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trong nghién clru nay.

V. KET LUAN VA KIEN NGHI i
Ti |1é rau an s6ng ban & cac chg cd nhiem
glun san la 53,71%. Nghién clu chua tim thay
moi lién quan gilta tinh trang nhiém glun san
trén rau vdi tung loai rau an séng. Can cd nhiing
nghién clfu sau hon V€ ti I1é nhiém va kha nang
gay bénh cla cac loai giun san trén rau két hgp
vdi cac nghién clu tai vudn rau dé€ danh gia toan
dién han vé mdc do 6 nhiem giun san trén cac
san pham rau tai vudn, nudc va dat trong.
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TOM TAT

Ung thu phéi (UTP) Ia mét trong nhitng loai ung
thu pho bién hang dau & Viét Nam, trong do ung thu
phéi khdng t€ bao nho (NSCLC) la t|p mo hoc pho bién
nhat, chiém t6i 80%. Cac thudc diéu tri dich TKI dugc
khang dinh c6 hiéu qua trén nhitng bénh nhan c6 dot
bién EGFR. Tuy nhién mirc do hiéu qua, tinh trang dap
Ung hay khang cac thé hé khac nhau cla TKI phu
thubc vao loai dot bién EGFR. Do dd, xét nghiém tim
dot bién EGFR & bénh nhan co vai trd quan trong,
phuc vu tlen lugng va diéu tri bénh. Muc tiéu: 1. Xac
dinh ty 1€ cac loai dot bién gen EGFR trén bénh nhan
ung thu ph0| khong t& bao nhé giai doan III, 1V. 2.
Danh g|a méi lién quan gitta mdt s6 ddc diém 1am
sang vdi tinh trang dot bién gen EGFR & nhom bénh
nhan nghién ctu. Po6i tuwgng va phuong phap
nghién ciru: Nghién clru mo ta trén 219 truong hgp
NSCLC giai doan III, IV c6 lam xét nghiém tim dot
bién gen EGFR tai Bénh vién Ung budu Thanh Héa tir
11/2023 dén 08/2024. Két qua: Ty Ié dot bién gen
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EGFR trong nghién ctu la 29,7%. Dot bién exon 19
(Del19) va exon 21 (L858R) la hai vi tri hay gap nhat.
N gidi cé nguy cd dét bién EGFR cao gap 5,744 lan
so vGi nam gidi. Ngusi khong hdt thudc cd nguy co
dot bién EGFR cao gap 6,407 lan so v&i nguGi hdt
thuGc. Két Iuan Ty Ié dot bién EGFR & nghlen clru
thap hon da s6 cac nghién clru trong nudc. MGi lién
quan glu’a tlnh trang dot bién EGFR vdGi cac déc diém
lam sang cla nghién clu tai Bénh vién Ung budu
Thanh Hda tuong dong vdi nhidu nghién cliu tai Viét
Nam va trén thé g|d| 7w khoa: Ung thu phéi khong
t€ bao nhd, dot bien EGFR

SUMMARY
EGFR GENE MUTATION STATUS IN STAGE
IIT AND IV NON-SMALL CELL LUNG
CANCER PATIENTS AT THANH HOA

ONCOLOGY HOSPITAL IN 2023-2024

Lung cancer is one of the most common types of
cancer in Vietnam, with non-small cell lung cancer
(NSCLC) being the most prevalent histological type,
accounting for up to 80%. Targeted therapies using
TKI have been confirmed to be effective in patients
with EGFR mutations. However, the level of
effectiveness, response, or resistance to different
generations of TKI depends on the type of EGFR
mutation. Therefore, testing for EGFR mutations in
patients plays an important role in prognosis and
treatment. Objectives: 1. To determine the rate of
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EGFR gene mutations of stage III-IV NSCLC patients.
2. To evaluate the relationship between certain clinical
characteristics and EGFR gene mutation status in the
study group. Subjects and research methods: A
descriptive study of 219 stage III-IV NSCLC cases was
conducted with EGFR gene mutation testing
performed at Thanh Hoa Cancer Hospital from
November 2023 to August 2024. Results: The EGFR
mutation rate in the study was 29.7%. Exon 19
(Del19) and exon 21 (L858R) were the most
commonly found mutations. Females had a 5.744
times higher risk of EGFR mutation compared to
males. Non-smokers had a 6.407 times higher risk of
EGFR mutation compared to smokers. Conclusion:
The EGFR mutation rate in this study is lower than in
most domestic studies. The relationship between
EGFR mutation status and clinical characteristics
observed at Thanh Hoa Cancer Hospital aligns with
many studies in Vietnam and globally.

Keywords: Invasive breats carcinoma, molecular
subtypes, histopathology

I. DAT VAN PE

Ung thu phéi (UTP) Ia mdt trong nhitng loai
ung thu (UT) phé bién hang dau trén thé gidi
cling nhu & Viét Nam. Theo GLOBOCAN, nam
2022, UTP trG thanh loai UT cd s6 ca mac mdi
ding hang dau. Tai Viét Nam, UTP la loai UT
diing hang th(r 3 vé s8 ca mac mdi sau UT vi va
UT gan, tao ra ganh nang bénh tat vo cling nang
né 1. Nhom doi tugng dudc tap trung nghién clu
la bénh nhan UTP khong té bao nho (NSCLC) do
chiém ty Ié cao, trén 80% UTP noi chung. Clng
vGi su’ phat trién cla bénh hoc phan tl, nhiéu
dot bién gen gay UTP da dugc tim ra, loai dot
bi€n xuat hién nhiéu nhat la dot bién gen EGFR
(Epidermal Growth Factor Receptor - thu thé yéu
t6 phat trién biu bi). EGFR va cac thanh vién
trong ho thu thé yéu t6 téng trudng la vi tri tiép
nhan tin hiéu ngoai bao, thong qua con dudng
RAS/RAF/MAP2K1/MAPK1 hodc PIK3CA/AKT1/
mTOR dé diéu tiét su’ phat trién, biét hda té& bao,
su tu chét theo chuong trinh... Dot bién EGFR
gdy nén su hoat hda qua muic cac con dudng
nay, gilp t€ bao tdng trudng khong kiém sodt,
thoat khdi chuong trinh tu chét, dan dén nhiéu
bénh ung thu. Pa cd nhiéu nghién clu tai Viét
Nam va trén thé gidi chi ra rang cac thudc (c
ché tyrosine kinase (TKI) cla thu thé yéu t& phat
trién bi€u bi (EGFR) nhu gefitinib, erlotinib... ¢
hiéu qua trén bénh nhan NSCLC mang dét bién
EGFR. Tuy nhién, hiéu qua diéu tri phu thudc
vao két qua xét nghiém loai dét bién EGFR cla
bénh nhan. Cac dét bién & exon 18, 19, 21 cua
gen EGFR tao ra protein EGFR ¢ ai luc manh doi
vGi TKI, do dé nhirng bénh nhan mang dot bién
nay thudng dap Ung tét vdi thudc diéu tri dich.
Ngudc lai, cac trudng hgp khong mang dot bién
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EGFR hiém khi dap (ng véi thuGc diéu tri dich,
trong khi dét bién trén exon 20 thudng két hgp
vdi hién tugng khang TKI thé hé th( nhat 2. Do
do, két qua xac dinh dot bién gen EGFR la mot
thong tin v clng quan trong gilp cho cac bac si
ldm sang can nhdc st dung liéu phap diéu tri
dich cho bénh nhan. Tai Thanh Hoa, tir ngay
21/11/2023 khoa Giai phau bénh — T€ bao Bénh
vién Ung budu Thanh Hoa da trd thanh co sd
dau tién trén dia ban tinh trién khai kj thuat xét
nghiém dot bién EGFR bang phucng phap PCR —
lai ddu do ddc hiéu. Chinh vi vdy, dé cai thién
két qua diéu tri trén nhdm bénh nhan UTP tai
tinh nha, chdng toi ti€n hanh nghién cttu nay véi
2 muc tiéu:

1. Xdc dinh ty Ié cdc loai dot bién gen EGFR
trén bénh nhén ung thu phéi khéng té bao nho
gial doan II1, 1V.

2. Panh gid méi lién quan gifa mot s6 dac
diém Idm sang vdi tinh trang dot bién gen EGFR
& nhom bénh nhén nghién cuu.

II. DOl TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CU'U

Poi tuong nghién ciru: Gom 219 bénh
nhan NSCLC giai doan III-IV lam xét nghiém tim
dot bién gen EGFR tai Bénh vién Ung budu
Thanh Hoéa tir 11/2023 dén 08/2024.

Tiéu chuén lua chon:

e Bugc chdn doadn xac dinh 1a NSCLC giai
doan III, 1IV.

e Bénh nhan chua tirng diéu tri bang TKIs
trudc dé

e C4 bénh phdm du diéu kién lam xét
nghiém dot bién gen EGFR (dGi véi cac trudng
hdp chua lam xét nghiém nay).

e CS thé khai thac day du thdng tin hanh
chinh va lam sang can thiét cho nghién ctru

Tiéu chuén loai tra:

e Trudng hgp bénh nhan chuyén tir vién
khac dén khdéng c6 thdng tin (can thiét cho
nghién cu) tai thdi diém 1&y mau bénh pham
xét nghiém.

e Trudng hgp bénh nhan, gia dinh bénh
nhan khong doéng y tham gia nghién ctru

Phucng phap nghién ciru

Thiét ké nghién cuau: Nghién ciu mo ta
cat ngang _ B

€ mau: C3 mau tinh theo cong thic tinh
cG mau udc lugng 1 ty l€:

,p(1 —p)

dz

Ti 1€ udc lugng cla dét bién EGFR & ngudi
bénh ung thu phdi khdng té bao nhé. p= 0.37
(37% theo nghién cu ctia Hoang Van Thinh
trén 726 truGng hgp tai Bénh vién Chg Ray) 3.

n =23z
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Tinh ra ¢ mau can thiét cho nghién clru: n=183

Trong nghién clfu nay, chdng toi thu thap
dugc 219 trudng hgp phl hop véi céc tiéu chuan
cla nghién clru.

Quy trinh nghién cuu:

o Lua chon bénh nhan theo tiéu chuan Iua chon.

e Xét nghiém dot bién EGFR bang phuong
phap lai dau do dac hiéu sir dung kit StripAssay:
Ky thudt nay st dung bd kit StripAssay
(ViennalLab), cd thé phat hién dugc 30 dot bién
khac nhau, la nhitng dét bién thudng gap nhat
va da dudc xac dinh c6 anh hudng dén tinh nhay
cam vdi thudc diéu tri. Bo kit da dudc cap chiing
chi CE-IVD chidng nhan dudc phép stir dung cho
chan doén, c6 d6 nhay va dd dic hiéu cao, cb
kha nang phat hién dot bién khi s lugng té bao

thu dugc cac két qua sau:

3.1. Ty Ié cac loai dot bién EGFR

Bang 2. Tinh trang dot bién EGFR va ty
1é cac loai dét bién

Dot bién EGFR n %

Tinh trang @6t | Cé dotbién | 65 | 29,7
bién EGFR Khéng 154 | 70,3
Exon 18 10 14,9

Loai dot bién Exon 19 28 | 41,8
EGFR Exon 20 1 2.5
Exon 21 28 41,8

mang dot bién <1%.
e Thu thap thong tin theo bénh an nghién

clru va x0r ly sg liéu bang phan mém SPSS 22.
Cac bién so, chi s6 nghién ciru

Nhén xét: Ty |é dot bi€én EGFR trong nghién
cltu la 29,7% V@i 65 truGng hgp co dot bién. DOt
bién hay gap nhat la dét bién Exon 18, dot bién
Exon 19. C4 2 truGng hgp xudt hién dot bién kép.

3.2. MOi lién quan giira tinh trang dot
bién EGFR va mét sé dic diém lam sang

Bang 3. Moi lién quan giia tinh trang
dot bién EGFR va mét sé dic diém Idm sang

Bang 1. Bién s, chi s6 nghién ctu
Muc/ Nhom | Bién s6/ chi | Pinh nghia va
tiéu| bién s6 s0 cach tinh
Tinh trang dot |Co/ khong co dot
Muc|Tinh trang| bién EGFR bién EGFR
tiéu| dotbién [,,. . . ., ..~ | Exon 18; Exon
1| ecrr | VITRAOLDIEN | G, Eyon 20;
Exon 21
. Tinh theo ndm
Tuoi duang lich
Gidi Nam, n{r
Tien su hat C6/ khong
Pic diém ~——thuoc_
lam sang GIE.:II d:ogn beAnh GE I1I; GDb I_V
Vi tri Iay mau |Phoi; Hach; Dich
bénh phdm | cdc mang; Khac
Muc . x . ~_ |Phau thuat; Sinh
tiéu Loai n:fly benh ™ it Dich
2 pham khoang
Mai lién
quan gilra | Mai lién quan
tinh trang |gilra tinh trang
dét bién | cd/ khong co
EGFR v@i |dot bién EGFR
mot s6 dac| vdi cac dac
diém 1am |diém lam sang
sang

Tinh trang dot
Y e bién EGFR
Pac diém C6 [Khéng| p OR
n|% | n|%
~ | <60 [18[33,336(66,7
Tuol — 147 128.50118)71,5 2 *28
Nam |30]19 [128/81] _ | 5744
Gi6i N (3,015-
NG |35 57,4 26 42,60,000110'0 >
Tién | Knong [4354,43636,1 _ | 6,407
sihat| (3.395-
thue| O [22[15,711884,30,0001 132201
Giai |G d0an| 13153 5143 176,8
doan |- 111 0,220
u |G 00aNI 55 31, 9111268, 1
Vitri | PhGi  [4226,4117]73,6
ldy | Hach [13[38,2216L8
mau | Dich cac 0,148*
bénh | mang. | 10 13:513[56,5
pham| Khac |0 0 | 3 [100
Sinh thict| 51 [27,6113472,4
Loai | Phau
bénh | thuat | % 39 7 0350255
pham| Dich
aang | 10/43,5(13 56,5

Pao dirc nghién ciru: Dé tai ddm bao tinh
riéng tu, bao mat thong tin, chi phuc vu cho muc

dich nghién ctu.

Ill. KET QUA NGHIEN cU'U

Nghién ctu trén 219 bénh nhan NSCLC giai
doan III-IV lam xét nghiém tim dot bién EGFR
tai Bénh vién Ung budu Thanh Héa, ching toi

Nh3n xét: Tinh trang dot biét EGFR lién
quan cé y nghia thdng ké vaéi gidi tinh va tién st
hat thudc 14 cia bénh nhan. Kha nang xuat hién
dot bién & nit gidi cao gap 5,744 lan nam gidi.
Bénh nhan khong hdt thudc cé nguy co dét bién
EGFR cao gap 6,407 [an so voi bénh nhan hut
thu6c. Khong tim thdy mdi lién quan cd nghia
thdng ké gilra tinh trang dét bién EGFR vdi cac
déc diém nhu: tudi, giai doan u, vi tri va loai
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bénh phdm xét nghiém

IV. BAN LUAN ]

Theo cac nghién clu trén thé gidi, Chau A la
khu vuc co ty |1é dot bién EGFR & bénh nhan
NSCLC cao han cac khu vuc khac véi trung binh
la 39,6%, trong d6 Nhat Ban la qudc gia co ty 1€
dot bién EGFR cao nhat, 1én téi 64,8%*. Do do,
bénh nhdn mac UTP & khu vuc Chau A ndi chung
va Viét Nam noi riéng cé kha nang cao dudc st
dung cac thudc TKI va viéc xét nghiém tim EGFR
lai cang quan trong hon.

Nghién cru trén 219 bénh nhan NSCLC giai
doan III-1V, ching t6i nhan thdy ty 1€ dot bién
EGFR trong nghién cfu clla minh (29,7%) thap
han so vdi cac nghién clru khac tai Viét Nam nhu
cla Hoang Van Thinh (30,7%)3, Mai Trong Khoa
(40,7%)>... va cling thap han so vdi ty I€ trung
binh cla khu vuc?. Su khac biét nay cé thé do
cach chon doi tugng, ky thuat xét nghiém tim dot
bién hay khac nhau do ddc diém cta bénh nhéan
ting vung mién anh hudng dén kha nang xuat
hién dot bién. Nghién cu cta chdng toi chon
bénh nhan NSCLC 4 giai doan III-IV (theo khuyén
cao cla Bo Y Té€), trong khi nghién clru cla Mai
Trong Khoa chon bénh nhan & giai doan I-IV. Mot
s6 nghién clu khac lua chon nghién clru trén
nhém bénh nhan UT bi€éu mé tuyén phdi, tip md
hoc da dugc chirng minh la cd ty Ié xuat hién dot
bién EGFR cao hon cac tip NSCLC khac.

Khi danh gia vé loai dot bién EGFR ching toi
nhan thdy exon 19 va exon 21 la hai vi tri hay
gap nhat. biéu nay phu hgp véi da s6 cac nghién
cru khac trong va ngoai nudc. Vi tri exon 19 cb
dot bién trong nghién ctru déu la dot bién Del19
trong khi dot bién tai exon 21 la cac loai dot bién
thuéc nhom dot bién diém L858R. Hai loai dét
bién nay con dudc goi la dot bién c6 dién do do
phé bién cta ching. DU déu la cac dot bién dap
U'ng t6t vai diéu tri bang TKIs, nhung tac dung
cla thudc & bénh nhan mang dot bién Del19 tot
han so vai L858RE. Dot bién tai exon 18 dugc coi
la dot bién hiém véi ty 1€ xuat hién thap. O
nghién clftu clia chung toi, dot bi€én nay xuat hién
VGi ty 1€ 14,9%. Bénh nhan mang dot bién EGFR
tai exon 18 nhay cam véi diéu tri TKIs nhung
kém han so vGi dot bién tai exon 19 va exon 21.
Bén canh do, TKIs thé€ hé II mang lai két qua
thuan Igi hon so véi TKIs thé hé I ¢ nhom bénh
nhan nay’. Khac vdi 3 vi tri dét bién ké trén, dét
bién tai exon 20 da sO la dot bién khang thudc
vGi loai dot bién hay gadp nhat la T790M. Tuy
nhién, dot bién nay hiém khi dugc phat hién
trudc diéu tri, ty Ié khoang 0-5,9% cac trudng
hgp c6é dot bién va sé két hgp v8i mot dot bién
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nhay cam thubc khac, thudng la Dell9 hodc
L858R. Phan I8n T790M la d6t bién th(r phat &
nhitng bénh nhan mang dot bién EGFR nhay
cam da dugc diéu tri TKIs®.

Qua nghién cltu nay, ching toi thady nguy cd
xuat hién dot bién gen & nhdm bénh nhan nir
cao han 5,744 lan so v&i bénh nhan nam
(95%CI; 3,015-10,943). Cung vdi do, nhom
bénh nhan khéng hut thudc cd nguy co dot bién
gen EGFR cao gap 6,407 lan so vdi nhédm cd hat
thudc (95%CI; 3,395-12,089). Gidi tinh va tién
st hat thudc trong UTP da dugc rat nhiéu
nghién ctu chdng minh lién quan c6 y nghia
thong ké vai tinh trang dot bién EGFR. Su anh
hudng cua thudc 14 1én dot bién gen & UTP da
dugc giai thich qua nghién clfu clia Xiao-Jun Yu
va cs trén 100 bénh nhan NSCLC véi cac phan
nhém khong hat thudc, da cai thube va con hat
thubc. Nhédm tac gia nhan dinh rdng gen diéu
khién chinh trong nhém bénh nhan khéng hdt
thu6c la EGFR trong khi gen dong vai tro chinh
trong nhom bénh nhan van hit thu6c va da cai
thudc la titin®. MGi lién quan gilra tinh trang dot
bién EGFR va gidi tinh dugc cho la do su anh
hudng cla tinh trang hat thudc khac nhau &
bénh nhan nam va nir khi hau hét cac quéc gia,
dac biét la khu vuc chau A cé ty |é hat thu6e &
nam gidi cao haon nit gidi. Bén canh do, mot s6
nhom tac gia cling nghién cru danh gia tac dong
cla hormon giGi tinh Ién tinh trang dot bién
EGFR. Tuy nhién cac nghién cru déu chua dua
ra dugc khang dinh cubi cing vé vai trd cla
hormon gidi tinh v&i dot bién EGFR.

Khi danh gia maéi lién quan gilra tinh trang
dét bién EGFR Vi cac ddc diém nhu tudi, giai
doan u, vi tri 18y mau bénh pham hay loai bénh
phdm, ching t6i chua thdy su khac biét ¢ y
nghia thdng ké. V& méi lién quan vdi tudi, qua
nhiéu nghién cru c6 thé chfng minh rang tudi
ctia bénh nhan khong anh hudng dén viéc phat
hién dot bién gen EGFR hay khéng. Tuy nhién,
tudi bénh nhan cd méi lién quan tdi loai dot bién
EGFR. Nhitng bénh nhan trong nhém tudi tré
<50 ¢ ty Ié xuat hién dot bién Del19 cao hon so
vGi dot bién L858RC. Vé giai doan u, da sb cac
nghién clu tai Viét Nam va trén thé gigi cling
nhan thdy khoéng cé su khac biét vé tinh trang
dot bién EGFR gilra cac nhém phan loai nay.
Trong khi ddi véi loai bénh phdm xét nghiém,
nhiéu nhdm tac gid cho rang bénh pham dich
khoang va bénh pham sinh thiét c6 ty & tim thdy
dot bién EGFR thap hon so v6i bénh phdm phau
thudt. Piéu nay cd thé do mdt sd phuong phap
xét nghiém nhu phuong phap giai trinh tu gen
truc ti€p nguBng phat hién dot bién EGFR khi ty
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|&é DNA tir 20% trd Ién thi bénh pham phau thuét
vdi lugng t€ bao u du nhiéu sé cd ty Ié phat hién
dot bién cao han. Phugng phap lai dau do dac
hiéu ma chung t6i sir dung da dudgc nghién clru
la cd kha ndng phat hién dot bién chi vdi ty 1&
DNA 1%. Bén canh d6, mau bénh pham su dung
lubn dugc chung t6i lya chon vung kiém tra dé
dam bao s8 lugng u nhiéu nhat cd thé va ty 1é
DNA lay dugc la cao nhat cho xét nghiém.

V. KET LUAN

Nghién cru 219 trudng hgp NSCLC giai doan
III-IV tai Bénh vién Ung budu Thanh Hoéa, ching
toi rat ra dugc mot so két luan: Ty € dot bién
EGFR la 29,7%, thap hon da s6 cac nghién ciu
trong nudc. Dot bién nhay cam thudc la cac dot
bién thuGng gap nhat, dac biét la exon 19
(Del19) va exon 21(L858R). DOt bién khang
thuGc T790M rat hi€m gap nguyén phat. NI gidi
va khong huat thuGc cé nguy cd dot bién EGFR
cao han so v&i nam gidi va nhdom bénh nhén cé
hat thudc.
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TINH HINH HA GLUCOSE MAU TREN BENH NHAN PAI THAO BPUONG
TYPE 2 PANG PIEU TRI TAI BENH VIEN PA KHOA TRA VINH

Nguyén Ngoc Thé!, Khuu Gia Nghi!, Trang Thi Hong Nhung!

TOM TAT

Muc tiéu: Xac dinh ty Ié ha glucose mau va mo
td mot s6 yéu to lién quan trén bénh nhan dai thao
dudng type 2 dang diéu tri tai Bénh vién Pa khoa Tra
Vinh. Déi tugng va phuong phap nghién ciru:
Nghién cftu cat ngang mo ta trén 339 ngudi bénh mac
dai thao dudng type 2 dén kham va diéu tri tai Bénh
vién Da khoa Tra Vinh tUr thang 6/2023 dén thang

1Truong Y Dugc, Truong Dai hoc Tra Vinh
Chiu trach nhiém chinh: Nguy&n Ngoc Thé
Email: nguyenngocthe@tvu.edu.vn

Ngay nhan bai: 19.11.2024

Ngay phan bién khoa hoc: 2412.2024
Ngay duyét bai: 23.01.2025

8/2023. Két qua: Ty Ié ha glucose mau trén bénh
nhan dai thdo dudng type 2 tu ghi nhan theo triéu
chirng chi€ém 53,98%. Yéu t& nai séng, thGi gian mac
bénh dai thdo dudng c6 mai lién quan vdéi tinh trang
ha glucose mau tu ghi nhan theo triéu chiing. Két
luan: Tinh hinh ha glucose mau la thudng gap trén
bénh nhan mac bénh dai thdo dudng type 2 dang diéu
tri tai Bénh vién bPa khoa Tra Vinh. Tur khoa: Ha
glucose mau, dai thdo dudng type 2

SUMMARY
HYPOGLYCEMIA IN TYPE 2 DIABETES
MELLITUS PATIENTS UNDERGOING

TREATMENT AT TRA VINH GENERAL HOSPITAL
Objectives: This study aims to determine
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