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Két qua diéu tri va cac yéu to6 anh hwéng ciia bénh nhan
ung thw phoi khong té bao nhé giai doan IV c6 dot bién
EGFR duoec diéu tri bang gefitinib bwéc 1 tai Bénh vién
Da khoa tinh Vinh Phuc

Treatment outcomes and related factors in patients with stage IV non-
small cell lung cancer harboring EGFR mutations treated with first-line
gefitinib at Vinh Phuc General Hospital

Phan Hiru Long*, Nguyén Thi Thu Huong Bénh vién Pa khoa tinh Vinh Phiic
va Tran Thi Dwong

Tom tat

Muc tiéu: Danh gia két qua s6ng thém bénh khéng tién trién va cac yéu té anh hudng ctia bénh
nhan ung thu phdi khéng té bao nhé giai doan IV c6 dot bién EGFR dugc diéu tri bang gefitinib
budc 1. Béi tugng va phuong phdp: Nghién ciru mo ta cat ngang hoi ciru két hgp tién cu, cé theo
déi doc trén 58 bénh nhan ung thu phéi khéng té bao nhd giai doan IV c6 dot bién EGFR dugc diéu
tri budc 1 bang gefitinib tai Bénh vién Pa khoa tinh Vinh Phuc tur thang 8/2018 dén hét thang
9/2023. Két qua: Nhdm tudi chiém ty 1é cao nhat la 50 - 70 tudi chiém 70,78% va phan bé theo gidi
tuong déng nhau. Trong cac bénh ly phéi hgp tang huyét ap la bénh ly hay gap nhat chiém 18,9%.
Di can mang phédi, mang tim chiém ty & cao nhat 67,2%. Vi tri dot bién EGFR exon 19 chiém 63,8%
cao hon vi tri exon 21. Chi s6 CEA trung binh sau 3 thang diéu tri gidam so vai trudc khi diéu tri tu
158,7 — 43,79ng/ml. Trung vi séng thém bénh khong tién trién PFS dat dugc 9,7 thang. Trong
nhém di can ndo trung vi PFS dat dugc 8,8 thang, trung vi PFS nhém di can ngoai ndo dat 10,6
thang trong d6 nhém cé két hgp tia xa dat dugc mPFS 11,4 thang. Két ludn: Gefitinib dat dugc hiéu
qua diéu tri tét khi lua chon diéu tri budc 1 cho nhém bénh nhan ung thu phdi khéng té bao nho
giai doan IV c6 dot bién EGFR.

Turkhéa: Ung thu phéi khdng té bao nho, dét bién gen EGFR, Gefitinib.

Summary

Objective: To evaluate progression-free survival (PFS) outcomes and associated related factors
in patients with stage IV non-small cell lung cancer (NSCLC) harboring EGFR mutations who
received first-line gefitinib. Subject and method: A retrospective-prospective cross-sectional
descriptive study with longitudinal follow-up was conducted on 58 patients with stage IV EGFR-
mutatant NSCLC who received first-line gefitinib at Vinh Phuc General Hospital between August

Ngay nhdn bai: 15/9/2025, ngay chap nhdn ddng: 3/10/2025
* Tac gia lién hé: longubdkvp@gmail.com - Bénh vién Da khoa tinh Vinh Phuc
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2018 and September 2023. Result: The most common age group was 50-70 years, accounting for
70.78%, with an approximately equal gender distribution. Among comorbidities, hypertension was
the most common, affecting 18.9% of patients. The highest percentage of metastasis occurred in
the pleura and pericardium, accounting for 67.2%. The most common EGFR mutation site was exon
19, which accounted for 63.8%, higher than exon 21. The average CEA concentration after 3 months
of treatment decreased from 158.7ng/ml to 43.79ng/ml. The median progression-free survival (PFS)
was 9.7 months. In patients with brain metastases, the median PFS was 8.8 months, compared with
10.6 months in those with extracranial metastases. In the group receiving combined radiotherapy,
the median PFS (mPFS) was 11.4 months. Conclusion: Gefitinib represents an effective and
appropriate first-line treatment option for patients with stage IV NSCLC harboring EGFR mutations.
Keywords: Non-small cell lung cancer, EGFR mutation, gefitinib.

I. DAT VAN DE

Ung thu phdi (UTP) la bénh ly 4c tinh thudng
gap va la nguyén nhan gay tir vong phd bién nhat
do ung thu trén toan cau trong do6 cé Viét Nam.
Theo Globocan 2022, udc tinh tai Viét Nam moi
nam c6 24.426 ca UTP méi mac, ding tha 3 vé ty
|é mac chuan theo tudi & ca hai gidi, ty lé ti vong
ding tha 2 udc tinh 22.597 ca, cha yéu la giai
doan tién trién khi chdn doéan '. Mac du cé nhiéu
tién b6 trong chan doan, phan I6n bénh nhan UTP
dén bénh vién & giai doan muon (70%). Ty & song
thém 5 nam & giai doan muén rat thap (10%).
Diéu tri UTP giai doan mudn la diéu tri toan than
do tinh chat lan tran cGia bénh. Trong 20 nam qua,
cac bang chiing khoa hoc da ghi nhan viéc diéu tri
toan than UTPKTBN giai doan muén budc 1 cha
yéu bang hoa chat bo doéi thudc cé nhom
platinum mang lai két qua diéu tri song thém
khong qua 12 théang, ty 1&é dap Ung thap va tac
dung phu cta héa chat nhiéu % Nhiing nam gan
day, vai nhiéu tién bd trong linh vuc sinh hoc
phan tl, nhiéu dich phan t& tiém nang trong
UTPKTBN dugc phét hién, trong do thu thé yéu té
phat trién biéu mé (EGFR: Epidermal Growth
Factor Receptor) la dich phan ti quan trong va
phd bién nhat. Dot bién gen EGFR dugc ching
minh ¢ vai trd trong sinh bénh UTP va du bao
dap ung diéu tri véi cac thudc Uc ché thu thé
tyrosin kinase (TKIs: Tyrosine Kinase Inhibitors) ctia
EGFR. Hién nay trén thé gigi thuéc TKls cé 3 thé
hé, gefitinib la TKIs thé hé 1. Trong céc thi

66

nghiém lam sang I6n, viéc st dung gefitinib cho
két qua vé séng thém bénh khoéng tién trién cao
hon mot cach c6 y nghia thong ké so véi hoa tri
lieu **. Tuy nhién osimertinib cho thay hiéu qua
vugt troi hon so véi gefitinib va afatinib ké ca vé
thai gian s6ng thém bénh khéng tién trién va thoi
gian séng thém toan bd °. Tai Viét Nam,
osimertinib cé giad thanh con cao va chua dugc tri
trd bai bao hiém y té€, do do, gefitinib, afatinib va
erlotinib la cac thudc chli yéu dugc sir dung trong
diéu tri budc 1 & BN UTPKTBN c6 dot bién EGFR.
Pa c6 cac nghién clu danh gia hiéu qua cla cac
thuoc khang EGFR nay trén cac bénh nhan
UTPKTBN, tuy nhién chua cé nghién ctu nao tai
Bénh vién Pa khoa tinh Vinh Phic danh gia thoi
gian s6ng thém va cac yéu té anh hudng dén hiéu
qua diéu tri cta gefitinib trén cac bénh nhan UTP
giai doan IV c6 dét bién gen EGFR. Do d6, ching
toi tién hanh nghién cdu: “Danh gia két qua diéu
tri va cac yéu té anh hudng cla bénh nhan ung
thu phéi khong té€ bao nhé giai doan IV c6 dot
bién EGFR dugc diéu tri bang GEFITINIB budc 1 tai
Bénh vién Da khoa tinh Vinh Phuc”.

I. DOI TUGNG VA PHUGNG PHAP

2.1. Béi tuong

GO6m 58 bénh nhan ung thu phéi khéng té
bao nhé giai doan IV c6 dét bién gen EGFR dugc
diéu tri gefitinib budc 1 tur thang 8/2018 dén hét
9/2023 tai Bénh vién DPa khoa tinh Vinh Phuc.
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Tiéu chudn lya chon:

Tudi: TU 18 tudi trg lén.

Ung thu biéu mé tuyén clia phéi giai doan IV.

Co6 dot bién gen EGFR tai exon 19 hoac
exon 21.

Panh gid chi s6 toan trang trudc diéu tri
(ECOG-Performance Status PS): 0, 1, 2, 3; chuc
nang gan, than trong gidi han cho phép diéu tri.

C6 day du thong tin vé ho s bénh an cho dén
khi két thuc nghién ctu.

DPugc diéu tri budc moét thudc gefitinib 250mg
uéng ngay 1 vién va it nhat 2 thang tinh dén thoi
diém két thac nghién cuu.

Trudng hogp bénh nhan c6 di cdn ndo c6 thé
két hgp vdi xa tri tai nao.

Tiéu chudn loai trcr:

Khoéng co it nhat mét trong cac tiéu chuan chon.

Bénh nhan dugc chan doan xac dinh méac 2
ung thu trg 1én.

Bénh nhan cé dot bién gen hiém.

Ill. KET QUA

3.1. Ddc diém bénh nhén

Nhimng BN ngung dung thudc (khi bénh chua ¢
dau hiéu tién trién) vi ly do chd quan ctia BN va ngudi
nha, BN t chéi hop tac, khéng theo déi dugc.

2.2. Phuong phdp

Thiét ké nghién cuu: M6 ta cat ngang hoi ctu
két hgp tién clu, c6 theo déi doc.

Cac bién sé6 nghién ctu: Thai gian song
thém bénh khong tién trién (PFS), danh gia dap
Ung véi diéu tri theo tiéu chuan RECIST 1.1
(Response Evaluation Criteria in Solid Tumors),
danh gia tac dung khong mong muén theo phan
d6 CTC AE 5.0.

2.3. Xirly s6 liéu

S6 lieu dugc xt ly bang phan mém théng ké
SPSS 20.0. Cac phuong phap théng ké s dung:
Thong ké mé ta trung binh, trung vi; udc lugng
thai gian séng thém theo phuong phap Kaplan-
Meier. Su khac biét c6 y nghia thong ké véi
p<0,05.

2.4.Dao dic nghién citu

Nghién cliu da dugc théong qua Hoéi dong
Khoa hoc Bénh vién Ba khoa tinh Vinh Phuc.

Bang 1. Pac diém bénh nhan

Tinh trang S6 bénh nhan Tylé %
s Nam 26 44,8
Gidi tinh —
N 32 55,2
o Nam 20/26 77
Huat thudc -
N 0/32 0
Tang huyét ap 11/58 18,9
, Ddi thao dudng typ Il 5/58 8,6
Bénh Iy phéi hop a 9yP
Viém gan B+C 3/58 5,2
Viém loét da day 2/58 34
0-1 48 82,7
PS 2 8 13,9
3 2 34
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Nhdn xét: Ty 1& nam giGi chiém 44,8%; n{ gidi la 55,2%; ty 1& nam gidi hut thudc 1a 77%, ty 1é hat
thuéc chung la 34,5%. Trong cac bénh ly phéi hgp tang huyét ap la bénh ly hay gap nhat chiém 18,9%,
DTD typ 2 chiém 8,6%, viém gan chiém 5,2%. Bénh nhan c6 PS 0 - 1 chiém 82,7%, PS 2 chiém 13,9% va
PS 3 chiém 3,4%.

3.2. Mét sé ddc diém cén lam sang UTPKTBN

Bang 2. Mét sé dac diém can 1am sang cta bénh nhan

Tinh trang S6 bénh nhan Tylé %
! Exon 19 37 63,8
Vi tri dot bién gen
Exon 21 21 36,2
T1 12 20,7
T2 19 32,8
Kich thudcu
T3 15 25,8
T4 12 20,7
Mang phéi, mang tim 39 67,2
Phdi d6i bén 16 27,6
Xuong 26 44,9
Vi tri di can Tuyén thuong than 3 5,2
Nao 16 27,6
Gan 6 10,3
Hach 6 bung + cd quan khac 8 13,8

Nhdn xét: Theo phan loai TNM thi khéi u T1 chiém 20,7%, T2 chiém 32,8%, T3 chiém 25,8% va T4
chiém 20,7%. Di can mang phéi, mang tim chiém ty & cao nhat: 67,2%, di can phdi d6i bén chiém
27,6%, di can xuong chiém 44,9%, di can nao chiém 27,6%, di can thugng than chiém 5,2% va di can
gan chiém 13,8%. Dot bién EGFR exon 19 chiém 63,8%, dot bién & exon 21 chiém 36,2%.

Bang 3. chi sé CEA va CYFRA 21.1 trudc va sau 3 thang diéu tri

Chisé X +SD (ng/ml) Min (ng/ml) Max (ng/ml) p
truéc BT 158,7 £352,03 2,12 1280
CEA 0,042
sau BT 43,79 £ 126,57 3,26 583,6
trugc BT 9,4+ 14,99 1,51 96,8
CYFRA 21.1 0,655
Sau BT 6,45+ 35,8 1,82 178,8

Nhdn xét: Chi s6 CEA trung binh sau 3 thang diéu tri giam so véi trudc khi diéu tri tu 158,7 —
43,79ng/ml, va muc d6 giam nay cé y nghia véi p=0,042. Chi sé CYFRA 21.1 trung binh sau 3 thang diéu
tri la 6,45ng/ml c6 giam so vGi trudc diéu tri la 9,4ng/ml, tuy nhién muic d6 giam nay khong cé y nghia
V@i p=0,655.

68



TAP CHI Y DUOC LAM SANG 108

Tap 20 - SO dat biét T10/2025  DOI: https://doi.org/10.52389/ydls.v20i0.2763

3.3. Thoi gian séng thém bénh khéng tién trién PFS

Bang 4. Th&i gian séng thém bénh khéng tién trién

mPFS PFS 3 thang PFS 6 thang PFS 9 thang PFS 12 thang
(thang) % % % %
9,7 93,1 81 58,6 34,5

Nhdn xét: Trung vi séng thém bénh khéng tién trién PFS dat dugc 9,7 thang. Ty |é séng thém bénh
khong tién trién tai cac thoi diém 3, 6,9, 12 thang lan lugt la 93,1%, 81%, 58,6% va 34,5%.

Bang 5. trung vi PFS theo thé trang bénh nhan

PS mPFS(thang) p
0-1 10,8
0,512
2-3 6,2

Nhdn xét: O nhém PS 0 - 1 trung vi PFS 13 10,8 thang, 3 nhdm PS 2 - 3 trung vi PFS 13 6,2 thang, su
khac biét khong c6 y nghia thdng ké véi p=0,512.

Bang 6. Trung vi PFS trén nhém di can nao

Trung vi PFS PFS 3 thang PFS 6 thang PFS 12 thang
(thang) % % %
mPFS di can nao 8,8 93,7 75 43,7
mPFS khéng di can nao 10,6 93,7 75 50

Nhdn xét: Trén nhém bénh nhan di can nao,
trung vi PFS tai ndao dat dugc 8,8 thang, nhém
khong di can nao dat dugc 10,6 thang.

IV. BAN LUAN
4.1. Bdc diém chung ciia déi tuong nghién ciu

Trong ung thu phdi, nhom tudi phé bién nhat
la trén 40 tudi va tap trung chd yéu trong nhom
tudi tur 50 - 70 tudi. Trong nghién cta chung t6i d6
tudi trung binh 1a 59,45 tudi, tudi thap nhat la 33
va cao nhat la 79 tudi. Két qua nay clng tuong tu
nhu két qua clia tac gia Tony S Mok va céng su
tudi trung binh 1a 57 tudi *.

Cac théng ké vé ung thu phéi déu cho thay ty
|é mac bénh clia nam gidi cao han so véi nit gidi.
Tuy nhién trong nghién ctu clia chung to6i ty Ié
nam gidi lai thdp hon n{ gidi, cu thé ty 1é nam/nir
la 44,8%/55,2%. Nghién ciu nay cla chidng toi
thuc hién trén nhém bénh nhan UTPKTBN va c6

dot bién gen EGFR. Diéu nay ly giai 1 phan vi sao
ty I1& bénh nhan nir trong nhém nghién clu cda
chung téi cao hon han ty I& bénh nhan nam. So
vGi két qua clia cac thir nghiém lam sang khac két
qua nay clia chdng t6i cling gan tuong tu cla tac
gia D6 Thi Phuong Chung véi ty 1& nam/nit la
36,8%/63,2% °.

Ty Ié hut thuéc & nam gidi la 77%, khong cé
truong hop bénh nhan nl nao hat thudc. Ty & hat
thuoc 1a chung trong nhém bénh nhan nghién
ctu la 34,5%. Ty |é nay clia ching t6i thap hon ty
[& hut thu6c clia tac gia Pham Van Luan 53,4% 7.

Bénh THA la bénh ly hay gap nhat chiém
18,9%, két qua nay clia ching téi cao hon cua tac
gia D6 Mai Linh 1a 7,4%. Ty 1& bénh nhan bi DTD II
chiém 8,6%, bénh nhan bi viém gan chiém 5,2%,
va viém loét da day gdp trong 3,4% cac truong
hop. Bénh ly phoi hgp trén cac bénh nhan
UTPKTBN cling la mot trong nhiing tr& ngai

69



JOURNAL OF 108 - CLINICAL MEDICINE AND PHARMACY  Vol.20 - Special Issue 10/2025 DOI: https://doi.org/10.52389/ydls.v20i0.2763

trong viéc luya chon phéac d6 diéu tri phu hop.
Trong nghién ctu clia chung t6i ty |1é bénh nhan
gap cac bénh ly phéi hgp khong cao chi < 10%.

Dénh gia cac vi tri di can ching t6i nhan thay
vi tri hay gap nhat la mang phoi, mang tim chiém
67,2%, di can xuong chiém 44,9%, di can phdi déi
bén va di can ndo chiém 27,6%. Pay ciing la cac vi
tri di can hay gap nhat trén cac bénh nhan ung
thu phéi giai doan mudn. So véi két qua cla tac
gid D6 Thi Phuong Chung ty lé di can mang phéi
la 15,8%, di can xuong 56,1%, di can phdi déi bén
12,3% va di can nao chiém 17,5% thi két qua cua
chung téi c6 su khac biét & 1 vai dac diém di can ©.

Trong nghién ctiu clia ching t6i ty & dot bién
gen EGFR tai exon 19 chiém 63,8% va dot bién tai
exon 21 chiém 36,2%, két qua nay cling tuong tu
cUa cac tac gia trén thé gidi va trong nudc khi dot
bién gen EGFR chu yéu gdp & bénh nhan khong
€06 tién st hat thudc va vi tri dot bién tai exon 19 la
cao hon tai exon 21”8,

4.2, Thoi gian séng thém bénh khéng tién trién

Trong nghién cldu cda ching téi trung vi thaoi
gian séng thém khong tién trién dat duogc 9,7
thang. K&t qua nay cla chuing toi ciing tuong tu
nhu cac tac gia D6 Mai Linh khi nghién ctru vé TKis
budc 1 trong diéu tri UTPKTBN giai doan mudn °.
Trong dé PFS tai thai diém 3 thang la 93,1%, thoi
diém 6 thang la 81% va 12 thang la 34,5%. Két qua
nay clla chung t6i cling tuong tu nghién clu cda
D6 Thi Phuong Chung véi PFS tai thai diém 3, 6,
12 thang lan luot 1a 95%, 85% va 30% °. Trong mét
nghién cu tai Bénh vién Bach Mai cia Nguyén
Thi Phuong Thao trén nhém bénh nhan UTPKTBN
giai doan mudn dugc diéu tri Gefitinib budc 1 thi
thi trung vi PFS dat 12,5 thang diéu nay c6 thé Ia
do d6i tugng nghién clu trén ca cac bénh nhan
giai doan lllb va llic *°.

4.3. Mét sé yéu té anh huéng dén thoi gian
séng thém bénh khéng tién trién

Nghién ctu clia chuing t6i lua chon cac bénh
nhan c6 thé trang tu t6t dén xau vai chi s6 toan
trang PS tir 0 - 3 dé€ danh gia hiéu qua cda thuéc
Gefitinib trén nhiing nhédm bénh nhan nay. Theo
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cac nghién ctu 16n da dugc tién hanh trén thé
gidi, d6i tugng chu yéu dugc chon vao nghién ctu
thi PS chi tlr 0 - 2. Trén thuc té 1am sang diéu tri
chung t6i nhan thay déi véi cac bénh nhan thé
trang xau PS = 2 - 3 néu c6 dot bién gen EGFR thi
diéu tri cac thu6c TKIs van mang lai hiéu qua tét,
tham chi ngoai mong doi d6i véi cac bénh nhan
nang. Do dé trong d6i tuong nghién ctu ching
t6i chon ca cac bénh nhan c6 PS = 3, mac du s6
lugng nay khéng nhiéu. Két qua dat dugc véi cac
bénh nhan PS= 0 - 1 thi trung vi s6ng thém bénh
khong tién trién dat dugc la 10,8 thang, PS=2- 3
thi mPFS dat dugc la 6,2 thang. Mac du véi cac
bénh nhan PS = 2 - 3 mPFS dat dugc khéng cao
nhu nhém bénh nhan thé trang tét nhung déi vai
cac bénh nhan nay khong cé chi dinh diéu tri hda
chat thi mic mPFS dat dugc nhu vay cling da
hoan thanh dugc muc dich diéu tri. Va su khac
biét gilta 2 nhom cling khong c6 y nghia thong ké
vGi p=0,512. K&t qua nay clia ching to6i cling
tuong tu két qua cua tac gid D6 Thi Phuong
Chung v6i mPFS & nhém PS < 2/PS > 2 la 10/9
thang °.

Di can nao la mét trong nhing triéu ching
hay gap nhat trong ung thu phéi, ty 1& di can nao
do ung thu phdi trén toan cau rai vao khoang
~20% s6 bénh nhan ung thu phéi. Trong nghién
cUru clia chidng téi trung vi séng thém bénh khong
tién trién khi cé di can tai ndo dat dugc la 8,8
thang, trong do ty 1& séng thém tién trién tai ndo
tai cac thoi diém 3, 6, 12 thang lan lugt 1a 93,7% -
75% - 43,7%. Nhém bénh nhan di can nao trong
nghién ctu co6 thé 1a diéu tri gefitinib don thuan
hodc c6 két hop tia xa tai ndo. Két qua trung vi
séng thém bénh khong tién trién cla nhém khong
di can nao la 10,6 thang. Nhu vay mac du di can
nao la nhom khé diéu tri va tién lugng xau tuy
nhién Gefitinib cling cho thay két qua diéu tri
khong thua kém so véi két qua mPFS chung la 9,7
thang. Trong mét nghién ctu cdia Pham Van Luan
cing cho mét két qua rat kha quan trén nhém
bénh nhan c6 di can nao véi mPFS dat 12 thang va
dac biét khi hién nay, cac phuong phap xa tri ton
thuog di can ndo nhu xa phau, xa toan ndo mang
lai hiéu qua rat t6t trong viéc kiém soat tén thuong
ndiso '
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V. KET LUAN

Qua nghién cdu trén 58 bénh nhan UTPKTBN
giai doan IV c6 dét bién EGFR, ching t6i thay hiéu
qua dang ghi nhan cta thu6c giup kéo dai thoi
gian séng thém bénh khéng tién trién trén cac
nhom bénh nhan khac nhau va la lya chon phu
hop trén cdc nhdm bénh nhan nay. Nghién cdu
ching téi cling c6 moét s6 han ché nhu ¢ mau
con nho, chua phan tich da bién va chua so sanh
vGi cac TKls thé hé méi. Trong tuong lai téi ching
toi sé tién hanh cac nghién ctiu khac véi s6 lugng
bénh nhan I6n hon va theo doéi day du trong thoi
gian dai hon dé c6 thé lam ré dugc hiéu qua cla
thudc gefitinib khi diéu tri budc 1 trén cac bénh
nhan UTPKTBN giai doan IV c6 dét bién EGFR.
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