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cơ suy dinh dưỡng [4], [6], [7], kết quả đều tương 
tự như nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ suy dinh 
trên nhóm bệnh tim bẩm sinh có tím cao hơn so 
với nhóm không tím. 

4.2.3. Liên quan giữa tỷ lệ suy dinh 
dưỡng với tiền sử sản khoa. Kết quả nghiên 
cứu mối liên quan giữa tỷ lệ suy dinh dưỡng với 
tiền sử sản khoa cho thấy, trong 82 trẻ sinh đủ 
tháng có 41 bệnh nhi có suy dinh dưỡng (chiếm 
50%) tỷ lệ này trong 23 bệnh nhi sinh thiếu 
tháng là 69,6%, Sự khác biệt không có ý nghĩa 
thống kê với p = 0,055. 

Kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ suy dinh 
dưỡng ở nhóm trẻ có cân nặng khi sinh lớn hơn 
2500gr là 39,6% và nhóm có cân năng nhỏ hơn 
2500 gr là 93,1%, sự khác biệt có ý nghĩa thống 
kê với p = 0,021. 

Theo Đoàn Quốc Hưng [3], kết quả nghiên 
cứu cho thấy trẻ mắc bệnh tim bẩm sinh có cân 
nặng khi sinh thấp hơn 2500gr nguy cơ suy dinh 
dưỡng cao hơn 3,04 lần so với nhóm trẻ cân 
nặng khi sinh > 2500gr (p<0,05).  

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi hoàn toàn 
phù hợp với kết quả nghiên cứu của các tác giả 
khác trong và ngoài nước. Từ kết quả này cho 
thấy, yếu tố cân nặng lúc sinh cho thấy công tác 
phòng chống suy dinh dưỡng cần tích cực ngay 
từ việc tăng cường nhận thức của các bà mẹ từ 
thời kỳ mang thai, cần đi khám định kỳ và bổ 
sung dinh dưỡng hợp lý. 
 

V. KẾT LUẬN 
Kết quả nghiên cứu cho thấy tình trạng suy 

dinh dưỡng của trẻ có liên quan đến cân nặng 
khi sinh và phân loại bệnh tim bẩm sinh, sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05 
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Mục tiêu: Đánh giá kết quả điều trị ung thư phổi 

không tế bào nhỏ giai đoạn IV có đột biến ALK bằng 
ceritinib và một số tác dụng không mong muốn của 
thuốc . Đối tượng và phương pháp: Nghiên cứu mô 
tả hồi cứu kết hợp tiến cứu. Bệnh nhân được chẩn đoán 
ung thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn IV có đột biến 
ALK  được điều trị bằng ceritinib tại Bệnh viện K từ 
tháng 01/2018 đến tháng 5/2022. Kết quả: Nghiên 
cứu được thực hiện trên 41 bệnh nhân.Tuổi trung bình 
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49 tuổi, tỷ lệ nữ 53,7%, nam 46,3%. Tỷ lệ đáp ứng: 
4,9% đáp ứng toàn bộ, 68,3% đáp ứng một phần, 
14,6% bệnh ổn định, bệnh tiến triển 12,2%. Trung vị 
thời gian sống thêm không bệnh tiến triển 19,9 tháng 
(6,2-33,6 tháng). Tác dụng không mong muốn: Tiêu 
chảy 73,2% (2,4% độ 3), Tăng men gan 41,5% (2,4% 
độ 3). Mệt mỏi 19,5%, đau bụng 34,1%, buồn nôn 
46,3%, hạ bạch cầu 2,4%, thiếu máu 7,3% chủ yếu ở 
độ 1,  không có trường hợp nào độ 3,4. 

Từ khoá: Ceritinib trong ung thư phổi không tế 
bào nhỏ giai đoạn IV có đột biến gen ALK 
 

SUMMARY 
TO EVALUATE THE TREATMENT OUTCOMES 
FOR PATIENTS WITH STAGE IV NON SMALL 

CELL LUNG CANCER WITH CERITINIB AT 
VIET NAM NATIONAL CANCER HOSPITAL 
Objectives: To evaluate the treatment outcomes 
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for patients with non small cell lung cancer stage IV 
with ceritinib and some adverse events the drug. 
Patients and method: A retrospective combined 
prospective study. The patient diagnosed non small 
cell lung cancer stage IV at Vietnam National Cancer 
Hospital, from January 2018 to May 2022 treat with 
ceritinib. Results: 41 patients median age at 
diagnosis was 49, 53.7% female, 46.3% male. The 
response rate: 4.9% complete response, 68.3% partial 
response disease, 14.6% stable disease, 12.2% 
progression disease. Median progression free survival 
was 19.9 months (6.2 months-33.6 months). To the 
adverse events of ceritinib: Diarrhea 73.2% (2.4% at 
grade 3). Increased ALT, AST were 41.5% (2.4% 
grade 3). Fatigue 19.5%, abdominal pain 34.1%, 
nausea 46.3%, neutrophils 2.4%, anemia 7.3% mainly 
at grade 1, no one had grade 3, 4. 

Keyword: ceritinib in stage IV non small cell lung 
cancer with ALK-rearranged   
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Ung thư phổi là loại ung thư phổ biến nhất 

trên thế giới, theo Globocan 2020 có khoảng hơn 
2 triệu ca mới mắc, chiếm 11,4% các loại ung 
thư nói chung, là bệnh ung thư có tỷ lệ mắc  
đứng đầu ở nam giới và đứng thứ 2 ở cả hai 
giới1. Tại Việt Nam ung thư phổi xếp hàng thứ 2 
về số ca mắc mới và là một trong những nguyên 
nhân tử vong hàng đầu ở cả hai giới1. Bệnh phát 
hiện chủ yếu ở giai đoạn muộn điều trị hóa trị có 
tỷ lệ đáp ứng thấp và nhiều độc tính. Trong 
những năm gần đây cùng với sự phát triển của y 
học phân tử, rất nhiều các đột biến gen trong 
ung thư phổi được phát hiện mở ra các hướng 
điều trị mới hiệu quả và giảm được các tác dụng 
không mong muốn. Tỷ lệ đột biến gen ALK 
chiếm khoảng 3-7% trên bệnh nhân ung thư 
phổi không tế bào nhỏ1,2. Trên thế giới các thuốc 
nhắm đích ALK như Ceritinib, đã chứng minh 
được hiệu quả điều trị cao hơn và ít tác dụng 
phụ hơn khi so sánh với hóa trị liệu được chứng 
minh qua nhiều nghiên cứu như ASCEND-3, 
ASCEND-43,4. Tại Việt Nam hiện nay các thuốc 
điều trị tác động lên đích ALK từ đã được chấp 
thuận để điều trị cho các bệnh nhân ung thư 
phổi không tế bào nhỏ có đột biến gen ALK. Đã 
có các nghiên cứu đánh giả hiệu quả của các 
thuốc kháng ALK này trên các bệnh nhân, tuy 
nhiên tại bệnh viện K chưa có nghiên cứu nào 
đánh giá hiệu quả của Ceritinib trong các bệnh 
nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn 
IV. Vì vậy chúng tôi tiến hành nghiên cứu  với 
mục tiêu: đánh giá kết quá điều trị và một số tác 
dụng không mong muốn của Ceritinib trên bệnh 
nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ giai đoạn 
IV có đột biến gen ALK. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Đối tượng nghiên cứu. 41 bệnh nhân 

UTPKTBN giai đoạn IV có đột biến gen ALK được 
điều trị bằng Ceritinib tại bệnh viện K từ 1/2018 
đến 5/2022. 

2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân 
- Bệnh nhân được chẩn đoán ung thư phổi 

không tế bào nhỏ giai đoạn IV. 
- Có đột biến gen ALK: thực hiện trên mẫu 

mô hoặc mẫu máu, mẫu dịch (màng phổi, màng 
tim, ổ bụng...) bằng các kỹ thuật hóa mô miễn 
dịch, FISH, giải trình tự gen. 

- Tuổi > 18, PS=0-3 
- Chức năng gan, thận, huyết học trong giới 

hạn cho phép điều trị Ceritinib. 
- Bệnh nhân hoặc người đại diện đồng ý tham 

gia điều trị và cho phép sử dụng các dữ liệu cá 
nhân phục vụ cho nghiên cứu. 

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ 
- Bệnh nhân không có đột biến gen ALK. 
- Bệnh nhân suy gan, suy thận hoặc các bệnh lý 

nặng khác không có khả năng điều trị Ceritinib. 
- Bệnh nhân bỏ dở điều trị hoặc không đồng ý 

tham gia nghiên cứu 
2.2. Phương pháp nghiên cứu 
Phương pháp nghiên cứu: mô tả hồi cứu kết 

hợp tiến cứu 
Cỡ mẫu: mẫu thuận tiện, dự kiến 40 bệnh nhân. 

 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
3.1. Một số đặc điểm lâm sàng 
3.1.1. Đặc điểm tuổi 
Bảng 1: Đặc điểm nhóm tuổi bệnh nhân 

nghiên cứu 
Nhóm tuổi Số bệnh nhân Tỷ lệ % 

< 60 28 68,3 
60-69 10 24,4 
≥ 70 3 7,3 

Nhận xét:  
- Tuổi trung bình trong nghiên cứu là 49 tuổi 
- Nhóm tuổi thường gặp nhất dưới 60 tuổi, 

chiếm tỉ lệ 68,3%, nhóm tuổi 60-69 chiếm 
24,4%, nhóm tuổi trên 70 tuổi chiếm 7,3%. 

3.1.2. Đặc điểm giới 
Bảng 2: Đặc điểm về giới trong nghiên cứu 

Giới Số bệnh nhân Tỷ lệ % 
Nam 19 46,3 
Nữ 22 53,7 

Nhận xét: Nữ giới chiếm tỷ lệ nhiều hơn với 
53,7%, nam giới chiếm 46,3% 

3.1.3. Các triệu chứng lâm sàng 
Bảng 3: Các triệu chứng lâm sàng 
Triệu chứng Số bệnh nhân Tỷ lệ % 

Ho khan 17 41,5 
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Ho máu 9 22,0 
Đau tức ngực 24 58,5 

Khó thở 12 29,3 
Khàn tiếng 1 2,4 

Phù áo khoác 0 0 
Hạch thượng đòn 12 29,3 

Gầy sút 8 19,5 
Nhận xét: Triệu chứng hay gặp nhất: 58,8% 

đau tức ngực, 41,5% ho khan. Khó thở, hạch 
thượng đòn đều có tỷ lệ  29,3%. Ho máu, gầy sút 
cân, khàn tiếng lần lượt là 22%, 19,5%, 2,4%. 

3.2 Kết quả điều trị 
3.2.1 Tỷ lệ đáp ứng 

 
Biểu đồ 1: Tỷ lệ đáp ứng 

Nhận xét: Tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn là 4,9%, 
đáp ứng một phần là 68,3%, bệnh ổn định là 
14,6%, bệnh tiến triển 12,2%. 

3.2.2 Thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển 

 
Biểu đồ 2: Thời gian sống thêm không bệnh 

tiến triển 
Nhận xét: Trung vị thời gian sống thêm không 

bệnh tiến triển 19,9 tháng (6,2 tháng-33,6 tháng). 

 
Biểu đồ 3: Thời gian sống thêm không bệnh 

tiến triển theo tình trạng di căn não 

Nhận xét: Trung vị thời gian sống thêm 
không bệnh tiến triển ở nhóm không di căn não 
27,8 tháng so với có di căn não 11,9 tháng 
(P=0,069). 

3.3. Tác dụng không mong muốn 
Bảng 4: Tác dụng không mong muốn 

Tác dụng phụ Độ 1 – 2 Độ 3 – 4 
 n % n % 

Mệt mỏi 8 19,5 0 0 
Đau bụng 14 34,1 0 0 
Tiêu chảy 29 70,8 1 2,4 
Táo bón 3 7,3 0 0 

Buồn nôn 19 46,3 0 0 
Hạ hồng cầu 3 7,3 0 0 

Hạ bạch cầu trung tính 1 2,4 0 0 
Hạ tiểu cầu 0 0 0 0 
Tăng GOT 16 39,1 1 2,4 
Tăng GPT 16 39,1 1 2,4 

Nhận xét: Tác dụng không mong muốn hay 
gặp: tiêu chảy 73,2%, có 2,4% độ 3. Tăng AST, 
ALT 41,5%, có 2,4% độ 3. Các tác dụng phụ khác: 
buồn nôn, đau bụng, mệt mỏi, táo bón, thiếu máu, 
hạ bạch cầu trung tính có tỷ lệ lần lượt  46,3%, 
34,1%, 19,5%, 7,3%, 7,3%, 2,4% đều ghi nhận ở 
độ 1, 2 ,không có trường hợp nào độ 3, 4. 
 

IV. BÀN LUẬN 
4.1. Một số đặc điểm lâm sàng 
❖ Tuổi, nhóm tuổi và tỷ lệ giới: Tuổi 

trung bình trong nghiên cứu của chúng tôi là 49, 
nhóm tuổi chủ yếu dưới 60 tuổi với tỷ lệ 68,3%, 
nữ chiếm tỷ lệ 53,7%, nam chiếm tỷ lệ 46,3%. 
Trong nghiên cứu của Soria vs CS tuổi trung bình 
là 55 tuổi, nhóm dưới 65 tuổi chiếm 78%, tỷ lệ 
nữ 54%, nam chiếm tỷ lệ 46%, nghiên cứu của 
Kim và CS độ tuổi trung bình 55 tuổi, tỷ lệ nữ 
55%, tỷ lệ nam 47%. Nghiên cứu của Nishio và 
CS tuổi trung bình 56 tuổi, nhóm tuổi thường 
gặp dưới 65 tuổi chiếm tỷ lệ 75,8%, tỷ lệ nữ 
59,7%, tỷ lệ nam 40,3%3,4. Như vậy có sự tương 
đồng về tỷ lệ giới trong nghiên cứu của chúng tôi 
và các tác giả nước ngoài. 

❖ Các triệu chứng lâm sàng: Trong 
nghiên cứu của chúng tôi triệu chứng hay gặp 
nhất: 58,8% đau tức ngực, 41,5% ho khan. Khó 
thở, hạch thượng đòn đều có tỷ lệ 29,3%. Ho 
máu, gầy sút cân, khàn tiếng lần lượt là 22%, 
19,5%, 2,4%. Nghiên cứu Hàn Thị Thanh Bình 
triệu chứng thường gặp: ho khan và ho có đờm 
78,6%, ho máu 20,2%, đau ngực 54,8%, gầy 
sút cân 73,8%. Kết quả nghiên cứu cũng phù 
hợp với các nghiên cứu khác nhận xét về triệu 
chứng lâm sàng trong bệnh ung thư phổi 5. 

3.3 Kết quả điều trị 
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❖ Tỷ lệ đáp ứng. Kết quả theo biểu đồ 1 
trong nghiên cứu: tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn là 
4,9%, đáp ứng một phần 68,3%, bệnh ổn định 
14,6%, bệnh tiến triển 12,2%. Trong nghiên cứu 
của Nishio tỷ lệ đáp ứng hoàn toàn 1,6%, đáp 
ứng một phần 66,1%, bệnh ổn định 21,8%, 
bệnh tiến triển 4%. Kết quả nghiên cứu của 
chúng tôi tương đồng về tỷ lệ đáp ứng một phần 
với tác giả Nishio nhưng tỷ lệ bệnh tiến triển cao 
hơn và bệnh ổn định thấp hơn, có thể lý giải do 
cỡ mẫu bệnh nhân nghiên cứu của chúng tôi nhỏ 
hơn của tác giả4. 

❖ Thời gian sống thêm không bệnh tiến 
triển. Trong nghiên cứu của chúng tôi kết quả 
theo biểu đồ 2 trung vị thời gian sống thêm 
không bệnh tiến triển là 19,9 tháng (6,2 tháng-
33,6 tháng). Nghiên cứu của Soria trung vị thời 
gian sống thêm không bệnh tiến triển 16,6 tháng 
(95%CI 12,6 tháng-27,2 tháng). Nghiên cứu của 
Nishio trung vị sống thêm không bệnh tiến triển 
16,6 tháng, kết quả đánh giá của nhóm kiểm 
chứng độc lập của nghiên cứu này là 19,4 tháng. 
Nghiên cứu của chúng tôi có kết quả tương đồng 
với nghiên cứu của các tác giả trên 3,4. 

❖ Thời gian sống thêm không bệnh tiến 
triển theo tình trạng di căn não. Nghiên cứu 
của chúng tôi có kết quả: trung vị thời gian sống 
thêm bệnh tiến triển của nhóm không di căn não 
và nhóm di căn não là 27,8 tháng so với 11,9 
tháng (P=0,069),  kết quả có xu hướng kéo dài 
thời gian sống thêm không bệnh ở nhóm không 
di căn não hơn nhóm di căn não. Trong nghiên 
cứu của Soria trung vị thời gian sống thêm 
không bệnh của nhóm không di căn não 26,3 
tháng, trong khi nhóm di căn não có kết quả 
thấp hơn là 10,3 tháng3. 

3.4 Tác dụng không mong muốn 
❖  Tác dụng không mong muốn ghi nhận có 

độ nặng: tiêu chảy 73,2%, độ 3 chiếm 2,4%; 
tăng AST, ALT 41,5%, độ 3 chiếm 2,4%. Trong 
nghiên cứu của Soria và CS độc tính tiêu chảy 
85%, có 5% độ 3,4, tăng AST 60% (31% độ 
3,4), tăng ALT 53% (17% độ 3,4). Nghiên cứu 
của Kim và CS, độc tính tiêu chảy 80% (độ 3 
chiếm 6%), tăng ALT 15% (3% độ 3), tăng ALT 
23% (8% độ 3)3,6. Kết quả nghiên cứu của 
chúng tôi có điểm tương đồng với các nghiên 
cứu của tác giả trên, các bệnh nhân có bệnh lý 
về gan được điều trị kiểm soát bệnh nền khi điều 
trị cùng ceritinib nên độc tính độ 3 tăng ALT, 
AST thấp hơn. 

❖ Tác dụng không mong muốn ghi nhận 
mức độ nhẹ: buồn nôn, đau bụng, mệt mỏi, táo 
bón, thiếu máu, hạ bạch cầu trung tính có tỷ lệ 

lần lượt 46,3%, 34,1%, 19,5%, 7,3%, 7,3%, 
2,4% đều ghi nhận ở độ 1, 2, không có trường 
hợp nào độ 3, 4. So sánh với nghiên cứu của tác 
giả Soria: độc tính buồn nôn 69% (3% độ 3), đau 
bụng 25% (2% độ 3), mệt mỏi 29% (4% độ 3,4), 
táo bón 19%, thiếu máu 15% (2% độ 3,4), hạ 
bạch cầu 5%. Bệnh nhân trong nghiên cứu của 
chúng tôi gặp độc tính độ 3,4 thấp hơn nghiên 
cứu của Soria, các bệnh nhân khi có độc tính 
được theo dõi, điều chỉnh liều theo khuyến cáo3. 
 
V. KẾT LUẬN 

5.1. Kết quả điều trị 
❖ Tỷ lệ đáp ứng: đáp ứng hoàn toàn (4,9%), 

đáp ứng một phần (68,3%), bệnh ổn định 
(14,6%), bệnh tiến triển 12,2%. 

❖ Trung vị thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển 19,9 tháng. 

❖ Thời gian sống thêm không bệnh tiến triển 
có xu hướng tăng ở nhóm không di căn não so 
với nhóm di căn não (27,8 tháng so với 11,9 
tháng, P=0,069) 

5.2. Tác dụng không mong muốn 
❖ Tác dụng không mong muốn ngoài hệ tạo 

huyết : tiêu chảy 73,2% (2,4% độ 3). Tăng AST, 
ALT 41,5% (2,4% độ 3), buồn nôn, đau bụng, mệt 
mỏi, táo bón, thiếu máu, hạ bạch cầu trung tính có 
tỷ lệ lần lượt  46,3%, 34,1%, 19,5%, 7,3%, 7,3%, 
2,4%, không có trường hợp nào độ 3,4. 

❖ Tác dụng mong muốn trên hệ tạo huyết: 
thiếu máu 7,3%, hạ bạch cầu trung tính 2,4%, 
không có trường hợp hạ độ 3,4. 
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