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Nhén xét dic diém 1Am sang ciia ung thw vi type phén tir
long ong

Observing clinical characteristics of breast cancer luminal molecular
subtype

Nguyén Vin Chii Bénh vién K

Tém tat

Muc tiéu: Nhan xét mot s6 mai lién quan gilta dac diém 1am sang va type phan ti ldong 8ng clia ung
thu va. DGi tuong va phuong phdp: 239 bénh nhan ung thu v dugc xac dinh la type long éng bang
nhudém héa mé mién dich va danh gia mai lién quan véi dic diém lam sang. Két qua: O nhom tudi tré
type long 6ng B chiém cao (58,4%), trong khi do, type long 6ng A chiém ty I& cao & nhém tudi gia
(45,8%). Ung thu vu giai doan |, type 1ong 6ng A chiém ty 1& cao nhat la 39,4%, type long 6ng B chiém ty
I& cao nhat & giai doan I, 1a 74,3%. Type long 6ng A chiém ty 1é cao & muic nguy co thap va trung binh
(11,5% va 66,7%). Type long 6ng B chiém ty |1é cao & muc nguy co cao la 37,8%. Két ludn: Type phan tu
long 6ng A thudng két hgp vaéi cac dac trung lam sang tot hon so véi type long 6ng B.

Tir khéa: Ung thu vi, 1am sang, type phan tirlong 6ng.

Summary

Objective: To observe some relations between clinical features and breast cancer luminal molecular
subtypes. Subject and method: 239 breast cancer patients were classified as luminal subtypes by IHC
stain and evaluating relations to clinical features. Result: While luminal A (LUMA) was the highest rate in
old group (45.8%), stage | (39.4%), and low-moderate risk categories (11.5% and 66.7%), luminal B
(LUMB) was accounted more common in younger (58.4%), stage Il (74.3%), and high-risk group (37.8%).
Conclusion: LUMA is associated in the better clinical factors than LUMB subtype.

Keywords: Breast cancer, clinical, luminal subtype.

1. Dat van dé Ung thu vu la bénh khong déng nhat. Su phan
tich su boc 16 gen va cac dac trung héa mé mién

- dich (HMMD) cho rdang ung thu va gém mét sé type
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phap diéu tri, két qua lam sang, thai gian s6ng thém
toan b va thai gian séng thém khong bénh [1], [2].
Trong thuc hanh lam sang, song song véi viéc st
dung bang phan loai mé bénh hoc (MBH) dé phan
type MBH ung thu vi, ching ta can nhuém HMMD
V@i cac ddu an sinh hoc dé phan type phan tdr ung
thu vi nham xac dinh chinh xac cac nhém bénh
nhan can dugc diéu tri bé trg va cung cap cac théng
tin du bdo tién lugng bénh chinh xéac. G Viét Nam,
chua cé nhiéu céng trinh nghién ctu vé cac dac
trung 1dm sang clia ung thu va theo type phan tu,
nhat la type long 6ng. Vi vay, ching téi thuc dé tai
“Nhan xét dac diém lam sang cla ung thu va typ
phan t long 6ng” véi muc tiéu: Nhdn xét mot sé
mdi lién quan gida dic diém lam sang va type long
6ng cua ung thu vd.

2. D6i tugng va phuong phap
2.1. Béi tugng

GOm 239 bénh nhan ung thu v xam nhap dugc
diéu tri phau thuat cat vu tai Bénh vién K tr 2012 - 2014.

Tiéu chuén lua chon

Pugc phdu thuat cdt tuyén vi va chidn doén
MBH I3 ung thu biéu mé xam nhap.

Khoi u vl nguyén phat va chua dugc diéu tri
héa chat trudc mé cat u.

C6 khéi nén du tiéu chuan dé nhuém HMMD dé
xac dinh type phan tir long 6ng.

Tidu chudn loai trr

Khong dap ting duoc cac tiéu chuan chon trén.

Ung thu bi€éu mé tuyén vu tai ché, ung thu va &
nam gidi.

Ung thu va tai phat hoac ung thu co quan khac
di can téiva.

2.2. Phuong phdp

Thiét két nghién ctu: Theo phuong phap
nghién ctru mé ta cat ngang.

Nghién cuu vé mé bénh hoc va HMMD

Ky thuat mé hoc: Danh gia khéi u va hach: Cac
bénh pham u va dugc phau tich do dudng kinh I6n
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nhat. Méi khéi u ldy tir 2 - 3 manh, day 2 - 3mm, dién
tich 1 - 2cm?2 Phau tinh, dém sé lugng hach. Chuyén
duc, cdt nhudém mau moé.

Ky thudt héa mé mién djch

Phuong phap nhuém: Ky thuat HMMD dugc
thuc hién bang may trén mo duc khoi nén véi cac
dau an HMMD nhu sau: 239 ca: ER, PR, Her-2/neu,
Bcl2, CK18.

Dénh gia két qua HMMD: Theo cac huéng dan
quoc té.

Quy trinh doc va tham dinh cac két qua: Tac gia
doc tiéu ban nhuém H-E, HMMD, FISH va ghi cac két
qua vao chuong trinh quan ly so6 liéu.

Phan type phan tir ung thu va: Theo tiéu chuén
dugc dé cap cta Bhargava.

Céc bién sé duoc chon dé khdo sat

Phan type phan tir ung thu vu: Type long éng A
(LUMA) va long 6ng B (LUMB).

Cac dac trung lam sang, gom:

Cac thong sé lam sang:

Tudi bénh nhan: Tudi tré (< 45 tudi) va tudi gia
(= 65 tudi). Nhdom tudi < 40, 40 - 49, 50 - 59, 60 - 69
va = 70 tudi. Tinh tudi trung binh.

Tinh trang kinh nguyét: Tién man kinh < 51 va
sau man kinh > 51 (theo dinh nghia cGia Dratva va
coéng su) [3].

Vi tri u: Bén phai va trai.

Giai doan bénh: Tu |- IV,

Murc dé nguy co: Thép, trung binh va cao theo
tiéu chudn ctia Hoi nghi Bong thuan vé Ung thu vu
tai St Gallen nam 2005 [4].

Tinh trang hach: C6 hoac khéng di can hach, nhém
hach (0, < 3 va > 3 hach). S6 hach trung binh.

Kich thuéc u: < 2cm, > 2 - 5¢cm va > 5cm. Kich
thudc trung binh.

2.3. Xt ly s6 liéu

Quan ly théng tin va phan tich di liéu: XU ly
s6 liéu bang phan mém SPSS 20.0 va st dung test
Chi binh phuong dé danh gia y nghia thong keé.

2.4. Pao ddc trong nghién ciu
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Dé tai da dugc Hoi dong khoa hoc Trudng Dai

hoc Y Ha N6i phé duyét.

3. Két qua
Bang 1. Phan b6 cac type phan ti long éng
n Tylé %
Type long 6ng A (LUMA) 165 69,0
Type long 6ng B (LUMB) 74 31,0
Téng s6 239 100,0
Nhén xét: Type LUMA chiém ty |é cao nhat 69,0% va type LUMB la 31,0%.
Bang 2. M4i lién quan giira type phan tl véi nhém tudi
Nhém <40 40 - 49 50-59 60 - 69 =270
tudi n % n % n % n % n % P
LUMA 18 10,9 37 22,4 57 34,6 35 21,2 18 10,9
LUMB 9 12,2 23 31,1 26 35,1 12 16,2 4 54 0,0001
Téng 27 11,3 60 25,1 83 34,7 47 19,6 22 93

Nhén xét: Tudi trung binh & LUMA 13 54,1 + 11,6 va LUMB la 51,6 + 12,5. Chiém ty & cao nhat & nhém 50
- 59 tudi la type LUMB: 35,1%, nhom 60 - 69 tudi va > 70 tudi, type LUMA chiém ty |& cao hon, 1a 21,2% va
10,9%. Su khac biét nay c6 y nghia théng ké véi p<0,001.

Bang 3. Mdi lién quan gilta type phan t véi nhém tudi tré va gia

Tub Tré (< 45 tudi) Gia (= 65 tudi) Téng s8 o
n Ty lé % n Tylé % n Tylé %
LUMA 39 54,2 33 45,8 72 36,4
LUMB 20 69,0 9 31,0 29 14,8 0,0034
Té'ng 59 58,4 42 41,6 101

Nhén xét: G nhém tudi tré type LUMB chiém cao (58,4%), trong khi d6 LUMA chiém ty lé cao & nhém
tudi gia (45,8%). Su khac biét nay cé y nghia thong ké véi p<0,05.

Bang 4. Méi lién quan gilra type phan t véi kinh nguyét

) A Tién mén kinh Sau méan kinh Téng s6
Kinh nguyét _— _— — P
n Tylé% n Tylé % n Ty lé %
LUMA 71 43,0 94 57,0 165 333
LUMB 38 51,4 36 48,6 74 14,9 0,0007
Téng 109 45,6 130 54,4 239
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Nhén xét: Type LUMA chiém ty |é cao & cac bénh nhan sau man kinh (57,0%). Trong khi d6, type LUMB
chiém ty lé cao hon & nhém tién man kinh (51,4%). Su khac biét nay cé y nghia théng ké véi p<0,001.

Bang 5. Mdi lién quan giira type phan tir v6i giai doan TNM

I I I Téng s6
TNM p
n % n % n % n %
LUMA 65 394 84 50,9 16 9,7 165 33,3
LUMB 16 21,6 55 74,3 3 4,1 74 14,9 0,00001
Téng 81 33,9 149 62,3 19 3,8 239

Nhén xét: Ung thu vu giai doan |, type long éng A chiém ty 1é cao nhat la 39,4%, & giai doan II, type
LUMB chiém ty I& cao nhat la 74,3%. Su khéc biét nay c6 y nghia thong ké véi p<0,001.

Bang 6. Mdi lién quan gilra type phan t véi mic dé nguy co

Thép Trung binh Cao Téng s8
Nguy co p
n % n % n % n %
LUMA 19 11,5 110 66,7 36 21,8 165 333
LUMB 5 6,8 41 55,4 28 37,8 74 14,9 0,0001
Té'ng 24 5,5 151 66,3 64 28,3 239

Nhén xét: LUMA chiém ty lé cao & muiic nguy cd thap va trung binh (11,5% va 66,7%). Type LUMB chiém
ty 1& cao & muic nguy co cao la 37,8%. Su khac biét nay cé y nghia théng ké véi p<0,001.

Bang 7. Mai lién quan gilfa type phan t véi nhém kich thuéc u

i i <2 >2-5 >5 Téng s6
Kich thuéc p
n % n % n % n %
LUMA 95 57,6 64 38,8 6 3,6 165 333
0,048
LUMB 39 52,7 34 45,9 1 14 74 14,9
Téng 134 56,1 98 41,0 7 2,9 239

Nhén xét: Kich thudc trung binh ciia LUMA la 2,3 1,2 va LUMB la 2,5 + 1,4.Type long 6ng A chiém ty |é
cao & nhom u < 2cm, la 57,6%; trong khi d6 typ LUMB chiém ty |é cao hon & u 2 - 5¢m (45,9%). Su khac biét
nay c6 y nghia thong ké véi p<0,05.

Béng 8. Mai lién quan gilfa type phan ti véi nhém hach

i 0 1-3 >3 Téng s6
Nhém hach P
n % n % n % n %
LUMA 128 77,6 27 16,3 10 6,1 165 33,3
0,00001
LUMB 47 63,5 23 31,1 4 54 74 14,9
T5ng 175 73,2 50 20,9 14 59 239
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Nhén xét: Type ldong 6ng A déu chiém ty 1é cao & nhom khéng di can hach la 77,6%. Type LUMB chiém ty
|&é cao & nhdm di can 1 - 3 hach: 31,1%. Su khac biét nay cé y nghia théng ké véi p<0,001.

Bang 9. Méi lién quan gilra type phan tr lobng 6ng véi vi tri u

.y Bén trai Bén phai Hai bén Téng s6
Vitriu o]
n % n % n % n %
LUMA 92 55,8 71 43,0 2 1,2 165 33,3 0716
LUMB 42 56,8 32 43,2 0 0,0 74 14,9 '
T5ng 134 56,1 103 43,1 2 0,8 239

Nhén xét: Type LUMA c6 ty 1& mac thap hon
type LUMB & ca vu phai va vu trai. Tuy nhién, sy khac
biét nay khéng co6 y nghia thong ké véi p>0,05.

4. Ban ludn

SU dung bang phan type phan t cda Bhargava
va céng su theo tiéu chuan HMMD, chdng t6i phan
type phan t&r 239 bénh nhan ung thu va (Bang 1)
cho thay type long 6ng A chiém ty I& cao nhat 69,0%
va type long 6ng B co ty |é 31,0%. Engstrem va cong
su (2013) ciing cho két qua tuong tu [5]. Bhargava va
cdng sy (2010), ciing nhan thay typ long éng A (31%),
phé bién hon typ long 8ng B (20%) [6]. Déap (ing bénh
hoc hoan toan dugc xac dinh ¢ 1,8% u LUMA va 1,4%
u LUMB. Cac két qua nay tuong tu cac nghién ciu st
dung phan tich gen dé du bao su dap tng bénh hoc
hoan toan. Do dé, cac tac gia tin rang c6 thé st dung
cac tiéu chuan HMMD trong thuc hanh thudng quy
dé cung cap cac théng tin 1am sang quan trong.

Tudi mdc bénh: Type long éng A c6 dé tudi
trung binh cao nhat la 54,1 + 11,6 va type long 6ng
Bla 51,6 +12,5. Bhargava va cong su (2010) cho thay
tudi mac bénh trung binh theo tling type phan tu
nhu sau: Type long éng A (53 tudi), type long 8ng B
(47 tudi) [6]. Mac du c6 su khac nhau vé dé tudi trung
binh & cac type phan tu so véi cadc nghién ciu khac,
nhung mot diéu thong nhat gitta cac nghién cdu la
type long 6ng A c6 d6 tudi méc bénh trung binh cao
va long 6ng B c6 dé tudi mac bénh trung binh thap
hon. Bang 2 cho thay ty 1é cao nhat & nhém 50 - 59
tudi la type LUMB: 35,1%, nhém 60 - 69 tudi va > 70
tudi, type LUMA chiém ty 1é cao hon, la 21,2% va
10,9% (p<0,001). Theo Spitale va céng su (2008)

nhan thay type long 6ng A va B chiém ty Ié cao nhat
& cac bénh nhan > 70 tudi (Ian lugt la 35,4% va
31,0%) (p=0,0002) [7].

Céc téac giad khang dinh rang tudi mac bénh ung
thu v 1a mot bién s6 quan trong dé xac dinh két
qua diéu tri trong cac bénh nhan tré. Theo Bang 3,
nhém tudi tré typ LUMB chiém cao (58,4%), trong
khi d6 LUMA chiém ty l&é cao & nhom tudi gia
(45,8%) (p=0,0034). Conforti va céng sy (2007) cho
thdy & nhém bénh nhan < 45 tudi type long 6ng
chiém ty 1é thap la 10,0% [8].

Da6i véi nhom tudi rat tré (< 40 tudi), ung thu va
la nguyén nhan tf vong hang dau & cac nudc phat
trién, mac du da dugc cai thién song ty lé séng &
bénh nhan ung thu vu tré van con thap hon so vGi
phu n{t 16n tudi. Phu nit tré nhiéu kha nang bi cac
type ung thu vu ac tinh hon (nhu type TNP hodc
HER2) va bénh biéu hién & giai doan muén hon [9].

Trong nhom tudi rat gia (= 70 tudi), ty lé mac
bénh ung thu vu tiép tuc tang. Thach thic & bénh
nhan 16n tudi la phai can bang diéu tri hiéu qua doi
vGi cac bénh di kém va dé t6i thiéu héa viéc diéu tri
dudi muc hoac diéu tri qua muc. Nghién ctu hon
nita phuong phap diéu tri cang it doc hai hoac it gay
tén thuong ma van duy tri tinh hiéu qua Ia nhu ciu
cap thiét doi v6i bénh nhan I6n tudi [9].

Kinh nguyét: Bang 4 cho thay LUMA chiém ty |é
cao & cac bénh nhan sau man kinh (57,0%), type
LUMB lai chiém ty & cao hon & nhom tién man kinh
(51,4%) (p=0,0007). Conforti va coéng su (2007) & phu
n{t sau man kinh, type long 6ng chiém ty 1é cao
(83,0%), tuang tu nghién cldu cla Spitale va cdng su
(2008) [71, [8].

141



JOURNAL OF 108 - CLINICAL MEDICINE AND PHARMACY

Vol.15 - N°4/2020

Giai doan TNM: Qua nghién clu clia ching toi
(Bang 5) cho thay ung thu va giai doan |, type long
ong A chiém ty 1é cao nhat la 39,4%, & giai doan II,
type LUMB chiém ty 1é cao nhat la 74,3%
(p=0,00001). Theo nghién cttu ctia Bhargava va cong
su (2010), & giai doan | type long 6ng A chiém ty lé
cao nhat la 11,0%, & giai doan Il type long 6ng B
chiém ty & cao nhat la 67,0% [6]. Tuong ty nhu
nghién cliu cla Spitale va céng su (2008) ty Ié giai
doan | cao nhat & type long 6ng A (47,4%) [7]. Nam
2013, Engstrem va cong su chi ra rang & giai doan |,
type long 6ng A chiém ty |é cao hon cac type khac la
55,0% [5]. Qua dé cho thay type long éng A chiém ty
|é cao nhat & ung thu vu giai doan |, & cac khéi u giai
doan Il typ long 6ng B phd bién hon.

Mudc dé nguy co: Bang 6 chi ra rang ung thu vu
c6 LUMA chiém ty |é cao & miic nguy co thap va
trung binh (11,5% va 66,7%). Type LUMB chiém ty |&
cao ¢ muc nguy co cao la 37,8% (p=0,0001). Theo
Hoéi nghi déng thuan St Gallen, ung thu va thuéc
nhom nguy co thap chi don thuan diéu tri bang noi
tiét, doi véi cac truong hop chéng chi dinh véi noi
tiét (type TNP, khong dung nap) thi khéng can diéu
tri b6 trg ké ca hoa tri [4].

Kich thudc u: Kich thudc u la mét trong nhiing
yéu t6 tién lugng doc lap quan trong. Trong nghién
clfu clia chung t6i (Bang 7) cho thay khéi u co kich
thudc trung binh & type long 6ng A (2,3 + 1,2)cm
thap hon so véi type long 6ng B (2,5 + 1,4)cm. Theo
Bhargava va céng su (2010), kich thudc u trung binh
theo cac typ phan tu la typ long 6ng A (2,1cm), long
6ng B (2,6cm) [6]. Spitale va cong su (2008) nhan thay
ca type long 6ng A va B 1a 1,96cm) (p<0,0001) [71.
Type long 6ng A chiém ty Ié cao & nhém u < 2cm, la
57,6%; trong khi dé typ LUMB chiém ty |é cao hon &
u 2 - 5cm (45,9%) (p=0,048). Theo Spitale va cong sy
(2008), u < 2cm chiém ty 1é cao nhat & type long 6ng
A (65,9%) va long 6ng B (58,3%) [7]. Adly va cdng su
(2010) cling chi ra rang type long 6ng B chl yéu gap
& cac khéi u co kich thudc 16n so vai type long 6ng A
(72,2% trai lai la 44,6%) [10]. Nam 2013, Engstrgm va
cdng sy nhan thdy rang type long 6ng A va B chiém
ty 1&é cao nhat & cac u < 2cm (21,7% va 20,1%) [5].
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Qua dé cho thdy & u kich thudc nho typ long 6ng A
chiém ty lé cao hon type long 6ng B.

Tinh trang hach: Tinh trang hach nach la yéu t6
tién lugng quan trong nhat lién quan dén ty |é tai
phat va song thém. Ty 1& s6ng thém, tai phat, thai
gian tai phat, that bai trong diéu tri déu lién quan
vdi s6 lugng hach di can. Khi so sanh sé hach bi di
can trung binh & nhém ung thu vu c6 thu thé néi tiét
duong tinh, chiing t6i nhan thay rang co sy tang dan
tu type long éng A (0,6 + 0,1), dén type long 6ng B
(0,9 + 0,2). Bang 8 cho thay type long 6ng A déu
chiém ty & cao & nhom khéng di can hach la 77,6%.
Type LUMB chiém ty |é cao & nhém di can 1 - 3 hach:
31,1% (p=0,00001). Nam 2013, Engstrem va cong su
nhan thay rang type long 6ng A it bi di can hach
nhat la 29,8% [5]. Qua so sanh cac két qua véi cac tac
gid trong va ngoai nudc, mac du cé mot vai nghién
clu c6 két qua khac nhau, nhung nhin chung déu c6
diém théng nhat la cac u co thu thé noi tiét duong
tinh cé ty lé di can hach thap nhat, dac biét la type
long 6ng A.

Vi tri u: Type LUMA va LUMB c6 ty |é mac tuang
ty nhau & ca va phai va vu trdi, mac du xu huéng
LUMB c6 ty lé cao hon, nhung khong dang ké
(p>0,05) (Bang 9). Spitale va coéng su (2008) nhan
thay type long 6ng B hay gap & cac khoi u bén phai
(Ian luot la 53,3%), tréi lai typ long 6ng A gap & u v
bén trai chiém ty 1& cao hon (lan lugt 1a 50,9%)
(p=0,2836) [71.

5. Két luan

Qua nghién ctu 239 bénh nhan ung thu vu cé
thu thé ndi ti€t am tinh chdng t6i rat ra cac két luan
sau:

Type phan ti: Trong cac type long éng, type
ldbng 6ng A phd bién han long 6ng B.

Méi lién quan véi dac diém lam sang: Type long
6ng A c6 cac dac diém lam sang t6t hon type long
6ng B (p<0,05).
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