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TOM TAT

Ung thu vi Ia bénh ung thu phd bién nhat trén nir
gidi va la nguyen nhan gay tr vong hang dau do ung
thu trén toan thé gldl Ca s6 chinh dé diéu tri ung thu
vl 1a chdn dodn md bénh hoc, viéc chan dodn nay
quyet dinh erdng diéu tri va tién Iu‘dng bénh. Nerng
tién bd trong, tri tué nhan tao (AI) cung vdi viéc van
dung g|a| phau bénh ky thuat s6 d dua ra mét cach
tiép can day hira hen trong viéc chan doan, phan
Ioalung thu va, dap Lrng dugc nhu cau trong terc te
ldam sang. Trong bai viét nay, ching toi tong quan vé
Ung dung AI trong chan doan ung thu vu dua trén
anh ky thuat s6 hoa giai phau bénh, dong thdi phac
thao nhitng tiém n3ng tng dungtai Viét Nam.
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PATHOLOGY IMAGES

Breast cancer is the most common cancer in
women and the leading cause of cancer deaths
worldwide. The essential basisfor breast cancer
treatment is histopathology, which determines the
direction of treatment and prognosis of the disease.
Advances in artificial intelligence (AI) together with
the use of digital pathology have presented a
promising approach in breast cancer diagnosis and
classification, meeting the real needs clinical practice.
In this article, we provide an overview of AI
applications in breast cancer diagnostics based on
digital pathology images of the disease, and
proposethe potentials in application in Vietnam.

Keywords: Breast cancer, artificial interligence,
pathology image

I. DAT VAN PE

Ung thu vi la mot trong nhitng bénh ung thu
phé bién nhit dugc chan doan & phu nit trén
toan thé gidi va no la nguyén nhan chinh gay tr
vong & phu nit. O cac nudc thu nhap thap va thu
nhap trung binh, ty Ié tf vong tucong doi cao so
véi cac qudc gia phat trién. Theo bdo cdo ndm
2018 cla T6 chdc Nghién clru Quéc t& vé Ung
thu (IARC), hon 2 triéu phu nir trong ndm 2018
dugc chan doan mac bénh ung thu vi trén toan
thé gigi. bay dugc coi la khoang 11,6% cua tat
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ca cac bénh ung thu dugc chan doan trong cling
mot nam vai 626 679 trudng hgp tir vong dugc
bado cdo. Nhiéu nghién citu da udc tinh rdng vao
nam 2025 sé c6 19,3 triéu ca ung thu mdi. Hon
nifa, & cac nudc dang phat trién bao gdm ca Viét
Nam, dan s6 dong duic va ngudi bénh con hiéu
biét han ché vé cac triéu chiing bénh va tim
ki€ém su tu van y khoa khi da & giai doan mudn
dan dén ty € t&r vong cao han. Ngoai ra, su
thi€u hut cac chuyén gia y t€, dac biét la cac
chuyén gia & khu vuc ndng th6n, vling sau, vung
xa lam tdng thém van dé chan doan s6m va
chinh xac ung thu v va gép phan gay ra ty 1€ tor
vong cao han.

Do vay viéc s dung cong nghé thong tin va
dir liéu y t& dé€ xady dung hé thdng théng minh
hay tri tué nhan tao (AI) cd thé bdt chudc suy
ludn cta bac si la mdt gidi phap dé cd thé phat
hién s6m ung thu v va tr d6 lam tang cc hoi
diéu tri va giam ty 1& mac bénh.

Chén doandua trén danh gid md bénh hoc Ia
phuong phap xac dinh ung thuchinh xac nhat.
Bién giai k&t qua chan doén hinh anh phu thuéc
vao chuyén gia nhat dinh va doi hoi tinh chuyén
mon cao, do dé viéc sir dung cong nghé thong
tin 1a can thiét dé tdng t6c va nang cao tinh
chinh xac cia chan doan, cung cdp y kién th(
hai cho cac bac si chuyén moén. Véi ly do néu
trén, ching téi ti€n hanh téng quan vé van dung
Al trong chan doédn ung thu v trén thé gidi va
qua do dé xudt vé tiém nang xay dung mot hé
thong thong minh hod trg chan doan ung thu vu
b&ng anh gidi phiu bénh tai Viét Nam.

II. TINH HINH CHUNG VE GIAI PHAU BENH KY

THUAT SO VA VAN DUNG TRONG UNG THU VU
Céc phudng phap hién dai dé diéu tri ung thu
vl doi hoi phai phan tang chan doan cin than
bénh nhan va dy doan kha nang diéu tri phu
hdp Su phén t‘émg diéu tri néy chu yé'u dua trén
viéc doc va giai thich thu cdng cac mau lam kinh
(slide) gidi phiu bénh (GPB) — day 1a mét qué
trinh mat kha nhiéu thdgi gian véi do bién thién
dang ké& ddi vai két qua doc gitta cac bac si truc
ti€p doc. Xu hudng s6 hda trong linh vuc giai
phau bénh hoc mé ra cd hdi cho cac giai phap
phan tich hinh anh dua trén may tinh c6 tiém
nang cd thé dua ra dugc danh gia slide GPB mot
cach khach quan han va mang tinh dinh lugng.
Trong nhiéu thap ky qua, do nhing ti€n bo
vé thuat toan, sic manh tinh toadn de tlep can
hon va viéc sdp xép cac bd dir liéu I6n, cac ky
thuat may hoc da dua ra dinh nghia tién tién
trong nhiéu nhiém vu thi gidc may tinh - bao

gom nhi€u Ung dung cham soc sic khoe. Bong
thdi, gidi phau bénh ky thuat s6 hda da va dang
nGi 1én nhu mét phuong phap nham tai tao anh
va xt ly hinh anh phéng dai I6n cla cac slide
GPB - tir ap dung ban dau cho muc dich nghién
ctu nhung ngay cang cé xu hudng hoan thién
trd thanh mot céng cu hitu ich trén 1am sang.
Gan day, hai linh vuc nay da giao thoa gilta cac
nha khoa hoc may tinh va nha nghién clu bénh
hoc va ho da cung nhau ap dung cac ky thuat Al
mdi nhat cho van dé giai phau bénh ly cho cac
muc dich chan doan Ung thu, va sau hon nita 1a
tién lugng, tién doan diéu tri va cac muc dich
ldam sang khac, bén canh viéc ing dung truc tiép
cdng nghé cao dé cai thién nang sudt va hiéu
qua cla quy trinh chan doan.

Nhiéu van dé trong bénh hoc ung thu vi lién
quan dén viéc danh gid cac ddc diém hinh thai
clla mo. Tuy nhién, diéu nay thudng khéng don
gian va nghién cru quan trong da di vao viéc cai
thién do tin cdy va giam su bién thién cua viéc
danh gia. Van dé lién quan t&i do tin cdy va tinh
bién thién cd tiém ndng dugc giai quyét triét dé
bang cac phuang phap ding thudt toan trén may
tinh. Sau khi dugc hudn luyén (training), cac
thuat toan luon cho két qua théng nhat khi cd
cung mot dir liéu dau vao (mput) dugc cung cap.

Giai phau bénh ky thuat s6 hoda la qua trinh
chuyén déi tir cac slide md bénh hoc thanh céc
hinh anh ky thudt s6 bang cach st dung may
quét toan bo slide va ti€p dé la ti€n hanh phéan
tich cac hinh anh s6 hda nay. Ndm 1966, Prewitt
va Mendelsohn lan dau tién dé xuat mot phuong
phap quét (scan) hinh anh tir mot trudng trén
kinh hién vi cia vét mau va st dung nhitng hinh
anh dugc scan nay dé phan biét su hién dién
cla cac loai t€ bao khac nhau [1]. Vao gilfa
nhitng nam 1990, nhirng ti€n bd trong hé théng
tao hinh anh va phan mém danh cho kinh hién vi
dé c6 thé luu trir, phuc vu va xem dugc hinh anh
kich thudc I6n (hinh anh toan bo slide trung binh
dugc quét & do phdng dai 40x co dung lugng 16n
hon 1 GB) dan dén su phat trién cta ky thuat
tao hinh anh toan bd slide (WSI- Whole Slide
Image). Nhitng ki thuat nay cho phép toan bd
slide (ch khong phai cac trudng nhin riéng 1é)
dugc s6 hda va kiém tra & do phan giai tuong
dudng véi kinh hién vi trudng sang. Nhiing tién
b6 sau han_ trong nhirng thap ky ti€p theo da
dua giai phau bénh ky thuat s6 héa tir mét chu
d@ nghién cliu chat hep dé tién dén trd thanh
mot khia canh quan trong dugc chdp nhan ap
dung trong thuc hanh Iam sang.

T kha s6m da cd mot so sanh quy mo Ién vé
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hiéu sudt chdn doan gilta sir dung gidi phau
bénh ky thudt s6 hda va st dung kinh hién vi
thong thu‘dng dugc tién hanh bgi Mukhopadhyay
va cdng su’ va bao gbm cdc mau bénh pham tir
nam 1992 bénh nhan véi cac loai khoi u khac
nhau dudc doc bdi 16 bac si bénh hoc [2].
Nghién ciru cho thdy hiéu sudt chan doan véi cac
WSI dugc s6 hda gan bang vdi cac phuang phap
dua trén kinh hién vi truyén théng (véi ty 1€
chénh 1&ch chinh tUr tiéu chudn tham chiéu la
4,9% ddi véi WSI va 4,6% ddi véi phuong phap
vi m0). Nghién clru nay dugc su dung lam
nghién cltu cot 16i cho sy’ chap thuan clia FDA
dsi v6i hé thdng giadi phau bénh ky thuat s6 hda
cla hang Philips. Tuong tu, dé theo dudi su
chap thuan cua FDA cho hé théng Wper Aperio
AT2 DX, Leica Biosystems da ti€n hanh mét thur
nghiém 1am sang trén nam dia diém nghién clru
lién quan dén hon 16.000 slide va tim thay
97,9% su phu hgp trong hé thong (tic la chap
thuan gitra doc két qua tur lam kinh va doc hinh
anh ky thuat s6 tai bat ky mét trung tdm nao).

Tac gia Williams va cong su’ da thuc hién xac
nhan 1dm sang viéc chan doan ung thu vi tir cac
anh slide ky thuat s6 va tim thay su phu hgp
hoan toan gilta két qua doc trén lam kinh va doc
ky thuat s6 trong 98,8% ctia 694 trudng hdp bai
cac bac si giai phiu bénh chuyen khoa vu da
dugc hoc mot khoa dao tao ngan vé giai phau
bénh ky thuat s6 hda. Va chinh nhém tac gia do6
d& thuc hién mot phan tich hé thdng véi cd mau
la 8069 so sanh gilra viéc doc trén lam kinh va
doc bang ky thudt s& va da chi ra cac chan dodan
trai ngugc trong 335 trudng hop (4%) [3].

Mot chu dé nhat quan trong cac danh gia vé
bénh ly ky thuat s, ca vé do chinh xac va hiéu
qua chan doan, 13 viéc trién khai thanh céng phu
thudc vao thiét k€ huan luyén phu hgp va tich
hop vdi quy trinh cong viéc hién cd. Ngoai cac
tac déng truc ti€p dén hiéu qua vé mat thdi gian
trén moi lan doc slide, cac Igi ich tiém nang khac
cla viéc ap dung giai phau bénh ky thuat s6 hda
bao gbm gidam nguy cd xac dinh sai bénh nhan
va slide, giam nguy cd mat mod hodc hong-mat
chét Iugng, theo ddi bénh nhan va phan bd khéi
lugng cong viéc tot hon, dé déng ldy lai cac
tru’dng hgp da dugc luu trlr, va cai thién danh
gia giai phau bénh tir xa bén canh viéc tao diéu
kién cho viéc hd trg chéo gilta cic bénh vién
khdc nhau trong viéc chdn doan ban dau, bdo
cdo dugc thuc hién tir xa tdi cac phong labo giai
phau bénh dugc tap trung hda. Tuy nhién, mot
trong nhitng Igi thé quan trong nhat ctia WSI doi
v6i chan doédn chinh la kha ndng dp dung cac
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thuat toan dya trén Al khac nhau trong quy trinh
chan doan théng thudng.

Il. NG DUNG Al TRONG CHAN POAN UNG

THU VU BANG ANH GIAI PHAU BENH

Trong chadn doadn ung thu, viéc bac si giai
phau bénh danh gia bénh ly dua trén md bénh
hoc phau thuat thong qua cac anh g|a| phau
bénh dé& dugc coi Ia mdt tiéu chudn vang. Viéc
chdn dodn nay rat ton thdi gian. Hon nCra, no
phu thudc nhiéu vao danh gla chu _quan, va do
do6 co su khac biét dang ké gilta cac bac si giai
phau bénh trong viéc danh gid chan doan
Nghién clru ctia Ozkan va cong sy bao cao rang
hai béac si gidi phau bénh khdng thong nhat vé
su’ hién dién cla ung thu & 31 trong s6 407 sinh
thiét kim 18i va sy phu hdp tong thé clia diém
Gleason dugc danh gid chi la 51,7%, mo ta
nhitng thach thic trong chdn dodn ung thu
tuyen tién liét mot cach nhat quan [4]. Do do,
viéc phat trién cac cong cu cd su’ ho trg cia may
tinh la rat quan trong dé tiét kiém thdi gian, téng
dd chinh xac va nang cao tiéu chuan hda trong
chan doan cho cac nha giai phau bénh. B3 co su
no luc va thanh tuu dang k& trong viéc phat
trién x ly hinh anh ky thuét s8 va cac phudng
phap dua trén may hoc dé phan tich tu dong céc
hinh anh bénh ly dé€ thuc hién phan loai md va
phan loai bénh, cling nhu du doan két qua bénh
va nang cao do chinh xac cta y hoc. Nhing tién
b0 gan day trong nghién cl'u may hoc lién quan
dén mang nd-ron sau, tic la hoc sau (deep
learning), da lam tang thanh cong hiéu suat cua
cac phan tich nhu vay.

Tuy nhién, cac mé hinh hoc sau dugc dé xuat
thudng yéu cau lugng dir liéu chi thich dang k&
dé dugc dao tao thanh cdng. Vi kich thudc nhém
thuan tap (cohort) cd thé€ nho va viéc chi thich
hinh anh m6 bénh hoc rat mat thai gian, mot
khai niém dugc goi la hoc chuyén giao (transfer
learning), tlc la dao tao mang nd-ron vdi tap dir
li€u bén ngoal va sau do tinh chinh m6 hinh véi
tap dir liu cd san, co thé cerng td mang lai Igi
ich. Cach ti&p can nhu vay dé tinh chinh mét mé
hinh dugc dao tao trudc da dugc chiing minh la
cd hiéu qua t6t hon viéc dao tao cing mét kién
tric mang no-ron tir dau trong cac nghién clu
lién quan dén phan tich hinh anh bénh ly ky
thuét s6. Hoc chuyén giao cd nhiéu thuén Igi ddi
vGi viéc tugng thich khi ma cac hinh anh thu
dugc bang loai kinh hién vi hodc quy trinh
nhudm khac nhau.

‘M6t trong nhifng thach thic chinh trong g|a|
phau bénhky thuat s6 1a kich thudc tuyét ddi cla
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WSI. Mot hinh anh thu dugc ¢ mic phdong dai
20X c6 thé chira vai ty pixel, trong khi viing quan
tam (Region of Interest - ROI) cd thé nho chi vai
nghin pixel. D& &p dung bd phan loai hoc sau,
WSI phai dugc chia thanh nhiéu nghin 6, véi bo
phan loai (classifier) sau d6 dugc ap dung doc
lap trén moi 0.

Budc dau tién quan trong trong qua trinh
chan doan nghi ngd ung thu' vi 13 phat hién cac
té€ bao khoi u xam lan, dac tinh cta khoi u va
dinh lugng mic do6 khoi u (tumor). Cruz-Roa va
codng su da xay dung mo hinh mang ng-ron tich
chép (CNN - convolutional neural networks) dé
phan loai cdc mang hinh anh ttr trich ra to WSI
cla ung thu vl cd chra ung thu loai 6ng xam
nhép hay khong [5]. Nhédm tac gia da sur dung
viéc gan nhan vung chd thich thd cong doi véi
400 mau slide tir nhiéu co s6 khac nhau dé huén
luyén mo6 hinh clia minh va xac thuc hiéu suat
cla noé trén 200 slide v@i chu thich tugng tu tur
The Cancer Genome Atlas. Tac gia bao cao chi
sO F1 score (mot loai chi s6 do luGng d6 chinh
Xac cta mo hinh tuong tu ROC va AUC) & muc
pixel la 75,86%. Han va cOng su [6] da s(r dung
bd dir liéu BreaKHis dé hudn luyén mét bd phan
loai ¢ thé phan biét giifa tadm loai khéi u vi lanh
tinh va ac tinh véi do chinh xac 93,2%. Mo hinh
cla ho dugc tién x{r ly trén imagenet va ho st
dung di liéu m& rdng dé ngdn chdn viéc md
hinh qua khdp (overfitting) cua dir liéu.

Mét trong nhitng Ung dung chan doan sir
dung hoc mdy (machine learning) néi bat cho
bénh ung thu vi 1a chdn doan di cin hach.
Bejnori va cong su bao cao vé hiéu sudt cta bay
thudt todn hoc sdu dugc phat trién nhu mét
phan cua cudc canh tranh day thach thirc; cac
thuat toan da dugc tim thay vugt tréi han mot
nhém gém 11 chuyén gia GPB trong mot bGi
canh chan doan han ché vé thdi gian dudc md
phoéng [7]. Trén cc sd dir liéu huan luyén bao
gom 270 hinh anh tir hai trung tdm cé (n = 110)
va khong cé (n = 160) di can hach, va danh gia
trén mét bd anh doc 1ap gobm 129 hinh anh (49
c6 va 80 khong cd di can), AUC cla thuat toan
tot nhat la 0,99, trong khi hiéu suat tot nhat cua
mot chuyén gia GPB dat dugc AUC la 0,88.
Trong mét nghién clu tudng tu cd 6 chuyén
giaGPB da xem xét 70 slide dugc s6 hda cd va
khong ¢ su trg gilp hoc may véi thai gian xem
xét dugc sur dung lam mot ke't diém chinh, thdi
glan xem xét trung binh ngan han dang k€ Vi
c6 hd trg hon 14 khéng c6 hd trg ctia hoc may
cho ra két luan hinh anh vi di can (nhanh han
1,9 [an) va hinh anh ma khéng cé bat ky di can

nao (nhanh hon 1,2 [an). Ngoai viéc xac dinh
khoi u, cac phuang phap Al va hoc may da dugc
sir dung dé mé ta su xam I&n cta khéi u vi va
phan loai mdé hoc cia ung thu vi (do mic do
phu hgp tuong d6i thap d6i véi cac danh gia
mang tinh chd quan mac du n6 c6 gia tri tién
lugng quan trong). Cac déc diém khac nhau &
cip dd t& bao va cdp dd md cb thé dudc xac
dinh d& mé ta ciu trlc hinh thai clia cac dbi
tugng dé phan biét gitra cac thanh phan md hoc,
vi du, t& bao khéi u/biu md (ddi vSi su hinh
thanh 6ng) va té€ bao phan bao (cho dém s6
lugng phan bao). Tuy nhién, hau hét cac cong
viéc trong linh vuc nay tap trung vao phat hién
su’ phan bao, day la cai co gia tri tién lugng nhat
nhung ciing ti€u ton nhiéu cong sic nhat. Nam
2013, Veta va cong su dé xuat mot thach thic
phat hién su’ phan bao tai cong dong vdéi mot bo
dir liéu chra bo 12 slide huan luyén (training),
11 slide dé kiém tra (testing) va khoang 1000 s&
liéu phan bao da dugc cha thich. NguGi chién
thang trong thir thach nay dd sir dung mang
CNN véi 10 I16p d€ dat dugc 0,61 diém F1 téng
(F1 score - mét chi s6 danh gia do tin cay hay
dugc sr dung trong hoc may) so véi su dong
thudn clia cac chuyén giaGPB, trong khi dg,
chuyén giaGPBdat dugc> 0,75 diém F1 tong.
Nam 2019, Veta va cOng su da cong bokét qua
mot thd thach ti€p theo (TUPAC16 challenge)
tdp trung vao danh gid su phan baotrén slide
GPB (lién quan téi danh gia d6 mo hoc cia khoi
u) [8]. Hé théng chién thdng trong thir thach
nay da dat dugc murc kappa Cohen (chi s6 danh
gia muc do tuong dong) la 0,56 so vai két qua
cac chuyén gia GPB va dat dugc diém F1 =0,65
vé chan doan do biét héa cua khéi u.Do ban
chat cta viéc mat nhiéu cong sUic trong viéc dém
s6 lugng phan bao c6 thé dan dén mic do
tuong dong thdp gilra cac chuyén gia. Nhudm
Phospho-Histone H3 (PHH3), cong doan gilp
phat hién phan bao ¢ d6 nhay cao, la phu‘dng
phap héa md mién dich d& dudc ap dung dé giai
quyet bai toan nay Tellez va cong su st dung
may scankét noi tdi cac mau nhudm PHH3 va
nhudém H&E dé tao chu thich (annotatlon) cho
hé CNN. Vi la lam v&i mau PHH3, cac nha nghién
cltu d3 phai thu thap Ién t&i han 22.000 chu
thich tir khoang 100 slide. H& CNN nay da khong
dat chién thang trén TUPAC16 challenge, nguyén
nhan 1a ¢ thé géy ra bdi su’ bién thién cla cha
thich. Tuy nhién, cong viéc ti€p theo clia cac tac
gia nay cho thay rang viéc st dung héCNN dé
phat hién phan bao gidng nhu' nhu mét trg Iy hd
trg cd thé gilp cai thién muc dé tuong dong két
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quéa chan doan gitra cac chuyén gia GPB [9].

Su' hinh thanh vi 6ng va cap do hat nhan la
hai thanh phan quan trong khac trong phan loai
mo bénh hoc clia ung thu va. Tuy nhién, cac
phu’dng phap hoan toan tu dong cho hai nh|em
vu nay van dang dugc phéat trién. Cdng viéc
dugc cong b6 hién tai tap trung vao phan tich
cdu tric md cd thé dugc st dung cho cac nhiém
vu nay. Romo-Bucheli va cong su’ da huan luyén
mot md hinh CNN dé phat hién cac hat nhan vi
Oong va tinh toan s6 liéu thong ké vé cac hat
nhan dé du doan cac phan loai rui ro Oncotype
DX. Veta va cong su dé xuat mot loat cac thuat
toan phi CNN dé phan doan va phat hién hat
nhan. Nhitng phan doan nay sau dé dugc sir
dung dé€ phat hién hat nhan dé phan tich hinh
thai sdu han nita [9].

IV. KET LUAN )

Nhiing tdng quan vé nhiing tién bd giai phau
bénh hoc ky thuat s6 va ap dung trong ung thu
vl trén thé gic’ii da cho th§y tiém nadng cla
V|ecxay dung va trién khai ¢'ng dung Al trong
ché&n doédn bénh ly cac bénh ung thu' néi chung
va ung thu va néi rlengtren ngudi Viét Nam. Ung
dung AI trong chan doan Ung thu v dua trén
anh giai phau bénh ky thuat s6 hdéa sé gilp giai
quyét nhirng thach thirc con dang ton tai trong
[inh vuc nay va hra hen sé mang lai nhitng két
qua dot pha trong tuong lai & Viét Nam.
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DPANH GIA HIEU QUA DU PHONG NON, BUON NON BANG
DEXAMETHASON 8MG VA ONDASETRON 4MG TRONG GAY TE
TUY SONG BANG BUPIVACAIN VA MORPHIN TRONG MO LAY THAI
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vién phy san Hai phong trong thdi gian tUr thang
10/2018 dén thang 2/2019. Phuong phap nghién
cru: Th nghiém lam sang ngau nhién tién ctu cé so
sanh. Nhém d6i chiing (nhém 1): si dung thudc
ch6ng nén bdng dexamethasone 8mg va nhom nghién
ctu (nhédm 2): ¢b st dung phdi hgp thudc chéng non
dexamethasone 8mg va ondansetron 4mg. Két qua
nghién cru: Ty € n6n - budn ndn & nhom s dung
don thuan dexamethasone (vdi 15,6%) cao hon so Vi
nhom st dung phdi hgp phoi hgp dexamethasone va
ondansetron (vGi 6,9%) vGi su khac biét cd y nghia
thong ké. Mdc do non - budn non & nhdm sl dung
don thuan dexamethason nang hon so véi nhdom sir
dung phGi hgp dexamethasone va ondansetron & tat
ca cac cac mdc do. Két luan: Nén st dung phdi hgp



