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TÓM TẮT70 
Mục tiêu: Đánh giá sống thêm và các yếu tố ảnh 

hưởng đến thời gian sống thêm trong điều trị bước 
một Gefitinib bệnh ung thư phổi không tế bào nhỏ giai 
đoạn muộn có đột biến EGFR.  Đối tượng nghiên 
cứu: 69 người bệnh được điều trị bằng Gefitinib 250 
mg/ngày cho đến khi bệnh tiến triển hoặc độc tính 
không dung nạp được. Kết quả: Tỷ lệ đáp ứng chung 
85,5%, tỷ lệ kiểm soát bệnh 94,2%. Thời gian sống 
bệnh không tiến triển 12,6 ± 1,1 tháng; thời gian sống 
toàn bộ 21,8 ± 2,5. Chỉ số toàn trạng và loại đột biến 
gen EGFR ảnh hưởng có ý nghĩa đến thời gian sống 
thêm bệnh không tiến triển. 

Từ khóa: ung thư phổi không tế bào nhỏ, 
Gefitinib. 
 

SUMMARY 
SURVIVAL STUDY AND SOME FACTORS 

AFFECTING IN FIRST-LINE GEFITINIB 

TREATMENT OF ADVANCED NON-SMALL 
CELL LUNG CANCER WITH EGFR MUTATION 

Objective: To study the survival and some factors 
influencing on the survival in advanced non- small cell 
lung cancer patient with EGFR mutation used Gefitinib 
as the primary treatment. Subject and method: 69 
non- small cell lung cancer patients used Gefitinib 250 
mg per day until progressive disease or unacceptable 
toxicity. Results: Response rate was 85,5%; Disease 
control rate was 94,2%; Progression free survival time 
12,6 ± 1,1 months; overall survival 21,8 ± 2,5 
months. The patient's overall condition and EGFR gene 
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mutation significantly related the Progression- free 
survival time. 

Keyword:  Non- small cell lung cancer, Gefitinib. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Với khoảng 2,2 triệu ca mới mắc và 1,8 triệu 

ca tử vong mỗi năm, ung thư phổi là một trong 
mười bệnh ung thư thường gặp và là nguyên 
nhân gây tử vong hàng đầu liên quan đến ung 
thư trên thế giới1. Trong lịch sử, tiên lượng người 
bệnh được chẩn đoán mắc bệnh ung thư phổi rất 
xấu. Hóa trị và chăm sóc triệu chứng là phương 
pháp điều trị chủ yếu cho người bệnh mắc ung 
thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn. 
Trong những năm gần đây có nhiều tiến bộ 
trong chẩn đoán sinh học phân tử, một số đột 
biến gen đã được xác định trong ung thư phổi 
không tế bào nhỏ, dẫn đến phương pháp điều trị 
cho những bệnh nhân này từ hóa trị sang điều trị 
đích. Nhiều thử nghiệm lâm sàng đã chứng minh 
tính ưu việt của thuốc ức chế tyrosine kinase thụ 
thể yếu tố tăng trưởng biểu bì (EGFR-TKIs) so 
với hóa trị về tỷ lệ đáp ứng và tỷ lệ sống thêm. 
Gefitinib là thuốc đích thế hệ 1 điều trị ung thư 
phổi không tế bào nhỏ, tác động đến EGFR 
thông qua ức chế tyrosine kinase2,3.  

Mục tiêu nghiên cứu nhằm đánh giá sống 
thêm và các yếu tố ảnh hưởng đến thời gian 
sống thêm trong điều trị bước một Gefitinib bệnh 
ung thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn 
tại Bệnh viện Ung Bướu Nghệ An. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
Đối tượng: 69 bệnh nhân được chẩn đoán ung 

thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn có đột 
biến gen EGFR được điều trị bước một bằng 
gefitinib (Iressa 250 mg) đường uống từ T1/2016 
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đến T2/2022 tại Bệnh viện Ung bướu Nghệ An. 
Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân:  
Bệnh nhân chẩn đoán xác định UTPKTBN giai 

đoạn muộn (IIIB, IIIC và IV) ( AJCC 2017) có 
đột biến EGFR loại nhạy thuốc exon 19 (Del 19) 
và /hoặc exon 21 (L858R)  được điều trị bước 1 
Gefitinib trong thời gian ít nhất 02 tháng tính đến 

thời điểm kết thúc nghiên cứu, tuổi ≥ 18. 
Tiêu chuẩn loại trừ: Bệnh nhân dị ứng thuốc, 

suy gan, suy thận nặng, bệnh  nhân bỏ dở điều trị, 
không chấp nhận tham gia nghiên cứu. 

Thiết kế nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả hồi 
cứu kết hợp tiến cứu. Chọn mẫu thuận tiện thu 
nhận được 69 bệnh nhân. 

 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
3.1 Thời gian dùng thuốc: 
Bảng 1: Thời gian dùng thuốc 

Số tháng dùng 
thuốc 

Trung bình 
(tháng) 

Trung vị 
(tháng) 

Min 
(tháng) 

Max 
(tháng) 

710 10.3 ± 4.7 9.2 ± 2.8 2.5 24.8 
Số tháng điều trị trung bình là 10.3 ± 4.7 tháng. Ngắn nhất là 2.5 tháng, dài nhất là 24.8 tháng. 
3.2 Đáp ứng điều trị: 
Bảng 2: Đáp ứng điều trị 

Đáp ứng % 

 
Đáp ứng chung 

(n) 

Đáp ứng hoàn toàn 0 
Đáp ứng một phần 85.5 
Bệnh giữ nguyên 8.7 
Bệnh tiến triển 5.8 

Tỷ lệ đáp ứng chung 85.5 
Tỷ lệ kiểm soát bệnh 94.2 

Có 85,5% bệnh nhân đáp ứng 1 phần; 5,8% bệnh tiến triển. Tỷ lệ đáp ứng chung 85,5%, lợi ích 
lâm sàng đạt 94,2%. 

3.3 Thời gian sống thêm không tiến triển: 
3.3.1 Thời gian sống thêm không tiến triển: 
Bảng 3: Sống thêm không tiến triển 

Sống thêm không tiến triển 

Trung vị(tháng) Min(tháng) Max(tháng) 3 tháng(%) 6 tháng(%) 
12 

tháng(%) 
12.6 ± 1.1 2.5 24.8 97.1 84.6 52.1 

 

 

 
Hình 1: Trung vị sống thêm không tiến triển 
Trung vị thời gian sống thêm không tiến triển 

12.6 ± 1.1, ngắn nhất 2.5 tháng, dài nhất 24.8 
tháng. PFS tại thời điểm 3 tháng là 97.1%; 6 

tháng là 84.6%; 12 tháng 52.1%. 

3.3.2 Sống thêm không tiến triển và một 
số yếu tố liên quan 

 
Bảng 4: Sống thêm không tiến triển theo tuổi 

Sống thêm không tiến triển 

Tuổi 
Trung vị 
(Tháng) 

Min 
(Tháng) 

Max 
(Tháng) 

3 tháng 
(%) 

6 tháng 
(%) 

12 tháng 
(%) 

p 

<60 tuổi 14.1 ± 3.5 2.5 18.2 95 83.8 56.4 
0.922 

≥60 tuổi 12.6 ± 0.9 2.8 24.8 98 85.3 51 
Trung vị PFS ở nhóm bệnh nhân tuổi dưới 60 là 14.1 tháng cao hơn so với nhóm ≥60 tuổi là 12.6 

tháng. Tuy nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. 
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Bảng 5: Sống thêm không tiến triển theo giới 
Sống thêm không tiến triển 

Giới 
Trung vị 
(Tháng) 

Min 
(Tháng) 

Max 
(Tháng) 

3 tháng 
(%) 

6 tháng 
(%) 

12 tháng 
(%) 

p 

Nam 12.6 ± 1.2 5.1 19.1 100 92.8 50.4 
0.805 

Nữ 11.9 ± 1.5 2.5 24.8 94.6 77.9 48.9 
Trung vị PFS ở nam cao hơn nữ giới, lần lượt là 12.6 tháng và 11.9 tháng. Sự khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê với p > 0,05. 
Bảng 6: Sống thêm không tiến triển theo chỉ số toàn trạng PS 

Sống thêm không tiến triển 

PS 
Trung vị 
(Tháng) 

Min 
(Tháng) 

Max 
(Tháng) 

3 tháng 
(%) 

6 tháng 
(%) 

12 tháng 
(%) 

P 

PS < 2 13.6 ± 0.9 2.5 24.8 98.1 90 61.2 < 
0.001 PS ≥ 2 7.6 ± 0.4 2.8 14.4 93.3 65.5 10.9 

Trung vị PFS ở nhóm bệnh nhân có chỉ số toàn trạng PS < 2 là 13.6 tháng cao hơn có ý nghĩa 
thống kê so với nhóm bệnh nhân có chỉ số toàn trạng PS ≥ 2 với p < 0,001. 

Bảng 7: Sống thêm không tiến triển theo đột biến gen 
Sống thêm không tiến triển 

Đột biến 
Trung vị 
(Tháng) 

Min 
(Tháng) 

Max 
(Tháng) 

3 tháng 
(%) 

6 tháng 
(%) 

12 tháng 
(%) 

p 

Exon 19 12.7 ± 0.5 5.4 24.8 100 85.6 58 
<0.05 

Exon 21 11.1 ± 2.3 2.5 17.7 93.3 82.7 39.7 
Trung vị PFS ở nhóm bệnh nhân có đột biến Exon 19 cao hơn nhóm bệnh nhân có đột biến Exon 

21 lần lượt là: 12.7 tháng và 11.1 tháng. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 
Bảng 8: Sống thêm không tiến triển với tiền sử hút thuốc 

Sống thêm không tiến triển 
Tiền sử 

hút thuốc 
Trung vị 
(Tháng) 

Min 
(Tháng) 

Max 
(Tháng) 

3 tháng 
(%) 

6 tháng 
(%) 

12 tháng 
(%) 

p 

Có 11 ± 2.9 2.5 19.1 96.4 84.7 44.9 
0.231 

Không 13.4 ± 1.4 2.8 24.8 97.6 84.5 53 
Trung vị PFS ở nhóm bệnh nhân không hút thuốc cao hơn ở nhóm bệnh nhân có hút thuốc. Tuy 

nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. 
3.3.3 Thời gian sống thêm toàn bộ: 
Bảng 9: Sống thêm toàn bộ 

Sống thêm toàn bộ 
Trung vị (tháng) Min(tháng) Max (tháng) 6 tháng (%) 12 tháng (%) 24 tháng (%) 

21.8 ± 2.5 5.6 30.6 98.5 82 38.3 
 

 
Hình 2: Trung vị sống thêm toàn bộ 

Trung vị sống thêm toàn bộ 21.8 ± 2.5 tháng, 
ngắn nhất 5.6 tháng, dài nhất 30,6 tháng. Tại 
thời điểm 6, 12, 24 tháng OS lần lượt là: 98,5%; 
82%; 38,3%. 

IV. BÀN LUẬN 
Nghiên cứu của chúng tôi trên 69 bệnh nhân 

cho thấy tổng số tháng sử dụng các thuốc là 710 
tháng. Thời gian điều trị trung bình là 10,3 
tháng, dài nhất 24,8 tháng, ngắn nhất là 2,5 
tháng. Các bệnh nhân trong nghiên cứu đều 
được điều trị phối hợp bằng các phương pháp 
đặc hiệu, bệnh nhân có bệnh lý nội khoa đi kèm 
đều được khám và kiểm soát theo chỉ định 
chuyên khoa. Trong 69 bệnh nhân nghiên cứu, 
có 20 bệnh nhân di căn não trong đó có 5 bệnh 
nhân được xạ trị toàn não, 15 bệnh nhân còn lại 
di căn não ổ nhỏ và không có biểu hiện triệu 
chứng trên lâm sàng được theo dõi trong quá 
trình điều trị. Có 28 bệnh nhân di căn xương 
được dùng thuốc chống hủy xương.  
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Trong nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ đáp ứng 
được đánh giá theo tiêu chuẩn RECIST 1.1. 
Trong đó không có bệnh nhân nào đạt được đáp 
ứng hoàn toàn, 85,5% đạt được đáp ứng 1 
phần, 8,7% đạt bệnh ổn định và 5,8% bệnh tiến 
triển. Tỷ lệ đáp ứng tại não là 88,8%.  Tỷ lệ đáp 
ứng chung đạt được là 85,5%, tỷ lệ kiểm soát 
bệnh 94,2%. Kết quả của chúng tôi cao hơn các 
tác giả khác về tỷ lệ đáp ứng như Tony S. Mok4 
71,2%, Nguyễn Văn Cao5 79,4%.  

Trung vị thời gian sống thêm không tiến triển 
và sống thêm toàn bộ trong nghiên cứu này là 
12,6 tháng và 21,8 tháng. Trung vị thời gian 
sống thêm không tiến triển đạt được 12,6 tháng, 
ngắn nhất là 2,5 tháng và dài nhất là 24,5 tháng. 
Trong đó thời gian sống thêm không tiến triển tại 
thời điểm 3 tháng là 97,1%, tại thời điểm 6 
tháng là 84,6% và 12 tháng là 52,1%. Kết quả 
nghiên cứu này của chúng tôi cao hơn hẳn so với 
điều trị hoá trị trước đây. Theo Schiller3, trung 
bình sống thêm không tiến triển đối với ung thư 
phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn khi điều 
trị bằng hóa trị là 7,9 tháng, tính trung bình đối 
với tất các phác đồ. Khi so sánh với thời gian 
sống thêm không tiến triển của các phác đồ hóa 
trị đã sử dụng, kết quả sống thêm khi sử dụng 
với Gefitinb cũng cao hơn hẳn. Kết quả này cũng 
tương tự một số nghiên cứu trong nước và trên 
thế giới. Kết quả này của chúng tôi cao hơn kết 
quả trong nghiên cứu IPASS4 với trung vị sống 
thêm không tiến triển  là 9,8 tháng, Nguyễn Văn 
Cao5 là 10 tháng; thấp hơn trong nghiên cứu của 
Y Ohe6 trong nhóm bệnh nhân người Nhật Bản 
13,8 tháng. Mặc dù các thử nghiệm so sánh 
ngẫu nhiên pha III đều đã chứng minh được 
hiệu quả vượt trội của TKI so với hóa trị chuẩn ở 
nhóm bệnh nhân có đột biến EGFR, nhưng với 
trung vị thời gian sống thêm không bệnh tiến 
triển ở các thử nghiệm này chỉ đạt từ 8,4 - 13,8 
tháng. Điều này cho thấy một thực tế rằng, ung 
thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn có 
tiên lượng rất xấu mặc dù bệnh đã được điều trị 
với phương pháp có tỷ lệ đáp ứng cao. 

Thời gian sống thêm không tiến triển có thể 
khác nhau ở các phân nhóm khác nhau, chịu ảnh 
hưởng bởi nhiều yếu tố khác nhau. Trong nghiên 
cứu của chúng tôi trung vị sống thêm bệnh 
không tiến triển ở nam cao hơn ở nữ, nhóm 
bệnh nhân không hút thuốc cao hơn nhóm có 
hút thuốc, nhóm dưới 60 tuổi cao hơn nhóm 
bệnh nhân trên 60 tuổi. Tuy nhiên sự khác biệt 
không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. 

Ở nhóm bệnh nhân có chỉ số toàn trạng tốt 

(PS<2) trung vị sống thêm không tiến triển cao 
hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm bệnh nhân 
có chỉ số toàn trạng kém (PS≥2) với (p < 0,001). 

Trung vị sống thêm không tiến triển ở nhóm 
bệnh nhân có đột biến Exon 19 là 12,7 tháng cao 
hơn ở nhóm có đột biến Exon 21 là 11,1 tháng. 
Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 
Đột biến gen tại exon 19 thường hay gặp hơn 
đột biến gen tại exon 21 và theo một số nghiên 
cứu kết quả điều trị của nhóm bệnh nhân có đột 
biến exon 19 cũng thường cao hơn nhóm có đột 
biến tại exon 217,8 
 

V. KẾT LUẬN 
Gefitinib mang lại hiệu quả tốt, kéo dài thời 

gian sống thêm không tiến triển trên bệnh nhân 
ung thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn muộn 
có đột biến EGFR, có thể áp dụng ở những bệnh 
nhân có thể trạng yếu. Chỉ số toàn trạng và loại 
đột biến gen EGFR ảnh hưởng có ý nghĩa đến 
thời gian sống thêm bệnh không tiến triển. 
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