giả, hạch là triệu chứng thường gặp ở giai 

đoạn toàn phát nhưng nhiều nghiên cứu cho thấy hạch thường là triệu chứng 

đầu tiên của bệnh, ban đầu hạch nhỏ không đau dễ bị bỏ qua, có thể ở một bên 

hoặc hai bên cổ. Trong thời kỳ toàn phát, hạch là triệu chứng thường gặp nhất 

ở các thể, chiếm tới 90%.18 

 - Triệu chứng của tai: Thường có biểu hiện là ù tai, nghe kém, chảy mủ 

tai. Thể bệnh này thường kết hợp với các thể bệnh khác.18 

 - Các triệu chứng của mũi: Với các triệu chứng như tắc mũi, chảy nước 

mũi, ngửi kém hay không ngửi thấy, nguyên nhân là do khói u vòm che lấp 

hoặc lan rộng đến cửa mũi sau. Thể này ít khi xuất hiện đơn thuần mà thường 

phối hợp với các thể bệnh khác, chảy máu mũi hoặc khạc đờm lẫn máu do 

máu chảy từ khối u qua thành họng sau xuống miệng hoặc máu chảy qua cửa 

mũi trước.18 

 - Đau đầu là triệu chứng khá phổ biến, chiếm 18-35%. Đau đầu là dấu hiệu 

của xâm lấn nền sọ hoặc nội sọ, thường đau một bên vùng chẩm thái dương.18 

 - Thể thần kinh thường gặp ở những thể UTVH lan lên nền sọ và gây 

tổn thương các dây thần kinh sọ, thường gặp nhất là tổn thương dây V và VI, 

với biểu hiện dị cảm hoặc tê bì nửa mặt, lác trong và nhìn đôi.41,42 Tổn thương 

dây III, IV thường kèm theo tổn thương dây V và VI, với triệu chứng liệt 

hoàn toàn các cơ vận nhãn. Các dây IX, X, XI có thể bị tổn thương khi u xâm 

lấn vào lỗ tĩnh mạch cảnh. Dây XII có thể bị xâm lấn khi u phát triển vào ống 

thần kinh hạ thiệt.18 

1.3.2. Nội soi tai mũi họng 

Nội soi tai mũi họng giúp đánh giá tổn thương đại thể khối u, vị trí và mức 

độ xâm lấn bề mặt niêm mạc vòm mũi họng. Ngoài ra còn giúp sinh thiết tổn 

thương nghi ngờ. Nội soi còn giúp theo dõi, chăm sóc trong điều trị và đánh 

giá tái phát, nhất là các tổn thương tái phát tại niêm mạc vòm mũi họng. 
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• Nội soi vòm bằng ống soi mềm: Là phương pháp tốt nhất để đánh giá 

tổn thương qua đó sinh thiết u một cách chính xác. Góc độ quan sát của ống 

soi mềm có thể đạt tới hướng nhìn là 360o. Dưới sự phóng đại của ống soi 

mềm cho phép quan sát đánh giá kỹ, và phát hiện các bệnh tích khi còn nhỏ, 

thâm nhiễm, vết loét trợt nông ở bề mặt niêm mạc. 

• Soi vòm họng bằng ống cứng phóng đại: đây là phương pháp hay sử 

dụng nhất hiện nay do tính tiện lợi của nó. Phương pháp này đòi hỏi trang 

thiết bị gồm bộ nguồn, ống nội soi loại mũi xoang 0o, 30o và 70o. Nội soi 

phóng đại có thể được thu và phóng đại trên màn hình để cùng hội chẩn, thảo 

luận và học tập. 

• Nội soi NBI (Narrow Banding Imaging - NBI endoscopy): là nội soi với 

dải tần ánh sáng hẹp sử dụng ánh sáng đơn sắc với bước sóng ngắn có thể phát 

hiện sự tăng sinh bất thường của hệ vi mạch máu nông trong lớp niêm mạc, từ 

đó có thể gợi ý để phát hiện rất sớm tổn thương ung thư vòm mũi họng. 

 

Hình 1.4. Tổn thương phẳng ở hõm trái Rosenmüller trên NBI19 

A, Khi chụp bằng ánh sáng trắng, không phát hiện tổn thương rõ ràng. B, 

Trong quá trình chụp ảnh dải hẹp (NBI), quan sát thấy các vòng mao mạch trong 

mao mạch giãn ra, méo mó, không đều và giống như giun đất. Mẫu sinh thiết do 

NBI hướng dẫn đã được xác nhận là ung thư biểu mô không sừng hóa không biệt 

hóa. 
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1.3.3. Chẩn đoán hình ảnh 

1.3.3.1. Chụp cắt lớp vi tính: 

Chụp cắt lớp vi tính (CLVT) đây là phương pháp chụp hiện đại sử 

dụng tia X và hệ thống detector thu thập tín hiệu khác nhau của từng 

điểm trong cơ thể sau đó tái tạo lại hình ảnh theo từng lớp cắt. Phương 

pháp này có thể xác định chính xác hình ảnh khối u vòm họng  bằng 

chụp theo tư thế Axial từ nền sọ đến dưới xương đòn, có dùng thuốc 

cản quang tĩnh mạch: kích thước, vị trí, sự lan rộng của khối u và tổn 

thương hạch vùng, nó đặc biệt có giá trị khi đánh giá tổn thương xương 

nền sọ.20  

Khối u nhỏ: khoảng 13% UTVH ở giai đoạn T1 dễ bị bỏ sót khi 

thăm khám. Trên phim chụp CLVT có thể thấy sự khác nhau giữa lớp 

niêm mạc và dưới niêm mạc bị thâm nhiễm ở thì tiêm thuốc cản quang; 

hố Rosenmuller có thể hơi phình rộng; sự mất cân đối thành bên vòm 

họng; sự lan ra phía trước của u liên quan tới vòi Eustachi, khi u to ra 

làm phình rộng khoang khí mũi hầu ở giữa đôi khi phình rộng sang phía 

bên và khoang cạnh hầu, tổn thương ngấm thuốc cản quang mạnh, 

không đều.20 

Khối u lớn: Hình ảnh dày lên của các hốc mũi hầu, kèm phình rộng 

của tổ chức mềm vào trong khoang chứa khí, đầy góc giữa thành sau và 

bên; hình ảnh xóa và che lấp vòi Eustachi; bờ trong của mũi hầu bị đè đẩy 

bởi u nguyên phát và bờ sau bị đè đẩy bởi hạch sau hầu. Sự lan rộng của 

khối u qua đường giữa làm dầy lên tổ chức phần mềm trước cột sống, 

xung quanh cơ dài cổ đầu. Sự lan rộng của khối u lên phía trên có thể thấy 

rõ trên các lớp cắt trán, khi u lan xuống phía dưới dễ phát hiện hơn do sự 

phình rộng vào khoang khí. 
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Hình 1.5: Tổn thương T2 trên hình ảnh CLVT20 

Tổn thương xâm lấn khoang cận hầu (T2). Hình ảnh T1W tương phản 

dọc trục cho thấy u xâm lấn (mũi tên trắng) với phần mở rộng bên trái của 

vòm họng. Toàn bộ cơ nâng vòm miệng bình thường (mũi tên đỏ), cơ căng 

vòm miệng (mũi tên xanh), cân nền hầu (mũi tên đen) và khoang cận hầu 

(mũi tên vàng) ở bên phải bình thường. 

 

Hình 1.6: UTVH với sự xâm lấn nền sọ (T3)20 

Cửa sổ xương trên hình ảnh CLVT cho thấy khối u lớn lấp đầy vòm 

họng và khoang mũi với sự phá hủy xương bướm, bao gồm cả nền chân bướm 

bên phải (mũi tên). Xuất hiện tràn dịch tai giữa bên phải. 

1.3.3.2. Chụp cộng hưởng từ (CHT) 

Đối với UTVH, nhờ đặc điểm đối quang của tổ chức phần mềm rất cao và 

có thể tạo hình ảnh trên nhiều mặt phẳng khác nhau nên hình ảnh của CHT ưu thế 
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hơn nhiều kỹ thuật khác trong chẩn đoán và đánh giá giai đoạn bệnh. Chụp CHT 

có giá trị trong đánh giá tổn thương phần mềm, nó đặc biệt có giá trị khi chẩn 

đoán sự xâm nhiễm của tế bào ung thư vào hệ thống bạch huyết ở vùng cổ. Chụp 

CHT cho các hình ảnh giải phẫu chi tiết nhất ở T1, trong khi T2 cho ra ảnh có độ 

đối quang cao giữa các tổ chức khác nhau, vì vậy cho phép nhận biết rõ giới hạn u 

và nhất là đánh giá xâm lấn tổ chức phần mềm lân cận. Hình ảnh cộng hưởng từ 

thường quy trong khảo sát các khối u vùng vòm mũi họng bao gồm 3 chuỗi xung 

cơ bản. Độ dày lát cắt là 3-5mm.20 

- Xung T1W khảo sát sự xâm lấn xương nền sọ ở mặt phẳng ngang và 

đứng dọc. 

- Xung T2W để đánh giá thêm sự xâm lấn sớm của u vào khoang cạnh hầu, 

các xoang, ứ dịch tai giữa và phát hiện hạch cổ di căn. 

- Xung T1W có tiêm cản quang để đánh giá phạm vi xâm lấn của u, bao 

gồm xâm lấn thần kinh và xâm lấn nội sọ, khảo sát ở mặt phẳng ngang và 

đứng ngang. 

  
                            A                                                                        B 

Hình 1.7: Tổn thương UTVH giai đoạn T1 (A) và T2 (B) trên xung T1W20 

(A) UTVH khu trú ở vòm họng (T1). Hình ảnh T1W tăng cường tương phản 

cho thấy khối u nhỏ (mũi tên ngắn) tập trung ở hố Rosenmüller bên trái (mũi tên 

dài), là vị trí phổ biến nhất của bệnh ung thư này và liên quan đến thành sau. Khối 

u giới hạn ở vòm họng và có một hạch nhỏ di căn sau hầu bên trái (mũi tên cong).  

(B) UTVH xâm lấn trước cột sống (T2). Hình ảnh tăng cường độ tương phản 

T1W cho thấy (mũi tên thẳng) với sự lan rộng chủ yếu về phía sau vào các cơ dài 

(đầu mũi tên) và xương sống (mũi tên cong). 
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                          A                                                            B 

Hình 1.8: Tổn thương UTVH giai đoạn xâm lấn20 

(A) UTVH với sự xâm lấn lỗ liên hợp nền sọ hình ảnh CHT xung T1W cản 

quang cho thấy khối u (mũi tên thẳng) với sự xâm lấn nền sọ ở lỗ bầu dục (đầu 

mũi tên) và xâm lấn vào xoang hang (mũi tên cong). (B)Người bệnh có hạch cổ 

di căn sau hầu (N1). Axial T1W cho thấy hạch di căn (mũi tên) ở vùng sau hầu 

bên trái, thường là cấp độ đầu tiên cho sự lan rộng của hạch. 

Ngoài chức năng chẩn đoán và xác định tổn thương xâm lấn, hình 

ảnh CHT còn xác định thể tích xạ trị điều biến liều. Xác định và phân bố 

liều chính xác cho thể tích điều trị và cơ quan nguy cấp đóng vai trò quyết 

định tới kết quả của IMRT. Trong UTVH, thể tích chỉ định điều trị nhận 

liều lên đến 70 Gy, rất gần các cơ quan như mắt, ốc tai, giao thoa thị giác, 

dây thần kinh thị giác, thân não, tủy sống, và tuyến nước bọt mang tai. Vì 

vậy, cần phải tối ưu phân bố liều chỉ định theo hình dạng thể tích điều trị, 

đồng thời giới hạn liều cho các cơ quan nguy cấp. 

Chụp cắt lớp vi tính và cộng hưởng từ được sử dụng để xác định thể 

tích xạ trị trong ung thư đầu-cổ. CLVT được sử dụng phổ biến trong kế 

hoạch xạ trị 3D theo hình dạng khối u (3D-CRT) vì cung cấp hình ảnh 

chính xác theo không gian 3 chiều cao hơn CHT. CLVT còn có lợi thế 

trong phát hiện các tổn thương xâm lấn xương nhưng, nhược điểm là 

tương phản các mô mềm kém. Trong khi đó, CHT cung cấp độ tương 

phản mô mềm cao và hình ảnh xâm lấn mô mềm xung quanh của khối u. 
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Tuy nhiên, CHT cũng có nhược điểm như độ chính xác không gian 3 

chiều thấp hơn CLVT, có thể bị nhiễu tín hiệu bởi các yếu tố khác. Vì vậy 

CHT không thể sử dụng đơn thuần trong lập kế hoạch xạ trị. Sự kết hợp 

hình ảnh CLVT và CHT là cần thiết trong lập kế hoạch xạ trị, vì thông tin 

bổ sung lẫn nhau giúp xác định chính xác thể tích xạ trị.3 Khi lập kế 

hoạch xạ trị IMRT, một số tác giả so sánh thể tích xạ trị được xác định 

trên hình ảnh CLVT và CHT, sau đó đánh giá phân bố liều của thể tích 

điều trị và các cơ quan nguy cấp khi kết hợp 2 hình ảnh trên. Kết quả, thể 

tích xạ trị trên CHT lớn hơn trong 74% trường hợp, hình dạng phức tạp 

hơn và có thể không bao gồm thể tích điều trị được xác định trên phim 

CLVT. Kế hoạch IMRT khi có kết hợp CLVT và CHT giúp cải thiện phân 

bố liều cho PTV và giảm liều cho cơ quan lành lân cận.21 

1.3.4. Hình ảnh PET/CT trong chẩn đoán và điều trị  

Độ nhạy, độ đặc hiệu, độ chính xác, giá trị tiên đoán dương và giá trị 

tiên đoán âm của FDG PET/CT (lần lượt là 96%, 94%, 95%, 96% và 94%) tốt 

hơn đáng kể so với CLVT (71%, 76%, 73%, 80% và 67%; p <0,05).22 Do đó, 

Hình ảnh FDG-PET/CT là phương pháp có giá trị cho chẩn đoán di căn 

hạch, di căn xa, lập kế hoạch xạ trị, tiên lượng bệnh, đánh giá đáp ứng và 

theo  dõi phát hiện tái phát trong UTVH.3 

Chẩn đoán giai đoạn khối u: Do độ tương phản mô mềm và không 

gian vượt trội, hình ảnh CHT là ưu tiên lựa chọn để đánh giá tổn thương 

u nguyên phát. Một nghiên cứu bởi Ng và cộng sự so sánh hiệu quả của 

hình ảnh FDG- PET/CT và CHT trong đánh giá giai đoạn u trên 111 

người bệnh UTVH.23 FDG-PET/CT chẩn đoán tăng giai đoạn trong 8-

10% trường hợp và giảm giai đoạn trong 17-23% trường hợp. Sự khác 

nhau giữa FDG-PET/CT và CHT là phát hiện tổn thương xương trong 

16% trường hợp, tổn thương nội sọ trong 14% trường hợp và tổn thương 
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khoang cạnh hầu trong 19% trường hợp. Nguyên nhân là do hấp thu FDG 

kém ở vùng xương nền sọ và xoang hang khi tổn thương u xâm lấn vùng 

này ở giai đoạn sớm và độ phân giải của PET thấp hơn CHT. Hơn nữa, 

hấp thu FDG mạnh ở nhu mô não cũng là nguyên nhân gây khó phát hiện 

tổn thương ở vùng nền sọ và xoang hang. Mặt khác, PET/CT được cho 

phát hiện quá mức tổn thương vùng cạnh hầu do không phân biệt được 

chi tiết cấu trúc giải phẫu như CHT hoặc do tán xạ của FDG.23 

 

Hình 1.9: Hình ảnh CLVT, PET và PET/CT trên người bệnh UTVH di căn phổi22 

Chẩn đoán giai đoạn hạch vùng: Hình ảnh FDG-PET/CT có độ chính xác 

cao trong  đánh giá hạch cổ di căn của UTVH, đặc biệt là hạch cổ di căn có 

kích thước dưới 1cm. PET/CT có độ nhạy 97-100% và độ đặc hiệu 73-97% 

trong đánh giá hạch cổ di căn của UTVH, trong khi đó CHT có độ nhạy 84-

92% và độ đặc hiệu 73-97%. Tuy nhiên, PET/CT hạn chế trong chẩn đoán di 

căn hạch sau hầu với độ nhạy và độ đặc hiệu tương ứng là 88% và 94%, so 

với 96% và 100% với CHT.23 
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Chẩn đoán di căn xa: Hình ảnh FDG PET/CT có độ chính xác cao 

trong chẩn đoán di căn xa của UTVH so với chẩn đoán hình ảnh thông 

thường. PET/CT có độ nhạy cao nhất trong phát hiện tổn thương di căn trung 

thất (100%), xương (89%), phổi (86%) và gan (50%).23  

Lập kế hoạch và đánh giá và tiên lượng điều trị: Hình ảnh FDG 

PET/CT ngày càng được sử dụng rộng rãi trong lập kế hoạch xạ trị cho người 

bệnh UTVH. Các tác giả thấy rằng khá hợp lý khi bao gồm các vùng có SUV 

≥ hoặc ≥ 50% SUV tối đa để hỗ trợ xác định thể tích khối u thô (GTV).22 

FDG PET/CT còn có khả năng đánh giá sớm phản ứng của khối u trong quá 

trình điều trị, những NB giảm SUV tối đa dưới 2,5 là đáp ứng hoàn toàn, thời 

gian sống thêm ở nhóm NB này so với nhóm đáp ứng 1 phần là cao hơn có ý 

nghĩa thống kê.22 Thông tin trao đổi chất về khối u thu được từ quét FDG 

PET/CT đã được chứng minh là có giá trị cao trong việc dự báo tiên lượng, 

điểm CUT-OF của SUV tối đa cho u và hạch là 9,3 và 7,4.22 

1.3.5. Xét nghiệm Epstein-Barr Virus (EBV) trong chẩn đoán và điều trị 

ung thư vòm mũi họng 

 Theo phân loại TNM-8 (AJCC 2017) nếu hạch cổ di căn  ung thư chưa rõ 

nguyên phát có EBV dương tính, được phát hiện trong mẫu mô sinh thiết bao 

gồm phương pháp lai tại chỗ cho RNA  không mã hóa protein (EBER) và hóa 

mô miễn dịch cho protein màng dạng tiềm ẩn (LMP1) thì bệnh sẽ được chẩn 

đoán là UTVH với giai đoạn TX hoặc T1.24 

 Năm 2021, CSCO (Hội ung thư lâm sàng Trung Quốc) và ASCO (Hội 

ung thư lâm sàng Hoa Kỳ) đã đồng thuận khuyến cáo UTVH giai đoạn II 

(N0) theo AJCC năm 2017 là hóa trị không được chỉ định, nhưng có thể hóa 

xạ trị đồng thời nếu thể tích u lớn hoặc nồng độ EBV-DNA trong huyết thanh 

cao, tuy nhiên, hướng dẫn điều trị của CSCO và ASCO không đưa ra ngưỡng 

nồng độ EBV- DNA trước điều trị.3 Nhiều nghiên cứu đã đưa ra ngưỡng nồng 

độ EBV- DNA  trong huyết thanh trước điều trị tiên lượng xấu cho sống thêm 

từ 300-4000 copies/ml.24,25 
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Hướng dẫn thực hành lâm sàng của NCCN (Mạng lưới ung thư Quốc gia 

Mỹ 2022) khuyến cáo định lượng nồng độ EBV- DNA trước điều trị UTVH, 

thời điểm sau hóa trị tân bổ trợ, 1-4 tuần sau xạ trị và tối thiểu 1 lần/năm để 

theo tiên lượng và theo dõi.26 

1.3.6. Chẩn đoán Giải phẫu bệnh- tế bào UTVH 

Từ năm 2017 WHO phổ biến trong thực hành lâm sàng và nghiên cứu 

bao gồm 3 loại sau. 

- Ung thư biểu mô tế bào vảy sừng hóa 

- Ung thư biểu mô không sừng hóa, gồm ung thư biểu mô không sừng 

hóa biệt hóa và ung thư biểu mô không sừng hóa không biệt hóa. 

- Ung thư biểu mô tế bào vảy dạng đáy.27 

Xét nghiệm tế bào học: 

 Đây là xét nghiệm đơn giản dễ làm và có thể thực hiện được ở cả hai 

vị trí khối u vòm mũi họng và hạch cổ. 

- Với khối u: Có thể quệt lấy tế bào bong ở vòm họng hoặc bấm sinh thiết 

khối u rồi áp lam kính vào khối bệnh phẩm sau đó nhuộm và đọc tiêu bản. 

- Với hạch: Dùng kim to chọc hút lấy tế bào trực tiếp lấy tế bào từ khối 

hạch nghi ngờ rồi phết lên lam kính, nhuộm và đọc. 

 Chẩn đoán tế bào học chỉ có tác dụng giúp định hướng, không có vai 

trò quyết định trong chẩn đoán. Ngoài ra tế bào học còn có vai trò nhất định 

trong sàng lọc phát hiện sớm ung thư, có thể thực hiện ở tuyến y tế cơ sở. 

1.3.7. Chẩn đoán giai đoạn bệnh: 

 Hiện tại phân loại giai đoạn AJCC-8 từ năm 2017 đã được sử dụng phổ 

biến trên thực hành lâm sàng, tuy nhiên chúng tôi lựa chọn NB đưa vào 

nghiên cứu lấy giai đoạn theo AJCC 2010.28 vì tại thời điểm tiến hành nghiên 

cứu TNM theo AJCC-8 chưa được cập nhật. 
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T - Khối u nguyên phát (Tumor) 

TX: Không thể đánh giá được u nguyên phát  

T0: Không có bằng chứng của u nguyên phát  

Tis: Ung thư biểu mô tại chỗ 

T1: U giới hạn trong vòm hoặc lan xuống họng miệng và/hoặc hốc mũi 

nhưng chưa lan đến khoang cận hầu 

T2: U xâm lấn khoang cận hầu 

T3: U xâm lấn các cấu trúc xương và/hoặc các xoang cạnh mũi 

T4: U xâm lấn nội sọ và/hoặc các dây thần kinh sọ não, hốc mắt, hạ họng 

hố thái dương hoặc khoang cơ nhai. 

N- Hạch vùng (Node) 

NX: Không thể đánh giá được hạch vùng 

No: Không có di căn hạch vùng cổ. 

N1: Di căn một hay nhiều hạch cổ cùng bên đường kính lớn nhất ≤ 

6cm phía trên hố thượng đòn và/hoặc một hay nhiều hạch cận hầu cùng bên 

hoặc hai bên đường kính lớn nhất ≤ 6cm. 

N2: Di căn một hoặc nhiều hạch cổ 2 bên đường kính ≤ 6cm phía trên 

hố thượng đòn 

N3: Di căn một hoặc nhiều hạch cổ > 6cm và/hoặc hạch trong hố 

thượng đòn 

N3a Hạch có đường kính lớn nhất > 6cm 

N3b: Hạch trong hố thượng đòn 

M- di căn xa 

Mo: Chưa di căn xa 

M1: Có di căn xa 
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Xếp loại giai đoạn bệnh 

Giai đoạn 0 Tis N0 M0 

Giai đoạn I T1 N0 M0 

Giai đoạn II T1 

T2 

N1 

N0-1 

M0 

M0 

Giai đoạn III 

 

Giai đoạn IVA 

T1-2 

T3  

T4 

N2 

N0-2  

N0-2 

M0 

M0  

M0 

Giai đoạn IVB T bất kỳ N3 M0 

Giai đoạn IVC T bất kỳ N bất kỳ M1 

 

Bảng 1.1: Chẩn đoán giai đoạn của UTVH (AJCC-7th- 2010) 

      T0 T1 T2 T3 T4 

N0 0 I IIA IIIA IVA 

N1 IIB IIB IIB IIIA IVA 

N2 IIIB IIIB IIIB IIIB IVA 

N3 IVB IVB IVB IVB IVB 

M1 IVC IVC IVC IVC IVC 

 

1.4. Điều trị ung thư vòm mũi họng 

Có nhiều tiến bộ trong điều trị UTVH, từ xạ trị đơn thuần bằng máy xạ trị 

Cobalt cho tất cả các giai đoạn bệnh đến xạ trị 3D-CRT, xạ trị IMRT, xạ trị 

proton, xạ trị hạt nặng, điều trị đa mô thức kết hợp hóa trị. Cùng với tiến bộ trong 

lĩnh vực kỹ thuật xạ trị thì chẩn đoán hình ảnh và nhiều thử nghiệm lâm sàng cũng 

phát triển theo. Hiện nay, xạ trị vẫn là 1 trong những phương pháp điều trị chính 
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và xạ trị điều biến liều được khuyến cáo ưu tiên trong điều trị UTVH. Hóa xạ trị 

đồng thời  với cisplatin có hóa chất tân bổ trợ hoặc hóa chất bổ trợ là phác đồ tiêu 

chuẩn điều trị ung thư vòm mũi họng giai đoạn tiến triển.29 

1.4.1. Phẫu thuật 

Phẫu thuật không có vai trò chính trong điều trị triệt căn UTVH do: đặc 

điểm bệnh học của bệnh thường di căn sớm, thể mô bệnh học của UTVH đáp ứng 

khá tốt với hóa trị và xạ trị, vòm họng nằm ở vị trí liền kề nhiều tổ chức nguy cấp 

nên phẫu thuật khó khăn và có nhiều biến chứng, do vậy phẫu thuật chỉ áp dụng 

trong sinh thiết hạch để chẩn đoán mô bệnh học hoặc lấy hạch còn lại sau khi điều 

trị tia xạ. Tuy nhiên, trong điều trị triệu chứng sau điều trị, phẫu thuật có vai trò rất 

quan trọng trong những trường hợp còn tổn thương dai dẳng sau điều trị, tổn 

thương hoại tử vòm họng mà điều trị nội khoa không kết quả gây ảnh hưởng rất 

lớn tới chất lượng cuộc sống của người bệnh.30,31 

 

Hình 1.10: Khối u vòm họng hoại tử sau xạ trị được phẫu thuật nội soi 32 
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1.4.2. Hóa trị 

1.4.2.1. Các phương thức hóa trị 

Điều trị hóa chất trong UTVH được chỉ định cho giai đoạn tiến triển. 

Năm 2021, trên cơ sở tổng hợp dữ liệu của 108 nghiên cứu, hướng dẫn thực hành 

lâm sàng của ASCO và CSCO đã thống nhất khuyến cáo điều trị UTVH giai đoạn 

II-IVA chia thành các dưới nhóm trên cơ sở xếp loại TNM phiên bản 8 năm 

2017.3 

 Giai đoạn II theo AJCC 2017: ASCO và CSCO chia thành 2 dưới nhóm là 

T2N0 và T1-2N1. 

- Với T2N0, chỉ xạ trị đơn thuần, có thể kết hợp hóa xạ trị đồng thời nếu thể 

tích u lớn hoặc nồng độ EBV- DNA huyết thanh cao. Tuy nhiên, ngưỡng nồng độ 

EBV- DNA là bao nhiêu thì ASCO và CSCO chưa thống nhất. 

- Với T1-2N1, hóa xạ trị đồng thời có thể được chỉ định. 

 Giai đoạn III-IVA: ASCO và CSCO chia thành 2 dưới nhóm là T3N0 và 

giai đoạn III-IVA ngoại trừ T3N0. 

- Với T3N0, hóa xạ trị đồng thời được chỉ định, hóa trị bổ trợ hoặc tân bổ 

trợ có thể chỉ định do tiên lượng của nhóm T3N0 tốt hơn các dưới nhóm khác. 

- Với giai đoạn III-IVA ngoại trừ T3N0, hóa trị bổ trợ được chỉ định trước 

hoặc sau hóa xạ trị đồng thời. 

Hóa trị tân bổ trợ: 

 Hóa trị tân bổ trợ còn gọi là hóa trị cảm ứng. Đây là cách sử dụng hóa trị 

trước khi tiến hành xạ trị, được sử dụng từ đầu những năm 1980 tại Hongkong. Có 

nhiều phác đồ hóa trị tân bổ trợ khác nhau dựa trên cisplatin như phối hợp 

cisplatin (100mg/m2) và 5-FU (1000m/m2) truyền liên tục 5 ngày, thực hiện lập lại 

mỗi 21 ngày, hoặc cisplatin (100mg/m2) phối hợp với bleomycin và epirubicin 

hoặc cisplatin (60mg/m2) phối hợp 5-FU, leucovorin, epirubicin và mitomycin. 

Hóa trị tân bổ trợ chỉ định chủ yếu cho các người bệnh UTVH có u và hạch lớn, 
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mục đích là làm giảm thể tích u và hạch hỗ trợ cho việc giảm thể tích xạ trị, giảm 

nguy cơ gia tăng độc tính của xạ trị trên các cơ quan lân cận, tuy nhiên theo tổng 

kết của Chen 2021 thì hóa trị tân bổ trợ không cải thiện thời gian sống thêm so với 

các phương pháp khác.33  

Hóa xạ trị đồng thời: 

 Sử dụng hóa xạ trị đồng thời cho các UTVH giai đoạn tiến triển tại chỗ, tại 

vùng, chưa có di căn xa do hóa trị có thể kiểm soát các vi di căn vào thời điểm 

chẩn đoán, và làm tăng tính nhạy cảm xạ của các tế bào ung thư.34 Từ báo cáo 

nghiên cứu của nhóm Intergroup 0099 năm 1998, tiêu chuẩn thực hành điều trị 

các UTVH giai đoạn tiến triển tại chỗ ở các nước vùng Bắc Mỹ là hóa xạ trị đồng 

thời với cisplatin 100mg/m2 da mỗi 3 tuần trong 3 chu kỳ, sau đó là 3 chu kỳ hóa 

trị bổ trợ bằng cisplatin 80mg/m2 da và 5-Fu 1000mg/m2 da ngày 1-4 cách nhau 

mỗi 3 tuần. Sau đó, một số nghiên cứu pha III ở các nước trong và ngoài vùng 

dịch tễ so sánh giữa xạ trị đơn thuần với hóa xạ trị đồng thời như các nghiên cứu 

của Lin,34 Al-Sarraf,35 Chan,36 Lee.37 Thuốc sử dụng trong mỗi nghiên cứu này 

cũng thay đổi. Cách thức phối hợp cũng khác nhau như sử dụng cisplatin liều 

hàng tuần như Chen và CS,5 Chan và CS38 hoặc cisplatin liều cao mỗi 3 tuần như 

Al-Saraff, Wee, Lee, Lin, Kwong, Zhang…, hoặc phối hợp 2 thuốc với căn bản là 

cisplatin (Lin và cs). Các nghiên cứu cho thấy, lợi ích của hóa xạ trị đồng thời trên 

sống thêm và độc tính thay đổi rất nhiều theo phác đồ hóa trị. Theo một số tác giả 

Châu Á, do yếu tố thể chất hạn chế của người Á đông, nếu hóa-xạ trị đồng thời 

theo các phác đồ Âu-Mỹ thì tỷ lệ độc tính và nguy cơ tử vong cao. Do vậy, nghiên 

cứu thử sử dụng cisplatin liều thấp 30 - 40 mg/m2 mỗi tuần nhằm đánh giá độc 

tính và đáp ứng. Các kết quả bước đầu cho thấy hóa-xạ trị đồng thời với cisplatin 

liều thấp mỗi tuần có khả năng dung nạp tốt hơn và ít độc tính hơn.39 Cho đến nay, 

việc xác lập phác đồ hóa trị tối ưu trong hóa - xạ trị đồng thời vẫn còn được 

nghiên cứu đánh giá. Tuy có sự khác biệt về phương thức phối hợp hóa-xạ trị, 
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nhưng các nghiên cứu đều cho kết luận hóa-xạ trị đồng thời cải thiện có ý nghĩa 

thống kê về sống thêm toàn bộ, sống thêm không tái phát, sống thêm bệnh không 

tiến triển hơn hẳn so với xạ trị đơn thuần.40,41,42  

Hóa trị bổ trợ: 

 Từ kết quả nghiên cứu 0099 của Al-sarraf, lần đầu tiên báo cáo cho thấy 

hóa-xạ trị đồng thời có hóa trị bổ trợ bằng 03 chu kỳ cisplatin-5FU cho sống thêm 

tốt hơn so với hóa-xạ trị đồng thời không có HC bổ trợ. Tuy nhiên, hóa trị bổ trợ 

sau HXĐT có tỷ lệ NB tuân thủ không cao do độc tính của hóa chất trên chức 

năng tạo máu và gan thận lớn. Có đến 15% người bệnh trong các nghiên cứu này 

từ chối tiếp tục hoàn tất kế hoạch điều trị do các độc tính cấp của hóa hoặc xạ trị. 

Tác giả Baujat phân tích gộp thực hiện vào năm 2006, tổng hợp trên 1.753 người 

bệnh từ 8 công trình nghiên cứu khác nhau đã thấy có nhiều lợi ích có ý nghĩa của 

hóa trị bổ trợ.43  

Hóa trị triệu chứng: 

Chỉ định của hóa trị triệu chứng là UTVH tái phát hoặc di căn xa. Sống 

thêm của các người bệnh di căn thay đổi tùy theo vị trí di căn và thời gian từ lúc 

kết thúc điều trị đến lúc di căn. Trong các thử nghiệm lâm sàng đánh giá vai trò 

của hóa trị, không có nghiên cứu ngẫu nhiên nào so sánh giữa nhóm có hóa trị và 

nhóm chỉ chăm sóc nâng đỡ đơn thuần, do vậy các dữ liệu hiện nay về vai trò của 

hóa trị đối với các UTVH tái phát hoặc di căn xa phần lớn là các nghiên cứu hồi 

cứu pha 2. Những năm 1990 một số nghiên cứu pha 2 sử dụng cisplatin cho các 

UTVH tái phát hoặc di căn xa cho thấy trung vị sống còn toàn bộ thay đổi từ 11-

19 tháng, trung vị thời gian bệnh tiến triển từ 5-10 tháng. Không có nghiên cứu 

nào so sánh giữa các phác đồ hóa trị khác nhau, do đó khó có thể đưa ra kết luận 

đâu là phác đồ chuẩn. Lựa chọn thuốc chủ yếu dựa vào các yếu tố như PS, bệnh đi 

kèm, kinh nghiệm…Tuy nhiên các phác đồ dựa trên cisplatin có phối hợp 5-FU, 

taxanes, hoặc gemcitabine là những phác đồ phổ biến tại các nước Châu Á.3 
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1.4.3. Xạ trị 

Tế bào UTVH rất nhạy cảm với bức xạ ion hóa; xạ trị là phương pháp điều 

trị chính cho bệnh ở các giai đoạn chưa di căn xa. Xạ trị đơn thuần là phương pháp 

triệt căn cho giai đoạn sớm T1N0M0 và hóa xạ trị đồng thời kết hợp là phác đồ 

tiêu chuẩn điều trị UTVH giai đoạn tiến triển tại chỗ, tại vùng.3 Các kỹ thuật xạ trị 

đã phát triển từ xạ trị 2D tới 3D-CRT và sau đó là IMRT. Năm 2021, Hướng dẫn 

thực hành lâm sàng của ASCO và CSCO khuyến cáo bằng chứng cao, IMRT nên 

được sử dụng để điều trị tất cả người bệnh UTVH giai đoạn chưa di căn xa. Nếu 

không có IMRT, người bệnh nên được chuyển tới các trung tâm có IMRT bất cứ 

khi nào có thể.3 

Kỹ thuật xạ trị 3D theo hình dạng khối u (3D-CRT): Hệ thống lập kế hoạch 

theo 3D là một tiến bộ trong tính toán phân bố tối ưu liều lượng. Kỹ thuật 3D-

CRT thực hiện trên cơ sở của hệ thống lập kế hoạch xạ trị 3D sử dụng hình ảnh 

CLVT mô phỏng và máy gia tốc hiện đại với bộ chuẩn trực đa lá dễ dàng tạo ra 

hình dạng trường chiếu phức tạp. Kỹ thuật 3D cho biết các thông tin rõ ràng về 

tổng liều điều trị, liều lượng tại các thể tích chỉ định, tổ chức nguy cấp như: thần 

kinh thị giác, thân não, tuỷ sống hay các thuỳ thái dương... Tác giả Fang FM và cs 

(2007)44 đã so sánh kết quả điều trị ung thư vòm họng bằng xạ trị 2D-RT và xạ trị 

3D-CRT tại Bệnh viện Chang Gung Đài Loan, các tác giả rút ra nhận xét xạ trị 

3D-CRT làm tăng chất lượng cuộc sống cho người bệnh sau điều trị. 

Kỹ thuật xạ trị IMRT: Vào những năm 1990, kỹ thuật IMRT ra đời, đây là 

kỹ thuật xạ trị 3D nâng cao. Kỹ thuật mới này đã thực sự mang lại sự thay đổi 

mạnh mẽ về mô hình lập kế hoạch điều trị. Sự khác nhau của độ sâu từ mặt da đến 

u hay từ mặt da đến nguồn phóng xạ dẫn đến sự không đồng đều về liều lượng 

phóng xạ. Với kỹ thuật cũ, các bác sĩ điều trị sẽ lựa chọn một số trường chiếu và 

máy tính để tính toán liều lượng vào từng thể tích cụ thể, bác sĩ sẽ chọn các đường 
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phân bố đó và quyết định chọn kỹ thuật điều trị và nếu cần có thể thay đổi lại liều 

lượng. Nhưng với kỹ thuật IMRT, người lập kế hoạch sẽ đưa ra một sự phân bố cụ 

thể vào từng mô đích và máy tính sẽ tạo ra các trường chiếu, trọng số chùm tia và 

bản đồ đồng liều chi tiết theo 3D. Kỹ thuật này gọi là lập kế hoạch nghịch đảo.45 

Năm 1996, kỹ thuật IMRT sử dụng bộ chuẩn trực đa lá theo cơ chế động hoặc tĩnh 

lần đầu tiên được áp dụng trong lâm sàng tại Trung tâm ung thư Memorial Sloan-

Kettering và nhanh chóng được sử dụng rộng rãi trên máy gia tốc thẳng hiện đại. 

Để làm được kỹ thuật này phải dựa trên 3 yếu tố: 

+ Chế tạo các khối che chắn. 

+ Máy tính điều khiển tự động hệ Collimator nhiều lá MLC (Multileaf 

Collimator). 

+ Kỹ thuật điều biến liều lượng (Peacok system) bằng hệ collimator nhiều 

cửa (Multivane Intensity Modullating Collimator) (MIMiC). 

Chương trình máy tính 3D lập kế hoạch điều trị được sử dụng cho hai kỹ 

thuật đầu. Còn kỹ thuật lập kế hoạch nghịch đảo được sử dụng cho yếu tố kỹ thuật 

thứ 3. Kỹ thuật IMRT có khả năng tạo ra sự chênh lệch về liều lượng ngay trên 

một trường chiếu để tạo ra sự phân bố liều lượng theo hình thái khối u và giảm 

thiểu liều lượng đối với tổ chức lành liền kề. Vì vậy, xạ trị kỹ thuật IMRT có thể 

cải thiện kiểm soát khối u, đồng thời giảm độc tính lên mô lành. IMRT không cần 

sử dụng bất kỳ thiết bị ngoại vi định dạng nào khác ngoài bộ chuẩn trực đa lá 

MLC. Toàn bộ kế hoạch xạ trị có thể được thực hiện trong một kế hoạch duy nhất 

cho phép nâng liều đồng thời trong mỗi phân liều hàng ngày. Điều trị theo kế 

hoạch nâng liều đồng thời mang lại lợi ích về sinh học phóng xạ vì giảm liều trên 

mỗi phân liều cho mô lành trong khi nâng liều trên mỗi phân liều cho thể tích điều 

trị. Liều cao hơn trong mỗi phân liều cho phép giảm số phân liều, do đó có thể 

giảm chi phí và thời gian điều trị. Năm 2010, Ủy ban quốc tế về đo lường và đơn 

vị bức xạ (ICRU Report 83) phân loại IMRT thành 7 phương pháp. Trên máy gia 
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tốc thẳng, bộ chuẩn trực đa lá được điều khiển bởi máy tính là thiết bị phổ biến 

nhất để thực hiện điều biến cường độ chùm tia. IMRT sử dụng bộ chuẩn trực đa lá 

được phân loại thành ba nhóm: góc gantry cố định, chùm tia hình quạt quay 

(tomotherapy), chùm tia hình nón quay (IMAT, VMAT).45 

IMRT đã tạo ra nhiều thay đổi trong thực hành xạ trị ung thư, nâng cao khả 

năng kiểm soát khối u, đồng thời giảm tỉ lệ độc tính cho mô lành. Để thực hiện 

được kỹ thuật này đòi hỏi một đội ngũ bác sỹ, kỹ sư vật lý và kỹ thuật viên xạ trị 

được đào tạo bài bản và trang thiết bị đồng bộ. 

Bảng 1.2: So sánh điều trị 3D-CRT và IMRT 

Kỹ thuật 3D-CRT Kỹ thuật IMRT 

• Không cần định nghĩa khối 

lượng và cơ quan có nguy cơ 

• Lập kế hoạch trước 

• QA ít nghiêm ngặt hơn 

• Ít tốn kém 

• Ít thời gian hơn 

• Giải pháp chính xác 

• Giảm liều mô bình thường 

• Không điều chế cường độ liều 

 

• Liều thống nhất 

• Không tăng liều 

• Phân phối liều tương tự 

• Mục tiêu và thể tích các cơ quan có 

nguy cơ phải được quy định 

• Lập kế hoạch nghịch đảo 

• QA chính xác hơn 

• Đắt hơn 

• Mất nhiều thời gian hơn 

• Giải pháp gần đúng 

• Giảm liều mô bình thường hơn 

• Cường độ liều có thể được điều 

chỉnh trong mục tiêu 

• Liều cao từng vùng 

• Tăng liều thêm 

• Phân phối liều kỹ thuật số 
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Xạ trị IMRT bệnh ung thư vòm mũi họng:Ung thư biểu mô vòm mũi họng 

rất nhạy cảm với bức xạ ion hóa nên xạ trị là phương pháp điều trị chính cho 

bệnh ở giai đoạn chưa di căn xa. Hiện nay xạ trị đơn thuần là phương pháp triệt 

căn cho giai đoạn sớm T1N0M0 và hóa xạ trị đồng thời là phác đồ tiêu chuẩn 

điều trị UTVH giai đoạn tiến triển.3,12 Qua thời gian, các kỹ thuật xạ trị không 

ngừng cải tiến và phát triển, từ xạ trị 2D-RT tới 3D-CRT tới IMRT. Lợi ích làm 

giảm độc tính muộn của kỹ thuật IMRT như hoại tử thùy thái dương, khô miệng, 

khít hàm, nuốt khó… đã được chứng minh trong nhiều thử nghiệm lâm sàng và 

nghiên cứu tổng hợp.8,46,9  Kết quả của thử nghiệm lâm sàng có đối  chứng trên 

616 người bệnh UTVH giai đoạn I-IVB chỉ ra IMRT cải thiện sống thêm không 

tái phát, đặc biệt ở giai đoạn tiến triển, với tỷ lệ độc tính thấp so với xạ trị 2D-

RT.46 Au và cộng sự nghiên cứu trên 3.328 người bệnh UTVH với thời gian theo 

dõi 80 tháng, cho thấy tỷ lệ liệt dây thần kinh sọ não, giảm thính lực nặng, nuốt 

khó cần nuôi dưỡng qua sonde dạ dày và hoại tử thùy thái dương lần lượt là 

5,1%, 7,1%, 3% và 0,9%, kết quả này giảm đáng kể so với xạ trị 2D-RT. 

IMRT giúp tăng kiểm soát tại chỗ-tại vùng và sống thêm theo phân tích của 

Peng và CS.46 Một thử nghiệm lâm sàng có đối chứng và một số phân tích 

tổng hợp cũng chỉ ra rằng xạ trị IMRT góp phần làm giảm tỷ lệ tái phát tại 

chỗ-tại vùng 5 năm xuống còn 7,4% ở các người bệnh UTVH mới được chẩn 

đoán và chưa di căn xa. 47,46,9,48 Zhang và CS phân tích trên 3570 người bệnh 

UTVH thấy kỹ thuật xạ trị IMRT có lệ kiểm soát tại chỗ cao hơn gần gấp đôi 

(OR = 1,94; 95% CI 1,53-2,46) và  tỷ lệ sống thêm toàn bộ cao hơn 1,5 lần 

(OR = 1,51; 95% CI 1,23-1,87) so với xạ trị 2D-RT hoặc 3D-CRT, đồng thời 

giảm đáng kể các độc tính muộn.48 

Tại Việt Nam, kỹ thuật IMRT sử dụng hệ thống các ngàm chuyển động 

độc lập (Jaw-Only) đã được áp dụng tại Bệnh viện Bạch Mai và Bệnh viện K 

từ năm 2008, tuy nhiên khi triển khai kỹ thuật này phải mất rất nhiều thời 
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gian, để có thể điều trị cho 1 NB/phân liều, máy xạ phải hoạt động liên tục 3-

4 giờ, do vậy chỉ áp dụng điều trị trên số lượng nhỏ NB. Từ 2015, tại Bệnh 

viện K, IMRT sử dụng bộ chuẩn trực đa lá MLC đã được áp dụng thường quy 

trong điều trị UTVH và bước đầu cho kết quả đáng kích lệ. Hiện nay, hầu hết 

các cơ sở điều trị ung thư trong nước đã triển khai kỹ thuật IMRT một cách 

thường quy. Một số nghiên cứu đã báo cáo kết quả bước đầu xạ trị điều biến 

liều trong ung thư vòm mũi họng cho kết quả khả quan.10,49  

 

Hình 1.11: So sánh sự phân bố liều xạ kỹ thuật 2D- CRT; 3D-CRT và IMRT50 
 

1.4.4. Liệu pháp nhắm trúng đích 

Các nghiên cứu sinh học phân tử cho thấy có tới 94% người bệnh 

UTVH có biểu hiện quá mức EGFR. Sự gia tăng biểu hiện này liên quan tới 

tiên lượng xấu về sống thêm không bệnh cũng như toàn bộ. Trong thực 

nghiệm, Cetuximab- một kháng thể đơn dòng chứng tỏ hiệu quả cao trong tiêu 

diệt các tế bào UTVH và đã được sử dụng trong các thử nghiệm lâm sàng như 

là một phương pháp hỗ trợ sau xạ trị. Cetuximab thường được dùng với liều 

400mg/m2 da cơ thể ở liều đầu tiên, sau đó duy trì với liều 250mg/m2 da cơ thể 

mỗi tuần. Cetuximab ít khi được dùng riêng lẻ mà thường phối hợp với 

cisplatin hoặc carboplatin AUC-5 ngày 1, lập lại mỗi 21 ngày, trong 8 chu kỳ. 

Tuy nhiên lợi ích sống còn cần phải được đánh giá thêm.51 
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1.5. Một số nghiên cứu HXĐT với cisplatin liều thấp hàng tuần 

UTVH giai đoạn tiến triển tại chỗ chiếm tỷ lệ khá cao trong thực tiễn 

lâm sàng. Xạ trị đơn thuần có hiệu quả kém đối với giai đoạn này. Một số thử 

nghiệm lâm sàng với các hình thức phối hợp điều trị đang được áp dụng trong 

điều trị UTVH giai đoạn tiến triển: hóa chất tân bổ trợ kết hợp xạ trị, hóa xạ 

trị đồng thời, hóa chất bổ trợ sau xạ trị, hóa xạ trị đồng thời kết hợp với hóa 

chất bổ trợ. Các nghiên cứu đều đưa ra kết luận việc điều trị kết hợp hóa xạ trị 

đồng thời đem lại hiệu quả cao. 

Hóa trị đồng thời trong thời gian xạ trị với mục đích làm tăng nhạy cảm 

của tế bào ung thư với xạ trị vừa có tác dụng tiêu diệt các tế bào ung thư tại 

thời điểm ban đầu, làm tăng tổn thương bức xạ; ức chế sửa chữa DNA; đồng 

bộ hóa chu trình tế bào; tăng độc tính tế bào chống lại các tế bào thiếu oxy, ức 

chế con đường thuận lợi và hủy bỏ quá trình tái tạo tế bào khối u nhanh 

chóng. Hóa chất bổ trợ sau HXĐT đồng thời với mục tiêu làm giảm nguy cơ 

di căn xa trên người bệnh ở giai đoạn tiến triển tại chỗ. Năm 2021 ASCO và 

CSCO3 khuyến cáo hóa xạ trị đồng thời UTVH với cisplatin liều 40 mg/m2 da 

cơ thể hàng tuần trong 7 tuần, hoặc 80- 100 mg/m2 da cơ thể mỗi 3 tuần, nếu 

người bệnh không chống chỉ định với cisplatin.  

Wee và CS (2005) đưa ra kết quả thời gian sống thêm không bệnh 

(STKB) 2 năm ở nhóm điều trị xạ trị đơn thuần (XTĐT) và nhóm điều trị 

phối hợp tương ứng là 62% và 76% (p=0,1), tỷ lệ sống thêm toàn bộ (STTB) 

2 năm tương ứng là 77% và 85%, phác đồ này cho thấy có lợi ích giảm di 

căn xa và tăng thời gian STTB.52 Chen và CS đưa ra kết quả HXĐT so với 

XTĐT là 61% hoàn thành tất cả các đợt hóa trị đồng thời và hóa trị bổ trợ. 

Với thời gian theo dõi trung bình là 29 tháng, tỷ lệ sống thêm toàn bộ, tỷ lệ 

STKB, tỷ lệ sống thêm không di căn (STKDC), và tỷ lệ sống thêm không 

tiến triển (STKTT) của hóa xạ đồng thời so với XTĐT là: 89,8%, so với 
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79,7% (p = 0,003) cho STTB, 84,6%, so với 72,5% (p = 0,001) cho STKB, 

86,5%, so với 78,7% (p = 0,024) cho STKTTB và 98,0% so với 91,9% (p = 

0,007) cho STKTT, tương ứng, các tỷ lệ này đều khác biệt có ý nghĩa thống 

kê.53 Các nhóm nghiên cứu Đài Loan đã chọn kết hợp HXĐT với CF. Hóa trị 

gồm cisplatin 20 mg/m2/ngày và 5-FU 400 mg/m2/ngày, truyền 96-h trong 4 

ngày vào tuần 1 và 5 của xạ trị, độc tính trong nhóm HXĐT là cao hơn so với 

nhóm XTĐT, nhưng ít hơn so với phác đồ mỗi 3 tuần. Tỷ lệ sống thêm toàn bộ, 

sống thêm không tiến triển 5 năm của nhóm XTĐT và HXĐT lần lượt 54,2%, 

53,0% và 72,3% 71,6.34 Chen và CS nghiên cứu trên 316 người bệnh được 

phân ngẫu nhiên, với 158 người cho mỗi nhóm. Sau thời gian theo dõi trung 

bình là 70 tháng, tỷ lệ sống sót sau 5 năm là 72% đối với nhóm HXĐT và 

62% đối với nhóm XTĐT. Tỷ lệ sống thêm không bệnh cao hơn đáng kể 

trong nhóm HXĐT (p = 0,020). Hầu hết các độc tính muộn đều tương tự nhau 

(33% so với 26%; p = 0,089), ngoại trừ bệnh lý thần kinh sọ (p = 0,042), bệnh 

lý thần kinh ngoại vi (p = 0,041) và tổn thương tai (p = 0,048), trong đó đã 

tăng đáng kể trong nhóm HXĐT, không làm tăng hầu hết các độc tính muộn 

ngoài bệnh lý thần kinh sọ, bệnh lý thần kinh ngoại biên và tổn thương tai.5 

Ohno và CS thực hiện nghiên cứu đa quốc gia cho kết quả là, với thời gian 

theo dõi trung bình là 52 tháng, tỷ lệ kiểm soát tại chỗ trong 3 năm, kiểm soát 

khối u tại chỗ, tỷ lệ sống sót không di căn xa và tỷ lệ sống sót chung lần lượt 

là 80%, 75%, 74% và 80%.54 

Tại Việt Nam: Lê Chính Đại (2001-2003) nghiên cứu trên 3 nhóm NB, 

trong đó có 128 NB được điều trị HXĐT đồng thời với cisplatin liều thấp 

30mg/m2 diện tích cơ thể. Kết quả cho thấy tỷ lệ đáp ứng toàn bộ là 96% 

trong đó đáp ứng hoàn toàn là 79,5%, các độc tính chấp nhận được.55 Đặng 

Huy Quốc Thịnh (2012) nghiên cứu trên 121 người bệnh UTVH giai đoạn III-

IVb cho thấy, phối hợp hóa xạ trị đồng thời không làm tăng nguy cơ tử vong 
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do điềutrị. Không tăng tỷ lệ các độc tính ngoài huyết học cấp giữa 2 nhóm. Tỷ 

lệ đáp ứng hoàn toàn chung ở nhóm hóa-xạ trị đồng thời cao hơn nhóm xạ trị 

đơn thuần (75,2% so với 54,4%). Tỷ lệ di căn xa ở nhóm hóa-xạ trị đồng thời 

thấp hơn nhóm xạ đơn thuần: 23,1% so với 28,9%. Tỷ lệ sống thêm toàn bộ 

và sống thêm không bệnh 3 năm của nhóm hóa-xạ trị đồng thời cao hơn nhóm 

xạ đơn thuần, kết quả lần lượt là: 80,6% so với 72,9%, và 76,2% so với 

70,5%.56 Trần Thị Kim Phượng (2018) nghiên cứu trên 62 người bệnh UTVH 

giai đoạn II, điều trị HXĐT bằng cisplatin hàng tuần và xạ trị 3D-CRT cho tỷ 

lệ đáp ứng chung là 93,5%, sống thêm toàn bộ và sống thêm không bệnh 3 

năm lần lượt là 88,7%, 86%.57 

HXĐT dùng kỹ thuật IMRT và cisplatin liều thấp hàng tuần: CJ Tao và 

CS58 nghiên cứu trên 2 nhóm NB xạ trị kỹ thuật IMRT, kết quả tỷ lệ sống 

thêm toàn bộ 5 năm, sống sót không bệnh, sống sót không tái phát tại chỗ và 

tỷ lệ sống sót không di căn xa của nhóm dùng cisplatin hàng tuần là 78,9%, 

71,0%, 92,6% và  80,1%. Meng và CS59 nghiên cứu trên 2 nhóm gồm 241 NB 

được xạ trị IMRT, kết quả của nhóm HXĐT hàng tuần với theo dõi 5 năm 

thời gian sống thêm toàn bộ, không bệnh, không tái phát tại chỗ và thời gian 

sống không di căn là 85,6%, 85,6%, 94,4% và 88,9%. Qian Zhu và CS60 

nghiên cứu hồi cứu trên 3.799 người bệnh UTVH thấy nguy cơ di căn xa thấp 

hơn ở những người bệnh được điều trị bằng cisplatin đồng thời hàng tuần so 

với những người bệnh được điều trị bằng phác đồ ba tuần (HR 0,45; p = 

0,028). Tuy nhiên, tỷ lệ sống sót không mắc bệnh, sống sót không tái phát tại 

chỗ và tỷ lệ sống sót chung là tương tự nhau. Nhóm hàng tuần cho thấy tỷ lệ 

viêm niêm mạc cấp độ 3-4, buồn nôn và nôn thấp hơn so với nhóm ba tuần. 

1.6. Một số độc tính HXĐT trên lâm sàng 

Độc tính của xạ trị được phân loại thành độc tính cấp tính và mạn. Độc 

tính cấp xảy ra trong quá trình điều trị, độc tính mạn do xạ trị gây ra được tính 
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từ sau khi HXĐT 3 tháng và có thể kéo dài suốt đời. Yếu tố nguy cơ quan 

trọng nhất đối với sự xuất hiện của các độc tính cấp tính và mạn sau khi điều 

trị HXĐT trong UTVH là liều xạ và tổng liều xạ được áp dụng và độ nhạy 

cảm của mô bị ảnh hưởng.61   

1.6.1. Độc tính cấp 

 Tổn thương tuyến nước bọt: những thay đổi về số lượng và thành phần 

của nước bọt xảy ra ngay sau khi bắt đầu xạ trị cho thấy các tuyến này biểu 

hiện cả phản ứng cấp tính và phản ứng muộn. Những ảnh hưởng này là do 

chiếu xạ cả tuyến nước bọt chính (mang tai, dưới hàm, dưới lưỡi) và các 

tuyến nước bọt phụ nằm rải rác khắp đường tiêu hóa trên. Các bệnh kèm theo 

và hóa chất phối hợp có thể góp phần đáng kể vào nguy cơ khô miệng cấp 

tính và lâu dài.62 

 Viêm niêm mạc là một độc tính nghiêm trọng thường gặp của xạ trị và 

hóa xạ trị đồng thời. Sự mất tế bào gốc do bức xạ gây ra ở lớp đáy cản trở 

việc thay thế các tế bào ở lớp niêm mạc bề mặt khi chúng bị mất đi do bong 

tróc sinh lý bình thường. Viêm niêm mạc thường rõ ràng trên lâm sàng trong 

tuần thứ hai hoặc thứ ba của quá trình xạ trị. Tỷ lệ mắc bệnh và mức độ 

nghiêm trọng của nó phụ thuộc vào liều xạ trị, lịch phân liều và việc sử dụng 

hóa trị cảm ứng và/hoặc đồng thời.63 

Viêm da do xạ trị khá phổ biến trong quá trình xạ trị. Hình thái tổn 

thương bao gồm từ tăng sắc tố và bong tróc khô của các lớp biểu mô đến bong 

vảy ẩm và hoại tử da.64  

Vị giác và/hoặc khứu giác bị thay đổi có thể góp phần gây khó khăn về 

dinh dưỡng và giảm cân. Thường xuất hiện sau 2 tuần đầu tiên của quá trình 

điều trị. HXĐT đều có thể làm giảm vị giác do tác động của chúng lên các thụ 

thể trong biểu mô phủ của lưỡi và mũi. Trong một đánh giá tổng quan, thay 
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đổi vị giác của NB được điều trị chỉ bằng hóa trị, chỉ XT và HXĐT bị rối loạn 

vị giác lần lượt là 56%, 67% và 76%. Vị giác thường được cải thiện sau khi 

hoàn thành điều trị, sau một năm sẽ trở lại mức bình thường hoặc gần như 

bình thường.65 

Nôn và buồn nôn cũng là độc tính sớm ảnh hưởng không nhỏ đến việc 

thực hiện điều trị và tuân thủ của NB 

1.6.2. Độc tính mạn 

Xơ hóa, teo, tổn thương mạch máu, khít hàm, hoại tử xương hàm… được 

phân loại là độc mạn của điều trị.61 Độc tính mạn được tính từ ngày thứ 90 kể từ 

khi kết thúc xạ trị trở đi và có thể tồn tại suốt đời của NB gây ảnh hưởng không 

nhỏ đến sinh hoạt bình thường của người bệnh. Trong những năm gần đây, cùng 

với sự ra đời của các thiết bị hiện đại, các kỹ thuật xạ trị tiên tiến cũng phát triển 

theo, do đó qua các nghiên cứu lâm sàng và phân tích tổng hợp đều chỉ ra rằng 

các độc tính mạn của điều trị UTVH giảm đáng kể. 9,48 

1.7. Một số yếu tố ảnh hưởng đến kết quả điều trị 

1.7.1. Giai đoạn bệnh 

Trong các nghiên cứu, tỷ lệ sống thêm toàn bộ là yếu tố xem xét quan 

trọng nhất. Giai đoạn chung đã được chứng minh là yếu tố tiên lượng quan 

trọng nhất cho kết quả sống thêm toàn bộ cũng như các kết quả sống thêm 

khác.3 Các phân tích đa biến cũng chứng minh cho kết quả đơn biến trên. 

Trong những năm gần đây, việc điều trị phối hợp xạ trị với hóa chất 

(Concurrent Chemoradiotherapy) và điều trị IMRT là tiến bộ vượt bậc trong 

điều trị ung thư vòm họng, do đó việc phân loại giai đoạn bệnh cũng có những 

thay đổi đáng kể. 

1.7.2. Thể tích khối u  

Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra tỷ lệ tương quan giữa khối u và kết quả điều trị, 

thể tích u càng lớn thì đáp ứng điều trị càng kém, nguy cơ tái phát tại chỗ càng 
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cao.66,67 Ung thư vòm họng là một khối u ở vị trí dưới nền sọ, liên quan với 

nhiều tổ chức lân cận như Tai, Mũi, Họng, mắt ... với xu hướng lan rộng theo 

các mô mềm liền kề cũng như đáy sọ, xâm lấn nội sọ. Thể tích khối u của 

UTVH được tính toán qua CLVT và CHT.68 Nghiên cứu tiến cứu đa trung 

tâm gồm 249 NB  UTVH giai đoạn III-IVB được hóa xạ trị đồng thời sử 

dụng IMRT, chỉ ra thể tích khối u và hạch là yếu tố tiên lượng độc lập đối với 

kết quả điều trị nói chung.66 Qin và cộng sự đã chỉ ra thể tích u nguyên phát 

là yếu tố tiên lượng độc lập cho sống thêm không tái phát tại chỗ-tại vùng, 

sống thêm không di căn xa và sống thêm toàn bộ, trong khi đó giai đoạn T 

không phải là yếu tố tiên lượng độc lập vì phân chia giai đoạn T trong UTVH 

chỉ quan tâm đến vị trí và xâm lấn của khối u. Hiện tại, ngưỡng giá trị thể 

tích u nguyên phát tiên lượng cho các kết quả sống thêm rất khác nhau từ 

33-55 cm3.67 

1.7.3. EBV huyết thanh 

EBV-DNA xuất hiện trong huyết thanh của người bệnh ung thư vòm 

họng thể giải phẫu bệnh lý là ung thư biểu mô không sừng hóa không biệt hóa 

và đã chỉ ra đây là một yếu tố tiên lượng rất quan trọng.69  UTVH đã được 

chứng minh là ung thư có liên quan đến (EBV) bởi một số chứng cứ: 

- Sự có mặt của DNA, RNA, và protein của EBV ở hầu hết các tế bào 

ung thư của gần như tất cả các mẫu mô (u nguyên phát và các tổ chức di căn) 

thu được từ người bệnh UTVH. 

- Tế bào ung thư được chứng minh là có nguồn gốc từ tế bào bị nhiễm EBV. 

- Mức độ cao của Kháng thể protein EBV ở người bệnh UTVH mới phát 

hiện và ở những người khỏe mạnh mà UTVH được phát hiện sau này. 

- EBV đã được phát hiện trong những tổn thương mũi họng (tiền xâm 

lấn) trước, bao gồm ung thư biểu mô tại chỗ và loạn sản.69  



36 

Với những tiến bộ gần đây về sinh học phân tử, kỹ thuật PCR đã có thể 

phát hiện một lượng rất nhỏ các phân tử sinh học trong mẫu sinh học. ADN tuần 

hoàn không có tế bào có thể được phát hiện trong huyết tương và huyết thanh. 

Các nghiên cứu về đặc tính của DNA được tìm thấy trong huyết tương và huyết 

thanh của người bệnh ung thư đã gợi ý rằng phần lớn DNA tuần hoàn có nguồn 

gốc từ các tế bào khối u và biểu hiện những thay đổi liên quan đến khối u.69 

1.7.4. Gián đoạn điều trị 

 Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra rằng việc gián đoạn điều trị có ảnh hưởng 

không nhỏ đến kết quả sống thêm. Các tác giả đều cho rằng việc gián đoạn xạ trị 

làm cho tế bào ung thư có thể hồi phục. Kwong và CS (1997) đã nghiên cứu trên 

796 NB, qua phân tích đa biến thấy rằng việc gián đoạn xạ trị >1 tuần là yếu tố 

tiên lượng độc lập liên quan đến sống thêm có ý nghĩa thống kê.70 Năm 2015 tác 

giả Li và CS cũng nghiên cứu trên 321 người bệnh UTVH được xạ trị điều biến 

liều, tuy không nhận thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê trên những NB bị 

gián đoạn xạ trị nhưng tác giả cũng nhấn mạnh phần kết luận rằng không nên để 

gián đoạn xạ trị bởi bất cứ lí do nào.71 Tác giả Xu (2017) khi nghiên cứu 515 NB 

bị UTVH được xạ trị IMRT, Phân tích sống thêm không tiến triển bệnh và sống 

thêm toàn bộ trong 3 năm cho thấy sự khác biệt đáng kể giữa người bệnh có gián 

đoạn xạ trị > 4 ngày và những người có gián đoạn xạ trị ≤ 4 ngày (72,1% so với 

81,9%, p <0,05; 80,8% so với 87,9%, p<0,05). Gián đoạn xạ trị kéo dài hơn 4 

ngày trong IMRT có thể ảnh hưởng đến kết quả sống thêm của người bệnh 

UTVH. Do vậy, nên hạn chế việc gián đoạn xạ trị do bất kỳ lý do nào.72 

1.7.5. Các yếu tố khác 

Trong số tất cả các tiên lượng liên quan đến bệnh, giai đoạn UTVH, huyết 

thanh EBV, thể tích khối u, việc gián đoạn điều trị, cách thức điều trị… là những 

yếu tố tiên lượng đã được chứng minh. Kháng thể kháng EBV huyết thanh, các 
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dấu hiệu khối u huyết thanh khác, và các dấu ấn sinh học mô là các yếu tố tiên 

lượng cần được nghiên cứu thêm với số người bệnh được thiết kế tốt và lớn để 

xác nhận. Tuổi của người bệnh khi chẩn đoán cũng là một tiên lượng liên quan 

đến người bệnh đã được chứng minh và đáng tin cậy. Các dấu hiệu của giới tính, 

chủng tộc, giảm cân và thiếu máu lúc chẩn đoán hoặc trong quá trình xạ trị dự 

đoán tiên lượng sau khi điều trị có thể còn gây tranh cãi. Cuối cùng quan 

trọng nhất là việc điều trị là yếu tố tiên lượng quyết định cho UTVH. Tiến 

bộ trong kỹ thuật xạ trị như sử dụng IMRT, xạ áp sát và hóa trị kết hợp đã 

cải thiện đáng kể tiên lượng của người bệnh. Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra 

với xạ trị dùng kỹ thuật hiện đại như IMRT, VMAT, xạ trị Proton, xạ trị 

hạt nặng… mang lại hiệu quả rất cao cho NB UT có chỉ định xạ trị do ứng 

dụng tính chất vật lý của nguồn bức xạ đó là nâng liều xạ tối đa vào các cơ 

quan đích, giảm thiểu liều xạ đến các tổ chức lành lân cận làm tăng đáp 

ứng điều trị, giảm các biến chứng do xạ trị gây ra.3 
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CHƯƠNG 2 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Đối tượng nghiên cứu là 68 NB được chẩn đoán UTVH giai đoạn 

IIB- III được xạ trị điều biến liều kết hợp hóa chất cisplatin liều thấp hàng 

tuần, có hoặc không có hóa chất bổ trợ tại Bệnh viện K. 

2.1.1. Tiêu chuẩn chọn NB 

- NB đã được chẩn đoán xác định là UTVH giai đoạn bệnh IIB-III. 

- NB được chẩn đoán mô bệnh học tại vòm và (hoặc) hạch cổ là UT 

biểu mô không sừng hóa týp không biệt hóa. 

- Tuổi ≤ 75. 

- Chỉ số toàn trạng Karnofsky ≥ 80 (Performance Status score). 

- Chức năng gan, thận, tủy xương cho phép điều trị hóa chất: bạch cầu 

hạt ≥ 1,5 G/L, hemoglobin ≥ 100 g/L, tiểu cầu ≥ 100 G/L, creatinine ≤ 133 

µmol/L, SGOT/SGPT ≤ 80 u/L. 

- Người bệnh chưa từng được điều trị hóa chất và tia xạ trước đó, 

không mắc phối hợp ung thư khác. 

- Người bệnh được giải thích rõ liệu trình điều trị và tự nguyện chấp 

thuận, tuân thủ phác đồ điều trị. 

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ 

- Người bệnh mắc 2 ung thư đồng thời. 

- Phụ nữ mang thai. 

- Đang mắc bệnh phối hợp ảnh hưởng đến thực hiện điều trị và theo 

dõi (suy thận nặng, suy gan, tim mạch nặng…). 

- Người bệnh không theo dõi được sau điều trị. NB đủ tiêu chuẩn chọn 

nhưng từ chối hoặc bỏ điều trị, theo dõi vì lý do ngoài chuyên môn. 
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2.1.3. Thời gian và địa điểm nghiên cứu 

- Thời gian: từ tháng 01/2017- tháng 4/2022 

- Địa điểm nghiên cứu: Bệnh viện K 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu 

Nghiên cứu can thiệp lâm sàng không đối chứng  

2.2.2. Cỡ mẫu 

- Cỡ mẫu được tính theo công thức ước tính một tỷ lệ: 

( )

( )
( )2

2

α/21
p.ε

p1p.
Zn

−
= −  

Theo y văn tỷ lệ sống thêm không tiến triển bệnh 2 năm với cách xạ trị 

IMRT kết hợp hóa chất cisplatin với giai đoạn bệnh tiến triển tại chỗ, tại vùng 

là 87,573 Với độ tin cậy 95%, lực mẫu 80%. 

- n: số lượng NB ước tính. 

- p = 0,875. 

-  = 0,05 (Mức ý nghĩa thống kê, tương ứng với độ tin cậy 95%). 

- Z: Giá trị thu được tra từ bảng Z với  = 0,05 (Z=1.96). 

- :  Mức sai lệch tương đối giữa tham số mẫu và tham số quần thể, lấy  = 0,10 

- Áp dụng công thức trên tính được cỡ mẫu tối thiểu n=55 NB. 

- Số lượng NB trong nghiên cứu là 68   

2.2.3. Thực hiện các quy trình cần tuân thủ trong nghiên cứu 

 - Người bệnh nhập viện: Người bệnh được tuyển chọn được giải thích rõ 

về phác đồ điều trị, đồng ý điều trị và tham gia vào nghiên cứu. 

- Thăm khám và đánh giá bilan: Bác sĩ xạ trị, bác sĩ nội khoa Ung thư 

- Lập kế hoạch điều trị và hướng dẫn NB thực hiện kế hoạch: Bác sĩ xạ 

trị, bác sĩ nội khoa, điều dưỡng, kỹ thuật viên. 
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- Tính liều xạ trị: Kỹ sư vật lý, bác sĩ xạ trị.  

- Thực hiện xạ trị cho NB: Kỹ thuật viên xạ trị. 

- Chỉ định và thực hiện truyền hóa chất cho NB: Bác sĩ, điều dưỡng nội khoa. 

- Hàng tuần, BS xạ trị, nội khoa khám lâm sàng, đánh giá các độc tính, 

xử trí nếu có. 

- Sau khi kết thúc HXĐT 1 tháng, BS xạ trị đánh giá lại toàn bộ, nếu 

bệnh đáp ứng hoàn toàn (ĐƯHT), NB được xuất viện. Nếu NB được chứng 

minh còn u hoặc hạch trên lâm sàng và/hoặc CHT/CLVT (ĐƯMP), NB sẽ 

được chuyển khoa nội điều trị hóa chất bổ trợ.  

- Nếu NB bị gián đoạn xạ trị quá 5 ngày trong thời gian xạ trị sẽ được 

tính bù liều xạ. 

- Sau khi kết thúc hóa trị bổ trợ 1 tháng, NB sẽ được đánh giá lại. 

+ Nếu ĐƯHT, NB được xuất viện. Khám lại sau mỗi 3 tháng trong 2 

năm đầu, mỗi 6 tháng trong các năm tiếp theo.  

+ Nếu còn u và/hoặc hạch, NB được xuất viện và khám lại sau 3 tháng. 

(1) Không còn dấu hiệu của u và hạch, theo dõi khám lại mỗi 3 tháng trong 2 

năm đầu, mỗi 6 tháng trong các năm tiếp theo. (2) Còn u và hạch, chuyển điều 

trị ngoại khoa xét phẫu thuật. (3) Nếu bệnh tiến triển tại chỗ, tại vùng, NB 

được chuyển điều trị nội khoa. (4) Nếu NB bị tái phát hoặc di căn, sẽ được 

điều trị theo tình trạng thực tế. 

+ Trong quá trình theo dõi, nếu NB được phát hiện có tái phát hoặc di 

căn, NB sẽ được đánh giá cụ thể tùy vị trí và thời gian xuất hiện sẽ được chỉ 

định điều trị phù hợp với tính chất và mức độ của bệnh. 

2.2.4. Phương tiện nghiên cứu 

- Hệ thống máy xạ trị gia tốc thẳng Varian SN 2239 (2014) và Electa SN 

154256 (2018) với bộ chuẩn trực đa lá, có khả năng xạ trị điều biến liều. 

Phần mềm Eclipse version 10 và Monaco version 5.11.03 lập kế hoạch xạ trị 

điều biến liều. 
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- Máy chụp cộng hưởng từ, máy chụp cắt lớp vi tính 16-128 dãy, máy 

gamma camera SPECT và PET/CT. 

- Máy chụp cắt lớp vi tính mô phỏng 16 dãy của hãng SIEMENS.. 

- Hệ thống thiết bị cố định người bệnh đầy đủ. 

- Các thiết bị kiểm chuẩn liều xạ trị. 

- Hóa chất cisplatin, 5-fluorouracil và các thuốc hỗ trợ khác. 

 Các máy xạ trị, máy chụp CLVT, máy chụp CHT, SPECT, PET/CT đều 

được kiểm tra chất lượng (QA) hàng tuần theo quy định, theo đúng quy trình 

của nhà sản xuất. Các thuốc sử dụng trong nghiên cứu đều là thuốc được sử 

dụng tại Bệnh viện K, đều được kiểm soát chặt chẽ về chất lượng và số lượng. 

2.2.5. Các bước tiến hành nghiên cứu 

2.2.5.1. Thu thập người bệnh nghiên cứu 

Khám lâm sàng 

           NB được xếp loại giai đoạn bệnh theo AJCC 2010, chọn người bệnh 

ung thư vòm mũi họng giai đoạn IIB-III vào nghiên cứu: (T0-2N1M0; T3N0-

1M0; T0-3N2M0) 

Tất cả người bệnh được lựa chọn vào nghiên cứu đều được thăm khám, 

khai thác tiền sử, bệnh sử về các triệu chứng thường gặp. 

- Triệu chứng cơ năng đầu tiên. 

- Đau đầu: Đánh giá mức độ theo thang điểm của WHO từ 0-10 điểm 

- Ngạt mũi: Chia làm hai mức độ: Tắc hoàn toàn và không hoàn toàn. 

- Ù tai, nghe kém: chia làm hai mức độ: Điếc hoàn toàn và giảm thính lực. 

- Chảy máu mũi các mức độ: nặng có thiếu máu, nhẹ không thiếu máu. 

- Triệu chứng thần kinh: lác mắt, nhìn đôi, xụp mi, tê bì da mặt. 

- Khám toàn thân: đánh giá theo chỉ số Kanofsky (phụ lục 1), đo cân 

nặng, chiều cao. 
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- Khám tại chỗ: Khám tai mũi họng để đánh giá tổn thương tại vòm và mức 

độ xâm lấn của khối u. Khám hạch để xác định vị trí kích thước và số lượng. 

Khám cận lâm sàng 

- Xét nghiệm máu: kiểm tra số lượng hồng cầu, huyết sắc tố, bạch cầu, 

bạch cầu hạt. 

- Sinh hóa máu: Đánh giá chức năng gan thận: SGOT; SGPT; ure; 

creatinin. 

- Xét nghiệm định lượng DNA-EBV huyết tương (bằng phương pháp 

Realtime-PCR), lượng DNA-EBV (huyết tương) ≥ 100 copies/ml là XN 

dương tính.74 

- Chẩn đoán hình ảnh và chức năng. 

+ Chụp XQ phổi hoặc CLVT lồng ngực: đánh giá tổn thương ở phổi, trung thất. 

+ Chụp cắt lớp vi tính và/hoặc cộng hưởng từ vùng đầu cổ: đánh giá tổn 

thương và xâm lấn của u, hạch. 

+ Chụp FDG PET-CT để xác định chính xác sự xâm lấn của u và hạch, đo 

thể tích u, đánh giá di căn, và phối hợp với hình ảnh CHT/CLVT để tính liều xạ trị. 

- Chẩn đoán tế bào đối với hạch. 

- Sinh thiết u, hạch để chẩn đoán mô bệnh học. 

- Siêu âm ổ bụng để đánh giá tổn thương gan, ổ bụng. Siêu âm vùng cổ 

để đánh giá di căn hạch. Siêu âm tim để đánh giá chức năng của tim. 

- Nội soi tai mũi họng để đánh giá đại thể u. 

- Khám chuyên khoa Răng Hàm Mặt để điều trị bệnh mạn tính của lợi hàm. 

* Người bệnh được giải thích về phương pháp và quy trình điều trị, 

ký cam kết điều trị và tham gia vào nghiên cứu. 
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2.2.5.2. Điều trị 

 

Người bệnh thỏa mãn tiêu chuẩn nghiên cứu sẽ được điều trị bằng phác 

đồ: hóa-xạ trị đồng thời bằng cisplatin liều thấp mỗi tuần 40mg/m2 diện tích cơ 

thể vào ngày 1 của tuần xạ trị, kết hợp với xạ trị kỹ thuật IMRT, NB được hóa trị 

bổ trợ nếu được chứng minh còn u hoặc hạch trên lâm sàng và/hoặc trên hình 

ảnh CHT/CLVT. NB được điều trị theo thực tế nếu có tiến triển, tái phát, di căn. 

Kỹ thuật xạ trị 

Thực hiện kỹ thuật điều trị IMRT với các thiết bị sau: 

- Máy gia tốc VARIAN, ELECTA chuẩn MLC (multi leaf collimator). 

- Hệ thống tính liều Eclipse và Monaco.  

- Đầy đủ thiết bị QA. 

-Trang thiết bị hình ảnh phục vụ lập kế hoạch điều trị: cắt lớp mô 

phỏng (CT SIM) 16 dãy có cản quang tĩnh mạch. 

-Thiết bị cố định người bệnh bằng mặt nạ nhiệt dẻo có tối thiểu 5 điểm 

cố định đầu và vai. 
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Hình 2.1. Cố định người bệnh 

Quy trình triển khai điều trị IMRT 

Quy trình triển khai thực hiện IMRT bao gồm các bước theo RTOG 0225:73 

- Cố định tư thế NB: NB bỏ răng giả tháo lắp có kim loại (nếu có) và 

làm mặt nạ 5 điểm cố định ở tư thế nằm ngửa, hai tai xuôi thẳng theo thân 

người, đầu ngửa hướng thân máy, tia laser hướng dẫn định vị đảm bảo tư thế. 

Đánh dấu chì vào tâm tham khảo theo chỉ định. 

- Chụp cắt lớp mô phỏng: chụp với thuốc cản quang tĩnh mạch để các 

thể tích khối u được phân định rõ. Các lớp cắt theo tư thế Axial với khoảng 

cách các lớp cắt là 2-3mm, lấy từ đỉnh sọ đến dưới xương đòn 2cm. Truyền 

hình ảnh chụp CLVT mô phỏng về hệ thống lập kế hoạch xạ trị. Kết hợp các 

hình ảnh giải phẫu đã được chuẩn bị theo 3D-CRT gồm CHT sọ não, PET-CT 

để thuận lợi cho việc xác định và vẽ các thể tích. 

- Vẽ các thể tích điều trị bao gồm: 

GTV70: U nguyên phát và hạch di căn được xác định trên hình ảnh 

CHT lồng ghép với CLVT mô phỏng. Kết hợp với hình ảnh  PET/CT. 

PTV70: GTV70 + 3-5mm, phụ thuộc mức độ sai số đặt người bệnh. 

Vùng quanh thân não và tủy sống: PTV70 = CTV70+1mm 
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CTV60: Bao gồm GTV 70 và bao các cấu trúc có nguy cơ cao tại chỗ: 

khẩu cái mềm, phần nền xương chẩm, 1/3 sau khang mũi, 1/3 sau xoang hàm, 

hố bướm, nền sọ, 1/3 dưới của xoang bướm và hạch bạch huyết nhóm II, III 

và VA. 

PTV60= CTV60 + 3-5mm, phụ thuộc mức độ sai số. Quanh các cơ quan 

quan trọng như tủy sống, thân não, giao thoa thị giác chỉ giới hạn biên 1mm. 

CTV54: bao gồm hạch nhóm I, IV và VB (nếu N0 thì không cần lấy 

hạch nhóm I). 

PTV54: bao gồm các thể tích CTV54 và biên độ 1-2mm hoặc cách 1 

nhóm hạch cổ của CTV60. 

Bảng 2.1. Tiêu chuẩn chấp nhận kế hoạch điều trị 

PTV70, PTV60 

PTV54 
≥ 95% PTV nhận được liều chỉ định 

PTV70 
Không quá 20% PTV70 nhận ≥110% liều chỉ định 

Không quá 1% PTV70 nhận ≤93% liều chỉ định 

PTV60 Không có điểm nào của PTV60 nhận ≤ 93% liều chỉ định 

Mô bên 

ngoài PTV 

Không quá 1% hoặc 1cc của mô lành ngoài PTV nhận 

≥110% liều chỉ định tới PTV70 

 

- Vẽ thể tích các cơ quan nguy cấp: não (2 thùy thái dương), nhãn cầu, 

thủy tinh thể, tuyến nước bọt mang tai, dưới hàm, dưới lưỡi, thần kinh thị 

giác, giao thoa thị giác, tuyến yên, thân não, tủy sống, tai trong, khớp thái 

dương hàm, hàm dưới, thanh quản, thực quản, khoang miệng, tuyến giáp. 
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Hình 2.2. Các thể tích xạ trị theo GTV, CTV và PTV73 

 

Hình 2.3. Một số tổ chức liền kề vòm họng10 

- Lập kế hoạch điều trị, tối ưu hóa liều xạ vào các vùng thể tích. Bác sĩ 

và kỹ sư vật lý sẽ cùng thảo luận, xem xét các tiêu chí về liều, phân bố liều và 

các tiêu chí khác nếu có.  
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Bảng 2.2. Liều xạ tối đa cho một số cơ quan liền kề vòm75 

Tổ chức Liều xạ tối đa Thể tích nhận liều xạ tối đa 

Thân não 54 Gy Không quá 1% nhận 60 Gy 

Tủy sống 45 Gy Không quá 1% nhận 50 Gy 

Thần kinh thị giác, giao 

thoa thị giác 
50 Gy  

Xương hàm dưới, khớp 

thái dương hàm 
70 Gy 

Không quá 1cm3 nhận quá 

75Gy 

Khoang miệng < 40Gy  

Nhãn cầu < 50Gy  

Thủy tinh thể < 25 Gy  

Thanh môn      < 45Gy  

Hầu, thực quản      <45 Gy  

 

Kiểm tra chất lượng cho kế hoạch xạ trị (QA): 

- Kiểm tra các thông số kỹ thuật trực tiếp trên Phantom: các detector 

ion hóa được sử dụng để đo tại điểm có độ chênh lệch liều cao và thấp. Kiểm 

tra các thông số kỹ thuật (QA). 

- Kiểm tra tư thế, vị trí người bệnh bằng EPID hoặc CONBEAM CT. 

Người bệnh được đặt đúng vị trí như lúc mô phỏng trên bàn điều trị, tiến hành 

dịch đúng theo tâm ban đầu. So sánh hình ảnh thực tế với hình ảnh DRR từ 

CLVT mô phỏng, nếu sai số dưới 3mm sẽ tiến hành điều trị. Chụp cắt lớp vi tính 

bằng Conebeam CT được thực hiện trong 3 phân liều đầu tiên, sau đó 1 lần/tuần. 

Chụp XQ được thực hiện hàng ngày trước khi phát tia điều trị người bệnh. 
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- Phát tia điều trị. Trong quá trình phát tia, kỹ thuật viên theo dõi các 

thông số điều trị qua hệ thống máy tính và theo dõi NB qua camera, giao tiếp 

bằng hệ thống intercom. Liều xạ cho GTV là 70 Gy chia làm 33 phân liều, 

2,12 Gy/ngày, 5 ngày/tuần. 

Hóa trị 

Hóa trị trong thời gian xạ trị. (Áp dụng theo phác đồ điều trị của Chen 2008 

và FNCA).39,53 Cisplatin 40 mg/m2 ngày đầu tiên mỗi tuần, bắt đầu từ tuần 1 

đến tuần 6 liên tiếp của xạ trị, tuần 7 xạ đơn thuần. 

- Người bệnh được truyền dịch đầy đủ, tổng cộng >1500 ml dung dịch 

NaCl 9‰. 

- Chống nôn bằng các chất đối kháng thụ thể 5-HT3 và dexamethasone. 

- Xạ trị tiến hành 2 - 2,5 giờ sau khi truyền Cisplatin. 

- Người bệnh nên được khuyến khích uống ít nhất 3 lít nước trong 24 giờ 

sau truyền cisplatin. 

- Sử dụng thuốc nâng bạch cầu nếu hạ bạch cầu độ 3-4. 

- Tiêu chuẩn tạm ngưng hóa trị: Hóa trị sẽ tạm hoãn trong các trường 

hợp sau: Độc tính huyết học độ 3 trở lên: bạch cầu hạt <1,5G/L hay tiểu cầu 

<50.000/mm3, nồng độ huyết sắc tố <8T/L, Sốt > 38oC, PS ≥3 (KPS ≤70), 

Độc tính ngoài huyết học độ 3 (viêm da vùng xạ, viêm niêm mạc miệng…), 

Creatinine máu >2,0mg/dl 

Sẽ hóa trị trở lại khi các độc tính huyết học và ngoài huyết học hồi phục 

về ≤ độ 2. Thời gian gián đoạn xạ trị sẽ được xạ bù liều. 

Tiêu chuẩn ngưng phác đồ hóa - xạ trị đồng thời: 

Bệnh tiến triển, di căn xa. 

Gián đoạn xạ trị kéo dài quá 5 tuần do độc tính. 
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Người bệnh từ chối tiếp tục hóa trị. 

Hóa trị bổ trợ: Áp dụng cho những NB còn hạch và/hoặc u trên lâm 

sàng hoặc trên phim chụp CLVT, CHT. 

Được thực hiện sau khi xạ trị ngày cuối cùng 4 tuần. 

+ Cisplatin 80mg/m2 da cơ thể truyền tĩnh mạch ngày 1. 

+ 5-Fluorouracil 1000mg/m2 da cơ thể, truyền tĩnh mạch ngày 2-5. 

- Truyền 1000 ml dung dịch Natri clorua 0,9% pha 2 gram Kali clorua 

(KCl 10% 10ml x 2 ống) và 1,5 gram Magie sulfat (MgSO4 1,5g/10ml x 1 

ống). Truyền tĩnh mạch lớn trong 2 giờ. 

- Chống nôn, lợi tiểu trước truyền hóa chất: Furosemide 20mg x 1 ống 

tiêm tĩnh mạch; Dexamethasone 4mg x 2 ống tiêm tĩnh mạch; thuốc chống 

nôn Ondansetron hoặc Palonosetron. 

- Truyền tĩnh mạch 1000 ml dung dịch Natri clorua 0,9% pha hóa chất 

cisplatin trong 2 giờ. Không dùng kim truyền có thành phần chứa nhôm. 

- Lợi tiểu sau truyền cisplatin: Furosemide 20mg x 1 ống tiêm tĩnh mạch. 

- Tiếp tục truyền tĩnh mạch 1000 ml dung dịch Natri clorua 0,9% pha 

2 gram Kali clorua (KCl 10% 10ml x 2 ống) và 1,5 gram Magie sulfat. 

- Tiếp tục chống nôn nếu sử dụng Ondansetron. 

- 5-fluorouracil 1000 mg/m2/ngày pha vào dung dịch Natri clorua 

0,9% truyền liên tục trong 96 giờ 

- Người bệnh nên được khuyến khích uống ít nhất 3 lít nước trong 24 

giờ sau truyền cisplatin. 

- Sử dụng thuốc kích thích sản xuất bạch cầu nếu hạ bạch cầu độ 3-4. 
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2.2.6. Các tiêu chí đánh giá 

2.2.6.1. Tiêu chuẩn đánh giá 

- Các triệu chứng cơ năng theo chỉ số Karnofsky (phụ lục 3). 

- Đánh giá đáp ứng khối u theo tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng khối u rắn 

(Response Evaluation Criteria in Solid Tumours) (phụ lục 4). 

- Đánh giá độc tính theo tiêu chuẩn thuật ngữ chung cho các biến cố có hại 

CTCAE 3.0 (Common Terminology Criteria for Adverse Events) (phụ lục 5,6). 

- Ước tính các tỷ lệ sống thêm theo phương pháp Kaplan - Meier. 

2.2.6.2. Thời điểm đánh giá 

Bảng 2.3. Tóm tắt về các thời điểm đánh giá và ghi nhận bệnh án mẫu 

 Trước 

HXĐTa HXĐTb HTBTb Sau 

ĐTc 

Theo 

Dõid 

Khám lâm sàng, ghi BA mẫu X X X X X 

Khám răng, xương hàm X    X 

Công thức máu X X X X X 

GOT/GPT, creatinine, ure X X X X X 

TSH, FT3, FT4 X    X 

Khám CK Tim mạch X     

Siêu âm ổ bụng X   X X 

XQ phổi X   X X 

Nội soi TMH X X  X X 

CHT/CLVT vùng đầu cổ X   X X 

PET/CT X     

Xạ hình xương và CLVT ngực X    X 

a.   Các đánh giá hoàn thành trước khi hội chẩn và lập kế hoạch điều trị. 

b. Các đánh giá hàng tuần. 

c. Đánh giá ngay sau HXĐT, sau HXĐT 1 tháng (thời điểm trước hóa trị), 

4 tháng (thời điểm sau hóa trị bổ trợ 1 tháng). 

d. Đánh giá mỗi 3 tháng trong 2 năm đầu, mỗi 6 tháng trong các năm tiếp theo. 

- Người bệnh có thể được chỉ định thêm các xét nghiệm chuyên khoa phụ 

thuộc vào tình huống lâm sàng tại thời điểm thăm khám. 

https://ctep.cancer.gov/protocoldevelopment/electronic_applications/docs/ctcae_v5_quick_reference_5x7.pdf
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2.2.7. Các biến số, chỉ số đánh giá 

2.2.7.1. Đặc điểm lâm sàng 

- Mô tả một số đặc điểm như tuổi, giới, chỉ số toàn trạng và giai đoạn bệnh. 

- Thời gian xuất hiện triệu chứng ban đầu. 

- Các đặc điểm của u, hạch. 

- Thể tích u nguyên phát và hạch di căn trên phim CLVT và CHT. 

- Phân tích thể tích u nguyên phát và hạch di căn theo giai đoạn T, N và 

giai đoạn bệnh. 

2.2.7.2. Đáp ứng điều trị 

Thời điểm đánh giá đáp ứng là sau kết thúc xạ trị 1 tháng và 4 tháng (sau 

hóa trị bổ trợ 1 tháng) được đánh giá dựa trên hình ảnh CHT/CLVT sọ não. 

- Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn, một phần, bệnh không thay đổi, bệnh tiến 

triển tại u nguyên phát và hạch. 

- Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn, một phần, bệnh không thay đổi, bệnh tiến 

triển tại u nguyên phát. 

- Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn, một phần, bệnh không thay đổi, bệnh tiến 

triển  tại hạch. 

2.2.7.3. Tỷ lệ sống thêm theo thời gian 

- Biến cố cho sống thêm không bệnh là tái phát hoặc tiến triển tại chỗ-

tại vùng, di căn xa hoặc tử vong do bất kỳ nguyên nhân nào. Biến cố cho sống 

thêm toàn bộ là tử vong do bất kỳ nguyên nhân nào. Người bệnh di căn xa 

tiếp tục được theo dõi tái phát tại chỗ-tại vùng và ngược lại. 

- Thời điểm bắt đầu nghiên cứu là ngày hóa xạ trị đồng thời đầu tiên. 

Thời gian tới biến cố được tính từ ngày hóa xạ trị đồng thời đầu tiên tới ngày 

xẩy ra biến cố hoặc ngày kết thúc nghiên cứu. 

- Tỷ lệ sống thêm tại các thời điểm 12 tháng, 24 tháng, 36 tháng bao gồm: 
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+ Tỷ lệ sống thêm không bệnh. 

+ Tỷ lệ sống thêm toàn bộ. 

- Tỷ lệ sống thêm theo một số yếu tố: tuổi, giai đoạn u, hạch, gián đoạn 

điều trị, số chu kỳ HXĐT …Phân tích giá trị tiên lượng của một số yếu tố đến 

kết quả sống thêm. 

- Phân tích đa biến cho một số yếu tố. 

2.2.7.4. Đánh giá độc tính cấp 

Chọn thời điểm 90 ngày sau khi kết thúc hóa trị bổ trợ để tính mốc thời 

gian phân chia cho độc tính cấp và muộn. Biến chứng xảy ra từ thời điểm bắt 

đầu điều trị đến khi kết thúc điều trị 90 ngày được tính là độc tính cấp, sau 

thời điểm đó là độc tính mạn. 

- Triệu chứng toàn thân (PS): mệt mỏi, chán ăn, sụt cân. 

- Trên lâm sàng: buồn nôn, nôn, viêm niêm mạc, tuyến nước bọt, da, 

tuyến dưới da... 

- Hệ tạo huyết: hồng cầu, bạch cầu, bạch cầu hạt, tiểu cầu. 

- Độc tính trên gan, thận: ure, creatinine máu, GOT, GPT. 

2.2.7.5. Đánh giá độc tính muộn, tái phát và di căn 

- Khám lại: sau mỗi 3 tháng trong 2 năm đầu, các  năm tiếp theo khám 

lại sau mỗi 6 tháng. 

- Nội dung khám lại: Hỏi bệnh và đánh giá qua thăm khám lâm sàng: 

Xét nghiệm công thức máu, chức năng gan thận, chụp phổi, siêu âm hạch cổ, 

bụng, nội soi vòm họng, thanh quản, thực quản đánh giá chức năng nuốt, 

nghe, nhai, giọng nói. Chụp CHT, PET-CT, xạ hình xương khi có triệu chứng 

nghi ngờ tái phát, di căn. 

- Các độc tính muộn đánh giá bao gồm: xơ hóa da, khô miệng, giảm 

thính lực, khít hàm và hoại tử xương hàm (phụ lục 4). 
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2.3. Thu thập và xử lý số liệu 

- Thu thập số liệu trên mẫu bệnh án nghiên cứu. Ghi nhận toàn bộ 

thông tin về các triệu chứng lâm sàng, cận lâm sàng trước điều trị, trong, sau 

điều trị và ghi nhận khi NB khám lại. 

- Theo dõi 3 tháng/lần trong 2 năm đầu và 6 tháng/lần trong 3 năm tiếp 

theo, kết quả thu thập được sẽ được ghi trong bệnh án nghiên cứu. 

Thời gian sống thêm không bệnh, sống thêm toàn bộ, tỷ lệ tái phát và di 

căn xa được tính theo phương pháp Kaplan-Meier. So sánh các yếu tố ảnh 

hưởng bằng phép kiểm Log-rank với p≤0,05 được xem là khác biệt có ý nghĩa 

thống kê. 

Các tỷ lệ khác không phụ thuộc thời gian được tính bằng tỉ lệ thô, so 

sánh bằng phép kiểm Khi bình phương với p≤ 0,05 được xem là khác biệt có 

ý nghĩa thống kê. 

Các số liệu thu thập được mã hóa trên máy vi tính và được xử lý bằng 

phần mềm SPSS 20.0. 

2.4. Sai số và khống chế sai số thông tin 

- Bỏ qua triệu chứng: Do vòm họng nằm ở vị trí đặc biệt, nơi giao nhau 

của hệ thống cơ quan Tai-mũi-họng nên các triệu chứng sớm dễ nhầm với 

bệnh khác. Giai đoạn đầu của UTVH, bệnh rất mù mờ làm NB không chú ý, 

quen dần với sự thay đổi nên khó xác định thời điểm xuất hiện triệu chứng 

đầu tiên. Do đó, phải khai thác kỹ thời điểm này để ghi nhận chính xác. Có 

thể xuất hiện nhiều triệu chứng trên một NB, nhưng đôi khi 1 triệu chứng nổi 

chội làm lu mờ các triệu chứng khác nên cần phải khám kỹ và khám nhiều lần 

để tránh bỏ qua triệu chứng. 

- Chẩn đoán nhầm giai đoạn bệnh, đây là sai số hay gặp phải, do đôi khi 

các tổn thương lan rộng rất khó xác định vị trí xâm lấn của u và hạch nên phải 
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kết hợp lâm sàng, chẩn đoán hình ảnh và PET/CT, đặc biệt phải thông qua hội 

chẩn tiểu ban để có được chẩn đoán khách quan nhất. 

- Các độc tính cấp trên lâm sàng phải được phát hiện kịp thời qua khám 

lâm sàng, đội ngũ kỹ thuật viên và điều dưỡng viên (trực tiếp thực hiện y lệnh 

trên NB hàng ngày) phải được tập huấn kỹ để phát hiện độc tính. 

- Hạn chế tối đa việc gián đoạn điều trị vì lý do ngoài chuyên môn. 

- Các thông số về liều xạ được truy xuất từ máy tính liều để tránh nhầm lẫn. 

- Giám sát kỹ quy trình thực hiện điều trị hàng ngày. 

- Thời gian kiểm tra lại sau điều trị, tuân thủ 3 năm đầu 3 tháng khám 

lại 1 lần, các năm tiếp theo 6 tháng KT lại 1 lần. 

- Lấy số dư 5-10% số NB theo mẫu nghiên cứu đề phòng NB bỏ điều 

trị, theo dõi. 

2.5. Đạo đức trong nghiên cứu 

Xạ trị IMRT đã được áp dụng tại các quốc gia phát triển trên thế giới, là 

chỉ định phù hợp cho UTVH. 

NB được giải thích kỹ và rõ ràng lợi ích và mục đích của nghiên cứu, 

đồng ý tham gia nghiên cứu, NB được theo dõi và xử trí kịp thời các tai biến, 

độc tính có thể xảy ra trong điều trị. Các NB bị tái phát và di căn sẽ được điều 

trị tùy theo tình trạng thực tế. 

Mọi thông tin thu thập được đảm bảo bí mật cho người bệnh và chỉ 

dùng cho mục đích nghiên cứu.  

Các quy trình thực hiện trong nghiên cứu đã được ban hành trong tài liệu 

“Hướng dẫn quy trình kỹ thuật khám bệnh, chữa bệnh” chuyên ngành ung thư 

năm 2013. Nghiên cứu này đã được sự đồng ý và phê duyệt của Hội đồng đạo đức 

Trường Đại học Y Hà Nội ngày 6/1/2017, số chứng nhận 14/HĐĐĐĐHYHN. 
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SƠ ĐỒ NGHIÊN CỨU 

 

 

• Hóa xạ trị đồng thời 

• Cisplatin 40 mg/m2 da cơ thể, ngày 1/tuần x 6 

tuần, xạ trị kỹ thuật IMRT 10,6Gy/tuần (7 tuần) 

Hóa trị bổ trợ phác đồ CF 

•   Cisplatin 80mg/m2 da cơ thể 

• FU 1000mg/m2 da cơ thể    

 

• Đánh giá độc tính cấp hàng tuần 

• Đánh giá đáp ứng điều trị sau 1 tháng HXĐT 

• 68 người bệnh đủ điều kiện 

• Theo dõi STTB, STKB, tái phát, di căn 

• Đánh giá độc tính mạn 

Người bệnh UTVH nhập viện từ 1/2017-12/2018, 

được đánh giá bilan đầy đủ, đủ điều kiện theo tiêu 

chuẩn chọn 

• Đáp ứng không 

hoàn toàn, 

• Nguy cơ cao 

Kết luận 

 

Đáp ứng hoàn toàn 

•  Đánh giá độc tính cấp, 

•  Đánh giá đáp ứng điều trị 

sau 1 tháng HTBT 
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CHƯƠNG 3 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

 

3.1. Đặc điểm người bệnh nghiên cứu 

Bảng 3.1. Tuổi và giới của nhóm người bệnh nghiên cứu 

 Số NB Tỷ lệ (%) Tuổi trung bình p 

Giới    

0,385 Nam 42 61,8 49,4 ±12,6 

Nữ 26 38,2 44,1± 13,5 

Tuổi     

<30 7 10,3 

47,4 ± 13,1 

 

30-39 16 23,5  

40-49 10 14,6  

50-59 22 32,4  

60-69 11 16,2  

≥70 2 3  

 Nhận xét:  

- Gồm 42 người bệnh nam (61,8%) và 26 người bệnh nữ (38,2%), tỷ lệ 

nam/nữ là 1,6.  

- Độ tuổi trung bình là 47,4 ± 13,1, tuổi thấp nhất là 15 cao nhất là 71 tuổi. 

- Nhóm tuổi từ 50-59 chiếm tỉ lệ cao nhất (27,9%).  
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Bảng 3.2. Lý do vào viện và triệu chứng lâm sàng 

 Số NB Tỷ lệ (%) p 

Lý do VV   

0,58 

Hạch cổ 23 33,8 

Ngạt mũi 15 22,1 

Chảy máu mũi 15 22,1 

Đau đầu 10 14,7 

Ù tai 5 7,4 

Thời gian đến khám   

0,34 

 1 tháng 29 42,6 

> 1 - 3 tháng 23 33,8 

> 3 - 6 tháng 14 20,6 

 > 6 - 12 tháng 1 2,9 

Triệu chứng lâm sàng   

0,65 

Đau đầu 26 38,2 

Ngạt mũi 21 30,9 

Ù tai 28 41,2 

Chảy máu mũi 22 32.4 

Hạch cổ 34 50 

Triệu chứng kết hợp    

Không hoặc có 1 triệu chứng 29 43 0,46 

Có ≥ 2 triệu chứng 39 57  
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Nhận xét 

- Các triệu chứng thường gặp và là lý do để người bệnh đến khám ở bệnh 

viện: nổi hạch cổ (33,8%), ngạt mũi (22,1%), chảy máu mũi (22,1%). Đau 

đầu (14,7%), chủ yếu là đau nửa đầu cùng bên với triệu chứng ù tai, ù tai đơn 

thuần chỉ gặp 7,4%. 

- Đa số NB đến khám trong 6 tháng đầu từ khi xuất hiện triệu chứng đầu 

tiên: 42,6% các NB đến viện khám trong vòng 1 tháng, 33,8% đến khám 

trong vòng 1 - 3 tháng. Còn lại 23,5% đến khám muộn, sau khi có triệu chứng 

kéo dài hơn 3 tháng. 

- Có 2 NB không có triệu chứng, chỉ tình cờ đi khám và phát hiện bệnh. 

- Số NB có ít nhất 2 triệu chứng chiếm 57% 

- Có 43% số NB có 1 triệu chứng lâm sàng hoặc không có triệu chứng. 
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Bảng 3.3. Đặc điểm của u và hạch 

Đặc điểm Số người bệnh Tỷ lệ% p 

Vị trí u trên nội soi    

   Thành phải vòm họng 19 27,9  

   Thành trái vòm họng 20 29,4  

   Nóc vòm 16 23,5 0,154 

   Cửa mũi sau 2 2,9  

   Lan xuống họng miệng 1 1,5  

   Nhiều vị trí 10 14,7  

Tính chất u trên nội soi    

   Thể sùi 56 82,4  

   Thể dưới niêm 2 2,9 0,002 

   Thể hỗn hợp 10 14,7  

Vị trí hạch di căn    

   Nhóm I 2 2,9  

   Nhóm II 34 50  

   Nhóm III 6 8,8 0,006 

   Nhóm V 2 2,9  

   Nhóm sau hầu 45 66,2  

Số lượng hạch    

Không có hạch 7 10,3  

  1 hạch 15 22,1  

  2-3 hạch                                                       18 26,5  

  ≥ 3 hạch 28 41,2  
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Nhận xét:  

- Tổn thương chủ yếu ở thành phải, thành trái và nóc vòm lần lượt là 

27,9%, 29,4% và 23,5%, tổn thương tại cửa mũi sau chiếm 2,9%, tổn thương 

ung thư lan xuống họng miệng chỉ chiếm 1,5%, còn lại là tổn thương nhiều vị 

trí tại vòm họng chiếm đến 14,7%, p= 0,058. 

- Trong nhóm NC các khối u thường gặp nhất là u sùi 56/68 NB (82,4%), 

thể hỗn hợp có 10 NB chiếm 14,7%, thể dưới niêm 2/68 NB chiếm 2,9%. 

Không có NB nào có khôi u thể loét, p=0,002. 

- Hạch tại vị trí sau hầu chiếm nhiều nhất với 66,2%. Hạch nhóm 2 

chiếm 50%, hạch nhóm III 8,8%, rất ít hạch nhóm I và nhóm V, p=0,006. 

- Có 10,3% số NB không có hạch, 22,1% NB có 1 hạch, 26,5% số NB có 

từ 2-3 hạch, số NB có ≥ 3 hạch chiếm 41,2%. 

Bảng 3.4. Phân bố giai đoạn bệnh 

Giai đoạn bệnh Số người bệnh Tỷ lệ % 

T1 18 26,4 

T2 25 36,8 

T3 25 36,8 

N0 7 10,3 

N1 39 57,3 

N2 22 32,4 

IIB 28 41,1 

IIIA 18 26,5 

IIIB 22 32,4 

Nhận xét 

- Giai đoạn T1, T2, T3 lần lượt là: 26,5%, 36,8% và 36,8%. 

- Giai đoạn hạch: 7 NB không có hạch chiếm 10,3%, 39 NB có hạch N1 

chiếm 57,3%, 22 NB có hạch N2 chiếm 32,4%. 

- Giai đoạn IIB, IIIA và IIIB lần lượt là 41,1%, 26,5% và 32,4%. 
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Bảng 3.5. Thể tích khối u và hạch cổ 

Thể tích  X ± SD (cm3) Vmax(cm3) Vmin(cm3) 

TT u theo CHT/CLVT 11,08 ± 8,3 
p=0,047 

42,1 1,6 

TT u theo PET-CT 16,5 ± 5,4 73,5 1,2 

SUVmax 12,86 ± 6,2 5 41 

Thể tích hạch theo 

CHT/CLVT 
5,1 ± 5,07 

p= 0,56 

24,5 1,3 

Thể tích hạch theo 

PET/CT 
5,4 ± 5,3 23,3 1,3 

SUVmax hạch 11,5 ± 4,7 25 3 

Nhận xét: 

- Thể tích trung bình của khối u trên CHT/CLVT là 11,1 ± 8,3cm3, còn đo trên 

PET-CT thì thể tích là 16,5 ± 5,4cm3 (p=0,047). 

- Kích thước trung bình của hạch cổ tính theo CHT: 5,1 ± 5,1cm3, Kích thước 

trung bình của hạch cổ tính theo PET: 5,4 ± 5,3cm3. Không có sự khác biệt về thể tích 

chụp CHT/CLVT và chụp PET-CT đối với hạch cổ (p=0,56). 

3.2. Kết quả điều trị 

3.2.1. Thực hiện điều trị 

Bảng 3.6. Liều tại các thể tích xạ trị 

Thể tích xạ trị 
Liều chỉ 

định (Gy) 
 ± SD (Gy) Dmax (Gy) 

Dmin 

(Gy) 

GTV 70 73,42 ± 8,6 76,15 69,51 

PTV70 70 71,36 ± 9,3 73,70 66,41 

PTV60 60 67,71 ± 10,3 73,83 57,95 

PTV54 54 58,09 ± 16,0 73,70 56,41 

Nhận xét:  

- Liều trung bình tại PTV70 là 71,36 ± 9,3Gy, tại PTV60 là 67,71 ± 10,3, 

tại PTV54 là 67,71 ± 10,3 Gy. 
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Biểu đồ 3.1. So sánh liều xạ chỉ định và liều xạ thực tế 

Nhận xét:  

- Các thể tích chỉ định xạ trị được thực hiện đều nhận được liều xạ cao 

hơn so với liều chỉ định. 

Bảng 3.7. Liều xạ tại các tổ chức nguy cấp thuộc hệ thần kinh 

Tổ chức nguy cấp 
Khuyến 

cáo 

IMRT 

X± SD Dmax Dmin 

Liều tối đa tại thân não 54 Gy 46,10±6,4 50,4 10,1 

Thần kinh thị giác trái 54 Gy 44,27±12,3 54,7 24,8 

Thần kinh thị giác phải 54 Gy 44,00±11,3 54,9 26,8 

Giao thoa thị giác 54 Gy 47,44±12,2 60,7 25,8 

Tủy sống 45 Gy 47,57±11,3 52,9 36,8 

Liều trung bình tai trong trái 45 Gy 41,95±6,4 63,9 10,3 

Liều trung bình tai trong phải 45 Gy 42,36±3,2 56,3 33,1 

Liều tối đa thùy thái dương trái 60 Gy 57,58± 6,3 78,6 46,3 

Liều tối đa thùy thái dương phải 60 Gy 57,58±6,3 79,92 44,5 
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Biểu đồ 3.2. So sánh liều khuyến cáo và liều xạ thực tế tại các tố chức nguy 

cấp thuộc hệ thần kinh 

Nhận xét 

- Đa số liều xạ tại các thể tích nguy cấp thuộc hệ thần kinh đều thấp hơn 

so với liều xạ khuyến cáo. 

- Tại một số vị trí cơ quan liền kề, liều tối đa vượt quá liều khuyến cáo 

tuy nhiên thể tích bị vượt quá liều không lớn hơn giới hạn cho phép. 

Bảng 3.8. Gián đoạn điều trị 

 Tuần gián đoạn n Tỷ lệ % 

Không gián đoạn 15 22.1 

Gián đoạn <1 tuần 23 33.8 

Gián đoạn 1-3 tuần 20 29.4 

Gián đoạn >3 tuần 10 14.7 

Tổng  68 100.0 

Nhận xét: 

- Gián đoạn >3 tuần, gián đoạn ≤ 3 tuần và không gián đoạn là 14,7%, 

63,2 và 22,1%. 
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Bảng 3.9. Liều xạ tại các tổ chức nguy cấp ngoài hệ thần kinh 

Tổ chức nguy cấp 
Khuyến cáo 

(Gy) 
x ± SD Dmax Dmin 

Liều trung bình khoang miệng 40 Gy 42,2 ± 5,9 75,7 25,0 

Liều tối đa khớp thái dương hàm trái 70 Gy 66,3 ±79,3 77,9 50,9 

Liều tối đa khớp thái dương hàm phải 70 Gy 64,4±7,1 77,3 43,5 

Liều tối đa mắt trái 50 Gy 30,4±10,5 56,3 1,9 

Liều tối đa mắt phải 50 Gy 31,1±7,7 46,5 3,8 

Thủy tinh thể trái 6-8 Gy 5,6±2,2 7,1 1,3 

Thủy tinh thể phải 6-8 Gy 5,0±1,6 6,3 1,34 

Liều V30 tuyến mang tai trái 26 Gy 41,9±6,4 63,9 10,3 

Liều V30 tuyến mang tai phải 26 Gy 42,3±3,2 56,3 33,1 

Liều tại tuyến yên 50 Gy 33,5±8,2 74,18 24,6 

Liều tại thực quản 45 Gy 40,6±7,2 48,6 12,3 

Liều tại thanh quản 45 Gy 44,3 ±5,3 55,5 19,5 
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Biểu đồ 3.3. So sánh liều xạ thực tế tại các thể tích nguy cấp với liều khuyến cáo 
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Nhận xét 

 - Đa số liều xạ vào các cơ quan nguy cấp ngoài hệ thần kinh đều thấp 

hơn so với liều khuyến cáo. 

 - Liều xạ vào khoang miệng cao hơn đáng kể so với liều khuyến cáo. 

liều V30 của tuyến mang tai cũng cao hơn liều khuyến cáo. tuy nhiên liều xạ 

toàn tuyến mang tai 2 bên cũng thấp hơn liều khuyến cáo. 

1
7

7

53

 chu k  chu k  chu k  chu k 

 

Biểu đồ 3.4. Tỷ lệ người bệnh hoàn thành hóa xạ trị đồng thời 

Nhận xét: 

 Thực hiện 6 CK HXĐT chiếm 77,9%, thực hiện 4 và 5 CK HXĐT đều 

có 10,3%. Thực hiện 2 chu kỳ HXĐT chỉ có 1 NB. 
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Biểu đồ 3.5. Tỷ lệ người bệnh hóa trị bổ trợ 

Nhận xét: 

-  Có 16 NB chiếm 23,5% tiếp tục có chỉ định hóa chất bổ trợ, trong đó 3 

CK hóa chất 11 NB và 5NB truyền 2 CK. 

77,9% 

10,3% 

10,3% 

76,5% 
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Bảng 3.10. Phân bố người bệnh theo chỉ số toàn trạng 

Thời điểm 

Chỉ số toàn trạng theo thang điểm Karnofsky 

100 90 80 <80 

n (%) n (%) n (%) n (%) 

Trước ĐT 8 (11,8) 30 (44,1) 30 (44,1) 0 

Trong ĐT 0 19 (27,9) 47(69,1) 2(2,9) 

Nhận xét:  

- Trước điều trị, phần lớn các NB có chỉ số Karnofsky = 90đ và 80đ 

(88,2%), NB có chỉ số Karnofsky = 100 là 11,8%, không có NB nào 

Karnofsky<80 điểm. 

- Sau điều trị có sự thay đổi đáng kể về chỉ số PS, toàn bộ NB bị ảnh 

hưởng đến toàn trạng do tác dụng phụ của điều trị. Không có NB nào 

Karnofsky = 100 điểm, chiếm phần lớn ở chỉ số 80 điểm (69,1%), Karnofsky 

= 90 điểm (27,9%), có 2 NB chuyển Karnofsky <80 điểm (2,9%). 

Bảng 3.11. Lượng EBV trước và sau điều trị 

Lượng EBV(copies/ml) Số NB(%) 

Trước điều trị 
Âm tính (EBV  100) 15 (22,1) 

Dương tính (EBV  100) 53(77,9) 

Sau điều trị 
Âm tính (EBV  100) 68 (100) 

Dương tính (EBV  100) 0 

X ± SD 9995 ± 16,374 

Nhận xét:  

- Chỉ số EBV ≥ 100 coppies DNA/ml (dương tính), chiếm 77,9% trước 

điều trị. 

- Nồng độ EBV trung bình là 9995 copies/ml trước điều trị.  

- Sau điều trị, tất cả 100% NB có chỉ số EBV âm tính. 

 



67 

3.2.2. Đánh giá đáp ứng điều trị 

Bảng 3.12. Đáp ứng điều trị 

 
ĐƯ HT ĐƯ 1 phần Không ĐƯ Bệnh TT 

n (%) n (%) n (%) n (%) 

Sau 1 

tháng 

HXĐT 

U 59(86,7) 9(13,3) 0 0 

hạch 54(88,5) 7(11,5) 0 0 

chung 59(86,7) 9(13,3) 0 0 

Sau 4 

tháng 

HXĐT 

U 68(100) 0 0 0 

hạch 66(97,1) 2(2,9) 0 0 

chung 66(97,1) 2(2,9) 0 0 
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Biểu đồ 3.6. So sánh đáp ứng điều trị tại thời điểm 1 tháng và 4 tháng sau HXĐT 

Nhận xét 

- Sau điều trị có 100% NB có đáp ứng với điều trị 

- Thời điểm 1 tháng sau HXĐT có 86,7% NB đáp ứng hoàn toàn. 

- Thời điểm 4 tháng sau hóa xạ trị đồng thời, 97,1% NB đáp ứng hoàn 

toàn, có 2 NB còn tổn thương hạch trên phim chụp CHT, nhưng khám lại sau 

6 tháng thì không còn dấu hiệu của hạch. 
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3.2.3. Tỷ lệ sống thêm theo thời gian 

Bảng 3.13. Tỷ lệ sống thêm toàn bộ theo thời gian 

Sự kiện 
 

Thời điểm 

12 tháng 24 tháng 36 tháng 

Còn sống 66(97%) 62(91,1%) 60(88%) 

Đã chết 2(3) 5(8,9) 8(12%) 

Nhận xét:  

Tại thời điểm 12 tháng, 24 tháng và 36 tháng số NB còn sống lần lượt 

là 66 (97%); 62 (91,1%) và 60 (88%). Người bệnh tử vong thường xảy ra tại 

thời điểm 12-24 tháng sau điều trị. 

 

Biểu đồ 3.7. Sống thêm toàn bộ theo thời gian 

Nhận xét 

- Thời gian theo dõi dài nhất 49,6 tháng 

- Thời gian sống thêm trung bình: 34,4  9,2 tháng.   

- Tỉ lệ sống thêm toàn bộ: 12 tháng (97%), 24 tháng (91,2%), 36 tháng (88,2%). 

- Có 1 NB chết tại thời điểm sau điều trị 8,7 tháng, lí do COVID 19 

Tháng STTB 

Tỷ lệ 
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Biểu đồ 3.8. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan giai đoạn u 

Nhận xét 

- Tỷ lệ STTB của NB giai đoạn T1,T2, T3 lần lượt là: 100%, 80% và 88% 

- Sống thêm toàn bộ không có sự khác biệt giữa giai đoạn u (p=0,256). 

 

Biểu đồ 3.9. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan giai đoạn hạch 

Nhận xét  

- Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh của NB ở giai đoạn N0, N1 và 

N2 lần lượt là 100%, 87,2% và 86,4%, tuy nhiên không có sự khác biệt có ý 

nghĩa thông kê với p=0,05. 

Tháng STTB 

Tỷ lệ 
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Biểu đồ 3.10. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan giai đoạn bệnh 

Nhận xét 

- Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh của NB giai đoạn IIB, IIIA và 

IIIB lần lượt là: 92,9%, 100% và 81,3%. Sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê với p=0,05 

 

Biểu đồ 3.11. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan gián đoạn điều trị 

Nhận xét  

- Thời gian sống thêm toàn bộ trung bình của những NB bị gián đoạn ≤ 3 

tuần và > 3 tuần lần lượt là 47,4 tháng, 34,1 tháng. Sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê với p= 0,006 

Tháng STTB 
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Biểu đồ 3.12. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan đến chấp hành phác đồ 

Nhận xét 

- Tại thời điểm 36 tháng tỷ lệ STTB không có sự khác biệt giữa nhóm 

truyền HXĐT ≤ 4 chu kỳ HXĐT và nhóm HXĐT > 4 chu kỳ không có sự 

khác biệt (p=0,894). Tuy nhiên ước tính đến 40,1 tháng thì có sự khác biệt với 

p=0,05. 

 

Biểu đồ 3.13. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan đến đáp ứng sau điều trị 

Nhận xét: 

- Tỷ lệ sống thêm toàn bộ 3 năm của những NB đáp ứng hoàn toàn sau 

HXĐT và đáp ứng 1 phần lần lượt là 92,3% và 75%, sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê với p=0,049. 

Tháng STTB 

Tháng STTB 
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Biểu đồ 3.14. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan đến lượng EBV 

Nhận xét: 

 Đường cong thể hiện lượng EBV-DNA huyết tương có xu hướng dự 

báo thời gian sống thêm toàn bộ, tuy nhiên yếu tố này chưa đủ để ảnh hưởng 

đến OS trong nghiên cứu này (p=0,152). 

 

Biểu đồ 3.15. Thời gian sống thêm toàn bộ liên quan thể tích u 

Nhận xét: 

Tỷ lệ người bệnh STTB tại thời điểm 36 tháng của những NB có thể tích 

khối u<14,2 cm3 và NB ≥14,2 cm3 lần lượt là 92,2% và 76,5% (trung bình 

46,9 và 39,7 tháng). Sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p=0,05 
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Biểu đồ 3.16. Thời gian STTB liên quan toàn trạng NB trong và sau điều trị 

Nhận xét: 

- Thể trạng NB trong, sau điều trị có xu hướng dự báo STTB nhưng 

chưa đủ để dự báo trong NC này với p=0,05 

Bảng 3.14. Tỷ lệ sống thêm không bệnh theo thời gian 

Sự kiện Thời điểm 

  12 tháng 24 tháng 36 tháng  

Không sự kiện 63(92,6%) 58 (85,2%) 55 (80,7%) 

Có sự kiện 5(7,4) 10 (14,8) 11 (19,3%) 

Nhận xét 

- Tỷ lệ sống thêm không bệnh tại thời điểm 12 tháng (92,6%), 24 tháng 

(85,2%) và 36 tháng (80,7%). 
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Biểu đồ 3.17. Đường cong sống thêm không bệnh theo thời gian 

Nhận xét 

- Thời gian sống thêm không bệnh trung bình: 33,0  10,7 tháng (5,1-

49,6). 

- Số NB xảy ra các biến cố tử vong, tái phát, di căn hầu hết trong khoảng 

thời gian 29 tháng kể từ khi điều trị. 

 

Biểu đồ 3.18. Thời gian sống thêm không bệnh theo giai đoạn khối u 

Nhận xét: 

- Sống thêm 3 năm không bệnh theo khối u: 100% theo GĐ T1; Giai 

đoạn T2 là 71,1%, và Giai đoạn T3 là 74,7%, tuy nhiên sự khác biệt không có 

ý nghĩa thống kê với p=0,152. 

Tháng 

Tỷ lệ 

Tháng 
 

Tỷ lệ 
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Biểu đồ 3.19. Thời gian sống thêm không bệnh theo giai đoạn hạch vùng 

Nhận xét: 

- Sống thêm 3 năm không bệnh theo giai đoạn hạch vùng: N0 85,7 %, 

N1: 84,7 % N2 72,7% (p=0,231) sự khác biệt không có ý nghĩa thông kê. 

 

Biểu đồ 3.20. Thời gian sống thêm không bệnh theo giai đoạn bệnh 

Nhận xét 

- Tỷ lệ sống thêm 3 năm không bệnh với giai đoạn IIB, IIIA và IIIB lần 

lượt là: 89,3%, 87,5% và 75% không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 

(p=0,27). 

Tháng  

Tỷ lệ 

Tỷ lệ 

Tháng STKB 
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Biểu đồ 3.21. Thời gian STKB liên quan toàn trạng NB trong và sau điều trị 

Nhận xét: 

- Tỷ lệ STKB tại thời điểm 36 tháng ở những NB có PS=0,1 và NB có 

PS≥2 là 94,7% và 79,6%. 

- Thể trạng NB trong, sau điều trị có thể dự báo STKB trong NC này với 

p=0,037 

 

Biểu đồ 3.22. Thời gian sống thêm không bệnh liên quan đến gián đoạn điều trị 

Nhận xét 

- Thời gian sống thêm không bệnh trung bình cuả những người bệnh 

gián đoạn ≤ 3 tuần và >3 tuần lần lượt là 46,6 tháng và 29,5 tháng, sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê với p = 0,025. 

Tháng  

Tỷ lệ 

Tỷ lệ 

Tháng STKB 



77 

 

Biểu đồ 3.23. Thời gian STKB liên quan đến đáp ứng sau HXĐT 

Nhận xét 

- Tại thời điểm 36 tháng, tỷ lệ STKB cuả những người bệnh đáp ứng 

hoàn toàn và không hoàn toàn sau HXĐT lượt là 90,4% và 62,5% p = 0,004, 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. 

 

Biểu đồ 3.24. Thời gian sống thêm không bệnh liên quan đến số chu kỳ HXĐT 

Nhận xét: 

- Tỷ lệ sống thêm không bệnh 36 tháng của NB truyền > 4 chu kỳ HXĐT 

và ≤ 4 chu kỳ HXĐT lần lượt là 86,7% và 62,5% (p=0,042), sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê. 

Tỷ lệ 

Tháng STKB 

Tỷ lệ 

Tháng STKB 
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Biểu đồ 3.25. Đường cong ROC (Receiver operating characteristic) của thể 

tích khối u tiên lượng cho kết quả sống thêm không bệnh 

Nhận xét 

- Diện tích dưới đường cong của thể tích khối U trên PET/CT đối với 

thời gian sống thêm không bệnh là 69,3% với p = 0,044. Như vậy thể tích u 

có thể tiên lượng thời gian sống thêm không bệnh. Điểm cut-off thể tích u là 

14,2 với độ nhạy Se= 66% và độ đặc hiệu Sp = 71,1%. 

 

Biểu đồ 3.26. Thời gian sống thêm không bệnh liên quan đến thể tích khối u 

Nhận xét 

Thời gian sống thêm không bệnh trung bình của những NB có thể tích 

U  14,2 cm3 và những NB có thể tích u> 14,2 cm3 lần lượt là 46,9 tháng và 

36,5 tháng (p = 0,012). 

 

Tháng  

Tỷ lệ 
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Biểu đồ 3.27. Thời gian sống thêm không bệnh liên quan đến lượng EBV 

Nhận xét 

- Thời gian STKB của các NB có lượng EBV-DNA huyết tương ≥100 và 

<100 lần lượt là 44,4 và 47,2 tháng (p=0,552), không có sự khác biệt giữa 2 

nhóm. 

3.2.4. Tái phát và di căn 

Bảng 3.15. Tái phát và di căn 

 Số NB Tỷ lệ % 

Tái phát tại hạch 5 7,4 

Tại u và hạch 3 4,4 

Di căn xương 5 7,4 

Di căn phổi 4 5,9 

Di căn gan 2 2,9 

Di căn não 1 1,5 

Vị trí khác 1 1,5 

Di căn 1 vị trí 4 5,9 

Di căn nhiều vị trí 4 5,9 

Vừa tái phát vừa di căn 3 4,4 

Tháng  

Tỷ lệ 
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Nhận xét 

- Có 8 NB bị tái phát trong đó 5 NB tái phát u chiếm 7,4%, có 3 NB tái 

phát cả u và hạch chiếm 4,4%. 

- Có 5 NB bị di căn xương chiếm 7,4%, 4 NB bị di căn phổi chiếm 5,9%, 

2 NB bị di căn gan chiếm 2,9%, 1 NB bị di căn não chiếm 1,55%. Có 4 NB bị 

di căn nhiều vị trí chiếm 5,9%, 4 NB di căn 1 vị trí. 

- Có 3 NB vừa tái phát vừa di căn. 

Bảng 3.16. Tái phát, di căn liên quan đến tuổi, giới 

 Tái phát Di căn 

Tuổi   

≤40 (n, %) 6 (8,8) 

 

7 (10,3) 

 

>40 (n, %) 2(2,9) 1 (1,8) 

Giới     

Nam 5(7,4) 

 

4(5,9) 

 

Nữ 3(4,4) 4(5,9) 

 

Nhận xét 

- Tỷ lệ tái phát ở những người ≤ 40 là 8,8%, >40 là 2,9%. Nam và nữ lần 

lượt là 7,4% và 4,4%. 

- Tỷ lệ di căn ở người ≤ 40 là 10,3% và > 40 là 1,8%. Nam và nữ lần 

lượt là 5,9% và 5,9%. 
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3.2.5. Một số yếu tố dự báo kết quả sống thêm qua phân tích đa biến 

Bảng 3.17. Kết quả phân tích đa biến của một số yếu tố có thể ảnh hưởng kết 

quả sống thêm 

Các yếu tố B Std Beta t p 

Sống thêm 

toàn bộ 

Tuổi 0,140 0,079 0,211 1,768 0,082 

GĐ 0,056 1,207 0,006 0,046 0,963 

EBV trước đt 0,016 0,000 0,123 0,976 0,133 

V khối u 0,243 0,144 0,231 1,685 0,057 

Thời gian xạ trị 

kéo dài 

0,106 0,068 0,188 1,560 0,024 

Sống thêm 

không 

bệnh 

Tuổi 0,149 0,097 0,183 1,542 0,068 

GĐ 0,127 1,469 0,011 0,086 0,932 

EBV trước đt 0,000 0,000 0,205 1,644 0,096 

V khối u 0,401 0,175 0,312 2,289 0,025 

Thời gian xạ trị 

kéo dài 

0,310 0,082 0,145 1,212 0,030 

Nhận xét 

- Kết quả phân tích đa biến thì thời gian xạ trị kéo dài (gián đoạn xạ trị) là yếu 

tố tiên lượng độc lập cho dự báo thời gian sống thêm toàn bộ. 

- Yếu tố thể tích khối u và thời gian xạ trị ảnh hưởng đến dự báo thời 

gian sống thêm không bệnh, tuổi và lượng EBV trước điều trị có xu hướng 

ảnh hưởng đến dự báo kết quả sống thêm. 
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3.3. Một số độc tính của phác đồ 

Bảng 3.18 Độc tính cấp trên hệ tạo huyết và chức năng gan thận 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 

 n (%) n (%) n (%) n (%) 

Hồng cầu 22 40(60,6) 6(8,8) 0 

Huyết sắc tố 20 (29,4) 38(55,9) 10(14,7) 0 

Tiểu cầu 66(97) 2(3) 0 0 

Bạch cầu hạt 16(23,6) 25(36,7) 25(36,7) 2(3) 

SGOT 63(92,6) 3(4,4) 1(1,5) 1(1,5) 

SGPT 58(85,3) 7(10,2) 2(3) 1(1,5) 

Ure 66(97) 2(3) 0 0 

Creatinin 63(92,6) 4(7,4) 0 0 

Nhận xét 

- Không có NB nào bị độc tính > độ 3, không có NB nào bị tử vong do 

độc tính cấp.  

- Hiếm NB bị độc tính cấp độ 3. Độc tính cấp độ 1, 2 trên hồng cầu là 

60,6% và 8,8%. Độc tính HST độ 1,2 lần lượt là 55,9% và 14,7%. Độc tính 

cấp hạ BCH độ 1, 2, 3 lần lượt là 36,7%, 36,7% và 3%. 

- Độc tính cấp của chức năng gan, tăng SGOT và SGPT độ 1, 2, 3 lần 

lượt là 4,4%, 1,5%, 1,5% và 10,2%, 3%, 1,5%. 

- Độc tính trên thận chỉ ở độ 1 với 3% tăng ure và 7,4% tăng creatinine. 

 

 



83 

Bảng 3.19. Một số độc tính cấp trên lâm sàng 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 

 n (%) n (%) n (%) n (%) 

Da 1(1.5) 52(76,5) 11(16,1) 4(5,9) 

Niêm mạc 0 10(14,7) 18(26,4) 38(55,9) 

Tuyến nước bọt 8(11,8) 32(47) 28(41,2) 0 

Thanh quản 60(88,2) 6(10,3) 2(1,5) 0 

Nôn 24(35,3) 32(47) 12(17,7) 0 

Buồn nôn 10(14,8) 43(63,2) 15(22) 0 

Viêm miệng 6(8,8) 22(32,4) 35(51,5) 5(7,4) 

Tiêu chảy 67(98,5) 1(1,5) 0 0 

Rụng tóc 67(98,5) 1(1,5) 0 0 

Nhận xét: 

- Không gặp độc tính > độ 3 trên lâm sàng, độc tính nặng nhất trên lâm 

sàng là viêm niêm mạc miệng độ 3. Các độc tính khác chủ yếu gặp ở độ 1-2. 

- Độc tính cấp trên da độ 1, 2, 3 lần lượt là 76,5%, 16,1% và 5,9%. 

- Độc tính cấp trên niêm mạc 100% ở độ 1, 2, 3 lần lượt là 14,7%, 26,4% 

và 55,9%. 

- Độc tính cấp trên tuyến nước bọt, thanh quản chủ yếu ở độ 1, 2. 

- Nôn và buồn nôn chỉ gặp độc tính độ 1, 2. 

- Tiêu chảy và rụng tóc chỉ gặp 1 NB. 
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Bảng 3.20. Một số độc tính mạn 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 

n (%) n (%) n (%) n (%) 

Da 23(33,9) 39(57,4) 6(8,8) 0 

TC dưới da 30(44,1) 33(48,5) 5(7,4) 0 

Niêm mạc 43(63,2) 12(17,6) 12(17,6) 1(1,5) 

Tuyến nước bọt (khô miệng) 35(51,5) 16(23,5) 15(22,0) 2(2,9) 

Thực quản (Khó nuốt) 47(69,1) 19(27,9) 2(2,9) 0 

Khít hàm 61(89,7) 5(7,3) 2(2,9) 0 

Tủy sống 45(66,2) 23(33,8) 0 0 

Nhận xét 

- Không có độc mạn tính > độ 3, rất ít NB có độc tính mạn độ 3. 

- Viêm mạn tính da với độ 1,2 lần lượt là 57,4% và 8,8%; TC dưới da độ 

1,2 là 48,5% và 7,4%; viêm niêm mạc với độ 1, 2 ,3 tương ứng là 63,2%, 

17,6% và 1,5%. 

- Khô miệng độ 1, 2, 3 tương ứng là 23,5%, 22% và 2,9%, không có NB 

bị khô miệng độ 4. Khít hàm là 10,3% với độ 1, 2 lần lượt là 7,3% và 3%. 

- Thực quản (gây khó nuốt) độ 1, 2 là 69,1% và 2,9%. 
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CHƯƠNG 4 

BÀN LUẬN 
 

 

4.1. Đặc điểm lâm sàng và cận lâm sàng 

4.1.1. Tuổi và giới 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tuổi trung bình của NB là 47,4. Tuổi 

thấp nhất là 15 và cao nhất là 71 tuổi, đây là khoảng tuổi thường gặp nhất 

của UTVH tại các nước nằm trong vùng dịch tễ. Tuổi trung bình trong 

nghiên cứu này cũng phù hợp với các nghiên cứu được thực hiện trước đây ở 

trong và ngoài nước. Nghiên cứu của Nguyễn Chấn Hùng và cộng sự vào 

những năm 1980 cho thấy khoảng tuổi thường gặp của UTVH là 40 - 49 

tuổi, theo Vũ Văn Vũ tuổi trung bình của UTVH là 45 tuổi. Bùi Vinh Quang 

(2012) tỷ lệ mắc UTVH cao nhất từ 40-59 tuổi, chiếm 66%.76 Đặng Huy 

Quốc Thịnh (2012) tuổi trung vị của bệnh UTVH là 40-50 tuổi.56 Theo tác 

giả Marlinda Adham (năm 2012), nghiên cứu trên 1.121 người bệnh cho 

thấy, tuổi của người bệnh từ 4 đến 91 tuổi, đỉnh mắc bệnh là 40 đến 49 

tuổi.77 Theo Lee và cộng sự nghiên cứu trên 4.768 người bệnh UTVH, tỉ lệ 

nam/nữ là 2,8/1, tuổi mắc bệnh trung bình là 48.18 Nghiên cứu bao gồm 

3.328 người bệnh UTVH từ 2001-2010 tại HongKong thấy tuổi trung bình là 

51,6 tuổi. 

Kết quả thu được từ nghiên cứu của chúng tôi thấy có 42 NB là nam, 

26 NB nữ, chiếm tỷ lệ 1,62/1. Theo số liệu Globocan năm 2020, ở Việt Nam 

tỉ lệ nam/nữ là 2,89/1.1 Tỷ lệ này có sự tương đồng với các nghiên cứu của 

HongKong, Trung Quốc, Singapore, Đài Loan, sự phân bố giới của họ thay 

đổi từ 1,5-3/1.  
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4.1.2. Lý do vào viện, thời gian phát hiện bệnh 

UTVH là bệnh mượn các triệu chứng của bệnh vùng tai-mũi-họng do 

vòm họng nằm ở vị trí đặc biệt. Các triệu chứng sớm thường gặp của ung 

thư vòm họng gồm ù tai, ngạt mũi, chảy máu mũi… thậm trí là NB không hề 

có triệu chứng gì. Các triệu chứng không đặc hiệu dẫn đến người bệnh 

thường tiếp cận y tế khi bệnh đã ở giai đoạn khá muộn. Theo nghiên cứu của 

chúng tôi lý do khiến NB lo lắng và vào viện khám nhiều nhất là họ tự sờ 

thấy hạch cổ chiếm 33,8%, tiếp đó là triệu chứng chảy máu mũi và ngạt mũi 

đều chiếm 22,1%. Các triệu chứng này là thể hiện lâm sàng của NB tại thời 

điểm khiến họ đến khám, phụ thuộc vào vị trí khối u và tổn thương xâm lấn, 

di căn, lý do này tương đồng với các lý do của các tác giả khác. Theo nghiên 

cứu của Trần Thị Kim Phượng (2018) trên một số đối tượng tương đồng về 

giai đoạn bệnh (GĐII) thì triệu chứng hạch cổ chiếm tới 43% trong tổng số 

lý do NB đến khám.57 Nghiên cứu của Bùi Vinh Quang thấy lý do hạch cổ 

khiến NB đến khám là 60,3%.76 Lý do khiến tỷ lệ trong nghiên cứu của 

chúng tôi thấp hơn các nghiên cứu khác là do tiêu chí tuyển chọn NB trong 

nghiên cứu ở giai đoạn sớm hơn so với các nghiên cứu khác. 

Theo ghi nhận của chúng tôi, thời gian khi NB có triệu chứng đầu tiên 

đến khi vào viện thấp nhất là 0 tháng (không có triệu chứng lâm sàng), cao 

nhất là 7 tháng. Có 52 NB chiếm 76,5% đến khám khi xuất hiện triệu chứng 

đầu tiên trong vòng 3 tháng thì có 38 NB chiếm 55,9% ở giai đoạn IIB-IIIA, 

còn các NB giai đoạn IIIB thì đến khám muộn hơn trong khoảng thời gian 

>3 tháng. Như vậy, tỉ lệ giai đoạn III tăng tỉ lệ thuận với thời gian từ khi có 

triệu chứng đầu tiên tới khi vào viện nhưng không có ý nghĩa thống kê. Điều 

này cũng phù hợp với tiến triển tự nhiên của bệnh, thời gian mắc bệnh càng 

lâu thì bệnh càng nặng, giai đoạn bệnh càng tăng.  

Theo các nghiên cứu thời gian trung bình để NB đến khám khi xuất 

hiện các triệu chứng đầu tiên là khoảng 3-6 tháng. Theo tác giả Ngô Thanh 
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Tùng (2001) tỷ lệ NB đến viện khám kể từ khi có các triệu chứng đầu tiên từ 

3-6 tháng chiếm 31,1%. Tác giả Bùi Vinh Quang (2012) Nghiên cứu đối 

tượng là người bệnh UTVH giai đoạn III-IV thì thấy có 40% NB đến khám 

khi xuất hiện triệu chứng đầu tiên.76 Theo tác giả Trần Thị Kim Phượng 

(2018) nghiên cứu đối tượng là những người bệnh UTVH giai đoạn II thì 

thời gian đến khám của NB khi xuất hiện triệu chứng đầu tiên chủ yếu là 

1-3 tháng chiếm 56,5%.57 Trong khi đó, nghiên cứu của chúng tôi thấy có 

đến 76,4% NB đến khám khi có các triệu chứng đầu tiên. Theo ghi nhận 

trong nghiên cứu của chúng tôi, chỉ có duy nhất 1 NB đến khám khi bệnh 

xuất hiện >6 tháng. 

Các triệu chứng của bệnh khi vào viện cũng rất đa dạng một số triệu 

chứng thường gặp như đau đầu, ngạt mũi, ù tai, chảy máu mũi, nổi hạch 

cổ đều gặp với tỷ lệ khá cao. Với nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ NB vào 

viện khi có từ 2 triệu chứng trở lên chiếm đến 57%, kết quả này cũng phù 

hợp với kết quả của King A.D (2008) khi cho rằng hơn nửa số người bệnh 

có đồng thời nhiều triệu chứng, song cũng có khoảng 10% không có triệu 

chứng.78 Điều này khá hợp lý với vị trí của vòm mũi họng khi nằm liền kề 

ở nơi có rất nhiều các cơ quan vùng tai mũi họng. 

4.1.3. Đặc điểm của u và hạch nguyên phát 

Hình thái khối u, quan sát hình thể khối u qua nội soi chúng tôi ghi 

nhận có 3 hình thái tổn thương đại thể: thể sùi, dưới niêm và thể hỗn hợp. 

Trong đó, đặc điểm u gặp nhiều nhất trong nghiên cứu là thể sùi, chiếm 81%, 

thể hỗn hợp chiếm 14,7%, thể dưới niêm ít gặp nhất chỉ có 2 NB trong tổng 

số 68 NB chiếm 3%. Kết quả này tương đồng với kết quả nghiên cứu của các 

tác giả khác như Lê Chính Đại gặp thể sùi là 77,17%, thể hỗn hợp 14,2% và 

thể dưới niêm là 6,8%.55 Nghiên cứu của tác giả Bùi Vinh Quang cũng mô tả 

3 hình thái tổn thương trên lần lượt có tỷ lệ là 85,7%, 9,2% và 4,1%.76 Tác giả 

Trần Thị Kim Phượng đưa ra kết quả với 3 thể lâm sàng lần lượt là 74,2%, 
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21% và 4,8%.57 Thể hỗn hợp gồm có cả tổn thương sùi và loét, trên thực tế 

nếu khám bệnh ở giai đoạn muộn rất dễ nhầm lẫn thể sùi và thể hỗn hợp do 

tổn thương lâu ngày, chảy máu, viêm nhiễm dẫn tới hoại tử khối u nên muốn 

phân định rõ thì phải có kế hoạch điều trị chống viêm một cách tích cực, sau 

thời gian viêm nhiễm giảm đi thì đặc điểm tổn thương mới rõ ràng. Một hình 

thái tổn thương nữa mà rất ít gặp trên lâm sàng, đó là thể loét. Nhiều nghiên 

cứu gặp thể loét đơn thuần chỉ khoảng 1%, trong nghiên cứu của chúng tôi 

không gặp thể lâm sàng này.  

Vị trí tổn thương, nghiên cứu của chúng tôi thấy vị trí tổn thương chủ 

yếu ở thành phải, thành trái và nóc vòm lần lượt là 27,9%, 29,4% và 23,5%, 

tổn thương tại cửa mũi sau chiếm 2,9%, tổn thương ung thư lan xuống họng 

miệng chỉ chiếm 1,5%, còn lại là tổn thương nhiều vị trí tại vòm họng chiếm 

đến 14,7%. Vị trí tổn thương này phù hợp với sự mô tả vị trí tổn thương của 

các nghiên cứu khác.  

Thể tích khối u, thể tích hoặc kích thước khối u đã được công nhận là 

một trong những yếu tố tiên lượng chính trong điều trị các loại ung thư. Mục 

đích chính của hệ thống phân loại giai đoạn trong ung thư là phân tách người 

bệnh thành các nhóm nhỏ với tiên lượng khác nhau và được hướng dẫn điều 

trị thích hợp. Vì vậy, kích thước khối u đã được áp dụng trong các hệ thống 

phân loại của hầu hết các loại ung thư, hình ảnh CHT và CLVT được sử dụng 

làm phép đo thể tích khối u cũng như đánh giá khả năng và đường xâm lấn 

của ung thư. Khối u quá lớn sẽ kháng với hóa trị và xạ trị. Nhiều nghiên cứu 

đã chỉ ra tỷ lệ tương quan giữa khối u và kết quả điều trị, giai đoạn T càng 

muộn thì thể tích u càng lớn dẫn đến đáp ứng điều trị càng kém, nguy cơ tái 

phát tại chỗ càng cao. Ung thư vòm họng là một khối u ở vị trí dưới nền sọ, 

liên quan với nhiều tổ chức lân cận như tai, mũi, họng, mắt ... với xu hướng 

lan rộng theo các mô mềm liền kề cũng như đáy sọ, xâm lấn nội sọ. Thể tích 

khối u của UTVH được tính toán qua hình ảnh CLVT và CHT, tuy nhiên, 
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đánh giá chính xác khối lượng khối u trong ung thư vòm họng yêu cầu phải 

được dựng hình 3D-CRT, nhưng trong UTVH, phân chia giai đoạn T không 

hoàn toàn phụ thuộc vào thể tích của khối u mà phụ thuộc vào vị trí mà khối u 

xâm lấn. Mức dao động lớn của thể tích u ngay trong cùng một giai đoạn bệnh 

cho thấy hạn chế của xếp loại giai đoạn hiện tại chỉ dựa trên vị trí xâm lấn của 

u vào các cấu trúc giải phẫu xung quanh và xâm lấn thần kinh. Năm 2021, 

hướng dẫn thực hành lâm sàng của ASCO và CSCO đã thống nhất khuyến 

cáo điều trị UTVH giai đoạn II-IVA theo AJCC 2017 chia thành 4 dưới nhóm 

trên cơ sở phân tầng nguy cơ theo TNM, trong đó nhóm T2N0M0 có kết hợp 

với các yếu tố tiên lượng như thể tích khối u hoặc nồng độ EBV- DNA huyết 

thanh. Đây là hướng dẫn thực hành lâm sàng đầu tiên trên thế giới khuyến cáo 

điều trị UTVH có sử dụng yếu tố tiên lượng ngoài giai đoạn TNM đơn thuần.3 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi khi đo thể tích trung bình của khối u 

trên CHT/CLVT là 11,08 ± 8,33, còn đo trên PET/CT thì thể tích trung bình 

tăng lên thành 16,5 ± 15,4. Khi xác định các thể tích xạ trị, chúng tôi lấy 

theo thể tích của CHT/CLVT, hình ảnh PET/CT để đối chiếu tổn thương, do 

tính chất tán xạ mạnh của tế bào UTVH. Theo một nghiên cứu của Shen 

Chunying và CS (2008) trên 154 người bệnh UTVH thấy thể tích trung bình 

của khối u là 14,5 cm3 đối với bệnh T1, 23,3 cm3 đối với T2, 35,8 cm3 đối 

với bệnh T3 và 50,9 cm3 đối với bệnh T4 (P <0,05).79 Liang và CS báo cáo 

thể tích u và hạch di căn của 455 người bệnh UTVH trong đó 69% ở giai 

đoạn III-IVB. Thể tích trung bình của giai đoạn T1 là 12,7 cm3 (giới hạn 

0,3-69,2 cm3), giai đoạn T2 là 18,9 cm3 (giới hạn 3,2-40 cm3), giai đoạn T3 

là 30,7 cm3 (giới hạn 2,4-122,5 cm3), giai đoạn T4 là 68,7 cm3 (giới hạn 4,1-

275,3 cm3). Thể tích u nguyên phát tăng theo giai đoạn T, sự khác biệt có ý 

nghĩa thống kê (P < 0,001). Thể tích trung bình của giai đoạn N1 là 8 cm3 

(giới hạn 0-72,9 cm3), giai đoạn N2 là 18,4 cm3 (giới hạn 0,3-107,5 cm3), 
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giai đoạn N3 là 44,7 cm3 (giới hạn 2,4-184 cm3). Thể tích hạch di căn tăng 

theo giai đoạn N, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,001). Trung bình, 

thể tích khối u đối với giai đoạn I là 11,1 cm3, giai đoạn II là 22,5 cm3, giai 

đoạn III là 40,6 cm3, giai đoạn IV là 77,5 cm3. Thể tích u tăng theo giai đoạn 

bệnh, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,001).80 

Đặc điểm di căn của hạch cổ, theo nghiên cứu, số NB có 1 hạch cổ 

chiếm 22%, 2-3 hạch chiếm 27%, ≥ 3 hạch chiếm 41%. Nói chung số lượng 

hạch cổ phân bố đều cho các nhóm NB, điều này cho thấy ung thư vòm họng 

có sự di căn hạch từ giai đoạn rất sớm, vùng đầu cổ có sự phân bố dày đặc 

các nhóm hạch bạch huyết cũng như sự dẫn lưu bạch huyết chằng chịt tại 

khu vực này. Một nghiên cứu đa trung tâm được báo cáo năm 2012 trên 

2920 người bệnh UTVH đều được chụp CHT nhằm phân tích mức độ di căn 

hạch vùng của từng khu vực. Kết quả là: 85% các trường hợp UTVH được 

phát hiện có hạch cổ. Các khu vực thường gặp nhất bao gồm hạch sau hầu 

(69%) và hạch bạch huyết nhóm II (70%). Các chặng hạch III, IV và V lần 

lượt là 45%, 11% và 27%. Nhóm hạch có nguy cơ thấp bao gồm hạch 

thượng đòn, các nhóm IA/IB và VI, và các nhóm mang tai với tỷ lệ xuất hiện 

lần lượt là 3%, 0% và 1%.81 Nghiên cứu của chúng tôi, nhóm hạch sau hầu 

xuất hiện nhiều nhất với 45 NB chiếm 66,2%, sau đó là hạch cổ nhóm 2 có 

34 NB xuất hiện hạch chiếm 50% còn lại là các nhóm hạch I, nhóm III và 

nhóm V. Phát hiện hạch di căn trong nghiên cứu của chúng tôi được đánh 

giá trước điều trị bằng chụp CHT, CLVT vùng đầu cổ có cản quang sau đó 

NB được chụp PET/CT để chẩn đoán chính xác giai đoạn và lập kế hoạch 

điều trị IMRT. Theo nghiên cứu của Lee và cộng sự, 30% trong số 189 NB 

được xạ trị nhưng không xạ dự phòng với những NB giai đoạn N0, sau đó 

xuất hiện hạch cổ tái phát sau 1 thời gian theo dõi. 70% xuất hiện hạch nhóm 

II, 69,4% xuất hiện hạch sau hầu. Điều đó cho thấy khả năng di căn hạch rất 



91 

lớn của UTVH ngay cả khi bệnh ở giai đoạn sớm. Lý do tỷ lệ xuất hiện hạch 

trong nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn so với một số nghiên cứu khác là 

do đối tượng nghiên cứu chúng tôi chọn giai đoạn II-III, trong đó có 7 NB ở 

giai đoạn IIIA chưa xuất hiện hạch trên lâm sàng và cận lâm sàng chiếm tỷ 

lệ 10,3%, tuy vậy do nguy cơ hạch tái phát sau điều trị như thống kê ở trên 

nên những NB này vẫn được điều trị xạ trị dự phòng toàn hệ thống hạch cổ 

như đã mô tả trong phần phương pháp nghiên cứu. 

4.2. Kết quả điều trị 

4.2.1. Thực hiện điều trị 

4.2.1.1. Liều xạ tại các thể tích xạ trị 

Kiểm soát tốt bệnh bằng kỹ thuật xạ trị thông thường đã được chấp 

nhận, tuy nhiên, liều lượng không thích hợp cho các bộ phận lân cận của 

vòm họng đến các cấu trúc quan trọng như giao thoa thị giác, tủy sống và 

tổ chức não có thể làm giảm sự kiểm soát bệnh tại vùng. Đáp ứng xạ trị của 

giai đoạn T1 và T2 dao động từ 76,6% đến 93%, tỷ lệ kiểm soát tại vùng từ 

58% đến 79% ở người bệnh UTVH tiến triển tại vùng được điều trị xạ trị 

thông thường. Tuy vậy, chiếu xạ liều cao bằng cách sử dụng xạ thông 

thường có liên quan đến nguy cơ quá liều do liều điều trị cao. Trong khi 

liều gây các tác dụng phụ cấp tính như viêm niêm mạc và phản ứng viêm 

da thường có giới hạn và có thể giảm dần độc tính bằng việc chăm sóc tại 

chỗ, các tác dụng muộn như teo da, xơ cứng da, mất thính lực và nặng hơn 

là hoại tử thùy thái dương và tổn thương tủy sống thường là vĩnh viễn. Việc 

áp dụng xạ trị điều biến cường độ liều xạ (IMRT) giải quyết một phần lớn 

cho vấn đề này, UTVH đòi hỏi phải đạt liều bao phủ tại các thể tích xạ trị 

gồm cả khối u và dự phòng hầu như tất cả các nhóm hạch vùng đầu cổ 

nhưng phải bảo vệ các cấu trúc mô lành nhiều hơn. Vì vậy, lập kế hoạch xạ 

trị UTVH phức tạp và cần nhiều thời gian hơn. Trong xạ trị điều biến liều 
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nói chung, liều chỉ định tại khối u nguyên phát là 69,96Gy-70Gy, tuy nhiên 

liều xạ trị trung bình thực sự trong nghiên cứu của chúng tôi và các tác giả 

khác đều cao hơn. Liều trung bình tại GTV nghiên cứu của chúng tôi là 

73,42Gy. Theo Kwong, liều trung bình tại GTV là 71,3Gy, Dmax là 

78,9Gy và Dmin là 65,6Gy.82 Theo Xu, liều trung bình tại GTV là 74,1Gy. 

Trong một số các nghiên cứu cho thấy, cần có ít nhất 95% PTV đạt liều chỉ 

định.83 Đây cũng là giới hạn đã được quy định trong đánh giá kế hoạch xạ 

trị của chúng tôi. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, liều trung 

bình tại PTV70 là 71,36 ± 6,30Gy, tại PTV60 là 67,71 ± 2,30, tại PTV54 là 

58,09 ± 2,10.  

Theo Lin, nghiên cứu 323 người bệnh với kĩ thuật IMRT, tổng liều 

tại PTV khối u là 69,75Gy trong 31 phân liều, tương đương với 

2,25Gy/phân liều, vùng nguy cơ cao PTV60,45Gy chỉ bao gồm toàn bộ 

vòm họng tương đương 1,95Gy/phân liều; PTV55,8 Gy tại vùng nguy cơ 

thấp (gồm cửa mũi sau, phần sau xoang hàm, xoang sàng hố chân bướm 

khẩu cái, khoang cận hầu, 1/3 trước dốc nền, phần thấp xoang bướm, hạch 

cổ nhóm II, III, IV, V, VII) tương đương 1,8Gy/phân liều. Nghiên cứu cho 

kết quả, liều trung bình tại PTV69,75 là 72,3Gy (63,1Gy - 78,8Gy), liều 

trung bình tại PTV60,45 là 69,3Gy (56,1Gy - 76,5Gy), liều trung bình tại 

PTV55,8 là 65,83Gy (60,9Gy - 74,1Gy).84 Liều trung bình ở các vùng thể 

tích nguy cơ cao và thấp đều cao hơn nghiên cứu của chúng tôi. Theo 

Chong Zhao (2004) nghiên cứu trên 60 người bệnh UTVH trong đó có 45 

NB ở giai đoạn III nhận được xạ trị bằng kỹ thuật IMRT thì liều xạ trung 

bình tại GTV u là 71,21 Gy với liều chỉ định là 68Gy,85 như vậy là thấp 

hơn liều xạ mà thể tích khối u thô nhận được trong nghiên cứu của chúng 

tôi, với liều chỉ định PTV60 và PTV54 lần lượt nhận được liều trung bình 

là 67,59Gy và 61,42Gy với độ bao phủ 95% thể tích chỉ định như vậy là 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhao+C&cauthor_id=15566674
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tương đồng với nghiên cứu của chúng tôi với độ bao phủ vùng thể tích chỉ 

định là 95%. 

Như vậy là với liều xạ trung bình vào các thể tích chỉ định GTV, 

PTV70, PTV60, PTV54 thì liều xạ mà NB nhận được trong nghiên cứu của 

chúng tôi cũng tương đồng với các nghiên cứu khác về liều xạ trong các thể 

tích điều trị. 

4.2.1.2. Liều xạ tại các cơ quan nguy cấp 

 Liều xạ tại tổ chức nguy cấp thuộc hệ thần kinh  

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, liều tại các tổ chức nguy cấp thuộc 

hệ thần kinh đạt được tương đối về liều giới hạn, liều xạ đều nhỏ hơn hoặc 

không vượt quá cao so với liều giới hạn mà các tổ chức nguy cấp có thể chịu 

đựng được. So với các tác giả Lin86 và Guo87, liều tại các tổ chức nguy cấp 

đều tương đương. Tỉ lệ hoại tử thùy thái dương trong xạ trị UTVH bằng kĩ 

thuật 2D-3D vào khoảng 1%-9% và liên quan tới sự quá liều vào thùy thái 

dương. 76,88,89 Theo Lee và cộng sự nghiên cứu trên 1032 người bệnh UTVH 

đươc xạ trị bằng KT 2D-3D, tỉ lệ hoại tử thùy thái dương là 5%, trong đó một 

nửa là có triệu chứng.90 Theo tác giả Lang thì liều xạ an toàn đối với thùy thái 

dương là <70Gy đối với điều trị IMRT. Theo tác giả Wang, tỉ lệ hoại tử thùy 

thái dương khi xạ bằng kĩ thuật IMRT là 0,4%, nhưng chỉ độ 1.91 Nghiên cứu 

của chúng tôi liều trung bình tại thùy thái dương 2 bên khá cao so với một số 

nghiên cứu khác, điều này hoàn toàn do vị trí của khối u và giới hạn thể tích 

PTV60 và đặc biệt là GTV, do đó khó đạt được liều tại thùy thái dương dưới 

65Gy. Hoại tử thùy thái dương thường xuất hiện muộn sau khoảng 2-3 năm 

sau xạ trị, tại thời điểm này chúng tôi chưa ghi nhận trường hợp nào bị hoại tử 

thùy thái dương qua kết quả chụp CHT sọ não cũng như đối chiếu lâm sàng. 

Liều xạ tại tủy sống trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn so với các nghiên 

cứu của Guo và Lin, tuy nhiên khi khảo sát lại, liều cao hơn chỉ tập trung vào 



94 

V30 trong trường chiếu của tủy sống, do đó đến thời điểm này, chúng tôi 

chưa ghi nhận trường hợp nào có độc tính muộn là viêm tủy sống.  

Do toàn bộ tai trong nằm rất gần với thể tích xạ trị chỉ định UTVH, 

thậm chí với giai đoạn muộn như T3, ốc tai có thể nằm một phần hay hoàn 

toàn trong thể tích GTV hoặc PTV70. Nếu xạ trị liều cao vào ốc tai sẽ dẫn 

giảm thính lực, đây là tổn thương không có khả năng hồi phục, vì vậy giới 

hạn liều xạ vào ốc tai là rất cần thiết. Trong nghiên cứu của chúng tôi, liều 

trung bình tại tai trong bên trái là 41,95 ± 6,45 Gy, thấp nhất là 10,38 Gy, cao 

nhất là 63,99 Gy; tai trong phải là 42,36 ± 3,26 Gy, thấp nhất là 33,1 Gy, cao 

nhất là 62,36 ± 3,26 Gy. Sở dĩ có khoảng cách rất lớn giữa liều cao nhất và 

liều nhỏ nhất tại ốc tai là do nhiều trường hợp tổn thương của khối u xâm lấn 

khá rộng nên liều xạ chỉ định cũng phải bao chùm theo khối u. Tuy một số 

người bệnh có liều trung bình ốc tai vượt quá mức 45Gy nhưng thường vẫn 

đảm bảo yêu cấu V55 dưới 5%. Nghiên cứu của tác giả Zhang trên người 

bệnh UTVH được xạ trị kĩ thuật IMRT cho kết quả liều trung bình tại ốc tai 

cùng bên có khối u là 46,2 ± 11,34 Gy, ốc tai đối bên là 43,9 ± 9,45 Gy.92 

Nghiên cứu của tác giả Yao cho thấy, liều trung bình tại ốc tai tăng theo kích 

thước của khối u, khối u càng lớn, liều tại ốc tai càng lớn. Với khối u dưới 20 

cm3, 20 đến dưới 40 cm3, 40 đến dưới 60 cm3 và từ 60 cm3 trở lên, liều trung 

bình tại ốc tai lần lượt là 43,85±5,90 Gy; 50,02±9,76 Gy; 54,20±10,20 Gy; 

61,19±9,60 Gy.93 

Liều xạ tại một số cơ quan nguy cấp ngoài hệ thần kinh 

 Liều trung bình tại các tổ chức nguy câp đều thấp hơn liều khuyến cáo 

trừ liều trung bình tại khoang miệng. 

• Khoang miệng: Viêm niêm mạc miệng do xạ trị là độc tính hay gặp 

trong xạ trị ung thư vùng đầu cổ, là độc tính giới hạn liều chính của xạ trị. 

Đây cũng là nguyên nhân chủ yếu gây gián đoạn xạ trị, vì vậy giới hạn liều tại 
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khoang miệng là việc rất cần thiết. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, liều 

trung bình tại khoang miệng là 42,20 ± 5,99 Gy, cao nhất là 75,72Gy, thấp 

nhất là 25,05Gy. Kết quả này vượt quá giới hạn về liều trung bình tại khoang 

miệng là 40Gy. Tuy nhiên để tránh hoàn toàn khoang miệng là nhiệm vụ bất 

khả thi do khoang miệng nằm một phần trong thể tích PTV60 đối với các 

trường hợp hạch cổ nhóm I, nhóm II và nằm hoàn toàn trong thể tích 

PTV54 của tất cả các giai đoạn bệnh UTVH. 

• Tuyến mang tai: Đối với xạ trị UTVH, bảo vệ tuyến mang tai là yêu 

cầu quan trọng hàng đầu, xạ trị vào tuyến mang tai có thể gây ra độc tính khô 

miệng làm ảnh hưởng tới chất lượng cuộc sống của người bệnh. Liều tại các tổ 

chức nguy cấp trong nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn là do người bệnh được 

lựa chọn ở giai đoạn sớm hơn so với các nghiên cứu khác, trong khi nghiên cứu 

của Rui Guo và CS94 chọn người bệnh ở cả 4 giai đoạn, với người bệnh có hạch 

cổ cao, liều tại thùy sâu tuyến mang tai sẽ tăng cao. Liều trung bình tại tuyến 

mang tai trong nghiên cứu của chúng tôi cũng thấp hơn so với nghiên cứu của 

Johnston và cộng sự là 31,37 Gy (23,47-35,52 Gy).95 Khi khảo sát liều, chúng 

tôi thấy rằng đối với Dmax>30Gy trong tất cả các trường hợp đều nằm ở thùy 

sâu của tuyến mang tai với thể tích chịu liều cao <30% thể tích của tuyến. Theo 

nghiên cứu của tác giả Kwong, liều trung bình tại tuyến mang tai là 38,8Gy dao 

động từ 32,0-46,1Gy. Trung bình 50% tuyến mang tai nhận liều >36,4Gy và 

66,1% tuyến mang tai nhận liều >25Gy. Theo Eisbrush và cộng sự nghiên cứu 

sự liên quan giữa lưu lượng nước bọt và liều xạ trị tại tuyến mang tai, ngưỡng 

liều trung bình 24Gy thì không cần kích thích để tiết nước bọt và ngưỡng 26Gy 

cần kích thích để tiết nước bọt.96 Nghiên cứu đánh giá chức năng tuyến nước 

bọt sau xạ trị trên 222 người bệnh ung thư vùng đầu cổ cho thấy, TD50 (liều xạ 

trị vào toàn bộ tuyến mang tai gây khả năng độc tính  50% cơ quan) của tuyến 

nước bọt mang tai khoảng 40Gy, gây giảm tiết nước bọt dưới 25%. Với liều 
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25-30 Gy, khả năng độc tính tuyến nước bọt khoảng 17-26% sau 1 năm. Đây 

được xem như là nghiên cứu lớn nhất cho đến thời điểm báo cáo đánh giá chức 

năng tuyến mang tai 1 năm sau xạ trị.97 Đa số các nghiên cứu liều trung bình tại 

TMT đều cao hơn ngưỡng liều 26Gy. Do thể tích CTV và PTV60 sát với tuyến 

mang tai, vì vậy nếu muốn liều trung bình tuyến mang tai xuống 26Gy thì rất 

khó để đảm bảo yêu cầu tối thiểu 99% của CTV60 đạt liều 55Gy. Tuy nhiên, 

với kĩ thuật xạ trị IMRT liều tại tuyến mang tai thấp hơn hẳn so với kĩ thuật 

3D-CRT. Theo Camil Mireștean và cộng sự (năm 2017), với xạ kĩ thuật 3D-

CRT, liều trung bình tại tuyến mang tai trái là 55,97Gy, tuyến mang tai phải là 

55,79Gy.98 

4.2.1.3. Liều chiếu xạ 

Toàn bộ NB trong nghiên cứu của chúng tôi đều nhận đủ liều xạ 70Gy 

theo kế hoạch, gián đoạn điều trị trung bình 2 tuần. Qua tìm hiểu kỹ thì nguyên 

nhân gián đoạn điều trị đa số là do máy xạ hỏng, nghỉ lễ, nghỉ với lý do ngoài 

chuyên môn, chỉ có 16 NB nghỉ hơn 2 tuần là do biến chứng cấp như viêm 

miệng, hạ bạch cầu... IMRT được phân phối thành 33 phân liều bằng cách sử 

dụng kỹ thuật tăng cường liều xạ tích hợp đồng thời.99 Thể tích mục tiêu lập kế 

hoạch của người bệnh toàn bộ (PTV70) nhận được 70Gy trong 2,12Gy/phân 

liều, vùng thể tích lâm sàng nguy cơ cao (PTV59,4) nhận được 59,4Gy trong 

1,8Gy/phân liều và vùng lâm sàng nguy cơ thấp hơn (PTV54) 54Gy ở 

1,64Gy/phân liều. Xạ trị được thực hiện hàng ngày từ thứ Hai đến thứ Sáu 

trong vòng 33 ngày. Các hạch cổ dưới có thể được đưa vào các trường chiếu 

IMRT mở rộng với liều 50,4Gy được sử dụng với 1,8Gy/phân liều. Đây cũng 

là lý do mà chúng tôi chọn người bệnh UTVH giai đoạn IIB-III để đưa vào 

nghiên cứu, vì nếu chọn NB ở giai đoạn muộn hơn thì kế hoạch sử dụng liều 

tăng cường tích hợp sẽ thất bại do sự thay đổi lớn về thể tích của khối u hoặc 

hạch có thể xảy ra trong quá trình xạ trị dẫn đến phải tính toán lại kế hoạch xạ 
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trị. So sánh với các nghiên cứu khác với phác đồ tương tự chúng tôi thấy tỷ lệ 

xạ trị đủ liều đều rất cao: tác giả Đặng Huy Quốc Thịnh 98,3%, Trần thị Kim 

Phượng 96,7%, liều xạ trung bình ở nhóm cisplatin liều cao và liều thấp hàng 

tuần theo Lee (2015) lần lượt là 67,3±10Gy và 68,3±8,1,100 của tác giả Kim 

(2008) lần lượt là 68,2±5,5 và 68,4±6 Gy.101 

Nghiên cứu của Lê chính Đại năm 2000- 2003 tại Bệnh viện K dùng 

phác đồ HXĐT đồng thời với Cisplatin 30mg/m2/tuần từ tuần 1-6 và không 

dùng hóa chất bổ trợ với 128 người bệnh HXĐT đồng thời và 126 NB xạ trị 

đơn thuần. Trong đó 100% số NB được xạ trị đủ liều dự kiến ở cả hai nhóm. 

Nghiên cứu không ghi nhận gián đoạn điều trị.55 Năm 2009 Trần Hùng nghiên 

cứu trên 138 NB được điều trị năm 2007 theo phác đồ HXĐT với cisplatin 

100mg/m2 da cơ thể ngày 1,22 và 43 của quá trình xạ trị, có hóa chất bổ trợ. 

Chỉ có 128 người bệnh chiếm 92,8% số NB được điều trị đủ liều xạ dự kiến. 

Trong số những người bệnh được xạ trị đủ liều thì gián đoạn điều trị trên 14 

ngày là 77 NB chiếm 60,2%.102  

4.2.1.4. Hóa xạ trị  

Theo ghi nhận của chúng tôi trong số 68 người bệnh được điều trị, có 

53 người bệnh (chiếm 77,9%) hoàn thành đủ 6 chu kỳ cisplatin 40 

mg/m2/tuần như theo kế hoạch điều trị. Có 7 người bệnh (10,3%) nhận 5 chu 

kỳ cisplatin và 7 người bệnh (10,3%) nhận 4 chu kỳ cisplatin. Tỷ lệ người 

bệnh nhận từ 4 chu kỳ cisplatin là 98,5%. Có thể thấy tỷ lệ này khá cao khi so 

sánh với tỷ lệ hoàn tất hóa trị của một số nghiên cứu khác như nghiên cứu 

RTOG 9117 của Al-Sarraf 103 sử dụng cisplatin liều cao mỗi 3 tuần đồng thời 

với xạ trị (70%), nghiên cứu Queen Mary của Lee và cs 104 sử dụng kết hợp 

hóa xạ trị đồng thời với đa chất đồng thời với xạ trị (67%), nghiên cứu 0099 

của Al-Sarraf,42 sử dụng hóa-xạ trị đồng thời + hóa trị hỗ trợ (63%), nghiên 

cứu SQN01 của Wee và cs 52 sử dụng cisplatin mỗi 3 tuần đồng thời với xạ trị 
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+ hóa trị hỗ trợ (71%), và nghiên cứu Thâm Quyến của Chen và 53 sử dụng 

cisplatin mỗi tuần đồng thời với xạ trị + hóa trị hỗ trợ (68%). Đặc biệt, khi so 

sánh với nghiên cứu CUHK của Chan và cs36 thực hiện hóa-xạ trị đồng thời 

với cisplatin 40 mg/m2/tuần x 7 chu kỳ, thì tỷ lệ hoàn tất hơn 4 chu kỳ trong 

nghiên cứu này chỉ là 78%, trong khi đó kết quả của chúng tôi là 98,5%. Cũng 

với phác đồ tương tự như của chúng tôi nhưng NB được xạ trị bằng máy 

cobalt và liều cisplatin hàng tuần là 30mg/m2 da, tác giả Đặng huy Quốc 

Thịnh có kết quả với 103 người bệnh (85,1%) hoàn tất đủ 6 chu kỳ cisplatin 

30 mg/m2/tuần như theo kế hoạch điều trị. Có 10 người bệnh (8,3%) nhận 5 

chu kỳ cisplatin và 8 người bệnh (6,6%) nhận 4 chu kỳ cisplatin. Tỷ lệ 

người bệnh nhận hơn 4 chu kỳ cisplatin là 93,4%.56 Kết quả này phản ánh 

phần nào độ dung nạp của phác đồ hóa-xạ trị đồng thời bằng cisplatin liều 

thấp mỗi tuần có thể cao hơn các phác đồ phối hợp hóa-xạ trị đồng thời 

khác, nhất là đối với phác đồ hóa xạ trị với cisplatin liều 100mg/m2 da mỗi 

3 tuần. Mặt khác, tỷ lệ hoàn thành phác đồ này cao hơn các nghiên cứu 

khác cũng có thể là nhờ các loại thuốc dự phòng các độc tính cấp trong 

điều trị như hạ hồng cầu, hạ bạch cầu. Hiện nay những người bệnh có yếu 

tố nguy cơ với các độc tính trên có thể được dung liều thuốc dự phòng, mặt 

khác với xạ trị IMRT thì tổng thể tích mô cơ thể nhận liều xạ so với xạ trị 

2D-3D đã được giảm đáng kể. Do đó, các độc tính cấp trên lâm sàng cũng 

đã được cải thiện đáng kể nên tỷ lệ tuân thủ phác đồ điều trị cũng tăng lên.  

4.2.1.5. Hóa trị bổ trợ 

Theo thiết kế nghiên cứu của chúng tôi, với những NB không thể 

hoàn thành đủ 6 CK hóa chất trong quá trình xạ trị thì vẫn được xạ trị đủ 

liều lên 70Gy, hóa trị bổ trợ chỉ áp dụng cho những người bệnh sau hóa xạ 

trị đồng thời còn tổn thương u hoặc hạch trên lâm sàng và cận lâm sàng do 

đó tỷ lệ người bệnh được hóa trị bổ trợ chiếm 23,5%, tương ứng với tỷ lệ 
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NB đáp ứng một phần với điều trị và các NB có đáp ứng hoàn toàn mà có 

nguy cơ cao (EBV trước điều trị rất cao, thể tích u lớn, số lượng hạch 

nhiều...). Trong số những NB cần phải truyền hóa chất bổ trợ thì 100 đạt 

được 2-3 chu kỳ hóa chất bổ trợ. Từ kết quả này chúng tôi thấy NB dung 

nạp tốt với hóa chất sau khi đã thực hiên 6 chu kỳ HXĐT. 

4.2.1.6. Chỉ số toàn trạng 

Chỉ số toàn trạng phản ánh sự ảnh hưởng của bệnh và các phương pháp 

điều trị thông qua các triệu chứng. Trong nghiên cứu này chúng tôi ghi nhận 

chỉ số PS thấp nhất ở mọi thời điểm điều trị và thấy có sự thay đổi đáng kể 

qua từng giai đoạn điều trị của NB. Trong khi điều trị đa số NB có chỉ số toàn 

trạng với PS=1 và 2 với 88,2%, có 8 NB với PS=0. Tuy nhiên sau điều trị thì 

100% số NB bị ảnh hưởng bởi điều trị trong đó có 6 NB chuyển PS=3 nên 

phải gián đoạn điều trị khá lâu (>3 tuần), nhưng sau khi được chăm sóc tốt thì 

toàn bộ số NB này đều được xạ trị đủ liều dự kiến và một số hoàn thành phác 

đồ hóa xạ trị. 

4.2.1.7. Giá trị của EBV- DNA trước và sau điều trị 

Theo nhiều nghiên cứu, nồng độ EBV-DNA trong huyết thanh trước và 

sau điều trị có vai trò quan trọng trong tiên lượng bệnh và đánh giá điều trị. 

Nồng độ EBV-DNA huyết tương cao trước điều trị là yếu tố tiên lượng xấu, làm 

giảm khả năng đáp ứng với điều trị và tỉ lệ sống thêm ở người bệnh. Ngược lại 

nồng độ EBV-DNA huyết thanh thấp trước điều trị là yếu tố tiên lượng tốt, làm 

tăng khả năng đáp ứng với điều trị và cải thiện thời gian sống thêm của người 

bệnh.105,106 Trong nghiên cứu của chúng tôi, số NB có nồng độ EBV-DNA huyết 

thanh ≥ 100 copies/ml trước điều trị là 77,9%. Nồng độ dưới 100 copies/ml là 

22,1% (nồng độ trung bình trong nghiên cứu là 9995±16,374 copies/ml). Kết 

quả này khá tương đồng với kết quả nghiên cứu của Chen (2015) tại Trung Quốc 

với 77,0% người bệnh có nồng độ EBV-DNA huyết thanh ≥ 100 copies/ml trước 

điều trị.74  
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Nồng độ EBV-DNA sau điều trị là yếu tố dự báo khả năng tái phát và 

nguy cơ di căn xa. Thời điểm xét nghiệm định lượng nồng độ EBV-DNA sau 

điều trị thường cùng với thời điểm đánh giá kết quả điều trị. Trong nghiên cứu 

này, phù hợp với thực tiễn lâm sàng, sau khi kết thúc điều trị khoảng 1 tháng, bác 

sĩ lâm sàng sẽ tiến hành đánh giá đáp ứng của người bệnh dựa trên các triệu 

chứng cơ năng, thực thể, nội soi vòm mũi họng, siêu âm hạch cổ, các kết quả 

chẩn đoán hình ảnh như CLVT, CHT, các xét nghiệm chất chỉ điểm u và định 

lượng nồng độ EBV-DNA huyết thanh. Trong nghiên cứu của chúng tôi,  sau 

điều trị 100% NB có nồng độ EBV-DNA huyết thanh <100 copies/ml. Có thể 

thấy, nồng độ EBV-DNA huyết thanh trước và sau điều trị đã thay đổi rõ rệt. Có 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01 giữa nồng độ EBV-DNA huyết 

thanh trước và sau điều trị. Kết quả này phù hợp với kết quả của Đào Văn Tú 

(2012) tại bệnh viện K với 64,7% người bệnh nồng độ EBV- DNA huyết thanh ≥ 

300 copies/ml với nồng độ EBV-DNA huyết thanh trước điều trị107 hay nghiên 

cứu của Zhao (2015) với 70,64% người bệnh nồng độ EBV-DNA huyết thanh ≥ 

300 copies/ ml với nồng độ EBV-DNA huyết thanh trước điều trị và sau điều trị 

tỷ lệ này giảm xuống còn 26% (p<0,001).108 

4.2.2. Đáp ứng điều trị 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận vào thời điểm 1 tháng sau khi 

kết thúc xạ trị, đáp ứng toàn bộ tại u và hạch là 100% trong đó đáp ứng hoàn 

toàn tại u là 59 NB chiếm 86,7%, đáp ứng một phần có 9 NB chiếm là 13,3%, tại 

hạch tương ứng là 51 NB (83,6%) và 10 NB (16,4%). Thời điểm sau khi xạ trị 4 

tháng, là thời điểm mà những NB được hóa trị bổ trợ đã kết thúc sau 1 tháng thì 

đáp ứng điều trị hoàn toàn tại u và hạch lần lượt là 100% và 97,1%, chỉ còn 2 

NB còn hạch cổ tồn dư trên khám lâm sàng và cận LS và hết hoàn toàn sau khi 

khám lại 3 tháng sau khi ra viện, đáp ứng chung của nghiên cứu là 97,1%. NB 

được nội soi tai mũi họng, chụp CHT/CLVT vùng đầu cổ, siêu âm vùng cổ kiểm 

tra hạch còn tồn dư sau điều trị. Bệnh được coi là đáp ứng hoàn toàn khi soi vòm 
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không còn dấu hiệu của u, không còn hạch trên siêu âm, một số trường hợp nghi 

ngờ khi vẫn còn tổn thương loét tại vòm nhưng làm xét nghiệm tế bào học thì 

cho kết quả âm tính, số người bệnh đáp ứng một phần khi còn tổn thương trên 

nội soi, trên chẩn đoán hình ảnh siêu âm, CHT/CLVT (trên CHT/CLVT có độ 

nhạy cao lên đến 87,1%).109 Không có trường hợp nào bệnh tiến triển và không 

thay đổi. Tuy nhiên, 2 NB còn hạch sau điều trị cũng hết sau 6 tháng khám lại. 

 Theo Al- Sarraf đánh giá đáp ứng điều trị bao gồm theo dõi bằng chụp 

CLVT hoặc CHT, đánh giá đáp ứng theo AGCC. Tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn là 

49%, ở nhóm xạ trị đơn thuần tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn là 36%.4 Theo nghiên cứu 

của Wee và cộng sự trên 111 NB giai đoạn II đến IV tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn là 

86,5% và đáp ứng một phần là 4,5%, thời điểm đánh giá là 4 tháng sau xạ trị. Ở 

nhóm xạ trị đơn thuần, tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn là 80,9% và đáp ứng một phần là 

6,4%. Nghiên cứu không có kết luận về sự khác biệt giữa hai nhóm này.52 Trong 

nghiên cứu trên 249 người bệnh UTVH giai đoạn III-IVB được hóa xạ trị đồng 

thời với cisplatin 40mg/m2 hàng tuần trong 7 tuần theo sau hóa trị bổ trợ 3 chu 

kỳ PF, trong đó 43% NB được xạ trị IMRT. Chen và cộng sự báo cáo tỷ lệ đáp 

ứng hoàn toàn và một phần tương ứng 99,6% và 0,4% tại thời điểm 16 tuần sau 

khi kết thúc xạ trị.110 Nghiên cứu hồi cứu của Tham và cộng sự trên 195 NB điều 

trị IMRT, với 63% giai đoạn III-IVB được hóa xạ trị đồng thời với cisplatin có 

hóa trị bổ trợ hoặc tân bổ trợ. Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn và một phần tương ứng 

96,4% và 3,6% tại thời điểm 3 tháng sau khi kết thúc xạ trị. Tất cả 7 NB đáp ứng 

một phần đều ở giai đoạn T4.111 Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn tại hạch là 100%.111 

Nghiên cứu của chúng tôi cũng có tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn cao trên 97,1%, tương 

tư như 2 nghiên cứu trên. Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn cao trong các nghiên cứu góp 

phần giải thích tính hiệu quả trong kiểm soát tại chỗ-tại vùng của hóa xạ trị đồng 

thời nói chung và IMRT nói riêng trong UTVH giai đoạn tiến triển. 

Theo nghiên cứu của Lê Chính Đại dùng phác đồ hóa xạ trị đồng thời 

cisplatin 30mg/m2 tuần 1 đến tuần 6 và không dùng hóa trị bổ trợ trên 128 NB 
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giai đoạn III, IV, đánh giá đáp ứng theo WHO, tỉ lệ đáp ứng hoàn toàn đạt 

74,2%, đáp ứng hoàn toàn ở nhóm xạ trị đơn thuần là 71,43%, thời gian sống 

thêm sau 30 tháng đạt 80%.55 Như vậy, đây là phác đồ điều trị tương tự như phác 

đồ của chúng tôi trong giai đoạn điều trị HXĐT đồng thời, nếu chỉ so sánh tỷ lệ 

thô thì đáp ứng hoàn toàn trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn. Nghiên cứu 

của Trần Hùng (đáp ứng hoàn toàn là 93,8%, đáp ứng 1 phần là 1,6%, bệnh tiến 

triển là 4,7%). 

 Kết quả nghiên cứu của tác giả Đặng Huy Quốc Thịnh (2012) tỷ lệ đáp 

ứng hoàn toàn là tỷ lệ đáp ứng gộp chung của u nguyên phát và hạch, có 91 

người bệnh đáp ứng hoàn toàn cả u và hạch, chiếm 75,2%, trong khi đó ở nhóm 

xạ trị đơn thuần, có 62 trường hợp đáp ứng hoàn toàn, chiếm 54,4%. Như vậy, tỷ 

lệ đáp ứng hoàn toàn ở nhóm hóa-xạ trị đồng thời cao hơn nhóm xạ trị đơn 

thuần. Tuy nhiên tỷ lệ này cũng thấp hơn tỷ lệ đáp ứng điều trị trong nghiên cứu 

của chúng tôi có thể do kỹ thuật xạ của chúng tôi sử dụng IMRT.56 Trần Thị 

Kim Phượng nghiên cứu trên nhóm NB khá tương đồng và hóa trị phối hợp với 

liều cisplatin 30mg/m2 da thấy kết quả đáp ứng hoàn toàn đạt 93,5%, tuy nhiên 

kỹ thuật xạ dùng cho nghiên cứu là 3D-CRT.57 Cũng với phác đồ điều trị như 

vậy trên đối tượng các người bệnh UTVH giai đoạn III-IV sử dụng xạ trị 3D-

CRT, Phạm Tiến Chung cũng đưa ra kết quả đáp ứng điều trị chung lên đến 

96,5%.7 Nhiều nghiên cứu khác cũng rút ra các nhận định về đáp ứng điều trị 

tương tự như nghiên cứu của chúng tôi. So với xạ trị đơn thuần thì các phác đồ 

phối hợp hóa xạ trị đồng thời dù là hóa trị tân bổ trợ, bổ trợ hay hóa-xạ trị đồng 

thời đều cho tỷ lệ đáp ứng cao hơn xạ trị đơn thuần. Điều này nói lên bản chất 

nhạy cảm hóa trị của các ung thư vòm họng, đồng thời cho thấy tác động hiệp 

lực của hóa trị khi phối hợp với xạ trị. Hơn nữa, typ mô bệnh học trong toàn bộ 

đối tượng nghiên cứu của chúng tôi đều là ung thư biểu mô không biệt hóa, đáp 

ứng tốt với hóa trị và xạ trị hơn các thể mô bệnh học khác.  
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 Khi xem xét về tỷ lệ đáp ứng sau điều trị của từng giai đoạn u và hạch thì 

chúng tôi thấy không có sự khác biệt nhiều giữa các giai đoạn trong nghiên cứu 

này. Có thể do sự lựa chọn đối tượng nghiên cứu của chúng tôi tương đối đồng 

nhất và khá gần nhau giữa các giai đoạn 

Bảng 4.1: So sánh tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn giữa các nghiên cứu 

Nghiên cứu Phác đồ 
Số 

NB 

Tỷ lệ 

đáp ứng 

Al- Sarraf RTOG-8117 1990 HXĐT cisplatin 100mg/m2 mỗi 3 

tuần 
27 89 

VGH Đài Loan 

12/93-11/99 
cisplatin/5FU+XT 141 100 

CUKH của Chan 4/94-11/99 Cisplatin 40mg/m2+XT 174 87,8 

Lin và CS 2003- Đài loan HXĐT 141 95 

Wee và CS 2005 HXĐT 111 83 

Thâm Quyến 7/02-9/05 Cisplatin 40mg/m2da hàng tuần +XT 158 84,5 

NPC1 2009 HCBT- Cisplatin 30mg/m2da hàng 

tuần +XT 
121 89 

Đặng Huy Quốc Thịnh 2012 Cisplatin 30mg/m2da hàng tuần +XT 121 75,2 

Ngô Thanh Tùng và CS 2014 

NPCIII 
Cisplatin 30mg/m2da hàng tuần +XT 89 91 

Phạm Tiến Chung 2018 Cisplatin 30mg/m2da hàng tuần +XT 85 96,5 

NC này Cisplatin 40mg/m2da hàng tuần +XT 68 97,1 

 

4.2.3. Kết quả sống thêm  

Kết quả của chúng tôi về sống thêm, tại thời điểm kết thúc nghiên cứu 

có 60 NB còn sống 8 NB đã tử vong, trong số NB tử vong có 1 người chết 

do COVID, có 1 người chết do tai nạn giao thông, còn lại do bệnh tái phát 



104 

và di căn, các nguyên nhân chết này chúng tôi cũng coi như là 1 biến cố 

trong theo dõi sống thêm. Dựa vào kết quả thu được và tính toán theo 

phương pháp Kaplan- Meier trên phần mềm SPSS 20.0. Tại thời điểm 36 

tháng, hơn nửa số người bệnh nghiên cứu đã có kết quả theo dõi các sự 

kiện sống thêm, vì vậy chúng tôi ước tính 36 tháng cho kết quả sống thêm, 

trong nghiên cứu qua theo dõi thời gian dài nhất lên đến 49,6 tháng, chúng 

tôi đã tính được thời gian sống thêm toàn bộ trung bình: 34,4  9,2 tháng. 

Tỉ lệ sống thêm toàn bộ: 12 tháng (97%), 24 tháng (91,1%), 36 tháng 

(88%), 48 tháng là 82,2%. Thời gian sống thêm trung bình không bệnh là 

33,0  10,7 tháng, sống thêm không bệnh: 12 tháng (92,6%), 24 tháng 

(85,2%) và 36 tháng (80,7%). 

 So sánh với xạ trị đơn thuần, chúng tôi thấy XT đơn thuần tuy kết 

quả đáp ứng khá tốt nhưng chưa đủ với UTVH giai đoạn này khi cho các 

kết quả sống thêm thấp hơn. Kết quả NC của Nguyễn Hữu Thợi (1995) thì 

qua các GĐ 1955-1961 theo dõi trên 232 người bệnh tỷ lệ sống thêm 3 năm 

là 28,4% và 5 năm là 15,5%. Từ 1961-1980 trên 3440 người bệnh tỷ lệ 

sống thêm 5 năm là 33%, 8-9 năm là 20%. Từ năm 1983-1986, tỷ lệ sống 

thêm 3 năm là 42,6%, toàn bộ số NB này được xạ trị đơn thuần cho tất cả 

các giai đoạn.112 Ngô Thanh Tùng (2001) NC trên 367 người bệnh từ năm 

1993-1995, tỷ lệ sống thêm 3 năm là 49,9%, 5 năm là 33%. Thời gian sống 

thêm trung bình là 40,5 tháng, thời gian sống thêm không bệnh 3 năm là 

39,2%, 5 năm là 28,6 %.113 Đặng Huy Quốc Thịnh (2012) NC so sánh phác 

đồ hóa xạ trị đồng thời NPC II theo hướng dẫn của FNCA với xạ trị đơn 

thuần cho kêt quả: Sống thêm toàn bộ 03 năm ở nhóm hóa xạ trị đồng thời 

cao hơn nhóm xạ trị đơn thuần: 80,6% so với 72,9%. Sống thêm toàn bộ 5 

năm ở nhóm hóa xạ trị đồng thời cao hơn nhóm xạ trị đơn thuần: 64% so 

với 47,1%. Sự khác biệt này là có ý nghĩa (p = 0,0032).56 Heng (1999) xạ 

trị đơn thuần cho người bệnh UTVH giai đoạn I-IVB (UICC/AJCC 1997), 

trong đó người bệnh giai đoạn IIB có 5 năm STTB đạt 74%.114 Theo Chua 
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(2003), tỷ lệ sống thêm không tái phát là 60%, sống thêm không tái phát tại 

chỗ 51,5%, tại vùng là 93% sống thêm không di căn xa 10 năm ở NGƯỜI 

BỆNH UTVH giai đoạn II xạ trị đơn thuần 2D là 64%. Trong số này, các 

NB T1-T2N1 có kết quả xấu hơn T2N0 với tỷ lệ sống thêm không tái phát 

5 năm và 10 năm giữa hai nhóm lần lượt 74% và 55%; 66% và 60% so với 

59 và 47%; tỷ lệ 10 năm sống thêm không tái phát tại chỗ - tại vùng là 81% 

so với 77%.115 Tác giả Xiao (2009) sử dụng kỹ thuật 2D UTVH giai đoạn 

T1-T2N0-N1M0 có 5 năm STTB cho cả nhóm là 85%; 5 năm STTB của 

nhóm T2N1 chỉ đạt 73,1% và 5 năm sống thêm không di căn xa là 81,2 

(p<0,05). Tác giả thấy XT đơn thuần mang lại hiệu quả cho NB T1N0, 

T2N0, T1N1 nhưng kém hơn ở giai đoạn T2N1 với lý do chính của thất bại 

là di căn xa.116  

 Nghiên cứu của nhóm US intergroup 0099 của Al-Sarraf mở ra kỷ 

nguyên mới cho việc điều trị kết hợp hóa xạ trị đồng thời cho UTVH.4 Đây 

là thử nghiêm lâm sàng đầu tiên cho thấy phác đồ HXĐT đồng thời giúp 

kéo dài thời gian sống thêm cho người bệnh UTVH cụ thể là tăng thêm 

25% tỷ lệ sống thêm 2 năm toàn bộ so với nhóm xạ trị đơn thuần. Sau đó 

phác đồ đã được sử dụng như một hướng dẫn điều trị của NCCN. Kể từ đó, 

một số thử nghiệm ngẫu nhiên tại Singapore, Hồng Kông, Đài Loan và 

Nam Trung Quốc đã điều tra ý nghĩa của hóa xạ trị đồng thời, có hoặc 

không có hóa trị bổ trợ cho thấy cải thiện đáng kể sống thêm toàn bộ 48%, 

tương ứng với lợi ích sống thêm sau 5 năm tăng thêm 20%. Hầu hết các NC 

của Âu, Mỹ áp dụng hóa xạ trị đồng thời theo đa hóa chất, liều cao, xen kẽ 

mỗi 3 tuần. Tuy nhiên, thách thức lớn của các NC này là tỷ lệ độc tính cấp 

gia tăng, số người bệnh hoàn tất được toàn bộ liệu trình điều trị tương đối 

thấp. Từ nghiên cứu này có rất nhiều các nghiên cứu khác nhau về cách 

thức phối hợp HXĐT. Việc cải thiện kết quả sống thêm được thể hiện rõ 

hơn ở các nghiên cứu về hóa xạ kết hợp theo nhiều cách thức.  
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Lin & CS. NC trên 284 người bệnh UTVH GĐ III, IV từ năm 1993-

1999 tại Đài Loan, chia làm hai nhóm, một nhóm xạ trị đơn thuần, một 

nhóm hóa xạ trị đồng thời phác đồ 20mg cisplatin/m2 ngày, 5FU 400mg/m2 

trong 4 ngày vào tuần 1 và tuần 5 của liệu trình xạ trị. Kết quả tỷ lệ sống 

thêm 5 năm toàn bộ ở nhóm phối hợp là 72,3%, ở nhóm tia xạ đơn thuần là 

54,2% (p = 0,0022). Tỷ lệ sống thêm không bệnh 5 năm tương ứng là 

71,3% và 53%.34 Khi so sánh kết quả xạ trị đơn thuần với hóa xạ trị đồng 

thời trên những người bệnh có hạch N2,3 hoặc N1 có đương kính > 4cm 

bằng cisplatin 40mg/m2 da/ tuần x 8 tuần tia xạ liên tiếp, Chan & CS (2002) 

thực hiện tại Hongkong cho kết quả tỷ lệ sống thêm không bệnh 2 năm là 

76% ở nhóm phối hợp, 69% ở nhóm xạ trị đơn thuần. Tổng kết vào năm 

2005 thầy thời gian sống thêm toàn bộ 5 năm là 79,3% ở nhóm phối hợp, 

58,6% ở nhóm xạ trị đơn thuần.36  

Lee & CS (thử nghiệm 9901) tại Hongkong năm 2004-2005, điều trị 

phối hợp hóa xạ trị đồng thời và xạ trị đơn thuần trên người bệnh UTVH 

giai đoạn III, IV cho 348 người bệnh UTVH T1-4, N2-3, M0. Người bệnh 

NC được chia làm hai nhóm, cả 2 nhóm cùng được xạ trị tổng liều 70Gy. 

Nhóm điều trị phối hợp được truyền hóa chất cisplatin 25mg/m2 ngày 1-4 

hàng tuần trong tuần 1-7 trong chu trình xạ trị sau đó điều trị bổ trợ 

cisplatin 20mg/m2da và 5FU 100mg/m2da từ ngày 1-4, chu kỳ 4 tuần x 3 

chu kỳ. Kết quả cho thấy tỷ lệ sống thêm 3 năm không bệnh tương ứng là 

72% và 62% (p=0,027). Không khác biệt về tỷ lệ sống thêm toàn bộ.37 Tác 

giả Wee & CS (2005) NC tại Singapore so sánh pha III điều trị phối hợp 

hóa xạ trị đồng thời và xạ trị đơn thuần trên người bệnh UTVH thuộc GĐ 

III, IV như phác đồ trên (thử nghiệm 9901). Tổng số có 221 người bệnh 

được NC. Kết quả, tỷ lệ sống thêm 2 năm, 3 năm toàn bộ ở nhóm xạ trị đơn 

thuần và nhóm phối hợp tương ứng là 78%, 85%và 65%, 80%, tỷ lệ sống 

thêm 2 năm, 3 năm không bệnh ở 2 nhóm tương ứng là 57% và 72%, 
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53,7% và 72%. Tác giả đưa ra kết luận rằng kết quả NC này có thể đưa ra 

áp dụng vào các vùng dịch tễ mắc UTVH.52 

FNCA đã lần lượt tiến hành các TNLS phối hợp hóa xạ trị đồng thời 

cho UTVH giai đoạn III-IV với cisplatin liều thấp hàng tuần có hoặc không 

có hóa trị bổ trợ. Năm 2004, FNCA tiến hành NC đánh giá phác đồ NPC II 

- hóa xạ trị đồng thời với cisplatin liều 30 mg/m2 da mỗi tuần trong 6 tuần 

xạ trị. Kết quả bước đầu cho thấy sống thêm toàn bộ 3 năm 80,6%, sống 

thêm toàn bộ 5 năm 64%. Từ năm 2005 đến 2009 nhóm NC: của Tatsuya 

O, Đặng Huy Quốc Thịnh & CS thực hiện NC áp dụng NPC I - hóa xạ trị 

đồng thời với cisplatin liều 30 mg/m2/tuần trong 6 tuần xạ trị tiếp theo là 3 

chu kỳ hóa trị bổ trợ cisplatin và 5FU, trên 121 người bệnh tại 7 quốc gia: 

Việt nam, Malaysia, Indonesia, Thái Lan, Philippines, Trung Quốc và 

Bangladesh kết quả là: kiểm soát tại vùng 3 năm, không di căn xa, sống 

thêm toàn bộ tương ứng là 89%, 74% và 66%.39 Tác giả Xu (2011) khi so 

sánh giữa HXĐT và XT đơn thuần cho tỷ lệ 5 năm Sống thêm không tái 

phát cao hơn hẳn ở nhóm HXĐT (91,5% so với 77,3%, p =0,007); tỷ lệ 5 

năm STTB và STKB cũng hơn cao hơn ở nhóm HXĐT (80,2% so với 

76,6%, p=0,778; 70,5% so với 64,2%, p=0,413) mặc dù chưa có ý nghĩa 

thống kê. Phân tích đa biến tác giả cho thấy HXĐT là yếu tố tiên lượng độc 

lập làm tăng thời gian sống thêm không tái phát.83 Nghiên cứu của Chen & 

CS (2008) NC tại Quảng Châu Trung Quốc đã so sánh kết quả xạ trị đơn 

thuần với hóa trị bổ trợ sau hóa xạ trị đồng thời. Cả hai nhóm đều được xạ 

tri 70Gy trong 7 tuần. Nhóm hóa xạ trị đồng thời sẽ được truyền cisplatine 

40mg/m2/tuần vào ngày đầu tuần trong xuốt quá trình xạ trị, sau đó người 

bệnh được điều trị 3 chu kỳ hóa chất bổ trợ bằng cisplastin 80mg/m2 da và 

5FU 800mg/m2 truyền từ ngày 1-5 chu kỳ mỗi 4 tuần. Kết quả tỷ lệ sống 

thêm 2 năm toàn bộ, sống thêm không bệnh, sống thêm không di căn ở hai 

nhóm hóa xạ trị phối hợp và xạ trị đơn thuần tương ứng là 89,8% và 79,7% 

(p=0,003), 84,6% và 72,5% (p=0,001), 86,5% và 78,7% (p=0,007). Các tác 
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giả này kết luận phác đồ hóa xạ trị đồng thời làm tăng thời gian sống thêm 

cho người bệnh UTVH giai đoạn lan tràn.53 Komatsu M & CS (2012), so 

sánh phác đồ hóa xạ trị đồng thời với phác đồ hóa trị trước theo sau là xạ 

trị đơn thuần ở người bệnh UTVH. Kết quả ỷ lệ sống thêm 3 năm và 5 năm 

ở nhóm hóa xạ tri đồng thời là 75,6% và 60,1%. Ở những người bệnh dùng 

hóa trị trước sau đó xạ trị đơn thuần, tỷ lệ sống thêm 3 năm và 5 năm là 

84,1% và 67,3%.117 Zhong YH & CS (2013, Vũ Hán - Trung Quốc) đánh 

giá tính khả thi và hiệu quả của phác đồ hóa trị bổ trợ trước bằng docetaxel 

và cisplatin tiếp theo sau đó là xạ trị điều biến liều cùng với cisplatin đồng 

thời ở những người bệnh UTVH giai đoạn III đến IVB. Kết quả tỷ lệ sống 

thêm toàn bộ và tỷ lệ sống thêm không tiến triển 3 năm lần lượt là 94,1 và 

72,7%.118  

 So sánh HXĐT với cách thức phối hợp cisplatin. Mặc dù NCCN 

khuyến nghị điều trị HXĐT có hay không kết hợp với hóa trị bổ trợ cho 

người bệnh UTVH giai đoạn II-III, nhưng tại thời điểm thiết kế nghiên cứu 

vẫn chưa có hướng dẫn về việc lựa chọn phương thức hóa trị nào phù hợp 

nhất, nhất là giai đoạn II, cisplatin hàng tuần hay cisplatin mỗi 3 tuần. 

Trong đó, cisplatin mỗi 3 tuần đã được nhiều nghiên cứu áp dụng. Bên 

cạnh hiệu quả kiểm soát di căn xa được khẳng định, phác đồ này gặp phải 

một số hạn chế về mức độ độc tính do sử dụng cisplatin liều cao 

(100mg/m2 da cơ thể). Sự phù hợp hơn của cisplatin hàng tuần đã được một 

số tác giả đề cập đến. Cách phối hợp với cisplatin liều hàng tuần đã cho 

thấy hiệu quả trong việc kiểm soát bệnh cũng như có tỷ lệ dung nạp tốt ở 

NB. Có 3 nghiên cứu của các nước thành viên thuộc Diễn đàn hợp tác châu 

Á (FNCA) gồm Nhật Bản, Hàn Quốc, Trung Quốc, Malaysia, Indonesia, 

Philippines, Thái Lan và Việt Nam đã thí điểm đánh giá độc tính của 

HXĐT với cisplatin liều thấp hàng tuần cho UTVH giai đoạn III-IVB và 

riêng cho giai đoạn IVA. Kết quả cho thấy có đến 96% NB hoàn tất điều 

trị, với tỷ lệ đáp ứng toàn bộ là 86%.39 Tác giả Kim (2008) so sánh hai 
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phương thức HT kết hợp với kỹ thuật 2D-RT trên các NB giai đoạn II-IVB, 

tác giả kết luận rằng, cisplatin hàng tuần phù hợp hơn do hạn chế việc gián 

đoạn điều trị và giảm các độc tính.101 Lu (2010) trong một thử nghiệm pha 

II sử dụng cisplatin 40mg/m2 phối hợp với IMRT đồng thời trên 22 người 

bệnh giai đoạn IIB-IVB có tỷ lệ STTB, sống thêm không tái phát tại chỗ - 

tại vùng, sống thêm không di căn xa lần lượt là 95,5%; 95,5% và 100%.119 

Jagdis (2014) so sánh xạ trị 3D-CRT và IMRT kết hợp với cisplatin theo 2 

cách, mỗi ba tuần (cisplatin 100mg/m2) và hàng tuần (cisplatin 30mg/m2) 

không thấy có sự khác biệt về STTB và tỷ lệ độc tính giữa hai nhóm.120 

Tao và cs (2014), HXĐT bằng IMRT với cisplatin hàng tuần và 3 tuần cho 

kết quả ngang nhau về 5 năm STTB (85,2% so với 78,9%; p>0,05).58 Lee 

(2015) so sánh hai phương thức trên 109 NB giai đoạn II-IVB (NB giai 

đoạn II chiếm 28,3%). Với 3 năm STTB 90,8% cho nhóm điều trị cisplatin 

hàng tuần và 91,0% cho nhóm cisplatin mỗi ba tuần, tác giả nhận định phác 

đồ cisplatin hàng tuần có liên quan tới việc cải thiện chất lượng cuộc sống 

và tương đương so với phác đồ 3 tuần về hiệu quả và độc tính.100 Một 

nghiên cứu tổng hợp của Tang J và cộng sự (2021) khi so sánh số liệu của 

1515 NB (481 hàng tuần, 1034 mỗi 3 tuần), Tỷ lệ OS, FFS, DMFS và 

LRFS trong 5 năm ở nhóm hàng tuần lần lượt là 88,4% so với 90,1%, 

83,2% so với 82,1%, 92,0% so với 91,1% và 93,1% so với 93,6 %  so với 

nhóm ba tuần một lần hầu như không có sự khác biệt về các tỷ lệ sống 

thêm của 2 nhóm này.121 Nghiên cứu của Chang Juan Tao và CS (2014) khi 

so sánh kết quả sống thêm lâu dài và độc tính cấp tính của cisplatin dùng 

hàng tuần so với ba tuần một lần đồng thời với xạ trị điều biến liều (IMRT) 

ở người bệnh UTVH thấy thời gian theo dõi trung bình là 74 tháng (khoảng 

6-123 tháng) và tỷ lệ sống thêm toàn bộ 5 năm, không bệnh, không tái phát 

tại chỗ và tỷ lệ sống thêm không di căn xa là 85,2% so với 78,9% 

(p=0,318), 71,6% so với 71,0% (p=0,847), 93,5% so với 92,6% (p=0,904) 

và 80,9% so với 80,1% (p=0,925) đối với nhóm được điều trị ba tuần và 
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hàng tuần, tương ứng. Các phân tích phân nhóm cho thấy không có sự khác 

biệt đáng kể về tỷ lệ sống thêm của hai nhóm giữa những người bệnh mắc 

bệnh ở giai đoạn đầu hoặc giai đoạn tiến triển. Tỷ lệ nhiễm độc cấp tính là 

tương tự nhau giữa các nhóm.58 Dong Fang Meng và CS (2018) so sánh kết 

quả sống thêm và độc tính cấp tính giữa các người bệnh UTVH tiến triển 

tại chỗ đã nhận được cisplatin hàng tuần hoặc 3 tuần kết hợp xạ trị. Gồm 

90 người bệnh được điều trị với cisplatin 30-40 mg/m 2 hàng tuần trong 4-7 

tuần được đối chiếu với 90 người bệnh dùng 2 hoặc 3 chu kỳ 80 mg/m 2 

cisplatin ba tuần một lần theo giới tính, tuổi tác, giai đoạn T, giai đoạn N, 

điểm Karnosky (KPS). IMRT với liều 66-72 Gy/30-32 phân liều. Kết 

quả: Thời gian theo dõi trung vị là 69 tháng (trong khoảng 2-91 tháng) và 

thời gian sống thêm toàn bộ 5 năm (OS), thời gian sống không bệnh (DFS), 

thời gian sống không tái phát tại chỗ (LRFS) và tỷ lệ sống sót không di căn 

(DMFS) là 85,6% so với 90,0% (p=0,207), 85,6% so với 92,6% (p=0,152), 

94,4% so với 96,7% (p=0,411) và 88,9% so với 0,41%. Trong đó 95,6% 

(p=0,107) đối với nhóm được điều trị bằng cisplatin hàng tuần và 3 tuần 

tương ứng. Không tìm thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ sống 

sót giữa hai nhóm điều trị trong cả phân tích đơn biến và đa biến. Tỷ lệ độc 

tính cấp tính tương tự đã được quan sát thấy giữa hai nhóm.59 

 So sánh điều trị IMRT và xạ trị 2D, Du và CS (2019)9 công bố 

nghiên cứu trên 13.304 người bệnh trong phân tích gộp, trong đó 5.212 

người nhận IMRT và 8.092 người được phân bổ cho nhóm 2D-RT đơn 

thuần. So với điều trị 2D-RT, nhóm IMRT có sự kiểm soát trong 5 năm tốt 

hơn (OR = 1,70; 95% CI = 1,36-2,12), sống thêm không tái phát tại chỗ tại 

vùng (OR = 2,08; 95% CI = 1,82-2,37) và sống thêm không bệnh (OR = 

1,40; KTC 95% = 1,26-1,56). Ngoài ra, tỷ lệ nhiễm độc muộn cũng được 

kiểm soát tốt hơn (OR = 0,21; 95% CI = 0,09-0,51), khít hàm (OR = 0,16; 

95% CI = 0,04-0,60) và hoại tử thùy thái dương (TLN) (OR = 0,40; KTC 

95% = 0,24-0,67) đối với người bệnh UTVH trong nhóm IMRT thấp hơn 
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đáng kể so với 2D-RT. Những kết quả của các tác giả trên đề cho thấy việc 

phối hợp hóa xạ trị đồng thời đặc biệt là xạ trị với kỹ thuật IMRT luôn 

mang lại kết quả tốt hơn so với điều trị tia xạ đơn thuần trong cải thiện tỷ lệ 

khỏi bệnh, thời gian sống thêm cũng như mức độ đáp ứng điều trị. Hội nghị 

ASCO 2020, qua tổng kết 108 báo cáo từ năm 1990-2020 với nhiều cách 

thức điều trị phối hợp khác nhau đã cho ra hướng dẫn cụ thể cho từng giai 

đoạn UTVH.3 Như vậy, kết quả nghiên cứu của chúng tôi phù hợp với kết 

quả của các tác giả trong và ngoài nước. 

4.2.4. Các yếu tố ảnh hưởng đến sống thêm 

4.2.4.1. Giai đoạn u nguyên phát, hạch vùng và giai đoạn bệnh 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi thấy tỷ lệ sống thêm (ST) 3 năm 

không tiến triển bệnh theo giai đoạn u là: 100% theo giai đoạn T1; Giai 

đoạn T2 là 72% và giai đoạn T3 là 88%. Nếu so sánh gộp T1 và T2 với giai 

đoạn T3 thì sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p <0,05. Sống thêm 3 năm 

không tiến triển theo N: N0 là 85,7 %, N1 là 87,2 % và N2 là 81,8% theo 

giai đoạn N2. Sự khác biệt của 3 năm sống thêm không tiến triển bệnh theo 

giai đoạn hạch không khác biệt nhiều, tuy nhiên nếu chỉ so sánh tại thời 

điểm 2 năm thì tỷ lệ này có sự khác biệt với N0 so với N1 và N2, tuy nhiên 

so nghiên cứu dưới nhóm thì số lượng NB nghiên cứu ít đối với giai đoạn 

N1 nên sự khác biệt không có ý nghĩ thống kê. Phân tích đa biến trong các 

nghiên cứu có số lượng người bệnh lớn được xạ trị IMRT, giai đoạn T là 

yếu tố tiên lượng độc lập cho ST toàn bộ, ST không tái phát tại chỗ, ST 

không bệnh và ST không di căn xa. 122,123 Với giai đoạn T2, T3 là nguy cơ 

của di căn xa, khi tổn thương lan về phía nền sọ và bề mặt lỏng lẻo của 

khoang cận hầu và các xoang thì tỷ lệ di căn xa sẽ tăng lên một cách có ý 

nghĩa, mức độ xâm lấn càng nhiều thì nguy cơ di căn xa càng cao. Điều này 

đã được nhiều nghiên cứu chứng minh. 
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 Tang (2014) khi nghiên cứu điều trị bằng IMRT nhận định, khối u 

xâm lấn rộng vẫn là yếu tố tiên lượng xấu trong UTVH, đặc biệt đối với 

các trường hợp có di căn hạch (STKB: 70,3% so với 89,1%; sống thêm 

không di căn xa: 79,3% so với 92,0%; sống thêm không tái phát tại chỗ - 

tại vùng: 92,8% so với 99,0%).124  

4.2.4.2. Gián đoạn điều trị, tuân thủ phác đồ điều trị 

Việc gián đoạn điều trị đã được khẳng định có ảnh hưởng xấu tới kết 

quả điều trị ung thư, do làm tăng sự tái sinh lượng tế bào ung thư dẫn đến 

giảm tỷ lệ kiểm soát tại vùng và tỷ lệ sống thêm toàn bộ. Một số nghiên 

cứu cho thấy hoãn điều trị >40 ngày là yếu tố tiên lượng xấu cho các NB 

ung thư đầu cổ giai đoạn sớm; thời gian xạ trị kéo dài trên 12 tuần là yếu tố 

tiên lượng xấu cho kết quả kiểm soát bệnh UTVH giai đoạn sớm. Theo 

nghiên cứu của Angela L. Mazul (2020) sống thêm toàn bộ 5 năm là 59,7% 

trong số những người có gián đoạn điều trị 47-53 ngày, giảm đáng kể sau 

mỗi tuần tiếp theo cho đến khi hoàn thành (81+ ngày: 38,4%). Các phân 

tích đa biến cho thấy nguy cơ tử vong gia tăng khi tăng gián đoạn điều 

trị.125 Nghiên cứu của Guo-Zeng Xu và CS72 trên 515 người bệnh UTVH 

cho thấy tỷ lệ sống thêm không tiến triển và OS trong 3 năm cho thấy sự 

khác biệt đáng kể giữa người bệnh có gián đoạn xạ trị >4 ngày và người 

bệnh có gián đoạn ≤4 ngày (72,1% so với 81,9%, p <0,05; 80,8% so với 

87,9%, p <0,05). Nghiên cứu của Cheng Xu126 trên 5.035 NB được xạ trị 

hoặc hóa xạ trị bằng IMRT cho thấy sự gián đoạn xạ trị được quan sát 

thường xuyên nhất trong khoảng thời gian từ tháng 12 đến tháng 1 năm 

sau. Sống thêm toàn bộ và sống thêm không tiến triển thấp hơn đáng kể có 

liên quan đến sự gián đoạn xạ trị gây ra tương ứng là p=0,009 và p=0,033.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm trì hoãn điều trị >3 tuần có 

sống thêm toàn bộ 3 năm thấp hơn có ý nghĩa so với nhóm hoãn điều trị ≤ 3 

https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1368837520302554#!
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Xu+GZ&cauthor_id=27911864
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tuần Thời gian sống thêm không bệnh trung bình cuả những người bệnh 

gián đoạn ≤ 3 tuần và >3 tuần lần lượt là 46,6 tháng và 29,5 tháng, sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê với P= 0,05, sống thêm 3 năm không tiến triển là 

84,7% và 59,4% có ý nghĩa thống kê với p=0,05. Kết quả này cũng tương 

tự như nghiên cứu của Phạm Lâm Sơn (2010) cho thấy có sự khác biệt về 

thời gian sống thêm toàn bộ trung bình của các người bệnh UTVH giai đoạn 

III-IV điều trị HXĐT có gián đoạn điều trị ≤ 2 tuần so với > 2 tuần (49,54 

tháng so với 30,97 tháng; p=0,003); thời gian STKB là 46,2 tháng so với 

23,8 tháng (p=0,02).127 Kết quả nghiên cứu của Trần Thị Bích Phượng 

(2019) trì hoãn điều trị >2 tuần có sống thêm toàn bộ 3 năm thấp hơn có ý 

nghĩa so với nhóm hoãn điều trị ≤ 2 tuần (95,9% so với 65,8%; p=0,006).57 

Từ các kết quả trên đây, chúng tôi thấy việc gián đoạn điều trị là một yếu 

tố tiên lượng thời gian sống thêm của người bệnh UTVH. Trong thực tế lâm 

sàng những người bệnh phải gián đoạn xạ trị vì bất cứ lí do gì thì cũng đều 

được tính bù liều xạ, tùy theo thời gian bị gián đoạn mà việc bù liều được tính 

cho hợp lý. Tuy nhiên theo như nghiên cứu của chúng tôi cũng như nhiều 

nghiên cứu khác, việc gián đoạn điều trị gây ảnh hưởng lớn đến kết quả 

điều trị chung dù đã bù liều xạ trị. 

Việc tuân thủ phác đồ điều trị cũng ảnh hưởng không nhỏ đến thời 

gian sống thêm của NB. Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ STKB của 

NB truyền >4 chu kỳ HXĐT và ≤4 chu kỳ HXĐT lần lượt là 86,7% và 

62,5% (p=0,042). Lý giải cho nguyên nhân này khi tham khảo các nghiên 

cứu với phác đồ tương tự, các tác giả đều cho rằng liều tích lũy cisplatin 

của NB tối thiểu phải từ 160mg/m2 trở lên. Đối với phác đồ HXĐT hàng 

tuần với cisplatin, tối thiểu NB phải đạt 4 chu kỳ.59,60 Nhiều tác giả cũng 

khuyến cáo đối với phác đồ HXĐT 3 tuần, liều cisplatin tối thiểu phải đạt 

200mg/m2 da cơ thể.3,59,60 
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4.2.4.3. Thể tích u 

Thể tích khối u trung bình trong nghiên cứu của chúng tôi là 16,5 cm3, 

Khi phân tích đa biến chúng tôi thấy điểm cut-off của thể tích khối u liên 

quan đến thời gian sống thêm không bệnh là 14,2 cm3. Thời gian sống thêm 

không bệnh trung bình của những NB có thể tích U  14,2 cm3 và những 

NB có thể tích u> 14,2 cm3 lần lượt là 46,9 tháng và 36,5 tháng so sánh này 

có ý nghĩa thống kê (p<0,05), tỷ lệ STKB 3 năm lần lượt là 87,4% và 

61,2% có ý nghĩa thông kê. Nghiên cứu hồi cứu trên 455 người bệnh 

UTVH được xạ trị kỹ thuật IMRT với 63,3% giai đoạn III-IVB có hóa trị, 

Liang và CS (2017) báo cáo tỷ lệ ước tính 4 năm ST không bệnh, ST toàn 

bộ, ST không di căn xa và ST không tái phát tại chỗ- tại vùng ở nhóm thể 

tích u ≤ 28 cm3 so với nhóm thể tích u>28 cm3 tương ứng là 90,9% so với 

69,8% (p<0,001), 95,1% so với 75,1% (p<0,001), 93,4% so với 77,8% 

(p<0,001) và 95,8% so với 88,1% (p=0,005). Nghiên cứu này có hạn chế là 

số lượng mẫu nhỏ chỉ 57 người bệnh, thời gian theo dõi chưa đủ dài để tiếp 

tục ghi nhận tái phát, di căn. Vì vậy, nghiên cứu chưa tìm ra được giá trị  

ngưỡng thể tích u chung để tiên lượng cho tất cả các kết quả sống thêm. 

Tuy nhiên, kết quả phân tích đơn biến trên cho thấy yếu tố thể tích u có ảnh 

hưởng rõ  rệt lên kết quả sống thêm của nghiên cứu.80 Theo nghiên cứu về 

tiên lượng bệnh liên quan đến thể tích u, Shen và CS (2008) GTV-P trung 

bình là 14,5 cm3 đối với bệnh T1, 23,3 cm3 đối với T2, 35,8 cm3 đối với 

bệnh T3 và 50,9 cm3 đối với bệnh T4 (p<0,05). Với thời gian theo dõi 

trung bình là 61 tháng, tỷ lệ sống thêm 5 năm không tái phát, không bệnh 

và tỷ lệ sống thêm không di căn là 89,4% so với 48,9% (p=0,002), 56,6% 

so với 0% (p=0,001), và 66,9% so với 16,5% (p=0,0001), tương ứng đối 

với những người bệnh có GTV-P nhỏ hơn hoặc bằng 60 cm3 và> 60 

cm3. Phân tích đa biến cho thấy GTV-P là một yếu tố tiên lượng độc lập để 
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kiểm soát cục bộ (HR=3,568, p=0,035). Trước đó, GTV-P có liên quan 

đáng kể đến kết quả điều trị sau khi xạ trị người bệnh ung thư vòm họng.79 

Kết quả nghiên cứu của Đào Hoàng Chinh128 đối với UTVH giai đoạn III-

IV cũng cho thấy giá trị tiên lượng của tổng thể tích u và hạch đến thời 

gian sống thêm không tái phát tại chỗ - tại vùng, ST không di căn xa và sống 

thêm không tiến triển tương ứng là 77,8 cm3, 89,6 cm3 và 60 cm3. Tỷ lệ ước 

tính 3 năm sống thêm không tái phát tại chỗ-tại vùng, sống thêm không tiến 

triển và sống thêm toàn bộ cao hơn ở người bệnh có tổng thể tích u ≤ 60 cm3 so 

với tổng thể tích u > 60 cm3 (p<0,05). Sống thêm không di căn xa 3 năm cao 

hơn ở người bệnh có tổng thể tích u ≤ 89,6 cm3 so với tổng thể tích u > 89,6 

cm3 (p=0,001). 

4.2.5. Về di căn xa 

Nghiên cứu của chúng tôi có 8 NB bị tái phát trong đó 5 NB tái phát u 

chiếm 7,4%, có 3NB tái phát cả u và hạch chiếm 4,4%. Tổng cộng có 13 vị trí 

di căn, Có 5 di căn xương chiếm 38,5%, 4 di căn phổi chiếm 30,8%, 2 di căn 

gan chiếm 15,4%, 1 NB bị di căn não chiếm 7,7%, trong đó có 3 NB bị di căn 

nhiều vị trí, 3 NB vừa tái phát, vừa di căn. Thời gian xuất hiện di căn trung 

bình ….phù hợp với nghiên cứu của Yang và CS.129 

 Nghiên cứu của Lee và CS (2015) trên 576 người bệnh thì 91 người 

bệnh bị di căn sau khi điều trị, vị trí xương, phổi, gan và vị trí khác lần lượt là 

31,9%, 18,7%, 14,3%, và 3,3% trong đó di căn từ 2 vị trí trở lên có xương và 

gan tỷ lệ nhiều nhất với 22%130 

Ngô Thanh Tùng nghiên cứu trên 367 NB được xạ trị đơn thuần từ 1993-

1995 cho thấy tỷ lệ di căn xa là 17,4% sau thời gian theo dõi 36 tháng. Di căn 

nhiều nhất là xương sau đó là gan và phổi. Thời gian di căn trong 2 năm đầu 

chiếm tỷ lệ cao.113 Nghiên cứu của Lê chính Đại sau thời gian theo dõi 3 năm, 

tỷ lệ di căn của nhóm HXĐT đồng thời lần lượt là 9,09%.55 
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Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với nhận định của nhiều nghiên cứu 

đã được tổng hợp: tỷ lệ di căn của UTVH chiếm tỷ lệ 5%-11%., những di căn 

này thường được phát hiện qua chụp CLVT ngực và bụng, chụp xạ hình xương 

toàn thân. Nguy cơ di căn mạnh là ở những NB có hạch cổ 2 bên lớn và cố 

định. Tỷ lệ di căn cao nhất là xương, tiếp theo là phổi, gan, não và các hệ thống 

hạch ở xa. 

Bảng 4.2. Tỷ lệ di căn của UTVH131 

Nhóm rủi ro Giai đoạn lâm sàng  Số NB Di căn Tỷ lệ % 

Nguy cơ thấp 

Giai đoạn I 

Giai đoạn II 

 

 

Tổng 

T1N0 

T2N0 

T1N1 

T2N1 

 

31 

14 

43 

88 

176 

0 

0 

1 

10 

11 

6,3 

Nguy cơ 

trung gian 

Giai đoạn III 

 

 

 

 

Giai đoạn IVA 

Tổng 

T1N2 

T2N2 

T3N0 

T3N1 

T4N0 

T4N1 

 

17 

43 

25 

143 

8 

55 

282 

1 

8 

2 

19 

0 

12 

42 

14,9 

 

Nguy cơ cao 

Giai đoạn III 

Giai đoạn IVA 

Giai đoạn IVB 

Tổng 

T3N2 

T4N2 

T1-4N3 

 

64 

26 

28 

118 

19 

8 

11 

38 

32,2 

 

4.2.6. Phân tích đa biến cho một số yếu tố dự báo kết quả điều trị 

 Có nhiều yếu tố có thể dự đoán cho các kết quả sống thêm cho từng 

giai đoạn bệnh như đặc điểm về lâm sàng, cận lâm sàng, một số yếu tố dịch 

tễ, các đặc điểm về điều trị...Trong nghiên cứu này nên chúng tôi chỉ khảo 
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sát một số yếu tố có có ảnh hưởng hoặc có xu hướng ảnh hưởng đến kết 

quả dự báo thời gian sống thêm (theo bảng 3.17).   

Theo nghiên cứu của Đào Hoàng Chinh, tổng thể tích u là yếu tố 

tiên lượng độc lập cho sống thêm không bệnh không bệnh (HR = 5,170, 

p=0,007) và sống thêm không tái phát tại chỗ-tại vùng (HR = 8,909, 

p=0,026). Các yếu tố giai đoạn bệnh, tuổi, giới không phải là yếu tố tiên 

lượng độc lập, trong đó giai đoạn bệnh có xu hướng ảnh hưởng thứ 2 sau 

thể tích u. Với ST toàn bộ, tổng thể tích u không phải là yếu tố tiên lượng 

độc lập mặc dù có xu hướng ảnh hưởng lớn nhất (HR = 3,183, p=0,095) 

trong các yếu tố phân tích đa biến.128 Liang và cộng sự cũng chỉ ra tổng 

thể tích u là yếu tố tiên lượng độc lập và có ảnh hưởng lớn nhất lên tất cả 

kết quả sống thêm.80 Yao và CS Phân tích đa biến thực hiện bằng mô hình 

Weibull trên số lượng lớn (7.826 NB) cũng thấy rằng gián đoạn xạ trị ảnh 

hưởng rất lớn đến kết quả sống thêm, nó là yếu tố tiên lượng độc lập đối 

với gián đoạn xạ trị IMRT với ngưỡng là 7 ngày gián đoạn.132 Kết quả 

nghiên cứu chúng tôi tương tự với kết quả của các nghiên cứu này. 

4.3. Một số độc tính của phác đồ điều trị 

Ngoài hiệu quả về kiểm soát bệnh thì các phác đồ điều trị cần được 

đặc biệt quan tâm tới chất lượng sống NB trong và sau điều trị, cũng như 

ảnh hưởng lâu dài đến cuộc sống của NB. Tác dụng phụ của các phương 

pháp điều trị gây ra nhiều phiền toái cho người bệnh, là nguyên nhân chính 

gây cản trở quá trình thực hiện phác đồ, trực tiếp ảnh hưởng đến kết quả 

điều trị, cũng là lý do để bác sĩ điều trị quyết định xem NB có nên được 

tiếp tục điều trị hay không. Các biến chứng của điều trị cũng là lý do quan 

trọng thúc đẩy các nhà nghiên cứu không ngừng tìm tòi cải tiến, nâng cấp, 

ứng dụng khoa học kỹ thuật sao cho các phương pháp điều trị ít ảnh hưởng 

nhất tới NB. 
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4.3.1. Độc tính cấp  

4.3.1.1 Độc tính cấp trên hệ tạo máu và chức năng gan thận 

 Theo nghiên cứu của chúng tôi, các độc trên hệ tạo máu chủ yếu là 

của huyết sắc tố và bạch cầu hạt, biến chứng cao nhất là giảm bạch cầu độ 

3 trên 2 NB, 2 NB này phải nghỉ hóa xạ trị trong khoảng > 2 tuần, trong đó 

có 1 NB phải chuyển khoa hồi sức cấp cứu để theo dõi, 2NB này đều 

không thể tiếp tục hóa trị mà chỉ xạ trị đơn thuần đến đủ liều, có 1NB phải 

dừng hóa chất sau 2 tuần và 1 NB phải dừng sau 4 tuần. Hạ huyết sắc tố 

cao nhất là độ 2, hầu như NB không bị gián đoạn điều trị do biến chứng 

này. Tỷ lệ biến chứng cấp trên huyến học độ 1, 2 lần lượt là 55,9% và 

14,7%. Tỷ lệ giảm bạch cầu độ 1 36,7%, độ 2 là 36,7, độ 3 là 3%, chúng tôi 

không ghi nhận có NB giảm tiểu cầu. độc tính cấp trên chức năng gan thận 

trong nghiên cứu không đáng kể, chỉ có 1 NB tăng men gan do đợt cấp của 

viêm gan B, sau nghỉ 1 tuần điều trị tích cực, NB lại tiếp tục được điều trị 

theo phác đồ. 

Khi so sánh với một số phác đồ dùng cisplatin chu kỳ 3 tuần, chúng 

tôi thấy: Theo nghiên cứu của Al-Sarraf và CS nghiên cứu trên 78 NB. 

Trong giai đoạn hoá xạ trị đồng thời độc tính độ 4 chiếm 7,7%, độ 3 chiếm 

28,2%. Trong những NB không hoá trị tiếp có 13 NB phải dừng vì độc 

tính, 2 NB từ chối điều trị tiếp không liên quan đến độc tính của phác đồ. Ở 

giai đoạn hoá trị bổ trợ, có 5 NB phải dừng hoá trị tiếp vì độc tính.4 Theo 

tác giả Trần Hùng nghiên cứu trên 128 NB, sử dụng hóa xạ trị chu kỳ 3 

tuần với liều cisplatin 100mg/m2, độc tính lớn hơn hoặc bằng độ 3 trên hệ 

tạo máu: giảm bạch cầu là 10/128 NB chiếm 7,8%, giảm bạch cầu hạt 

7/128 NB chiếm 5,5% số NB, giảm huyết sắc tố chiếm 1,6%.102 Nghiên 

cứu sử dụng xạ trị 3D-CRT, HXĐT mỗi 3 tuần với cisplatin, Bùi Vinh 

Quang76 báo cáo không có độc tính cấp độ 5. Tỷ lệ giảm bạch cầu độ 1, 2, 
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3 và 4 tương ứng là 26,8%, 28,6%, 3,6% và 1,8%. Tỷ lệ giảm bạch cầu hạt 

độ 1, 2 và 3 tương ứng là 25%, 12,5% và 5,4%, không có độc tính độ 4. Tỷ 

lệ thiếu máu độ 1, 2 và 3 tương ứng là 41,1%, 7,1% và 1,8%, không có độc 

tính độ 4. Tỷ lệ giảm tiểu cầu độ 1, 2 tương ứng là 8,9% và 3,6%, không có 

độc tính độ 3, 4. Độc tính độ 1 trên gan và thận tương ứng 10,7 và 5,4%, 

không có độc tính cấp độ 2, 3, 4, 5 trên chức năng gan, thận. Nghiên cứu 

của Lin và CS trên 141 NB đánh giá độc tính theo WHO: Viêm da 30,5%, 

viêm niêm mạc 45,4%, hạ bạch cầu 4,3%, giảm huyết sắc tố 2,8%, giảm 

tiểu cầu 1,4%, không có độc tính trên gan và thận độ 3 và 4.133 

Về phác đồ liều thấp cisplatin hàng tuần, theo nghiên cứu của Lê 

Chính Đại, với 128 NB, đánh giá độc tính theo WHO, bạch cầu giảm độ 3 

là 5/128 NB chiếm 3,9%, giảm huyết sắc tố độ 3 là 6/128 NB chiếm 4,69%, 

không có độc tính độ 4 trên hệ tạo huyết, không có độc tính độ 3, 4 trên 

lâm sàng.55 Tỷ lệ biến chứng cấp trên hệ tạo huyết của nghiên cứu này cũng 

gần tương tự như kết quả của chúng tôi do dùng phác đồ hóa xạ trị tương 

tự. Nghiên cứu hóa trị tân bổ trợ 3 chu kỳ CF theo sau là hóa xạ trị đồng 

thời với cisplatin 30 mg/m2 hàng tuần x 6 tuần sử dụng kỹ thuật 3D-CRT 

cho UTVH giai đoạn N2-3M0, tác giả Phạm Tiến Chung báo cáo tỷ lệ độc 

tính gần tương tư nghiên cứu của Bùi Vinh Quang với tỷ lệ độc tính độ 3-4 

rất thấp, không có độc tính độ 5. Tỷ lệ giảm bạch cầu độ 1-2 là 71,1%, độ 3 

là 1-2% và không có độc tính độ 4. Tỷ lệ giảm bạch cầu hạt độ 1-2 là 

52,2%, độ 3 là 8,2-10,4%, độ 4 là 2,1%. Tỷ lệ thiếu máu độ 1-2 là 82,2%, 

độ 3 là 2,1-3,3%, không có độc tính độ 4. Tỷ lệ giảm tiểu cầu độ 1-2 là 

11,1%, độ 3 là 1,1% và độ 4 là 1,1-2,1%. Độc tính độ 1 trên gan và thận 

tương ứng là 2,1% và 23,2%, không có độ tính độ 2-5. Theo nghiên cứu 

của Chan và CS trên 174 NB độc tính được đánh giá theo tiêu chuẩn của 

WHO: Viêm niêm mạc độ 3,4 chiếm 49,5%, hạ bạch cầu hạt độ 3 chiếm 



120 

12,6%, giảm huyết sắc tố độ 3 là 2,2%, không có độc tính độ 3 và 4 trên 

thận và gan. So với nhóm xạ trị đơn thuần độc tính độ 3 và 4 ở nhóm hoá 

xạ trị cao hơn có ý nghĩa thống kê.38 Nghiên cứu của tác giả Trần Thị Kim 

Phượng với phác đồ hóa xạ trị đồng thời với cisplatin 30mg/m2 hàng tuần 

thấy hạ bạch cầu hạt độ 1, 2, 3, 4 tương ứng là 30,6%, 9,7%, 9,7% và 1,6%, 

không có độc tính cấp trên gan thận.57 

Bảng 4.3. So sánh độc tính huyết học cấp độ 3-4 giữa các nghiên cứu 

Nghiên cứu 
Giai 

đoạn 
Phác đồ Số NB 

Tỷ lệ 

% 

Al- Sarraf RTOG-8117 

1990 
III-IV 

HXĐT cisplatin 

100mg/m2 mỗi 3 tuần 
27 76 

VGH Đài Loan 

12/93-11/99 
III-IV cisplatin/5FU + XT 141 54 

Wee và CS 2005 III-IV HXĐT 100mg/m2 111 45 

Thâm Quyến 7/02-9/05 III-IV 
cisplatin 40mg/m2 da 

hàng tuần + XT 
158 62,6 

Đặng Huy Quốc Thịnh 

2012 
III-IV 

cisplatin 30mg/m2 da 

hàng tuần + XT 
121 37,2 

Trần Thị Kim Phượng 

2018 
IIB 

cisplatin 30mg/m2 da 

hàng tuần + XT 
65 9,7 

NC này IIB-III 
cisplatin 40mg/m2 da 

hàng tuần + XT 
68 3 

 Qua một số nghiên cứu trên, hầu hết các phác đồ hóa xạ trị đồng thời 

dùng cisplatin liều nhỏ hàng tuần thì tỷ lệ độc tính cấp trên hệ tạo huyết có xu 

hướng thấp hơn phác đồ dùng cisplatin liều cao mỗi 3 tuần và các tác dụng 

lên chức năng gan thận không đáng kể. 
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4.3.1.2. Độc tính cấp trên lâm sàng   

Viêm da cấp do xạ trị là một trong những độc tính hay gặp, thường bắt 

đầu từ ngày thứ 10 đến 14 tính từ khi bắt đầu quá trình xạ trị. Viêm da tăng 

khi liều xạ trị tăng, phối hợp hóa xạ trị đồng thời. Xạ trị kỹ thuật thông 

thường có tỉ lệ viêm da cao hơn so với kỹ thuật IMRT. Trong nghiên cứu của 

chúng tôi, không có trường hợp nào tử vong do độc tính ngoài huyết học cấp, 

và cũng không có trường hợp độc tính độ 4 nào xảy ra, viêm da xảy ra ở tất cả 

các người bệnh nhưng không gặp người bệnh bị viêm da nặng độ 4, chủ yếu 

là viêm da độ 1 với tỉ lệ 76,5%, tỉ lệ viêm da độ 2 là 16,1%, chỉ có 4 NB 

chiếm 5,9% bị viêm da độ 3. Tuy nhiên, tất cả các người bệnh đều được dùng 

thuốc dự phòng viêm da và một số được sử dụng thuốc bôi da có chứa 

corticoid khi cần, với những tổn thương này khi được theo dõi và điều trị kịp 

thời thì thời gian hồi phục nhanh, gián đoạn điều trị ngắn. Các độc tính nôn và 

buồn nôn gặp nhiều ở cấp độ 1, 2 nhưng sau dung thuốc chống nôn thì NB trở 

lại bình thường. Một số độc tính cấp khác như tiêu chảy, rụng tóc chỉ xảy ra 

trên 1 NB. 

So sánh với các nghiên cứu dùng các phác đồ hóa xạ trị đồng thời khác 

nhau chúng tôi nhận thấy: Theo Kuang nghiên cứu trên 380 người bệnh ung 

thư vòm mũi họng được xạ trị bằng kĩ thuật 2D hoặc IMRT, tỉ lệ viêm da ở 

nhóm kĩ thuật 2D là cao hơn nhóm IMRT có ý nghĩa thống kê, đặc biệt ở 

nhóm 2D người bệnh bị viêm da độ IV.134 Trong nghiên cứu của Ozdemir 

viêm da độ 1 và 2 là 46,7% và 53,3%, không có độc tính nặng từ độ 3, độ 

4.135 Theo Lin và cộng sự viêm da xảy ra ở 97%, trong đó tỉ lệ độ 1, 2 và 3 là 

65,8%, 27,6% và 3,6%.86 Tác giả Lalya và cộng sự nghiên cứu xạ trị ung thư 

vòm mũi họng bằng kĩ thuật VMAT cho tỉ lệ độc tính viêm da là 96,7%, trong 

đó tỉ lệ viêm da độ 1, 2 và 3 là 14,5%, 74,1% và 7,4%, tỷ lệ viêm da này cũng 

tương tự như kết quả của chúng tôi về độc tính cấp độ 3.136  

Nghiên cứu của Bùi Vinh Quang dùng phác đồ hóa trị cisplatin 

100mg/m2 da, xạ trị kỹ thuật 3D-CRT cho thấy tỷ lệ độc tính cấp độ 3-4 xảy 
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ra phổ biến trên da và niêm mạc. Tỷ lệ viêm niêm mạc hầu họng độ 3, 4 

tương ứng là 39,2% và 1,8%, viêm da độ 3, 4 tương ứng là 41,1% và 5,4%, 

nôn độ 3 là 8,9%, khô miệng cấp độ 3 là 10,7%.76 Tác giả Phạm Tiến Chung 

báo cáo tỷ lệ viêm niêm mạc độ 3 chỉ 2,2%, không có viêm niêm mạc độ 4, 

không có viêm da độ 3-4. Tỷ lệ buồn nôn độ 3, 4 tương ứng là 6,2-11,4%, 

4,1%. Tỷ lệ nôn độ 3, 4 tương ứng là 9,3-12,6% và 2,1-4,3%.7 Trần Thị Kim 

Phượng nghiên cứu trên đối tượng NB gần tương đồng như của chúng tôi, 

dùng phác đồ cisplatin 30mg/m2 da cơ thể hàng tuần kết hợp xạ trị 3D-CRT 

báo cáo độc tính cấp nặng nhất trên lâm sàng là độ 3, không có biến chứng độ 

4. Tỷ lệ các biến chứng cấp độ 3 trên da, niêm mạc và nôn lần lượt là 17,7%, 

24,2% và 9,7%.57  

Tỷ lệ viêm niêm mạc miệng độ 3 trong nghiên cứu của chúng tôi chiếm 

55,9% là khá cao so với các nghiên cứu khác, sự khác nhau trong tỷ lệ viêm 

niêm mạc và viêm da có thể do hướng dẫn và tuân thủ hướng dẫn chăm sóc da 

và niêm mạc của người bệnh trong các nghiên cứu là khác nhau. So với các 

nghiên cứu trên thế giới sử dụng IMRT, thử nghiệm pha 2 của tác giả Lee cho 

ra tỷ lệ viêm niêm mạc độ 3, 4 tương ứng là 36,8% và 4,4%.73 Nghiên cứu 

pha 2 của JCOG 1015 với phác đồ xạ trị kỹ thuật IMRT kết hợp với cisplatin 

80mg/m2 da mỗi 3 tuần, báo cáo tỷ lệ viêm niêm mạc miệng độ 3 là 56%, 

viêm da độ 3 là 10,6%, không có viêm da và niêm mạc độ 4, buồn nôn độ 3 là 

24%.137 Trong thử nghiệm lâm sàng pha 3 đối chứng ngẫu nhiên so sánh kỹ 

thuật liều đồng thời với nâng liều tuần tự cho IMRT trong UTVH với 85% 

giai đoạn III-IVB được hóa xạ trị đồng thời, Lertbutsayanukul và cộng sự báo 

cáo tỷ lệ viêm niêm mạc độ 3-4 là 25-27%, viêm da độ 3-4 là 8-15%, buồn 

nôn độ 3-4 là 6-13%, nôn độ 3-4 là 7-8%, sụt cân độ 3-4 là 6-11% cho cả 2 

nhánh nghiên cứu.138 Nghiên cứu của chúng tôi có tỷ lệ viêm da, nôn, buồn 

nôn độ 3-4 tương tự nghiên cứu của Lertbutsayanukul, tuy nhiên viêm niêm 

mạc độ 3 thì tỷ lệ cao hơn. 
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Qua các nghiên cứu trên có thể thấy viêm da là độc tính rất hay gặp, 

xảy ra ở 96-100% người bệnh, tỉ lệ viêm da độ 3 thường trong khoảng 0-7% 

và đây thường là độ nặng nhất tuy nhiên nếu so với xạ trị 2D hoặc 3D-CRT 

thì rõ ràng xạ trị IMRT tỷ lệ viêm da giảm hơn, điều này có thể giải thích là 

do liều xạ tại da trong kỹ thuật IMRT giảm đáng kể so với xạ trị 2D-3D. Hầu 

hết người bệnh được xạ trị 2,12 Gy/ngày x 5-7 tuần liên tục sẽ bị viêm niêm 

mạc miệng với mức độ khác nhau. Thường bắt đầu từ tuần thứ 3 và nặng lên 

dần. Trong nghiên cứu của chúng tôi, viêm miệng xảy ra ở tất cả các người 

bệnh, độc tính độ 3 là cao nhất. Đây cũng là độc tính nặng nhất, là nguyên 

nhân gây gián đoạn điều trị, tỉ lệ viêm niêm mạc độ 2 là 26,4%, độ 3 là 

55,9%. Sở dĩ tỷ lệ viêm niêm mạc miệng cao là do: Liều xạ vào khoang 

miệng còn cao hơn liều khuyến cáo do thể tích xạ trị vùng nguy cơ cao bị mở 

rộng tới các vùng xung quanh như hốc mũi, phần sau xoang hàm, hạch nhóm 

II so với các nghiên cứu mà vùng nguy cơ cao chỉ bao gồm vòm mũi họng, 

hạch sau hầu và phần thấp nền sọ. 

Bảng 4.4. So sánh độc tính cấp trên lâm sàng của một số NC 

Nghiên cứu Phác đồ 
Viêm da độ 3 

(%) 

Viêm niêm mạc 

độ 3 (%) 

Tao 2014 
Cisplatin 100mg/m2 3 

tuần 
3,7 29,6 

Lee và CS 2016 
Cisplatin 100mg/m2 3 

tuần 
1,8 12,5 

Chen và CS 2011 
Cisplatin 40mg/m2 

liều hàng tuần 
11,2 45,6 

Xu và CS 2015 
Cisplatin liều hàng 

tuần 
 46,5 

Đặng Huy Quốc 

Thịnh 2012 

Cisplatin liều hàng 

tuần 
18,2 24,8 

Trần Thị kim 

Phượng 2018 

Cisplatin liều hàng 

tuần 
17,7 24,2 

Nghiên cứu này 
Cisplatin liều hàng 

tuần 
5,9 55,9 
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4.3.2. Độc tính mạn 

Nghiên cứu của chúng tôi không có độc tính mạn độ 4. Các độc tính 

mạn của da, tổ chức dưới da và thanh quản nặng nhất chỉ là độ 2 với tỷ lệ lần 

lượt là 8,8%, 7,4% và 3%, các độc tính ở mức độ này không quá ảnh hưởng 

đến cuộc sống và sinh hoạt của NB. Trong khuôn khổ nghiên cứu này, chúng 

tôi chỉ đề cập đến một số độc tính mạn hay gặp nhất, ảnh hưởng nhất đến chất 

lượng cuộc sống của NB. Độc tính nặng nhất gặp ở độ 3 của niêm mạc miệng 

và tuyến nước bọt với tỷ lệ lần lượt là 1,5% và 2,9 %. 

 Khô miệng là độc tính lâu dài hay gặp nhất của xạ trị UTVH, là kết quả 

của tổn thương tuyến nước bọt. Mức độ của tổn thương này phụ thuộc vào 

liều xạ vào tuyến nước bọt. Cảm giác khô miệng có thể cảm nhận được ở liều 

xạ trung bình 10 đến 15 Gy và việc dùng liều trung bình khoảng 40 đến 50 Gy 

cho một tuyến mang tai sẽ làm giảm 75% chức năng của nó.139 Mặc dù khô 

miệng thường được cải thiện theo thời gian, nhưng đó là một vấn đề thường 

xuyên ảnh hưởng xấu đến chất lượng cuộc sống người bệnh trong thời gian 

dài. Thử nghiệm lâm sàng pha 2 của Lee và CS (2009) đánh giá độ khô miệng 

bằng phương pháp đo thể tích lượng nước bọt tiết ra khi kích thích. Tại thời 

điểm 1 năm sau điều trị, tỷ lệ khô miệng độ 1, 2 và 3 tương ứng là 51,9%, 

13,5% và 2,9%.73 Thử nghiệm lâm sàng pha 2 của Nishimura (2020) báo cáo 

tỷ lệ khô miệng độ 1, 2 tương ứng là 75,4% và 9,2%, không có độ 3, tại thời 

điểm kết thúc nghiên cứu với thời gian theo dõi trung bình 3 năm. 137 Trong 

nghiên cứu phân tích tổng hợp, Du và CS chỉ ra tỷ lệ khô miệng ở nhóm xạ trị 

IMRT thấp hơn 79% so với xạ trị 2D (OR = 0,21; 95% CI 0,09-0,51).9 Cách 

xử trí các độc tính này cần sử dụng: nước bọt nhân tạo (nước súc miệng có 

chứa hyetellose, hyprolose, hoặc carmellose), hoặc kích thích sự hoạt động 

của tuyến nước bọt như dùng thuốc hoặc châm cứu. 
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 Khít hàm là một tình trạng bị giới hạn mở hàm, thường gây ra bởi sự 

kết hợp của co thắt, xơ hóa và co thắt các cơ chịu trách nhiệm di chuyển ở 

khớp thái dương. Không có khả năng mở hàm sẽ gây nhiều hậu quả về chức 

năng, bao gồm hạn chế dinh dưỡng, chức năng nói và vệ sinh răng miệng bị 

suy giảm. Khoảng cách hai hàm 20-40 mm đã được coi như là dấu hiệu của 

khít hàm. Tỷ lệ NB bị khít hàm đối với xạ trị thông thường cho UTVH khá 

phổ biến. Một đánh giá có hệ thống về các tài liệu cho thấy tỷ lệ hiện mắc 

trung bình của khít hàm là khoảng 25% khi sử dụng các kỹ thuật XT 2D-

3D.140 Tác giả Đặng Huy Quốc Thịnh cũng với xạ trị 3D-CRT,56 cho thấy tỷ 

lệ NB khít hàm sau hóa xạ trị đồng thời là 16,5%. Tuy nhiên, các kỹ thuật mới 

hơn để giảm thiểu liều xạ tới các cơ co cứng sẽ làm giảm đáng kể tỷ lệ khít 

hàm. Một số báo cáo khi sử dụng kỹ thuật IMRT đã làm giảm tỷ lệ này, 

Bensadoun và CS khi nghiên cứu các báo cáo về độc tính khít hàm cho ra một 

tổng kết về khít hàm sau xạ trị ung thư đầu cổ bằng kỹ thuật IMRT còn 

khoảng 5%.140 Tác giả Chen và CS cho thấy tỷ lệ khít hàm độ 3 là 1,7%.40 

Nghiên cứu của chúng tôi, khít hàm là 10,3% với độ 1, 2 lần lượt là 7,3% và 

3% với tỷ lệ này thấp hơn nhiều so với xạ trị 3D-CRT. So với kỹ thuật 2D, 

3D-CRT thì xạ trị IMRT với việc phân bố liều tập trung cao tại vùng khối u 

và hạn chế liều xạ vào các vùng lân cận rõ ràng cho thấy hiệu quả hơn với các 

độc tính muộn. Điều trị sớm là rất quan trọng để ngăn chặn sự phát triển của 

độc tính này. Sử dụng các bài tập mở hàm, các thiết bị chuyển động thụ động 

có nẹp có thể có tác dụng tốt.141 

 Chứng khó nuốt cũng gây ảnh hưởng rất lớn đến chất lượng cuộc sống 

của NB. Nghiên cứu về vấn đề này có rất ít báo cáo trên thế giới liên quan đến 

xạ trị cho UTVH. Nói chung, các báo cáo đều cho thấy xạ trị IMRT cho ra kết 

quả làm giảm các độc tính muộn thông qua đánh giá chất lượng cuộc 

sống.13,35,41 Nghiên cứu của Szczesniak cho thấy thời gian theo dõi trung bình 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Szczesniak+MM&cauthor_id=25239671
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tại thời điểm khảo sát là 3 năm sau xạ trị (khoảng 0,5-8 năm). Trong số 116 

người bệnh được khảo sát bằng bảng câu hỏi, tỷ lệ trả lời là 72% suy giảm 

khả năng nuốt được báo cáo bởi 59% người bệnh. Mức độ nghiêm trọng của 

chứng khó nuốt không được dự đoán theo vị trí hoặc giai đoạn của khối u, 

cũng như thời gian kể từ khi điều trị, tuổi, giới tính hoặc hóa trị bổ trợ.144 

Trong nghiên cứu của chúng tôi thì NB khai khó nuốt khoảng 30,9% các mức 

độ từ độ 1-2, tuy nhiên khi nghiên cứu kỹ và phỏng vấn lại qua các lần khám 

lâm sàng thì chúng tôi thấy dường như NB nhầm lẫn giữa chứng khó nuốt và 

khô miệng, nên kết quả của thống kê này chỉ mang tính tham khảo vì chúng 

tôi chưa có điều kiện kiểm tra kỹ thực quản. 

 Các độc tính muộn khác, ngoài các độc tính nêu trên thì còn có một số 

các độc tính khác như xơ da, khàn tiếng nhẹ do thanh quản bị tổn thương 

trong khi xạ trị, tuy nhiên các độc tính này ít ảnh hưởng đến NB nên chúng tôi 

chỉ tổng kết mang tính tham khảo. Còn một số độc tính muộn được đề cập 

trong một số nghiên cứu khác như hoại tử thùy thái dương, hoại tử xương 

hàm, viêm tủy…chúng tôi chưa ghi nhận trong nghiên cứu. 
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KẾT LUẬN 

 

Qua nghiên cứu trên 68 người bệnh ung thư vòm mũi họng giai đoạn II-

III bằng xạ trị kỹ thuật IMRT đồng thời với cisplatin liều 40mg/m2 da hàng 

tuần có hoặc không hóa chất bổ trợ tại Bệnh viện K từ  tháng 1/2017 đến 

tháng 4/2022, chúng tôi rút ra một số kết luận sau: 

1. Kết quả điều trị 

1.1. Thực hiện điều trị 

- Các thể tích tổn thương cần kiểm soát đều nhận liều xạ cao hơn so với 

liều chỉ định thường qui nhưng liều xạ tại các thể tích nguy cấp đều thấp hơn 

so với liều khuyến cáo. Tỷ lệ tuân thủ phác đồ điều trị cao.  

- Chỉ số EBV-DNA dương tính trước điều trị chiếm 75%. Nồng độ 

EBV-DNA trung bình là 9.995 copies/ml. Sau điều trị tất cả NB đều đạt chỉ 

số EBV-DNA ở mức âm tính. 

1.2. Kết quả điều trị 

- Tỷ lệ bệnh đáp ứng toàn bộ là 100%. Tỷ lệ bệnh đáp ứng hoàn toàn và 

một phần tương ứng là 97,1% và 2,9%. Không có trường hợp bệnh tiến triển 

và bệnh không thay đổi. 

- Thời gian STTB trung bình: 34,4  9,1 tháng. Tỉ lệ sống thêm toàn bộ: 

12 tháng, 24 tháng và 36 tháng lần lượt là 97% 89,7% và 84,1%. Thời gian 

STTB trung bình của những NB bị gián đoạn ≤ 3 tuần và > 3 tuần lần lượt là 

47,4 tháng và 34,1 tháng (p=0,019). Tỷ lệ STTB của những NB đáp ứng hoàn 

toàn sau HXĐT cao hơn rõ rệt so với NB có đáp ứng 1 phần lần lượt là 92,3% 

và 75%. STTB của NB với các giai đoạn khối u, hạch vùng, thể trạng, thể tích 

u, lượng EBV trước điều trị, tuân thủ phác đồ HXĐT có khác nhau nhưng 

không có ý nghĩa thống kê. 
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- Thời gian STKB trung bình: 33,0  10,7 tháng (5,1- 49,6). Thời gian 

STKB tại thời điểm 12, 24 và 36 tháng lần lượt là 92,6%, 85,2% và 80,7%. 

Tại thời điểm 36 tháng, thời gian STKB trung bình ở người bệnh gián đoạn ≤3 

tuần và >3 tuần lần lượt là 46,6 tháng và 29,5 tháng (p=0,025), những NB có thể 

tích U  14,2 cm3 và thể tích u> 14,2 cm3 lần lượt là 46,9 tháng và 36,5 tháng 

(p=0,012). Tỷ lệ STKB của NB có PS=0,1 và NB có PS≥2 là 94,7% và 79,6% 

(p=0,037). Tỷ lệ STKB cuả những người bệnh đáp ứng hoàn toàn và không hoàn 

toàn sau HXĐT lượt là 90,4% và 62,5% (p=0,004). Tỷ lệ STKB của NB truyền 

>4 chu kỳ HXĐT và ≤4 chu kỳ HXĐT lần lượt là 86,7% và 62,5% (p=0,042). 

Tỷ lệ STKB liên quan giai đoạn khối u, hạch vùng, lượng EBV-DNA trước điều 

trị không có sự khác biệt. 

- Tái phát hạch là 7,4%, tái phát cả u và hạch là 4,4%. 

- Di căn xương, di căn phổi, di căn gan, di căn não lần lượt là 7,4%, 

5,9%, 2,9% và 1,5%, trong đó có 5,9% NB bị di căn nhiều vị trí, 4% NB vừa 

tái phát, vừa di căn. 

- Trong phân tích đa biến thì thể tích u, gián đoạn điều trị là các yếu tố 

dự báo kết quả STKB, gián đoạn điều trị dự báo kết quả STTB. 

2. Độc tính của phác đồ 

2.1. Độc tính cấp của phác đồ 

- Không có NB nào bị độc tính độ 4, không có NB nào bị tử vong do 

độc tính cấp. Có rất ít NB bị độc tính cấp độ 3, trong đó có 2 NB bị hạ BC độ 

3. 1 NB bị viêm gan B cấp, chỉ có 1NB bị tiêu chảy và 1 bị rụng tóc. 

2.2. Độc tính mạn của phác đồ 

- Khô miệng độ 1, 2, 3 tương ứng là 23,5%, 22% và 2,9%, không có 

NB bị độc tính khô miệng độ 4. Khít hàm là 10,3% với độ 1, 2 lần lượt là 

7,3% và 3%. 
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Ung thư vòm họng giai đoạn tiến triển tại vùng nên được áp dụng xạ trị kỹ 

thuật điều biến liều một cách thường quy hơn để tăng hiệu quả kiểm soát bệnh 

tối ưu, đồng thời giảm các độc tính trong và sau điều trị nhằm nâng cao chất 

lượng cuộc sống cho người bệnh. Nghiên cứu tiếp nên đánh giá đầy đủ về liệu 

trình để hạn chế gián đoạn và áp dụng PET/CT trong điều trị bệnh ung thư này. 



 

 

CÁC CÔNG TRÌNH KHOA HỌC 

ĐÃ CÔNG BỐ LIÊN QUAN ĐẾN LUẬN ÁN 

 

 

1.   Phạm Lâm Sơn. Đánh giá hiệu quả bước đầu xạ trị điều biến liều bệnh 

ung thư vòm mũi họng giai đoạn IIB-III. Tạp chí Ung thư học Việt Nam, 
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2018;4:81-86. 

50.  Tejpal G, JaiPrakash A, Susovan B, Ghosh-Laskar S, Murthy V, 

Budrukkar A. IMRT and IGRT in head and neck cancer: Have we 

delivered what we promised? Indian J Surg Oncol. 2010;1(2):166-185.  

51.  Almobarak AA, Jebreel AB, Abu-Zaid A. Molecular Targeted Therapy 

in the Management of Recurrent and Metastatic Nasopharyngeal 

Carcinoma: A Comprehensive Literature Review. Cureus. 2019;11(3).  

52.  Wee J, Tan EH, Tai BC, et al. Randomized trial of radiotherapy versus 

concurrent chemoradiotherapy followed by adjuvant chemotherapy in 

patients with American Joint Committee on Cancer/International Union 

against cancer stage III and IV nasopharyngeal cancer of the endemic 

variety. J Clin Oncol. 2005;23(27):6730-6738.  

53.  Chen Y, Liu MZ, Liang SB, et al. Preliminary results of a prospective 

randomized trial comparing concurrent chemoradiotherapy plus 

adjuvant chemotherapy with radiotherapy alone in patients with 

locoregionally advanced nasopharyngeal carcinoma in endemic regions 

of china. Int J Radiat Oncol Biol Phys. 2008;71(5):1356-1364.  

54.  Ohno T, Wakatsuki M, Thinh DHQ, et al. Concurrent 

chemoradiotherapy for T3-4 and N0-1 nasopharyngeal cancer: Asian 

multicenter trial of the Forum for Nuclear Cooperation in Asia. In: 

Journal of Radiation Research. Vol 57. J Radiat Res; 2016:44-49.  



 

 

55.  Lê Chính Đại. Nghiên cứu điều trị phối hợp hóa xạ trị và xạ trị đơn 
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PHỤ LỤC 

 

1. Phụ lục 1 (trích: Dược thư quốc gia Việt Nam) 

Cisplatin 

Tên chung quốc tế: Cisplatin. 

Mã ATC: L01X A01. 

Loại thuốc: Thuốc hóa trị liệu chống ung thư. 

Dạng thuốc và hàm lượng 

Lọ 10mg/20 ml, 25mg/50 ml, 50mg/100 ml. 

Lọ 10mg, 25mg, 50mg bột đông khô, kèm một ống dung môi để pha tiêm. 

Dược lý và cơ chế tác dụng 

Cisplatin là một thuốc ung thư chứa platin, có tác dụng độc với tế bào, 

chống u và có đặc tính sinh hóa học tương tự như các chất alkyl hóa. Thuốc 

thường được dùng trong nhiều phác đồ điều trị do tương đối ít gây độc cho 

huyết học. Cisplatin tạo thành các liên kết chéo bên trong và giữa các sợi 

ADN, nên làm thay đổi cấu trúc của ADN và ức chế tổng hợp ADN. 

Ngoài ra, ở một mức độ thấp hơn, cisplatin ức chế tổng hợp protein và 

ARN. Thuốc không có tác dụng đặc hiệu trên một pha nào của chu kỳ tế bào. 

Cisplatin cũng có tác dụng ức chế miễn dịch gây mẫn cảm với quang tuyến và 

kháng vi khuẩn. 

Dược động học 

Dược động học thay đổi nhiều, tùy theo liều lượng, tốc độ truyền, bồi 

phụ nước qua đường tĩnh mạch và dùng đồng thời với thuốc lợi tiểu. Mối liên 

quan giữa tác dụng điều trị hoặc độc tính với nồng độ cisplatin hoặc platin 

trong huyết tương chưa được xác định rõ ràng. Tuy nhiên, nghiên cứu in 

vitro cho thấy chỉ có cisplatin không gắn vào protein hoặc các sản phẩm chứa 

platin là gây độc cho tế bào. 



 

 

Hấp thu: Sau khi tiêm tĩnh mạch nhanh cisplatin trong 1 - 5 phút, hoặc 

truyền tĩnh mạch nhanh trong 15 phút, nồng độ thuốc và platin trong huyết 

tương đạt ngay tối đa. Sau khi tiêm nhanh tĩnh mạch 1 liều 50mg/m2 cisplatin 

trong 3 - 5 phút cho người bệnh có chức năng thận bình thường, nồng độ đỉnh 

trong huyết tương của cisplatin nguyên vẹn là 2,3 microgam/ml, của platin 

toàn bộ là 4,7 microgam/ml và của platin không gắn vào protein là 2,7 

microgam/ml. Khi truyền tĩnh mạch cisplatin trong vòng 6 hoặc 24 giờ, nồng 

độ huyết tương của platin toàn bộ tăng dần trong khi truyền, và đạt ngay đỉnh 

sau khi truyền hết. Sau khi truyền tĩnh mạch trong 6 giờ 1 liều 100mg/m2 cho 

người có chức năng thận bình thường, nồng độ đỉnh trong huyết tương của 

platin toàn bộ là 2,5 - 5,3 microgam/ml và của platin không gắn vào protein là 

0,22 - 0,73 microgam/ml. 

Truyền tĩnh mạch đồng thời cisplatin và manitol làm tăng nồng độ đỉnh 

trong huyết tương của platin không gắn vào protein, nhưng cũng có nghiên 

cứu cho rằng không có tác dụng đối với nồng độ trong huyết tương của 

cisplatin nguyên vẹn, platin toàn bộ hoặc platin không gắn vào protein. 

Phân bố: Sau khi cho cisplatin bằng đường tĩnh mạch, platin được phân 

bố rộng rãi vào dịch và mô cơ thể với nồng độ cao nhất: thận, gan và tuyến 

tiền liệt; nồng độ thấp hơn: cơ bàng quang, tinh hoàn, tụy và lách; platin 

cũng phân bố vào tiểu tràng và đại tràng, tuyến thượng thận, tim, phổi, hạch, 

tuyến giáp, túi mật, tuyến ức, não, tiểu não, buồng trứng và tử cung. Platin 

tích lũy trong mô và tới 6 tháng sau khi tiêm vẫn còn phát hiện được. Platin 

phân bố ít nhất vào bạch cầu và hồng cầu. 

Thể tích phân bố platin ở người lớn sau khi tiêm tĩnh mạch: 20 - 80 lít. 

Platin phân bố nhanh vào dịch màng phổi, màng bụng sau khi truyền tĩnh 

mạch. Cisplatin vào sữa mẹ và có ít số liệu cho rằng thuốc qua nhau thai. 

Platin từ cisplatin, nhanh chóng gắn mạnh vào protein của các mô và huyết 



 

 

tương. Gắn này không đảo ngược được, và tăng theo thời gian. Dưới 2 - 10% 

platin trong máu không gắn vào protein vài giờ sau khi tiêm tĩnh mạch 

cisplatin. 

Đào thải: Sau khi tiêm hoặc truyền tĩnh mạch cisplatin, nồng độ trong 

huyết tương của cisplatin nguyên vẹn, platin toàn bộ và platin không gắn vào 

protein giảm theo 1 pha và 2 pha tương ứng. Ở người có chức năng thận 

bình thường, sau khi tiêm hoặc truyền nhanh cisplatin, nửa đời thải trừ của 

cisplatin nguyên vẹn: khoảng 20 phút; platin toàn bộ: 8,1 - 49 phút ở pha 

đầu và 30,5 - 107 giờ ở pha cuối; platin không gắn vào protein: 2,7 - 30 phút 

ở pha đầu và 32 - 53,5 phút ở pha cuối. 

Sau khi tiêm hoặc truyền tĩnh mạch nhanh cisplatin ở người có chức 

năng thận bình thường, khoảng 15 - 50% liều đào thải vào nước tiểu trong 

vòng 24 - 48 giờ, phần lớn trong 4 - 6 giờ đầu. 

Ở người suy thận, đào thải cisplatin và các sản phẩm chứa platin chưa 

được đánh giá đầy đủ, có thể nồng độ trong huyết tương của platin không 

gắn protein tăng. 

Cisplatin và/hoặc các sản phẩm chứa platin được loại bỏ rất ít qua thẩm 

phân máu. 

Chỉ định 

Cisplatin có thể dùng đơn độc hoặc phối hợp với các thuốc hóa trị liệu 

khác để điều trị: 

Ung thư tinh hoàn đã di căn, ung thư buồng trứng giai đoạn muộn đã 

được phẫu thuật hoặc chiếu tia xạ. 

Ung thư đầu và cổ đã trơ với các thuốc khác. 

Ung thư nội mạc tử cung, ung thư cổ tử cung, ung thư thực quản, ung 

thư phổi tế bào nhỏ và không tế bào nhỏ, một số ung thư ở trẻ em (u Wilms). 



 

 

Ung thư bàng quang giai đoạn muộn không còn khả năng điều trị tại 

chỗ (phẫu thuật, tia xạ), cisplatin được dùng đơn độc trong trường hợp này. 

Không nên coi cisplatin là cách lựa chọn đầu tiên để chữa ung thư bàng 

quang, ung thư đầu và cổ, mà chỉ dùng phối hợp với các phương pháp phẫu 

thuật hoặc xạ trị để điều trị các ung thư đó ở giai đoạn muộn hoặc tái phát. 

Chống chỉ định 

Tuyệt đối: Người bệnh có tiền sử mẫn cảm với cisplatin hoặc với các 

hợp chất có platin. 

Phụ nữ có thai hoặc đang cho con bú. 

Tương đối: Người bệnh có thương tổn thận, rối loạn thính giác hoặc bị 

suy tủy. Cisplatin cũng chống chỉ định ở người bệnh có creatinin huyết 

thanh > 200 micromol/lít. Chỉ được dùng lại nếu creatinin huyết thanh < 140 

micromol/lít và urê máu < 9 micromol/lít. 

Thận trọng 

Cisplatin chỉ được dùng dưới sự theo dõi của thầy thuốc có kinh 

nghiệm điều trị bằng các thuốc độc với tế bào và chỉ khi xét thấy lợi ích 

dùng cisplatin lớn hơn nguy cơ do thuốc gây ra. Cần chuẩn bị đủ các phương 

tiện để có thể xử lý các tai biến. 

Thuốc dễ gây thương tổn chức năng thận, nhà sản xuất khuyến cáo phải 

làm điện giải đồ, nồng độ creatinin huyết thanh và độ thanh thải creatinin, 

ure huyết trước khi bắt đầu điều trị và trước mỗi lần lặp lại liệu trình 

cisplatin, phải ngừng thuốc nếu nồng độ creatinin huyết thanh trên 1,5mg/dl; 

thương tổn thính giác, nhất là đối với trẻ em, nên cần đo thính lực trước và 

trong khi điều trị; suy tủy xương, nhà sản xuất khuyến cáo phải giám sát số 

lượng tế bào máu ngoại vi hàng tuần hoặc cách 2 tuần; mất nước và dị ứng 

với hợp chất có platin. Cần chú ý đặc biệt khi dùng phối hợp cisplatin với 



 

 

các thuốc gây độc nhiều trên thận hoặc với các thuốc hóa trị liệu chống ung 

thư khác dễ bị tích lũy khi có thương tổn thận. 

Thời kỳ mang thai 

Cisplatin không được dùng cho người mang thai. Phụ nữ trong tuổi sinh 

đẻ nên dùng các biện pháp tránh thai thích hợp và chỉ dùng cisplatin khi cân 

nhắc thấy lợi ích hơn hẳn nguy cơ mà thuốc có thể gây ra. Nếu người bệnh 

mang thai trong khi dùng thuốc, cần được thông báo là thuốc có thể gây hại 

cho thai. 

Thời kỳ cho con bú 

Cisplatin vào sữa mẹ. Do thuốc có nguy cơ cao gây tác hại nặng cho 

trẻ, không được cho trẻ bú trong khi mẹ dùng cisplatin. 

Tác dụng không mong muốn ADR 

Cisplatin có độc tính cao và thường ít được dung nạp hơn so với 

carboplatin. Các ADR chính làm hạn chế liều dùng do cisplatin bao gồm các 

độc tính không do huyết học như độc tính đối với thận, thính lực, thần kinh, 

nôn, trong khi đó, liệu pháp carboplatin lại bị hạn chế bởi các độc tính về 

huyết học như giảm tiểu cầu và giảm bạch cầu. Sự khác biệt về độc tính và 

dược động học của các thuốc có thể là yếu tố quyết định quan trọng trong 

lựa chọn cisplatin hay carboplatin. 

Thường gặp, ADR > 1/100 

Máu: Suy tủy xương (giảm bạch cầu, tiểu cầu và thiếu máu) thường vừa 

phải và hồi phục được (25%). 

Tiêu hóa: Buồn nôn, nôn (100%). 

Chuyển hóa: Tăng acid uric máu (25%). 

Thần kinh: Bệnh thần kinh ngoại biên, mất vị giác. 

Niệu - sinh dục: Hoại tử ống thận kèm thoái hóa ống thận và phù kẽ (25%). 

Tai: Ù tai, giảm thính lực (30%). 



 

 

Ít gặp, 1/1000 < ADR < 1/100 

Gan: Tăng enzym gan (AST, phosphatase kiềm). 

Chuyển hóa: Giảm magnesi huyết, giảm calci huyết, giảm kali huyết, 

giảm phosphat huyết. 

Hiếm gặp, ADR < 1/1000 

Toàn thân: Phản ứng phản vệ. 

Tuần hoàn: Độc với tim. 

Mắt: Giảm thị lực ở các mức độ khác nhau. 

Liều lượng và cách dùng 

Cách dùng: Cisplatin được truyền tĩnh mạch. Thuốc cũng được tiêm 

vào trong động mạch và trong màng bụng. Bộ truyền tĩnh mạch không được 

chứa nhôm. Phải đọc kỹ hướng dẫn sử dụng của nhà sản xuất. 

Phải tiếp nước đầy đủ cho người bệnh trước và trong 24 giờ sau khi cho 

cisplatin để bảo đảm tiểu tiện tốt và giảm thiểu độc tính cho thận. Nhà sản 

xuất thường khuyến cáo truyền tĩnh mạch 1 - 2 lít dịch trong 8 - 12 giờ trước 

khi cho thuốc. Ở người lớn, trừ khi có chống chỉ định, thường truyền dịch 

duy nhất hoặc kèm theo manitol và/hoặc furosemid với tốc độ ban đầu đủ để 

duy trì bài niệu 150 - 400 ml/giờ trong khi cho cisplatin và ít nhất trong 4 - 6 

giờ sau khi cho cisplatin, và sau đó, duy trì bài niệu 100 - 200 ml hoặc hơn 

mỗi giờ trong 18 - 24 giờ tiếp theo, hoặc cho tới khi ngừng nôn và có thể 

uống được. Thường cho thêm kali clorid (10 - 20 mEq/lít) vào dịch truyền 

trong khi cho cisplatin và/hoặc sau khi cho cisplatin để bù mất kali. 

Truyền tĩnh mạch: Nhà sản xuất khuyến cáo phải pha loãng liều 

cisplatin cần thiết vào 2 lít dung dịch dextran 5% và dung dịch natri clorid 

0,33% hoặc 0,45% chứa 18,75 g manitol mỗi lít (nghĩa là 37,5 g trong 2 lít) 

và truyền tĩnh mạch trong vòng 6 - 8 giờ. Cần phải theo hướng dẫn của nhà 

sản xuất. 



 

 

Liều lượng: Liều cisplatin phải dựa vào đáp ứng lâm sàng thận, huyết 

học và thính lực và dung nạp thuốc của người bệnh để đạt được kết quả điều 

trị tối đa với tác dụng phụ tối thiểu. Không được lặp lại liệu trình cisplatin 

nếu chức năng thận, huyết học và thính lực chưa trở về giới hạn có thể chấp 

nhận được và luôn luôn phải sẵn sàng đối phó phản ứng phản vệ. Cisplatin là 

1 thuốc có nguy cơ gây nôn cao, nên phải cho thuốc chống nôn. 

Ung thư vùng đầu và cổ: Cisplatin đơn độc: 80 - 120mg/m2 diện tích cơ 

thể, truyền tĩnh mạch 1 lần mỗi 3 tuần hoặc 50mg/m2 diện tích cơ thể, truyền 

tĩnh mạch vào ngày thứ nhất và ngày thứ 8 của mỗi 4 tuần. Nếu dùng phối 

hợp, liều cisplatin thông thường là 50 - 120mg/m2 diện tích cơ thể, truyền 

tĩnh mạch, số lần dùng thuốc phụ thuộc vào phác đồ đã dùng. 

Suy thận: Chống chỉ định. 



 

 

2. Phụ lục 2 (Nguồn: Trích Dược Thư Quốc gia Việt Nam) 

 

FLUOROURACIL  

Tên chung quốc tế: Fluorouracil.  

Mã ATC: L01BC02.  

Loại thuốc: Thuốc chống ung thư, loại chống chuyển hóa. 

 Dạng thuốc và hàm lượng 

Ống tiêm: 250 mg/10 ml; lọ tiêm: 500 mg/10 ml; lọ tiêm lượng lớn nhiều 

liều: 2,5 g/100 ml.  

Dược lý và cơ chế tác dụng  

Fluorouracil là thuốc chống chuyển hóa pyrimidin có fluor. Khi 

fluorouracil chuyển hóa theo con đường đồng hóa, thuốc phong bế phản ứng 

methyl hóa acid deoxyuridylic thành acid thymidilic. Do đó fluorouracil cản 

trở sự tổng hợp acid deoxyribonucleic (DNA) và ức chế ở mức độ kém hơn sự 

tạo thành acid ribonucleic (RNA). Vì DNA và RNA cần thiết cho sự phân 

chia và phát triển tế bào, mà fluorouracil lại gây ra thiếu thymin, nên làm cho 

sự phát triển mất cân bằng và tế bào bị chết. Hiệu quả thiếu hụt DNA và RNA 

càng rõ nét ở các tế bào phát triển nhanh và tốc độ fluorouracil thâm nhập vào tế 

bào càng nhanh. Fluorouracil tác động đặc hiệu lên pha S của chu kỳ phân bào.  

Dược động học:  

Fluorouracil thường dùng tiêm tĩnh mạch và có nửa đời chuyển hóa 

ngắn. Mặc dù thuốc vẫn có hoạt tính khi uống, nhưng khả dụng sinh học 

không ổn định.  

Sau khi tiêm tĩnh mạch, thuốc phân bố vào các khối u, niêm mạc tiêu 

hóa, tủy xương, gan và các mô khác của cơ thể. Mặc dù ít tan trong mỡ nhưng 

fluorouracil dễ dàng thấm qua hàng rào máu - não và phân bố vào dịch não 

tủy, và mô não. Nồng độ của thuốc hoặc của các chất chuyển hóa của thuốc 



 

 

trong khối u cao hơn ở các mô xung quanh hoặc mô bình thường. Trong một 

số khối u, thuốc tồn tại lâu hơn so với ở mô lành.  

Nửa đời thải trừ trung bình khỏi huyết tương của thuốc tiêm tĩnh mạch 

vào khoảng 16 phút (từ 8 đến 20 phút) và phụ thuộc vào liều dùng. Không 

còn thấy thuốc ở dạng nguyên vẹn trong huyết tương sau khi tiêm tĩnh mạch 

được 3 giờ.  

7 - 20% thuốc thải trừ ở dạng không biến đổi qua nước tiểu sau 6 giờ, 

trong số này tới hơn 90% thải trừ ngay giờ đầu. Phần còn lại bị chuyển hóa ở 

gan tạo ra các chất giáng hóa (carbon dioxid, urê, alpha-fluoro-beta-alanin) 

không có hoạt tính. Các chất này cũng được bài xuất qua nước tiểu sau 3 - 4 

giờ.  

Khi dùng tại chỗ, khoảng 6% lượng thuốc được hấp thu nhưng không đủ 

gây tác dụng toàn thân. Thuốc có tác dụng mạnh lên các tế bào đang tăng sinh 

nhanh. Sự đáp ứng điều trị bắt đầu là ban đỏ, tạo mụn nước, trợt da, loét nông, 

hoại tử và cuối cùng tái tạo lại biểu mô.  

Chỉ định  

Adenocarcinom (ung thư biểu mô tuyến) ống tiêu hóa đại tràng, trực tràng 

Ung thư vú.  

Ung thư đầu, cổ, gan, tụy Carcinom (ung thư biểu mô) buồng trứng, cổ 

tử cung, bàng quang, gan và tụy.  

Dùng ngoài da: Điều trị tổn thương da nông ác tính và tiền ác tính; dày 

sừng tuổi già; dày sừng quang hóa; u sừng gai; bệnh Bowen; carcinom nông 

tế bào đáy. Carcinom tế bào đáy và tế bào vảy xuyên sâu thường không đáp 

ứng với liệu pháp fluorouracil. Thuốc chỉ được dùng tạm thời khi không có 

phương pháp điều trị nào khác.  

Chống chỉ định  

Dị ứng với thuốc hoặc với bất kỳ thành phần nào của thuốc.  



 

 

Người bị suy dinh dưỡng.  

Người bị suy tủy; bạch cầu ≤ 5 000/mm3, tiểu cầu ≤ 100 000/mm3.  

Người bị nhiễm khuẩn nặng.  

Người bị phẫu thuật lớn trong tháng trước đó.  

Người bị thiếu hụt enzym dihydroxypyrimidin dehydrogenase (DPD).  

Phụ nữ mang thai hoặc đang cho con bú.  

Liều lượng và cách dùng  

Tiêm tĩnh mạch cho người lớn:  

Fluorouracil có thể tiêm tĩnh mạch hoặc truyền tĩnh mạch. Liều dùng 

thường dựa vào thể trọng người bệnh. Nếu béo phì, hoặc tăng trọng do phù cổ 

trướng hoặc các dạng giữ nước khác thì tính theo trọng lượng lý tưởng. Liều 

dưới đây có thể giảm đi 1/3 hoặc 1/2 nếu thể trạng người bệnh dinh dưỡng 

kém, sau phẫu thuật lớn (trong vòng 30 ngày), suy tủy xương (thiếu máu, 

giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu), suy gan, suy thận.  

Điều trị khởi đầu:  

Có thể truyền hoặc tiêm tĩnh mạch, nhưng truyền được ưa dùng hơn vì ít 

độc hơn.  

Truyền tĩnh mạch:  

15 mg/kg/ngày, không quá 1 g cho 1 lần truyền. Thuốc được hòa trong 

500 ml dextrose 5% hoặc 500 ml natri clorid 0,9%, truyền tốc độ 40 giọt/phút 

trong 4 giờ, hoặc truyền trong 30 - 60 phút, hoặc truyền liên tục trong 24 giờ. 

Liều hàng ngày này được truyền liên tiếp cho đến khi độc tính xuất hiện hoặc 

cho đến khi được 12 - 15 g. Đây là cho 1 đợt điều trị. Một số người bệnh dùng 

tới 30 g với liều tối đa 1 g/ngày. Liều hàng ngày không bao giờ được quá 1 g. 

Giữa 2 đợt điều trị nên nghỉ 4 - 6 tuần.  

Tiêm tĩnh mạch: 12 mg/kg/ngày, liền 3 - 4 ngày (tối đa là 0,8 - 1 g/ngày). 

Nếu không xuất hiện ngộ độc thuốc có thể dùng tiếp 6 mg/kg/ngày vào ngày 



 

 

thứ 5, thứ 7 và thứ 9. Nếu xuất hiện nhiễm độc thì ngừng cho đến khi các dấu 

hiệu ngộ độc rút mới dùng liều tiếp theo. Một cách khác là dùng liều 15 

mg/kg, 1 lần/tuần trong suốt cả đợt điều trị, như vậy không cần dùng liều khởi 

đầu nữa. Sau đó 4 - 6 tuần lặp lại; hoặc mỗi tuần dùng liều duy trì 5 - 15 

mg/kg, tới liều tối đa là 1 g mỗi tuần.  

Quá liều và xử trí  

Không có thuốc giải độc đặc hiệu. Các biểu hiện quá liều là buồn nôn, 

nôn, ỉa chảy, viêm loét đường tiêu hóa, chảy máu đường tiêu hóa, ức chế tủy 

xương (giảm tiểu cầu, giảm bạch cầu, giảm bạch cầu hạt). Người bệnh có biểu 

hiện quá liều fluorouracil nên được kiểm tra công thức máu ít nhất trong 4 

tuần. Nếu có xuất hiện bất thường, cần điều trị phù hợp.  

Thông tin qui chế 

 Fluorouracil có trong Danh mục thuốc thiết yếu tân dược ban hành lần 

thứ VI, năm 2013 và Danh mục thuốc tân dược thuộc phạm vi thanh toán của 

quỹ bảo hiểm y tế, năm 2015.  

Tên thương mại 5- Fluorouracil “Ebewe”; Fivoflu; Kuptoral. 

 



 

 

 

3. Phụ lục 3: Bảng chỉ số Karnofsky 

Có thể thực hiện các hoạt 

động bình thường và làm 

việc; không cần chăm sóc 

đặc biệt 

100 Hoạt động bình thường; không có bằng 

chứng của bệnh. 

90 Có thể thực hiện các hoạt động bình 

thường; các dấu hiệu hoặc triệu chứng của 

bệnh ít. 

80 Cố gắng hoạt động bình thường; có một 

số dấu hiệu hoặc triệu chứng của bệnh 

Không thể làm việc; có thể tự 

chăm sóc cho hầu hết các nhu 

cầu cá nhân tại nhà; chỉ cần hỗ 

trợ khi cần thiết 

70  Chỉ tự làm nhu cầu cá nhân; không 

thể tiếp tục hoạt động bình thường 

hoặc làm công việc tích cực. 

60 Cần trợ giúp không thường xuyên, nhưng 

có thể tự làm đến hầu hết các nhu cầu cá 

nhan. 

50 Yêu cầu hỗ trợ đáng kể và chăm sóc y tế 

thường xuyên 

Không thể tự làm các nhu 

cầu cá nhân; yêu cầu 

tương đương với chăm 

sóc tại cơ sở Y tế hoặc 

bệnh viện; bệnh có thể 

tiến triển nhanh chóng 

40 Yêu cầu sự chăm sóc và trợ giúp đặc biệt. 

30 Tàn tật nặng; nhập viện được chỉ định 

mặc dù không xảy ra tử vong. 

20 Bệnh rất nặng; cần thiết nhập viện; cần thiết 

điều trị hỗ trợ tích cực. 

10 Tiến trình tử vong nhanh chóng. 

0 Tử vong 

 

 

 

 

 



 

 

4. Phụ lục 4: Đáp ứng điều trị theo RECIST 

Các nguyên tắc  

Phương thức chẩn 

đoán hình ảnh 

CLVT có tiêm cản quang hoặc CHT có tiêm đối 

quang từ, độ dày lát cắt ≤ 5 mm. CLVT hoặc CHT 

phải được sử dụng cùng một thông số kỹ thuật 

trong suốt quá trình theo dõi 

 

 

Tổn thương đích 

- Tổn thương đo được với đường kính trục dài nhất 

≥10 mm trên CLVT hoặc CHT 

- Hạch: đường kính trục ngắn ≥ 15mm trên CLVT 

hoặc CHT 

Số lượng tổn thương 

đích 

- Tối đa 5 tổn thương đích 

- Tối đa 2 tổn thương đích trên một cơ quan 

Đo kích thước tổn 

thương đích 

- Khối u: đường kính theo trục dài nhất 

- Hạch: đường kính theo trục ngắn (chỉ những hạch 

≥15mm) 

Tổn thương không 

đích 

- Các tổn thương u theo trục dài < 10 mm 

- Hạch bệnh lý với trục ngắn ≥ 10 mm và <15mm 

Mức độ đáp ứng Tiêu chí đánh giá 

 

 

Đáp ứng hoàn toàn 

(complete response - 

CR) 

- Tất cả các tổn thương đích biến mất 

- Tất cả các hạch (đích hoặc không đích) đều giảm 

kích thước < 10 mm theo trục ngắn 

- Không có tổn thương mới 

Đáp ứng một phần 

(partial response - 

PR) 

- Giảm tổng đường kính dài nhất của các tổn 

thương đích ≥ 30% 



 

 

 

- Biến mất hoặc không thay đổi các tổn thương 

không đích (tăng nhẹ kích thước tổn thương không 

đích không được xem là bệnh tiến triển) 

- Không có tổn thương mới 

Bệnh không thay đổi 

(minor response - 

MR) 

Tất cả các trường hợp còn lại 

 

 

 

Bệnh tiến triển 

(progression disease - 

PD) 

- Tăng tổng đường kính dài nhất của tổn thương 

đích ≥ 5mm (giá trị tuyệt đối) và ≥ 20 % (giá trị 

tương đối) 

- Hoặc có một hoặc nhiều tổn thương mới 

- Hoặc tiến triển rõ rệt của các tổn thương không 

đích 

 



 

 

 

5. Phụ lục 5: Đánh giá độc tính cấp theo CTCAE 4.0 

Triệu 

chứng 
Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Trên lâm sàng 

Mệt 

mỏi 

Không Mệt mỏi nhẹ Mệt mỏi vừa 

hoặc gây ảnh 

hưởng nhẹ đến 

sinh hoạt hàng 

ngày 

Mệt mỏi gây 

ảnh hưởng 

nhiều đến sinh 

hoạt hàng 

ngày 

Liệt 

giường 

Nôn Không Có thể ăn được Khó ăn Không thể ăn 

được 

 

Buồn 

nôn 

Không 1 lần / ngày 2 - 5 lần/ ngày 6- 10 lần/ngày >10 

lần/ngày 

Da Không 

thay đổi 

Tạo nang, ban 

đỏ, mờ hoặc 

nhạt, rụng lông, 

tróc vảy khô, 

giảm mồ hôi 

Ban đỏ phơn 

phớt hoặc rõ, da 

tróc vảy ướt rải 

rác, phù thũng 

vừa phải 

Tróc vảy ướt 

liền kề trừ chỗ 

nếp gấp, phù 

thũng thành 

hốc 

Loét 

chảy 

máu, 

hoại tử 

Niêm 

mạc 

Không 

thay đổi 

xung huyết có 

thể đau nhẹ, 

không đòi hỏi 

giảm đau 

Viêm niêm mạc 

rải rác, có thể 

gây viêm chẩy 

xuất huyết, có 

thể đau vừa cần 

tới thuốc giảm 

đau 

Viêm niêm 

mạc tơ huyết 

mảng, có thể 

gây đau nặng 

cần tới giảm 

đau 

Loét, 

chảy 

máu, 

hoại tử 

Tuyến 

nước 

bọt 

Không 

thay đổi 

Khô miệng nhẹ, 

nước bọt hơi 

quánh, có thể 

Khô nước bọt 

mức độ vừa, 

nước bọt quánh, 

 Hoại tử 

tuyến 

nước 



 

 

hơi thay đổi vị 

giác (vị kim 

loại) những 

thay đổi này 

không ảnh 

hưởng tới thói 

quen ăn uống 

(tăng dùng đồ 

ăn lỏng) 

dính, thay đổi vị 

giác rõ ràng 

bọt cấp 

tính 

Thưc 

quản 

Không 

thay đổi 

Không triệu 

chứng; chỉ phát 

hiện được bằng 

lâm sàng hoặc 

các phương tiện 

chẩn đoán; 

không cần điều 

trị 

Có triệu 

chứng; ảnh 

hưởng đến ăn 

uống/nuốt; 

vẫn ăn uống 

được qua 

đường miệng 

Ảnh hưởng 

nặng đến ăn 

uống; phải 

đặt ống xông 

dạ dày, nuôi 

dưỡng qua 

tĩnh mạch; 

phải điều trị 

nội trú 

Đe dọa 

tính 

mạng; 

cần 

can 

thiệp 

phẫu 

thuật 

khẩn 

cấp 

 

Độc tính trên trên hệ tạo huyết 

 

Bạch cầu (G/l) ≥4 3-3.9 2-2.9 1-1.9 <1.0 

Bạch cầu hạt 

(G/l) 
≥2 1.5-1.9 1-1.4 0.5-0.9 <0.5 

Hemoglobin 

(g/l) 
120-140 100-BT 80-100 65-79 <65 

Tiểu cầu (G/l) 150-300 75-BT 50-74.9 25-49.9 <25 



 

 

Độc tính trên gan thận 

SGOT (AST) 

(U/l/37◦C) 
<40 

<2.5 lần 

BT 

2.6-5 lần 

BT 

5.1-20 lần 

BT 

>20 lần 

BT 

SGPT (ALT) 

(U/l/37◦C) 
<40 

<2.5 lần 

BT 

2.6-5 lần 

BT 

5.1-20 lần 

BT 

>20 lần 

BT 

Ure (mol/l) <7,5 7.6-10.9 11-18 >18 >18 

Creatinine 

(mol/l) 
96-106 

<1.5 lần 

BT 

1.5-3 lần 

BT 
3.1-6 lần BT 

> 6 lần 

BT 

 



 

 

6. Phụ lục 6: Đánh giá các độc tính muộn theo RTOG/EORTC 

Độc tính độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Khô miệng 

Độ ẩm hốc 

miệng bình 

thường. 

Mất độ ẩm, 

nước bọt giảm, 

lỏng 

Mất độ ẩm, 

nước bọt dai, 

dính. 

Mất độ ẩm, loét 

niêm mạc 

Khít hàm Giới hạn ít 

Ăn khó, khoảng 

cách 02 cung 

rang 1-2cm 

Ăn rất khó, 

khoảng cách 2 

cung răng 0,5-

1cm 

Ăn uống qua 

miệng không đủ, 

phải đặt ống, 

khoảng 

cách 02 cung răng 

< 0,5cm. 

Hoại tử 

xương hàm 
 ≤ 2 cm 

> 2 cm hoặc 

hủy xương 

hàm. 

Gãy xương hàm 

Xơ cứng da 

Không triệu 

chứng 

 

Xơ hóa nhẹ (da 

còn độ đàn hồi) 

Xơ hóa trung 

bình (da mất 

độ đàn hồi) 

 

Xơ hóa nặng (da 

dầy cứng, ảnh 

hưởng cử động 

của vùng cổ) 

Giảm thính 

lực 

Bình thường 

 

Nhẹ (thỉnh 

thoảng phải lập 

lại câu hỏi) 

Trung bình 

(thường xuyên 

lập lại câu hỏi) 

 

Nặng (phải nói to 

hoặc dùng dụng 

cụ trợ thính) 

 



 

 

PHIẾU CUNG CẤP THÔNG TIN DÀNH CHO NGƯỜI TÌNH 

NGUYỆN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

Tên đề tài “Đánh giá kết quả điều trị phối hợp cisplatin liều thấp và 

xạ trị điều biến liều bệnh ung thư vòm họng giai đoạn IIB-III”. 

Tài liệu này được thông báo đầy đủ đến các đối tượng tham gia nghiên 

cứu, không có trang nào trong tài liệu này được bỏ qua. Những nội dung trong 

tài liệu này cần phải được giải thích rõ bằng miệng với các đối tượng tham gia 

nghiên cứu. 

2. Các vấn đề liên quan đến nghiên cứu 

Mục đích của nghiên cứu: Nghiên cứu có 2 mục đích rõ ràng: 

1. Đánh giá kết quả điều trị ung thư vòm họng giai đoạn IIB-III bằng 

cisplatin liều thấp và xạ trị điều biến liều. 

2. Đánh giá một số độc tính và tác dụng không mong muốn của phác đồ 

Khoảng thời gian dự kiến: Nghiên cứu dự kiến kéo dài từ 2015 đến 2019 

2.    Tiêu chuẩn lựa chọn đối tượng vào nghiên cứu 

Đối tượng: 

Các người bệnh được lựa chọn vào nghiên cứu khi đáp ứng đủ tất cả các 

tiêu chuẩn dưới đây: 

-  Người bệnh đã được chẩn đoán xác định là ung thư vòm họng giai đoạn 

bệnh IIB-III, chưa di căn xa. 

- Người bệnh được chẩn đoán mô bệnh học tại vòm và (hoặc) hạch cổ là 

ung thư biểu mô không biệt hóa (típ 3 theo WHO). 

- Tuổi ≤ 75, cả 2 giới. 

- Chỉ số toàn trạng Karnofsky ≥ 80 

- Người bệnh chưa được điều trị hóa trị và xạ trị trước đây. 

-  Thông tin hồ sơ đầy đủ. 



 

 

-  Các người bệnh và gia đình được giải thích rõ liệu trình điều trị và tự 

nguyện chấp thuận, tuân thủ phác đồ điều trị của chuyên môn 

3.   Tiêu chuẩn loại trừ khỏi nghiên cứu 

-   Không đủ tiêu chuẩn chọn. 

-   Người bệnh có 2 ung thư đồng thời. 

-   Phụ nữ mang thai hoặc đang cho con bú. 

-   Đang mắc bệnh phối hợp ảnh hưởng đến thực hiện điều trị và theo dõi (suy 

thận, đái tháo đường, suy gan, tim mạch nặng…) 

-   Người bệnh bỏ điều trị ngoài lý do chuyên môn 

4.   Số người dự kiến tham gia vào nghiên cứu: dự kiến 42-60 người 

5.   Các bước tiến hành nghiên cứu 

Ông/bà sẽ được khám lâm sàng và xét nghiệm cận lâm sàng, sàng lọc 

các tiêu chuẩn lựa chọn và loại trừ. Khi ông/bà đủ tiêu chuẩn dùng thuốc, bác 

sỹ sẽ đề nghị ông/bà vào chương trình. Bác sỹ hỏi để điền thông tin vào bệnh 

án mẫu. Ông/bà được thăm khám kỹ càng, làm các đầy đủ các xét nghiệm để 

đánh giá chính xác tình trạng bệnh và giai đoạn bệnh trước khi điều trị. 

Ông/bà sẽ được điều trị xạ trị bằng kỹ thuật điều biến liều(IMRT), hóa trị 

phối hợp hàng tuần phù hợp với giai đoạn bệnh. Đồng thời ông/bà sẽ được 

theo dõi sát trong và sau điều trị, khám và đánh giá hàng tuần, hàng tháng. 

Sau khi điều trị sẽ khám lại mỗi 2 tháng trong 2 năm đầu, mỗi 6 tháng trong 

các năm tiếp theo. 

6. Can thiệp dùng trong nghiên cứu 

Ông/bà sẽ được điều trị xạ trị bằng kỹ thuật điều biến liều(IMRT), hóa trị 

phối hợp hàng tuần phù hợp với giai đoạn bệnh. 

7. Trách nhiệm của bạn 

Nếu ông/bà đồng ý tham gia nghiên cứu này và đồng ý điều trị phối 

hợp hóa xạ trị đồng thời. Ông/bà sẽ phải tuân theo phác đồ điều trị của nghiên 



 

 

cứu, và sẽ cung cấp các thông tin cần thiết cho nghiên cứu. Trường hợp 

ông/bà thay đổi ý định và không muốn tiếp tục tham gia, ông/bà phải thông 

báo cho bác sĩ của ông/bà biết. Ông/bà được quyền tự do hủy bỏ bản chấp 

thuận tham gia nghiên cứu bất cứ lúc nào mà không phải chịu trách nhiệm 

pháp lý hoặc mất đi lợi ích hay quyền lợi khác mà ông/bà được hưởng. 

Khi dùng phương pháp điều trị xạ trị điều biến liều ông/bà sẽ phải chi trả 

một phần tiền nếu các dụng cụ và các thuốc, điều trị khác không có trong danh 

mục được hưởng bảo hiểm y tế, hoặc ông/bà không có bảo hiểm y tế.  

8.   Các rủi ro có thể gặp phải: 

• Các độc tính cấp có thể gặp trong thời gian điều trị: 

- Mệt mỏi, nôn, buồn nôn, tiêu chảy. 

- Viêm da, viêm niêm mạc miệng, khô tuyến nước bọt. 

- Độc tính trên hệ tạo huyết gây giảm bạch cầu, hồng cầu, tiểu cầu. 

- Độc tính trên chức năng gan, thận gây suy gan, suy thận. 

• Các độc tính muộn có thể gặp sau điều trị: 

- Khô miệng, khít hàm, hoại tử xương hàm, xơ cứng da, giảm thính 

lực, viêm thanh quản. 

8.  Lợi ích 

Ông/bà sẽ được cấp cứu và can thiệp điều trị kịp thời tại bệnh viện K. 

phương pháp điều trị cho ông/bà là phương pháp có nhiều ưu thế, ít độc tính 

hơn so với các phương pháp thông thường, đã được chứng minh qua nhiều 

nghiên cứu trong và ngoài nước, làm tăng tỷ lệ khỏi bệnh và giảm các độc 

tính cấp và mạn. 

Trong quá trình nghiên cứu, tình hình bệnh tật của ông/bà có thể tốt 

hơn, như cũ hoặc xấu đi. 

Kết quả thu được từ nghiên cứu này có thể mang lại lợi ích cho ông/bà 

và những người bệnh ung thư vòm họng khác.  



 

 

9. Các biện pháp điều trị thay thế khác 

Ông/bà có thể hỏi bác sĩ điều trị để được hướng dẫn chi tiết về các 

phương pháp điều trị thay thê khác. 

10.  Sự tự nguyện tham gia/rút lui khỏi nghiên cứu 

Sự tham gia nghiên cứu của ông/bà là hoàn toàn tự nguyện. Nó tùy 

thuộc vào quyết định của ông/bà có hoặc không tham gia nghiên cứu. Thậm 

chí khi ông/bà quyết định tham gia, ông/bà có quyền tự do rút khỏi nghiên 

cứu bất cứ lúc nào mà không cần có một lý do nào, nhưng ông/bà phải thông 

báo cho bác sĩ của ông/bà biết. Điều đó sẽ không ảnh hưởng đến việc khám 

chữa bệnh của ông/bà. Bác sĩ của ông/bà có thể rút ông/bà ra khỏi nghiên cứu 

nếu họ cảm thấy điều này là tốt nhất cho ông/bà. 

11.  Sự chấp thuận trong việc xem xét hồ sơ, sự bảo mật và truy cập hồ sơ 

  Bác sĩ nghiên cứu của ông/bà sẽ thu thập thông tin về ông/bà. Trong tất 

cả các ghi nhận đó, tên của ông/bà được thay bằng mã số. Tất cả các dữ liệu 

thu thập được sẽ được cất giữ bảo mật. Các dữ liệu thu thập được sẽ được 

dùng vào việc đánh giá nghiên cứu và có thể dùng trong tương lai cho các 

nghiên cứu có liên quan. Các dữ liệu sẽ được trình lên Hội đồng Y đức nếu họ 

yêu cầu. Các thành viên của Hội đồng Y đức/Hội đồng khoa học có thể xem 

xét hồ sơ bệnh án khi cần. Các dữ liệu này có thể được sử dụng để công bố 

cho nghiên cứu này, tuy nhiên các thông tin của ông/bà sẽ được giữ bí mật. 

12. Tổn thương liên quan đến nghiên cứu 

Trường hợp có tác dụng ngoại ý liên quan đến việc điều trị hóa xạ trị 

đồng thời, ông/bà sẽ được theo dõi và điều trị tích cực theo các quy trình 

chuyên môn kĩ thuật của bệnh viện 

13. Người để liên hệ khi có câu hỏi: 

• Về nghiên cứu: 

o PGS TS. Vũ Hồng Thăng. Phó Khoa Điều trị A- Bệnh viện K 



 

 

o TS Bùi Vinh Quang, Trưởng Khoa Xạ 5- Bệnh viện K 

o Ths. Phạm Lâm Sơn, Khoa Xạ 5- Bệnh viện K, Điện thoại 

0989191646 

• Về quyền lợi của đối tượng nghiên cứu: như trên 

• Trong trường hợp có thương tích liên quan đến nghiên cứu: như trên 

Ông/bà đã đọc, được giải thích rõ ràng và thông báo đầy đủ các thông tin 

về nghiên cứu. 

Hà nội, ngày……Tháng...Năm 

Người bệnh/ người đại điện hợp pháp   Bác sĩ điều trị 



 

 

PHIẾU TÌNH NGUYỆN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

(Áp dụng cho đối tượng tình nguyện tham gia nghiên cứu không cần 

bí mật danh tính) 

 

Họ và tên đối tượng nghiên cứu: ...................................................................... 

Tuổi: ................................................................................................................. 

Địa chỉ: ............................................................................................................. 

Sau khi được bác sỹ thông báo về mục đích, quyền lợi, nghĩa vụ, những 

nguy cơ tiềm tàng và lợi ích của đối tượng tham gia vào nghiên cứu: Đánh 

giá kết quả điều trị phối hợp cisplatin liều thấp và xạ trị điều biến liều 

bệnh ung thư vòm họng giai đoạn IIB-III  

Tôi đồng ý tự nguyện tham gia vào nghiên cứu này. Tôi xin tuân thủ 

các quy định của nghiên cứu. 

 

Hà Nội, ngày ......... tháng .... năm ..... 

Họ tên của người làm chứng 

(Ký và ghi rõ họ tên) 

Họ tên của Đối tượng NC 

(Ký và ghi rõ họ tên) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ĐƠN TÌNH NGUYỆN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

(Áp dụng cho đối tượng tình nguyện tham gia nghiên cứu cần 

bí mật danh tính) 

Tôi, 

Xác nhận rằng 

- Tôi đã đọc các thông tin về lợi ích và tác dụng ngoại ý, và tôi đã được 

các cán bộ nghiên cứu giải thích về nghiên cứu này và các thủ tục đăng 

ký tình nguyện tham gia vào nghiên cứu. 

- Tôi đã có thời gian và cơ hội được cân nhắc tham gia vào nghiên cứu 

này. 

- Tôi hiểu rằng tôi có quyền được tiếp cận với các dữ liệu mà những 

người có trách nhiệm mô tả trong tờ thông tin. 

- Tôi hiểu rằng tôi có quyền rút khỏi nghiên cứu vào bất cứ thời điểm 

nào vì bất cứ lý do gì. 

Tôi đồng ý rằng các bác sỹ chăm sóc sức khỏe chính sẽ được thông báo 

về việc tôi tham gia trong nghiên cứu này. 

Đánh dấu vào ô thích hợp (quyết định này sẽ không ảnh hưởng khả năng 

bạn tham gia vào nghiên cứu) 

 

Tôi đồng ý tham gia trong nghiên cứu này 

Ký tên của người tham gia 

………………………………………………………. 

Ngày / tháng / năm 

…………………… 

Nếu cần,  

* Ghi rõ họ tên và chữ ký của người làm chứng 

……………………………………………… 

Ngày / tháng / năm 

…………………… 

Có Không 



 

 

MẪU BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU 

 

1. Hành chính: 

Họ và tên:        Tuổi:     Giới: nam, nữ 

Số hồ sơ:      

Địa chỉ:  

Số ĐT liên hệ: 

Nghề nghiệp:        

Khi cần báo tin cho:                            Quan hệ:          

Địa chỉ                                      Điện thoại 

Ngày vào viện:      Ngày ra viện: 

Chẩn đoán của tuyến trước: 

2. Đặc điểm lâm sàng: 

2.1. Triệu chứng cơ năng: 

- Triệu chứng cơ năng đầu tiên:                   

- Các triệu chứng cơ năng khác: 

 1. Đau đầu    4. Chảy máu    

                        2. Ngạt tắc mũi    5. Hạch cổ   

 3. Ù tai      

- Thời gian từ khi có triệu chứng đầu tiên đến khi đi khám........tháng. 

2.2. Triệu chứng toàn thân: 

Da, niêm mạc  Gầy sút........Kg trong thời gian........tháng. 

 

2.3. Tiền sử: 

1. Hút thuốc      2. Uống rượu     

3. Gia đình có người bị ung thư   4. Bị ung thư khác   

 



 

 

2.4. Triệu chứng thực thể: 

2.4.1. Khám u: 

- Kích thước:    cm.        Thể tích U: 1. CHT/CLVT: 

                                                           2. PET/CT: 

- Vị trí: 

1.Thành phải:   2. Thành trái  3. Trần vòm  

4. Xâm lấn cửa mũi sau  5. Xâm lấn họng miệng  

- Tính chất: 

1. Sùi     2. Loét     

3. Thể dưới niêm   4. Thể phối hợp    

2.4.2. Khám hạch: 

 - Vị trí: Vị trí phân theo nhóm  

- Kích thước:        cm    thể tích:   

                     1. CHT                   2. PET/CT   

- Số lượng: 

- Tính chất:  

1.Mềm     2. Chắc     

3. Cứng    4. Dính thành khối    

5. Di động   6. Cố định     

7. Loét     8. Đau     

2.4.3. Các triệu chứng bất thường khác: 

3. Các dấu hiệu cận lâm sàng: 

- Huyết học: 

+ CTM 

HC                     HST 

BC                     BCH 

TC 

1 2 3 4 5 6 SH 



 

 

+ Sinh hoá máu: 

SGOT           SGPT 

Ure             Creatinin 

- EBV trước điều trị: 

- EBV sau điều trị: 

- Nội soi sau điều trị: 

Vòm 

Hạ họng thanh quản 

- Chẩn đoán hình ảnh: 

CLVT, CHT đầu cổ: kích thước           thể tích 

PET CT: kích thước           thể tích 

Xạ hình xương 

XQ phổi 

Siêu âm hạch cổ  

Siêu âm ổ bụng 

- Chẩn đoán tế bào học: 

- Chẩn đoán mô bệnh học: 

- Các xét nghiệm khác để đánh giá tình trạng bệnh chung. 

4. Tóm tắt ba: 

 

5. Chẩn đoán: 

Ung thư vòm họng T N   giai đoạn: 

Thể GFBL:  

6. Tiên lượng: 

 

 

 



 

 

7. Điều trị: 

- Ngày bắt đầu điều trị: 

- Ngày kết thúc điều trị: 

- Tổng số ngày điều trị: 

- Liều điều trị:  

- Tổng liều xạ:  

 1 chu kỳ 2 chu kỳ 3 chu kỳ 4 chu kỳ 5 chu kỳ 6 chu kỳ 

Hóa xạ trị       

HC bổ trợ       

- Gián đoạn điều trị:    tuần (ngày)  

8. Đánh giá kết quả điều trị: 

8.1. Kết quả: 

-  Toàn thân (Karnofsky):    Cân nặng 

- Đánh giá đáp ứng 

 Hoàn toàn Một phần Không đổi Tiến triển 

Cơ năng     

Tại u     

Tại hạch     

- Biến chứng cấp 

Triệu chứng Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Trên lâm sàng 

Mệt mỏi      

Nôn      

Buồn nôn      

Da      

Niêm mạc      

Tuyến nước bọt      

Thưc quản      



 

 

Độc tính trên trên hệ tạo huyết 

Bạch cầu (G/l)      

Bạch cầu hạt (G/l)      

Hemoglobin (g/l)      

Tiểu cầu (G/l)      

SGOT (AST) (U/l/37◦C)      

SGPT (ALT) (U/l/37◦C)      

Ure (mol/l)      

Creatinine (mol/l)      

- Độc tính mạn 

Độc tính Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Khô miệng      

Khít hàm      

Hoại tử xương hàm      

Xơ cứng da      

Giảm thính lực      

Tủy sống      

- Tái phát:  

 U Hạch  

Vị trí tái phát   

Thời gian phát hiện (tháng, năm)   

- Di căn xa:  

 Xương  Phổi Gan  Não  Khác  

Vị trí      

Thời gian      

- Tử vong do: 

 Tái phát Di căn Khác  

Nguyên nhân    

Thời điểm TV (tháng, năm)    

Ngày thu thập số liệu: 

 



 

 

MỘT SỐ HÌNH ẢNH MINH HỌA 

 

Hình ảnh nội soi NB Vũ Văn H, mã HS 64, được chẩn đoán UTVH T2N1M0 

 trước ĐT và sau HXĐT 42,4 Gy 

 

NB được làm mặt nạ cố định và chụp CLVT mô phỏng điều trị 

 

 

 

 

 

 



 

 

Vẽ các thể tích và lập kế hoạch xạ trị 7 trường chiếu 

 

 

 

 



 

 

Biểu đồ DVH của một số thể tích xạ trị 

 

Tia xạ trên máy gia tốc 

 

Hình ảnh viêm vòm họng sau xạ trị 1 tháng 

 

 



 

 

So sánh hình ảnh trước và sau điều trị  
 

      

     

    
 

                      TRƯỚC ĐT                                           SAU ĐT 


