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Két qua budc dau va cac yéu to lién quan dén di€u tri ung
thw va thé di san giai doan chwa di can xa tai Bénh vién K

Initial outcomes and factors related to the treatment of non-metastatic

metaplastic breast cancer at K Hospital

Lé Thi Yén'?, 'Bénh vién K
Y A A rel

va Lé Hong Thai ’Truong Pai hoc Y Ha Noi

Tém tat

Muc tiéu: Danh gia két qua buéc dau va cac yéu té lién quan dén diéu tri bénh nhan ung thu vi thé
di san (MBC) giai doan chua di cén xa. Déi tuong va phuong phdp: Nghién ciru mo ta (hoi clru két hop tién
cttu) dugc thuc hién trén bénh nhan MBC giai doan | - Il tai bénh vién K tir thang 01 nam 2019 dén thang
02 nam 2024. Két qua: 213 bénh nhan MBC c6 tudi trung binh 1a 52, trong @6 nhém bénh nhan > 40 tudi
chiém da s6 (85,2%). Ngoai ra, 133 bénh nhan (62,5%) dugc chdn doan & giai doan Il, theo sau la 51 bénh
nhan (23,9%) & giai doan |, va 29 bénh nhan (13,6%) & giai doan Ill. V& dac diém hoa mé mién dich
(HMMD), da sé cac bénh nhan cé dic diém clia ung thu va bd ba am tinh chiém 76,5%, hau hét bénh
nhan co chi s6 Ki67 =20% véi 209 bénh nhan chiém 98,1%. Pa s6 bénh nhan dugc phau thuat trudc véi
164 bénh nhan (76,9%), c6 49 bénh nhan dugc diéu tri hda chat bé trg trudc chiém 23,1%. Trung vi DFS
ctia nhém bénh nhan nghién ctu la 48,7 thang. Phan tich don bién chi ra kich thudc khéi u, giai doan tai
thoi diém chan doan va co diéu tri hoa chat bé trg trudc hay khéng la ba yéu t6 tién lugng cta MBC. Khi
phan tich da bién, viéc diéu tri hda chat bé trg trudc hay phau thuat trudc 1a yéu té tién tugng cé y nghia
théng ké véi p<0,001. Két ludn: MBC la thé bénh tién trién nhanh, thudng dugc chan doan & giai doan
muon, kich thudc u thudng phat trién 16n tai thoi diém chan doan. Ung thu vu thé di san thudng la thé
b6 ba am tinh, dan tdi tién lugng xdu. Cac phuong phép diéu tri tiéu chudn cho ung thu v it hiéu qua
trén nhém bénh nhan nay.

Turkhéa: Ung thu va, thé di san, giai doan chua di can xa, két qua diéu tri, yéu té tién lugng, thai gian
song thém khong bénh (DFS).

Summary

Objective: To evaluate the initial outcomes and factors associated with the treatment of non-
metastatic metaplastic breast cancer (MBC) patients. Subject and method: A descriptive study (combined
retrospective and prospective) was conducted on patients with stage | - Ill MBC at K Hospital from
January 2019 to February 2024. Result: A total of 213 MBC patients had a mean age of 52, with the group
aged > 40 accounting for the majority (85.2%). Additionally, 133 patients (62.5%) were diagnosed at
stage I, followed by 51 patients (23.9%) at stage |, and 29 patients (13.6%) at stage lll. Regarding
immunohistochemical (IHC) characteristics, the majority of patients presented with triple-negative
breast cancer features, accounting for 76.5%; most patients had a Ki67 index = 20%, with 209 patients
accounting for 98.1%. The majority of patients underwent upfront surgery (164 patients, 76.9%), while
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49 patients (23.1%) received neoadjuvant chemotherapy. The median disease-free survival (DFS) of the
study group was 48.7 months. Univariate analysis indicated that tumor size, stage at diagnosis, and the
administration of neoadjuvant chemotherapy were three prognostic factors for MBC. In multivariate
analysis, the treatment strategy (neoadjuvant chemotherapy versus upfront surgery) was a statistically
significant prognostic factor with p<0.001. Conclusion: MBC is an aggressive subtype, often diagnosed at
a late stage, with tumors usually presenting at a large size at the time of diagnosis. Metaplastic breast
cancer is typically triple-negative, leading to a poor prognosis. Standard treatment methods for breast

cancer show limited efficacy in this patient group.

Keywords: Breast cancer, metaplastic subtype, non-metastatic stage, treatment outcomes,

prognostic factors, disease-free survival (DFS).

1. DAT VAN BE

Theo GLOBOCAN nam 2022, ung thu va (UTV) la
bénh ung thu ding dau vé ti [é maéi mac véi gan 2,3
triéu ca (chiém 11,5%) va tha tu trong cac nguyén
nhan td vong do ung thu véi hon 660 nghin ca
(chiém 6,8%). Trong s6 dd, so vai cac thé moé bénh
hoc hay gap, UTV thé di san chi chiém duéi 1% bénh
nhan mac UTV dugc chan doan '. UTV thé di san la
mot phan nhém clia ung thu biéu mo tuyén va xam
nhap, dac trung badi su biét hoa té bao biéu mé ac
tinh theo huéng vay va/hoac dang trung mé, bao
gém nhung khong gidi han bdi cac dang té bao
hinh thoi, t€ bao xuong hodac té bao sun %

Dac diém lam sang hay gédp ctia UTV thé di san
la bénh nhan thudng dugc chdn doéan & giai doan
muoén. Mac du nghién ctu chi ra bénh nhan UTV thé
di sén c6 ty I& di can hach thdp, nhung UTV thé di
san c6 kich thudc khéi u 16n tai thdi diém chan doan
'3, Pa phan bénh nhan UTV thé di san c6 ty |é bénh
nhan dugc chin doan & giai doan lll, giai doan IV cao
hon céc thé UTV thudng gap khac " *°. Vé dac diém
hoa moé mién dich, da s6 la UTV bd ba am tinh - thé
c6 tién lugng séng thap nhat so vai cac thé hoa moé
mién dich khac ©. Do d6, UTV thé di san thudng c6
tién lugng rat xau. Bang chung la UTV thé di san co
thoi gian song thém khéng bénh (DFS) va thoi gian
song thém toan bo (0OS) thap hon ca UTV bo ba am
tinh & nhiing nghién ctru gan day > Do vay hién nay
UTV thé di san dugc xép vao nhom UTV tién trién
nhanh, c6 d6 ac tinh cao va tién lugng rat xau.

UTV thé di san c6 cac dac diém lam sang, can
lam sang va dac biét 1a tién luong khac biét dang ké
s0 VGi cac thé UTV khac. Hién nay van chua cé diéu
tri chudn, riéng biét cho UTV thé di sdn ngoai cac
phac dé diéu tri thong thudng. Véi dac diém dap

Ung vGi hoa chat kém, hiéu qua cla cac phuong
phép diéu tri khac nhu xa tri, diéu tri noi tiét, diéu tri
dich khang HER2 chua thuc su rd rang do sé lugng
bénh nhan con han ché. Viéc tim ra diéu tri t6i uu
cho bénh nhan UTV thé di san la thuc su can thiét.
Tai Viét Nam, da mét s6 céng trinh nghién clu vé
UTV thé di san da dugc thuc hién véi cd mau nho va
chi ra mot s6 diém co ban vé nhém bénh nhan nay.
Chung téi tién hanh nghién ctiu véi chu dé tuong tu
vGi ¢& mau I6n hon, thai gian theo doi dai hon nham
danh gia dac diém 1am sang, can lam sang, két qua
diéu tri budc dau va cac yéu t6 anh hudng diéu tri
UTV thé di san tai Bénh vién K.

1. DOI TUGNG VA PHUONG PHAP

2.1. Déi tuong

Bénh nhan dugc chan doan UTV thé di san thoa
man tiéu chuadn Iua chon va khéng vi pham tiéu

chudn loai trir tai Bénh vién K tir thang 01/2019 dén
thang 02/2024.

Tiéu chudn lua chon:

Bénh nhan nir tir 18 tudi trg én.

Pugc chan xac dinh UTV thé di san dua vao dac
diém mo bénh hoc va/hodc hod mé mién dich theo
dinh nghia cia WHO nam 2019.

Bénh nhan mac UTV & giai doan |, II, Il tai thai
diém chan doan theo phan loai AJCC 2018.

Bénh nhan c6 day da thong tin chan doan, diéu
tri, theo doi.

Tiéu chuan loai trcr:

Mac cac bénh ly ung thu khac déng thi.

Bénh nhan mac cac bénh ly phéi hop de doa
tinh mang, c6 nguy ca tir vong gan.
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2.2. Thiét ké nghién ciu

Thiét ké nghién ctru: Nghién ctiu mé ta.

Phuong phap chon mau: Chon mau thuan tién.

2.3. Chi sé va bién sé nghién ciu

DPac diém lam sang, can 1am sang chin doan;
diéu tri cia nhom bénh nhan nghién cuu.

Thai gian s6ng thém khéng bénh (DFS): Tinh tu
thoi gian két thac diéu tri triét can ban dau dén thoi
diém tai phat hodc tir vong do bat ki nguyén nhan nao.

2.4. Xirly sé liéu

S6 liéu dugc phan tich bang phan mém SPSS
v27. Céc bién lién tuc dugc mo ta bang gia tri trung
binh + d6 léch chuan néu phan phédi chuan, hoac
bang trung vi - t& phan vi néu phan phéi khéng

IlIl. KET QUA
3.1. Ddc diém déi tuong nghién ciru

chudn. Cac bién nhi phan, danh muc, thi hang dugc
bdo cado bdng gia tri tan suat hoac ty & va dugc so
sanh bang kiém dinh Chi-square hoac kiém dinh
Fisher. Phan tich hoi quy Cox don bién va da bién
dugc sir dung dé danh gia thoi gian séng thém va
cac yéu t6 anh hudng. Tat ca cac so sanh dugc thuc
hién bang cac phép kiém dinh véi y nghia thong ké
dugc lay la gia tri p<0,05.

2.5. Pao dirc ciia nghién ciru

Nghién cru nay nham muc dich nang cao chat
lugng diéu tri, khéng nham muc dich nao khac. Tat
ca théng tin vé bénh nhan, tinh trang bénh tat cua
ngudi bénh dugc bao mat tuyét doi.

Bang 1. Pac diém bénh nhan

Pac diém N (%)
Tudi trung binh 52(32-67)
Tudi < 40 tudi 31 (14,6%)
> 40 tudi 182 (85,2%)
Trung vi (t& phan vi) 21,5(19,8-23,4)
BMI Dudi 23,0 147 (69,0%)
>23,0 66 (31,0%)
Chua man kinh 130 (61,0%)
Tinh trang kinh nguyét ——
Pa man kinh 83 (39,0%)

Nhdn xét: Tudi trung binh clia nhém bénh nhan nghién ctu la 52, bénh nhan nhé tudi nhat 1a 32 tudi,
I6n tudi nhat 1a 67 tudi. Cac bénh nhan trén 40 tudi chiém phan I6n 85,3%. S6 bénh nhan man kinh va chua
man kinh chiém s6 lugng lan lugt tuong tng 39% va 61%.

Bang 2. Dac diém 1am sang va diéu tri

Dac diém lam sang va diéu tri

N (%)

Giai doan | 51 (23,9%)
Giai doan bénh Giai doan Il 133 (62,5%)
Giai doan Il 29 (13,6%)
Trung vi (t& phan vi) 2,8(2,0-4,0)
Kich thudc u (cm) <28cm 150 (70,4%)
>2,8cm 63 (29,6%)
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Dac diém lam sang va diéu tri N (%)
o e TTNT (5) 178 (83,6%)
Tinh trang thu thé néi tiét
TTNT (+) 35 (16,4%)
HER2/ neu duong tinh 23(10,8%)
Tinh trang HER2/ neu —
HER2/neu am tinh 190 (89,2%)
HR duong tinh, HER2 am tinh 27 (12,7%)
. HR duong tinh, HER2 duong tinh 8(3,8%)
Thé bénh — -
HR am tinh, HER2 duong tinh 15 (7,0%)
B6 ba am tinh 163 (76,5%)
Trung vi (t& phan vi) 65 (40 - 80)
Ki67 (%) <20% 4 (1,9%)
>20% 209 (98,1%)
Piéu tri hdéa chat bé trg trudc 49 (23,1%)
Phau thuat trudc 164 (76,9%)
Xa tri b6 trg 110 (51,6%)
Hdéa chat b trg 171 (80,3%)
Diéu tri dich 10 (4,7%)
Noi tiét b6 tro 34 (16,0%)
Nhdn xét: Trong téng s6 213 bénh nhan, cac bénh nhan & giai doan |, Il, lll tuang ting la 23,9%, 62,5% va

13,6%. Kich thudc khéi u trung vi la 2,8cm. Phan I6n bénh nhan cé TTNT am tinh véi 83,6%. Tinh trang HER2
am tinh, HER2 duong tinh tuang ng la 89,2% va 10,8%. UTV bd ba am tinh chiém ti [& cao nhat véi 163 bénh
nhan (76,5%). Chi s6 Ki67 trung vi la 65, Phan 16n cac bénh nhan dugc phau thuat trudc véi 164 bénh nhan.
Ti 1& bénh nhan nhan diéu tri bé trg cac liéu phéap xa tri b6 trg, hoa chat bé trg va ndi tiét tuong Ung 1a 51,6%;
80,3% va 16,0%. C6 10 (4,7%) bénh nhan nhan liéu phap diéu tri dich bang thuéc khang HER2,

u Phac db cé Anthracycline va Taxane u Phac @b cé Anthracycline va Taxane
m Phac @b khac m Phac dé khac

N =49

Hinh 1. Dic diém phac d6 hda chat bé tro trudc (tréi) va bé tro (phai)

N=171

Nhdn xét: Phan 16n bénh nhan diéu tri hoa chat c6 sir dung phac d6 cé taxane va anthracycline tuong

(ing & nhom bénh nhan diéu tri bé trg trudc va b6 trg tuong tng la 85,7% va 74,9%.
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Bang 3. Thai gian s6ng thém khéng bénh (DFS) cta cac phan nhém

Pac diém Thoi gian DFS (thang) 95% CI

Trung vi 48,7 27,5-65,7
Giai doan

| 64,1 48,7 -75,5

Il 431 27,2-62,2

1 29,8 20,8-59,2
Kich thuécu

<3,7cm 52,3 29,0-68,1

>3,7cm 38,0 21,9-594
Diéu tri
Héa chat bé trg trudc 31,2 20,8 - 59,2
Phau thuat trudc 51,1 295-674

Nhan xét: Thai gian song thém khéng bénh (DFS) trung vi la 48,7 thang. BN giai doan |, kich thudc u
<3,7cm, phau thuat trudce co6 thoi gian DFS lan lugt 64,1; 52,3; 51,1 thang.

Bang 4. Phan tich cac yéu té anh huéng dén DFS

Phan tich don bién Phén tich da bién

HR (95% Cl) p-value HR (95% Cl) p-value
Tudi 1,01 (0,98 - 1,04) 0,374 -
BMI 1,01 (0,88-1,16) 0,942 -
Con kinh nguyét 0,59 (0,28 - 1,24) 0,164 -
Tién str bénh man tinh 2,13 (0,56 - 4,35) 0,159 -
Tién st ung thu gia dinh 1,68 (0,44 - 3,97) 0,441 -
Giai doan bénh
Giai doan | 1,00 - 1,00 -
Giai doan Il 2,90 (0,66 - 12,8) 0,159 2,34(0,52-10,62) 0,269
Giai doan lll 12,62 (2,80-57,21) < 0,001 3,33 (0,66 - 16,96) 0,147
Kich thuécu 1,16 (1,06 - 1,26) < 0,001 1,07 (0,93 -1,22) 0,369
Thu thé néi tiét duang tinh 0,90 (0,31 - 2,60) 0,844 -
HER2 duong tinh 1,53(0,53-4,42) 0,434 -
Ki67 0,88 (0,75-1,04) 0,138 -
Héa chéat bé trg trudc 8,10 (3,64 - 18,03) < 0,001 5,55(2,16-14,31) <0,001
Xa tri b6 trg 2,27 (1,00-5,19) 0,052 -

Nhdn xét: Phan tich don bién, dac diém vé kich thudc u va giai doan bénh la cac yéu té cé gia tri tién
lugng, tuy nhién khi phan tich da bién cac yéu t6 nay khéng ching minh dugc gia tri tién lugng séng con
cho bénh nhan, chi c6 chién lugc diéu tri hoa chat trudc hay bé trg sau phau thuat 1a yéu t6 tién lugng co y
nghia vGi p<0,001 & phan tich da bién.
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Nhdn xét: Vé6i trung vi DFS tuong Ung & giai
doan |, Il va Il lan lugt la 64,1 thang; 43,1 thang va
29,8 thang. Thai gian séng thém khong bénh (DFS)
& giai doan Il thap hon c6 y nghia théng ké so véi
bénh nhan giai doan |, Il.
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Nhdn xét: VGi diém cut-off 1a 2,8mm, nhiing
bénh nhan ¢6 u < 2,8mm ¢6 trung vi DFS la 52,3
thang, u = 2,8cm c6 trung vi DFS 38 thang, su khac
biét cé y nghia théng ké véi p<0,001.
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Hinh 4. Thai gian s6ng thém khéng bénh (DFS) theo

diéu tri hod chat bé tro trudc

Nhdn xét: Trung vi DFS cla cac bénh nhan diéu
tri b6 trg trudc va khong diéu tri bé trg trudc tuong
ung la 31,2 va 51,5 thang. Su khac biét c6 y nghia
théng ké véi p<0,001.

IV. BAN LUAN

Trong khi ty 1& UTV thé 6ng xam nhap dugc
chan doéan & giai doan Il 1a 45-50%, ty & nay thap
hon so véi MBC trong nghién cdu ctia ching t6i véi
bénh nhan dugc chidn doan & giai doan Il 1a 62,5%.
Kich thuéc khéi u trung vi & 213 bénh nhan tham gia
nghién ctu la 2,8cm, & mét nghién cdu khac cda
Dima va cong su, kich thudc khéi u trung binh & UTV
b6 ba am tinh 1a 1,7 cm (0,2 -13cm), nhd hon so véi
kich thuéc cta MBC la 3,1cm (0,5-14cm) VGi
p=0,0142 cho thay khoi u nguyén phat cia MBC c6
kich thudc I6n tai thoi diém chan doén °. Nghién cdu
cla chung t6i cho thay khéi u < 2,8cm c6 DFS kéo
dai hon c6 y nghia, diéu nay tuong déng vai nghién
ctu clia Phan Khanh Toan (2023) trén 92 bénh nhan
MBC, khi phan tich don bién, nhiing bénh nhan vai
kich thudc khoéi u nhé hon 3,7cm ¢6 tién lugng tot
han véi HR 1a 0,143 (0,048 - 0,427) (p<0,001)”. Trong
nghién ctu chdng téi, 13,6% bénh nhan dugc chan
doan & giai doan lll, ty 1é nay cao hon so véi UTV
biéu mé 8ng xam nhap vai p<0,05, Vé dac diém
HMMD, UTV bé ba am tinh chiém ty |1é cao nhat vai
163 bénh nhan (76,5%). Khi so sanh véi UTV noi
chung, ty & nay chi 10 -20% bénh nhan ®. Diéu nay
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cho thay, mac du cé thé gap tat ca cac thé HMMD, ty
lé UTV bo ba am tinh cao la dac diém chinh va quan
trong & MBC.

Trong nghién cdu cda ching toi véi thoi gian
theo do6i 72 thang, trung vi DFS cla cac bénh nhan
giai doan |, Il va lll tuong Ung la 64,1 thang, 43,1
thang va 29,8 thang. MBC ¢6 tién lugng xau hon so
vGi UTV noi chung bao gbm UTV bd ba am tinh,
ngoai phan I16n MBC la UTV bo ba am tinh, thé bénh
6 tién lugng xau, mét ly do khac la phan 16n bénh
nhan MBC da & giai doan I, lll tai thai diém chan
doan. Mac du kich thudc khéi u, giai doan bénh va
diéu tri hoa chat trudc c6 y nghia tién lugng & phan
tich don bién, nhung chi c6 ké hoach diéu tri hoa
chat trudc hay hoa chat bé trg dnh hudng dén DFS
vGi p<0,001 & phan tich da bién. Diéu nay khac biét
so vGi UTV noi chung, bai khich thudc khéi u va viéc
diéu tri hda chat bé trg hay tan bo trg thudng khéng
anh hudng dén thgi gian séng thém & nhom
Luminal A va Luminal B nhung lai c6 su khac vé
chién lugc diéu tri & nhdm UTV bd ba am tinh va
nhém Her2/neu duong tinh. C6 thé giai thich van dé
nay b&i MBC c6 con dudng lan tran riéng biét, dac
trung bdi di can theo dudng mau hon la dudng bach
huyét. Ngoai ra, mic do dap Ung ctia MBC véi hoa
chat thuong kém. Thém vao do, nghién ciu cla
chung t6i véi s6 lugng bénh nhan diéu tri hoa chat
trudc co ty 1é thap véi 49 bénh nhan (23,1%), da s6
cac bénh nhan dugc tién hanh phau thuat trudc.
Nhu da dé cap & trén, MBC la thé bénh tién trién
nhanh, tién lugng kém nhung dén hién tai van chua
c6 mot huéng dan diéu tri cu thé va hiéu qua. Hon
n(ra, tinh trang dap ng hoan toan vé mé bénh hoc
(pCR) chua dugc thu thap trong nghién ctu cla
chung t6i nén can mét nghién clu riéng biét dé
danh gia chinh xac tdc dong cla liéu phap tan bé tro
trén nhém bénh nhan MBC. & nghién ciu cla
chuing t6i, phac dé hoa chat co ban trén nén taxane
va althracycline trong diéu tri bé trg va tan bé trg
khong lién quan dén hiéu qua cai thién DFS vai gia
tri p>0,05 & phan tich da bién. Véi con duong lan
tran qua dudng mau la chl yéu, diéu tri toan than
doéng vai tro quan trong trong viéc gidam giai doan
bénh, han ché di can xa va danh gia s6m vai tro cua
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hoa chat. Tuy nhién, nhiéu nghién cttu da chi ra MBC
dap ung kém véi cac phac dé thudng dung trong
diéu tri cho UTV trong cac hudng dan thuc hanh lam
sang hién hanh *'°. Ti d6, nhan manh dén tam quan
trong cla viéc dua ra cac ké hoach va phuong phap
diéu tri méi cho MBC. Nghién ctru clia chung téi cé
mot vai han ché. Dau tién, thiét ké clia nghién ctu la
héi cttu va khong cé su déng thuan trong viéc lap ké
hoach diéu tri, bén canh d6 c& mau nhé c6 thé gay
ra sai sO lua chon va han ché trong viéc phién giai
két qua. Hon nita, nghién clu cda chung t6i lya
chon bénh nhan dua vao két qua giai phau bénh
trong hé so bénh an, va chua c6 su kiém dinh lai trén
tling tiéu ban bénh pham va chua du thdi gian theo
doéi dai dé danh gia thdi gian s6ng cong toan bo,
mot tiéu chuan quan trong trong nghién ctru linh
vuc ung thu hoc. Tuy nhién, vi day la mét thé bénh
hiém gap, nghién clu cla ching téi véi s6 luong
bénh nhan dang ké, da dua ra nhing phan tich,
danh gia dac diém lam sang, can lam sang, cac yéu
t6 tién lugng va budc dau danh gia két qua diéu tri
cla nhém bénh nhan MBC, tur d6 dua ra dugc géc
nhin tong quat va Ién y tudng cho cac nghién ctu
tiép theo trén nhom bénh nhan nay, tién téi y hoc
chinh xac va ca thé hda trong diéu tri ung thu.

V. KET LUAN

Ung thu va thé di san la thé bénh hiém gap
nhung co tién lugng xdu. Két qua nghién ciu cho
thay trung vi thoi gian song thém khéng bénh (DFS)
cla nhom bénh nhan la 48,7 thang. Cac phac dé
diéu tri tiéu chudn hién hanh cho thay hiéu qua han
ché trén nhom bénh nhan nay, viéc nghién ctu va
ap dung cac phuong phap diéu tri ca thé héa la yéu
cau cap thiét dé cai thién hiéu qua diéu tri.
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