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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

Ung thư đại tràng (UTĐT) là một bệnh hay gặp ở các nước phát triển, và 

đang có xu hướng tăng lên ở các nước đang phát triển. Theo thống kê của Tổ 

chức nghiên cứu ung thư Quốc tế IARC (Globocan 2018), mỗi năm ước tính 

có 1.849.518 chiếm (10.2%) bệnh nhân mới mắc và có 880.792 chiếm (9.2%) 

bệnh nhân chết do căn bệnh ung thư đại trực tràng [1]. UTĐT là ung thư phổ 

biến thứ 3 ở nam, thứ 2 ở nữ, và là nguyên nhân gây chết thứ 2 sau ung thư 

phổi trong các bệnh ung thư. Tại Việt Nam ước tính năm 2018 trên cả nước 

có khoảng 5.458 người mới mắc đứng hàng thứ 5 ở cả hai giới, trong đó tỷ lệ 

mắc của nam đứng thứ 5 và nữ đứng hàng thứ 2 [2]. 

Nguy cơ tử vong của UTĐT liên quan trực tiếp tới các yếu tố nguy cơ di 

căn. Bệnh di căn theo ba con đường chính; lan tràn tại chỗ, theo đường bạch 

huyết và theo đường máu, trong đó bạch huyết là con đường di căn chủ yếu 

với 37% ung thư đại tràng có di căn hạch [3]. Di căn hạch luôn là một yếu tố 

tiên lượng xấu ảnh hưởng kết quả điều trị [4-5]. 

Phẫu thuật là phương pháp điều trị chính trong đó vai trò vét hạch là hết 

sức quan trọng, phẫu thuật là phương pháp điều trị tại chỗ. Hóa chất bổ trợ có 

vai trò rất lớn nhằm tiêu diệt những ổ di căn vi thể và giảm các yếu tố nguy cơ 

tái phát [6] đã được chứng minh rất rõ ràng, tăng thời gian sống thêm không 

bệnh cũng như thời gian sống thêm toàn bộ đặc biệt với UTĐT giai đoạn III 

[7]. Sự ra đời của hóa chất mới đã mang lại nhiều cơ hội cho bệnh nhân ung 

thư đại tràng di căn hạch [8]. Nhiều phác đồ hóa chất đang được áp dụng 

nhưng vấn đề là phác đồ nào mang lại hiệu quả tối ưu nhất vẫn đang được 

nghiên cứu. 

Hóa trị liệu bổ trợ đóng một vai trò ngày càng quan trọng trong điều trị 

sau phẫu thuật ung thư đại tràng, đặc biệt đem lại lợi ích cho các bệnh nhân 
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ung thư đại tràng giai đoạn III qua các nghiên cứu lâm sàng [7]. Nghiên cứu 

INT- 0035 thực hiện năm 1990 trên bệnh nhân UTĐT giai đoạn III khi so 

sánh giữa hai nhóm. Nhóm điều hóa chất 5FU kết hợp với leucovorin so với 

nhóm chỉ phẫu thuật đơn thuần. Kết quả giảm tỷ lệ tái phát ở nhóm đều trị hóa 

chất là 41%, thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ ở hai nhóm tương ứng là 60% 

và 46.7%[9]. Theo tổng kết của SEER được thực hiện từ năm 1991 đến năm 

2000 với 119.363 bệnh nhân UTĐT tại Mỹ về sự liên quan giữa giai đoạn 

bệnh và thời gian sống thêm. Kết quả với nhóm UTĐT giai đoạn III được 

điều trị bổ trợ tỷ lệ sống thêm 5 năm toàn bộ các giai đoạn IIIA, IIIB, IIIC  

tương ứng là 83%, 64% và 44% [10]. Nghiên cứu MOSAIC (2009) được thực 

hiện ở nhiều trung tâm, bệnh nhân chia làm 2 nhóm; 40% UTĐT giai đoạn II 

nguy cơ cao và 60% UTĐT giai đoạn III, được điều trị bổ trợ phác đồ 

FOLFX4, theo dõi 82 tháng thời gian sống 5 năm không bệnh với giai đoạn II 

nguy cơ cao và giai đoạn III tương ứng là (73% và 67%) [11]. 

Tại bệnh viện K đã tiến hành điều trị hóa trị bổ trợ phác đồ có 

Oxaliplatin cho bệnh UTĐT giai đoạn III từ năm 2007, đã cải thiện thời gian 

sống thêm không bệnh cũng như thời gian sống thêm toàn bộ. Nhưng cho tới 

nay, vẫn chưa có một nghiên cứu nào đầy đủ về kết quả của hóa trị liệu bổ trợ 

sau phẫu thuật ung thư đại tràng. Vì thế chúng tôi tiến hành nghiên cứu áp 

dụng điều trị hóa trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4 cho UTĐT giai đoạn III. 

Với hai mục tiêu nghiên cứu:  

1.  Đánh giá kết quả và các yếu tố tiên lượng hóa trị bổ trợ phác đồ 

FOLFOX4 trên bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến đại tràng giai 

đoạn III. 

2.  Đánh giá tác dụng phụ không mong muốn của phác đồ. 
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Chương 1. TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. Dịch tễ học 

Ung thư đại trực tràng (UTĐTT) là một trong những loại ung thư mắc 

hàng đầu tại Việt Nam cũng như trên toàn thế giới, phần lớn xảy ra ở các nước 

phát triển, trong đó tỉ lệ mắc cao nhất ở Australia, New Zealand, các nước 

Châu Âu và Bắc Mỹ. Tỉ lệ thấp nhất ở Tây Phi, các nước ở Châu mỹ La Tinh, 

Đông Á, Đông Nam Á có tỉ lệ mắc trung bình UTĐTT nam mắc cao hơn nữ, tỉ 

lệ nam/nữ 1,4/1. Tại Mỹ, năm 2014 ước có 136.830 bệnh nhân UTĐTT mới 

mắc, 50.310 bệnh nhân chết do căn bệnh này [12]. Ở Việt Nam, theo số liệu 

công bố của tổ chức ghi nhận ung thư toàn cầu, mỗi năm Việt Nam có 8.768 

bệnh nhân mắc mới, 5.976 bệnh nhân chết do bệnh ung thư đại trực tràng [13]. 

Ở Việt Nam, theo ghi nhận ung thư 5 vùng trong cả nước, UTĐTT mắc hàng 

thứ 3 ở nam và thứ 6 ở nữ [14]. Có nhiều yếu tố khác nhau tác động đến quá 

trình chuyển dạng từ niêm mạc bình thường trở thành ác tính. Trong đó, môi 

trường và di truyền là các yếu tố đóng vai trò quan trọng [15]. 

1.2. Chẩn đoán 

1.2.1. Lâm sàng 

UTĐT thường phát triển âm thầm không có triệu chứng đặc hiệu. Bệnh 

có thể phát hiện sớm ngay từ khi chưa có triệu chứng lâm sàng nhờ test sàng 

lọc tìm máu tiềm ẩn trong phân [16], [17]. 

- Triệu chứng cơ năng: 

+ Triệu chứng bệnh nhân UTĐT không đặc hiệu như đi ngoài phân 

nhày máu hoặc tăng tần số rối loạn chức năng đường tiêu hóa như táo bón 

hoặc đi ngoài phân lỏng. Bất kỳ người nào trên 45 tuổi có thay đổi hoạt động 

ruột trên 2 tuần cần nghĩ tới UTĐT và những bệnh nhân có biểu hiện đi ngoài 

phân nhày máu cần được soi đại tràng để chẩn đoán chính xác nguyên nhân, 

phân biệt với các bệnh lành tính khác và tránh bỏ sót ung thư đại tràng. 
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+ Đau bụng là triệu chứng thường gặp, không đặc hiệu, giai đoạn đầu 

đôi khi bệnh nhân chỉ có cảm giác mơ hồ khó chịu ở bụng, càng muộn, đau 

càng khu trú, có khi đau quặn, trung tiện hoặc đại tiện được thì đỡ đau (dấu 

hiệu Koenig dương tính). 

+ Đại tiện phân có máu; xuất hiện với tỷ lệ 40%, đi ngoài ra máu là 

triệu chứng hay gặp nhất của ung thư đại tràng. Đây là triệu chứng quan trọng 

báo hiệu ung thư đại tràng. 

- Triệu chứng toàn thân: 

+ Gầy sút cân là một triệu chứng không phổ biến trừ khi bệnh ở giai 

đoạn tiến triển, nhưng triệu chứng mệt mỏi lại thường gặp.  

+ Thiếu máu: Mệt mỏi và thiếu máu là những triệu chứng có liên quan 

đến các tổn thương ở ĐT. Đây là triệu chứng không đặc hiệu với biểu hiện da 

xanh, niêm mạc nhợt trên lâm sàng, xét nghiệm hồng cầu, hemoglobin, 

hematocrit đều giảm. Đa phần bệnh nhân thiếu máu hay gặp là thiếu máu 

nhược sắc hồng cầu nhỏ. Trên lâm sàng đứng trước một bệnh nhân thiếu máu 

không rõ nguyên nhân, nếu đã loại trừ tổn thương tại dạ dày, thì việc tìm kiếm 

bằng chứng của thiếu máu và chảy máu từ những khối u đại tràng là rất quan 

trọng[16], [17]. 

- Triệu chứng thực thể: 

+ U bụng: Khám thấy u ổ bụng là triệu chứng quan trọng xác định 

UTĐT, nhưng khi triệu chứng này xuất hiện thì bệnh không còn ở giai đoạn 

sớm[18]. 

+ Vàng da, gan to, cổ trướng: Đây là những triệu chứng xuất hiện muộn 

ở giai đoạn bệnh di căn lan tràn. 

+ UTĐT luôn đối mặt với những biến chứng có thể xảy ra như vỡ u gây 

viêm phúc mạc lan tỏa, tắc ruột, hoặc lồng ruột ở người lớn [16]. 
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1.2.2. Cận lâm sàng 

 Nội soi. Nội soi kèm sinh thiết đóng một vai trò quan trọng trong sàng 

lọc cũng như chẩn đoán ung thư đại trực tràng, góp phần làm giảm tỷ lệ mắc, 

tỷ lệ chết trong ung thư đại trực tràng, những tiến bộ về máy soi, bộ phận phụ 

soi, kỹ thuật soi đã giúp cho chẩn đoán ung thư ngày càng hoàn thiện. Trong 

lĩnh vực điều trị, nội soi cho phép thực hiện được một số can thiệp như cắt 

poly [19-22]. 

 Chụp khung đại tràng đối quang kép [23-24]. Là một trong những 

phương pháp quan trọng để chẩn đoán ung thư đại tràng. Do ung thư đại tràng 

được chẩn đoán chủ yếu bằng lâm sàng và nội soi nên phương pháp chụp X 

quang ít được ứng dụng, chỉ được thực hiện trong một số trường hợp ung thư 

thể thâm nhiễm gây chít hẹp, phương pháp chẩn đoán nội soi thất bại [25]. 

Những hình ảnh ung thư trên phim chụp khung đại trực tràng gồm những tổn 

thương: Hình ảnh chít hẹp chu vi của ruột (Stenosante), hình khuyết (Lacune), 

và tổn thương phối hợp: Có hình ảnh chít hẹp chu vi và cả hình khuyết hay 

gặp trong ung thư thể loét sùi. 

Chụp cắt lớp vi tính Computer Tomography (CT). Tất cả các bệnh nhân 

khi được chẩn đoán ung thư đại trực tràng, đều được đánh giá trước mổ bằng 

chụp cắt lớp vi tính bụng và tiểu khung [26-27]. Đây là những phương pháp 

hiện đại, cho phép có thể xác định khối u, mức xâm lấn của u, tình trạng di 

căn hạch vùng, di căn xa, các tạng ở trong ổ bụng [26-28-29]. 

Chụp XQ ngực: Phát hiện tổn thương di căn phổi 

Siêu âm ổ bụng: Có thể đánh giá sự xâm lấn của u với tổ chức xung 

quanh và tình trạng di căn hạch, di căn gan. 

Chụp  PET- CT: Được ứng dụng trong chẩn đoán ung thư đại trực tràng 

trong một số trường hợp như các tổn thương tại chỗ ẩn [30], bệnh nhân chỉ có 

chỉ số CEA tăng cao mà các phương pháp chẩn đoán hình ảnh khác không đạt 
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kết quả, các tổn thương trong di căn phúc mạc [31]. So sánh PET- CT với CT 

Scanner trong một nghiên cứu trên 105 bệnh nhân cho thấy PET- CT có độ 

nhạy cao hơn (87%><66%); độ đặc hiệu cao hơn (68%><59%), cho phép 

phát hiện giai căn giai đoạn sớm và đánh giá chính xác giai đoạn ở bệnh nhân 

trước phẫu thuật [32]. Tuy nhiên PET- CT là một phương pháp mới, nên giá 

thành còn rất cao, chỉ được chỉ định trong một số trường hợp đặc biệt gặp khó 

khăn trong chẩn đoán, mà các phương pháp khác không có giá trị chẩn đoán. 

Nồng độ CEA (Carcinoembryonic Antigen). Là xét nghiệm thường 

được dùng trong UTĐTT. Tuy nhiên CEA có tính đặc hiệu tương đối và có độ 

nhạy không cao, đặc biệt là các trường hợp giai đoạn sớm. Khi UTĐTT còn 

khu trú tại chỗ, CEA tăng không quá 25% các trường hợp, khi bệnh có di căn 

hạch vùng khoảng 50-60% trường hợp có lượng CEA tăng cao, và tăng đến 

75% trường hợp nếu bệnh có di căn xa [33]. Vì vậy CEA không được dùng để 

tầm soát hoặc chẩn đoán. Sau phẫu thuật triệt để, nồng độ CEA thường trở về 

bình thường sau 4-6 tuần. Đây là một dấu hiệu có giá trị theo dõi tình trạng tái 

phát của bệnh. 

1.2.3. Đặc điểm giải phẫu bệnh ung thư đại trực tràng 

1.2.3.1. Phân loại mô bệnh học 

Phân loại mô bệnh học các khối u nói chung, ung thư nói riêng là bắt buộc 

trước khi các bác sĩ tiến hành điều trị. Có nhiều tiến bộ vượt bậc trong hiểu biết 

về ung thư đường tiêu hóa, bao gồm cả các kiến thức mới về gen học, sinh học 

phân tử và ứng dụng điều trị trúng đích. Năm 2010, Tổ chức y tế thế giới 

(WHO) đã xuất bản phân loại u đường tiêu hóa cập nhật mới nhất [34]. Việc 

phân loại WHO mới của các khối u của hệ thống tiêu hóa không chỉ định nghĩa 

lại về mặt chẩn đoán phổ biến, chẳng hạn như ung thư biểu mô và loạn sản mà 

còn giới thiệu những thay đổi trong danh mục và chẩn đoán các khối u đại trực 

tràng rất quan trọng trong thực tế hàng ngày. Những thay đổi trong danh mục 

và phân loại bao gồm việc giới thiệu ung thư tuyến răng cưa, ung thư biểu mô 
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trứng cá dạng sàng và vi ung thư nhú như một phân nhóm mô học riêng biệt 

mới về ung thưđại trực tràng. Việc xác định độ mô học của ung thư tế bào nhẫn 

trước đây luôn được xếp loại G3 (độ cao), bây giờ phụ thuộc vào sự bất ổn 

microsatellite (MSI). Sự hiện diện nhiều của MSI (MSI-H) có tiên lượng tốt 

hơn so với không có MSI. Nhưvậy phân tích của sự bất ổn microsatellite qua 

hóa mô miễn dịch hoặc phân tích theo chiều dài mảnh sinh thiết phải được ghi 

trong chẩn đoán mô bệnh học khối u [34]. 

Phân loại u đường tiêu hóa theo WHO 2010  

- Ung thư biểu mô 

Ung thư biểu mô tuyến NOS      

Ung thư biểu mô tuyến trứng cá dạng sàng 

Ung thư biểu mô tủy 

Ung thư vi nhú 

Ung thư biểu mô dạng keo 

Ung thư biểu mô tuyến răng cưa 

Ung thư tế bào nhẫn 

Ung thư biểu mô tuyến vảy 

Ung thư biểu mô tế bào hình thoi, NOS 

Ung thư biểu mô vảy, NOS 

Ung thư biểu mô không biệt hóa 

- U thần kinh nội tiết  

U thần kinh nội tiết G1/ Carcinoid  

U thần kinh nội tiết G2 

Ung thư thần kinh nội tiết, NOS 

Ung thư biểu mô thần kinh nội tiết tế bào lớn 

Ung thư biểu mô thần kinh nội tiết tế bào nhỏ 

Hỗn hợp ung thư biểu mô tuyến thần kinh nội tiết 

Tế bào ưa crom của ruột, u thần kinh nội tiết chế tiết serotonin 
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- U trung mô  

- U lympho 

1.2.3.2. Giải phẫu bệnh 

a. Ung thư biểu mô tuyến không có ghi chú đặc biệt (NOS) 

Typ ung thư biểu mô tuyến chiếm khoảng 98% tổng số các typ mô học 

ung thư đại tràng. Ung thư biểu mô tuyến xuất phát từ các tế bào biểu mô phủ 

hoặc các tế bào tuyến dưới niêm mạc. Các tế bào u, điển hình sắp xếp thành 

ống tuyến với các hình thái và kích cỡ khác nhau, tùy thuộc vào mức độ biệt 

hóa. Các ung thư biệt hóa cao thường thấy các cấu trúc ống tuyến điển hình, 

các ung thư biệt hóa thấp thường có các cấu trúc tuyến không điển hình (méo 

mó hay chỉ gợi hình ống tuyến). Các tế bào u mất cực tính, nhân tế bào lớn, tỉ 

lệ nhân/bào tương tăng cao, chất nhiễm sắc thô, ưa kiềm, hạt nhân to, rõ, có 

thểthấy nhân chia không điển hình. Mức độ biệt hóa của tế bào u phụ thuộc vào 

độ mô học của u. Độ mô học càng cao, tính bất thường và tỉ lệ nhân chia càng 

rõ/ càng nhiều. Mô đệm tăng sinh xơ, xâm nhập các tế bào viêm một nhân. 

Tùy giai đoạn bệnh, mô u có thể giới hạn ở bề mặt, lớp đệm dưới niêm 

mạc (giai đoạn sớm) hoặc xâm nhập, phá hủy lớp cơ hay xâm nhập thanh 

mạc, mạc nối (giai đoạn muộn). 

b. Ung thư biểu mô tuyến trứng cá dạng sàng 

Đây là typ ung thư xâm nhập hiếm gặp của đại tràng, đặc trưng bởi sự 

hiện diện của các cấu trúc tuyến ác tính dạng sàng với vùng biến đổi hoại tử ở 

trung tâm, giống với typ u cùng tên ở vú. 

c. Ung thư biểu mô dạng keo 

Đây là một typ đặc biệt của ung thưđại trực tràng được xác định bằng  

> 50% diện tích mô u chứa chất nhầy ngoại bào. Những mô u có < 50% diện 

tích mô u chứa chất nhầy ngoại bào được xếp vào typ ung thư biểu mô tuyến 

không có ghi chú đặc biệt. Ung thư biểu mô tuyến dạng keo thường cho thấy 

cấu trúc tuyến lớn với hồ bơi của chất nhầy ngoại bào. Một số tế bào nhẫn 
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cũng có thể được tìm thấy. Tiên lượng của ung thư tuyến dạng keo so với ung 

thư tuyến thông thường đã gây tranh cãi giữa các nghiên cứu khác nhau. 

Nhiều loại ung thư nhầy xảy ra ở những bệnh nhân có di truyền ung thưđại 

trực tràng không đa pôlíp hoặc hội chứng Lynch và do đóđại diện cho MSI 

độ cao (MSI-H). Những khối u này được dự kiến sẽ điều trị như một ung thư 

độ thấp. 

d. Ung thư biểu mô tủy 

Đây là typ ung thư cũng được gọi là thứ typ của ung thư biểu mô không 

biệt hóa. U chiếm <1% các typ ung thư biểu mô đại tràng. Thường gặp ở phụ 

nữ lớn tuổi, ở khung đại tràng phải, ít di căn hạch. Mô u thường có mẫu phát 

triển dạng đám tế bào, dạng cơ quan, không thấy cấu trúc ống hay tuyến và 

không thấy sản xuất chất nhầy. Các tế bào u tương đối đồng nhất, ưa eosin 

hình tròn hay đa diện, lượng bào tương vừa phải, hạt nhân nhỏ, nhiều nhân 

chia. Vùng ngoại vi tế bào u thường xâm nhập rất nhiều lympho bào. Mô u 

không bộc lộ các dấu ấn thần kinh nội tiết. Typ này khó phân biệt với loại ung 

thư biểu mô không biệt hóa, ung thư biểu mô thể tủy có liên quan hội chứng 

MSI và hội chứng ung thư đại trực tràng di truyền không đa pôlíp. 

d. Ung thư biểu mô tế bào nhẫn 

Typ ung thư tế bào nhẫn chiếm khoảng 1% ung thư đại tràng, thường 

gặp ở bệnh nhân trẻ. Hay di căn hạch, màng bụng, gây cổ chướng, ít di căn 

gan. Thường gặp ở giai đoạn muộn, tiên lượng xấu. Mô u thấy tăng trưởng 

khuyếch tán của các tế bào nhẫn ấn (> 50% tổng số tế bào khối u) có ít hình 

cấu trúc tuyến. Các tế bào nhân hình tròn, bào tương rộng, chứa nhiều chất 

nhầy, đẩy nhân ra sát màng bào tương trong giống chiếc nhẫn đính mặt đá. 

Hình thái vi thể giống typ tế bào nhẫn ở dạ dày, vú hay phổi. 

e. Ung thư tế bào nhỏ 

Chiếm <1% tổng số ung thư đại trực tràng. Thông thường gặp ở đại 

tràng phải hoặc trực tràng, khoảng 30% phát sinh từ hoặc u tuyến nhú nhung 
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mao. Tuổi trung bình của bệnh nhân khoảng 63, tiên lượng kém do di căn 

sớm đến hạch và gan, đáp ứng kém với điều trị. Khoảng 70% bệnh nhân tử 

vong trong vòng 5 tháng. Chẩn đoán chọc hút kim nhỏ (FNA) từ các di căn có 

thể chẩn đoán bệnh trước khi phát hiện u nguyên phát. Cấu trúc mô u giống 

như ung thư tế bào nhỏ của phổi. Mô u gồm các đám, ổ tế bào tròn nhỏ hay 

bầu dục, không đa hình thái với nhân tăng sắc, hạt nhân nhỏ, nhiều nhân chia, 

nhiều hoại tử u và các tế bào hình dậu ở phía ngoại vi. Có thể thấy cấu trúc 

tuyến hiện diện 30-40%. 

f. Ung thư vảy 

Typ này vô cùng hiếm, bệnh hay kết hợp với viêm loét đại tràng, xạ trị 

và bệnh sán máng.  Chẩn đoán ung thư vảy đại tràng nguyên phát cần phải xác 

minh không có ung thư vảy ở bất kỳ nơi nào khác trong cơ thể và cần lấy mẫu 

rộng rãi để loại trừ ung thư biểu mô tuyến vảy. Thường di căn đến gan, phúc 

mạc hoặc phổi và có thể gây tăng canxi máu. Về vi thể mô u giống ung thư 

vảy ở các định vị khác trong cơ thể. 

g. U carcinoid 

Hay gặp ở trực tràng, tỉ lệ u carcinoid tại Hoa Kỳ là 1/50 trường hợp 

ung thư tuyến. Hiếm khi có tính gia đình, thời gian sống thêm 5 năm >90%. 

Hiếm khi thấy chất nhầy hoặc hình ảnh bất thục sản. Các tế bào u xắp xếp 

thành đảo, bè hay các đám đơn dạng với bào tương sáng hồng nhạt, nhân nhỏ, 

hạt nhân nhỏ, ít hoạt động phân bào. 

h. Ung thư thần kinh nội tiết 

Nhóm này không bao gồm u carcinoid và ung thư tế bào nhỏ. U hiếm 

gặp, độ ác tính cao, thường ở giai đoạn muộn tại thời điểm chẩn đoán. Có thể 

gặp u thần kinh nội tiết hỗn hợp với ung thư biểu mô. Mô u có cấu trúc dạng 

cơ quan. Tế bào u lớn hơn loại tế bào nhỏ, tế bào u có nhân đa hình rõ, tăng 
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sắc, hạt nhân lớn, nhiều nhân chia và hoại tử. Tế bào u dương tính với các dấu 

ấn thần kinh nội tiết. 

1.2.3.3. Độ biệt hóa tế bào 

* Phân loại độ biệt hoá theo Dukes 

+ Độ 1: u có sự biệt hoá cao nhất với cấu trúc tuyến được tạo thành rõ 

rệt nhất, có tính đa hình thái nhất và sự phân chia nhân ít nhất. 

+ Độ 3: u có sự biệt hoá thấp nhất, chỉ có rải rác cấu trúc tuyến, các tế 

bào đa hình thái và tỉ lệ gián phân cao. 

+ Độ 2: độ trung gian của độ 1 và độ 3. 

Jass và cộng sự sử dụng 7 tiêu chuẩn phân độ biệt hoá bao gồm: loại 

mô bệnh học, sự biệt hoá u nói chung, tính chất nhân, cấu trúc tuyến, kiểu 

tăng trưởng, sự thâm nhiễm tế bào lympho và khối lượng tố chức xơ. Cho 

đến nay, hệ thống phân độ biệt hoá của Dukes được ứng dụng nhiều nhất 

trên thế giới. 
 

 

1.2.4. Xếp giai đoạn 

Xếp giai đoạn lâm sàng TNM theo AJCC 2018 [35]. 

T: U nguyên phát. 

 Tx: U nguyên phát không đánh giá được. 

 T0: Không có bằng chứng của u nguyên phát. 

 Tis: UT biểu mô tại chỗ (carcinoma insitu): u còn khu trú tại biểu 

mô hoặc xâm lấn lớp cơ niêm. 

 T1: U xâm lấn lớp dưới niêm. 

 T2: U xâm lấn đến lớp cơ thành ruột 

 T3: U xâm lấn xuyên lớp cơ đến lớp dưới thanh mạc hay đến mô 

xung quanh đại tràng hoặc trực tràng không có phúc mạc bao phủ. 

 T4a: U xâm lấn ra tới bề mặt thanh mạc 

T4b: Uxâm lấn trực tiếp đến cấu trúc xung quanh hay cơ quan khác. 

N: Di căn hạch bạch huyết 

 Nx: Hạch vùng không thể đánh giá được. 
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 N0: Không có hạch vùng bị di căn. 

 N1: Có 1-3 hạch di căn. 

 N1a: 1 hạch di căn 

 N1b: 2-3 hạch di căn 

 N1c: U hiện diện ở dưới thanh mạc, mạc treo hoặc mô xung 

quanh không phải cơ của đại trực tràng và không có di căn hạch vùng. 

 N2: Có  4 hạch di căn. 

N2a: Di căn 4-6 hạch 

N2b: Di căn  7 hạch 

M: Di căn xa 

 Mx: Sự hiện diện của di căn xa không thể đánh giá được. 

 M0: Không có di căn xa. 

 M1: Có di căn xa. 

M1a: Di căn 1 cơ quan hoặc vị trí 

M1b: Di căn từ 2 cơ quan hay vị trí trở lên 

 

Hình 1.1: Xếp giai đoạn lâm sàng di căn xa. 

“Nguồn: AJCC Cancer Staging 8th Edition”[36] 
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Bảng 1.1: Xếp giai đoạn lâm sàng theo AJCC2018 [36] 

Chẩn đoán giai đoạn theo TNM (theo AJCC 2018) 

T (u) N (hạch) M (di căn xa) Giai đoạn 

Tis N0 M0 0 

T1, T2 N0 M0 I 

T3 N0 M0 IIA 

T4a N0 M0 IIB 

T4b N0 M0 IIC 

T1-T2 N1/N1c M0 IIIA 

T1 N2a M0 IIIA 

T3-T4a N1/N1c M0 IIIB 

T2-T3 N2a M0 IIIB 

T1-T2 N2b M0 IIIB 

T4a N2a M0 IIIC 

T3-T4a N2b M0 IIIC 

T4b N1-N2 M0 IIIC 

Bất kì T Bất kì N M1a IVA 

Bất kì T Bất kì N M1b IVB 

Bất kì T Bất kì N M1c IVC 

 

 Phân loại T 

Phân loại N Tis T1 T2 T3 T4a T4b 

N0 0 I I IIA IIB IIC 

N1a Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N1b Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N1c Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N2a Không phù hợp IIIA IIIB IIIB IIIC IIIC 

N2b Không phù hợp IIIB IIIB IIIC IIIC IIIC 

M1a Không phù hợp IVA 

M1b Không phù hợp IVB 

M1c Không phù hợp IVC 
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1.3. Điều trị 

1.3.1. Phẫu thuật 

Phẫu thuật: Phẫu thuật là điều trị hiệu quả trong bệnh UTĐT. Mặc dù 

đã được “cắt đại tràng triệt căn” nhưng vẫn có khoảng 50% trường hợp sẽ bị 

tái phát và di căn sau phẫu thuật đặc biệt ở những bệnh nhân UTĐT giai đoạn 

III. Hóa chất bổ trợ tăng thời gian sống thêm không bệnh cũng như thời gian 

sống thêm toàn bộ, đặc biệt ở những bệnh nhân di căn hạch, làm hạn chế ổ vi 

di căn sau phẫu thuật triệt căn, ảnh hưởng đến tình trạng tái phát cũng như 

thời gian sống thêm không bệnh sau phẫu thuật [37]. 

 Mức độ cắt đại tràng  

Phẫu thuật UTĐT quan trọng nhất là cắt rộng mạc treo ruột để lấy được 

những hạch lymphô nằm dọc theo các mạch máu chi phối đoạn ruột mang u. 

Kỹ thuật cắt UTĐT còn đòi hỏi phải bóc tách chính xác các lớp giải phẫu học 

để không phá vỡ các lớp cân bao bọc đại tràng và mạc treo đại tràng nhằm 

tránh khả năng tái phát tại chỗ do bỏ sót các mô bị tế bào ung thư xâm lấn [38]. 

Mức độ cắt đại tràng và vị trí khâu nối ruột được xác định dựa trên hệ 

thống mạch máu nuôi đại tràng. Phẫu thuật cắt nửa đại tràng phải dùng để 

điều trị các khối u ở manh tràng và đại tràng lên gồm việc cắt thắt tại gốc các 

mạch máu hồi - đại tràng và đại tràng phải, sau đó khâu nối hồi tràng với phần 

giữa của đại tràng ngang. Các khối u ở đại tràng góc gan nên được làm phẫu 

thuật cắt nửa đại tràng phải mở rộng (cắt thắt các mạch máu hồi - đại tràng, 

đại tràng phải và đại tràng giữa), sau đó khâu nối hồi tràng với phần cuối của 

đại tràng ngang. Để xử lý các khối u ở đại tràng ngang và đại tràng góc lách 

lại có nhiều lựa chọn khác nhau. Mặc dù đã có phẫu thuật cắt đoạn đại tràng 

ngang (cắt thắt mạch máu đại tràng giữa) thường dùng để cắt UTĐT ngang, 

nhưng các phẫu thuật viên vẫn không yên tâm vì miệng nối ruột bị căng và 

máu nuôi không đủ [39-40]. Phẫu thuật cắt gần toàn bộ đại tràng (cắt thắt các 
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mạch máu hồi - đại tràng, đại tràng phải, đại tràng giữa và đại tràng trái) hoặc 

cắt nửa đại tràng phải mở rộng đã được đề xuất thay thế. Đối với u ở đại tràng 

góc lách: cắt gần toàn bộ đại tràng hoặc cắt nửa đại tràng trái mở rộng (cắt 

thắt động mạch mạc treo tràng dưới). Các u ở đại tràng xuống hoặc đại tràng 

xích-ma được điều trị bằng phẫu thuật cắt nửa đại tràng trái và khâu nối đại 

tràng ngang với trực tràng. Việc cắt đại tràng dựa vào mạch máu nuôi đại 

tràng (cắt theo giải phẫu) đảm bảo vừa có được một diện cắt an toàn về mặt 

ung thư lẫn một miệng nối có máu nuôi tốt [41-43]. 
 

 Mức độ nạo vét hạch  

Phẫu thuật viên vét hạch đúng mức để có thể xếp giai đoạn bệnh chính 

xác và điều trị khỏi bệnh. Trong một nghiên cứu được thực hiện trên hơn 

3.000 bệnh nhân UTĐT đã ghi nhận: bệnh nhân ở giai đoạn Dukes B (T3-

T4, N0, M0) có 8 hạch lymphô trong bệnh phẩm mổ có tỉ lệ STKB chỉ là 

54,9% so với 79,9% các bệnh nhân có từ 8 hạch trở lên trong bệnh phẩm mổ 

(p < 0,001) [44]. Nghiên cứu bệnh nhân giai đoạn Dukes B (T3-T4, N0, M0) 

và Dukes C (T bất kỳ, N1-3, M0): nhóm bệnh nhân giai đoạn Dukes B có 

phẫu thuật lấy được ít hơn 9 hạch lymphô trong bệnh phẩm phẫu thuật có tỉ lệ 

sống thêm không khác gì nhóm bệnh nhân giai đoạn Dukes C [45-46]. Dễ 

dàng nhận thấy rằng tỷ lệ hạch vét được phụ thuộc rất nhiều vào kỹ thuật mổ, 

phương pháp đánh giá và xử lý hạch bạch huyết. Kỹ thuật mổ có thể ảnh 

hưởng đến số lượng hạch trong mẫu bệnh phẩm được cắt bỏ. Cắt bỏ toàn bộ 

mạc treo cùng mạch máu tới tận gốc sẽ lấy bỏ được toàn bộ tổ chức xung 

quanh khối u và có khả năng sẽ tìm thấy hạch bạch huyết nhiều hơn. Thêm 

vào đó việc kiên trì tìm kiếm hạch hoặc sử dụng các biện pháp loại trừ tổ chức 

mỡ sẽ làm tăng khả năng tìm thấy hạch về mặt đại thể [43]. Việc nạo vét rộng 

hạch mạc treo (có được nhiều hạch lymphô trong bệnh phẩm trong phẫu 

thuật) đã giúp đánh giá giai đoạn bệnh của UTĐT chính xác hơn cũng như 

giúp tiên lượng bệnh nhân có tỉ lệ sống thêm sau phẫu thuật cao hơn.  
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Các hướng dẫn điều trị đều nhất trí rằng 12 hạch là số hạch tối thiểu để 

đánh giá chính xác giai đoạn hạch [47-48]. Hội nghị ung thư lâm sàng Mỹ 

(ASCO) khuyến cáo với những bệnh nhân hạch âm tính mà số lượng hạch vét 

được ít hơn 12 hạch cần được điều trị hóa chất bổ trợ [49]. 
 

 Bản đồ hạch cửa trong UTĐT  

Di căn theo đường bạch huyết là một trong 3 đường [3]. Các tế bào u sẽ 

di chuyển từ khối u ban đầu đến một hoặc một vài hạch bạch huyết trước khi 

liên quan đến các hạch bạch huyết khác. Người ta tiến hành tiêm các chất màu  

có hoặc không có đồng vị phóng xạ xung quanh khu vực của khối u cho phép 

xác định những hạch ban đầu mà tế bào ung thư có thể di căn, từ đó dự đoán 

chính xác tình trạng hạch còn lại. Gần đây người ta bắt đầu sử dụng kỹ thuật 

nhuộm hóa mô miễn dịch để xác định những hạch vi di căn mà không phát 

hiện được bằng phương pháp nhuộm thông thường. Các nghiên cứu này cho 

rằng việc phát hiện các hạch vi di căn có thể cải thiện việc lựa chọn bệnh 

nhân điều trị hóa chất bổ trợ. Tuy nhiên kết quả cho thấy không có sự khác 

biệt về lợi ích giữa 2 nhóm có và không có hạch vi di căn. 

Tóm lại sinh thiết hạch cửa không được xem là phương pháp đầy đủ 

chính xác để có thể thay thế được các tiêu chuẩn về số lượng hạch vùng vét 

được sau phẫu thuật. Vai trò của bản đồ hạch cửa trong UTĐT cũng như ý 

nghĩa của hạch vi di căn vẫn còn phải được đánh giá. 

 Mạch bạch huyết:  

Hệ thống bạch huyết được bố trí giống nhau trong suốt chiều dài của 

đại tràng và được chia thành 4 chặng hạch như  sau. 

Chặng hạch trong thành đại tràng: các đám rối bạch huyết dưới niêm mạc 

và dưới thanh mạc trong thành của đại tràng kết hợp với nhau thông qua lớp cơ 

và đổ vào các hạch bạch huyết nằm ngay trên thành đại tràng dưới thanh mạc, 

đặc biệt các hạch thuộc chặng này xuất hiện nhiều ở đại tràng sigma. 
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Chặng hạch cạnh đại tràng: hạch trong thành đại tràng đổ vào chặng 

hạch cạnh đại tràng, đây là chặng hạch nằm dọc theo thành của đại tràng lên, 

đại tràng xuống và đại tràng sigma, nằm bờ trên của đại tràng ngang và dọc 

theo mạc treo của đại tràng sigma. 

Chặng hạch trung gian: bạch huyết từ chặng hạch cạnh đại tràng đổ vào 

hạch trung gian, đó là các hạch nằm dọc theo các nhánh của động mạch mạc 

treo tràng cung cấp máu cho phần đại tràng tương ứng. 

Chặng hạch chính: từ các hạch trung gian, bạch huyết từ đại tràng phải 

đổ vào hạch chính nằm ở quanh gốc của động mạch mạc treo tràng trên, bạch 

huyết từ đại tràng trái đổ vào các hạch quanh gốc của động mạch mạc treo 

tràng dưới, rồi tất cả đều tập trung đổ vào ống ngực [5]. 

Phẫu thuật nội soi ung thư đại tràng [50]. 

Phẫu thuật nội soi (PTNS) đại tràng được Jacob bắt đầu vào năm 1991. 

Tuy nhiên sự áp dụng ban đầu dấy lên sự tranh luận về tỉ lệ tái phát tại lỗ 

trocar, tính triệt để tổ chức ung thư của PTNS. Gần đây, PTNS điều trị UTĐT 

từng bước khẳng định được tính ưu việt của nó: tính thẩm mỹ cao hơn, giảm 

đau sau mổ, bệnh nhân hồi phục nhanh, rút ngắn thời gian nằm viện nhưng 

vẫn đảm bảo về mặt ung thư học.   

Thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên đa trung tâm CLASICC (Conventional 

versus Laparoscopic-Assisted Surgery In Colorectal Cancer) của Hội đồng 

nghiên cứu Y khoa Anh quốc: thực hiện 794 bệnh nhân UTĐTT từ 27 trung 

tâm. Chia ra làm hai nhóm: nhóm 253 bệnh nhân được mổ mở và nhóm 484 

bệnh nhân được PTNS 143 (29%) bệnh nhân PTNS thất bại trong PTNS  

được chuyển mổ mở và những bệnh nhân này có tỉ lệ biến chứng cao hơn. Kết 

quả; Tỉ lệ bệnh nhân giai đoạn Dukes C2 không có sự khác biệt giữa hai 

nhóm. Diện cắt dương tính giữa các nhóm điều trị tương đương nhau, ngoại 

trừ các bệnh nhân trong nhóm PTNS cắt trước điều trị ung thư trực tràng [51]. 
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12 hạch là số hạch tối thiểu lấy trong phẫu thuật để đánh giá chính xác 

giai đoạn hạch. Hội nghị ung thư lâm sàng Mỹ (ASCO) khuyến cáo với 

những bệnh nhân hạch âm tính mà số lượng hạch vét được ít hơn 12 hạch cần 

phải điều trị hóa chất bổ trợ [44]. 

1.3.2. Điều trị hoá chất 

Phẫu thuật có vai trò quan trọng có khả năng điều trị khỏi khi bệnh giai 

đoạn sớm và chỉ tại chỗ, nhưng phần lớn bệnh nhân đến bệnh viện khi bệnh 

có xu hướng ở giai đoạn muộn, khi bệnh không còn tại chỗ lợi ích của phẫu 

thuật có giá trị rất giới hạn, thời gian sống 5 năm theo AJCC 2002 [52] theo 

tổng kết của SEER được nghiên cứu trên 119,363 bệnh nhân giai đoạn 1991-

2000 giảm dần từ giai đoạn IIIA, IIIB, IIIC tương ứng là 83%, 64% và 44% 

[10]. Vai trò của  hóa chất có vai trò đặc biệt với bệnh nhân UTĐT giai đoạn 

III đã phẫu thuật triệt căn [35]. 

1.3.2.1. Lịch sử điều trị hoá trị trong ung thư đại tràng 

Thử nghiệm lâm sàng NSABP vào thập niên 1980 điều trị bổ trợ ở 

1.166 bệnh nhân Dukes’B hoặc Dukes’C đại tràng chia làm 2 nhóm [53]: Một 

nhóm chỉ điều trị phẫu thuật đơn thuần và một nhóm điều trị hóa chất phác đồ 

MOF [54] (semustine, vincristin và Fluorouracil) lợi ích của điều trị hóa chất 

kéo dài thời gian sống từ 8 đến 10 năm so với nhóm không điều trị hóa [55]. 

Lợi ích của điều trị hóa chất còn được chứng minh qua thử nghiệm lâm sàng 

NCCTG: 401 bệnh nhân Duckes’B hay Duckes’C được điều trị hóa chất chia 

ra làm hai nhóm: phác đồ 5FU kết hợp Levamisol và 5 FU đơn thuần. Thử 

nghiệm đã cho thấy rằng không có sự khác biệt về hiệu quả giữa hai phác đồ. 

Levamison không kéo dài thời gian sống thêm [56]. Hóa chất bổ trợ trong 

UTĐT đã được chứng minh qua các thử nghiệm lâm sàng trong hai nghiên 

cứu trên, ngày càng nhiều hóa chất  mới được sử dụng trong điều trị UTĐT 

như Oxaliplatin kết hợp với 5FU [57]. 
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1.3.2.2. Hiệu quả của điều trị hóa chất bổ trợ 

Hiệu quả của điều trị hóa chất bổ trợ có liên quan đến các yếu tố  nguy 

cơ, tái phát, tỷ lệ chết và thời gian sống thêm không bệnh cũng như thời gian 

sống thêm toàn bộ. 

Lợi ích thứ nhất. Theo SEER điều trị hóa chất bổ trợ trong UTĐT giai 

đoạn III làm giảm tỷ lệ tái phát và di căn và tăng thời gian sống thêm toàn bộ 

bệnh đặc biệt là thời gian sống thêm không bệnh [58]. 

Lợi ích thứ 2. Mayo Clinic đã [4] phân tích gộp trên 7 trung tâm khác 

nhau thực hiện trên 3341 thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên ở 15.936 bệnh 

nhân UTĐT giai đoạn III được thực hiện từ năm 1989 pha III thử nghiệm 

ACCENT dựa trên đặc điểm (tình trạng khối u, mô bệnh học, tỷ lệ hạch di 

căn) cũng như giới tính, diện tích cơ thể, đánh giá qua 5 năm sống thêm toàn 

bộ và 3 năm sống thêm không bệnh: Nhóm có oxaliplatin thời gian sống thêm 

không bệnh cao hơn một cách rõ ràng, nhưng rất có ý nghĩa bệnh nhân UTĐT 

giai đoạn III [59]. 

1.3.2.3. Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh 

Tiêu chuẩn vàng của điều trị hóa chất bổ trợ UTĐT tăng thời gian sống 

thêm toàn bộ. Tuy nhiên thời gian sống thêm không bệnh (là thời gian kết 

thúc phẫu thuật đến khi xuất hiện dấu hiệu tái phát hay di căn) [6] tại thời 

điểm 2- 3 năm sống thêm không bệnh,theo dõi trong khoảng 5 năm sống thêm 

toàn bộ, đặc biệt ở bệnh nhân UTĐT giai đoạn III [7] 3 năm không bệnh được 

đánh giá là điểm kết thúc điều trị và được định nghĩa lợi ích của hóa chất bổ 

trợ UTĐT đặc biệt là bệnh nhân UTĐT giai đoạn III [60]. 

1.3.2.4. Thời gian bắt đầu điều chất hóa chất sau phẫu thuật từ 6 đến 8 tuần 

Điều trị hóa chất bổ trợ được bắt đầu sau khi bệnh nhân đã hồi phục sau 

phẫu thuật,thời gian tốt nhất để bắt đầu chu kỳ hóa chất đầu tiên theo ASCO 

và NCCN là từ 6 đến 8 tuần sau khi phẫu thuật, đó cũng là khoảng thời gian 
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hợp lý nhất để người bệnh có khả năng hồi phục được sau một cuộc đại phẫu 

thuật. Các nghiên cứu đã chỉ ra rằng thời gian sống thêm không bệnh cũng 

như thời gian sống thêm toàn bộ giảm đi khi kéo dài khoảng cách giữa phẫu 

thuật với điều trị hóa chất trên 8 tuần [61-65] và tỷ lệ này còn giảm rất rõ rằng 

khi khoảng cách đó trên 12 tuần [66-67]. 

Phân tích thứ nhất: Nghiên cứu chia ra làm hai nhóm bệnh nhân thực 

hiện ở 8 nghiên cứu khác nhau, một nhóm khoảng cách giữa 2 phương pháp 

điều trị là trên 8 tuần và dưới 8 tuần [68]. Với nhóm bệnh nhân nghỉ trên 8 

tuần có nguy cơ tử vong cao hơn so với nhóm dưới 8 tuần ở thời gian sống 

thêm toàn bộ(là HR 1,2 so với 1,15 1,26 với p 0.95).  

Phân tích thứ hai: trên 10 thử nghiêm lâm sàng khác nhau tổng số 

15,000[69] bệnh nhân chia ra làm 2 nhóm, nhóm 1 trên 12 tuần và nhóm 2 

dưới 8 tuần có sự khác biệt về tỷ lệ tử vong giữa hai nhóm (là HR 1,14 và 

1,10 1,17  với p 0,95 và tỷ lệ tái phát HR 1.14 và 1.10 1,18 với p 0,95). 

1.3.2.5. Số chu kỳ điều trị hóa chất 

Các nghiên cứu bệnh nhân điều trị hóa chất chia ra làm 2 nhóm: Nhóm 

12 tháng so nhóm điều trị hóa chất từ 6 đến 8 tháng, không có sự khác biệt về 

lợi ích của điều trị hóa chất khi điều trị hóa chất bổ trợ phác đồ Fluorouracil 

và Leucovorin [70-72], theo quan điểm của Cochrane khi so sánh giữa 2 

nhóm; một nhóm điều trị ngắn (từ 3 đến 6 tháng) so với nhóm (từ 9 đến 12 

tháng) không có sự khác biệt về thời gian sống thêm toàn bộ cũng như thời 

gian không tái phát [68]. Thời gian điều trị hóa chất bổ trợ UTĐT là 6 tháng 

theo NCCN. 

1.3.2.6. Liều trong điều trị hóa trị 

Bệnh nhân có liều điều trị hóa chất từ 85% đến 100% liều có hiệu quả 

điều trị  cao, với nhóm dưới 85% liều thì hiệu quả của điều trị giảm rõ rệt 

[73]. Theo khuyến cáo ASCO với bệnh nhân UTĐT điều trị hóa đủ liều có 
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khả năng chữa khỏi, thậm chí ở những bệnh nhân có  thể  trạng  lớn khi có đó 

diện tích da lớn, tác dụng phụ không nhiều, các tác giả khuyên rằng nên đảm 

bảo đủ liều cho tất cả bệnh nhân [74]. 

1.3.2.7. Thuốc hóa chất 

Fluorouracil và leucovorin 

Fluorouracil (5FU) dễ bị phân hủy bởi men trong gan và sớm mất tác 

dụng, việc kết hợp Leucovorin và 5FU đã làm nên một phức hợp ổn định bậc 

ba với men tổng hợp Thymidylate, Leucovorin cho phép ức chế kéo dài tác 

dụng của men làm phân hủy 5FU [75]. Hơn thế nữa 5FU là thuốc tốt nhất 

được sử dụng ở những bệnh nhân UTĐT có gen sửa chữa ghép cặp ADN 

(MMR).Nếu sử dụng đơn chất thì dùng 5FU đơn thuần hay phác đồ FUFA 

(Gramont), hoặc Capecitabine hoặc UFT hay S1. 

Fluoropyrimidines uống  

Fluoropymidines giống như Capecitabine và UFT là một dạng dẫn xuất 

Fluoropyrimidin carbamat, khi uống vào được hấp thu qua thành ruột rồi 

chuyển thành 5FU nhờ chuỗi phản ứng liên tục với 3 loại enzyme. Enzym 

cuối cùng là thymidine phosphorylase, thuốc này hấp thu có chọn lọc đặc biệt 

có mặt rất cao ở mô ung thư hơn so với mô lành, capecitabine được xem như 

là thuốc chính trong  điều trị UTĐT và có độ dung nạp tốt [76]. 

Oxaliplatin  

Oxaliplatin thuộc nhóm dẫn xuất platinum thế hệ thứ ba tác động như 

một phân tử gắn chặt vào DNA và làm tế bào chết tự nhiên [77]. Khi kết hợp 

với FUFA hoặc capecitabine điều trị bổ trợ UTĐT giai đoạn II nguy cơ cao và 

giai đoạn III, cho kết quả làm giảm tái phát và tăng thời gian STKB so với sử 

dụng FUFA đơn thuần [11]. 

Irinotecan 

Irinotecan (CPT-11) là dẫn xuất bán tổng hợp từ camptothecin (hoạt 

chất chiết xuất từ cây camptotheca), có tác dụng gây độc tế bào qua cơ chế bất 

hoạt men topoisomerase I. Irinotecan không phải lựa chọn trong điều trị bổ 
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trợ UTĐT không những không làm tăng thời gian sống thêm và giảm tỷ lệ tái 

phát mà còn tăng độc tính hơn so với nhóm điều trị phác đồ FUFA [78-79]. 

Kết hợp irinotecan với FA hoặc capecitabine cho thấy làm tăng tỉ lệ đáp ứng 

và kéo dài thời gian sống thêm cho bệnh nhân UTĐT giai đoạn muộn, được 

chỉ định trong điều trị UTĐT giai đoạn muộn.  

Phác đồ FOLFOX4 

Fluorouracil, Leucovorin và Oxaliplatin 

Cơ chế tác dụng, 5-FU hoạt động trong quá trình đồng hoá như uracil 

nhưng cấu trúc Fluor trong phân tử của nó lại cản trở chức năng của acid 

nucleic trong phân tử DNA hoặc RNA. Đồng thời, sản phẩm đồng hóa của 

5-FU là FdUMP (Fluorodeoxyuridine monophosphate) cùng với acid folic kết 

hợp bộ 3 với Thymidylate Synthase (TS), gây ra thiếu hụt thymidine và do đó 

ức chế tổng hợp ADN.Cả 2 cơ chế gây độc tế bào này của 5-FU đều do kết 

quả của quá trình đồng hoá 5-FU trong tế bào và được xúc tác bởi Thymidine 

phosphorylase (TP) và Thymidine kinase (TK).  

Folinat calci (leucovorin calci) là dẫn chất của acid tetrahydrofolic, dạng 

khử của acid folic, là chất tham gia như một đồng yếu tố cho phản ứng chuyển 

vận một carbon trong sinh tổng hợp purin và pyrimidin của acid nucleic. Sự 

suy giảm tổng hợp thymidylat ở người thiếu hụt acid folic gây tổng hợp DNA 

khiếm khuyết và gây thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ. Do có thể dễ dàng 

biến đổi thành các dẫn chất khác của acid tetrahydrofolic nên acid folinic là 

chất giải độc mạnh cho tác dụng độc của các chất đối kháng acid folic cả lên 

quá trình tạo máu lẫn trên lưới nội mô. Trong một số bệnh ung thư, nó cùng với 

5FU ngăn cản kéo dài hoạt độngenzym thymidylate synthase, dẫn đến cản trở 

quá trình tổng hợp AND, ARN cuối cùng ảnh hưởng đến sự phân bào.Ngoài 

raacid folinic thâm nhập vào các tế bào và giải cứu các tế bào bình thường khỏi 

tác dụng độc của các chất đối kháng acid folic tốt hơn là các tế bào u, do có sự 

khác nhau trong cơ chế chuyển vận qua màng.  
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Oxaliplatin thuộc nhóm dẫn xuất platinum thế hệ thứ ba [77], trong đó 

platinium nguyên tử tạo phức hợp với 1,2 diaminocyclohexane và nhóm 

oxalate. Oxaliplatin có phổ tác dụng rộng trong in vitro gây ra độc tế bào và 

in vivo có hoạt tính kháng u trên nhiều loại u bao gồm u đại-trực tràng. Có 

hiện tượng cộng lực về hoạt tính độc tế bào giữa oxaliplatin với 5-fluorouracil 

trong cả in vitro và in vivo. Các nghiên cứu về cơ chế hoạt động của 

oxaliplatin cho thấy các dẫn xuất mạnh là kết quả của chuyển hóa sinh học 

của oxaliplatin đã tương tác với DNA tạo ra cả hai loại kết dính giữa và trong 

các sợi chéo nhau gây ra hiện tượng phá vỡ sự tổng hợp của DNA dẫn đến kết 

quả kháng u và độc tế bào.  

Độc tính của oxaliplatin: Các tác dụng ngoại ý của oxaliplatin được 

báo cáo qua các nghiên cứu lâm sàng trong điều trị ung thư đại trực tràng. 

Huyết học: oxaliplatin trong điều trị đơn chất (130mg/m2 mỗi 3 tuần) 

gây ra ít độc tính huyết học độ 3-4.Hệ thần kinh trung ương: độc tính giới hạn 

theo liều của oxaliplatin là độc tính thần kinh. Độc tính này bao gồm các bệnh 

lý thần kinh cảm giác ngoại biên như loạn cảm và hay dị cảm đầu chi có kèm 

hay không cảm giác vọp bẻ, thường khởi phát do lạnh. Các triệu chứng này 

xuất hiện trên 85% đến 95% bệnh nhân điều trị. Thời gian tồn tại của các triệu 

chứng này, thường là gia tăng theo số chu kỳ điều trị. Nguy cơ xuất hiện các 

rối loạn chức năng với liều cộng dồn 800 mg/m2 (nghĩa là 10 chu kỳ) là < 

15%. Các dấu hiệu và triệu chứng thần kinh sẽ cải thiện khi ngưng điều trị 

trong phần lớn trường hợp. 

Phản ứng dị ứng: không thường gặp, đi từ nổi mẩn đến sốc dị ứng đã 

được mô tả với các dẫn xuất platinium. Trong các thử nghiệm lâm sàng, các 

phản ứng kiểu dị ứng xuất hiện trên 0,5% bệnh nhân điều trị với oxaliplatin.  

Độc tính khác: độc tính tai < 1%. Các rối loạn chức năng thận: 3% 

bệnh nhân điều trị với < 1% bệnh nhân bất thường ở độ 3-4 [77]. 
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Trong các thử nghiệm lâm sàng; kết hợp với 5FU trong điều trị UTĐT 

giai đoạn III làm tăng thời gian sống thêm và làm giảm tỷ lệ tái phát [80-81]. 

Cách truyền phác đồ FOLFOX4 trong điều trị 

Folinic acid 200mg/ m2 trong 2 giờ ngày thứ nhất và thứ 2. 

Oxaliplatin 85mg/m2 trong 2 giờ ngày thứ nhất đồng thời với folinic 

acid dây truyền hình chữ Y. 

5FU 400mg/m2 bolus ngày thứ nhất và ngày thứ 2 

5FU 600mg/m2 truyền 22 giờ ngày thứ nhất và thứ 2 

Nghỉ 2 tuần, điều trị liên tục 12 chu kỳ  

1.3.3. Những tiến bộ trong chẩn đoán và điều trị ung thư đại tràng 

1.3.3.1.Những tiến bộ trong chẩn đoán 

Trong những năm gần đây những nghiên cứu về gen và ung thư đã có 

tiến bộ lớn mở ra một hướng chẩn đoán và điều trị mới đầy hứa hẹn.Quá trình 

sinh bệnh ung thư liên quan chặt chẽ đến tổn thương 2 nhóm gen, gen sinh 

ung thư (oncogenes) và gen kháng ung thư (suppressor), hai loại  gen này 

bình thường trong tế bào đóng vai trò quan trọng trong kiểm soát quá trình 

sinh sản tế bào, sự biệt hoá tế bào và quá trình chết theo chương trình của tế 

bào (apoptosis), nhằm giúp cho sự ổn định sinh học của cơ thể. Trong đó các 

gen sinh ung thư, kiểm soát theo hướng tích cực, mã hoá những Protein 

truyền những tín hiệu phân bào [82]. 

- Gen sinh ung thư (oncogenes): 

Gen ras: Gia đình gen ras gồm 3 loại K-ras, N-ras, H-ras. Ras là một 

loại gen sinh ung thư nằm ở nhiễm sắc thể 12, 13, nó mã hoá cho một loại 

protein G, có chức năng điều hòa đường truyền tín hiệu phân bào. Nhưng khi 

nó bị đột biến, nó mất khả năng kiểm soát sự phân bào, dẫn đến tế bào phân 

chia liên tục vô độ dẫn đến ung thư. Nhiều nghiên cứu cho thấy khoảng 50% 

các u tuyến kích thước hơn 1cm và những ung thư biểu mô sớm có đột biến 



25 
 

 
 

gen ras khi xét nghiệm. Với sự tiến bộ nhanh chóng của sinh học phân tử, xét 

nghiệm tìm gen ras đột biến trở thành một xét nghiệm sàng lọc mới cho ung 

thư đại trực tràng [82]. 

- Gen ức chế sinh ung thư (suppressor)  

+ Gen APC (Adenomatous poliposis coli)  

Đây là gen đóng vai trò quan trọng trong sự phát triển sớm của ung thư 

đại trực tràng. Người ta tìm thấy có đột biến 80% gen APC ở các khối ung thư 

đại trực tràng. Gen APC là một gen kháng ung thư nằm trên nhánh dài của 

nhiễm sắc thể số 5 (5q21). Gen APC mã hoá một loại protein có chức năng 

làm kết dính giữa các tế bào, đột biến gen APC, gặp trong bệnh đa polip đại 

trực tràng tính chất gia đình, trong các u tuyến và ung thư đại trực tràng 

không di truyền. Ngày nay, xét nghiệm di truyền tìm gen APC đột biến được 

chỉ định cho các thành viên trong gia đình của bệnh nhân đa polip đại trực 

tràng mang tính chất gia đình để chẩn đoán sớm bệnh [33]. 

+ Gen P53  

Gen P53 là gen kháng ung thư nằm ở nhánh ngắn của nhiễm sắc thể 17. 

Khi gen P53 hoạt động bình thường nó giữ sự phát triển tế bào trong giới hạn 

bao gồm hãm chu kỳ tế bào, tạo điều kiện cho việc sửa chữa DNA, chết theo 

chương trình, sự già của tế bào, sự biệt hóa tế bào… do vậy người ta coi gen 

P53 như một bảo vệ cho bộ gen phát triển bình thường. Các nghiên cứu cho 

thấy hầu hết ung thư đại trực tràng giai đoạn di căn có đột biến gen P53, tỉ lệ 

đột biến gen P53 chiếm 70-75%. Sự bất hoạt của gen P53 là một yếu tố tiên 

lượng xấu của bệnh. 

+ Gen DCC (Deleted in colorectal cancer) 

Gen DCC là một loại gen kháng ung thư nằm ở nhánh dài của nhiễm 

sắc thể 18, gặp phổ biến ở 73% ung thư đại trực tràng, 47% các u tuyến lớn 

ung thư hóa. Một số nghiên cứu cho thấy ung thư đại trực tràng có tổn thương 



26 
 

 
 

đột biến gen DCC có liên quan bệnh ở giai đoạn muộn, tiến triển, di căn xa 

tiên lượng xấu. Một nghiên cứu khác chỉ ra gen DCC có vai trò tiên lượng, 

các ung thư đại tràng giai đoạn sớm giai đoạn II, nếu có mất gen DCC thì sẽ 

có hiệu quả nếu bệnh nhân được điều trị hóa chất bổ trợ [82]. 

+ Gene SMAD4 và SMAD2.   

Đây là gen kháng ung thư nằm trên nhánh dài của nhiễm sắc thể 18. 

SMAD4 được tìm thấy 10%-15% ung thư đại trực tràng, trong khi SMAD2 

tìm thấy <5% ung thư đại trực tràng. Người ta đã thấy vai trò của 2 gen này 

trong ung thư đại trực tràng khi nó bị bất hoạt. 

+ Gen sửa chữa ghép cặp ADN (Mismatch repair genes -MMR). 

Gen sửa chữa ghép cặp (MMR) có trách nhiệm sửa chữa các cặp 

nucleotide sai xảy ra trong quá trình sao chép ADN. Sự đột biến một trong 

các gen sửa chữa ghép cặp (MMR) xảy ra ở phần lớn anh em họ hàng những 

bệnh nhân ung thư đại trực tràng di truyền không phải đa polyp (HNPCC), tuy 

nhiên nó cũng xảy ra ở 15% các trường hợp ung thư đại trực tràng không di 

truyền. Các tế bào có các gen sửa chữa ghép cặp bị đột biến trong bộ gen, sẽ 

liên tục được sao chép hàng chục đến hàng trăm lần, nó sẽ tạo ra một bộ gen 

mới được gọi là microsatellite instability (MSI). Quá trình sinh bệnh ung thư 

đại trực tràng trải qua nhiều giai đoạn liên quan đến tổn thương nhiều gen [82]. 

Các nghiên cứu cho thấy có khoảng 15-20% bệnh nhân UTĐT có MSI – H và 

MMR cao, phần lớn do methyl-hóa. Các tế bào MSI-H có ưu thế tăng trưởng 

khi có sự hiện diện 5-FU, tế bào MMR không thể gắn với DNA bị 5-FU làm 

biến đổi. Những bệnh nhân có đột biến gen MSI-H và MMR không có hiệu 

quả khi điều trị 5FU đơn thuần, rất rõ trong nghiên cứu FOCUCS2 [83]. Bệnh 

nhân UTĐT giai đoạn muộn có di căn xa, điều trị hóa chất Oxaliplatin kết hợp 

với 5FU. 
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Các nghiên cứu khuyến cáo: Bệnh nhân UTĐT có xét nghiệm MMR, 

MSI, chỉ điều trị cho bệnh nhân UTĐT giai đoạn II khi có mô học độ 3 hoặc 4 

hoặc yếu tố nguy cơ cao. 

1.3.3.2. Những tiến bộ trong điều trị. 

 5FU với Leucovorin (phác đồ FUFA). 

Nghiên cứu IMPACT trên 1.526 bệnh nhân UT biểu mô đại tràng giai 

đoạn II và III được thử nghiệm độc lập, ngẫu nhiên từ 3 trung tâm nghiên cứu 

của Ý, Canada và Pháp; so sánh giữa nhóm chỉ theo dõi sau mổ và nhóm hóa 

trị bổ trợ với 6 chu kỳ 5FU-LV. Kết quả cho thấy nhóm có hóa trị bổ trợ giảm 

22% tỉ lệ tử vong, STTB 3 năm tăng có ý nghĩa thống kê (83% so với 78%). 

Phân tích chi tiết hơn cho thấy STTB có giá trị rõ nhất với các trường hợp có 

di căn hạch [84]. 

Thử nghiệm ngẫu nhiên của NCCTG trên 317 bệnh nhân UT biểu mô 

đại tràng giai đoạn II hoặc III đã phẫu thuật, so sánh giữa nhóm có và không 

có hóa trị bổ trợ bằng 5FU (phác đồ Mayo) cũng cho thấy nhóm có hóa trị bổ 

trợ có kết quả tốt hơn [85]. 

Các nghiên cứu tiếp theo cho thấy sử dụng 5FU-LV liều cao hoặc liều 

thấp trong 6-8 tháng đều như nhau. Có ít nhất là 3 thử nghiệm ngẫu nhiên cho 

thấy sử dụng 12 tháng 5FU-LV hiệu quả không cao hơn 6-8 tháng [86]. Do đó 

thời gian sử dụng điều trị bổ trợ UTĐTT giai đoạn II, III của phác đồ 5FU-LV 

là 6 tháng. 

 Capecitabine uống. 

Capecitabine có ưu điểm về tác dụng phụ và thuận tiện khi sử dụng so 

với kỹ thuật truyền tĩnh mạch chậm liên tục nên được xem là một điều trị có 

thể thay thế cho 5FU-LV trong hóa trị bổ trợ UT biểu mô đại tràng [87]. 

Thử nghiệm X-ACT: Thử nghiệm 1.987 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

đã phẫu thuật triệt căn: chia làm 2 nhóm; nhóm điều trị Capecitabine 
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2.500mg/m2/ngày (chia 2 lần trong ngày) từ ngày 1-14 chu kỳ 3 tuần, nhóm 

điều trị FUFA. Thời gian sống 3 năm không bệnh là (64.2% so với 60.65% 

với HR=0.8) tại ASCO năm 2004 [88]. 

  FOLFOX4 

- Thử nghiệm MOSAIC. 

Mosaic thực hiện ở 20 nước khác nhau và trên 148 trung tâm trong thời 

gian 10 năm: Tại các nước châu Âu, Mỹ và châu Á. 

2.246 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II (40%) và giai đoạn III (60%) đã 

được phẫu thuật triệt căn, lựa chọn ngẫu nhiên. Hóa chất bổ trợ phác đồ 

FOLFOX4 (Oxaliplatin 85mg/m2 ngày 1, Leucovorin 200mg/m2 ngày 1,2, 

5FU 400mg/m2 bolus, 5FU 600mg/m2 truyền liên tục 22 giờ ngày 1,2). Kết 

quả cho thấy việc bổ sung thêm Oxaliplatin vào phác đồ 5FU và leucovorin giúp 

cải thiện thời gian sống thêm 5 năm không bệnh: DFS (73% so với 68%; HR = 

0,8) [11]. Phác đồ FOLFOX4 chỉ giúp cải thiện DFS một cách có ý nghĩathống 

kê ở nhóm bệnh nhân UTĐT giai đoạn III (77.2%  so với 63%, HR=0.76), với 

nhóm bệnh nhân giai đoạn II [89] sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê 

(84% so với 80%, HR= 0.84). Kết quả tương tự đối với thời gian sống thêm 

toàn bộ 5 năm (OS), sự khác biệt chỉ có ý nghĩa thống kê với nhóm bệnh nhân 

giai đoạn III (73% so với 69%). Độc tính hạ bạch cầu có sốt ở nhóm điều trị 

FOLFOX4; ỉa chảy, độc tính thần kinh ngoại biên phần lớn ở mức độ nhẹ và 

hồi phục được [11]. 

Kết quả thử nghiệm MOSAIC; Oxaliplatin đã được chứng minh khi kết 

hợp với FU/LV trong điều trị UTĐT giai đoạn III tại Mỹ. Phác đồ FOLFOX4 

được sử dụng trong nghiên cứu này. Có rất nhiều trung tâm ung thư khác 

nhau tại Mỹ sử dụng phác đồ FOLFOX6 biến đổi trong phác đồ này không 

dùng LV truyền trong hai ngày, hay phác đồ FOLFOX7 biến đổi không 

truyền bolus  FU. 
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- NSABP C-07 

Nghiên cứu 2.407 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II và giai đoạn III chia ra 

làm 2 nhóm điều trị: 3 chu kỳ bolus hàng tuần FU/LV đơn thuần và kết hợp 

với Oxaliplatin (85mg/m2 tuần 1,3 và 5 trong 8 tuần FLOX). Thời gian theo 

dõi 8 năm, có sự khác biệt thời gian sống thêm không bệnh tại thời điểm 5 

năm là (64% so với 64% HR=0.82). Nhưng không có sự khác nhau sống thêm 

toàn bộ (78% so với 80% HR= 0.88). Độc tính: Iả chảy gặp 51 bệnh nhân 

điều trị phác đồ FLOX và 28 bệnh nhân điều trị FU/LV (5.5% so với 3% 

p=0.08) [84] nôn và buồn nôn độ 3,4 là (13% so với 9%), độc tính về thần 

kinh ngoại biên (8,2% so với 0.2%) như vậy nhóm điều trị FLOX có độc tính 

cao hơn. 

Kết luận: Oxaliplatin kết hợp với bolus FU/LV hàng tuần có tác dụng 

phụ cao hơn nhóm điều trị FOLFOX. 

Theo NCCN với nhóm UTĐT giai đoạn III khi điều trị bổ phác đồ có 

Oxaliplatin cải thiện thời gian sống thêm không bệnh một cách có ý nghĩa.  

 XELOX 

Thử nghiệm lâm sàng phase III đa trung tâm NO16968, thực hiện 

hóa trị bổ trợ trên 1.886 bệnh nhân UT biểu mô đại tràng giai đoạn III sử 

dụng Oxaliplatin kết hợp với Capecitabine 8 chu kỳ so với 5FU-LV 6 chu kỳ 

như sau: 

Với thời gian theo dõi trung bình 55 tháng, STKB 3 năm, 4 năm, 5 năm 

của nhóm 2 cao hơn nhóm 1 lần lượt là 70.9% và 66.5%; 68.4% và 62.3%; 

66.1% và 59.8%) sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0.0045). STTB 5 năm ở 

nhóm 2 là 77.6% so với 74.2% ở nhóm 1, sự khác biệt chưa ghi nhận có ý 

nghĩa thống kê (p=0.1486) [86]. Nghiên cứu này đã khẳng định Oxaliplatin 

cải thiện thời gian sống thêm ở bệnh nhân UTĐT giai đoạn III.  
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 FOLFIRI 

Thử nghiệm đa trung tâm PETACC-3 (phác đồ Folfiri). 

Năm 2009 Van Cutsem E và cộng sự ở Digestive Oncology Unit, 

University Hospital - Bỉ đã công bố kết quả nghiên cứu trên tạp chí J Clin 

Oncol. Nghiên cứu được tiến hành trên 3.278 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

được chia thành 2 nhóm điều trị, nhóm điều trị LV/5FU2 (LV 200 mg/m2 

truyền tĩnh mạch 2 giờ, sau đó 5FU 400 mg/m2 tiêm tĩnh mạch, tiếp theo 5FU 

600 mg/m2 truyền tĩnh mạch 22 giờ, ngày 1 và 2, chu kỳ 2 tuần, tất cả 12 chu 

kỳ;và nhóm LV/5FU2+Inrinotecan (CPT-11 180 mg/m2được truyền tĩnh 

mạch ngày 1) [79]. Kết quả nghiên cứu theo dõi thời gian sống thêm 5 năm 

không bệnh 56.7% ở nhóm irinotecan/LV5FU2 và 54.3% ở nhóm LV5FU2 

với P = 0.106; sống thêm 5 năm toàn bộ ở nhóm irinotecan + LV5FU2 là 

73.6%, nhóm LV/5FU2 là 71.3%, P = 0.094, ngoài ra độc tính trên hệ tiêu hóa 

và hạ bạch cầu tăng lên ở nhóm có thêm irinotecan [90]. Như vậy thời gian 

sống thêm không bệnh, cũng như toàn bộ không được cải thiện ở nhóm có 

thêm irinotecan so với nhóm chỉ có LV/5FU2 trên bệnh nhân ung thư đại 

tràng giai đoạn III. 

1.4. Trong điều trị trúng đích ung thư đại tràng giai đoạn sớm. 

 Bevacizumab 

Kháng thể đơn dòng người kháng yếu tố tăng trưởng nội mô mạch máu 

(VEGF), một yếu tố tăng trưởng cần thiết cho quá trình tân sinh mạch máu 

nuôi u. Các thử nghiệm lâm sàng cho thấy khi kết hợp bevacizumab với hóa 

trị trong bệnh nhân UTĐTT giai đoạn tiến xa, kết quả làm tăng tỉ lệ đáp ứng, 

kéo dài thời gian sống thêm so với nhóm hóa trị đơn thuần [91]. 

Thử nghiệm NSABP C-08: 

Năm 2009 Allegra CJ và cộng sự ở National Surgical Adjuvant Breast 

and Bowel Project – Mỹ đã công bố kết quả nghiên cứu trên tạp chí J Clin 
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Oncol. Nghiên cứu được tiến hành trên 2672 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II 

(25%) -III được chia thành 2 nhóm điều trị, nhóm điều trị FOLFOX6 biến đổi 

(chu kỳ 2 tuần, với 12 chu kỳ) với bevacizumab (5 mg/kg, chu kỳ 2 tuần x 12 

tuần) và nhóm FOLFOX6 biến đổi không có bevacizumab [92]. Kết quả theo 

dõi thời gian sống thêm 3 năm, không có sự khác biệt giữa nhóm điều trị có 

bevacizumab và nhóm không có bevacizumab (3 năm sống thêm không bệnh 

77% so với 76%, HR 0.89, 95% CI 0.76 - 1.04) [92-93]. 

Cetuximab 

Một kháng thể đơn dòng có thành phần một phần ở người và một phần 

ở chuột, nó gắn vào thụ thể yếu tố phát triển biểu mô (EGFR), qua đó ngăn 

chặn sự truyền thông tin vào trong tế bào cho sự sao chép của nhân tế bào, vì 

vậy tế bào không gián phân, và chết theo chương trình. Cetuximab được 

chứng minh có hiệu quả trong điều trị ung thư đại trực tràng giai đoạn di căn, 

có gen wild-type K-ras, nhưng chưa được chứng minh có hiệu quả trong điều 

trị bổ trợ ung thư đại tràng. 

 Thử nghiệm NCCTG-N0147: 

Nghiên cứu được tiến hành trên 1.760 bệnh nhân ung thư đại tràng giai 

đoạn III đã được phẫu thuật, có gen K-ras wild-type và 658 bệnh nhân KRAS 

mutant tumors [94] bệnh nhân được chia làm 2 nhóm: nhóm điều trị phác đồ 

Folfox có cetuximab nhóm điều trị folfox đơn thuần. Kết quả: Nghiên cứu 

phải đóng lại giữa chừng vì cetuximab cũng không có hiệu quả khi kết hợp 

với hóa chất, trong điều trị bổ trợ ung thư đại tràng giai đoạn III.  

 Panitumumab  

Là kháng thể đơn dòng kháng phần ngoại bào của thụ thể yếu tố tăng 

trưởng biểu mô (EGFR), là thuốc điều trị nhắm trúng đích được FDA chấp 

thuận năm 2009 sử dụng trên UT biểu mô đại trực tràng di căn không có biểu 

hiện đột biến K-RAS [95]. Hiện nay vẫn chưa xác được chấp thuận trong điều 

trị bổ trợ UTĐT giai đoạn III [96]. 
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 Ziv-aflibercept (ZALTRAP®) 

Thử nghiệm VELOUR thử điều trị bước hai Ziv-aflibercept ở bệnh 

nhân UTĐT di căn tiến triển sau khi điều trị phác đồ có chứa oxaliplatin. Kết 

quả ghi nhận có cải thiện nhỏ thời gian sống thêm toàn bộ (13.5 tháng cho 

FOLFIRI/Ziv-aflibercept so với 12.1 tháng cho FOLFIRI/placebo; HR, 0.82; 

CI 95%, 0,71-0.94; p = 0.003) [97]. 

 Regorafenib (STIVARGA®) 

Thử nghiệm pha III CORRECT chia ngẫu nhiên bệnh nhân tiến triển 

sau điều trị tiêu chuẩn vào 2 nhóm, chăm sóc nâng đỡ với giả dược hoặc 

regorafenib. Nghiên cứu đã đạt được tiêu chí chính là thời gian sống thêm 

toàn bộ (6.4 tháng cho regorafenib so với 5.0 tháng cho giả dược; HR, 0.77; 

95% CI, 0.64-0,94; p = 0.005). Thời gian sống thêm bệnh không tiến triển 

cũng có ý nghĩa thống kê nhưng cải thiện rất ít (1,9 tháng so với 1,7 tháng; 

HR, 0.49; 95% CI, 0.42-0,58; p < 0.000001) [98]. 

1.5. Theo dõi sau điều trị hóa chất 

Theo dõi nhằm phát hiện sớm bệnh tái phát và di căn. 

- Khám định kỳ mỗi 3 tháng trong 2 năm đến 3 năm đầu. 6 tháng từ 

năm thứ 4 - thứ 5 và 12 tháng từ năm thứ 6. 

- Nồng độ CEA: thực hiện mỗi 3 tháng trong 2 năm đến 3 năm đầu, 

sau đó cứ mỗi 6 tháng đến 5 năm. Nếu CEA tăng 2 lần liên tiếp thì cần tìm 

tái phát bằng những xét nghiệm khác. 

- Soi đại tràng đình kỳ mỗi 12 tháng. 

- Chụp CT Scan ổ bụng cứ  mỗi 6 tháng, X phổi.  

- Nếu nghi ngờ di căn gan chụp MRI. 

1.6. Các yếu tố tiên lượng 

1.6.1. Giai đoạn bệnh 

Giai đoạn bệnh là yếu tố có giá trị tiên lượng quan trọng nhất. Theo phân 

loại giai đoạn TNM của Hiệp hội Quốc tế  ung thư (UICC) ngoài mục đích tạo 

sự thống nhất giữa các nhà ung thư học, còn mang ý nghĩa tiên lượng bệnh, dựa 

vào đó bác sỹ chuyên ngành sẽ quyết định hướng điều trị tiếp theo.  
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Bảng 1.2: Tỉ lệ sống thêm 5 năm theo giai đoạn bệnh của UT ĐTT [35] 

Giai đoạn Dukes Astler-Coller Tỉ lệ sống thêm 5 năm 

I A A 80 – 95% 

IIA 
B 

B1 72 – 75% 

IIB B2 65 – 66% 

IIIA 

C 

C1 55 – 60% 

IIIB 
C2 

35 – 42% 

IIIC 25 – 27% 

IV D D 0 – 7% 

Phân loại  TNM xếp giai đoạn UTĐT: dựa vào 3 yếu tố: độ sâu xâm lấn 

của u nguyên phát; số lượng hạch di căn và tình trạng di căn xa. Bệnh nhân 

trong nghiên cứu này thì hạch di căn là yếu tố tiên lượng quan trọng nhất. 

1.6.2. Phân loại độ mô học 

Phần lớn các hệ thống phân loại chia độ mô học làm 4 loại: độ 1 (biệt 

hóa rõ), độ 2 (biệt hóa vừa), độ 3 (biệt hóa kém), độ 4 (không biệt hóa).  

1.6.3. Số hạch vét được trong phẫu thuật 

Các nghiên cứu cho thấy số lượng hạch lấy được trong phẫu thuật có 

liên quan trực tiếp đến tiên lượng của bệnh nhân. Nhiều trường hợp hạch di 

căn có kích thước ≤ 5 mm nên có thể bị bỏ sót trong quá trình bóc tách hạch. 

Theo Tepper, nghiên cứu 1.664 bệnh nhân: phải lấy ít nhất 12 hạch để xác 

định chính xác giai đoạn hạch. Từ năm 2005, Hội Giải phẫu bệnh Hoa Kỳ 

đồng thuận đề nghị khảo sát ít nhất 12 hạch, nếu không lấy đủ hạch là yếu 

tố nguy cơ cao tiên lượng xấu, yếu tố xem xét điều trị bổ trợ [44]. 

1.6.4. Loại mô học 

Các tác giả đều thống nhất rằng loại ung thư biểu mô tiết nhầy có tiên 

lượng xấu, nhưng với ung thư biểu mô tế bào nhẫn đang còn nhiều tranh cãi.  
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Ung thư biểu mô tế bào nhỏ là loại u độ cao thuộc hệ thần kinh-nội 

tiết, diễn tiến ác tính, thường cho di căn theo đường máu, điều trị hóa chất 

theo phân loại giải phẫu bệnh lý. Những loại mô học khác do chiếm tỉ lệ rất 

thấp nên giá trị tiên lượng chưa được xác định [34]. 

1.6.5. Nồng độ CEA 

Theo Hội các nhà Giải phẫu bệnh Hoa Kỳ; nồng độ CEA tăng cao 

trước mổ (> 5ng/ml) là một trong các yếu tố tiên lượng xấu, đồng quan điểm 

của với Hội ung thư lâm sàng Hoa Kỳ (ASCO).  

Tùy theo cách thức phẫu thuật, tình trạng phẫu thuật triệt căn và số 

lượng hạch vét trong phẫu thuật. Nếu nồng độ CEA sau phẫu thuật không trở 

về bình thường thì là yếu tố có nguy cơ tái phát và di căn xa cao, CEA là yếu 

tố ảnh hưởng đến thời gian sống thêm không bệnh cũng như thời gian sống 

thêm toàn bộ [33]. 

1.6.6. Các yếu tố tiên lượng liên quan đến gen 

Khoa kỹ thuật phân tử ngày càng phát triển, người ta đã xác định ngày 

càng nhiều gen cũng như các thay đổi trong bộ nhiễm sắc thể tham gia vào 

quá trình điều hòa chu trình tế bào. Một số yếu tố này có thể giúp xác định 

diễn tiến của bệnh, từ đó có phương thức xử lý thích hợp. Những bệnh nhân 

có gen sửa chữa ghép cặp (MMR) những bệnh nhân này dùng hóa chất phác 

đồ FUFA hoặc Capecitabin có hiệu quả rất cao. Những yếu tố mới được tìm 

hiểu gần đây gồm: gen tổng hợp Thymidylate, mất ổn định của vi vệ tinh, mất 

đoạn 18q, bệnh nhân UTĐT có đột biến K-ras giai đoạn muộn khi điều trị 

Cetucimad hiệu quả rất cao, gen DCC…[33]. Hiệu quả của hóa chất ngày 

càng giới hạn. Liệu pháp trúng đích thường cho hiệu quả cao nhưng đòi hỏi 

phải xét nghiệm gen tương ứng của từng loại đích.  
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Chương 2 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Nghiên cứu tiến hành trên 106 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III đã phẫu 

thuật triệt căn, được điều trị tại Bệnh viện K. 

Thời gian từ tháng 1/2008 đến 12/2009 và được theo dõi đến tháng 1/2014. 

 Tiêu chuẩn lựa chọn: 

- Tuổi ≤ 70, > 18. 

- BN chẩn đoán UTĐT giai đoạn III theo UJCC (2018). 

- Đã điều trị phẫu thuật triệt căn. 

- Có chẩn đoán xác định là ung thư biểu mô tuyến đại tràng bằng mô 

bệnh học. 

- Giải phẫu bệnh sau mổ có di căn hạch, không có di căn xa. 

- Điều trị hóa chất bổ trợ với phác đồ FOLFOX4, tối đa 6 chu kỳ. 

- Thời gian bắt đầu điều trị hóa chất từ 6 đến 8 tuần sau phẫu thuật. 

- Thể trạng và chức năng gan thận trong giới hạn cho phép để điều trị 

hóa chất: PS 0-2. 

- Có hồ sơ lưu trữ đầy đủ. 

- Theo dõi sau điều trị đến khi bệnh nhân tử vong hoặc hết thời hạn 

nghiên cứu. 

 Tiêu chuẩn loại trừ: 

- Không phù hợp các tiêu chuẩn trên. 

- Đang mắc bệnh phối hợp nặng: bệnh tim mạch, rối loạn tâm thần, 

ung thư khác đang tiến triển. 

- Tiền sử điều trị các bệnh ác tính khác trong vòng 5 năm tính từ thời 

điểm được chẩn đoán UTĐT. 

- Bệnh nhân bỏ điều trị không phải vì lý do chuyên môn. 
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2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu: 

- Phương pháp nghiên cứu: Can thiệp lâm sàng, một nhóm, không đối 

chứng. 

- Bệnh nhân đã được phẫu thuật triệt căn, được đánh giá xếp giai đoạn III 

và được hóa trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4.  

Sau khi kết thúc điều trị, bệnh nhân được hẹn khám lại mỗi 3 tháng  

trong 5 năm đầu để đánh giá về lâm sàng, cận lâm sàng.  

Những bệnh nhân không đến khám sẽ theo dõi và thu thập thông tin qua 

điện thoại, thư. 

- Thời điểm kết thúc nghiên cứu: Kết thúc nghiên cứu khi có một trong 

các lý do sau: 

+ Chết hoặc mất theo dõi. 

+ Hết thời gian nghiên cứu. 

 Cỡ mẫu nghiên cứu: Cỡ mẫu nghiên cứu được tính theo công thức 

cho một tỷ lệ của nghiên cứu can thiệp lâm sàng không đối chứng của SK 

Lwanga and S Lemeshow [99]. 

2

2
1

d

)P1(p
XZn


   

 Trong đó:  n = số bệnh nhân cần cho nghiên cứu 

   
Z 1

 Mức tin cậy 95% (1.96) 

   P = 0.7  tỷ lệ % số BN sống thêm được 5 năm theo tác giả Geneva. 

d: sai số tuyệt đối cho phép, ước tính bằng 0.11  

Thay vào công thức trên, ta có theo tính toán dưới đây. 

67
11.0

3.0x7.0
x196n

2

2   

Theo tính toán cỡ mẫu tối thiểu cho nghiên cứu là 67, cỡ mẫu thực tế 

thỏa mãn các tiêu chuẩn lựa chọn cho nghiên cứu nêu trên là 106 bệnh nhân. 
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Cách chọn mẫu 

Tất cả bệnh nhân UTĐT giai đoạn III, có mô bệnh học là ung thư biểu 

mô tuyến, thỏa mãn các điều kiện chọn mẫu trong thời gian từ tháng 1/2008 

đến tháng 12/2009 và được theo dõi đến 1/2014. 

2.2.2. Các bước tiến hành 

- Lập bảng thu thập số liệu. 

- Tiến hành lựa chọn bệnh nhân: bệnh nhân UTĐT sau phẫu thuật 

triệt căn, có giải phẫu bệnh là ung thư biểu mô tuyến, được đánh giá xếp giai 

đoạn III (theo AJCC 2018) đủ tiêu chuẩn trong nghiên cứu. 

- Đánh giá trước điều trị:Tất cả bệnh nhân được xét nghiệm thường quy 

về huyết học, chức năng gan, chức năng thận, chụp X quang phổi, siêu âm bụng 

và xét nghiệm nồng độ CEA. 

- Điều trị: 

Hóa trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4: 

Folinic acid 200mg/m2 trong 2 giờ ngày thứ 1, 2 và thứ 15,16. 

Oxaliplatin 85mg/m2 trong 2 giờ ngày thứ 1,15 đồng thời với folinic 

acid dây truyền hình chữ Y. 

5FU 400mg/m2 bolus ngày thứ 1,2 và ngày thứ 15,16. 

5FU 600mg/m2 truyền 22 giờ ngày thứ 1,2 và thứ 15,16. 

Chu kỳ 28 ngày liên tục 6 chu kỳ thời gian điều trị trong 6 tháng. 

Tất cả bệnh nhân được khám lâm sàng, xét nghiệm huyết học, chức năng 

gan, chức năng thận trước mỗi chu kỳ hóa trị.  

Sau 3 chu kỳ, 6 chu kỳ hóa trị, bệnh nhân được đánh giá qua siêu âm ổ 

bụng, chụp X-Quang phổi và xét nghiệm nồng độ CEA để đánh giá kết quả 

điều trị. 

Các thuốc chống nôn, chống sốc, được chỉ định trong mỗi chu kỳ điều trị 

hóa chất. 
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Độc tính của điều trị được đánh giá dựa theo tiêu chuẩn của tổ chức y tế 

thế giới (WHO) năm 2010. 

Hoàn thành tối đa 6 chu kỳ, bệnh nhân được hẹn theo dõi tái khám định 

kỳ tại phòng khám của bệnh viện mỗi 3 tháng 1 lần trong 5 năm đầu tiên, khi 

kết thúc điều trị. 

 Xử lý các tác dụng không mong muốn của hóa trị:  

 Tác dụng phụ trên hệ tạo huyết: 

- Sốt do hạ bạch cầu:  

+ Thường sau khi truyền hóa chất 5-12 ngày, xuất hiện sốt. 

+ Đồng thời xét nghiệm công thức máu cấp, tùy theo tình trạng bệnh 

nhân, mức độ hạ bạch cầu mà có biện pháp xử lý. 

Nếu bệnh nhân hạ bạch cầu độ 3-4, phải đồng thời dùng thuốc kích 

thích tăng bạch cầu filgrastim (G-CSF) cho tới khi bạch cầu trở về bình 

thường, với kháng sinh phổ rộng 5-7 ngày. 

Nếu chỉ có hạ bạch cầu độ 2-3, thì có thể chỉ cần dùng thuốc tăng bạch 

cầu là đủ. 

- Giảm huyết sắc tố: Do tác dụng ức chế tủy xương của thuốc, tùy theo 

mức độ hạ HST mà ta xử lý thích hợp. 

+ Nếu HST hạ độ 2-3 ta có thể dùng các thuốc kích thích sinh hồng cầu 

nhóm erythrompoietin.  

+ Nếu HST hạ độ 4 yêu cầu phải truyền máu. 

- Giảm tiểu cầu 

Xuất huyết giảm tiểu cầu: Nếu bệnh nhân có xuất huyết ngoài da, các 

mảng thâm tím khi va đập hoặc tại nơi tiêm truyền. 

+ Xét nghiệm công thức máu cấp tiểu cầu hạ độ 2 bệnh nhân cần phải 

dừng điều trị cho chu kỳ tiếp theo. 
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+ Nếu tiểu cầu hạ độ 3-4 bệnh nhân cần phải truyền khối tiểu cầu. 

  Tác dụng phụ trên hệ tiêu hóa: 

- Tiêu chảy: Đây là tác dụng phụ trên niêm mạc đường tiêu hóa của 5FU, 

xảy ra sau truyền 7-10 ngày. 

+ Cho bệnh nhân dùng loperamide và các loại thuốc bảo vệ niêm mạc. 

+ Nếu mất dịch, nước, điện giải phải truyền dịch để bù. 

 Thần kinh ngoại biên: tác dụng phụ của Oxaliplatin 

+ Bệnh nhân có dấu hiệu hội chứng bàn tay chân 

+ Thường xuất hiện ở những chu kỳ gần kết thúc điều trị 

+ Bệnh nhân dùng thuốc chống tê bì chân tay: Neurotin, panagin 

 Viêm loét miệng:   

+ Hướng dẫn bệnh nhân giữ vệ sinh răng miệng tốt 

+ Sử dụng các loại vitamin, dinh dưỡng thích hợp.  

+ Thuốc giảm đau, an thần. 

Chúng tôi ghi nhận và xử lý độc tính theo từng chu kỳ trong quá trình  

điều trị và sau điều trị, theo tiêu chuẩn của WHO. 

Đánh giá tình trạng bệnh khi khám lại: 

+ Khám lâm sàng  

+ Nồng độ CEA 

+ Siêu âm ổ bụng 

+ Chụp X quang phổi 

+ CT ổ bụng định kỳ 6 đến 12 tháng 1 lần 

+ Nội soi đại tràng định kỳ 1 năm 

Các tổn thương tái phát hiện được qua khám lâm sàng hoặc các phương 

tiện chẩn đoán hình ảnh như CT hay MRI, nội soi sẽ được sinh thiết (nếu có 

nghi ngờ) để làm xét nghiệm mô bệnh học. 

Bệnh nhân tái phát: Xem xét tiếp tục điều trị, phẫu thuật nếu chỉ có một 

vị trí đơn độc, hóa chất hay điều trị triệu chứng. 
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Đánh giá kết quả điều trị: 

 Tái phát, tỉ lệ sống thêm không bệnh 3 năm, sống thêm toàn bộ 5 năm.  

+ Tái phát: Tái phát tại chỗ tại vùng và di căn xa. Các vị trí tái phát có 

thể ở tại đại tràng, vùng chậu hay di căn gan, phổi, ổ bụng, xương, mô mềm.  

+ Thời gian sống thêm không bệnh: Được tính từ thời điểm sau phẫu 

thuật cho đến ngày đánh giá bệnh tái phát, di căn. 

+ Thời gian sống thêm toàn bộ: Được tính từ thời điểm sau phẫu thuật 

đến lúc tử vong. 

+ Mức độ độc tính: Tác dụng không mong muốn được đánh giá theo tiêu 

chuẩn của tổ chức y tế thế giới (WHO) 2003. 

Tất cả bệnh nhân trong nghiên cứu, điều trị, theo dõi, đánh giá độc tính, 

tái phát và thời gian sống thêm.  

 Thời gian sống thêm với các yếu tố liên quan: 

 Tuổi 

 Giới 

 Vị trí u 

 Độ xâm lấn u 

 Hạch di căn 

 Giai đoạn 

 Mối liên quan giữa xâm lấn u và hạch 

 Mức độ giải phẫu bệnh 

 Giải phẫu bệnh mặt vi thể 

 Nồng độ CEA       

2.2.3. Nội dung nghiên cứu 

 Tuổi: Nhóm tuổi  

< 29 

30- 39  
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40-49 

50- 59  

60- 69  

70  

 Giới: 

 Nam 

 Nữ.  

 Vị trí u  

Đại tràng trái 

Đại tràng phải 

 Kích thước u: 

< 5cm  

≥ 5 cm.   

 Nồng độ CEA trước phẫu thuật  

Nồng độ CEA :<5 ng/ml   

Nồng độ CEA :≥5 ng/ml 

 Nồng độ CEA trước điều trị hóa chất. 

Nồng độ CEA: <5 ng/ml   

Nồng độCEA: ≥5 ng/ml 

 Độ xâm lấn u:  

T1: U xâm lấn lớp dưới niêm. 

T2: U xâm lấn lớp cơ. 

T3: Khối u xâm lấn qua lớp cơ tới sát thanh mạc. 

T4a: U thâm nhiễm bề mặt thanh mạc. 

T4b U xâm lấn vào tổ chức xung quanh đại tràng. 
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 Di căn hạch:   

+ N0: 0 hạch  

+ N1: 1-3 hạch 

+ N1a: 1 hạch    

+ N1b: 2-3 hạch   

+ N2:   4 hạch 

+ N2a: 4-6 hạch   

+ N2b:  7 hạch 

Liên quan mức độ xâm lấn u và di căn hạch. 

Liên quan giữa mức độ biệt hóa và di căn hạch. 
 

Chẩn đoán giai đoạn theo TNM (theo AJCC 2018) 

T (u) N (hạch) M (di căn xa) Giai đoạn 

Tis N0 M0 0 

T1, T2 N0 M0 I 

T3 N0 M0 IIA 

T4a N0 M0 IIB 

T4b N0 M0 IIC 

T1-T2 N1/N1c M0 IIIA 

T1 N2a M0 IIIA 

T3-T4a N1/N1c M0 IIIB 

T2-T3 N2a M0 IIIB 

T1-T2 N2b M0 IIIB 

T4a N2a M0 IIIC 

T3-T4a N2b M0 IIIC 

T4b N1-N2 M0 IIIC 

Bất kì T Bất kì N M1a IVA 

Bất kì T Bất kì N M1b IVB 

Bất kì T Bất kì N M1c IVC 
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 Phân loại T 

Phân loại N Tis T1 T2 T3 T4a T4b 

N0 0 I I IIA IIB IIC 

N1a Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N1b Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N1c Không phù hợp IIIA IIIA IIIB IIIB IIIC 

N2a Không phù hợp IIIA IIIB IIIB IIIC IIIC 

N2b Không phù hợp IIIB IIIB IIIC IIIC IIIC 

M1a Không phù hợp IVA 

M1b Không phù hợp IVB 

M1c Không phù hợp IVC 

 

 Giải phẫu bệnh 

 Dạng đại thể: 

Thể sùi 

Thể loét 

Thể chai 

Thể chít hẹp 

 Vi thể: 

UTBM tuyến  

UTBM chế tiết nhày 

 Độ biệt hóa: Chia 3 nhóm  

Biệt hóa cao 

Biệt hóa vừa  

Biệt hóa thấp 

 

  



44 
 

 
 

2.2.3.2. Đặc điểm điều trị 

 Phẫu thuật: 

Cắt nửa đại tràng phải 

Cắt nửa đại tràng trái 

 Hóa trị liệu: Đủ 4 đến 6 chu kỳ: 

 Tác dụng phụ không mong muốn:  

Đánh giá tác dụng không mong muốn sau mỗi chu kỳ điều trị hóa chất 

+  Độc tính trên hệ tiêu hóa, da niêm: 

    Buồn nôn, nôn  

    Ỉa chảy  

    Viêm loét miệng 

    Đau thượng vị  

    Viêm thần kinh ngoại vi  

    Hội chứng tay chân  

+ Độc tính trên hệ tạo huyết và gan thận: 

     Giảm bạch cầu 

     Giảm bạch cầu có sốt 

     Giảm huyết sắc tố 

     Giảm tiểu cầu 

     SGOT 

     SGPT 

     Ure 

     Creatinin 

 Theo dõi kết thúc sau điều trị 

+ Thời gian theo dõi: tháng 

+ Thời gian sống thêm 

Sống thêm 3 năm không bệnh 

Sống thêm 5 năm toàn bộ. 
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Tử vong 

Mất liên lạc 

 Kết quả điều trị:  

+ Tái phát 

+ Di căn 

+ Sống thêm: 

Tỉ lệ và thời gian sống thêm không bệnh 3 năm 

Tỉ lệ và thời gian sống thêm toàn bộ 5 năm. 

Bảng 2.1. Độc tính của hóa trị theo tiêu chuẩn của WHO 2003 

Độc tính Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Hệ tiêu hóa 

Nôn/Buồn nôn Không 1 lần/24 h 

Có thể ăn 

được 

2-5 lần/24h 

Khó ăn 

6-10 lần/24h 

Không thể 

ăn được 

>10 lần/24h 

Không thể 

ăn được 

Ỉa chảy Không 2-3 lần/ngày 4-6 

lần/ngày 

7-9 lần/ngày >10 

lần/ngày 

Đau thượng vị Không Cần điều trị 

thuốc trung 

hoà acid 

Cần điều trị 

thuốc mạnh 

tích cực 

Không kiểm 

soát được 

bằng thuốc 

Thủng hoặc 

chảy máu 

Viêm miệng Không Nổi ban 

trợt, đau, 

loét nhẹ 

Nổi ban 

đau, loét, 

có thể ăn 

được 

Nổi ban đau, 

phù nề, 

không thể ăn 

được 

Nuôi dưỡng 

ngoài 

đường tiêu 

hoá 

Thần kinh, da 

Viêm thần kinh 

ngoại biên 

Không Dị cảm nhẹ Dị cảm 

trung bình, 

mất cảm 

giác khách 

quan nhẹ 

Dị cảm ảnh 

hưởng chức 

năng, mất 

cảm giác 

khách quan 

Mất cảm 

giác lâu dài, 

gây suy yếu 

chức năng 
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Độc tính Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

Hệ tiêu hóa 

hoặc trung 

bình 

nghiêm 

trọng 

Hội chứng tay 

chân 

Không Đỏ da Khô tróc 

da, bóng 

nước, ngứa 

Bong tróc da, 

loét 

Viêm da 

xuất tiết, 

hoại tử, cần 

phẫu thuật 

Hệ tạo huyết 

Bạch cầu 

(x103/mm3) 

BC hạt 

(x103/mm3) 

Tiểu cầu 

 (x103/mm3) 

HST(g/100ml) 

Sốt giảm bạch 

cầu 

 

 

 4 

 

 2 

 

BT 

 

BT 

Không 

3-3.9 

 

1.5-1.9 

 

75-100 

 

10-BT 

Nhẹ, không 

cần điều trị 

2-2.9 

 

1-1.4 

 

50-74.9 

 

8-10 

Trung bình, 

điều trị 

kháng sinh 

đường uống 

1-1.9 

 

0.5-0.9 

 

25-49.9 

 

6.5-7.9 

Nặng, cần sử 

dụng kháng 

sinh đường 

tiêm 

< 1 

 

< 0.5 

 

< 25 

 

< 6.5 

Nặng, nguy 

hiểm đến 

tính mạng 

Gan, thận 

SGOT/SGPT BT <2.5 lần BT 2.6-5 lần 

BT 

5.1-20 lần 

BT 

> 20 lần BT 

Urê/Creatinine BT <1.5 lần BT 1.5-3 lần 

BT 

3.1-6 lần BT >6 lần BT 

 

2.2.4. Phân tích xử lý kết quả 

- Nhập và xử lý số liệu bằng phần mềm Stata 8.0 

- Dữ liệu được mô tả bằng những bảng hay biểu đồ.  

- So sánh các đặc điểm về tỉ lệ của nhóm nghiên cứu bằng bảng và kiểm 
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định sự khác biệt bằng phép kiểm chi bình phương (Pearson), phép kiểm 

chính xác Fisher’s. 

- So sánh 2 trung bình bằng phép kiểm T-student và so sánh phương sai 

bằng bảng ANOVA. 

- Ước lượng thời gian sống thêm không bệnh và sống thêm toàn bộ được 

phân tích theo phương pháp ước lượng thời gian theo sự kiện của Kaplan-Meier.  

- Kiểm định Log-rank được dùng để khảo sát mối quan hệ giữa thời gian 

sống thêm với các yếu tố ảnh hưởng.  

- Mô hình hồi qui Cox được dùng để khảo sát mối tương quan giữa các 

yếu tố ảnh hưởng với thời gian sống thêm, để xác định các yếu tố độc lập.  

- Kết quả được xem là có ý nghĩa thống  kê  khi p ≤ 0,05, với độ tin cậy 95%. 

2.2.5. Đạo đức trong nghiên cứu 

Đề tàinghiên cứu được sự đồng ý của bệnh viện, được hội đồng chấm đề 

cương Trường Đại học Y Hà Nội thông qua. Đây là công trình nghiên cứu 

đánh giá kết quả điều trị của phác đồ hóa trị đã được thử nghiệm lâm sàng, 

được sử dụng trên thế giới, không ảnh hưởng về mặt thể chất và tinh thần của 

bệnh nhân, bệnh nhân được khám trước điều trị và có quyền quyết định có 

đồng ý điều trị hay không. Kết quả trong nghiên cứu này sẽ khẳng định thêm 

vai trò của hóa chất bổ trợ UTĐT giai đoạn III bằng phác đồ FOLFOX 4, là 

cơ sở khẳng định thêm về việc điều trị liệu pháp này, góp phần nâng cao hiệu 

quả điều trị UTĐT. Những thông tin về bệnh nhân được giữ bí mật. 
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SƠ ĐỒ NGHIÊN CỨU 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

106 BN UTĐT giai đoạn 
III đã được phẫu thuật 

triệt căn   
 

Điều trị hoá chất phác đồ 
FOLFOX4; 4 - 6 chu kỳ 

 

Ra viện-khám định kỳ tại 
phòng khám BVK, theo 
dõi tái phát, di căn, chết. 

Chưa tái phát  

di căn 
 

- Sống thêm 3 năm không bệnh. 
- Một số yếu tố tiên lượng  liên 
quan đến sống thêm 3 năm không 
bệnh. 

- Sống thêm 5 năm toàn bộ. 
- Một sô yếu tố tiên lượng  liên 
quan đến sống thêm 5 năm toàn 
bộ. 
 

Đánh giá độc tính và tác 
dụng phụ của thuốc. 

 

Có tái phát 
di căn 

 

 

- Tiếp tục điều trị. 
- Theo dõi 

Tiếp tục theo dõi 
 

Có tái phát 
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Chương 3 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

Nghiên cứu 106 bệnh nhân ung thư đại tràng giai đoạn III, thời gian từ 

tháng 01 năm 2008 đến tháng 12 năm 2009 và theo dõi đến tháng 01 năm 

2014, đáp ứng theo yêu cầu nghiên cứu. 

3.1. Đặc điểm bệnh nhân 

Bảng 3.1: Đặc điểm giới 

Giới Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

Nam 57 53.8 

Nữ 49 46.2 

Tổng 106 100 

Nhận xét: 

- Tỷ lệ bệnh nhân nam 53.8% mắc ung thư đại tràng nhiều hơn số 

bệnh nhân nữ 46.2%.  

- Tỷ nam/ nữ là: 1.164/1. 

Bảng 3.2: Đặc điểm tuổi 

Nhóm tuổi Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

<29 1 0.9 

30-39 9 8.5 

40-49 19 17.9 

50-59 37 34.9 

60-69 32 30.2 

70 8 7.5 

Tổng: 106 100 

Nhận xét: 

- Tuổi mắc trung bình: 56.25. 

- Độ tuổi mắc cao nhất ung thư đại tràng là nhóm 50-59 chiếm 34.9%. 
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3.2. Đặc điểm u 

Bảng 3.3: Mô tả u 

Mô tả Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

Vị trí u:    

      Đại tràng trái 50 47.1 

      Đại tràng phải  56 52.9 

Kích thước u:   

<5 cm 38 35.8 

≥ 5 cm 68 64.2 

Tổng 106 100 

 

Nhận xét: 

- Vị trí u xuất hiện ở đại tràng phải 52.9%. 

- U kích thước lớn hơn 5 cm chiếm 62.7%. 

3.2.1. Nồng độ CEA: 

Bảng 3.4: Nồng độ CEA 

 Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

CEA trước phẫu thuật     

< 5 ng/ml 71 67 

≥ 5 ng/ml 35 33 

CEA trước hóa trị liệu     

< 5 ng/ml 93 87.7 

≥ 5 ng/ml 13 12.3 

Tổng 106 100 

Nhận xét: 
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- Trước phẫu thuật: 71bệnh nhân có nồng độ CEA < 5 ng/ml là 67%. 

- Sau phẫu thuật: 93 bệnh nhân có nồng độ CEA < 5 ng/ml là 87.7%. 

Bảng 3.5: Liên quan kích thước u và độ xâm lấn, di căn hạch. 

 Kích thước u 
p 

< 5 cm ≥ 5 cm 

Độ xâm lấn   

0,0001 
T2 2 2 

T3 26 20 

T4a 10 42 

T4b 0 4  

Tình trạng hạch     

 

0,403 

 

Di căn 1 hạch 21 24 

Di căn 2-3 hạch 10 25 

Di căn 4-6 hạch 5 13 

Di căn 7 hạch 2 6 

Tỷ lệ di căn hạch 100% 100% 

 

Nhận xét: 

- Di căn hạch chủ yếu di căn ở nhóm 1 hạch là 45 bệnh nhân. 

- Kích thước u chủ yếu gặp nhóm bệnh nhân ở T4 là 56 bệnh nhân. 
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3.2.2. Giải phẫu bệnh 

3.2.2.1. Giải phẫu bệnh đại thể, vi thể và độ biệt hóa tế bào: 

Bảng 3.6: Đại thể, vi thể và độ biệt hóa 

GPB Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

Đại thể u:    

Thể sùi 68 64.2 

Thể loét 29 27.4 

Thể chai 1 0.9 

Thể chít hẹp 8 7.5 

Vi thể:   

        Biểu mô tuyến 88 83 

        Biểu mô tuyến nhày 18 17 

Độ biệt hoá:   

        Biệt hóa thấp 6 5,7 

        Biệt hóa vừa 71 67 

        Biệt hóa cao 29 27.3 

Tổng 106 100 

Nhận xét: 

- Thể sùi hay gặp nhất chiếm 64.2%. 

- Ung thư biểu mô tuyến chiếm 83%. 

- Độ biệt hóa vừa 67%. 
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3.3.1.1. Giải phẫu bệnh mức xâm lấn và di căn hạch. 

Bảng 3.7: Tương quan giữa mức xâm lấn u và di căn hạch 

Di căn hạch 

Độ xâm lấn của u 

Lớp cơ Tới thanh 
mạc 

Qua thanh 
mạc 

Vào xung 

quanh 

Di căn 1 hạch 2 20 23 0 

Di căn 2-3 hạch 2 15 17 1 

Di căn 4-6 hạch 0 7 10 1 

Di căn 7 hạch 0 4 2 2 

Tổng số 4 46 52 4 

Tỷ lệ di căn hạch(%) 100 100 100 100 

P 0.857 
 

Nhận xét: 

102 bệnh nhân (96.2%) có u xâm lấn tới thanh mạc và qua thanh mạc 

cũng tương ứng với nhóm bệnh nhân chiếm chủ yếu T3 và T4. 

3.3.1.2. Liên quan giữa độ biệthóa và di căn hạch 

Bảng 3.8: Tương quan giữa độ biệt hóa tế bào và di căn hạch 

 

Di căn hạch 

Độ biệt hóa tế bào Tổng 

số Kém biệt hóa Biệt hóa vừa Biệt hóa 
cao 

Di căn 1 hạch 3 30 12 45 

Di căn 2-3 hạch 2 24 9 35 

Di căn 4-6 hạch 1 12 5 18 

Di căn >=7 hạch 0 5 3 8 

Tổng số 6 71 29 106 

Tỷ lệ di căn hạch (%) 100 100 100  

Nhận xét: 

Nhóm bệnh nhân có giải phẫu bệnh lý độ biệt hóa vừa và độ biệt hóa 

caochiếm tỷ lệ là 94.3%. 
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3.3.2. Giai đoạn bệnh. 

Bảng 3.9: Giai đoạn bệnh TNM (Theo AJCC 2018) 

Giai đoạn Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

Giai đoạn III   

IIIA 46 43.4 

IIIB 39 36.8 

IIIC 21 19.8 

Tổng BN 106 100 

Nhận xét: 

Giai đoạn IIIA chiếm tỷ lệ 43.4%, giai đoạn IIIB chiếm 36.8% và giai 

đoạn IIIC chiếm 19.8%. 

3.3. Kết quả điều trị 

3.3.1. Các phương pháp điều trị. 

Bảng 3.10: Phương pháp điều trị 

 Bệnh nhân Tỷ lệ (%) 

 Loại phẫu thuật   

Cắt nửa đại tràng trái 50 47.1 

Cắt nửa đại tràng phải 56 52.9 

Hóa trị liệu    

Đủ 6 chu kỳ   98 92.5 

4 đến 5 chu kỳ  8 7.5 

Tổng 106 100 

Nhận xét: 

- Bệnh nhân phẫu thuật đại tràng phải chiếm 52.9%.  

- 98 bệnh nhân điều trị đủ 6 chu kỳ chiếm 92.5%. 
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Bảng 3.11: Kết quả điều trị 

 Bệnh nhân  Tỉ lệ (%) 

Kết quả điều trị 

     Sống thêm 3 năm không bệnh 

     Sống thêm 5 năm toàn bộ 

     Tử vong   

(n=106) 

78 

79 

27 

 

 

 

100% 

73.6 

74.5 

25.5 

Tái phát, di căn đầu tiên 

    Tại chỗ-tại vùng 

     Gan 

     Phổi 

     Ổ bụng 

     Xương 

(n=28/106) 

5 

11 

4 

7 

1 

 26.4% 

17.8 

39.4 

14.2 

25 

3.6 

Nhận xét: 

 Đến kết thúc nghiên cứu ghi nhận 27 trường hợp tử vong do tái phát, vị 

trí tái phát đầu tiên gặp cao nhất là gan chiếm 39.4%. 
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3.3.1.1. Thời gian sống thêm 5 năm 

 

Biểu đồ 3.1: Sống thêm 5 năm toàn bộ 

Bảng 3.12: Sống thêm 5 năm toàn bộ 

 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung bình 

(tháng) 

60 tháng 106 74.5 59.2 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm toàn bộ 5 năm ở giai đoạn III là 74.5%, thời gian  

sống 5 năm toàn bộ trung bình là 59.2 tháng. 
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Biểu đồ 3.2: Sống thêm 3 năm không bệnh 

 

Bảng 3.13: Sống thêm 3 năm không bệnh 

 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống không bệnh 

% 36 tháng 

Sống trung bình 

(tháng) 

36 tháng 106 73.6 36.9 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh là 73.6%, thời gian sống thêm 

không bệnh 3 năm trung bình là 36.9 tháng. 
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Biểu đồ 3.3: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo giới 

 

Bảng 3.14: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo giới 

Giới 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
P 

Nam 57 78.9 59.9 0.260 

Nữ 49 69.4 58.4 

Nhận xét: 

Thời gian sống toàn bộ 5 năm ở hai giới có sự khác nhau là 78.9% ở 

nam và 69.4% ở nữ, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê p=0.260. 
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Biểu đồ 3.4: Sống thêm 3 năm không bệnh theo giới 

 

Bảng 3.15: Sống thêm 3 năm không bệnh theo giới 

Giới 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung bình 

(tháng) 
p 

Nam 57 77.2 36.1  

0.363 Nữ 49 69.4 37.8 

 

Nhận xét: 

Sống thêm 3 năm không bệnh ở nam và nữ cũng có sự khác biệt, 

nhưng sự khác nhau không có ý nghĩa thống kê là 77.2% và 69.4%, với 

p=0.363. 



60 
 

 
 

 

Biểu đồ 3.5: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nhóm tuổi 

Bảng 3.16: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nhóm tuổi 

Tuổi 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
P 

< 60 63 77.8 58.4  

0.375   ≥ 60 43 79.1 60.4 

 

Nhận xét: 

Sống thêm 5 năm toàn bộ giữa 2 nhóm tuổi trên 60 tuổi và nhóm dưới 

60 tuổi là 77.8% và 79.1%, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê 

p=0.375.  
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Biểu đồ 3.6: Sống thêm 3 năm không bệnh theo nhóm tuổi 

 

Bảng 3.17: Sống thêm 3 năm không bệnh theo nhóm tuổi 

Tuổi 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống 

không bệnh % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

<60 63 71.4 37.0 0.236 

 ≥ 60 43 67.4 36.7 

Nhận xét: 

Sống thêm 3 năm không bệnh cũng có sự khác biệt giữa hai nhóm tuổi 

trên 60 tuổi và nhóm dưới 60 tuổi là 71.4% và 67.4%, sự khác biệt này không 

có ý nghĩa thống kê. Thời gian sống trung bình 3 năm không bệnh của hai 

nhóm là 37 tháng và 36.7 tháng. P=0.236. 



62 
 

 
 

 

Biểu đồ 3.7: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo vị trí u 

 

Bảng 3.18: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo vị trí u 

Vị trí 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Đại tràng trái 50 78.0 59.1 
0.438 

Đại tràng phải 56 71.4 59.4 

Nhận xét: 

Sống thêm 5 năm toàn bộ theo vị trí khối u, với đại tràng trái là 78.0% 

và đại tràng phải là 71.4%, sống thêm 5 năm toàn bộ trung bình giữa hai 

nhóm này là 59.1 tháng và 59.4 tháng. Sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê p=0.438. 
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Biểu đồ 3.8: Sống thêm 3 năm không bệnh theo vị trí u 

 

Bảng 3.19: Sống thêm 3 năm không bệnh theo vị trí u 

Vị trí 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Đại tràng trái 50 76.0 36.8 
0.594 

Đại tràng phải 56 71.4 37.0 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh đại tràng trái là 76.0%, đại 

tràng phải là 71.4%, thời gian sống 3 năm không bệnh trung bình là 36.8 

tháng và 37.0 tháng, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê p=0.594. 
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Biểu đồ 3.9: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo mức độ xâm lấn u 

Bảng 3.20. Sống thêm 5 năm toàn bộ theo mức độ xâm lấn u 

 Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

T2 4 100.0 74.3  

 

0.112 

T3 46 86.9 63.0 

T4a 52 73.2 58.5 

T4b 4 50.1 56.0 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ của bệnh nhân cao nhất ở mức xâm 

lấn T2 (74.3%), thấp nhất ở mức độ xâm lấn T4b (56%). Phân loại T càng 

cao, tỷ lệ sống thêm toàn bộ giảm dần. Sự khác biệt về tỷ lệ sống thêm toàn 

bộ giữa các nhóm mức độ xâm lấn không có ý nghĩa thống kê với p=0.112. 
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Biểu đồ 3.10: Sống thêm 3 năm không bệnh theo mức độ xâm lấn u 

Bảng 3.21. Sống thêm 3 năm không bệnh theo mức độ xâm lấn u 

 Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

T2 4 100 41.4  

 

0.130 

T3 46 82.6 39.5 

T4a 52 67.3 39.0 

T4b 4 50.1 19.5 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh của bệnh nhân cao nhất ở mức 

xâm lấn T2 (41.4%), thấp nhất ở mức độ xâm lấn T4b (19.5%).  Phân loại T 

càng cao, tỷ lệ sống thêm toàn bộ giảm dần. Sự khác biệt về tỷ lệ sống thêm 

toàn bộ giữa các nhóm mức độ xâm lấn không có ý nghĩa thống kê với 

p=0.130. 
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Biểu đồ 3.11: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo tình trạng di căn hạch 

Bảng 3.22: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo tình trạng di căn hạch 

 Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Di căn 1 hạch 45 86.7 61.1  

 

0.005 

Di căn trên 2-3 hạch 35 77.1 59.7 

Di căn 4-6 hạch 18 55.6 58.5 

Di căn ≥ 7 hạch 8 37.5 48.4 

 

Nhận xét: 

UTĐT giai đoạn III di căn hạch ảnh hưởng trực tiếp đến thời gian sống 

thêm 5 năm toàn bộ, với 1 hạch là 86.7%, di căn 2 đến 3 hạch là 77.1%, với 4 

đến 6  hạch là 55.6%, trên 7 hạch tỷ sống thêm toàn bộ 5 năm giảm là 48.4%. 

Với p có ý thống kê. P=0.005. 
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Biểu đồ 3.12: Sống thêm 3 năm không bệnh theo tình trạng di căn hạch 

Bảng 3.23: Sống thêm 3 năm không bệnh theo tình trạng di căn hạch 

 Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Di căn 1 hạch 45 82.2 38.7  

 

 

0.023 

Di căn 2-3 hạch 35 74.3 36.5 

Di căn 4-6 hạch 18 61.1 35.6 

Di căn ≥ 7 hạch 8 50.0 31.5 

Nhận xét:  

Số hạch di căn ảnh trực tiếp đến thời gian sống thêm 3 năm không bệnh, 

với 1 hạch là 82.2%, 2 hạch đến 3 hạch là 74.3%, 4 hạch đến 6 hạch là 61.1% 

và nhóm trên 7 hạch là 31.5%. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p=0.023. 
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Biểu đồ 3.13: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo từng giai đoạn 

Bảng 3.24: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo từng giai đoạn 

 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

IIIA 46 84.8 62.1  

 

0.049 
IIIB 39 71.8 58.9 

IIIC 21 57.1 53.8 

 

Nhận xét:  

Thời gian 5 năm toàn bộ với giai đoạn IIIA 84.8% và IIIB là 71.8% và 

giai đoạn IIIC là 53.8%. Thời gian sống 5 năm toàn bộ trung bình 62.1 tháng 

với giai đoạn IIIA, giai đoạn IIIB là 58.9 tháng và giai đoạn IIIC là 53.8 

tháng. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê p=0.049. 
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Biểu đồ 3.14: Sống thêm 3 năm không bệnh theo từng giai đoạn 

Bảng 3.25: Sống thêm 3 năm không bệnh theo từng giai đoạn 

 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

IIIA 46 89.1 38.3  

0.001 IIIB 39 69.2 36.1 

IIIC 21 47.6 35.1 

Nhận xét: 

Sống 3 năm không bệnh ở giai đoạn IIIA 89.1%, giai đoạn IIIB 69.2% 

và giai đoạn 35.1%. Thời gian sống 3 năm không bệnh trung bình với giai 

đoạn IIIA, IIIB, IIIC tương ứng là 38.3 tháng, 36.1 tháng và 35.1 tháng. Sự 

khác biệt này có ý nghĩa thống kê, p=0.001. 
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Biểu đồ 3.15: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo độ biệt hóa tế bào 

Bảng 3.26: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo độ biệt hóa tế bào 

Độ biệt hóa 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Cao 29 82.8 59.8 

0.472 Vừa 71 71.8 59.3 

Thấp 6 66.7 55.7 

 

Nhận xét: 

Sống thêm 5 năm toàn bộ theo độ biệt hóa tế bào, độ biệt cao là 82.8%, 

độ biệt hóa vừa 71.8%, độ biệt hóa thấp 66.7%. Thời gian sống thêm 5 năm 

không bệnh trung bình với độ ác tính cao, độ ác tính vừa và độ ác tính thấp 

tương ứng là 59.8 tháng, 59.3 tháng và 55.7 tháng. Sự khác biệt này không có 

ý nghĩa thống kê p= 0.472. 
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Biểu đồ 3.16: Sống thêm 3 năm không bệnh theo độ biệt hóa tế bào 

Bảng 3.27: Sống thêm 3 năm không bệnh theo độ biệt hóa tế bào 

Độ biệt hóa 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

Cao 29 75.9 38.1  

0.892 Vừa 71 73.2 36.8 

Thấp 6 66.7 32.3 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh theo mức độ biệt hóa tế bào: độ 

biệt hóa cao 75.9%, độ biệt hóa vừa 73.2%, độ biệt hóa thấp 66.7%, thời gian 

thêm 3 năm không bệnh trung bình là biệt hóa cao, biệt hóa vừa và biệt hóa 

thấp tương ứng là 38.1 tháng, 36.8 tháng và 32.3 tháng. Sự khác biệt không 

có ý nghĩa thống kê, với p=0.892. 
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Biểu đồ 3.17: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo loại tế bào 

Bảng 3.28: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo loại tế bào 

Loại tế bào 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

UTBM tuyến 88 79.5 60.0 
0.009 

UTBM nhầy 18 50.0 55.6 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ với ung thư biểu mô tuyến là 

79.5% tiên lượng tốt hơn ung thư biểu mô tuyến nhày là 50.0%, thời gian 

sống 5 năm toàn bộ trung bình nhóm ung thư biểu mô tuyến và ung thư 

biểu mô tuyến nhầy là 60 tháng và 55.6 tháng. Sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê, p = 0.009. 
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Biểu đồ 3.18: Sống thêm 3 năm không bệnh theo loại tế bào 

Bảng 3.29: Sống thêm 3 năm không bệnh theo loại tế bào 

Loại tế bào 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

36 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

UTBM tuyến 88 78.4 37.5 
0.013 

UTBM nhầy 18 50.0 33.8 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh với nhóm ung thư biểu mô 

tuyến là 78.4%, cao hơn so với nhóm ung thư biểu mô tuyến nhầy là 50.0%. 

Thời gian sống 3 năm không bệnh trung bình ung thư biểu mô tuyến và ung 

thư biểu mô tuyến nhầy tương ứng là: 37.5 tháng và 33.8 tháng. Sự khác biệt 

có ý nghĩa thống kê p=0.013. 
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Biểu đồ 3.19:  Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nồng độ CEA trước phẫu thuật 

Bảng 3.30: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nồng độ CEA trước phẫu thuật 

CEA 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

< 5 ng/ml 71 76.1 60.0 
0.607 

≥ 5 ng/ml 35 71.4 57.7 

 

Nhận xét: 

Thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ theo nồng độ CEA trước phẫu thuật 

với nhóm CEA < 5ng/ml tỷ lệ là 76.1% với nhóm CEA > 5ng/ml tỷ lệ thấp 

hơn là 71.4%.Thời sống 5 năm trung bình của hai nhóm là 60.7 tháng và 57.7 

tháng. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê p= 0.607. 
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Biểu đồ 3.20: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nồng độ CEA trước hóa trị liệu 

Bảng 3.31: Sống thêm 5 năm toàn bộ theo nồng độ CEA trước hóa trị liệu 

CEA 
Số theo dõi 

(Bệnh nhân) 

Tỷ lệ sống % 

60 tháng 

Sống trung 

bình (tháng) 
p 

< 5 ng/ml 93 75.3 59.2 
0.640 

≥ 5 ng/ml 13 69.2 59.5 

 

Nhận xét:  

Thời gian sống 5 năm toàn bộ theo CEA trước khi điều trị hóa chất 

nhóm < 5ng/ml là 75.3% và nhóm > 5ng/ml là 69.2%. Thời gian sống 5 năm 

toàn bộ trung bình 59.2 tháng và 59.5tháng, không có ý nghĩa thống kê 

p=0.640. 
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3.3.1.2. Sống thêm liên quan đến các yếu tố tiên lượng qua phân tích đa biến. 

Bảng 3.32: Các biến có giá trị dự báo với thời gian sống thêm toàn bộ 

Yếu tố Hệ số B 
Sai số 

chuẩn 
P 

Độ tin cậy 

(95%CI) 

Tỷ suất 

chênh (OR) 

Các biến có giá trị dự báo 

Mức xâm lấn -0.591 0.276 0.032 0.323- 0.950 0.554 

Di căn hạch -0.690 0.239 0.004 0.314- 0.801 0.502 

Các biến không có giá trị dự báo 

Giới 0.563 0.457 0.218 0.717- 4.299 1.755 

Tuổi 0.040 0.023 0.089 0.994- 1.089 1.040 

Nhóm tuổi 0.200 0.208 0.337 0.812- 1.837 1.221 

Vị trí u 0.349 0.452 0.439 0.585- 3.437 1.418 

Độ biệt hóa 0.798 0.488 0.102 0.854- 5.774 2.220 

Loại GPB -0.835 0.555 0.132 0.146- 1.286 0.434 

CEA trước mổ 0.239 0.466 0.607 0.510 – 3.168 1.271 
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Bảng 3.33: Các biến có giá trị dự báo với thời gian sống thêm không bệnh 

Yếu tố Hệ số B 
Sai số 

chuẩn 
P 

Độ tin cậy 

(95%CI) 

Tỷ suất 

chênh (OR) 

Các biến có giá trị dự báo 

Mức xâm lấn -0.891 0.297 0.003 0.229-0.734 0.410 

Di căn hạch -0.879 0.252 0.000 0.253- 0.680 0.415 

Các biến không có giá trị dự báo 

Giới 0.476 0.454 0.292 0.662- 3.929 1.613 

Tuổi -0.012 0.022 0.576 0.946-1.031 0.988 

Nhóm tuổi -0.240 0.212 0.256 0.520-1.191 0.787 

Vị trí u 0.236 0.444 0.594 0.531- 3.024 1.267 

Độ biệt hóa 0.213 0.434 0.623 0.529- 2.896 1.238 

Loại GPB -1.056 0.546 0.053 0.119-1.014 0.348 

CEA trước mổ -0.054 0.471 0.909 0.377- 2.383 0.947 
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Bảng 3.34: Độc tính trên hệ tiêu hóa  

Triệu chứng 

CKHC1 CKHC2 CKHC3 CKHC4 CKHC5 CKHC6 Tất cả 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

n (%) 

Buồn nôn, nôn 0 5.6 12.3 16.7 17.5 18.7 70.8 

Ỉa chảy 0 0 0 1.8 0 0 1.8 

Viêm loét miệng 0 0 0 0 1.8 0 1.8 

Đau thượng vị 0    0 0 0 0.9 0 0.9 

Viêm TK ngoại vi 0 1.8 2.9 4.5 5.3 7.2 21.7 

Hội chứng tay chân 0 4.3 6.7 10.5 14.3 18.9 54.7 

 

Nhận xét: 

- Độc tính trên hệ tiêu hóa, thần kinh, da niêm chủ yếu ở độ 1-2. 

 

Bảng 3.35: Độc tính trên hệ tạo huyết và gan thận  

Triệu chứng 

CKHC1 CKHC2 CKHC3 CKHC4 CKHC5 CKHC6 

Tất 

cả 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

Độ 

1-2 

(%) 

Độ 

3-4 

(%) 

Độ 1-2 

(%) 

n(%) 

Giảm bạch cầu 0 4.0 5.9 7.4 4.7 6.6 13.8 42.4 

Giảm B.C có sốt 0 0 0 0 0 1.8 0 1.8 

Giảm huyết sắc tố 1.1 2.3 3.5 4.3 4.5 0 6.1 21.7 

Giảm tiểu cầu 0    1.8 4.5 6.3 4.8 4.7 12.8 34.9 

SGOT- SGPT 0 2.8 3.1 3.7 4.1 0 4.2 17.9 

Creatinin 0 2.3 2.4 2.8 3.6 0 4.0 15.1 

 

Nhận xét: 
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- Độc tính trên hệ tạo huyết chủ yếu ở độ 1-2, độ 3-4 chỉ 11.3%. 

- Độc tính trên gan thận chủ yếu ở độ 1-2. 
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Chương 4. 

BÀN LUẬN 

4.1. Đặc điểm bệnh nhân 

Nghiên cứu được tiến hành trên 106 bệnh nhân ung thư đại tràng giai 

đoạn III, đã phẫu thuật triệt căn, được điều trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4, tại 

bệnh viện K. Từ tháng 1 năm 2008 đến tháng 12/2009 được theo dõi đến 

tháng 1 năm 2014. 

4.1.1. Tuổi và giới 

Ung thư đại tràng di căn hạch gặp ở mọi lứa tuổi trong nghiên cứu của  

chúng tôi, nhóm tuổi trẻ nhất là 28 tuổi, già nhất là 70 tuổi. Hay mắc nhất là 

nhóm trên 45 tuổi, tuổi trung bình mắc là 56.25 tuổi. Kết quả này phù hợp với 

một số kết quả nghiên cứu trong nước như tác giả: Mai Liên (2010) [100], 

Đào Thị Thanh Bình (2010) [101].  

Theo tổng kết của SEER 2010 [102] bệnh nhân chẩn đoán ung thư đại 

tràng ít gặp nhóm bệnh nhân dưới 45 tuổi, với tỷ lệ mắc 2/100.000 dân/năm, 

tỷ lệ tăng dần theo tuổi từ 45 đến 54 là 20/100.000 dân, 55 đến 64 là 

55/100.000 dân, 65 đến 74 là 150.000 dân và trên 74 tuổi là 250/100.000 dân. 

Như vậy trong UTĐT càng lớn tuổi tỷ lệ mắc ngày càng tăng, cũng như trong 

nghiên cứu của chúng tôi nhóm tuổi 50 đến 59tuổi mắc cao nhất là 34.9%, 

tiếp đến là nhóm tuổi 60 - 69 tuổi là 30.2% và nhóm dưới 30 tuổi chỉ có 0.9%. 

Nghiên cứu Shah A (2016) [8] được thực hiện phân tích gộp từ 5 thử 

nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên khác nhau bao gồm MOSAIC, NSABP, C- 7, C-8 

và N016968 trên 20.898 bệnh nhân, nhóm tuổi trên 50 tuổi là 78% và nhóm 

dưới 50 tuổi là 22% cũng phù hợp với nghiên cứu của chúng tôi.  

Nghiên cứu của Sargent D (2007) [103] tuổi dưới 50 gặp 16%, tuổi 50- 59 

chiếm 26%, tuổi từ 60-69 chiếm 39% và nhóm bệnh nhân trên 70 tuổi chiếm 

19%, so với nghiên cứu của chúng tôi thì độ tuổi mắc cao hơn. 
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Tuổi trẻ được coi là yếu tiên lượng xấu trong UTĐT, tuổi càng trẻ khả 

năng di căn và tái phát càng cao, điều này được minh chứng rõ ràng trong 

nghiên cứu của Fancher T (2011) [104]. 

UTĐT thường mắc ở hai giới. Trong nghiên cứu của chúng tôi, nam 

giới chiếm 53.8%, cao hơn tỷ lệ mắc ở nữ giới là 46.2%, tỷ nam/nữ = 1/1.164. 

Một số nghiên cứu của các giả trong nước tỷ lệ về hai giới mắc ung thư đại 

tràng dao động khoảng từ 1.0 – 1.45. Như tác giả Trần Thắng (2012) [105] tỷ 

lệ mắc thấp hơn, cũng như thế với nghiên cứu của Nguyễn Thị Thu Hường 

(2011) [106] cũng thấp hơn so với nghiên cứu của chúng tôi.  

Các tác giả nước ngoài: nghiên cứu Andre T (2009) [11] tỷ lệ nam là 

52.4% tỷ lệ nữ mắc là 47.6% cũng gần tương tự như nghiên cứu của chúng tôi.  

Nghiên cứu của Shah A (2016) [8] và cộng sự nam tỷ lệ mắc là 53% và 

nữ giới tỷ lệ mắc là 47% cũng giống như nghiên cứu của chúng tôi. 

4.1.2. Vị trí và kích thước u 

Trong nghiên cứu của chúng tôi đại tràng trái chiếm tỷ lệ là 47.1%, đại 

tràng phải chiếm tỷ lệ cao nhất là 52.9%. 62.7% bệnh nhân có khối u phát 

triển lan rộng kích thước > 5 cm có xu hướng chiếm toàn bộ đại tràng và 

37.3% bệnh nhân có u kích thước < 5 cm. 

Một số nghiên cứu trong nước như; Tác giả Nguyễn Thị Thu Hường 

(2011) [106] 68.5% bệnh nhân có khối u phát triển lan rộng chiếm toàn bộ 

chu vi đại tràng, 26.5% bệnh nhân có u phát triển chiếm ¾ chu vi, 5.1% 

chiếm ½ chu vi.  

Tuy nhiên việc xác định chu vi so với thành đại tràng chỉ mang tính 

chất tương đối không phản ánh hết độ mức lan rộng của khối u. 

 Nghiên cứu Tsai (2016) [107] bệnh nhân ung thư đại tràng phải chiếm 

40.4% bệnh nhân, đại tràng trái chiếm 59.6% bệnh nhân, đại tràng ngang 

chiếm 16.4% bệnh nhân, nhóm bệnh nhân vị trí đại tràng trái cao hơn so với 
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nhóm nghiên cứu của chúng tôi, khối u ở vị trí khác nhau ở đại tràng còn phụ 

tính chất ở các quốc gia khác nhau.  

Nghiên cứu của Shah A (2016) [8] vị trí u đại tràng trái chiếm 46% 

bệnh nhân, tràng phải chiếm 37% bệnh nhân, đại tràng ngang chiếm 18% 

bệnh nhân và đại tràng sigma chiếm 14% bệnh nhân. Nghiên cứu của Shah A 

cũng tương đồng với nghiên cứu của chúng tôi. 

Liên quan kích thước u và tình trạng di căn hạch 

106 bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi có 38 bệnh nhân có kích 

thước u < 5cm, 68 bệnh nhân có di căn hạch kích thước u > 5cm (gấp 1.79 

lần so nhóm bệnh nhân kích thước u < 5cm), sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 

(p= 0.034). Trong đó; nhóm bệnh nhân u<5cm số nhóm di căn 2-3 hạch là 10 

bệnh nhân (9.4%) nhưng với nhóm u > 5cm thì số bệnh nhân tăng lên 25 

bệnh nhân (23.6%) (cao gấp 2.5 lần so nhóm có kích thước u <5 cm). Di căn 

từ 4- 6 hạch khi kích thước u < 5cm là 5 bệnh nhân với kích thước u > 5cm số 

bệnh nhân 13 bệnh nhân (cao gấp 2.6  lần so với nhóm u < 5cm). Nhóm di 

căn >7 hạch kích thước u < 5cm có 2 bệnh nhân, kích thước u > 5cm số bệnh 

nhân tăng lên gần ba lần số bệnh nhân là 6. Kích thước u tỷ lệ thuận với tình 

trạng hạch di căn.  

Nghiên cứu Trần Thắng (2012) [108] mối liên quan giữa kích thước u 

và tình trạng di căn hạch, với nhóm bệnh nhân kích thước u > 5cm tỷ lệ di 

căn hạch 45.8%, nhóm bệnh nhân kích thước u< 5cm tỷ lệ di căn hạch 25% 

cũng như trong nghiên cứu của chúng tôi. 

Nghiên cứu Wolmark N (1984) [109] 924 bệnh nhân UTĐT Dukes B 

và C; Mối liên quan kích thước u và tình trạng hạch di căn được chia ra là 3 

nhóm khác nhau; nhóm 1: Khi kích thước u < 2cm và > 10cm có 73% bệnh 

nhân có từ 1- 4 hạch di căn và 27% bệnh nhân có trên 5 hạch di căn. Nhóm 2: 

Kích thước u < 2cm trong đó 13 bệnh nhân di căn từ 1- 4 hạch và 10 bệnh 
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nhân di căn trên 5 hạch. Nhóm 3 bệnh nhân có kích thước u > 10 cm có 71% 

bệnh nhân có từ 1- 4 hạch và 29% bệnh nhân có trên 5 hạch di căn di căn.  

4.1.3. Nồng độ CEA 

Nghiên cứu của Michael JD 2001 [110] phần lớn chất chỉ điểm ung thư 

đặc biệt là nồng độ CEA trong ung thư đại tràng có xu hướng tăng lên theo giai 

đoạn ung thư đại tràng. Nồng độ (CEA >5ng/ml) tăng dần tương ứng; bệnh 

nhân ung thư đại tràng Dukes A nồng độ CEA là 28%, Dukes B nồng độ CEA 

là 45%, Dukes C nồng độ CEA là 75% và Dukes D nồng độ CEA là 84%. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, cho thấy nồng độ CEA trước phẫu 

thuật nồng độ cao hơn bình thường (> 5 ng/ml) chiếm 33% và nồng độ CEA 

(<5ng/mg) chiếm 67% và sau phẫu thuật tăng lên 87.7%, như vậy sau phẫu 

thuật có 20.8% bệnh nhân có nồng độ CEA trở về mức bình thường, ở nhóm 

bệnh nhân này thường có tiên lượng tốt hơn so với nhóm bệnh nhân nồng độ 

CEA vẫn cao sau phẫu thuật. 

Nghiên cứu của tác giả Michael cho rằng vị trí của khối u cũng liên 

quan đến nồng độ CEA, khi khối u ở cho thấy đại tràng trái nồng độ CEA cao 

so với khối u ở đại tràng phải, không có ý nghĩa thống kê p> 0,05 [110]. 

Mối liên quan nồng độ CEA đến tình trạng di căn hạch; nhóm bệnh 

nhân ung thư đại tràng giai đoạn II không có hạch di căn, nồng độ CEA >5mg 

sau phẫu thuật chiếm từ 40% đến 50% bệnh nhân và lợi ích của điều trị hóa 

chất bổ rất có ý nghĩa.Với nhóm ung thư đại tràng giai đoạn III có di căn hạch 

tại vùng hay di căn hạch theo đường máu hay xâm lấn vào tĩnh mạch và tình 

trạng của khối u nồng độ CEA > 5mg tăng cao lên chiếm 75% [110]. 

Theo nghiên cứu của Verberne (2016) [111] được thực hiện ở 105 bệnh 

nhân ung thư đại tràng giai đoạn (AJCC) II và III; nồng độ CEA là chất chỉ 

điểm u rất đặc hiệu trong chẩn đoán tái phát, nhóm bệnh nhân phẫu thuật cấp 

cứu vì tắc ruột chất chỉ điểm ung thư nồng độ CEA tăng cao. Tác giả cho biết 
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chất chỉ điểm ung thư rất đặc hiệu trong theo dõi phát hiện tái phát ở bệnh 

nhân ung thư đại tràng được điều trị bổ trợ. Trong 105 bệnh nhân được điều 

trị bổ trợ trong quá trình điều trị thì phát hiện 20% bệnh nhân có nồng độ 

CEA tăng lên 2 tháng sau phẫu thuật. Sự liên quan giữa nồng độ CEA trước 

phẫu thuật có di căn hạch rất chặt chẽ, độ nhạy 55% dự báo hạch di căn đến 

92% bệnh nhân có khả năng tái phát khi tăng nồng độ CEA.  

Nghiên cứu của Lichusun (2009) [112] nồng độ CEA trước phẫu thuật 

ở 1.367 bệnh nhân ung thư đại tràng, nhóm bệnh nhân  giai đoạn III có di căn 

hạch nồng độ CEA >5ng/ ml cao hơn nhóm giai đoạn II không có di căn 

hạch. Tác giả cho biết nồng độ CEA là một trong 3 yếu tố tiên lượng quan 

trọng ảnh hưởng đến thời gian sống thêm của bệnh nhân.  

Nguyễn Thanh Tâm (2010) [113] nghiên cứu nồng độ CEA trước mổ 

cho thấy, những bệnh nhân nồng độ CEA cao, có tỷ lệ di căn hạch nhiều hơn 

so với những bệnh nhân có nồng độ CEA bình thường (67.3% so với 24.3%).  

4.1.4. Đặc điểm giải phẫu bệnh 

-  Đại thể  

Đại thể trong nghiên cứu của chúng tôi; thể sùi chiếm tỷ lệ 64.2%, thể 

loét chiếm 27.4%, thể chít hẹp chiếm 7.5% và thể chai chiếm 0.9%. Nghiên 

cứu này cũng phù hợp với một số tác giả trong nước như: Nghiên cứu của 

Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] thể sùi chiếm 60.2%, sùi loét chiếm 

26.5% thể loét chiếm 8.2% và thể thâm nhiễm chiếm 5.1%. Nghiên cứu của 

Đào Thị Thanh Bình (2010) [101] thể sùi 74.4%, thể loét và thâm nhiễm 

chiếm là 13.3%. Nghiên cứu đánh giá về mặt hình thái học của Lê Đình 

Doanh (1999) [114] cho thấy thể sùi và sùi loét là 2 thể hay gặp nhất 78.2%. 

Nghiên cứu của tác giả Đào Thị Thanh Bình và Lê Đình Doanh cao hơn 

nghiên cứu của chúng tôi ở thể sùi. 
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- Vi thể  

Nghiên cứu 106 bệnh nhân của chúng tôi về mặt vi thể có 88 bệnh 

nhân ung thư biểu mô tuyến chiếm 83% và 18 bệnh nhân ung thư biểu mô 

tuyến nhầy chiếm 17%, như vậy ung thư biểu mô tuyến chiếm ưu thế hơn với 

nhóm ung thư biểu mô tuyến nhầy.  

Tác giả Trần Thắng (2012) nhóm bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến 

chiếm tỷ lệ 77.4% và ung thư biểu mô tuyến nhầy chiếm tỷ lệ 22.6% tỷ lệ này 

thấp hơn so với nghiên cứu của chúng tôi [105]. 

Tác giả Lê Đình Doanh (1999) [114] nhóm bệnh nhân ung thư biểu mô 

tuyến trong nghiên cứu chiếm 79.6% và nhóm ung thư biểu mô tuyến nhầy 

17.3% cũng gần tương tự như nghiên cứu của chúng tôi.   

Nghiên cứu Mehrdad Payandeh (2016) [115] 83 bệnhnhân UTĐT; 51 

(61.4%) bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến và 23 (38.6%) bệnh nhân ung thư 

biểu mô tuyến nhầy.  

- Độ biệt hóa 

Kết quả trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy nhóm bệnh nhân có 

độ biệt hóa cao chiếm 27.3%, nhóm biệt hóa vừa chiếm 67% và 5.7% độ biệt 

hóa thấp. 

Nghiên cứu của Trần Thắng (2012) [108] độ biệt hóa cao chiếm 

21.9%, biệt hóa vừa chiếm 52.6%, biệt hóa thấp chiếm 25.5% so với nghiên 

cứu của chúng tôi nhóm biệt hóa vừa của chúng tôi cao hơn.  

Nghiên cứu Lê Đình Doanh [114] chỉ chia ra làm hai mức độ biệt hóa 

là biệt hóa cao và vừa chiếm 75.6% và nhóm biệt hóa thấp chiếm 24.4%. 

Nghiên cứu Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] biệt hóa cao chiếm 20.2%, 

biệt hóa vừa chiếm 74.7% và kém biệt hóa chiếm 5.1% cũng gần tương đồng 

với nghiên cứu của chúng tôi.  
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Tác giả Hogan J (2014) [116] nghiên cứu về mức độ biệt hóa; nhóm 

biệt hóa cao chiếm 20.5%, nhóm biệt hóa vừa chiếm 65.9% và nhóm kém 

biệt hóa chiếm 13.6%, cũng gần tương đương với nghiên cứu của chúng tôi.  

Nghiên cứu Mehrdad Payandeh (2016) [115] độ biệt hóa có 6.9% bệnh 

nhân độ biệt hóa thấp, 24.1% bệnh nhân độ biệt hóa vừa và 69% độ biệt hóa 

cao, cũng tương tự như nghiên cứu của chúng tôi. 

Tác giả Aspinall Sherrie (2015) [117] 93.7% là ung thư biểu mô tuyến 

và 6.3% ung thư biểu mô tuyến nhầy; nhóm biệt hóa cao chiếm 15.2%, nhóm 

biệt hóa vừa chiếm 70.4% và nhóm kém biệt hóa chiếm 17.8% so với nghiên 

cứu của chúng tôi nhóm biệt hóa vừa cao hơn.  

Bệnh nhân UTĐT giải phẫu bệnh vi thể ung thư  biểu mô tuyến chiếm ưu 

thế hơn nhóm ung thư biểu mô tuyến nhầy và các loại khác. 

4.1.5. Mức độ xấm lấn u 

 Trong nghiên cứu của chúng tôi có 4 bệnh nhân (3.8%) xâm lấn đến 

lớp cơ T2, 46 bệnh nhân (43.8%), xâm lấn đến thanh tới thanh mạc T3, 56 

bệnh nhân (52.8%), thâm nhiễm bề mặt của thanh mạc (T4a) hoặc u thâm 

nhiễm qua thanh mạc và xâm lấn tổ chức xung quanh đại tràng (T4b). Đối 

tượng bệnh nhân là ung thư đại tràng giai đoạn III, nên phần lớn bệnh nhân 

được chẩn đoán là T3- 4 chiếm tỷ rất cao, tỷ lệ T2 thấp và không có bệnh 

nhân nào u xâm lấn lớp niêm mạc và dưới niêm mạc. 87.7% bệnh nhân được 

chẩn đoán là xâm lấn vào thành đại tràng và tổ chức xung quang đại tràng nên 

tất cả các bệnh nhân này điều được phẫu thuật triệt căn, với 3.8% nhóm bệnh 

nhân T4b phẫu thuật cắt u rộng và phần cơ quan tổ chức u xâm lấn. Tuy 

nhiên nhóm bệnh nhân này tính triệt căn vi thể rất khó thực hiện được thường 

bỏ sót tổn thương nên nhóm bệnh nhân này thường có tiên lượng xấu hơn 

nhóm bệnh nhân không có u xâm lấn ra tổ chức xung quanh.  
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Nghiên cứu Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] nhóm bệnh nhân T2 

chiếm 9.2%, nhóm bệnh nhân T3 chiếm 36.7% và nhóm T4 chiếm 54.1% 

cũng tương tự như nghiên cứu của chúng tôi. 

Theo nghiên cứu Shah A (2016) [8] thực hiện trên 20.898 bệnh nhân là 

phân tích gộp từ 5 thử nghiệm lâm sàng khác nhau; mức độ xâm lấn u nhóm 

bệnh nhân T1- T2 chiếm tỷ lệ 12% nhóm bệnh nhân T3 chiếm tỷ lệ 77% và 

nhóm bệnh nhân T4 chiếm tỷ lệ là 11%. Nghiên cứu nhóm này bệnh nhân T3 

cao hơn trong nghiên cứu của chúng tôi vì nghiên cứu của chúng tôi chỉ đơn 

thuần là giai đoạn III. 

Nghiên cứu của Aspinall Sherrie (2015) [117] nhóm bệnh nhân T1 

chiếm 4.6%, nhóm bệnh nhân T2 chiếm 10.5%, nhóm bệnh nhân T3 chiếm 

78.3% và nhóm T4 chiếm 6.6%. Nhóm bệnh nhân T3 trong nghiên cứu của 

chúng tôi thấp hơn so hai tác giả, nhóm bệnh nhân T4 của chúng tôi cao hơn 

so hai nghiên cứu trên do nghiên cứu của chúng tôi chỉ có giai đoạn III. 

 Nghiên cứu của Andre T (2009) [11] nhóm bệnh nhân T2 chiếm 4.5%, 

nhóm bệnh nhân T3 chiếm 76% và nhóm bệnh nhân T4 chiếm 19%.  

Nghiên cứu Hogan J (2014)[116] trên 435 bệnh nhân UTĐT giai đoạn 

II, III nhóm bệnh nhân xâm lấn từ lớp cơ đến thanh mạc và vượt qua thanh 

mạc; T1, T2,T3,T4 tương ứng chiếm tỷ lệ là 3.9%, 12.9%, 68.1% và 15.1%. 

So với nghiên cứu của chúng tôi nhóm T3 và T4 tỷ lệ như nhau nhưng nhóm 

T2 nhỉnh hơn một chút. 

 Các tác giả nước ngoài nhóm bệnh nhân T4 chiếm tỷ rất thấp, như vậy 

ý thức của người dân đi khám và phát hiện ở giai đoạn sớm hơn so với nghiên 

của chúng tôi và các tác giả trong nước. 

Tại sao lại đánh giá mức độ xâm lấn u và xác định chính xác mức độ 

xâm lấn của u, câu hỏi đặt ra để xác định kế hoạch điều trị bổ trợ cho bệnh 

nhân ung thư đại tràng đã phẫu thuật triệt căn, kích thước u càng lớn tiên lượng 
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càng xấu ảnh hưởng đến thời gian sống không bệnh cũng như thời gian sống 

toàn bộ. Với nhóm bệnh nhân T1- T2 u xâm lấn đến lớp cơ tiên lượng tốt hơn 

nhóm bệnh nhân T3 u xâm lân tới thanh mạc và nhóm bệnh nhân T4 xâm qua 

thanh mạc và di căn xung quanh đại tràng có yếu tố tiên lượng kém nhất. 

4.1.6. Di căn hạch 

Di căn hạch vùng có liên quan đến tình trạng xâm lấn u tại chỗ và độ 

biệt hóa của tế bào u. Đồng thời số hạch di căn là yếu tố tiên lượng quan trọng 

nhất ảnh hưởng trực tiếp đến sống thêm toàn bộ cũng như sống thêm không 

bệnh của ung thư đại tràng giai đoạn III sau phẫu thuật triệt căn.  

Hiện nay trên thế giới đã có rất nhiều nghiên cứu đánh giá mức độ di 

căn hạch, số lượng hạch vét trong phẫu thuật và mối liên hệ của nó với kết 

quả điều trị.  

Theo AJCC và CAP khuyến cáo số lượng hạch vét tối thiểu cần phải 

vét đạt được 12 hạch mới đảm bảo chính xác giai đoạn di căn [16].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ di căn từ 1 hạch chiếm 42.5% 

nhóm từ 2- 3 hạch chiếm 33%, nhóm từ 4- 6 hạch chiếm tỷ lệ 17% và nhóm 

trên 7 hạch chiếm tỷ lệ 7.5%. 

Các tác giả trong nước Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] tỷ lệ di 

căn hạch từ 1- 3 hạch (N1) chiếm 76.5% và tỷ lệ di căn hạch nhóm N2 chiếm 

23.5%, nghiên cứu của Nguyễn Thị Thu Hường [106] nhóm hạch N1 cao hơn 

nghiên cứu của chúng tôi.  

Nguyễn Thanh Tâm (2010) [113] nghiên cứu tổn thương hạch với 

UTĐT phẫu thuật triệt căn công bố tỷ lệ di căn hạch từ 1- 3 hạch chiếm 

54.5% và nhóm lớn hơn 4 hạch chiếm tỷ lệ 45.5% cũng tương đồng với 

nghiên cứu của chúng tôi.  

Nghiên cứu của Diana Sarfati (2009) [118] trên 589 bệnh nhân; nhóm 

di căn từ 1- 2 hạch chiếm tỷ lệ 10%, nhóm di căn từ 3- 4 hạch chiếm tỷ lệ 
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13.4%, nhóm di căn từ 5- 6 hạch chiếm tỷ lệ 18.9%, nhóm di căn từ 7- 8 hạch 

chiếm 27% và nhóm di căn từ 9- 10 hạch chiếm 30.7%. Trong nghiên cứu 

của chúng tôi; nhóm hạch di căn từ 1- 3 hạch và nhóm di căn 4- 6 hạch cao 

hơn nghiên cứu của Sarfati, nhưng nhóm di căn trên 7 hạch của  tác giả 

Sarfati lại cao hơn nghiên cứu của chúng tôi rất nhiều. Trong nghiên cứu về 

mức độ di căn hạch tác giả đánh giá nhóm hạch di căn từ 9- 10 hạch tỷ lệ tái 

phát rất cao. 

 Nghiên cứu Tsai (2016) [107] châu Á thực hiện 213 bệnh nhân UTĐT 

giai đoạn III đã phẫu thuật triệt căn với số hạch vét tổi thiểu là ít nhất 12 hạch 

trong đó tỷ lệ bệnh nhân di căn hạch nhóm N1chiếm 60.1% và di căn nhóm 

N2 chiếm tỷ lệ 39.9%. Nhóm hạch di căn N2 của chúng tôi cao hơn. 

Nghiên cứu của Gill S (2011) [4] nghiên cứu trên 1.109 bệnh nhân 

UTĐT giai đoạn II và giai đoạn III, nhóm không có hạch di căn là 17.5%, tỷ 

lệ di căn hạch ở nhóm từ di căn 1- 3 hạch chiếm 60.3%, từ 4- 10 hạch chiếm 

19.7% và nhóm trên di căn 10 hạch chiếm 2.6%. Nhóm hạch từ 1- 3 hạch cao 

hơn trong nghiên cứu của chúng tôi, nhưng nhóm từ 4- 6 hạch thì nghiên cứu 

của chúng tôi cao hơn của Gill S. Trong nghiên nghiên cứu của Gill S có cả 

giai đoạn II nên nhóm hạch di căn từ 4 đến 6 hạch thấp hơn so với nghiên cứu 

của chúng tôi.  

Nghiên cứu của Andre T (2004) [119] 1.123 bệnh nhân UTĐT giai 

đoạn II và III nhóm không di căn hạch chiếm 40.2%, nhóm N1 chiếm 44.4% 

và nhóm N2 chiếm 15.7% trong nghiên cứu của Andre T, UTĐT giai đoạn II 

và III nên nhóm di căn hạch N2 của chúng tôi cao hơn của tác giả vì nghiên 

cứu của chúng tôi thực hiện bệnh nhân UTĐT giai đoạn III. 

Nghiên cứu của Gill S(2004) [4] vai trò của điều trị hóa chất bổ mang 

lại lợi ích một cách rất khác biệt thời gian sống thêm không bệnh cũng như 

thời gian sống thêm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân có di căn hạch, và có sự rất 

khác nhau giữa tình trạng di căn hạch giữa các nhóm bệnh nhân. Thời gian 
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sống thêm 5 năm không bệnh; nhóm hạch không di căn HR=0.831, nhóm từ 1- 

4 hạch di căn có HR=0.605, nhóm có trên 5 hạch di căn có HR=0.601. Thời 

gian sống thêm toàn bộ 5 năm nhóm khi; không có hạch di căn có  

HR= 0.855, nhóm từ 1- 4 hạch có HR= 0.662, nhóm bằng và nhóm trên 5 

hạch có HR=0.654.  

Chúng tôi nghĩ rằng sở dĩ có sự khác nhau giữa các nghiên cứu là do số 

lượng hạch di căn phụ thuộc vào rất nhiều vào số lượng hạch được phẫu tích 

và kiểm tra giả phẫu bệnh sau phẫu thuật. Hạch di căn trong UTĐT thường có 

kích thước nhỏ hơn 5mm, khó phát hiện bằng mắt thường, chính vì thế giải 

phẫu bệnh đóng vai  trò phải cẩn thận kiểm tra hạch một cách đầy đủ nhất và 

phẫu thuật viên phải lấy tối thiểu 12 hạch [5]. Phân loại UICC TNM 2017 di 

căn hạch được chia thành nhiều mức nhỏ hơn để  đánh giá về tiên lượng sống 

thêm, trong nhóm N1 chia ra; N1a, N1b nhóm hạch N2 cũng chia ra; N2a và 

N2b, qua đó tiên lượng được mức độ tái phát và di căn xa.  

Nghiên cứu Pollett S (2008) [120] bệnh nhân UTĐT giai đoạn III có 

nhóm hạch di căn N1c chiếm tỷ lệ 15% di căn nốt mạc treo ruột. Theo dõi 

thời gian sống thêm kết quả cho thấy tổn thương dạng nốt có tiên lượng xấu 

hơn so với giai đoạn TN(+)M0 giai đoạn IIIc nhưng lại tốt hơn giai đoạn IV 

có di căn xa.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi không có di căn hạch N1c cũng ảnh 

hưởng kết quả thời gian sống thêm. 

Nghiên cứu của Andre T và nhóm tác giả khác đã đặt ra câu hỏi, tại sao  

nhóm bệnh nhân tỷ lệ hạch không di căn vẫn có tái phát ? Các nhà giải phẫu 

bệnh đã tìm ra câu trả lời cho câu hỏi này. Đó là tình trạng di căn hạch vi thể; 

tình trạng di căn hạch di căn vi thể là gì; đó là nhóm tế bào u độc lập, hoặc 

một chùm nhóm tế bào u có kích thước đường kính lớn nhất <= 0.2mm, 
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nhưng lớn hơn 0.02mm, được phát hiện bằng nhuộn hóa mô miễn dịch hoặc 

là dùng kỹ thuật RT- PCR.  

4.1.7. Tương quan xâm lấn u và mức độ di căn hạch 

Mức độ xâm lấn thành đại tràng là yếu tố ảnh hưởng trực tiếp tới mức 

độ di căn hạch, kích thước u càng lớn tỷ lệ căn hạch càng cao.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi 100% bệnh nhân u xâm lấn tới lớp cơ 

thì mức độ di căn hạch chỉ là dưới 3 hạch, nhưng khi u xâm lấn qua lớp thanh 

mạc mức độ di căn trên 4 hạch chiếm 24.5%, tỷ lệ di căn hạch tăng dần theo 

mức độ xâm lấn u. Mức độ xâm lấn u tỷ lệ thuận với mức độ di căn hạch, sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê p= 0.857. 

Nghiên cứu của Nguyễn Thanh Tâm (2010) [113] tình trạng di căn 

hạch tỷ lệ thuận với mức xâm lấn từ trong ra ngoài, tỷ lệ di căn hạch lần lượt 

theo mức xâm lấn; T2 chiếm 16.7%, T3 chiếm 27.8%, T4 chiếm 63.8%, tác 

giả cũng nhận định tỷ lệ di căn hạch tăng dần theo mức độ xâm lấ của khối u, 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0.05. 

Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] tất cả bệnh nhân 

có u xâm lấn lớp cơ di căn dưới 4 hạch, nhưng u vượt quá lớp cơ xâm lấn 

thanh mạc và tổ chức xung quanh thì 25.8% bệnh nhân di căn trên 4 hạch, sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê  p= 0.024. 

Nghiên cứu Gill S (2004) [4] trên 3.302 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II 

và III phân tích yếu tố tiên lượng tác giả có nhận xét; tình trạng di căn hạch 

ảnh hưởng trực tiếp đến thời gian sống thêm không bệnh; nhóm có căn di căn 

từ 1- 4 hạch HR=2.11 (1.78, 2.51 95% Cl p< 0,0001) có thời gian thêm toàn 

bộ cũng như thời gian sống thêm không bệnh dài hơn nhóm bệnh nhân có 

trên 5 hạch di căn hoặc nhiều hạch di căn  hơn HR= 4.23 (3.43, 5.20). Sự xâm 

lấn u và độ biệt hóa là 2 yếu tố ảnh hưởng đến tiên lượng thời gian sống thêm 

không bệnh cũng như thời gian sống thêm toàn bộ; nhóm T1- T2 có yếu tố 
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tiên lượng tốt với HR=1.0, nhóm T3 với HR= 1.21 (0.87, 1.68, P= 0.2545), 

nhóm T4 với HR=1.81 (1.22, 2.70, P<0033). Tác giả kết luận; đánh giá thời 

gian sống thêm 5 năm không bệnh tương quan giữa tình trạng di căn hạch và 

mức độ xâm lấn u: nhóm không di căn hạch, tình trạng u chưa xâm lấn.  

Nghiên cứu Wolmark N (1984) [109] tác giả định nghĩa C1 u xâm lấn 

đến lớp cơ, C2 xâm lấn thanh mạc và thanh mạc. Có mối liên quan xâm lấn u 

và tình trạng di căn hạch, khi có 1 hạch di căn 27%  gặp ở C1 so với 28% của 

C2, khi có 5 hạch di căn chỉ gặp 15% ở C1 nhưng lên tới 30% ở C2. 

Nghiên cứu Wolmark N (1986) [121] mối liên quan mức độ xâm lấn u 

và số hạch di căn; so sánh giữa 2 nhóm 1- 4 hạch và nhóm trên 4 hạch, khi số 

hạch di căn trên 4 thì mức độ xâm lấn sẽ gấp 2.5 lần so với nhóm khi di căn 

từ 1-4 hạch cũng đồng nghĩa bệnh nhân tử vong cao hơn gấp 2.5 lần.  

Nghiên cứu Chan Wook (may 26, 2017) [122] tình trạng hạch di căn 

lan rộng ở 1.984 bệnh nhân ung thư đại trực tràng giai đoạn III chia ra 2 

nhóm; Nhóm có tình trạng di căn hạch lan rộng và nhóm không có tình trạng 

di căn hạch lan rộng. Nhóm có tình trạng di căn hạch lan rộng chiếm tỷ lệ là 

43.8%. Giai đoạn IIIA là 22.5%, giai đoạn IIIB là 41.1% và 73.5% là giai 

đoạn IIIC. Như vậy khi tình trạng hạch di căn lan rộng thì phần lớn bệnh khi 

chẩn đoán đã là giai đoạn IIIC. Có mối liên quan giữa tình trạng di căn hạch 

và xâm lấn u và hay gặp ở người trẻ tuổi.   

Đánh giá thời gian sống thêm 5 năm không bệnh tương quan giữa tình 

trạng di căn hạch và mức độ xâm lấn u. Di căn hạch và  xâm lấn u là hai yếu 

tố tiên lượng độc lập. 

4.1.8. Mối tương quan tình trạng di căn hạch và độ biệt hóa 

Đánh giá mối tương quan tương quan tình trạng di căn hạch và độ biệt 

hóa ảnh hưởng trực tiếp tới thời gian sống thêm không bệnh cũng như sống 

thêm toàn bộ. Trong nghiên cứu của chúng tôi; nhóm di căn 1 hạch ở độ biệt 
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hóa thấp và vừa tỷ lệ di căn hạch chiếm là 73.3% so nhóm độ biệt hóa cao 

chiếm là 26.7%, nhóm di căn 2- 3hạch ở mức độ biệt hóa vừa và cao chiếm 

tỷ lệ là 74.3% so với nhóm biệt hóa cao là 25.7%, nhóm di căn từ 4- 6 hạch 

ở mức độ biệt hóa thấp và vừa chiếm là 72.2% so nhóm biệt hóa cao là 

27.8%, cũng tương tự như thế ở nhóm có độ biệt hóa thấp và vừa di căn 7 

hạch là 62.5% so với độ biệt hóa cao là 37.5%. Như vậy nhóm bệnh nhân có 

độ biệt hóa thấp và vừa có mức độ di căn hạch cao và nhóm bệnh nhân có 

độ biệt hóa cao mức độ di căn hạch thấp, có tiên lượng tốt hơn.  

Nghiên cứu Gill S [4] (2004) đánh giá yếu tố tiên lượng thời gian sống 

thêm không bệnh bệnh nhân UTĐT giai đoạn II, III; có 3 yếu tố ảnh trực tiếp 

là tình trạng di căn hạch (nhóm không di căn hạch so với nhóm di căn từ 1- 4 

hạch và nhóm trên 5 hạch), sự xâm lấn u (nhóm T1- T2 và T3 và T4) và độ 

biệt hóa (biệt hóa thấp và biệt hóa cao), đây là 3 yếu tố tiên lượng độc lập ảnh 

hưởng đến thời gian sống thêm. Giới và tuổi cũng ảnh hưởng đến thời gian 

sống toàn bộ (với p>0.20). Lợi ích của điều trị hóa chất bổ trợ phụ thuộc chủ 

yếu vào vào 3 yếu tố là tình trạng xâm lấn u, di căn hạch và độ biệt hóa tế 

bào. HR giảm kéo dài thời gian sống thêm tỷ lệ di căn hạch càng cao thì tỷ lệ 

nghịch với thời gian sống thêm càng ngắn và có liên quan trực tiếp độ biệt 

hóa tế bào. 

Mục tiêu của Gill S; so sánh thời gian STKB của độ biệt hóa tế bào có 

ảnh hưởng đến thời gian sống thêm không bệnh; Với nhóm di căn từ 1 đến 4 

hạch được chia ra làm hai nhóm: Nhóm có độ biệt hóa thấp so với nhóm có 

độ biệt hóa cao 5 năm STKB tương ứng là; T1- T2  (81%), T3 (38%), T4   

(23%) so với T1- T2 (76%), T3 (62%), T4(51%). Nhóm có trên 5 hạch di căn 

tương ứng; T1- T2 (42%), T3 (22%), T4 (12%) so với T1- T2 (58%), T3 

(39%), T4 (26%). Tác giả kết luận có mối tương quan chặt chẽ giữa yếu tố di 
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căn hạch và mức độ xâm lấn u ảnh hưởng trực tiếp đến thời gian sống thêm 5 

năm không bệnh cũng tương tự như nghiên cứu của chúng tôi. 

4.1.9. Giai đoạn bệnh 

Giai đoạn bệnh có vai trò rất quan trọng trong tiên lượng bệnh, quyết 

định thời gian sống thêm không bệnh cũng toàn bộ của bệnh nhân. 106 bệnh 

nhân trong nghiên cứu của chúng tôi; giai đoạn IIIA có 46 bệnh nhân chiếm 

43.4%, giai đoạn IIIB có 39 bệnh nhân chiếm 36.8% và giai đoạn IIIC có 21 

bệnh nhân chiếm 19.8%. 

Nghiên cứu Frederick L(2002) [123] trên 50.042 bệnh nhân được 

chuẩn đoán UTĐT giai đoạn III; giai đoạn IIIA chiếm 10.7%, giai đoạn IIIB 

chiếm 60.5% và giai đoạn IIIC chiếm 28.8% so với nghiên cứu của chúng tôi 

tỷ lệ IIIA cao hơn nhưng giai đoạn IIIB lại thấp hơn. 

Nghiên cứu Merkel S (2001) [124] UTĐT giai đoạn IIIA chiếm 10.4%, 

giai đoạn IIIB chiếm 50.0% và giai đoạn IIIB chiếm 39.6% 

 Nghiên cứu của Hyeong Joon (2011) [125] giai đoạn IIIA chiếm 8.7%, 

giai đoạn IIIB chiếm 72.5% và giai đoạn IIIB chiếm 18.8%. Giai đoạn IIIB 

cao hơn của chúng tôi nhưng giai đoạn IIIA và IIIB lại thấp hơn nghiên cứu 

của chúng tôi. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi giai đoạn IIIA và giai đoạn IIIB cao 

hơn các nghiên cứu của tác giả nước ngoài nên tiên lượng tốt hơn.  

4.2. Đánh giá kết quả điều trị 

4.2.1. Phương pháp điều trị 

Phẫu thuật  

Đối với UTĐT phẫu thuật là phương pháp điều trị cơ bản. Phẫu thuật 

triệt căn trong ung thư đại tràng đòi hỏi phải lấy toàn bộ mạc treo đại tràng 

tương ứng chẩn đoán với mạch máu nuôi dưỡng tới tận gốc. Tại thời điểm 
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chẩn đoán với ung thư đại tràng giai đoạn sớm u tại chỗ chỉ phẫu thuật triệt 

căn cũng chữa khỏi bệnh.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi 106 bệnh nhân ung thư đại tràng di 

căn hạch đều được phẫu thuật triệt căn, trong đó phẫu thuật cắt nửa đại 

tràng phải vét hạch chiếm 52.9%, phẫu thuật cắt nửa đại tràng trái vét 

hạch chiếm 47.1%. 

Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thu Hường (2011) [106] cắt nửa ĐT phải 

chiếm 44.9%, cắt ĐT trái chiếm 21.3%, ĐT sigma chiếm 28.7%, ĐT ngang 

4.4%, 0.7% cắt toàn bộ ĐT.  

Trần Thắng (2012) [105] phẫu thuật cắt ĐT phải chiếm 44.5%, cắt ĐT 

trái 29.2%, ĐT ngang và sigma 21.8% và cắt ĐT toàn bộ 1.5%. 

Nghiên cứu của Shah A (2016)[8](phẫu thuật cắt nửa ĐT phải chiếm 

46%, cắt ĐT trái 37%, cắt ĐT ngang 18%, cắt ĐT sigma 14%.  

Nghiên cứu Nguyễn Thanh Tâm(2010) [113] phẫu thuật cắt ĐT phải 

chiếm 39.3%, cắt ĐT trái 21.3%, cắt ĐT ngang 10.2%, cắt ĐT sigma 18%.  

Trong các nghiên cứu chủ yếu là cắt nửa ĐT. Nghiên cứu của chúng tôi 

chiếm 70.2%, Nguyễn Thị Thu Thu Hường [106] 66.2%, nghiên cứu của 

Trần Thắng (2012) [105] 73.7%, Nguyễn Thanh Tâm [113] 60.6%.  

Phẫu thuật trong UTĐT là cắt nửa đại tràng và nạo vét hạch rộng rãi 

theo quan điểm của châu Âu và Mỹ. 

- Hóa chất.  

Mặc dù 75.8% bệnh nhân UTĐT mới chẩn đoán phẫu thuật triệt căn 

đơn thuần có thể điều trị khỏi nhưng 40% trong số đó phát triển di căn do 

những ổ vi di căn không phát hiện được tại thời điểm chẩn đoán. Mục đích 

của điều trị hóa chất bổ trợ là tiêu diệt nốt những tế bào ung thư còn sót lại và 

giảm nguy cơ tái phát. Hóa chất sau phẫu thuật với UTĐT giai đoạn II còn rất 

nhiều tranh cãi chỉ được áp dụng với những bệnh nhân có nguy cơ cao, với 
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giai đọan III hóa chất bổ trợ đã chứng minh kéo dài thời gian sống thêm 

(Lombardi L (2010) [126]. Lợi ích của điều trị hóa chất bổ trợ với UTĐT giai 

đoạn III sau phẫu thuật triệt căn đã được chứng minh qua rất nhiều nghiên 

cứu trên thế giới. Hiệp hội ung thư đường tiêu hóa (Gastrointestinal Cancer 

Disease Site Group, DSG) khuyến cáo tất cả những bệnh nhân UTĐT giai 

đoạn III nên bắt đầu trị hóa chất trong vòng 6 đến 8 tuần sau phẫu thuật [127]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi tất cả bệnh nhân sau phẫu thuật triệt căn đều 

điều trị phác đồ FOLFOX4 từ tuần thứ 6 đến tuần thứ 8. Phần lớn bệnh nhân 

của chúng tôi điều trị đủ 6 chu kỳ trong 6 tháng chiếm 92.5% và 7.5% bệnh 

nhân điều trị dừng lại ở chu kỳ 4 và chu kỳ 5, các bệnh nhân hạ bạch cầu chủ 

yếu ở độ 1 và tự phục hồi trong quá trình bệnh nhân nghỉ giữa 2 chu kỳ điều 

trị, những bệnh nhân bỏ dở dưới 4 chu kỳ chúng tôi loại ra khỏi nghiên cứu vì 

nó ảnh hưởng đến kết quả điều trị hoặc những bệnh nhân nghỉ quá dài do tác 

dụng phụ bạch cầu hạ chúng tôi cũng không đưa vào trong nghiên cứu.  

Nguyễn Thị ThuThu Hường [106] có 90.4% bệnh nhân dùng đủ chu kỳ.  

Trần Thắng (2012) [105] 95.6% bệnh nhân đủ liệu trình.  

Andre T (2004) [119] 23.5% bệnh nhân không hoàn thành chu kỳ theo 

kế hoạch điều trị. 

4.2.2. Kết quả điều trị 

Thời gian theo dõi trung bình của nhóm nghiên cứu là 59.2 tháng. 

Nghiên cứu 106 bệnh nhân, chúng tôi đã tiến hành thu thập thông tin theo dõi 

được đến kết thúc nghiên cứu 104 bệnh nhân (97.2%), 03 bệnh nhân (2.8%) 

theo dõi hơn 30 tháng thì không thể liên hệ được do bệnh nhân không đến 

khám, thay đổi chỗ ở và số điện thoại. Thu thập thông tin về thời gian sống 

thêm của bệnh nhân ung thư là công việc đòi hỏi nhiều thời gian và công sức, 

vì không phải tất cả bệnh nhân sau khi điều trị xong ra viện đều có điều kiện 

đi khám định kỳ tại bệnh viện K, do điều kiện kinh tế, do không thể chuyến 
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được bảo hiểm y tế.... Tình trạng mất thông tin về bệnh nhân trên hồ sơ bệnh 

án khám lại thường xảy ra. Do vậy nghiên cứu về thời gian sống thêm bên 

cạnh dựa vào thu thập thông tin qua khám định kỳ, chúng tôi còn thu thập 

thông tin qua điện thoại, gửi thư điền vào mẫu có sẵn.  

So với thời gian theo dõi trung bình của một số nghiên cứu như Joon J 

H. (37 tháng), Andre T. (37.9 tháng), Kuebler (42.5 tháng), Haller DG. (55 

tháng)[11-125-128]. 

Tỉ lệ và thời gian theo dõi của chúng tôi đủ để đánh giá kết quả điều trị 

cho nhóm nghiên cứu. Kết quả điều trị qua theo dõi 59.2 tháng, số bệnh 

nhân còn sống không bệnh là 78 chiếm 73.6% và 28 bệnh nhân tái phát, di 

căn chiếm 26.4%. Trong số bệnh nhân tái phát, di căn thì vị trí xuất hiện 

đầu tiên gặp nhiều nhất là gan chiếm 39.3%, trong nhóm bệnh nhân này có 

khoảng 15% bệnh nhân tái phát tại một ổ có khả năng phẫu thuật lấy nhân 

di căn sau đó tiếp tục điều trị hóa chất. Hóa trị được sử dụng cho nhóm 

bệnh nhân tái phát là hóa chất có Irinotecan kết hợp với 5FU có thể sử 

dụng phác đồ Folfiri hay Xeliri hoặc điều trị Capicitabine đơn thuần. Nếu 

bệnh nhân có điều kiện kinh tế được sử dụng hóa trị kết hợp điều trị đích như 

Cetuximab hoặc/ và Bevacizumab, đánh giá đáp ứng sau mỗi 3 chu kỳ điều 

trị (2 tháng), với nhóm bệnh nhân có đáp ứng với hóa chất thì tiếp tục điều 

trị, với nhóm không có đáp ứng với hóa chất (có chứa Irinotecan) thể trạng 

còn tốt có thể sử dụng lại hóa chất phác đồ có chứa Oxaliplatin, nhóm thể 

trạng yếu thì chuyển sang điều trị chăm sóc giảm nhẹ và theo dõi tình trạng 

sống thêm.  

Theo Andre T., tỉ lệ tái phát, di căn của UTĐT giai đoạn II nguy cơ cao, 

III sau hóa trị phác đồ FOLFOX là 21.1%, phác dồ FU/FA là 26.1% [11]. 

Joon J H, nghiên cứu 82 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II, III hóa trị phác đồ 

FOLFOX4 và FOLFOX6, kết quả 17.1% tái phát di căn, trong đó di căn gan 
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chiếm đa số 21.4% trường hợp tái phát di căn [125]. 

Trong các vị trí di căn thì gan là thường gặp nhất, kế đến là phổi, điều 

này có thể giải thích hệ thống dẫn lưu mạch máu từ tĩnh mạch cửa đến gan 

chiếm ưu thế. Phần lớn các tế bào ung thư theo tĩnh mạch cửa về gan, các tế 

bào ung thư sẽ bị giữ lại gan, còn số ích các tế bào ung thư đến các nơi khác 

[129-131]. 

4.2.3. Đánh giá thời gian sống thêm 

Nghiên cứu hóa trị bổ trợ UTĐT, một trong những tiêu chí quan trọng 

nhất đánh giá hiệu quả điều trị bệnh ung thư là sự nghiên cứu về thời gian 

sống thêm toàn bộ cũng như không bệnh sau điều trị.  

Trong nghiên cứu này chúng tôi sử dụng 2 thuật ngữ là thời gian sống 

thêm toàn bộ (STTB), thời gian sống thêm không bệnh (STKB) và phân tích 

các yếu tố liên quan có ảnh hưởng đến thời gian sống thêm này. 

4.2.3.1. Thời gian sống thêm toàn bộ và không bệnh 

Trong nghiên cứu của chúng tôi thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ 

74.5%, có 12 bệnh nhân tử vong tại thời điểm 60 tháng, thời gian sống trung 

bình là 59.2 tháng, thời gian sống thêm 3 năm không bệnh đạt 73.6% số tháng 

sống trung bình là 36.9 tháng.  

Nghiên cứu Hyeong J (2011) [125] 82 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II, 

III được điều trị phác đồ FOLFOX thời gian theo dõi 37 tháng, có 14 bệnh 

nhân tái phát, thời gian sống thêm 3 năm không bệnh cho giai đoạn III là 

82.6% và thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ là 74.6%. Thời gian STTB 5 

năm cũng tương đương với nghiên cứu của chúng tôi, nhưng thời gian STKB 

3 năm cao hơn nghiên cứu của chúng tôi vì nghiên cứu của chúng tôi tất cả 

bệnh nhân đều là giai đoạn III.  

Nghiên cứu Sharif S (2008) [132] 4.738 bệnh nhân phân tích gộp hai 

nghiên cứu MOSAIC và NSABP C-07 cả hai nghiên cứu đã cho thấy vai trò 

của của Oxaliplatin trong hai phác đồ FOLFOX và FLOX đã cải thiện thời 
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gian 3 năm STKB; Kết quả nghiên cứu MOSAIC tương ứng là 78.2% so với 

72.9% như vậy nhóm điều trị phác đồ FOLFOX cao hơn nhóm FU/LV là 

5.3%, nhóm bệnh nhân điều trị phác đồ FOLFOX giảm tỷ lệ tái phát 23% với 

HR=0.77 (95% Cl 0.65- 0.91) p=0.002. Nghiên cứu của NSABP C-07; kết 

quả đánh giá thời gian 3 năm STKB giữa 2 phác đồ FLOX và FU/LV tương 

ứng là 76.1% và 71.8% sự chệnh lệch giữa thời gian năm STKB là 4.3%. 

Giảm tỷ lệ tái phát 20% ở nhóm bệnh nhân điều trị phác đồ FLOX với 

HR=0.8 (95% Cl 0.69- 0.93) p=0.0034. 

Nghiên cứu Tsai YJ (2016) [107] 213 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

đã phẫu thuật triệt căn điều trị hóa chất bổ trợ phác đồ FOLFOX từ 7 đến 12 

chu kỳ hóa chất; kết quả sống 5 năm STTB là 77.9% và 3 năm STKB là 

76,7% sự khác biệt có ý nghĩa thống kê p= 0.04 và p= 0.048. Cao hơn so với 

nghiên cứu của chúng tôi thời gian STTB và STKB. 

Nghiên cứu Andre T (2004) [119] 2.246 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

và II nguy cơ cao ở các trung tâm khác nhau (MOSAIC) đã phẫu thuật triệt 

căn được điều trị hóa chất bổ trợ phác đồ FOLFOX4 và FULV; kết quả đánh 

giá thời gian sống thêm 3 năm STKB tương ứng là 73.3% so với 67.4% 

(HR=0.80 95% Cl, 0.68- 0.93 p=0.003) và 6 năm STTB tương ứng là 72.9% 

so với 68.7% (HR=0.80 95% Cl, 0.65- 0.93 p=0.023). 

Nghiên cứu Daniel J (2007) [104] phân tích gộp trên 20.898 bệnh nhân 

UTĐT đã phẫu thuật triệt căn được điều trị hoá chất Oxalipltin kết hợp với 

5FU so với nhóm điều trị FU/LV ở 18 các thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên 

khác nhau (ACCENT); thời gian theo dõi là 8 năm. Đánh giá 3 năm STKB và 

5 năm STTB là 67% UTĐT giai đoạn III và 33% UTĐT giai đoạn II, thời 

gian tốt nhất có dự đoán STTB tại thời điểm 5 năm. Nhóm UTĐT giai đoạn II 

tỷ lệ tái phát thấp hơn nhóm giai đoạn III, 74% giai đoạn II tái phát tại thời 

điểm 3 năm (HR=1.075 của 1.458) 82% giai đoạn III (HR= 4.751 của 5.811), 
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giảm tỷ lệ tái phát 32% của giai đoạn II so với 16% của giai đoạn III. Thời 

gian 3 năm STKB và 5 năm STTB ở giai đoạn III là HR=0.92 (95% Cl, 

0.85- 0.95) giai đoạn II là HR= 0.70 (95% Cl, 0.44- 0.80). STKB tại thời 

điểm 3 năm, khi so sánh phác đồ FOLFOX4 với FU/LVtương ứng là 

78.2% so với 72.9%. Phác đồ FOLFOX4 là phác đồ chuẩn cho bệnh nhân 

UTĐT giai đoạn III. 

Van Cutsem E (2009) [79] và cộng sự nghiên cứu 3.278 bệnh nhân 

UTĐT giai đoạn II, III được chia thành 2 nhóm điều trị, nhóm điều trị 

LV/5FU2 và nhóm LV/5FU2+ Inrinotecan. Kết quả nghiên cứu theo dõi 32 

tháng ở nhóm 2.094 bệnh nhân giai đoạn III cho thấy thời gian STKB 3 năm 

tương ứng là 60.3% và 63.3% với p= 0.09, ngoài ra độc tính trên hệ tiêu hóa 

và hạ bạch cầu tăng lên ở nhóm có thêm irinotecan. Như vậy thời gian STKB, 

cũng như STTB không được cải thiện ở nhóm có thêm irinotecan so với nhóm 

chỉ có LV/5FU2 đơn thuần trên bệnh nhân UTĐT giai đoạn III. Tác giả kết 

luận Irinotecan không được xem là một hóa chất điều trị bổ trợ cho bệnh nhân 

UTĐT giai đoạn III sau phẫu thuật triệt căn. 

Allegra CJ và cộng sự (2009) [93] ở National Surgical Adjuvant Breast 

and Bowel Project – Mỹ, nghiên cứu 2.710 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II-III 

được chia thành 2 nhóm điều trị, nhóm điều trị FOLFOX6 biến đổikết hợp với 

bevacizumab và nhóm FOLFOX6 biến đổi không có bevacizumab. Kết quả 

theo dõi thời gian STKB 3 năm tương ứng 77% so với 76% (HR 0,89, 95% 

CI 0,76 - 1.04). Tuy nhiên tác dụng phụ của nhóm có bevacizumab nhiều hơn 

như cao huyết áp, biến chứng vết thương, đau, đái máu, hội chứng tay chân, 

chảy máu đường tiêu hóa, viêm tắc tĩnh mạch xảy ra. Như vậy bevacizumab 

không có hiệu quả khi kết hợp với các phác đồ hóa chất, trong điều trị bổ trợ 

UTĐT. 

Bảng 4.1: Thời gian sống thêm không bệnh và sống thêm toàn bộ 
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Tác giả 

Thời gian 
theo dõi 

(tháng) 

STKB 

3 năm(%) 

STTB 

5 năm(%) 

AndreT(2004,n=2.246) [116] 

FOLFOX4 
72 68.7 72.9 

Joon J H(2011, n=82) [122] 

FOLFOX 
37 82.6 74.6 

Tsai YJ(2016,n=213) [104] 

FOLFOX 
60.5 76,7 77.9 

Sharif S (2008, n= 4.738) [131] 
MOSAIC  FOLFOX&FU/LV 

NSABP C-07/ FLOX&FU/LV 48 

78.2 

72.9 

76.1 

71.8 

 

Daniel J (2007 n=20.898) [101] 
FOLFOX4& FU/LV  86 

78.2 

72.9 
 

Trần Thắng (2012, n=137) [105] 

FU/FA 
60.4 72.3         66.4 

Nghiên cứu của chúng tôi (2008, 
n=106) FOLFOX4 

60.2 73.6 74.5 

 

4.2.3.2. Sống thêm theo các yếu tố tiên lượng 

a. Sống thêm theo giới 

Tỷ lệ sống 5 năm toàn bộ đối với nam là 78.9% và nữ là 69.4%. Như 

vậy tỷ STTB bệnh nhân nam cao hơn so với nữ giới sự khác biệt này không 

có ý nghĩa thống kê p= 0.260. Tỷ lệ sống 3 năm STKB nam 77.2% và nữ 

69.4% sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê p= 0.363.  

Nghiên cứu Gill S (2004) [4] bệnh nhân được chia ra 2 nhóm; nhóm 

chỉ phẫu thuật triệt căn đơn thuần và nhóm phẫu thuật triệt căn kết hợp với 

hóa chất; tỷ lệ STTB 5 năm tương ứng là 65% so với 72% ở nam và 63% so 

với 70% ở nữ sự khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0.001; tỷ lệ 5 năm STKB 

54% so với 66% ở nhóm bệnh nhân nam và 57% so với 65% ở nữ, sự khác 
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biệt có ý nghĩa thống kê p<0.0033. Kết nghiên cứu của tác giả cho thấy hóa 

chất bổ trợ đã cải thiện STTB và STKB ở cả hai nhóm bệnh nhân. Tỷ lệ mắc 

ở nam cao hơn ở nữ cũng tương tự như nghiên cứu của chúng tôi. 

b. Sống thêm theo nhóm tuổi. 

STTB 5 năm nhóm bệnh nhân dưới 60 tuổi là 77.8%, nhóm bệnh nhân 

trên 60 tuổi là 79.1%, nhóm tuổi trên  60 có tiên lượng tốt hơn nhóm dưới 60, 

sự khác biệt giữa 2 nhóm tuổi này không có ý nghĩa thống kê p= 0.119. 

STKB 3 năm nhóm bệnh nhân trên 60 tuổi 71.4%, dưới 60 tuổi là 67.4%, sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p= 0.375. 

Nghiên cứu Gill S (2004) [4] bệnh nhân phẫu thuật so với phẫu thuật 

kết hợp với hóa chất ở 2 nhóm tuổi dưới 60 tuổi và trên 60 tuổi; STTB 5 năm 

tương ứng là 67% so với 74% và 62% so với 69%, với nhóm STKB là 56% 

so với 69%, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê p=0.0002 và p=0.0005. 

Nghiên cứu của Gill S tuổi là một trong yếu tố tiên lượng ảnh hưởng đến 

STTB và STKB. 

c. Sống thêm theo vị trí khối u 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ 5 năm STTB của ung thư đại 

tràng trái là 78%, đại tràng phải là 71.4% sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê p= 0.438.Tỷ lệ 3 năm STKB ung thư đại tràng trái là 76%, đại tràng phải 

là 71.4%, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê, p= 0.594. 

 Nghiên cứu của Trần Thắng tỷ lệ STTB và STKB của ung thư đại tràng 

trái 64.9% và đại tràng phải 62.9% cũng không có sự khác biệt p= 0.824 [108].   

Nghiên cứu tại Mỹ cho thấy ung thư đại tràng phải có tiên lượng xấu 

hơn ung thư đại tràng trái, một số nghiên cứu khác lại cho thấy vị trí của khối 

của đại tràng không ảnh đến kết quả điều trị [133]. 
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 Nghiên cứu của Gill S [5] cho thấy; ung thư đại tràng trái và ung thư 

đại phải thời gian 5 năm STTB là 72% và 71% p= 0.004, 5 năm STKB là 

65% và 67%, p= 0.0002.  

Như vậy nghiên cứu của các tác giả trong nước và các tác giả nước 

ngoài không có sự khác biệt về sống thêm vị trí khối u ở đại tràng. 

d. Sống thêm theo tình trạng xâm lấn u  

Tình trạng xâm lấn u là một trong 3 yếu tố tiên lượng độc lập liên quan 

đến thời gian sống thêm của bệnh nhân. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi; thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ ở 

nhóm T2, T3, T4a và T4b tương ứng là: 100%, 86.9%, 73.2% và 50.1%, với 

(p=0.112). Thời gian sống thêm 3 năm không bệnh nhóm ở T2, T3, T4a và 

T4b tương ứng là: 100%, 82.6%, 67.3% và 50.1% (p=0.130). Xâm lấn u càng 

sâu thì tiên lượng càng kém. 

Nghiên cứu của Gill S (2004) [4] sự xâm lấn của khối u ảnh hưởng đến 

thời gian sống thêm 5 năm toàn bộ ở nhóm bệnh nhân T1- T2 là 82% nhóm 

bệnh nhân T3 là 71% và nhóm T4 là 64%. Có mối liên quan giữa xâm lấn u, 

điều trị và thời gian sống thêm, điều trị hóa chất bổ trợ cải thiện một cách 

đáng kể thời gian sống thêm ở nhóm bệnh T3 và T4 .  

Nghiên cứu của Shah  A (2016) [8] thời gian sống 5 năm toàn bộ bị 

ảnh hưởng trực tiếp mức độ xâm lấn của khối u, khi khối xâm lấn ra khỏi 

thanh mạch và ra các tạng xung quanh đại tràng tỷ lệ thời gian sống thêm 5 

năm toàn bộ giảm, với nhóm T1- T2 giai đoạn sớm tỷ lệ tái phát rất thấp. 

Nghiên cứu Willet CG (1999) trên 152 bệnh nhân ung thư đại tràng giai 

đoạn 2, giai đoạn 3 có tình trạng T4. Kết quả thời gian sống thêm không bệnh 

10 năm của nhóm bệnh nhân còn tồn dư khác biệt so với  nhóm bệnh nhân lấy 

được u triệt căn, không di căn hạch và nhóm có di căn hạch với tỷ lệ theo thứ 

tự 19% so với 88% và 58% [134].  
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Trong nghiên cứu điều trị bổ trợ ung thư đại tràng giai đoạn III đã phẫu 

thuật triệt căn. Các nghiên cứu trên chỉ ra rằng nhóm bệnh nhân chưa xâm lấn 

tới thanh mạc (T1- T2) thời gian sống thêm tốt hơn so với nhóm xâm lấn đến 

thanh mạc và qua thanh mạc (T3- T4). 

Đánh giá tình trạng  xâm lấn mạch máu, thần kinh, mạch bạch huyết, 

đã có rất nhiều nghiên cứu cho thấy rằng đó là một trong những yếu tố tiên 

lượng xấu, các bệnh nhân có các yếu tố này tỷ lệ tái phát và di căn rất cao. 

Đây là một yếu tố độc lập ảnh hưởng đến thời gian sống không bệnh cũng 

như thời gian sống thêm toàn bộ các tác giả cũng đồng nhất phải đánh giá 

tình trạng xâm lấn mạch máu bạch huyết ở tất cả các xét nghiệm giải phẫu 

bệnh các khối u thậm chí cả các polyp ác tính. 

Tình trạng tồn dư sau phẫu thuật, ở những bệnh nhân có u xâm lấn rộng 

ra tổ chức xung quanh cũng được nhiều nghiên cứu đề cập. Những tổn thương 

này thường chẩn đoán ở giai đoạn T4a, T4b, tuy nhiên chúng ta ít gặp đánh 

giá tổn thương vùng rìa khối u trong các báo cáo giải phẫu bệnh.  

Chính vì vậy mà các nhà giải phẫu bệnh đã đưa ra thuật ngữ; R0, R1, 

R2 tương đương với không còn tế bào u sót lại, còn tế bào u dạng vi thể. 

Dựa trên những báo cáo giải phẫu bệnh như vậy mà các nhà lâm sàng có 

thể đưa ra những kế hoạch điều trị tiếp theo cho bệnh nhân chính xác và 

hiệu quả hơn [135]. 

đ. Sống thêm theo tình trạng di căn hạch. 

Di căn hạch là yếu tố tiên lượng độc lập ảnh hưởng trực tiếp đến thời 

gian sống thêm không bệnh cũng như thời gian sống thêm toàn bộ, số lượng 

hạch di căn càng nhiều thì tỷ lệ nghịch với thời gian sống thêm [136-137]. 

Nghiên cứu của nhóm dự án điều trị bổ sau phẫu thuật di căn hạch ở 

bệnh nhân UTĐT và ung thư vú tại Mỹ (NSABP); kết quả đối nhóm UTĐT 

có trên 4 hạch di căn có tỷ lệ tử vong cao gấp 2 lần so nhóm bệnh nhân chỉ di 
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căn từ 1- 3 hạch [138]. 

Nghiên cứu của chúng tôi 5 năm STTB; nhóm 1 hạch là 86.7%; 2- 3 

hạch là 77.1%; 4- 6 hạch là 55.6% và ≥ 7 hạch  là 37.5% (với p= 0.005, sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê). Sống thêm 3 năm không bệnh; nhóm 1 hạch là 

82.2%, nhóm 2- 3 hạch  là 74.3%, nhóm 4- 6 hạch là 61.1% và nhóm ≥ 7 

hạch là 50%, với p= 0.023, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê.  

Nghiên cứu Gill S (2004) [4] điều trị bổ trợ UTĐT giai đoạn II, III đã 

phẫu thuật triệt căn; kết quả sống 5 năm toàn bộ nhóm bệnh nhân chưa có di 

căn hạch là 81%, nhóm di căn 1- 4 hạch là 71% và nhóm ≥ 5 hạch là 44%. 5 

năm STKB ở nhóm chưa di căn hạch là 76%, từ 1- 4 hạch là 65%, nhóm ≥ 5 

hạch là 40%. Nghiên cứu của tác giả cũng tương tự như nghiên cứu của 

chúng tôi.  

Nghiên cứu Tsikitis V. L (2009) [139] 329 bệnh nhân UTĐT giai đoạn 

III phẫu thuật triệt căn số hạch được lấy trong phẫu thuật tối thiểu 12 hạch; 

249 bệnh nhân nhóm hạch N1 và 80 bệnh nhân N2, dựa vào tỷ lệ nạo vét hạch 

chia ra làm 2 nhóm bệnh nhân; < 12 hạch so với nhóm > 12 hạch; đánh giá 5 

năm STKB tương ứng là 67.2% so với 59.7%.  

Nghiên cứu Wong KP (2011) [140] tỷ lệ hạch di căn ảnh hưởng đến 

tiên lượng bệnh nhân UTĐT giai đoạn III, nghiên cứu được thực hiện ở 533 

bệnh nhân UTĐT giai đoạn III với mục tiêu của nghiên cứu là tỷ lệ hạch di 

căn (HDC) ảnh hưởng đến thời gian sống thêm STTB và STKB ở bệnh nhân 

UTĐT giai đoạn III đã phẫu thuật triệt căn; số hạch trung bình lấy được và số 

hạch di căn trung bình tương ứng là 11 và 2, tỷ lệ hạch di căn hạch trung bình 

là 0.263 (0.03- 1), thời gian sống trung bình là 56.25 tháng: 5 năm STTB và 

STKB là 55.9% và 49.4%. Chia ra 4 nhóm với tỷ lệ hạch di căn hạch khác 

nhau là: (nhóm 1, HDC ≤ 0.125; nhóm 2, 0.15 <HDC ≥ 0.263; nhóm 3, 0.263 

<HDC ≤ 0.500 và nhóm 4 HDC> 0.500), kết quả 5 năm STTB và STKB tương 
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ứng với 4 nhóm trên là 72.8%, 63.1%, 50.0%, 39.6% (p< 0.001) và 68.5%, 

54.1%, 47.2%, 29.9% (p< 0.001). Như vậy di căn hạch là yếu tố độc lập ảnh 

hưởng tới thời gian sống thêm bệnh nhân UTĐT giai đoạn III [140]. 

Nghiên cứu Huh JW (2013) [141] đánh giá thời gian sống thêm ở bệnh 

nhân di căn hạch và di căn phúc mạc UTĐT. 1.437 bệnh nhân UTĐT giai 

đoạn II, III đã phẫu thuật triệt căn chia ra làm 4 nhóm; chưa di căn hạch và di 

căn phúc mạc (n=850), có di căn hạch (n=178), di căn phúc mạc (N= 271) và 

di căn hạch và di căn phúc mạc (n= 138), kết quả thời gian theo dõi trung 

bình là 56 tháng, 5 năm STTB tương ứng là 82%, 73%, 71%, 56% p< 0.01, 

và 5 năm STKB là 80%, 70%, 65%, 46% p< 0.001, sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê như vậy khi có di căn hạch và di căn phúc nạc là yếu tiên lượng tố 

độc lập ảnh hưởng trực tiếp đến STTB và STKB. Tác giả kết luận khi cả 2 

nhóm hạch di căn hạch và di căn phúc mạc là yếu tố dự đoán STTB và STKB 

bệnh nhân UTĐT giai đoạn II, III [141]. 

Nghiên cứu Chan Wook (may 26, 2017) [122] tình trạng di căn hạch 

lan rộng là yếu tố tiên lượng độc lập ảnh hưởng lập trực tiếp đến thời gian 

sống thêm bệnh nhân ung thư đại trực tràng giai đoạn III. 1.948 bệnh nhân 

UTĐTT giai đoạn III trong đó 43.8% có hạch di căn lan rộng, thời gian theo 

dõi trung bình là 62 (+/-) 3.4 tháng chia ra làm 2 nhóm: Nhóm có tình trạng 

hạch di căn lan rộng và nhóm không có tình trạng hạch di căn lan rộng; nhóm 

có tình trạng hạch di căn lan rộng thường gặp nhóm bệnh nhân trẻ, mức độ u 

xâm lấn cao, số hạch di căn nhiều, hạch xâm lấn qua thanh mạc và di căn vào 

mạc treo. Kết quả thời gian sống thêm theo 2 nhóm hạch, nhóm có tình trạng 

hạch di căn lan rộng so với nhóm không có tình trạng hạch di căn lan rộng. 

STKB 5 năm là 66.4% so với 80.1% với p< 0.001, IIIB 66.0% so với 80.1% 

p<0.001, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê, giai đoạn IIIA 86.3% so với 

93.4% p=0.067, IIIC 54% so với 62.3% sự khác biệt giai đoạn IIIA và IIIC 
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không có ý nghĩa thống kê. STTB 5 năm 74.8% so với 85.6% giai đoạn IIIB 

76.8% so với 84.8% p< 0.001, IIIC 64.5% so với 77.4% p< 0.034, sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê. IIIA 92.4% so với 92.6% sự khác biệt giai đoạn IIIA 

không có ý nghĩa thống kê.  

Nghiên cứu Abdulrahman MA (2017) [142] nhóm bệnh nhân có di căn 

phúc mạc (DCPM) thực hiện ở 3.807 bệnh nhân UTĐTT dựa và tình trạng 

hạch xâm lấn chia ra 2 nhóm; nhóm chưa di căn phúc mạc DCPM và nhóm 

có di căn phúc mạc DCPM, trong đó nhóm có DCPM chỉ là 565 bệnh nhân 

chiếm 14.8% khối u xấm lấn qua thanh mạc tới các cơ quan lân cận phẫu 

thuật triệt căn (p=0.001) và TNM giai đoạn muộn (p= 0.001) so với nhóm 

chưa DCPM. Kết quả khi so sánh 2 nhóm; có DCPM và chưa DCPM, STTB 

5 năm là 65% và 88% (p= 0.001), STKB 5 năm 63% và 85%. Trong số có 

DCPM ở giai đoạn IIA không điều trị hóa chất bổ trợ sau phẫu thuật so với 

nhóm có điều trị bổ trợ 5 năm STTB là 89.3% so với 50.8% (p= 0.001). Phân 

tích các yếu tố liên quan thì nhóm có DCPM là yếu tố độc lập ảnh hưởng trực 

tiếp đến thời gian STTB 5 năm với chỉ số HR=1.495 (95% Cl, 1.175- 1.961; 

p= 0.001) và STKB 5 năm HR= 1.495 (95% Cl, 1.237- 1.806; p= 0.001), vai 

trò của hóa chất bổ trợ di di căn hạch cải thiện thời gian STKB và STTB. 

e. Thời gian sống thêm theo giai đoạn    

Kết quả trong nghiên cứu của chúng tôi sống thêm 5 năm toàn bộ giai 

đoạn IIIA, giai đoạn IIIB, giai đoạn IIIC tương ứng là 84.8%, 71.8% và 57.1%,  

sự khác giữa các giai đoạn có ý nghĩa thống kê p< 0.049. STKB 3 năm toàn bộ 

giai đoạn IIIA, IIIB, IIIC tương ứng là 89.1%, 69.2% và 47.6%, sự khác biệt có 

ý nghĩa thống kê p< 0.001. Như vậy UTĐT giai đoạn IIIA có tiên lương tốt 

nhất đến giai đoạn IIIB và có tiên lượng tồi nhất là giai đoạn IIIC. 

Theo tổng kết của SEER (2012) [3] 119.363 bệnh nhân nghiên cứu 

ngẫu nhiên đa trung tâm tại Mỹ trong 10 năm về bệnh UTĐT ở các giai đoạn 

khác nhau; kết quả STTB 5 năm được đưa ra theo phân lọa của AJCC ở giai 
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đoạn IIIA là 83%, IIIB là 64%, IIIC là 44%.  

Nghiên cứu Merkel S  (2001) [124] 603 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

đã phẫu thuật triệt căn và điều trị hóa chất thời gian theo dõi trung bình 53 

tháng, thời gian sống 5 năm của UTĐT giai đoạn IIIA 81%, giai đoạn IIIB 

57.8% và giai đoạn IIIC 29.9%. 

Nghiên cứu Frederick L (2002) [50] 50.042 bệnh nhân UTĐT giai 

đoạn III có hạch di căn (National Cancer Date Base từ 1987 – 1993) được 

phẫu thuật triệt căn số hạch lấy phải ít nhất là 12 hạch, sau phẫu thuật  điều trị 

hóa chất bổ trợ phác đồ 5FU/LV ở bệnh nhân UTĐT giai đoạn III; (IIIA, 

IIIB, IIIC) kết quả đánh giá 5 năm tương ứng là  59.8%, 42.0% và  27.3%, 

với p< 0.0001. 

Bảng 4.2: Thời gian sống thêm theo từng giai đoạn 

Tác giả IIIA IIIB IIIC 

SEER  (2012, n= 119.363) [102] 83 64 44 

Merkel S(2001, n= 603) [121] FU/LV 81 57.8 29 

Frederick L(2002, n= 50.042) [47] FU/LV 59.8 42.0 27.3 

Nghiên cứu của chúng tôi (2008, n= 106) 
FOLFOX 

84.8 71.8 57.1 

 

f. Sống thêm theo độ biệt hóa tế bào 

Độ biệt hóa tế bào, xâm lấn u và tình trạng di căn hạch là 1 trong 3 yếu 

tố quan trọng ảnh hưởng đến thời gian sống thêm bệnh nhân UTĐT, nhóm  

bệnh nhân có độ kém biệt hóa và không biệt hóa thường có tiên lượng xấu 

khả năng tái phát và tử vong cao, nhóm biệt hóa cao có tiên lượng tốt nhất 

(theo GillS) [5]. Trong nghiên cứu của chúng tôi sống 5 năm STTB, độ biệt 

hóa cao 82.8%, biệt hóa vừa 71.8%, biệt hóa thấp 66.7% với (p=0.472); sống 

thêm 3 năm STKB, biệt hóa cao 75.9%, biệt hóa vừa 73.2% và kém biệt hóa 
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66.7% với (p= 0.892), sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p= 0.892). Tỷ 

lệ bệnh nhân sống thêm giảm dần theo độ mức độ biệt hóa.  

Nghiên cứu Gill S (2004) [4] cho biết, tỷ lệ sống 5 năm toàn bộ của 

nhóm; độ biệt hóa cao, vừa và thấp lần lượt là:  66% và 54% (p<0.0001) cho 

nhóm phẫu thuật đơn thuần, 75% và 55% cho nhóm phẫu thuật và hóa trị liệu 

bổ trợ (p=0.8912). Tỷ lệ sống 5 năm không bệnh của nhóm; độ biệt hóa cao, 

vừa và thấp là: 57% và 47% (p<0.0001) cho nhóm phẫu thuật đơn thuần, 70% 

và 49% cho nhóm phẫu thuật và hóa trị liệu bổ trợ (p=0.807). Theo Gill S ung 

thư có độ biệt hóa thấp có độ ác tính cao, nên tiên lượng xấu, tỷ lệ sống thêm 

thấp hơn so với ung thư có độ biệt hóa cao và vừa.  

Nghiên cứu Hogan J (2014) [116] chia ra 3 mức độ biệt hóa tế bào, độ 

biệt hóa cao, độ biệt hóa vừa và độ biệt hóa thấp là một trong các yếu tố ảnh 

hưởng đến STTB bệnh nhân UTĐT tỷ lệ sống thêm chỉ số HR tương ứng là 

HR=0.74 (95% Cl, 0,48- 1.14 p=0.16) độ biệt hóa cao, HR=1.01 (95% Cl, 

0.69- 1.47, p= 0.97) độ biệt hóa vừa, HR=1.43 (95% Cl, 0.80- 2.55 p=0.23) 

biệt hóa thấp. Như vậy nhóm kém biệt hóa khả năng tái phát và tử vong cao 

gấp 2 lần so với nhóm biệt hóa cao, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê.  

g. Sống thêm theo loại tế bào 

Loại tế bào cũng là yếu tố tiên lượng đến thời gian sống thêm bệnh 

nhân UTĐT, ung thư biểu mô tuyến nhầy thường liên quan đến tổn thương 

gây tắc ruột, lan tràn phúc mạc thường có tiên lượng xấu, ung thư biếu mô 

tuyến (UTBM) có tiên lượng tốt hơn. Nghiên cứu của chúng tôi UTBM tuyến 

chiếm 83% và UTBM tuyến nhầy chiếm 17%, tỷ lệ sống thêm 5 năm toàn bộ 

UTBM tuyến là 79,5%, UTBM tuyến nhầy là 50.0% có ý nghĩa thống kê với  

(p= 0.009). Tỷ lệ 3 năm STKB UTBM tuyến là 78.4% và UTBM tuyến nhầy 

là 50,0%, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p= 0.013). 
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Nghiên cứu Trần Thắng (2012) [105] tỷ lệ sống 5 năm toàn bộ của 

UTBM tuyến là 74.7%, UTBM tuyến chế nhầy là 64.7% (p=0.05), tỷ lệ sống 

thêm 5 năm không bệnh của UTBM tuyến 68.2%, UTBM tuyến chế nhầy 

59.6% (p=0.271). 

Nghiên cứu Hogan J (2014) [116] 435 bệnh nhân UTĐT trong đó 

17.8% ung thư biểu mô tuyến nhầy và 82.3% ung thư biểu mô tuyến (UTBM 

tuyến). Đánh giá thời sống thêm toàn bộ của 2 nhóm với nhóm UTBM tuyến 

nhầy chỉ số HR=0.75 (95% Cl, 0.46- 1.21 p=0.22) với nhóm UTBM tuyến  

HR= 1.24 (95% Cl, 0.80- 1.91 p= 0.34) sự khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê. Điều trị hóa chất bổ trợ có Oxaliplatin bệnh nhân UTĐT giai đoạn III 

giảm tỷ lệ tử vong nhóm bệnh nhân có giải phẫu bệnh UTBM tuyến nhầy  

HR= 0.47 (95% Cl, 0.23- 0.99 p= 0.04), nghiên cứu cũng chỉ ra rằng bệnh 

nhân UTĐT giai đoạn III hóa chất cải thiện thời gian STTB, và là yếu tố tiên 

lượng độc lập dự đoán thời gian STTB. 

Nghiên cứu Chen JS (2010) [143] mục tiêu nghiên cứu đánh giá yếu tố 

tiên lượng thời gian sống thêm UTĐT 45 bệnh nhân UTBM tế bào nhẫn, 332 

bệnh nhân UTBM tuyến nhầy, 2.984 bệnh nhân UTBM tuyến. Tỷ lệ xâm lấn 

u liên quan tình trạng di căn hạch (trặng hạch) hoặc lan rộng tới màng bụng 

tăng lên; với nhóm UTBM TB nhẫn (23/28, 82.1%), UTBM tuyến nhầy 

(79/104, 76.0%), UTBM tuyến (343/694, 49.4%) với p<0.001. Thời gian 

STTB 1 năm, 2 năm và 5 năm với UTBM TB nhẫn tương ứng là 77.8%, 

26.7% và 11.9%; UTBM tuyến nhầy tương ứng là 81.6%, 65.9% và 49.4%; 

UTBM tuyến tương ứng là 84.1%, 73.3% và 58.7%. Nghiên cứu này tác giả 

kết luận; nhóm bệnh nhân tiên lượng tốt hơn tương ứng UTBM tuyến, UTBM 

tuyến nhầy và tồi nhất UTBM TB nhẫn.  

Nghiên cứu Mehrdad Payandeh (2016) [115] 82 bệnh nhân UTĐTT có 

giải phẫu bệnh UTBM tuyến và UTBM tuyến nhầy. Mục tiêu nghiên cứu 
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đánh giá yếu tố tiên lượng và đánh giá sống thêm bệnh nhân khi so sánh 

UTBM tuyến nhầy so với UTBM tuyến ở Tây Iran, thời gian theo dõi trung 

bình là 32 tháng, tỷ lệ 5 năm STTB tương ứng là 81.4% so với 87.4%, 5 năm 

STKB là 39% và 60.3% với p<0.005, với UTĐTT giai đoạn III, IV nhóm 

bệnh nhân UTBM tuyến nhầy tiên lượng kém hơn UTBM tuyến. Tác giả kết 

luận UTBM tuyến nhầy thường gặp ở tuổi trẻ và có nguy cơ tái phát và tỷ lệ 

tử vong cao hơn UTBM tuyến. 

h. Sống thêm theo nồng độ CEA  

Sống theo nồng độ CEA trước phẫu thuật: 

Nồng độ CEA trước phẫu thuật trên 5 ng/ml là yếu tố độc lập ảnh 

hưởng đến thời gian sống thêm bệnh nhân UTĐTT.  

Nghiên cứu của chúng tôi nồng độ CEA trước phẫu thuật trên 5 ng/ml 

tỷ lệ STTB 5 năm là chiếm 71.4%, dưới 5ng/ml là 76.1%, thời gian sống 

trung bình là 60 tháng (p= 0.607). 

Nghiên cứu Li Chu Sun (2009) [144] trên 1.367 bệnh nhân UTĐTT 

giai đoạn II, III có nồng độ CEA > 5ng/ml trước phẫu thuật 634 bệnh nhân; 

nồng độ CEA là yếu tiên lượng độc lập liên quan tỷ lệ sống thêm bệnh không 

tiến triển, nhóm bệnh nhân nồng độ CEA > 5ng/ml tỷ lệ tử vong gấp 2.38 lần 

so nhóm bệnh nhân nồng độ CEA < 5ng/ml (p< 0.001;  HR, 3.25 95% Cl, 

2.42- 4.36) cũng tương tự như thế khi nồng độ CEA huyết tương > 3.5 gm/dl 

tỷ lệ tử vong tăng 1,45 lần so với nhóm nồng độ CEA huyết tương < 3.5 

gm/dl (p=0.011; HR, 1.25 95% Cl, 1.09- 1.92). Đối với giai đoạn; theo phân 

loại của UICC ở nhóm giai đoạn III và IV bệnh nhân tử vong cao gấp 3.25 

lần nhóm giai đoạn I và II (p<0.001; HR, 3.25, 95% Cl, 2.42- 4.36). Nồng độ 

CEA, CEA huyết thanh và giai đoạn là các yếu tố ảnh hưởng đến sống thêm 

bệnh không tiến triển. Sống thêm toàn bộ: nhóm bệnh nhân có nồng độ CEA> 

5ng/ml tỷ lệ tử vong gấp 2.28 lần so nhóm bệnh nhân có nồng độ CEA < 
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5ng/ml (p< 0.001;  HR, 2.28 95% Cl, 1.73- 3.01). Giai đoạn phân loại theo 

UICC nhóm giai đoạn III- IV bệnh nhân tử vong cao gấp 3.09 lần giai đoạn I- 

II (p<0.001; HR, 3.09, 95% Cl, 2.34- 4.07). Kết luận nồng độ CEA và giai 

đoạn là hai yếu tố ảnh hưởng đến STTB. 

Sống theo nồng độ CEA sau phẫu thuật: 

Nghiên cứu của chúng tôi có 93 bệnh nhân có nồng độ CEA dưới 5 

ng/ml thời gian sống 5 năm toàn bộ 75.3% và 13 bệnh nhân có nồng độ CEA 

trên 5 ng/ml 5 năm STTB 69.2%, thời gian sống trung bình 59.2 tháng.  

Nghiên cứu Kwan MY (2016) [145] đánh giá yếu tố tiên lượng CEA 

trước và sau phẫu thuật thay đổi ảnh hưởng đến thời gian STTB và STKB bệnh 

nhân UTĐT 9.380 bệnh nhân UTĐTT được phẫu thuật triệt căn, có 1.242 bệnh 

nhân có nồng độ CEA>6ng/ml, sau phẫu thuật có 924 bệnh nhân trở về bình 

thường sau 2 tuần phẫu thuật và 318 bệnh nhân có nồng độ CEA vẫn tăng sau 

phẫu thuật chia ra 2 nhóm đánh giá lại CEA sau 1 năm; nhóm 1 có  37 bệnh 

nhân nồng độ CEA > 6ng/ml, nhóm 2 có 281 bệnh nhân nồng độ CEA < 6ng/ 

ml. Tỷ lệ tái phát sau phẫu thuật triệt căn; đối với nhóm 1 (24/37 bệnh nhân) 

chiếm 64.9%, nhóm 2 chỉ có (65/281 bệnh nhân) chiếm 23.1%, tiếp tục thực 

hiện phẫu thuật triệt căn ở  nhóm 2 chỉ có tái phát 22 bệnh nhân (33.8%), 

không có bệnh nhân nào phẫu thuật triệt căn được thực hiện ở nhóm 1 (p< 

0.001). Kết luận nồng độ CEA là yếu tố tiên lượng ảnh hưởng đến thời gian 

sống thêm 5 năm toàn bộ (p< 0.001). 

Nghiên cứu Tae DJ (2013) [146] 605 bệnh nhân UTĐT đã được phẫu 

thuật triệt căn nồng độ CEA giảm sau phẫu thuật ảnh hưởng đến thời gian 

sống thêm, nhóm bệnh nhân nồng độ CEA bình thường trước và sau phẫu 

thuật STTB và STKB tốt hơn. Tác giả chia ra 4 nhóm; nhóm A trước PT có 

nồng độ CEA ≤5 ng/ml, nhóm B trước PT có nồng độ CEA > 5 ng/ml, nhóm 

C trước có PT nồng độ CEA > 5 ng/ml và sau PT có nồng độ CEA > 5ng/ml, 
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nhóm D có nồng độ CEA trước và sau nồng độ CEA có PT > 5ng/ml. Đánh 

giá thời gian STTB và STKB 5 năm tương ứng giữa nhóm A và nhóm B là 

82.69% so với 63.84% (P<0.001) và 78.78% so với 59.50%, (P < 0.001). 

Đánh giá 5 năm STTB và STKB nhóm C nhóm D tương ứng là 79.37% so 

với 25.49% (P < 0.001) và 73.61% so với 24%, (P < 0.001). 

Nghiên cứu Cheng JM 2006 [147] nồng độ CEA cao trước phẫu thuật 

là yếu tố nguy cơ cao bệnh nhân UTĐTT, 423 bệnh nhân UTĐTT được phẫu 

thuật triệt căn, 242 bệnh nhân có nồng độ CEA trở lại bình thường và 181 

bệnh nhân nồng độ CEA tăng cao sau phẫu thuật; nhóm bệnh nhân này tham 

gia vào nghiên cứu, trong đó có 16 bệnh nhân chỉ phẫu thuật triệu chứng và 

165 bệnh nhân PT triệt căn, trong 165 bệnh nhân này được chia ra làm 2 

nhóm theo nồng độ nồng độ CEA; nhóm 1 có nồng độ CEA > 5ng/ml chiếm 

48.5% và nhóm 2 có nồng độ CEA < 5ng/ml chiếm 51.5%, thời gian STTB 5 

năm của nhóm 2 tương ứng là 18.9% và không có bệnh nhân ở nhóm 1 với 

p=0.004.  

Nồng độ CEA được xem là một chất chỉ điểm khối u, để theo dõi tình 

trạng tái phát và sự tồn dư của khối u sau phẫu thuật. Nếu sau phẫu thuật 

nồng độ CEA vẫn cao > 5 ng/ml, chúng ta cần phải đánh giá lại tính triệt căn 

của phẫu thuật còn sót lại tổ chức ung thư hay không, hoặc có thể khối u tái 

phát sớm. Đây là tình trạng chúng tôi thường gặp trên lâm sàng khi theo dõi 

bệnh nhân sau mổ ung thư đại trực tràng. Nhiều khi chỉ có chỉ số nồng độ 

CEA tăng cao, mà không phát hiện được tổn thương tái phát, tuy nhiên sau 

một thời gian theo dõi, tình trạng u tái phát mới được phát hiện. Điều này có 

thế giải thích khi khối u tái phát còn nhỏ, chưa thể phát hiện qua lâm sàng và 

các phương tiện chẩn đoán cận lâm sàng thông thường, khối u tái phát, hoặc 

tồn dư sẽ tiết ra nồng độ CEA, làm nồng độ CEA cao hơn bình thường. 

Do vậy nồng độ CEA được xem là chất chỉ điểm u đánh giá sự tồn dư 

của khối u còn sót lại sau phẫu thuật, nó là căn cứ quan trọng giúp cho việc 

quyết định điều trị tiếp theo cho bệnh nhân.  
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j. Sống thêm liên quan đến các yếu tố tiên lượng qua phân tích đa biến.  

Phân tích đa biến các yếu tố tiên lượng cho thấy, thời gian sống thêm, 

tỷ lệ sống thêm toàn bộ và không bệnh phụ thuộc vào một số yếu tố sau:   

Các biến có giá trị dự báo với thời gian sống thêm toàn bộ: Quan sát 

Bảng 3.41 cho thấy có 3 yếu tố có hệ số B (-), đó là các yếu tố: mức xâm lấn 

của u, tình trạng di căn hạch, loại giải phẫu bệnh, nhưng chỉ có 2 yếu tố có 

p≤0.05: mức xâm lấn của u, tình trạng di căn hạch. Các yếu tố còn lại đều có hệ 

số B (+). 

Mức xâm lấn của u; hệ số B = -0.591, p=0.032, tỷ suất chênh (OR)= 0.554, 

các chỉ số này phản ánh, mức xâm lấn của u có ảnh hướng đến thời gian sống 

thêm toàn bộ, u càng xâm lấn sâu, thì tỷ lệ sống thêm càng giảm. 

Tình trạng di căn hạch; hệ số B =-0.690, p=0.004, tỷ suất chênh  

(OR)= 0.502, các chỉ số này phản ánh, tình tràng di căn hạch có ảnh hướng 

đến thời gian sống thêm toàn bộ, di căn hạch càng nhiều, thì tỷ lệ sống thêm 

càng giảm. 

k. Các biến có giá trị dự báo với thời gian sống thêm không bệnh 

Quan sát Bảng 3.42 cho thấy có 6 yếu tố có hệ số B (-), đó là các yếu 

tố: mức xâm lấn của u, tình trạng di căn hạch, tuổi, nhóm tuổi, loại giải phẫu 

bệnh, nồng độ CEA trước mổ, nhưng chỉ có 2 yếu tố có p≤0.05: mức xâm lấn 

của u, tình trạng di căn hạch. Các yếu tố còn lại đều có hệ số B (+). 

Mức xâm lấn của u; hệ số B = -0,891, p=0.003, tỷ suất chênh (OR)= 0,410, 

các chỉ số này phản ánh, mức xâm lấn của u có ảnh hướng đến thời gian sống 

thêm toàn bộ, u càng xâm lấn sâu, thì tỷ lệ sống thêm càng giảm. 

Tình trạng di căn hạch; hệ số B = -0,879, p=0.0001, tỷ suất chênh  

(OR)= 0.415, các chỉ số này phản ánh, tình trạng di căn hạch có ảnh hưởng 

đến thời gian sống thêm không bệnh, di căn hạch càng nhiều, thì tỷ lệ sống 

thêm càng giảm. 
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Có 2 yếu tố tiên lượng; Mức xâm lân sâu vào thành đại tràng và tổ chức 

xung quanh, đây là yếu tố tiên lượng có tính độc lập cao, đáng tin cậy nhất. 

Bên cạnh mức xâm lấn thì tình trạng di căn hạch cũng đóng một vai trò quan 

trọng, đồng thời nó cũng là một yếu tố tiên lượng độc lập có ảnh hưởng đến 

thời gian sống thêm. Như vậy mức xâm lấn, di căn hạch là 2 yếu tố tiên lượng 

có giá trị dự báo cao. 

Ngoài ra các yếu tố khác như giới, vị trí u, độ tuổi, độ biệt hóa tế bào, 

loại tế bào là những yếu tố tiên lượng ít có giá trị dự báo. 

4.2.4. Một số độc tính của hóa chất 

Trong nghiên cứu của chúng tôi đánh giá độc tính sau mỗi chu kỳ điều 

trị hóa chất.  

Chúng tôi ghi nhận có 70.8% bệnh nhân có các độc tính độ 1- 2 ảnh 

hưởng do hóa trị và 11.3% bệnh nhân bị ảnh hưởng độc tính ở mức độ 3-4. 

Trong nghiên cứu này không ghi nhận trường hợp nào tử vong do độc tính 

của hóa trị.  

Độc tính lên hệ tiêu hóa, thần kinh, da  

Nôn và buồn nôn là hai triệu chứng hay gặp trong nghiên cứu, tỷ lệ nôn 

và buồn nôn ở độ 1-2 chiếm 70.8%, chúng tôi đã sử dụng thuốc chống nôn 

như ondanstron 8mg trước và sau khi tuyền hóa chất, hoặc có thể phác đồ 

truyền liên tục trong 44 giờ đôi khi làm bệnh nhân cảm thấy mệt mỏi vì thời 

gian quá dài nên bệnh nhân có cảm giác nôn và buồn nôn.  Hội chứng bàn 

chân tay 54.7% chỉ gặp ở độ 1-2 trong phác đồ dùng 5FU liều cao, bệnh nhân 

cảm khó chịu tăng dần lên ở chu 4, 5 và 6, bệnh nhân được sử dụng thuốc 

thần kinh ngoại biên gapabentin theo đường uống hoặc truyền panagin cũng 

giảm tác dụng phụ triệu chứng này, các triệu này cũng giảm dần khi kết thúc 

điều trị và không có bệnh nhân nào gặp tác dụng phụ ở độ 3- 4. Viêm tĩnh 

mạch ngoại biên 21.7% chủ yếu là độ 1-2 tác dụng phụ củacả 2 loại hóa chất 
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oxaliplatin và fluoracil. Tiêu chảy 1.9% chủ yếu độ 1 chỉ thoáng qua. Viêm 

loét miệng 1.9% độ 1-2, đau vùng thượng vị 0.9%. Tất các triệu chứng này 

giảm dần và mất khi kết thúc điều trị. 

Độc tính trên hệ tạo huyết, gan và thận 

Giảm bạch cầu hạt: trong nghiên cứu của chúng tôi, giảm bạch cầu hạt 

chiếm tỉ lệ 42.4%, trong đó có 6.6% giảm độ 3- 4. Phần lớn những bệnh nhân 

ở độ 1-2 sau nghỉ 1 tuần tự hồi phục lại tiếp tục điều trị; những bệnh nhân 

giảm bạch cầu hạt độ 3-4 thường dùng thưốc kích thích tạo bạch cầu 

Filgrastim 1- 2 ngày bạch cầu sẽ tăng trở lại. Trong nghiên cứu của chúng tôi 

giảm bạch cầu có sốt chiếm 1.8% phải dùng thuốc kích thích tăng bạch cầu và 

phải kháng sinh phổ rộng theo đường truyền tĩnh mạch từ 5-7 ngày, nhóm 

bệnh nhân hạ bạch cầu độ 3 và 4 đều được theo dõi sát và được tiêm thuốc 

tăng bạch cầu chủ động ngày thứ 7 và ngày thứ 10 trong quá trình truyền hóa 

chất. Giảm tiểu cầu chiếm 28.2%, trong đó có 4.7% giảm tiểu cầu ở mức độ 

3- 4, Oxaliplatin là nguyên gây nhân hạ tiểu cầu trong quá trình điều trị, phần 

lớn bệnh nhân trong nhiên cứu của chúng tôi giảm tiểu cầu độ 1- 2 và tự hồi 

phục, một số ít bệnh nhân (4.7%) giảm tiểu cầu độ 3- 4 phải cần truyền khối 

tiểu cầu. Giảmhuyết sắc tố độ 1- 2 gặp 21.7%, thông thường bệnh nhân tự 

phục hồi, không cần phải sử dụng thuốc kích thích tăng hồng cầu.Tăng men 

gan GOT-GPT độ 1- 2 gặp 17.9%, đa phần ở mức độ nhẹ, bệnh nhân tự hồi 

phục. Tăng ure, creatinin hiếm gặp, thường ở mức độ nhẹ, trong nghiên cứu 

tăng creatinin độ 1- 2 là 15.1%.  

Nghiên cứu Phan Thị Hồng Đức[148]trên 156 bệnh nhân UTĐT giai 

đoạn III điều trị phác đồ FOLFOX4 tác dụng thần kinh ngoại biên 92,8% có 

độ 3 chiếm 17.7%, nôn và buồn nôn chiếm 73.7% trong đó độ 3- 4 là 5.1%, ỉa 

chảy 23.6% độ 3- 4 là  5.1%, ỉa chảy  23.6% độ 3- 4 là 5.6%. Giảm bạch cầu 

có sốt 1.8%, giảm tiểu cầu 77.4% có 1.7% độ 3- 4. 

Nghiên cứu Andre T (2004), 1.118 bệnh nhân UTĐT giai đoạn II,III 
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điều trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4 giảm bạch cầu hạt là 78.9% độ 3- 4 là 4.1% 

sốt do giảm bạch cầu 1.8%, giảm tiểu cầu 77.4% độ 3- 4 là 1.7%, nôn 73.7%, 

tiêu chảy 56.3%, trong đó tiêu chảy độ 3- 4 là 10.8%[119]. 

Nghiên cứu Trần Nguyên Bảo[149] điều trị hóa chất phác đồ 

FOLFOX4 bệnh nhân UTĐT, ghi nhận tác dụng không mong nuốn độc tính 

thần kinh 39.2%, nôn và buồn nôn 34.8%, ỉa chảy 19.6% trong đó độ 3 là 

2.2%, không có độ 4, giảm bạch cầu 23.9% trong đó 2.2% giảm độ 3 không 

có giảm độ 4 và 4.3% giảm tiểu cầu. 

Như vậy kết quả này cũng gần tương tự như nghiên cứu của chúng tôi, 

các độc tính trên cơ quan gan, thận của chúng tôi gan thận không đáng kể. So 

với các nghiên trên thì độc tính hội chứng tay chân và viêm tĩnh mạch ngoại 

vi cũng rất khác nhau về độc tính này. Có nghiên cứu cho thấy tỷ lệ này cao, 

một số tác giả lại cho kết quả thấp. Các độc tính này thường nhẹ và thoáng 

qua thường bị ảnh hưởng biểu hiện nhiều khi tiếp xúc với thời tiết lạnh, các 

bác sỹ hướng dẫn bệnh nhân chú ý tránh tiếp xúc nước quá lạnh, nóng, ngâm 

chân tay vào nước muối ấm và bôi kem dưỡng ẩm cho da. Vì các triệu chứng 

nhẹ ít hưởng đến cuộc sống và sinh hoạt của bệnh nhân nên cả bệnh nhân và 

bác sỹ dễ bỏ qua.  
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KẾT LUẬN 

Qua nghiên cứu 106 bệnh nhân UTĐT giai đoạn III  sau phẫu thuật triệt 

căn, được hoá trị liệu bổ trợ phác đồ FOLFOX4, tại bệnh viện K, từ tháng 

1/2008 đến tháng 12/ 2009 và theo dõi đến tháng 1/2014, chúng tôi rút ra một số 

kết luận sau:  

1. Kết quả điều trị và các yếu tố tiên lượng phác đồ FOLFOX4 

- Hóa trị bổ trợ phác đồ FOLFOX4 trong ung thư biểu mô tuyến đại 

tràng giai đoạn III có kết quả sống thêm cao. Trong đó tỉ lệ sống thêm không 

bệnh 3 năm là 73.6% và thời gian sống thêm không bệnh trung bình là 36.9 

tháng; tỉ lệ sống thêm toàn bộ 5 năm là 74.5% và thời gian sống thêm toàn bộ 

trung bình là 59.2 tháng. 

 - Tỷ lệ STTB 5 năm giai đoạn IIIa, IIIb và IIIc; 84.8%, 71.8% và 

57.1% (p=0.049); tỷ lệ STKB 3 năm giai đoạn IIIa, IIIb và IIIc; 89.1%, 69.2% 

và 47.6% (p=0.001).Tỷ lệ STTB và STKB có sự khác biệt giữa các giai đoạn 

với p< 0.05; giai đoạn IIIa có tiên lượng tốt nhất, giai đoạn IIIb và giai đoạn 

IIIc có tiên lượng xấu nhất. 

 - Các yếu tố tiên lượng. Khi phân tích đơn lẻ từng yếu tố tiên lượng, 

các yếu tố giai đoạn bệnh, tình trạng di căn hạch, mức xâm lấn u, loại giải 

phẫu bệnh lý có ảnh hưởng rõ rệt đến thời gian sống thêm. Phân tích đa biến 

cho thấy: mức xâm lấn của khối u và tình trạng di căn hạch là 2 yếu tố tiên 

lượng độc lập, có ảnh hưởng đến thời gian sống thêm, là yếu tố tiên lượng có 

giá trị dự báo cao 

2. Tác dụng không mong muốn 

Hóa trị phác đồ FOLFOX4 độc tính chấp nhận được. Có 42.4% bệnh 

nhân bị ảnh hưởng bởi các độc tính, các độc tính thường ở mức độ 1- 2, chỉ có 

13.1% độc tính ở mức độ 3-4. Độc tính nặng về huyết học như giảm bạch cầu 



119 
 

 
 

hạt độ 3-4 là 6.6%, giảm bạch cầu có sốt 1.8%, giảm tiểu cầu độ 3- 4: 4.7%, 

ảnh hưởng đến chức năng gan và thân chủ yếu là ở mức độ 1-2 tương ứng là 

19.7% và 15.1% bệnh nhân tự hồi phục trong quá rình điều trị. Độc tính trên 

hệ tiêu hóa, thần kinh, da niêm chủ yếu ở độ nhẹ: nôn, buồn nôn 70.8%, độc 

tính thần kinh ngoại vi 21.7%, hội chứng bàn tay chân 54.7% các triệu chứng 

này giảm dần khi kết thúc điều trị.  
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KIẾN NGHỊ 

 
 

Nghiên cứu này, chúng ta thấy hóa trị phác đồ FOLFOX4 mang lại kết 

quả đáng khích lệ, tỉ lệ và thời gian sống thêm cao, ít độc tính, điều này làm 

khẳng định thêm vai trò chỉ định hóa trị bổ trợ của phác đồ FOLFOX4 trong 

ung thư đại tràng sau phẫu thuật trên người Việt Nam, đặc biệt là giai đoạn III 

đã phẫu thuật triệt căn. Qua nghiên cứu, chúng tôi kiến nghị: 

Phác đồ FOLFOX4 đã được chỉ định điều trị thường quy cho tất cả bệnh 

nhân UTĐT giai đoạn III phẫu thuật không lấy đủ 12 hạch xét nghiệm, các 

độc tính có thể chấp nhận được, nhưng phải lưu ý tác dụng phụ thường gặp 

tiểu cầu hạ hay gặp khi sử dụng Oxaliplatin liều cao. 
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tâm đến tình trạng sức khoẻ của ông (bà) sau khi điều trị tại bệnh viện. 

Nếu được, xin cho biết số điện thoại của Ông (bà) hoặc gia đình, người 

thân để chúng tôi tiện liên lạc: Điện thoại:.……………………………. 

      Mong  vui lòng trả lời thư này bằng cách điền dấu (X) vào các ô trống 

dưới đây:  

Sau khi ra viện Ông(bà) có đi tái khám lại không?      Có: □      Không: □ 

Nếu có, khám định kỳ mỗi mấy tháng 1 lần?       3 tháng: □    6 tháng: □ 

Lần tái khám gần đây nhất: Ngày... tháng ...năm....., tại: ......................  

2.  Bệnh có bị tái phát hay di căn không?                      Có: □       Không: □ 

      -  Nếu có, thì vào thời gian nào?  Ngày ........tháng........năm............  

            - Vị trí tái phát: Tại chỗ cũ: □; gan: □;   Phổi: □; xương: □; chỗ khác:□ 

-  Có điều trị khi bệnh tái phát không?                    Có: □        Không: □ 

-  Nếu có, điều trị tại đâu?:………thời gian nào?Tháng.....năm……… 

      4.  Hiện tại sức khoẻ :    Tốt: □    Trung bình:□  Xấu:□ 

Nếu không may bệnh nhân đã từ trần, xin được gửi lời chia buồn sâu 

sắc cùng gia đình. Xin người nhà trả lời giúp và cho biết: 

Ngày.......tháng.......năm.....…đã từ trần, nguyên nhân từ trần…………. 

                                                                                Người trả lời 

Ghi chú:  Đọc xong thư, mong ông (bà) hoặc gia đình xin gửi lại cho tôi theo 

địa chỉ đã ghi sẵn ngoài phong bì đã dán tem và có thể liên lạc với chúng tôi 

theo điện thoại:  

Xin trân trọng cảm ơn! 

  



 
 

 
 

PHỤC LỤC 2: 

TRƯỜNG ĐẠI HỌC Y HÀ NỘI 

BỘ MÔN UNG THƯ 

 BỆNH VIỆN K 

 

BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU UNG THƯ ĐẠI TRÀNG  

SỐ HỒ SƠ: 

I. HÀNH CHÍNH 

Họ và tên:...………………………………………………………………… 

Tuổi………………              Giới……………. 

Địa chỉ liên lạc:………………………………….…………......……………. 

…………….……….………Điện thoại:…………………...........…………... 

Địa chỉ báo tin:………...………….....……………………………………… 

…………………………………………………Điện thoại:…....................... 

Ngày vào viện:……………………………Ngày ra viện:………………....... 

Nghề nghiệp:………………………………………………………………… 

II. HỎI BỆNH: 

1. Lý do vào viện: 

1-gầy sút 2-ỉa lỏng 3-ỉa nhầy 

4-ỉa máu đen 5-ỉa phân dẹt 6-ỉa phân đen 

7-ỉa khó 8- đau bụng 9- Lý do khác 

 

2. Thời gian xuất hiện các triệu chứng đầu tiên 

1-gầy sút:………..tháng 2-ỉa lỏng:…………...tháng 3-ỉa nhầy:………tháng 

4-ỉa máu đen:……tháng 5-ỉa phân dẹt:………tháng 6-ỉa phân đen:….tháng 

7-ỉa khó:…………tháng  8-đau bụng:…….tháng 

 

3. Chấn đoán trước đây: 

1-Viêm đại tràng mạn 2-Bệnh đại tràng chức năng 3-Bệnh lỵ 

4-Polype đại tràng 5-Bệnh trĩ 6-Khác 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

4. Các điều trị trước đây: 

1-đông y 2-tây y 3-Mổ 

4-Hóa chất   
 

5. Tiền sử 

5.1. Bản thân: 

1-Viêm đại tràng mạn 2-Bệnh đại tràng chức năng 3-Bệnh lỵ 

4-Polype đại tràng 5-Bệnh trĩ 6-Ung thư khác 

 

5.2. Tiền sử gia đình: 

1-Ung thư đại tràng 2-Ung thư trực tràng 3-Đa polype đại tràng 

4-Polype đại-trực tràng 5-Ung thư khác 6-Khác 

 

III. KHÁM BỆNH 

Toàn trạng (ECOG):       

∙∙∙  

0 1 2 

Cân nặng:……….Chiều cao:……………..Diện tích da:………... 

Da, niêm mạc:   

 bình thường  xanh  xanh nhợt 

 

Khám bụng:  

 bình thường  sờ thấy u  bụng chướng 

 có dịch ổ bụng  tắc ruột  viêm phúc mạc 

 

Khám các bộ phận khác: 
  

 

 1-triệu chứng hô hập  2-triệu chứng tim mạch  3-triệu chứng tiết niệu

 4-triệu chứng thần kinh  5-đau xương  6-gan to 

 

 

 



 
 

 
 

IV. CẬN LÂM SÀNG 

 Chụp khung đại tràng đối quang kép: 

 Không có u  Hình cắt cụt  Ngấm thuốc kém  Khác 

 

 Nội soi ống mềm 

+ Tính di động 

 Di động  Không di động 

 + Kích thước u 

 U chiếm <1/2 chu vi  U chiếm >1/2 chu vi 

 U < 5 cm  U > 5 cm 

 + Chảy máu 

 Có chảy máu  Không chảy máu 
 

 Giải phẫu bệnh lý: 

 + Đại thể 

 Thể sùi  Thể loét 

 Thể chai  Thể chit hẹp 

 

+ Vi thể 

 UTBM tuyến  UTBM tuyến nhầy 

+ Mức độ xâm lấn: 

 Dưới niêm  Tới lớp cơ  Tới thanh mạc  Tổ chức xung quanh 

+ Di căn hạch: 

 1-không di căn hạch  2- di căn 1-3 hạch  3- di căn trên 4 hạch 

+ Độ biệt hóa: 

 1-không biệt hóa  2- kém biệt hóa  3-biệt hóa vừa 4-biệt hóa cao 

+ Độ mô học:  

 Grade I  Grade II  Grade III  Grade IV 

 



 
 

 
 

 Mô tả sau phẫu thuật: 

1-Xâm lấn thanh mạc 2-Di căn hạch mạc treo 

3-Xâm lấn gan 4-Xâm lấn dạ dày 

5-Xâm lấn phúc mạc 6-Thủng vào ổ bụng 

7-Xâm lấn thành bụng 8-Xâm lấm ruột non 

9-Khác 

 
 Các chẩn đoán hình ảnh: 

            Thời  điểm 
CLS 

Trước PT Trước HC Sau 3 đợt HC Sau 6 đợt HC 

CEA     

SA ổ bụng     

X quang phổi     

CT ổ bụng     

 
V. CHẨN ĐOÁN 

1. Đại tràng: 

1- Đại tràng phải 2- Đại tràng trái 

2. Giai đoạn 

1- IIIA 2-IIIB 3-IIIC 

VI. ĐIỀU TRỊ 

1. Phẫu thuật: 

1- Cắt ½ ĐT phải 2- Cắt ½ ĐT trái 3-Cắt đoạn đại tràng  
 

2. Phác đồ điều trị lần này: FOLFOX 4 

- Oxaliplatin 85 mg/m2 TM trong 120 phút ngày 1,15 

- Leucovorin 400 mg/m2 truyền cùng thời gian với Oxaliplatin, 

ngày 1,15 

- 5-FU 400 mg/m2 da bolus ngày 1,15 sau đó 600 mg/m2/ngày 

truyền TM liên tục 44 giờ  

Chu kỳ 28 ngày, Tổng đợt điều trị 6 chu kỳ, đánh giá lại toàn 

trạng bệnh nhân, đáp ứng bệnh sau mỗi 3 chu kỳ. 



 
 

 
 

Số đợt FOLFOX 4 đã điều trị 

 3  4  5  6 
 

3. MỘT SỐ TÁC DỤNG PHỤ 

 Trước điều trị hóa chất: 

- Huyết học: 

+HCT 

+BC 

+BC hạt 

+TC 

- Sinh hóa: 

+SGPT 

+SGOT 

+Creatinin 

1. Chu kỳ HC 1 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      

 

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 



 
 

 
 

 

2. Chu kỳ  HC 2 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 

 

3. Chu kỳ HC 3 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      



 
 

 
 

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 

 

4. Chu kỳ HC 4 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      

 

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 

5. Chu kỳ HC 5 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      



 
 

 
 

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      
 

 

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 
 

6. Chu kỳ HC 6 

Huyết học 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

HGB      

BC      

BC hạt      

TC      

 

Sinh hóa 

 Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

SGPT      

SGOT      

Creatinin      

 

Tác dụng phụ khác 

 Đau thượng vị  Buồn nôn  Nôn  Viêm TM 

 Sốt  Ỉa chảy  Rụng tóc  Viêm miệng 

 Dị ứng  Da  HC chân tay  Thần kinh 

 

 

 



 
 

 
 

4. THEO DÕI SAU ĐIỀU TRỊ 

1. Thời gian sống thêm không bệnh (DFS): 

…………………………………………. 

2. Thời gian sống thêm toàn bộ: 

…………………………………………….. 

3. Tổng thời gian theo dõi: 

…………………………………………….. 

4. Khám lại: 

- Thời gian khám lại gần đây nhất: 

ngày…….tháng……..năm……… 

- Kết quả:       ∙ Tái phát               ∙Không tái phát 

 Ngày tái phát: ngày……..tháng……..năm………. 

  ∙ Tử vong∙Chưa tử vong 

 Ngày tử vong: ngày………tháng……..năm………. 

5. Gửi thư: 

a. Thư lần 1: 

……………………………………………………………………

…………………………………………………………………… 

b. Thư lần 2: 

……………………………………………………………………

……………………………………… 

Hà Nội,ngày……..tháng…….năm……… 

 

Thạc sỹ Từ Thị Thanh Hương 

 

  



 
 

 
 

DANH SÁCH BỆNH NHÂN UNG THƯ ĐẠI TRÀNG GIAI ĐOẠN III 

THAM GIA NGHIÊN CỨU TỪ NĂM 2008 ĐẾN 2009 

STT Số hồ sơ Họ và tên 

Năm 

sinh 

Giới 

tính Nghề nghiệp 

1 4514/08 Nguyen The H 1952 Nam Cán bộ 

2 5970/07 Vu Van P 1954 Nam Nông dân 

3 5613/08 Vu Van X 1942 Nam Cán bộ 

4 3076/09 Nguyen Trong L 1964 Nam Tự do 

5 8332/08 Pham Hai T 1956 Nam Nông dân 

6 145/09 Dao Van C 1963 Nam Cán bộ 

7 4965/08 Tran Thi T 1952 Nữ Nông dân 

8 4094/08 Nguyen Thi G 1940 Nữ Công nhân 

9 4611/09 Tran Van M 1955 Nam Nông dân 

10 8816/08 Nguyen Thanh N 1976 Nam Cán bộ 

11 2080/09 Nguyen Thi Dieu H 1978 Nữ Cán bộ 

12 1353/08 Pham Thi C 1943 Nữ Nông dân 

13 5613/08 Vu Van X 1942 Nam Cán bộ 

14 1902/09 Nguyen Thi S 1976 Nữ Nông dân 

15 288/09 Bui Thi H 1965 Nữ Nông dân 

16 1751/09 La Van C 1959 Nam Nông dân 

17 2810/09 Le Thi Thao 1956 Nữ Nông dân 

18 3913/08 Hoang Thi Hung A 1945 Nữ Cán bộ 

19 9571/08 Lai Thi T 1941 Nữ Cán bộ 

20 1862/08 Nguyen Van X 1951 Nam Tự do 

21 4641/09 Pham Tuan H 1950 Nam Cán bộ 

22 5494/09 Nguyen Thi H 1969 Nữ Cán bộ 

23 6962/09 Trinh Van S 1970 Nam Nông dân 

24 6146/09 Luong Van Q 1945 Nam Nông dân 

25 6966/09 Mai Thi S 1955 Nữ Cán bộ 

26 914/09 Truong Quang T 1960 Nam Tự do 

27 4219/09 Nguyen Hai L 1960 Nam Tự do 



 
 

 
 

28 865/09 Le Thi D 1948 Nữ Nông dân 

29 4329/09 Ly Van H 1958 Nam Nông dân 

30 3992/09 TRan Thi S 1950 Nữ Công nhân 

31 3197/09 Nhu Thi M 1957 Nữ Tự do 

32 771/09 Tran Thi Duc T 1963 Nữ Cán bộ 

33 9838/09 Nguyen Thi H 1953 Nữ Cán bộ 

34 160/09 Hoang Huu D 1951 Nam Cán bộ 

35 10315/09 Nguyen Thi T 1959 Nữ Cán bộ 

36 8684/09 Nguyen Cao T 1958 Nam Cán bộ 

37 9993/09 Nguyen Nhu D 1963 Nam Tự do 

38 10401/09 Vu Thi T 1956 Nữ Nông dân 

39 10309/09 Tran Van M 1960 Nam Tự do 

40 10675/09 Nguyen Ngoc S 1965 Nam Công nhân 

41 4173/09 Nguyen Minh D 1945 Nam Cán bộ 

42 810/09 Nguyen Thi H 1949 Nữ Tự do 

43 627/09 Nguyen Thi M 1947 Nữ Cán bộ 

44 9439/08 Nguyen Thanh S 1947 Nam Cán bộ 

45 8152/08 Nguyen Quoc D 1961 Nam Nông dân 

46 5064/08 Nguyen Thi H 1973 Nữ Cán bộ 

47 8688/08 Luong Manh T 1955 Nam Cán bộ 

48 1576/08 Bui Thi Kim T 1981 Nữ Nông dân 

49 1088/09 Nguyen Thi T 1948 Nữ Nông dân 

50 9838/09 Nguyen Thi H 1950 Nữ Cán bộ 

51 1819/09 Nguyen Quoc T 1961 Nam Cán bộ 

52 7861/09 Nguyen Y L 1975 Nữ Cán bộ 

53 3731/08 Dinh Thi C 1961 Nữ Nông dân 

54 290/09 Nguyen Thi T 1965 Nữ Nông dân 

55 8594/08 Bui Thi H 1955 Nữ Cán bộ 

56 2748/08 Do Thi C 1963 Nữ  Tự do 

57 9714/08 Nguyen Thi T 1945 Nữ Tự do 

58 5048/08 Ha Thi D 1948 Nữ Nông dân 



 
 

 
 

59 5914/09 Dinh Luu P 1942 Nam Nông dân 

60 2354/09 Nguyen van D 1950 Nam Tự do 

61 2482/08 Nguyen Van B 1969 Nam Nông dân 

62 2346/09 Nguyen Ich K 1953 Nam Nông dân 

63 4900/08 Ly Thi T 1946 Nữ Cán bộ 

64 4802/09 Le Thi Thuy H 1954 Nam Tự do 

65 3900/08 Hoang Van X 1953 Nam Tự do 

66 2121/08 Nguyen Hai H 1955 Nam Tự do 

67 4609/08 HOnag Xuan M 1966 Nam Tự do 

68 5972/08 Luu Thi D 1951 Nữ Cán bộ 

69 438/08 Tran Thi H 1965 Nữ Cán bộ 

70 5472/09 Pham Thi N 1960 Nữ Cán bộ 

71 1031/08 Doan Van L 1965 Nam Công nhân 

72 2835/09 Pham Thi D 1934 Nữ Nông dân 

73 474/09 Hoang Thanh L 1959 Nam Cán bộ 

74 570/09 Hoang Quang K 1940 Nam Cán bộ 

75 7056/08 Pham Viet H 1964 Nam Tự do 

76 6598/08 Vo Phi T 1963 Nam Nông dân 

77 295/09 Dinh Thi N 1961 Nam Nông dân 

78 5298/09 Dang Van C 1950 Nam Nông dân 

79 1259/09 Hoang Thi H 1964 Nữ Tự do 

80 3352/09 Dinh Ngoc B 1986 Nam Công nhân 

81 8112/09 Nguyen Van B 1957 Nam Cán bộ 

82 942/09 Le Phuong N 1972 Nữ Tự do 

83 10189/09 Nguyen Thi L 1968 Nữ Tự do 

84 9472/08 Pham Van C 1948 Nam Cán bộ 

85 3898/08 Tran Thi T 1979 Nữ Tự do 

86 2704/09 Dang Ba L 1966 Nam Nông dân 

87 389/09 Do Thi O 1952 Nữ Tự do 

88 17928/08 Le Thi Kim T 1964 Nữ Nông dân 

89 1541/09 Mai Nguyen T 1965 Nam Nông dân 



 
 

 
 

90 1808/09 Vu Thi B 1951 Nữ Tự do 

91 9994/08 Nguyen Quang T 1954 Nam Nông dân 

92 3071/09 Trang Thi M 1960 Nữ Tự do 

93 1591/09 Nguyen Dinh C 1981 Nam Cán bộ 

94 1224/09 Ha Thi L 1958 Nữ Nông dân 

95 233/09 Le Thi Hong M 1977 Nữ Cán bộ 

96 4683/09 Doan Thi B 1948 Nữ Cán bộ 

97 7849/09 Tran Cong C 1960 Nam Cán bộ 

98 2896/09 Dang Hai C 1972 Nam Tự do 

99 5558/09 Vu Van Q 1945 Nam Cán bộ 

100 5866/09 Pham Bich V 1958 Nữ Cán bộ 

101 4930/09 Ha Xuan T 1950 Nam Cán bộ 

102 5833/08 Nguyen Thi T 1959 Nữ Cán bộ 

103 4676/08 Ngo Van L 1949 Nam Nông dân 

104 7969/08 Nguyen Van B 1978 Nam Cán bộ 

105 4460/08 Luong Truong G 1958 Nam Nông dân 

106 4972/09 Nguyen Van T 1953 Nam Cán bộ 

 

  

 

 

Hà Nội, ngày 23 tháng 11 năm 2018 

PHÒNG KẾ HOẠCH TỔNG HỢP 

 

 


