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≥30 và giới nam, khoa phòng làm việc có nhiều 
chủ đề, lĩnh vực nghiên cứu là yếu tố cơ bản góp 
phần nâng cao tỷ lệ tham gia NCKH tại Viện. Đối 
tượng điều dưỡng, trình độ dưới đại học, thiếu 
kiến thức về NCKH, nhóm tuổi dưới 30, giới nữ là 
các yếu tố chính hạn chế tham gia NCKH. 
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TÓM TẮT64 
Mục tiêu: Đánh giá kết quả điều trị ung thư phổi 

biểu mô tuyến di căn di căn não có đột biến EGFR 
bằng TKIs thế hệ 1 và một số yếu tố liên quan đến 
PFS. Đối tượng nghiên cứu: Gồm 66 bệnh nhân 
UTP biểu mô tuyến di căn não có đột biến gen EGFR 
(Del exon 19 hoặc L858R exon 21) được điều trị bước 
1 bằng Gefitinib 250mg/ngày hoặc Erlotinib 
150mg/ngày có kết hợp với xạ toàn não hoặc gamma 
knife hoặc không tại bệnh viện K từ tháng 10/2015 
đến tháng 1/2021. Kết quả: Trung vị PFS đạt 11,5 
tháng. PFS trung vị của các nhóm dùng TKIs đơn 
thuần, TKIs + xạ toàn não, TKIs + gamma knife lần 
lượt là 11 tháng, 11 tháng và 12,7 tháng. PFS não 
trung vị đạt 11 tháng. Các yếu tố liên quan đến PFS là 
có đột biến del 19, đáp ứng tại thời điểm 3 tháng, 
toàn trạng tốt, không hoặc di căn 1 cơ quan ngoài 
não. Kết luận: Điều trị TKIs thế hệ 1 trên bệnh nhân 
UTP biểu mô tuyến di căn não mang lại tỷ lệ đáp ứng 
chung cũng như đáp ứng tại não cao, kéo dài thời 
gian sống thêm bệnh không tiến triển, kết quả khả 
quan ở nhóm điều trị kết hợp với gamma knife. 

Từ khóa: TKIs thế hệ 1, ung thư phổi di căn não, 
đột biến EGFR. 
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OF THE LUNG WITH EGFR MUTATION 
Objectives: Evaluate the result of treatment first-

generation tyrosine kinase inhibitors in EGFR positive 
adenocarcinoma of lung with brain metastases and 
describe some factors related to PFS. Patients and 
Methods: 66 patients adenocarcinoma of lung have 
brain metastasis withEGFR mutations (exon 19 
deletion and L858R point mutation exon 21) were 
treated with Gefitinib 250mg/day or Erlotinib 
150mg/day, either whole brain radiation therapy or 
gamma knife was included or not. Results: The 
median PFS achieved 11,5 months. The median PFS of 
TKIs, TKIs + WBRT, TKIs + SRS were 11, 11 and 12,7 
months, respectively. The median intracranial PFS was 
11 months. Some factors predicts favourable 
outcomes are exon 19 deletion, response at 3-month 
and performance stasus 0-1, non or only one organ 
extracranial metastases. Conclusion: First-generation 
TKIs for brain metastases in adenocarcinoma of lung with 
EGFR mutation improved progression-free survival, 
especially in group used gamma knife in local therapy. 

Keywords: first-generation TKIs, brain 
metastases in lung cancer, EGFR mutation. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Ung thư phổi (UTP) là một trong những bệnh 

ung thư phổ biến nhất trên thế giới. Theo thống 
kê của Globocan năm 2020, trên thế giới có 
khoảng 2,2 triệu ca mới mắc UTP, chiếm 11,4% 
tổng số ca mới mắc1. UTP là loại ung thư gây tử 
vong hàng đầu ở nam giới, hàng năm có khoảng 
1,8 triệu người chết, chiếm tỷ lệ 18% tổng số ca 
tử vong do ung thư1. Di căn não là vị trí thường 
gặp thứ 3 sau xương và phổi đối bên ở bệnh  
nhân ung thư phối giai đoạn muộn với tỷ lệ lên 
đến 28,4%2. Trước đây, di căn não được biết 
đến là yếu tố tiên lượng xấu, bệnh nhân suy sụp 
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nhanh với các triệu chứng thần kinh và thời gian 
sống thêm trung bình từ 4 – 6 tuần nếu không 
điều trị, điều trị ung thư phổi di căn não còn 
nhiều khó khăn do phần lớn các thuốc hóa chất 
không hoặc ít qua được hàng rào máu não.Các 
điều trị nhắm đích là các thuốc phân tử lượng 
nhỏ có khả năng qua được hàng rào máu não. 
Tỷ lệ đột biến gen EGFR trên bệnh nhân UTP ở 
Việt Nam khá cao (lên đến 35%)3. Trên nhóm 
bệnh nhân di căn não có tỷ lệ đột biến gen EGFR 
cao hơn hẳn nhóm không có đột biến. Do điều 
kiện kinh tế tại Việt Nam, TKIs thế hệ 1 vẫn là 
lựa chọn chính cho nhóm bệnh nhân di căn não 
có đột biến EGFR loại nhạy thuốc. Vì vậy chúng 
tôi tiến hành nghiên cứu nhằm 2 mục tiêu: 

1. Đặc điểm lâm sàng của nhóm bệnh nhân 
trong nghiên cứu. 

2.Đánh giá kết quả điều trị ung thư phổi biểu 
mô tuyến di căn não có đột biến EGFR bằng TKIs 
thế hệ 1 và một số yếu tố liên quan đến tình 
trạng PFS. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
1.Đối tượng nghiên cứu. 66 bệnh nhân ung 

thư phổi biểu mô tuyến di căn não có đột biến 
EGFR, điều trị bước 1 bằng erlotinib hoặc gefitinib 
tại bệnh viện K từ tháng 10/2015 đến 1/2021. 

Tiêu chuẩn lựa chọn 
- Bệnh nhân được chẩn đoán là ung thư biểu 

mô tuyến của phổi di căn não, có đột biến EGFR: 
mất đoạn exon 19 hoặc L858R exon 21. 

- Tuổi ≥ 18, PS 0-2, chức năng gan, thận, 
huyết học cho phép điều trị thuốc TKIs thế hệ 1. 

- Điều trị erlotinib 150mg/ngày hoặc gefitinib 
250mg/ngày và được điều trị ít nhất 2 tháng tính 
đến thời điểm kết thúc nghiên cứu. 

- Điều trị tại não: xạ trị có thể trước hoặc 
cùng lúc với thuốc TKIs. 

Tiêu chuẩn loại trừ 
- Bệnh nhân có 2 ung thư trở lên, 
- Đã từng hóa, xạ trị tại chỗ tại vùng trong 

khoảng 12 tháng trước đó, tổn thương di căn 
não đã được phẫu thuật hoặc đã sử dụng TKIs 
trước khi di căn não. 

- BN bỏ dở điều trị không vì lý do chuyên 
môn (khi bệnh chưa tiến triển và không có tác 
dụng phụ trầm trọng), hoặc không được đánh 
giá đáp ứng đầy đủ. 

2.Phương pháp nghiên cứu 
Thiết kế nghiên cứu:Nghiên cứu mô tả cắt 

ngang có theo dõi dọc. 
Các bước tiến hành: Thu thập số liệu bệnh 

nhân dựa trên bệnh án nghiên cứu. Bệnh nhân 
được thăm khám lâm sàng ghi nhận các thông 

tin về tuổi, giới, lý do vào viện, xét nghiệm hình 
ảnh đánh giá giai đoạn trước điều trị. Đánh giá 
đáp ứng mỗi 2-3 tháng hoặc khi có triệu chứng 
bất thường. 

Xử lý số liệu: Xử lý và phân tích số liệu bằng 
phần mềm SPSS 20.0 

-Phân tích sống thêm bằng phương pháp 
Kaplan-Meier. 
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
3.1 Đặc điểm bệnh nhân 
- Tuổi: nhóm tuổi chủ yếu là 50-70, chiếm 

74%, tuổi trung bình là 55. 

Biểu đồ 3.1 Phân bố tuổi 
Bảng 3.1 Một số đặc điểm của các bệnh 

nhân trong nghiên cứu 
Giới n % 
Nam 
Nữ 

33 
33 

50 
50 

PS 
0-1 
2 

59 
7 

89 
11 

Tình trạng hút thuốc 
Có hút 

Không hút 
22 
44 

33,3 
66,7 

Đột biến 
Exon 19 
Deletiom 

L858R exon 21 

43 
23 

65,1 
34,9 

3.2 Đặc điểm về phương pháp điều trị 
Bảng 3.2 Phương pháp điều trị 

Điều trị n % 
TKIs đơn thuần 20 30,3 

TKIs + xạ toàn não 21 31,8 
TKIs + gamma knife 25 37,9 

Tổng 66 100 
3.3 Thời gian sống thêm không tiến triển 

(PFS) 
3.3.1 PFS 
Bảng 3.3 PFS và một số yếu tố liên quan 

 
Trung vị 

PFS (tháng) 
P 

Thể trạng 
PS 0-1 12,5 

0,022 
PS 2 8,0 

Đột biến Đột biến exon 19 13,7 0,02 
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Đột biến exon 21 8,0 

Đáp ứng 
 tại 3 
 tháng 

Đáp ứng tại 3 
tháng 

13,7 
0,001 

 Không đáp ứng 
tại 3 tháng 

7,0 

TKIs sử 
dụng 

Gefitinib 12,5 0,8
45 Erlotinib 10,0 

Tình 
trạng di 

căn 
ngoài 
não 

Không hoặc di 
căn 1 cơ quan 

ngoài não 
15,5  

0,0
06 Di căn >1 cơ 

quan ngoài não 
10,0 

Phương 
pháp 

điều trị 

TKI 11,0  
0,3
89 

TKI+xạ toàn não 11,0 
TKI+gamma knife 12,7 

Nhận xét: Các yếu tố tiên lượng tốt là đột 
biến exon 19, đáp ứng tại thời điểm 3 tháng và 
PS 0-1, không hoặc di căn ngoài não 1 cơ quan. 

 
Biểu đồ 3.2. Thời gian sống thêm không 

tiến triển 
Trung vị PFS của nghiên cứu này là 11.5 tháng. 

3.3.2 Thời gian sống thêm không tiến 
triển tại não 

 
Biểu đồ 3.3 Thời gian sống thêm không tiến 

triển tại não 
Trung vị PFS tại não của nghiên cứu này là 11 tháng. 
Bảng 3.4 PFS tại não và một số yếu tố 

liên quan 

 
Trung vị 
PFS não 
(tháng) 

P 

Kích thước 
di căn não 
lớn nhất 

Di căn não 1cm 14,5 
0,114 

Di căn não > 1cm 10,5 

Số lượng 
tổn thương 
di căn não 

Di căn não 1 ổ 12,5  
0,422 Di căn não 2-3 ổ 11,0 

Di căn não >3 ổ 8,0  

Phương 
pháp 

điều trị 

TKIs đơn thuần 11,0 
0,34 TKI + xạ toàn não 11,0 

TKI+gamma knife 12,7 

Nhận xét: Nhóm di căn não đơn ổ hoặc kích 

thước ổ di căn 1cm, điều trị kết hợp với gamma 
knife là yếu tố tiên lượng tốt, tuy nhiên sự khác 

biệt không có ý nghĩa thống kê. 
 

IV. BÀN LUẬN 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm tuổi 

từ 50-70 chiếm 74%, cũng tương tự như kết quả 
Moumtzi D. và cs. (2016) nghiên cứu 1.156 bệnh 
nhân UTPKTBN giai đoạn IIIB hoặc IV cho thấy 
tuổi trung bình là 624. Trung vị PFS đạt được 
11,5 tháng, các dưới nhóm điều trị bằng TKI, 
TKI + xạ toàn não, TKI + gamma knife có trung 
vị PFS lần lượt là 11,0 tháng, 11,0 và 12,7 tháng. 
Kết quả trung vị nhóm điều trị kết hợp với 
gamma knife cao hơn 2 nhóm còn lại tuy nhiên 
vẫn thấp hơn một số nghiên cứu tương tự trên 
thế giới với PFS = 17 tháng do phần lớn nhóm 
này bệnh nhân chưa tiến triển tại thời điểm kết 
thúc nghiên cứu5. Các yếu tố tiên lượng tốt như 
có đột biến exon 19 deletion, đáp ứng tại thời 
điểm 3 tháng, ECOG PS 0-1, không hoặc di căn 1 
cơ quan ngoài não. Kết quả nghiên cứu của 
chúng tôi cao hơn so với nghiên cứu tương tự 
trong nước của Nguyễn Thị Thanh Huyền với kết 
quả PFS là 9,6 tháng6. Điều này có thể giải thích 
do phần lớn bệnh nhân trong nghiên cứu này 
được phát hiện bệnh khi tổn thương não nhỏ, 
nhóm điều trị kết hợp gamma knife chiếm đến 
37,9%, tỷ lệ đột biến exon 19 deletion chiếm tới 
65,1% số bệnh nhân. Nhóm tác giả Magnuson 
tiến hành nghiên cứu hồi cứu đa trung tâm trên 
351 bệnh nhân UTPKTBN di căn não có đột biến 
EGFR với trung vị OS của nhóm dùng SRS + 
TKIs, xạ toàn não + TKIs, TKIs đơn thuần lần 
lượt là 46, 30 và 25 tháng, với p< 0,0017. 

Trong nghiên cứu này tác giả chỉ ra tuổi <50, 
PS 0-1, đột biến exon 19, không có dicăn ngoài 
não là các yếu tố tiên lượng tốt có OS kéo dài7. 
Tình trạng di căn ngoài não là yếu tố tiên lượng 
chung cho cả nhóm đối tượng có tình trạng đột 
biến EGFR hay không, tương tự với kết quả của 
nghiên cứu đánh giá yếu tố tiên lượng của nhóm 
bệnh nhân ung thư phổi chung có di căn não8. 
 

V. KẾT LUẬN 
- Trung vị PFS đạt được 11,5 tháng. 
- Các yếu tố tiên lượng tốt với PFS bao gồm 
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đột biến exon 19, toàn trạng tốt, có đáp ứng tại 
thời điểm 3 tháng và không hoặc di căn 1 cơ 
quanngoài não. 

- Trung vị PFS tại não đạt 11 tháng. 
- Cần thêm thời gian theo dõi để đưa ra kết 

quả cuối cùng của nhóm điều trị kết  hợp với 
gamma knife. 
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TÓM TẮT65 
Mục tiêu: Phân tích chi phí trực tiếp cho y tế và 

các yếu tố liên quan ở bệnh nhân điều trị ngoại trú 
bệnh đái tháo đường (ĐTĐ) type 2 tại Bệnh viện Đa 
khoa khu vực Long Khánh giai đoạn 2016-2020. 
Phương pháp: Nghiên cứu mô tả cắt ngang, hồi cứu 
toàn bộ bệnh án của 3.452 người bệnh ĐTĐ type 2 
giai đoạn 2016-2020 theo quan điểm của người bệnh 
và bảo hiểm y tế. Kết quả: Tổng chi phí điều trị là 
31.581.327.511 VND, trong đó BHYT chi trả 64,6% và 
người bệnh cùng chi trả 35,4%. Chi phí trung bình cho 
điều trị một ca giảm dần theo thời gian. Các yếu tố 
liên quan đến chi phí điều trị bao gồm giới tính, nơi cư 
trú, bệnh kèm, mức bảo hiểm y tế, sử dụng các dịch 
vụ y tế. Kết luận: Kết quả nghiên cứu cung cấp 
thông tin khách quan về cấu phần chi phí cũng như 
các yếu tố liên quan đến chi phí điều trị bệnh ĐTĐ 
type 2 tại bệnh viện, từ đó hỗ trợ điều chỉnh chính 
sách phù hợp với chi phí từ quỹ BHYT chi trả cho 
người bệnh tham gia BHYT theo đúng pháp luật. 

Từ khóa: Chi phí trực tiếp cho y tế, Đái tháo 
đường type 2, Điều trị ngoại trú. 
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SUMMARY 
ANALYSIS OF DIRECT MEDICAL COSTS AND 

RELATED FACTORS IN TYPE 2 DIABETES 
PATIENTS IN OUTCOME TREATMENT AT  

LONG KHANH REGIONAL HOSPITAL 
Objective: Analyze direct medical costs and 

related factors in outpatients with type 2 diabetes 
mellitus (DM) at Long Khanh Regional General 
Hospital in the period 2016-2020. Methods: A cross-
sectional, retrospective descriptive study of all 3,452 
patients with type 2 diabetes in the period 2016-2020 
from the patient's point of view and health insurance. 
Results: The total cost of treatment is 
31,581,327,511 VND, of which health insurance covers 
64.6% and the patient jointly pays 35.4%. The 
average cost of treating a case decreases over time. 
Factors related to the cost of treatment include 
gender, place of residence, comorbidities, health 
insurance level, use of medical services. Conclusion: 
The research results provide objective information 
about the cost components as well as the factors 
related to the cost of treating type 2 diabetes at the 
hospital, thereby supporting policy adjustment in line 
with the cost. Fees from the health insurance fund 
shall be paid to patients participating in health 
insurance in accordance with the law. 

Keywords: Direct medical expenses, Type 2 
diabetes, Outpatient treatment. 
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Đái tháo đường (ĐTĐ) type 2 là một trong 
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