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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

Ung thư tuyến giáp (UTTG) là loại ung thư nội tiết phổ biến nhất. Theo 

số liệu tại thành phố Hồ Chí Minh UTTG đứng hàng thứ 5 trong các loại ung 

thư thường gặp ở nữ với xuất độ chuẩn theo tuổi là 12,6/100.000. Ung thư 

tuyến giáp chiếm tỷ lệ 10% các loại ung thư ở nữ và 2,6% ở nam giới [1]. 

Xuất độ chuẩn theo tuổi của ung thư tuyến giáp tăng từ sau 15 tuổi, không 

thay đổi nhiều ở các nhóm tuổi và đạt đỉnh cao ở nhóm tuổi 50 – 54. Nữ giới 

có tỷ lệ mắc nhiều hơn nam giới từ 2 - 4 lần.  

UTTG thể biệt hóa chiếm tới 90% ung thư tuyến giáp bao gồm ung thư 

dạng nhú, dạng nang [2, 3]. Phương pháp chính điều trị ung thư tuyến giáp 

thể biệt hóa là phẫu thuật. Phẫu thuật cắt gần hoàn toàn hoặc hoàn toàn tuyến 

giáp, kết hợp với điều trị hỗ trợ diệt mô giáp bằng I-131 và liệu pháp nội tiết 

thay thế (Thyroxine) là phương pháp điều trị đa mô thức chuẩn hiện nay bởi 

đây là những dạng mô học có tiên lượng tốt và có khả năng hấp thu I-131 [4].  

Tuy nhiên, khoảng 10% những người mắc UTTG thể biệt hóa sẽ có di 

căn xa và thêm 6 - 20% sẽ tái phát [5, 6]. Tiêu chuẩn điều trị cho những bệnh 

nhân này là phẫu thuật để kiểm soát bệnh tái phát tại chỗ hoặc vị trí di căn xa, 

sau đó đánh giá và điều trị bằng I-131. Tỷ lệ sống thêm tổng thể sau 10 năm 

đối với những người có di căn xa chỉ khoảng 50% [7]. Ngoài ra, khoảng 

2/3 bệnh nhân mắc DTC và di căn xa có thể có biểu hiện mất biệt hóa và giảm 

hấp thu Iốt, khiến việc điều trị bằng I-131 giảm hiệu quả. Durante và cộng 

sự đã cho thấy tỷ lệ sống sót tổng thể 10 năm của nhóm thuần tập này là 

khoảng 10 - 20% [8] trong khi những người đáp ứng với I-131 vẫn có thể có 

tỷ lệ sống sót sau 10 năm đạt gần 90% [7]. Tuy nhiên, có khoảng 5 – 15% 

bệnh nhân ung thư tuyến giáp trở nên kháng trị với điều trị I-131 và tiên 

lượng trở nên xấu với sống còn đặc hiệu bệnh 5 năm khoảng 60 - 70% và 
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sống thêm 10 năm chỉ khoảng 10% [9-11]. Phân tích dựa trên số liệu của 

nhiều nghiên cứu thấy rằng thời gian sống thêm cho bệnh nhân kháng trị với 

I-131 và di căn xa chỉ vào khoảng 2,5 – 3,5 năm [8].  

Điều trị những trường hợp ung thư tuyến giáp kháng I-131 rất khó khăn 

do tỷ lệ đáp ứng hóa trị và xạ trị ngoài thấp. Gần đây, các thuốc trúng đích 

được đưa vào điều trị cho thấy có cải thiện sống còn. Tuy nhiên, các thuốc 

này cho đến nay có giá thành rất cao không phải bệnh nhân nào cũng có điều 

có điều kiện để điều trị. Bên cạnh đó, thời gian điều trị thuốc trúng đích dài, 

tác dụng phụ nhiều nên chỉ dành cho những trường hợp bệnh di căn xa tiến 

triển. 

Tại Việt Nam, việc phẫu thuật và điều trị I-131 đã được áp dụng cho rất 

nhiều trường hợp ung thư tuyến giáp thể biệt hóa đạt kết quả tốt [12]. Tuy 

nhiên, trong quá trình theo dõi điều trị cũng có nhiều trường hợp thất bại với 

điều trị I-131, một số thống kê trên thế giới tỷ lệ này có thể giao động từ 5-

15%. Nhưng cho đến nay điều trị những trường hợp kháng trị với I-131 vẫn là 

một vấn đề rất khó khăn, đặc biệt là phân loại kháng trị ở nhóm IV với tổng 

liều I-131 > 600 [13] và chưa có công trình nào ở Việt Nam nghiên cứu về 

vấn đề này với cỡ mẫu và thời gia theo dõi đủ lớn để đạt độ tin cậy cao. Câu 

hỏi nghiên cứu đặt ra: “Kết quả điều trị ung thư tuyến giáp kháng trị với I-

131 hiện nay như thế nào?” Chính lý do đó chúng tôi thực hiện đề tài nghiên 

cứu: “Nghiên cứu kết quả điều trị ung thư tuyến giáp kháng trị với I-131” 

Từ kết quả nghiên cứu mong muốn nâng cao hiệu quả điều trị ung thư tuyến 

giáp kháng trị với I-131 giảm biến chứng và nguy cơ tử vong từ bệnh. 
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MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU 

 

1. Khảo sát đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng của nhóm bệnh nhân 

ung thư tuyến giáp biệt hóa trước kháng trị theo định nghĩa của hiệp hội 

tuyến giáp Châu Âu (ETA). 

2. Phân tích đặc điểm các nhóm kháng trị và các phương pháp điều trị 

sau kháng trị. 

3. Đánh giá kết quả điều trị: Tỷ lệ đáp ứng, tỷ lệ và thời gian sống 

thêm toàn bộ. 
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CHƯƠNG I. 

TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

 

1.1. PHÂN LOẠI MÔ BỆNH HỌC VÀ GIAI ĐOẠN BỆNH 

1.1.1 Mô bệnh học  

  

Ung thư giáp dạng nhú Ung thư giáp dạng nang 

Hình 1.1. Ung thư tuyến giáp dạng nhú và nang 

Nguồn: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK285559/ 

Trong ung thư tuyến giáp thì thể biệt hóa chiếm tới 90%, đây là thể có 

khả năng hấp thụ I-131. Còn lại là ung thư tuyến giáp dạng không biệt hóa 

chiếm khoảng 1 - 2 % [5, 6, 14]. Trong ung thư tuyến giáp thể biệt hóa thì 

dạng nhú là chủ yếu, chiếm tới 80 – 85%, dạng nang chỉ chiếm 10 – 15%, còn 

lại là dạng biến thể phồng bào (còn gọi là tế bào Hurthle) [5, 6]. 

1.1.1.1 Ung thư tuyến giáp dạng nhú 

Ung thư biểu mô tuyến giáp dạng nhú là một khối u ác tính biểu mô cho 

thấy bằng chứng về sự biệt hóa tế bào nang và một tập hợp các đặc điểm hạt 
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nhân đặc biệt. Đây là loại u tuyến giáp thường gặp nhất và có tiên lượng tốt 

nhất. Khối u thường xuất hiện dưới dạng đặc không đồng nhất, nhưng nó có 

thể có đặc điểm dạng bọc trong một số trường hợp hiếm gặp. Một đặc điểm 

chính của ung thư biểu mô tuyến giáp dạng nhú là khả năng xâm lấn các cấu 

trúc lân cận như bạch huyết. Khoảng 10% bệnh nhân có thể biểu hiện bệnh di 

căn ở lần khám đầu tiên. Trong một báo cáo dựa trên cơ sở dữ liệu Giám sát, 

Dịch tễ học và Kết quả cuối cùng (SEER) từ năm 1975 đến năm 2017, tần 

xuất mắc ung thư tuyến giáp dạng nhú đã tăng từ 4,8 lên 14,9 trên 100.000 

[15-17]. Một báo cáo gần đây về kết quả khám nghiệm tử thi cho thấy không 

có sự khác biệt về tỷ lệ mắc bệnh ung thư tuyến giáp theo các nhóm tuổi khác 

nhau [18]. Tiên lượng chung là tốt cho hầu hết bệnh nhân, đặc biệt là những 

người dưới 45 tuổi. Tiên lượng xấu ở những bệnh nhân khối u có đường kính 

lớn hơn 1,5 cm và xâm lấn vỏ bao. Sự di căn hạch không ảnh hưởng đến kết 

quả điều trị. Thậm chí, ngay cả khi có di căn xa thì thời gian sống thêm toàn 

bộ của bệnh nhân vẫn kéo dài [19, 20]. 

1.1.1.2 Ung thư tuyến giáp dạng nang  

 Ung thư tuyến giáp dạng nang là loại mô học thường gặp thứ hai và 

chiếm 4% đến 19% trong tổng số các bệnh ung thư tuyến giáp [21]. Ung thư 

tuyến giáp dạng nang phổ biến hơn ở phụ nữ lớn tuổi, với tỷ lệ nữ/nam là 3/1 

và độ tuổi phát hiện bệnh trung bình là 60 tuổi. Một số nghiên cứu báo cáo 

rằng tỷ lệ mắc ung thư tuyến giáp thể nang là khoảng 10% ở những vùng có 

đủ iốt và 25 đến 40% ở những vùng thiếu iốt. Tại Hoa Kỳ, tỷ lệ mắc bệnh ung 

thư tuyến giáp thể nang đã giảm do loại bỏ tình trạng thiếu Iốt [17, 22]. 

Ung thư tuyến giáp thể nang có tiên lượng xấu hơn so với ung thư tuyến 

giáp dạng nhú do tỷ lệ di căn xa cao hơn và bệnh nhân thường biểu hiện bệnh 

ở giai đoạn tiến triển hơn [23]. Mặc dù ung thư tuyến giáp dạng nang có di 

căn xa nhưng di căn đến các hạch bạch huyết là không phổ biến và tỷ lệ xuất 
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hiện ước tính dưới 10%. Mặt khác, một số nghiên cứu báo cáo rằng không có 

sự khác biệt về mặt tiên lượng giữa ung thư tuyến giáp dạng nang và ung thư 

tuyến giáp thể nhú khi kiểm soát các yếu tố như tuổi tác và giới tính [24-26].  

Bảng 1.1. Bảng phân loại mô bệnh học ung thư tuyến giáp 

Dạng nhú 

Dạng nhú vi thể  

Dạng nhú biến thể nang 

Dạng nhú biến thể tế bào hình trụ 

Dạng nhú biến thể dạng phồng bào 

Dạng nhú thể xâm lấn vỏ bao 

Dạng nang 

Dạng nang xâm lấn tối thiểu 

Dạng nang xâm lấn mạch máu và vỏ bao 

Dạng nang xâm lấn rộng 

Dạng kém biệt hóa 

Thể phồng bào 

Thể thoái sản 

Nguồn: R Michael Tuttle (2017)  [27], Haddad, R. I. (2025) [28] 
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1.1.2 Phân loại giai đoạn ung thư tuyến giáp  

1.1.2.1 Phân loại theo TNM (NCCN 4.2023) 

Bảng 1.2. Xếp hạng ung thư tuyến giáp theo TNM 

* Bướu nguyên phát (T): 

- cTx: không đánh giá được bướu nguyên phát 

- cT0: không có bằng chưng bướu nguyên phát 

- cT1: bướu ≤  2 cm, giới hạn trong tuyến giáp 

+ cT1a: bướu ≤ 1 cm, giới hạn trong tuyến giáp 

+ cT1b: 1cm < bướu ≤ 2 cm, giới hạn trong tuyến giáp 

- cT2: 2< bướu <= 4 cm, giới hạn trong tuyến giáp 

- cT3: bướu > 4 cm, giới hạn trong tuyến giáp hoặc xâm lấn ra ngoài tuyến 

nhưng chỉ đến cơ trước giáp. 

+ cT3a: bướu > 4 cm, giới hạn trong tuyến giáp 

+ cT3b: xâm lấn ra ngoài tuyến nhưng chỉ đến cơ với bất kỳ kích thước. 

- T4: kích thước bất kỳ xâm lấn vượt ra khỏi cơ trước giáp. 

+ cT4a: xâm lấn đến mô mềm, thanh quản, khí quản, thực quản hoặc thần 

kinh thanh quản quặt ngược. 

+ cT4b: xâm lấn đến cân trước sống hoặc động mạch cảnh trong hoặc mạch 

máu trung thất. 

* Hạch vùng (N): 

- Nx: Không xác định được hạch vùng. 

- N0: Không di căn tới hạch vùng. 

- N1: Di căn hạch vùng. 

+ N1a: Di căn hạch cổ cùng bên 

+ N1b: Di căn hạch cổ hai bên, đường giữa, đối bên, trung thất trên 

* Di căn xa (M): 

- Mx: Không xác định. 

- Mo: Không di căn xa. 

- M1: Di căn xa.                                             

Nguồn: R Michael Tuttle (2017)  [27], Haddad, R. I. (2025) [28] 
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1.1.2.2 Phân loại giai đoạn ung thư tuyến giáp thể biệt hóa dựa trên TNM 

 Xếp giai đoạn của carcinôm tuyến giáp thể biệt hóa tốt dựa vào sự kết 

hợp giữa phẫu thuật và mô bệnh học (NCCN 4. 2023). 

* Tuổi < 55 

 -    Giai đoạn I:           T bất kỳ, N bất kỳ, M0 

 -    Giai đoạn II:          T bất kỳ, N bất kỳ, M1 

* Tuổi ≥ 55 

- Giai đoạn I:           T1/T2, N0/Nx, M0 

- Giai đoạn II:          T1/T2, N1, M0 

                                    T3a/ T3b, bất kỳ N, M0 

- Giai đoạn III:         T4a, bất kỳ N, M0 

- Giai đoạn IVA:      T4b, bất kỳ N, M0 

- Giai đoạn IVB:       Bất kỳ T, Bất kỳ N, M1 

1.2. CÁC PHƯƠNG TIỆN CHẨN ĐOÁN 

1.2.1 Siêu âm 

Siêu âm là phương pháp thường được sử dụng trong chẩn đoán bệnh lý 

tuyến giáp. Đây là xét nghiệm chi phí thấp, thực hiện đơn giản và nhanh 

chóng. Bệnh nhân không bị phơi nhiễm phóng xạ.  

 

Hình 1.2. Ung thư tuyến giáp dạng nhú  

(Nguồn: https://doi.org/10.3389/fendo.2018.00223)[29] 

https://doi.org/10.3389/fendo.2018.00223
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Siêu âm cho phép xác định thể tích tuyến giáp và kích thước của nhân, 

cấu trúc echo (lan tỏa, đơn độc hay đa nhân), mức độ cản âm (đồng nhất, tăng 

âm hay giảm âm) và đánh giá được các cấu trúc lân cận vùng cổ.  

Ngày nay, siêu âm với đầu dò tần số cao (7,5 – 10 MHz) được sử dụng 

để chẩn đoán bệnh lý tuyến giáp. Kỹ thuật này cho phép phát hiện những tổn 

thương rất nhỏ (2 - 3 mm). Bên cạnh đó siêu âm còn có độ nhạy cao trong 

phát hiện hạch di căn vùng cổ [30].  

 

Hình 1.3. Hạch cổ di căn 

(Nguồn: https://doi.org/10.3348/kjr.2022.0358)[31] 

90% tổn thương ác tính có dạng đặc và giảm âm, hiếm khi thấy dạng 

tổn thương đồng âm hoặc tăng âm. Ngoài ra dựa vào sự xuất hiện đường viền 

bao quanh nhân giáp (halo-sign), thoái hóa nang, hoặc mức độ canxi hóa để 

chẩn đoán phân biệt lành tính hay ác tính [32]. 

* Tiêu chuẩn siêu âm:  

Không có một tiêu chuẩn siêu âm riêng lẻ nào để có thể xác định sự 

lành hay ác tính của các nhân giáp nhất là khi sang thương còn nhỏ nên cần 

phải phối hợp các tiêu chuẩn [33]. 

https://doi.org/10.3348/kjr.2022.0358
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* Cấu trúc echo 

     Độ hồi âm 

 

 

Bản chất  

Nang đồng 

nhất hay 

không, +/- 

chồi trong 

nang 

 

Nhân echo dầy 

hay hơi kém, +/- 

hóa nang trong 

nhân 

 

Nhân echo rất kém 

không hoá nang 

trong nhân, +/- vôi 

hoá trong nhân 

 

Lành + + - 

Nghi ngờ → ác - +/ - + 

* Vôi hóa 

*Giới hạn 

                      Giới hạn 

Bản chất 

Rõ → rất rõ Không rõ hay rõ không đều 

Lành + +/ - 

Nghi ngờ → ác - + 

1.2.2 Xạ hình 

1.2.2.1 Xạ hình với Tc99m-Pertechnetate 

Xạ hình là kỹ thuật chẩn đoán hình ảnh bổ sung, cung cấp thêm thông 

tin về hình thái học. Hình ảnh xạ hình chức năng có khả năng cho thấy hoạt 

động chuyển hóa của tuyến giáp.  

            Vôi hóa 

 

Bản chất 

To trong nhân hay ngoại biên Nhỏ trong nhân 

Lành + - 

Ác - + 
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Hình ảnh nhân lạnh Hình ảnh nhân nóng 

Hình 1.4. Hình ảnh xạ hình tuyến giáp 

(Nguồn: https://emedicine.medscape.com/article/127491-overview 

 

Tc99m-Pertechnetate là dược chất phóng xạ thường được sử dụng cho 

xạ hình tuyến giáp. Dược chất phóng xạ này được đưa vào cơ thể bằng đường 

tĩnh mạch, sau 15 – 30 phút tiến hành quy trình ghi hình. Để ghi hình tuyến 

giáp cần có một đầu ghi hình (gamma-camera) với ống chuẩn trực 

(collimator) có độ phân giải cao [34]. 

Dấu hiệu ác tính điển hình trên hình ảnh xạ hình là hình ảnh nhân lạnh. 

Borner và cộng sự nghiên cứu trên 2237 bệnh nhân, 21% bệnh nhân từ 15 - 16 

tuổi có nhân lạnh và tăng lên 44% ở bệnh nhân trên 65 tuổi. Những bệnh nhân 

trẻ hơn 35 tuổi, hiếm gặp ác tính ở những trường hợp nhân lạnh. Ngược lại, 

ung thư tuyến giáp được chẩn đoán bằng mô học ở 11% bệnh nhân 45 – 65 

tuổi có nhân lạnh và 25% ở bệnh trên 65 tuổi. Nhìn chung, xạ hình tuyến giáp 
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thường quy với Tc-99m-pernechnetate nên kết hợp với kết quả của siêu âm 

trên lâm sàng. 

1.2.2.2 Xạ hình toàn thân với I-131 

 Xạ hình toàn thân có vai trò quan trọng trong điều trị và theo dõi bệnh 

nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa tốt cũng như phát hiện vị trí và mức độ 

di căn. Xạ hình toàn thân với I-131 có thể được thực hiện trước hoặc sau điều 

trị I-131 với nhiều mục đích khác nhau [35]. 

- Tìm vị trí di căn. 

- Xác định vị trí để phẫu thuật hoặc sinh thiết. 

- Đánh giá hoàn thành điều trị hay có điều trị tiếp không. 

- Đánh giá khả năng hấp thu thu I-131 của tuyến giáp. 

 Trước khi tiến hành xạ hình, bệnh nhân phải ngừng sử dụng hormon 

tuyến giáp trong 4 – 6 tuần để nồng độ TSH tăng lên trên 30 µU/ml mới đủ 

kích thích các tế bào ung thư bắt iốt. Chụp xạ hình toàn thân bao gồm xạ hình 

chẩn đoán trước điều trị và xạ hình sau điều trị. Đối với xạ hình trước điều trị, 

liều I-131 thường sử dụng là từ 2 -5 mCi. Có tác giả sử dụng tới liều 10 mCi. 

Bệnh nhân sẽ được ghi hình sau 48 giờ. Xạ hình sau điều trị là quy trình bắt 

buộc trong điều trị hỗ trợ sau phẫu thuật ung thư tuyến giáp thể biệt hóa bằng 

I-131. Sau khi uống I-131, tùy liều điều trị, bệnh nhân sẽ được ghi hình toàn 

thân sau 5 – 10 ngày. Mục đích của xạ hình sau điều trị là để đánh giá hấp thu 

I-131 tại các vị trí tổn thương sau uống I-131. Đồng thời, đánh giá hiệu quả 

của lần điều trị trước đó.  

 Hình ảnh xạ hình toàn thân bình thường là khi không có ổ tập trung 

phóng xạ bất thường tại giường tuyến giáp và các vị trí khác trên cơ thể. Trên 

hình ảnh xạ hình có thể thấy hình ảnh tập trung phóng xạ mức độ từ thấp đến 

vừa tại các vị trí như tuyến nước bọt, khoang miệng, dạ dày, ống tiêu hóa. I-

131 tập trung với mức độ cao tại bàng quang do I-131 được thải ra ngoài theo 
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nước tiểu. Theo Schumberger và cộng sự (1997), hình ảnh xạ hình toàn thân 

với I-131 có độ nhạy không cao nhưng độ đặc hiệu có thể đạt tới 70 – 80%. 

Xạ hình toàn thân với I-131 là một tiêu chuẩn quan trọng, không thể thiếu 

trong việc quyết định bệnh nhân hoàn thành điều trị hay chưa. 

 

 

a (Trước điều trị) 

còn nhiều tổ chức bắt I-131  

vùng cổ 

b (Sau điều trị) 

Xạ hình âm tính 

 

Hình 1.5. Xạ hình toàn thân trước và sau điều trị với I-131 

(Nguồn: Jasna Mihailović)[36] 

1.2.2.3 Chọc hút tế bào bằng kim nhỏ (FNA) 

Ngày nay, chẩn đoán tế bào học bằng FNA thường được chỉ định. Việc 

sử dụng kim nhỏ trong quá trình chọc hút giúp giảm thiểu tối đa tai biến xuất 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Mihailovi%C4%87%20J%22%5BAuthor%5D
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huyết  hoặc nhiễm độc trên bệnh nhân. Sinh thiết dưới hướng dẫn của siêu âm 

giúp cải thiện rõ ràng độ nhạy và độ đặc hiệu của xét nghiệm. FNA thông 

thường có độ nhạy: 89% và độ đặc hiệu là 69%. FNA dưới hướng dẫn của 

siêu âm có độ nhạy 97% và độ đặc hiệu là 83%. Theo tiêu chuẩn của Johnson 

và Goellner: trên các tiêu bản  khảo sát có ít nhất 6 cụm tế bào, mỗi cụm có ít 

nhất 10 tế bào nang giáp mới được xem là đủ tiêu chuẩn để chẩn đoán [37-

39]. 

1.2.2.4 Thyroglobulin - một dấu ấn ung thư đặc hiệu cho ung thư tuyến 

giáp biệt hóa 

Thyroglobulin (Tg) là một indoglycoprotein có khối lượng phân tử 

khoảng 660 kDa được sản xuất chỉ ở nang tế bào giáp hoặc tế bào u có nguồn 

gốc từ nang giáp. Đây cũng là chất cần thiết để tổng hợp và tích trữ hocmon 

tuyến giáp. Giới hạn bình thường mở rộng khoảng 50 ng/ml, cùng sự khác 

biệt khá lớn ở từng cá thể [40]. Một vài bệnh lý tuyến giáp cũng giải phóng 

một lượng đáng kể Tg vào trong máu, đặc biệt là những trường hợp biệt hóa tế 

bào nang có nguồn gốc từ ung thư tuyến giáp. Tuy nhiên bệnh lý tuyến giáp 

lành tính cũng có mối liên hệ với sự tăng lên mức Tg trong huyết thanh và có 

một sự chồng chéo rất lớn giữa mức Tg huyết thanh ở bệnh lý lành tính và 

bệnh lý ác tính. Ví dụ như viêm giáp Hashimoto, giá trị của Tg huyết thanh có 

thể tăng lên tới 22,000 ng/ml. Sự bài tiết Tg của u phụ thuộc TSH bài tiết từ 

tuyến yên, bởi vì tế bào mô u biệt hóa vẫn giữ lại TSH receptors [41]. Do đó, 

giá trị Tg huyết thanh trong điều kiện TSH được kích thích tăng lên cực đại 

sau khi ngừng liệu pháp hocmon thay thế, tăng lên so với giá trị Tg ở mức 

TSH bình thường có ý nghĩa rất lớn trong chẩn đoán và tiên lượng bệnh [42-

45].  

Nồng độ Tg tăng cao ở đa số bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

có di căn. Tùy từng nghiên cứu mà độ nhạy của Tg chạy trong khoảng 59 – 
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100%. Khi khối u đã mất tính biệt hóa hoặc Tg mà khối u tiết ra đã bị thay đổi 

cấu trúc nên không phát hiện được bằng kỹ thuật xét nghiệm định lượng thì có 

thể nồng độ Tg huyết thanh vẫn ở mức bình thường mặc dù bệnh nhân đang ở 

tình trạng di căn. Tuy nhiên, trường hợp này rất hiếm khi xảy ra. Ở những 

bệnh nhân di căn, nồng độ Tg huyết thanh phụ thuộc vào khả năng tổng hợp 

và giải phóng Tg của khối u. Kích thước khối u cũng là yếu tố quyết định cho 

mức Tg huyết thanh. Nếu khối u còn quá nhỏ thì có thể Tg huyết thanh vẫn 

âm tính. Bên cạnh đó, nồng độ Tg huyết thanh còn phụ thuộc vào vị trí di căn. 

Bệnh nhân có di căn xa như di căn phổi, xương thì nồng độ Tg huyết thanh 

thường tăng cao hơn những trường hợp di căn hạch vùng cổ. Như vậy, có thể 

coi Tg như một dấu hiệu sinh học của bướu sau khi cắt gần hoàn toàn hoặc 

hoàn toàn tuyến giáp trong ung thư tuyến giáp thể biệt hóa, có hoặc không 

kèm theo điều trị hủy mô tuyến giáp hỗ trợ bằng Iốt 131. Khi Tg tăng có thể 

tái phát hoặc di căn, khi Tg giảm chứng tỏ bệnh giảm [46]. 

 Anti Tg là một kháng thể kháng Tg. Anti Tg phát hiện ở khoảng 10% 

người bình thường, 50% bệnh nhân Basedow và khoảng 25% số trường hợp 

carcinôm tuyến giáp dạng biệt hóa. Khi ung thư, các nang tuyến bị phá vỡ và 

giải phóng Tg vào máu, quá trình viêm sẽ kích thích cơ thể sinh kháng thể. 

Phức hợp Tg – Anti Tg được tạo ra làm giảm nồng độ Tg trong máu một cách 

giả tạo. Do đó, Anti Tg sẽ ảnh hưởng đến kết quả định lượng Tg huyết thanh. 

Mặt khác Anti Tg có thể tăng trong các bệnh lý tự miễn tuyến giáp. Như vậy, 

ung thư tuyến giáp trên nền bệnh lý tự miễn sẽ làm Anti Tg tăng cao trong 

máu và làm Tg huyết thanh giảm thấp một cách giả tạo. Do vậy, luôn luôn cần 

thiết phải định lượng đồng thời cả Tg và Anti Tg trong huyết thanh [47]. Nồng 

độ Anti Tg càng tăng cao thì nguy cơ tái phát càng cao. 

 Định lượng Tg, Anti Tg và xạ hình toàn thân với I-131 là những xét 

nghiệm có giá trị để theo dõi, tiên lượng điều trị và phát hiện những tổn 
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thương tái phát và di căn. Trong phần lớn các trường hợp bệnh nhân có Tg và 

Anti Tg tăng cao thường phát hiện các tổn thương trên xạ hình toàn thân. Sự 

kết hợp các xét nghiệm này trong chẩn đoán tái phát và di căn có độ nhạy lên 

97% và độ đặc hiệu 100%. Trên lâm sàng, một số bệnh nhân mặc dù trên hình 

ảnh xạ hình toàn thân âm tính (không phát hiện bất thường) nhưng nồng độ Tg 

huyết thanh vẫn tăng cao. Trường hợp ít gặp hơn (1 - 2 %), bệnh nhân có Tg 

huyết thanh bình thường nhưng xạ hình lại dương tính. 

1.2.3 PET/CT trong chẩn đoán ung thư tuyến giáp 

Mặc dù các phương thức thông thường như siêu âm và chụp toàn thân 

bằng I-131 vẫn quan trọng, PET-CT FDG đang đóng vai trò ngày càng quan 

trọng trong việc đánh giá ung thư tuyến giáp. Hiện nay, PET-CT toàn thân 

được chấp thuận sử dụng để đánh giá tình trạng tái phát nghi ngờ của ung thư 

tuyến giáp biệt hóa đặc biệt ở những bệnh nhân có kết quả chụp xạ hình toàn 

thân với I-131 âm tính nhưng nồng độ thyroglobulin (Tg) huyết thanh bất 

thường. Không những thế PET-CT còn chứng minh được những lợi thế trong 

các loại mô học khác của bệnh ác tính tuyến giáp, chẳng hạn như tế bào 

Hürthle, tủy và các biến thể anaplastic. Hơn nữa, mặc dù ghi hình PET-CT 

trên lâm sàng hiện tại ở Việt Nam hầu như chỉ được thực hiện với 2-deoxy-2-

(18F) fluoro-D-glucose (FDG) nhưng những tiến bộ gần đây trong hình ảnh 

học phân tử được đang mang lại những khả năng mới cho việc chụp ảnh ung 

thư tuyến giáp. Ví dụ, sự phát triển của hormone kích thích tuyến giáp tái tổ 

hợp ở người (rhTSH) đang làm cho việc ghi hình dưới sự kích thích hormone 

tuyến giáp đạt hiệu quả cao hơn và các chất đánh dấu phóng xạ PET khác như 

Iodine-124 (124I), 18F-DOPA và 68Ga-DOTATOC hứa hẹn sẽ thay đổi các 

phương pháp ghi hình các khối u ác tính tuyến giáp với độ đặc hiệu và độ 

nhạy cao hơn.[48] 
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Xạ hình toàn thân với I-131 không phát 

hiện thương tổn hấp thu I-131. 

 

Xạ hình với FDG-PET có nhiều thương 

tổn tăng chuyển hóa ở phổi và trung 

thất. 

Hình 1.6. Hình ảnh XHTT và PET/CT chẩn đoán ung thư tuyến giáp 

(Nguồn: http://www.applied radiology.com/Articles/Updates on PET-CT and 

Thyroid cancer) 

1.2.4 Các kỹ thuật chẩn đoán khác  

Đối với ung thư tuyến giáp biêt hóa, quy trình thích hợp là xạ hình toàn 

thân chẩn đoán trước điều trị hoặc sau khi điều trị với I-131. Hình ảnh xạ hình 

cho thấy vùng tổn thương tại chỗ hoặc di căn xa mà các kỹ thuật khác không 

phát hiện thấy [49]. Sự ra đời của PET (positron emission tomography) cùng 

F-18-FDG cho thấy đây là kỹ thuật chẩn đoán hình ảnh đầy triển vọng đăc 

biệt ở những bệnh nhân xạ hình âm tính với I-131 [50, 51]. Tuy nhiên, hiện 

nay giá thành của xét nghiệm này còn chưa phù hợp với điều kiện kinh tế 

cũng như chi phí khám chữa bệnh ở Việt Nam. 

http://www.applied/
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Trong trường hợp ung thư tuyến giáp xâm lấn lan rộng thì CT scan và 

MRI nên được chỉ định, đặc biệt trong trường hợp xâm lấn tới xương ức thì 

MRI nên được chỉ định trước khi phẫu thuật.  

 

Hình 1.7. Hình ảnh ung thư tuyến giáp di căn hạch cổ trên CT 

(Nguồn: Mnahi Bin Saeedan, 2016 [52]) 

Chụp cắt lớp vi tính giữ vai trò ngày càng quan trọng trong đánh giá, 

chẩn đoán và tiên lượng bệnh nhân ung thư tuyến giáp, đặc biệt trong các 

trường hợp nghi ngờ xâm lấn ngoài tuyến, di căn hạch hoặc tái phát sau điều 

trị. Theo nghiên cứu của Jenny K Hoang năm 2013, CT giúp xác định vị trí, 

kích thước, mức độ xâm lấn của khối u vào các cấu trúc lân cận như khí quản, 

thực quản, cơ ức đòn chũm và mạch máu lớn vùng cổ. CT cũng hữu ích trong 

phát hiện hạch cổ và di căn xa, đặc biệt khi siêu âm bị hạn chế do xâm lấn sâu 

hoặc mô sẹo sau phẫu thuật [53]. Phân tích tổng hợp của Mostafa Alabousi  

năm 2021 so sánh giữa siêu âm và CT trong phát hiện di căn hạch cổ ở ung 

thư tuyến giáp thể nhú cho thấy CT có độ nhạy cao hơn (39% so với 28%), 

đặc biệt trong phát hiện hạch vùng trung tâm, vị trí khó khảo sát bằng siêu 

https://insightsimaging.springeropen.com/articles/10.1007/s13244-016-0506-5#auth-Mnahi-Bin_Saeedan-Aff1
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âm. Mặc dù độ đặc hiệu thấp hơn, CT giúp nâng cao khả năng đánh giá giai 

đoạn bệnh chính xác hơn, từ đó hỗ trợ lập kế hoạch phẫu thuật phù hợp [54].  

CT không phải là phương tiện đầu tay như siêu âm trong chẩn đoán ban đầu, 

nhưng lại giữ vai trò quan trọng trong đánh giá toàn diện bệnh nhân ung thư 

tuyến giáp, giúp xác định mức độ lan rộng, tiên lượng diễn tiến, và lên kế 

hoạch điều trị tối ưu. Ở các trường hợp nghi ngờ xâm lấn khí quản, thực quản 

hoặc tái phát sau phẫu thuật, CT gần như là phương tiện bắt buộc để đảm bảo 

độ chính xác trong đánh giá trước can thiệp. 

1.3. ĐIỀU TRỊ UNG THƯ TUYẾN GIÁP THỂ BIỆT HÓA 

 Điều trị phẫu thuật là chỉ định đầu tiên, đóng vai trò quyết định trong 

điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa. Sử dụng hormôn tuyến giáp ngoại 

sinh sau phẫu thuật và có thể phối hợp với điều trị bằng I-131 là điều trị đa mô 

thức chuẩn hiện nay [4, 55].   

1.3.1 Phẫu thuật 

 Phẫu trị là phương pháp điều trị chính trong ung thư tuyến giáp thể biệt 

hóa. Phương pháp phẫu thuật tùy thuộc vào tình trạng bệnh nhân với yếu tố 

nguy cơ nào, mức độ lan rộng của bệnh...Tuy nhiên, một điều chắc chắn là tất 

cả các trường hợp nhân giáp tuyệt đối không được bóc nhân mà nên được xử 

trí như một trường hợp có tiềm năng ác tính. Sự phá hủy cấu trúc bướu lớn 

bằng I-131 là khó khăn do những tia bêta phát ra bởi I-131 xâm nhập và phá 

hủy mô giáp chỉ trong khoảng 8mm. Hơn nữa, độ tập trung của iốt ở mô giáp 

ác tính ít hơn đáng kể so với độ tập trung của mô giáp bình thường. Vì vậy, 

bước đầu tiên để xử trí ung thư tuyến giáp biệt hóa là phẫu thuật. Cắt gần hoàn 

toàn hoặc hoàn toàn tuyến giáp kèm theo nạo hạch cổ hệ thống cải thiện rất tốt 

khả năng diệt phần còn lại của tuyến giáp bằng dược chất phóng xạ và sự tập 

trung của I-131 tại chỗ cũng như những vùng di căn xa.[4, 55]: 
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1.3.1.1 Phẫu thuật cắt giáp gần toàn phần (near-total) 

 Bao gồm cắt thùy toàn phần và phần lớn thùy đối bên chừa lại lượng 

mô giáp ít hơn một gam.  

1.3.1.2 Cắt giáp toàn phần 

Là cắt bỏ toàn bộ mô giáp không để lại mô giáp trên đại thể. Phương 

pháp này có ưu điểm là lấy đi những ổ di căn vi thể thùy đối bên, giảm nguy 

cơ tái phát tại chỗ, mô giáp còn lại dễ bị tiêu hủy bởi I-131 và dễ dàng theo 

dõi tình trạng bệnh bằng Thyroglobulin huyết thanh. 

1.3.1.3 Nạo hạch cổ 

Nạo hạch cổ bảo tồn thường được sử dụng cho trường hợp di căn hạch 

sờ thấy được, hoặc có bằng chứng của tế bào học hay giải phẫu bệnh. Nạo các 

nhóm hạch bao gồm từ nhóm II đến nhóm VI, nếu có thể bảo tồn tĩnh mạch 

cảnh trong, thần kinh phụ và cơ ức đòn chũm.  

1.3.2 Điều trị hocmôn thay thế và đè nén TSH 

1.3.2.1 Nguyên lý cơ bản 

Các nghiên cứu cho thấy sự tăng sản và biêt hóa của tế bào tuyến giáp 

phụ thuộc chủ yếu vào TSH. Vì vậy, ức chế bài tiết TSH từ tuyến yên bằng 

liệu pháp hormôn thay thế được thực hiện ở tất cả bệnh nhân điều trị ung thư 

tuyến giáp thể biệt hóa. Liệu pháp hocmôn làm giảm mức TSH huyết thanh và 

sự biểu hiện những dấu hiệu đặc trưng tế bào nang giáp biệt hóa. Trước khi 

điều trị hoặc chẩn đoán bằng Iốt 131, liệu pháp hocmôn cần phải được ngưng 

lại trung bình 4 tuần. Độ tập trung phóng xạ, sự tổng hợp Thyroglobulin sẽ 

được kích thích bởi mức TSH huyết thanh. Cần phải phân biệt giữa điều trị 

thay thế và điều trị ức chế TSH bằng Thyroxin. Đối với điều trị thay thế chỉ 

cần sư dụng liều nhỏ Thyroxin để duy trì nồng độ TSH huyết thanh ở mức 

bình thường. Trong khi đó, điều trị ức chế thì liều Thyroxin thường cao hơn 

để duy trì TSH huyết thanh dưới mức bình thường (cường giáp dưới lâm 
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sàng). Mục đích chính để các tế bào ung thư giáp không bị kích thích do TSH 

tăng cao, ức chế và làm chậm sự phát triển của những tế bào này [56]. 

1.3.2.2 Ảnh hưởng trên sự phát triển của tuyến giáp và mô ung thư di căn 

Các nghiên cứu lâm sàng cho thấy TSH có mối tương quan với sự phát 

triển của ung thư tuyến giáp. Dunhill và cộng sự đã quan sát thấy sự thoái 

triển của ung thư tuyến giáp dạng nhú ở bệnh nhân được điều trị bằng liệu 

pháp hormôn thay thế. Sự thoái triển rõ ràng của ung thư tuyến giáp dạng nhú 

di căn xa cũng được Blame báo cáo [57]. Nhiều trường hợp, hạch di căn và 

những ổ di căn xa tăng kích cỡ trong quá trình ngừng liệu pháp hormôn và 

giảm kích thước sau khi sử dụng liệu pháp hocmôn. Có nhiều bằng chứng cho 

thấy việc sử dụng liệu pháp hormôn thay thế làm giảm tỷ lệ tái phát và tỷ lệ 

chết do ung thư tuyến giáp [30, 58]. 

1.3.2.3 Ảnh hưởng lên sự biệt hóa tế bào 

Sự biệt hóa tế bào phụ thuộc vào TSH. Các ổ di căn từ carcinôm tuyến 

giáp biệt hóa còn giữ lại được nhiều đặc tính chức năng sinh học của mô giáp 

bình thường. Như vậy, sự biệt hóa của tế bào di căn cũng phụ thuộc vào TSH. 

Nồng độ Thyroglobulin có mối tương quan với mức TSH trong huyết thanh ở 

những bệnh nhân có bệnh lý dai dẳng hoặc bệnh lý tái phát. Ngay cả những 

trường hợp không phát hiện ổ tổn thương trên hình ảnh xạ hình với I-131 thì 

Tg huyết thanh vẫn có thể tăng cao dưới sự kích thích bởi TSH [59, 60]. 

1.3.2.4 Duy trì mức TSH huyết tối ưu ở những bệnh nhân carcinôm tuyến 

giáp thể biệt hóa sau điều trị 

Ngăn chặn sự tăng bài tiết TSH nội sinh cần được luôn luôn duy trì ở 

những bệnh nhân carcinôm tuyến giáp thể biệt hóa. Thuốc sử dụng để điều trị 

lâu dài là Levothyroxin (L-T4). Sau khi cắt toàn bộ tuyến giáp và hủy mô 

tuyến giáp bằng iốt 131, bệnh nhân sẽ được sử dụng Levothyroxin hàng ngày 

để ngăn chặn sự tăng lên TSH trong huyết thanh.  
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Bảng 1.3. Sự thay đổi liều Levothyroxin theo tuổi 

Tuổi (năm) Liều T4 (µg/kg/ngày) 

6 – 20 3,4 

21 – 40 2,8 

41 – 60 2,6 

> 60 2,4 

(Nguồn:https://www.researchgate.net/figure/Starting-L-T-4-Dose-According-

to-the-Age-of-the-Patients-and-Physiological-and_tbl5_259768285). 

Liều Levothyroxin có mối tương quan với cân nặng và có phạm vi từ 

1,8 – 2,8 µg/kg/ngày. Liều lượng này có thể thay đổi theo tuổi. Liều 

Levothyroxin cần giảm hơn nữa ở những bệnh nhân kèm theo bệnh tim mạch.  

Quy trình theo dõi được áp dụng là 3 tháng sau phẫu thuật và điều trị I-

131, bệnh nhân được xét nghiệm kiểm tra hormôn tuyến giáp huyết thanh. 

Bệnh nhân không nên uống Levothyroxin vào buổi sáng xét nghiệm vì T4 

trong huyết thanh tăng cao sau uống 3 – 4 h. TSH nên được duy trì ở mức 

dưới 0,1 µU/ml và nồng độ T3 huyết thanh trong giới hạn bình thường [61]. 

Những bệnh nhân không có bằng chứng tái phát, hoặc không có nguy cơ cao 

tái phát nên được nên được điều trị bằng liệu pháp hormôn để giảm nguy cơ 

tái phát. Những bệnh nhân đã hoàn thành điều trị với I-131 thì liều 

Levothyroxin dùng cho bệnh nhân có thể giảm đi với đích nhắm tới là duy trì 

TSH huyết thanh trong khoảng 0,1 – 0,5 µU/ml. Bauhil và cộng sự đã mô tả 

106 bệnh nhân đã hoàn thành điều trị và sử dụng liệu pháp hormôn sau 10 

năm, thấy rằng trên 80% bệnh nhân không tái phát và Tg huyết thanh ở mức 

không phát hiện [62, 63]. 

1.3.3 Điều trị bằng I–131 

 Ung thư tuyến giáp thể biệt hóa có nguồn gốc từ tế bào biểu mô tuyến 

giáp và các tổ chức di căn cũng hấp thu I-131. Vì lý do này mà I-131 đã được 



23 

 

sử dụng để điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa. Điều trị hỗ trợ sau phẫu 

thuật ung thư tuyến giáp thể biệt hóa giúp giảm tiến triển, giảm tái phát bệnh 

và làm tăng tỷ lệ sống thêm. 

Xạ trị ngoài với I-131 đã được sử dụng trên 50 năm ở những bệnh nhân 

carcinôm tuyến giáp dạng nhú và dạng nang. I-131 được dùng sau phẫu thuật 

với hai mục đích chính đó là: 

+ Tiêu diệt mô ung thư còn lại sau phẫu thuật trong trường hợp phẫu 

thuật không lấy hết được mô ung thư. 

+ Tiêu diệt mô giáp bình thường còn lại để giúp giảm tái phát và thuận 

tiện cho việc theo dõi. 

 Bệnh nhân được xử trí bằng phẫu thuật và I-131 có tỷ lệ sống còn lâu 

dài rất cao. Tỷ lệ tái phát cao ở những bệnh nhân chỉ phẫu thuật đơn thuần. Sự 

cải thiện tỷ lệ sống còn và giảm tỷ lệ tái phát sau khi hủy mô tuyến giáp bằng 

I-131 đã được đưa ra bởi những nghiên cứu hồi cứu: Samaan và cộng sự đã 

nghiên cứu trên 1599 bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa tốt trong thời 

gian trên 43 năm cho thấy rằng, việc điều trị cùng với I-131 làm tăng lên tỷ lệ 

sống thêm toàn bộ cũng như tỷ lệ sống thêm không bệnh một cách có ý nghĩa 

[64, 65]. Tỷ lệ tái phát và tỷ lệ tử vong ở những bệnh nhân thuộc nhóm có yếu 

tố nguy cơ thấp cũng thấp hơn nhóm khác khi được điều trị cùng I-131. Trong 

nghiên cứu của Mazzaferri và Jihang trên 1355 bệnh nhân ung thư tuyến giáp 

biệt hóa thấy thời gian sống trung bình 15,7 năm, 42% bệnh nhân sống được 

20 năm và 14% là 30 năm [66]. Những bệnh nhân ở giai đoạn II và III (theo 

phân loại của WHO) được xử trí cùng với I-131 có tỷ lệ tái phát và tỷ tử vong 

do bệnh sau 30 năm lần lượt là 16% và 3% so với nhóm không được điều trị 

bằng I-131 là 38% và 9% [67]. 
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1.3.3.1 Đặc tính vật lý và sinh học của I-131 

 I–131 phát ra hai loại tia là tia bêta (tia β) và tia gamma (tia γ). Thời 

gian bán hủy vật lý là 8,1 ngày. Tia Bêta có mức năng lượng tối đa là 606 

Kev, mức năng lượng trung bình là 192 Kev (chiếm 89%) được dùng để điều 

trị hủy mô tuyến giáp và tiêu diệt tế bào ung thư. Tia gamma có mức năng 

lượng chính là 364 Kev (chiếm 82%) được dùng để ghi hình bằng máy 

gamma camera, trong chẩn đoán và theo dõi bệnh [68-70]. 

 Sau khi uống I–131, đồng vị này sẽ hấp thu nhanh qua đường tiêu hóa 

rồi bị bắt giữ và hữu cơ hóa bởi mô tuyến giáp bình thường và mô ung thư 

giáp thể biệt hóa. I–131 phát ra tia bêta gây ion hóa và tiêu hủy mô giáp và mô 

ung thư. Tia bêta có khả năng xâm nhập trong mô trung bình 8 mm nên không 

ảnh hưởng nhiều đến các cơ quan xung quanh [71]. 

1.3.3.2 Lợi ích của điều trị hủy mô tuyến giáp sau phẫu thuật 

Diệt phần còn lại của tuyến giáp được sử dụng rộng rãi như là một 

phương pháp điều trị hỗ trợ sau phẫu thuật tuyến giáp vì nhiều lý do: 

Phẫu thuật tuyến giáp hiếm khi phẫu thuật được hoàn toàn ngay cả khi 

cố gắng cắt toàn bộ tuyến giáp. Hình ảnh xạ hình bằng I-131 vẫn bộc lộ những 

vùng mô giáp hoạt động chức năng. I-131 có khả năng phá hủy những vị trí 

ung thư rất nhỏ còn tồn tại trong phần nhu mô giáp còn lại sau phẫu thuật [72, 

73]. 

 Hủy mô giáp giúp loại bỏ tuyến giáp từ đó gây ra tình trạng suy giáp sẽ 

kích thích bài tiết TSH, làm tăng lên khả năng phát hiện vùng di căn nếu 

chúng tồn tại và phát triển. 

 Hủy mô giáp để loại trừ những phần mô giáp bình thường tăng hấp thu 

phóng xạ mạnh hoặc phần mô giáp còn lại sau phẫu thuật phì đại mà ẩn dấu 

những phần mô di căn đang phát triển. 
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Hủy mô giáp còn lại có thể tổng hợp lượng hormôn tuyến giáp đủ để 

ngăn cản sự bài tiết TSH từ tuyến yên, làm giảm hiệu quả điều trị. Do đó hủy 

mô giáp giúp làm tăng hiệu quả điều trị ung thư tuyến giáp. 

 Loại trừ phần nhu mô giáp còn lại là nguồn gốc của Tg huyết thanh. Từ 

đó làm tăng lên độ nhạy của xét nghiệm này như là một dấu hiệu sinh học để 

phát hiện ung thư giáp tái phát. Tạo điều kiện theo dõi tốt hơn cho bệnh nhân 

sau phẫu thuật. 

Tỷ lệ tái phát ung thư giáp giảm và thời gian sống thêm tăng lên sau 

hủy mô giáp bằng I-131 [74]. Những trường hợp bệnh nhân có nguy cơ thấp 

như tuổi dưới 45, không có di căn xa, bướu nguyên phát < 1,5 cm thì điều trị 

hỗ trợ bằng I-131 không cho thấy thời gian sống còn tăng lên có ý nghĩa [75]. 

Tuy nhiên, theo Samaan tổng kết trên 1559 bệnh nhân nguy cơ thấp, được 

điều trị bằng I-131 cho thấy sự giảm một cách có ý nghĩa về tỷ lệ tái phát và 

tỷ lệ tử vong. Tác giả đã khuyến cáo điều trị I-131 cho tất cả các bệnh nhân 

carcinôm tuyến giáp thể biệt hóa sau phẫu thuật mà hình ảnh xạ hình vẫn còn 

sót lại mô giáp [64]. 

1.3.3.3 Chỉ định và chống chỉ định hủy mô giáp bằng I-131 

* Chỉ định: 

 Vẫn còn nhiều những ý kiến khác nhau về chỉ định hủy mô giáp bằng I-

131 nhưng nhìn chung bao gồm những chỉ định sau. 

          Hủy phần mô giáp còn sót lại sau phẫu thuật ở tất cả những bệnh nhân 

sau phẫu thuật ung thư tuyến giáp thể biệt hóa, hoặc hủy phần nhu mô giáp 

còn sót lại sau phẫu thuật có tập trung I-131 trong đó loại trừ những bệnh 

nhân có nhân ung thư giáp đơn độc, không xâm lấn, có đường kính dưới 1,5 

cm. Hủy mô giáp còn lại trên những bệnh nhân ung thư tuyến giáp không 

phẫu thuật được hoặc di căn xa mà có thể điều trị cùng I-131 [76]. 
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 Chỉ định hủy mô giáp theo nguy cơ tái phát: Hiện nay, có sự đồng 

thuận cao về chỉ định điều trị hủy mô giáp bằng đồng vị phóng xạ I-131 cho 

những trường hợp [77, 78]: 

- Tuổi > 45. 

- Kích thước bướu > 4 cm. 

- Xâm lấn vỏ bao. 

- Xâm lấn mạch máu và mô lân cận. 

- Di căn xa. 

* Những trường hợp chưa có sự đồng thuận cao về chỉ định điều trị hủy mô 

giáp: 

- Bướu nguyên phát có kích thước 1,5 – 4 cm. 

- Ung thư giáp đa ổ. 

- Bệnh nhân < 16 tuổi. 

- Ung thư tuyến giáp dạng nang. 

* Chống chỉ định: 

 -    Phụ nữ có thai và đang cho con bú. 

 -   Ung thư di căn não nhiều ổ: cần cân nhắc khi điều trị vì có thể gây 

phù nề, xung huyết. 

 -   Khối u xâm lấn gây hẹp lòng khí quản. 

 -   Bệnh nhân suy chức năng gan, thận, thiếu máu nặng. 

1.3.3.4 Liều hủy mô giáp 

          Cho đến nay, quan điểm về liều I-131 hủy mô giáp trong điều trị hỗ trợ 

ung thư tuyến giáp thể biệt hóa vẫn còn những tranh cãi. Không một liều hủy 

mô tuyến giáp nào có thể khẳng định sẽ diệt hoàn toàn được mô giáp còn sót 

lại. Một số tác giả cho rằng liều thấp và liều cao có hiệu quả tương đương 

[79]. Các tác giả khác thì cho rằng liều cao có hiệu quả hơn [80]. Có nhiều lý 

do làm giảm tỷ lệ hủy mô giáp bằng liều thấp. Tỷ lệ này giảm ở nhóm bệnh 
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nhân sử dụng liều cao iốt 131 (185 MBq) trong xạ hình chẩn đoán trước điều 

trị và tỷ lệ hủy mô giáp thành công cao hơn ở nhóm bệnh nhân sử dụng liều 

thấp iốt 131 (37 -74 MBq). Các yếu tố khác như phẫu thuật không đảm bảo,  

bởi số lượng mô giáp còn lại sau phẫu thuật ảnh hưởng có ý nghĩa lên sự 

thành công của hủy mô tuyến giáp. Bệnh nhân được cắt giáp toàn phần hoặc 

gần toàn phần thì tỷ lệ hủy mô tuyến giáp thành công sẽ cao hơn. Một lý do 

khác là bệnh nhân không thực hiện nghiêm ngặt chế độ ăn kiêng muối iốt 

cũng ảnh hưởng rất lớn tới kết quả điều trị… [81, 82]. Trong một nghiên cứu 

của Mazzaferri cho thấy không có sự khác biệt về tỷ lệ tái phát khi dùng liều 

thấp so với liều cao I – 131, tỷ lệ lần lượt là 7% và  9% [66]. 

Hiện nay, các khoa Y Học Hạt Nhân tại Việt Nam thường dùng liều cố 

định, đặc biệt là liều thấp cố định 30 mCi để diệt phần nhu mô giáp còn lại sau 

phẫu thuật ở những trường hợp nguy cơ thấp [83-85]. 

Hủy mô giáp bằng liều cao, cố định 

          Một số tác giả sử dụng liều cao I-131 ngay từ đầu (75 -150 mCi). Liều 

cao không chỉ hủy được mô giáp còn sót lại mà còn loại bỏ được các ổ di căn 

vi thể, kết quả đáp ứng thường cao hơn liều thấp. Tuy nhiên, với liều này bệnh 

nhân sẽ phải chịu liều chiếu trên mô lành cao hơn và như vậy sẽ gây nhiều 

biến chứng như đau vùng cổ, khàn tiếng, nôn, buồn nôn, mệt mỏi, sưng đau 

tuyến nước bọt, biến chứng lâu dài là nguy cơ bạch cầu cấp hoặc ảnh hưởng di 

truyền cho thế hệ sau. Sử dụng I -131 liều cao không phù hợp với những 

nhóm bệnh nhân là trẻ em, phụ nữ còn trong độ tuổi sinh đẻ…Mặt khác, với 

liều cao phóng xạ sẽ làm tăng chi phí do bệnh nhân phải nhập viện điều trị để 

đảm bảo an toàn bức xạ. Bệnh nhân lo lắng, mất ngủ, mệt mỏi do phải nằm 

cách ly trong quá trình điều trị.  

Hủy mô giáp bằng liều thấp dựa trên khối lượng còn lại của tuyến 

giáp sau phẫu thuật 
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          Một số tác giả sử dụng công thức tính liều dựa trên khối lượng còn lại 

của nhu mô giáp sau phẫu thuật. Theo công thức của Becker Zanzozico: 

Liều I-131 (mCi) = 
𝐜𝐆𝐲   𝐱   𝐠𝐦   𝐱    𝟔.𝟔𝟕

𝐓𝟏/𝟐𝐞𝐟𝐟  𝐱 % 𝐮𝐩𝐭𝐚𝐤𝐞
 

       Trong đó:  

       Liều I-131 tính bằng mCi 

       cGy: Liều mong muốn cho 1 gam tuyến giáp 

       gm: Khối lượng tuyến giáp tính bằng gam 

       T1/2eff: Thời gian bán hủy sinh học của I-131, đơn vị tính là ngày 

       % uptake: Độ tập trung I-131 của tuyến giáp sau phẫu thuật 

 Tuy nhiên, đây là cách tính liều phóng xạ rất phức tạp, đòi hỏi nhiều 

công đoạn, mất nhiều thời gian và tốn kém. Khối lượng tuyến giáp còn lại sau 

phẫu thuật chủ yếu dựa trên sự đánh giá của phẫu thuật viên nên không đảm 

bảo tính khách quan. Đo độ tập trung I-131 trước điều trị có thể ảnh hưởng 

đến khả năng hấp thu I-131 khi điều trị. Vì vậy kết quả tính toán không thực 

sự chính xác.  

Hủy mô giáp bằng liều thấp cố định          

          Hiện nay, Hủy nhu mô giáp còn lại sau phẫu thuật bằng  sử dụng liều 

thấp, cố định (30 mCi) cũng được nhiều tác giả đồng thuận. Đây là liều hủy 

mô tuyến giáp cố định với tất cả những bệnh nhân có chỉ định nên dễ ứng 

dụng trong lâm sàng. Với liều này, bệnh nhân có thể về nhà sau khi uống I-

131, do đó, giảm thiểu tối đa chi phí điều trị, cũng như những khó khăn của 

người bệnh trong lúc nằm viện. Mô lành ít bị chiếu xạ hơn nên ít biến chứng 

cấp tính cũng như lâu dài và an toàn hơn cho bệnh nhân là trẻ em hay phụ nữ 

trong độ tuổi sinh đẻ.   
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1.3.3.5 Chuẩn bị bệnh nhân 

 Sau khi phẫu thuật tuyến giáp bệnh nhân xuất viện và sẽ tiếp tục điều trị 

bằng I – 131 sau 4 – 6 tuần. Bệnh nhân không nên điều trị hủy mô giáp ngay 

sau mổ vì nhiều lý do. 

- Sau mổ bệnh nhân cần có khoảng thời gian 4 -6 tuần để hồi phục. 

- Vùng phẫu thuật cần có thời gian để ổn định, tái thiết lập tưới máu 

để I-131 có thể được đưa tới vùng mô giáp còn lại sau phẫu thuật 

đầy đủ. 

- Lượng TSH sẽ tăng lên tối đa, đủ để kích thích các ổ carcinoma 

hấp thu I – 131. 

- Lượng Iốt sử dụng trong phẫu thuật được đào thải hết không ảnh 

hưởng tới sự hấp thu I-131 của nhu mô giáp. 

 Trong thời gian chuẩn bị điều trị bằng dược chất phóng xạ, bệnh nhân 

cần thực hiện chế độ ăn giảm Iốt. Bệnh nhân không được ăn rau câu, rong 

biển, cá biển, nghêu, sò, ốc, thuốc có chứa Iốt…Chế độ ăn này giúp mô giáp 

đói iốt và tăng sự hấp thu I-131. Tuy nhiên, việc sau phẫu thuật không sử 

dụng levothyroxin cho bệnh nhân, cùng với chế độ ăn giảm muối iốt làm xuất 

hiện tình trạng suy giáp ở bệnh nhân với mức TSH huyết thanh tăng nhanh. 

Điều này gây ra một số những rắc rối trên lâm sàng sau phẫu thuật. Bệnh nhân 

mệt mỏi, lo lắng, mất ngủ, ăn uống kém…Chính vì vậy việc giữ tình trạng 

bình giáp sau phẫu thuật cho bệnh nhân đã được đưa ra bởi nhiều tác giả. 

Bệnh nhân có thể uống Triiodothyronine (T3) sau phẫu thuật một tuần. T3 nên 

được ngừng khoảng 2 tuần, sau đó xạ hình toàn thân (XHTT) trước điều trị 

bằng I-131 sẽ được thực hiện [86].  Sau phẫu thuật 4 – 6 tuần, hoặc sau 2 tuần 

ngừng T3, xét nghiệm TSH và Tg huyết thanh sẽ được thực hiện. TSH > 30 

µU/ml, bệnh nhân sẽ được hủy mô tuyến giáp bằng I-131 [87]. 



30 

 

 Trong nhiều trường hợp, TSH huyết thanh không tăng lên đủ điều 

kiện sau phẫu thuật. Bởi vì, phần còn lại của mô giáp và ổ di căn sản xuất ra 

hormon đủ để ngăn chặn sự tăng lên của TSH huyết thanh. Edmonds đã tìm 

thấy chỉ 50% bệnh nhân có mức TSH huyết thanh tăng lên trên 30 µU/ml. 

Thậm chí có khoảng 10 % bệnh nhân TSH huyết thanh < 30 µU/ml sau hủy 

mô tuyến giáp bằng I-131 với liều 80mCi  [88]. Những trường hợp này, có lẽ 

cần quên đi mức TSH huyết thanh mà dựa vào thông tin từ hình ảnh xạ hình 

toàn thân và mức Thyroglobulin huyết thanh để quyết định điều trị. 

1.3.3.6 Điều trị cho bệnh nhân sau khi hủy mô giáp bằng I-131 

 24 – 72 giờ sau khi hủy mô tuyến giáp, bệnh nhân được sử dụng 

hocmôn tuyến giáp (levothyroxin). Xạ hình toàn thân (XHTT) được thực hiện 

7 đến 10 ngày sau điều trị. Sau 3 - 6 tháng, xạ hình toàn thân với I-131 được 

thực hiện sau khi ngừng levothyroxin, cùng với chỉ số TSH và Tg huyết thanh 

sẽ quyết định việc điều trị I-131 lần tiếp theo. Nếu bệnh nhân hoàn thành điều 

trị cùng với I-131 thì sẽ thực hiện lại quy trình kiểm tra sau 1 năm, sau 3 năm 

và 5 năm. Nếu có biểu hiện của sự tái phát hoặc di căn xa, bệnh nhân tiếp tục 

điều trị ung thư tuyến giáp bằng liều I-131 thích hợp. 

1.3.3.7 Điều trị mô ung thư tuyến giáp còn lại sau phẫu thuật bằng I-131 

Iốt 131 được sử dụng để tiêu diệt mô ung thư tuyến giáp còn lại sau 

phẫu thuật cắt hoàn toàn hặc gần hoàn toàn tuyến giáp, từ đó làm giảm tỷ lệ 

tái phát và cải thiện tỷ lệ sống sót bệnh không tiến triển. Các nghiên cứu gần 

đây đã chỉ ra rằng những bệnh nhân ung thư tuyến giáp có nguy cơ thấp, liều 

1100 MBq 131I đạt được sự cắt bỏ hoàn toàn ở phần lớn bệnh nhân. Tuy 

nhiên, những bệnh nhân có nguy cơ cao, I-131 liều cao được khuyến cáo. 

Pacini báo cáo tỷ lệ điều trị khỏi bệnh là hơn 75% ở những bệnh nhân có di 

căn hạch bạch huyết được điều trị bằng 131I với liều cao từ 5550-7400 MBq 

(150-200 mCi) và tiếp tục cho đến khi thuyên giảm hoặc cho đến khi tổn 
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thương không còn sự hấp thụ Iốt. Tương tự, liều điều trị trong các trường hợp 

di căn xa mà tổn thương vẫn tiếp hấp thụ I-131 được khuyến cáo từ 5550-

7400 MBq 131I. Tại Việt Nam các trường hợp khi phẫu thuật không lấy được 

hết mô ung thư do xâm lấn hay di căn xa, liều cao 100 - 200 mCi I-131 cũng 

được chỉ định để điều trị (tiêu diệt) các mô ung thư còn lại. 

1.3.4 Đánh giá đáp ứng với điều trị I-131 

Tiêu chuẩn đánh giá đáp ứng điều trị (ETA 2019) 

- Đáp ứng hoàn toàn: Hình ảnh âm tính, xạ hình toàn thân âm tính với I-

131 (không phát hiện nhu mô giáp và tổn thương di căn) và Tg < 1 ng/ml (ở 

trạng thái kích thích) hoặc Tg < 0,2 ng/ml (ở trạng thái đè nén).  

- Đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa: Hình ảnh âm tính, xạ hình toàn 

thân âm tính với I-131 và Tg ≥ 10 ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg ≥ 1 

ng/ml (ở trạng thái đè nén) hoặc tăng mức Anti Tg huyết thanh.  

 - Đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc: Có bằng chứng tổn thương trên 

hình ảnh xạ hình toàn thân với I-131 và/hoặc CT, MRI, siêu âm…(với bất kỳ 

mức Tg huyết thanh). 

- Đáp ứng trung gian: Không tìm thấy tổn thương trên hình ảnh, hình 

ảnh xạ hình toàn thân còn ổ tập trung yếu tại giường tuyến giáp, Tg < 10 

ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg < 1 ng/ml (ở trạng thái đè nén). 

1.4. UNG THƯ TUYẾN GIÁP BIỆT HÓA KHÁNG TRỊ VỚI I-131 

1.4.1 Phân loại ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị (dai dẳng I-131) 

 Những bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa thường có tiên 

lượng tốt ngay cả những trường hợp có di căn nhưng vẫn hấp thu tốt với I-

131. Tuy nhiên, có nhiều bệnh nhân bệnh tiến triển không đáp ứng với I-131 

và nhiều trường hợp trong số này chết trong khoảng 3 – 5 năm [13]. Kháng trị 

(dai dẳng) với I-131 xảy ra ở 20 – 25% bệnh nhân ung thư tuyến giáp di căn. 

Kháng trị với I-131 theo tiêu chuẩn của ATA 2015: 



32 

 

 Bao gồm bốn nhóm [13]: 

- Nhóm I: Mô giáp ác tính hoặc di căn không hấp thu I-131 bên ngoài 

giường tuyến giáp trên hình ảnh xạ hình toàn thân sau liệu pháp I-131 đầu 

tiên. Không có bằng chứng khoa học nào cho thấy lợi ích của điều trị I-131 

cho nhóm bệnh nhân này. Những bệnh nhân có hình ảnh XHTT chẩn đoán 

trước điều trị âm tính cũng cần được quan tâm như một tình trạng kháng trị 

với I-131 ngay cả khi hình ảnh XHTT sau điều trị với I-131 trước đó là dương 

tính.  

- Nhóm II: Sau điều trị I-131 hình ảnh XHTT cho thấy sự hấp thu của 

mô u nhưng sau đó mất đi khả năng hấp thu này trong những lần điều trị tiếp 

theo. Những trường hợp này thường xảy ra ở những bệnh nhân có tình trạng 

di căn rộng và đa ổ. Có thể bởi những tế bào biệt hóa tốt bị tiêu diệt bởi I-131 

nhưng những tế bào kém biệt hóa thì không bị tiêu diệt do không hấp thu I-

131 và tiếp tục tiến triển. 

- Nhóm III: là tình trạng bệnh nhân có một vài tổn thương hấp thu I-131 

nhưng các tổn thương khác không hấp thu. Trong những trường hợp này, tiến 

triển có khả năng xảy ra ở những tổn thương di căn không hấp thu I-131 và 

như vậy điều trị với I-131 là không có lợi ích trên kết quả toàn bộ của bệnh lý. 

Kết quả điều trị có thể được cải thiện ở nhóm bệnh nhân này từ sự kết hợp liệu 

pháp I-131 với các phương pháp điều trị trực tiếp khác như xạ trị ngoài và hóa 

trị.  

- Nhóm IV: bệnh lý tiếp tục tiến triển mặc dù các tổn thương vẫn hấp 

thu I-131 (xuất hiện các tổn thương mới, các tổn thương cũ tiến triển hoặc Tg 

huyết thanh tăng lên trong thời gian điều trị I-131). Để xác nhận tình trạng 

tiến triển này dựa trên mô thức chẩn đoán: XHTT với I-131 kết hợp với các 

kỹ thuật chẩn đoán hình ảnh khác như CT scan, MRI, hoặc FDG - PET/CT. 
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Trường hợp không rõ ràng còn nhiều tranh cãi là những bệnh nhân có 

các tổn thương di căn đều hấp thu I-131 và được điều trị bằng vài chu kỳ I-

131 nhưng bệnh lý vẫn tồn tại dai dẳng và không tiến triển theo tiêu chuẩn 

RECIST. Bệnh nhân có nên được xếp vào nhóm kháng trị I-131 hay không? 

Tiếp tục hay dừng lại liệu pháp I-131 và thay thế bằng các mô thức điều trị 

khác? [89, 90]. Ở những trường hợp này chúng ta có thể sử dụng một số yếu 

tố để quyết định việc tiếp tục điều trị I-131. Những yếu tố này bao gồm: Độ 

tập trung cao I-131 ở tổn thương sau lần điều trị đầu tiên, độ tập chung FDG 

thấp trên hình ảnh PET/CT. 

Liều I-131 tích lũy cũng là một yếu tố lâm sàng tiên lượng liệu pháp I-

131 có khả năng không có hiệu quả. Hiệu quả điều trị hiếm gặp ở những bệnh 

nhân điều trị I-131 với liều tích lũy lớn hơn 600mCi [8]. Một vấn đề gây 

nhiều tranh cãi nhưng được đa số các tác giả đồng ý là khi liều điều trị I-131 

trên 600 mCi và không thỏa tiêu chuẩn 4 nhóm kháng trị trên, tổn thương vẫn 

còn hấp thu I-131. Điều này xuất phát chính từ nguy cơ biến chứng, đọc tính 

của I-131khi tổng liều điều trị tích lũy tăng cao. 

Thyroglobuline (Tg) huyết thanh cũng là một yếu tố để đánh giá đáp 

ứng với điều trị I-131. Tg huyết thanh có thể tiếp tục giảm xuống trong vài 

năm sau liệu pháp I-131 ban đầu [91, 92]. Vì vậy, sự ra tăng Tg huyết thanh 

sau 6 đến 12 tháng điều trị I-131 sẽ là một bằng chứng sinh học cho tình trạng 

kháng trị với I-131. 

Hình ảnh 18 FDG PET cũng là một yếu tố tiên lượng hiệu quả của liệu 

pháp I-131. Hình ảnh FDG PET dương tính có mối tương quan tới sự tiến 

triển của bệnh và tỷ lệ tử vong. Những trường hợp dương tính với độ hấp thu 

FDG cao trên hình ảnh PET (SUV > 5 – 10) có khả năng kháng trị với I-131 

và bệnh tiếp tục tiến triển. Ngược lại, tổn thương với mức độ hấp thu FDG 
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thấp ( SUV < 2) có khả năng hấp thu I-131 mạnh và tiếp tục đáp ứng với liệu 

pháp I-131 [93]. 

 Kháng trị với I-131 theo tiêu chuẩn của ETA 2019: 

 Năm 2019, Hiệp hội tuyến giáp Châu Âu (ETA) đã điều chỉnh tiêu 

chuẩn chẩn đoán ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị với I-131 thành bốn 

nhóm phân loại như sau [13]: 

- Nhóm I: Không ghi nhận hấp thu phóng xạ ở tất cả các tổn thương 

trên hình ảnh. Tuy nhiên, cần loại trừ các yếu tố ảnh hưởng đến hấp thu I-131 

của bướu như sự chuẩn bị của bệnh nhân trước điều trị. 

- Nhóm II: Một số tổn thương hấp thu I-131 nhưng một số tổn thương 

khác không hấp thu với I-131.  

- Nhóm III: Bệnh tiến triển mặc dù vẫn các tổn thương vẫn hấp thu I-

131.  

- Nhóm IV: Điều trị I-131 đạt đến hoạt độ 22.2 GBq (600 mCi). 

Nhìn chung, phân loại kháng trị với I-131 theo ATA hay ETA đều chủ 

yếu dựa trên khả năng hấp thu I-131 được đánh giá bằng hình ảnh xạ hình 

toàn thân. Tuy nhiên, có sự khác biệt trong phân loại kháng trị với I-131 nhóm 

IV của ETA dựa trên tổng liều điều trị I-131.  

1.4.2 Chẩn đoán ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị 

 Trên thực hành lâm sàng, các tiêu chuẩn sau nhận được sự đồng thuận 

cao trong chẩn đoán ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị với I-131: 

1. XHTT sau điều trị với I-131 âm tính với một liệu trình điều trị thích hợp.  

 - Liệu trình I-131 thích hợp > 30 mCi 

 - Ngừng Levothyroxin tổng hợp và TSH huyết thanh > 30 µUI/ml 

2. Bệnh lý tiến triển trong 6 – 12 tháng sau điều trị I-131 thích hợp. 

3. Thyroglobulin (Tg) huyết thanh tăng trong 6 – 12 tháng sau liệu pháp I-131 

thích hợp. 
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4. XHTT với I-131 chẩn đoán trước điều trị âm tính trong khi có bằng chứng 

xác định tồn tại của bệnh lý. 

5. Liều I-131 tích lũy ≥ 600 mCi. 

1.4.3 Điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị I-131 

1.4.3.1 Phẫu thuật  

 Phẫu thuật vẫn là chỉ định đầu tiên cho tất cả các trường hợp có khả 

năng phẫu thuật và nguy cơ do phẫu thuật là chấp nhận được. Phẫu thuật bao 

gồm nạo vét hạch cổ lại, phẫu thuật bướu tái phát và cắt rộng mô xâm lấn 

xung quanh, phẫu thuật tổn thương di căn đơn độc... 

 Những bệnh nhân tái phát tại chỗ tại vùng thì phẫu thuật lại và điều trị 

iốt phóng xạ nếu bướu còn hấp thu iốt phóng xạ là lựa chọn được ưu tiên hơn. 

Tuy nhiên bệnh nhân tái phát nhiều lần tại giường bướu, hạch cổ đặc biệt 

khoảng thời gian những lần tái phát ngắn thì việc xạ trị ngoài là một lựa chọn 

để có thể đạt được kiểm soát bệnh tại chỗ. Nhiều khuyến cáo cũng đề nghị cá 

thể hóa điều trị với nhóm bệnh nhân tái phát nhiều lần giữa phẫu thuật nhiều 

lần hoặc xạ trị ngoài [13]. 

1.4.3.2 Xạ trị ngoài (EBRT) 

 Xạ trị ngoài bằng máy gia tốc với kỹ thuật xạ trị ngoài phù hợp mô đích 

giúp xác định chính xác thể đích cần xạ trị ngoài nhờ kế hoạch xạ trị ngoài 

dựa trên CT mô phỏng. Phần mềm tính toán giúp điều chỉnh phân bố liều vào 

bướu, vào các vùng nguy cơ và giảm liều chiếu lên mô lành xung quanh. Như 

vậy giảm đi tình trạng thiếu liều vào bướu và quá liều trên cơ quan xung 

quanh. Hiện nay các kỹ thuật xạ trị ngoài điều biến cường độ (IMRT) hay xạ 

trị ngoài dưới hướng dẫn hình ảnh (IGRT) là những kỹ thuật tiên tiến với ống 

chỉnh trực đa lá (MLC) hệ thống X quang và CT scan theo dõi giúp tối ưu hóa 

liều vào bướu và liều lên mô lành. Chụp CT mô phỏng là bước không thể 

thiếu trong quy trình xạ trị phù hợp mô đích. Bệnh nhân được chụp CT scan 
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với tư thế trùng với tư thế khi xạ trị. Các dữ liệu hình ảnh sẽ truyền qua hệ 

thống Dicom tới phần mềm lập kế hoạch điều trị. Dựa vào hình ảnh và phần 

mềm bác sĩ lâm sàng sẽ xác định được thể tích đích và cơ quan lành. Các kỹ 

sư dựa trên các thể tích đã xác định để thiết lập các trường chiếu sao cho đảm 

bảo liều vào thể tích bướu và liều chiếu trên mô lành ở mức tối ưu (theo 

khuyến cáo). Như vậy kỹ thuật này sẽ giảm thiểu những sai số hình học như 

không bao phủ hết thể tích đích và sai số thiếu liều trên thể tích đích [13].  

 

Hình 1.8. Quy trình xạ trị ung thư tuyến giáp 

* Mô phỏng 

Bệnh nhân nằm ngửa, đầu được cố định bằng mặt nạ dẻo 

(Thermoplastic shell) ở tư thế cổ ngửa tối đa và vai đặt ở vị trí thấp nhất có 

thể. Độ dày mỗi lát cắt là 5 mm bắt đầu từ nền sọ cho tới Carina để xác định 

các hạch di căn. Đánh mốc bằng cách đánh dấu trên mặt nạ bao gồm tâm 

trường chiếu thẳng trước và tâm trường chiếu hai bên. 

* Lập kế hoạch 

Các thể tích xạ trị ngoài theo khuyến cáo ICRU 50.  
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- GTV (Gross Tumor Volume) hay thể tích bướu đại thể bao gồm bướu 

và hạch cổ (≥ 1 cm) trên lâm sàng và hình ảnh.  

- CTV (Clinical Tumor Volume) hay thể tích bia lâm sàng. CTV bao 

gồm GTV và phần bướu có thể lan rộng vi thể và các hạch có nguy cơ. CTV 

được xác định là GTV mở ra thêm 5 mm.  

- PTV bao gồm thể tích bia lâm sàng và rìa an toàn (các sai số có thể do 

đặt bệnh, do bệnh nhân cử động hoặc do chuyển động của các cơ quan).  

* Xạ trị 

 Một phân tích gộp từ 8 nghiên cứu cứu hồi cứu về lợi ích xạ trị chiếu 

ngoài trên 2388 bệnh nhân nguy cơ tái phát cao (tồn dư bướu đại thể, vi thể, di 

căn hạch cổ, không lấy trọn bao hạch) cho thấy tỷ lệ tái phát tại chỗ trung bình 

là 8% nhóm được chiếu xạ so với 25% nhóm không được chiếu xạ, tuy nhiên 

nhóm bệnh nhân chủ yếu là trên 45 tuổi. Nghiên cứu S. Tam (2017), trên 88 

bệnh nhân bướu T4a cho thấy tỷ lệ kiểm soát bệnh tại chỗ xấu hơn ở nhóm 

dùng I-131 so với nhóm kết hợp I-131 và xạ trị chiếu ngoài (tỷ lệ PFS 5 năm 

là 43% so với 57%). Phần lớn các nghiên cứu khác cũng chỉ được thực hiện 

trên nhóm bệnh nhân nhỏ không nêu bật được lợi ích của xạ trị chiếu ngoài 

trên nhóm bệnh nhân nguy cơ cao không phẫu thuật. Mặc dù kết quả các 

nghiên cứu trên rất khả quan, tuy nhiên sự thiếu hụt các nghiên cứu thực 

chứng gây khó khăn trong kết luận lợi ích của xạ trị chiếu ngoài trên bệnh 

nhân ung thư giáp có thực sự hiệu quả. Cách tiếp cận này có thể phù hợp 

nhóm phẫu thuật sót bướu, đa ổ, xâm lấn khí quản, thực quản [94]. 

 Biến chứng cấp tính do xạ trị là do tác dụng của tia xạ lên các tế bào 

biểu mô có tốc độ phát triển nhanh như viêm da, viêm thực quản, viêm niêm 

mạc đường hô hấp. Viêm da gây đỏ da và nặng hơn có thể gây bong da. Viêm 

thực quản gây triệu chứng nuốt đau và nuốt khó. Nhiều trường hợp phải đặt 

sonde dạ dày qua da nuôi ăn. Biến chứng mạn tính (muộn) do viêm, tắc nghẽn 
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mạch máu và xơ hóa như phù bạch huyết, xơ hóa mô mềm vùng cổ, khô 

miệng gây ảnh hưởng đến chất lượng cuộc sống mà “không kém” một cuộc 

đại phẫu. Với nhiều trung tâm, đôi khi việc đánh giá khả năng xuất hiện độc 

tính muộn xạ trị được ưu tiên hơn cả khả năng bướu tái phát mà không phẫu 

thuật được [95]. 

 Nhiều nghiên cứu hồi cứu của nhiều trung tâm đã cho thấy sự cải thiện 

tỷ lệ kiểm soát u ở nhóm bệnh có nguy cơ cao nhưng hầu hết các nghiên cứu 

này đều không báo cáo tỷ lệ sống còn toàn bộ. Theo hội tuyến giáp Hoa Kỳ 

(ATA) thì xạ trị ngoài nên được quan tâm như là một chỉ định đầu tiên cho 

những trường hợp tiến triển tại chỗ, tại vùng và di căn xa. Lợi ích của xạ trị 

ngoài trong những trường hợp này không chỉ ở kiểm soát tại chỗ tại vùng, 

giảm nhẹ triệu chứng mà còn cải thiện tỷ lệ sống còn. Nhìn chung xạ trị ngoài 

được chỉ định cho những trường hợp sau [96]:  

- Những trường hợp không phẫu thuật được (thường là T4a hoặc T4b) 

hoặc phẫu thuật không triệt để mà phần còn lại của mô giáp và mô bướu 

không hấp thu đủ I-131 hoặc kháng trị với I-131. Những vùng phẫu thuật 

không triệt để có thễ là vùng giường tuyến giáp, hạch lympho di căn hoặc 

những vùng bị xâm lấn xung quanh. 

- Xạ trị ngoài cũng có thể được chỉ định trong những trường hợp di căn 

xa với mục đích chính là để chăm sóc giảm nhẹ. 

 Chỉ định xạ trị vùng cổ và hạch trung thất trên phụ thuộc vào nhiều 

yếu tố như: Tuổi bệnh nhân, khả năng điều trị bằng I-131 và nguy cơ bệnh lý 

tiến triển. Đối với trẻ nhỏ hơn 18 tuổi, tránh chỉ định xạ trị ngoài thậm chí 

ngay cả khi phát hiện thấy bướu trên lâm sàng. Những trường hợp này có thể 

sử dụng liệu pháp I-131 và liệu pháp hocmôn thay thế để làm giảm sự tiến 

triển của u cho tới khi nào hệ thống xương và các cơ quan phát triển hoàn 



39 

 

toàn. Chỉ lên chỉ định xạ trị ngoài cho những trường hợp không còn biện pháp 

nào để giảm triệu chứng hoặc ngăn chặn sự xâm lấn cơ quan lành. 

 Trường hợp trên 18 tuổi, chỉ định xạ trị khi không còn khả năng phẫu 

thuật, bệnh tiến triển tại chỗ - tại vùng, kháng trị với I-131 và không có bằng 

chứng di căn xa. Đặc biệt lưu ý không chỉ định xạ trị khi chỉ có nồng độ 

Thyroglobulin huyết thanh tăng và không có bằng chứng nào khác của bệnh lý 

(bằng chứng hình ảnh học).  

 Xạ trị ngoài cũng được coi là một cách tiếp cận chấp nhận được với 

nhóm ít bệnh nhân tái phát tại chỗ và bướu mất tính ưa gắn iốt phóng xạ 

(kháng với I-131).  

1.4.3.3 Liệu pháp trúng đích 

 Ba nghiên cứu lâm sàng ngẫu nhiên, mù đôi và có nhóm chứng bao 

gồm Vandetanib, Sorafenib và Lenvatanib đã cho thấy hiệu quả cải thiện tỷ lệ 

sống thêm bệnh không tiến triển ở bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa, 

tiến triển và kháng trị với I-131 [97, 98]. Kết quả nghiên cứu cũng cho thấy 

hiệu quả đem lại sự thoái triển u lâu dài và bền vững. Tuy nhiên, dữ liệu các 

nghiên cứu này chưa trả lời các câu hỏi lâm sàng về các tỷ lệ sống thêm khác 

như sống thêm không bệnh, chưa đánh giá được sự cải thiện chất lượng cuộc 

sống của những bệnh nhân điều trị bằng liệu pháp trúng đích và thời gian điều 

trị kéo dài bao lâu. Bên cạnh đó, phương pháp điều trị này cũng có nhiều 

những tác dụng phụ như: Tiêu chảy, mệt mỏi, tăng huyết áp, nôn ói, thay đổi 

vị giác, giảm cân... Các tác dụng phụ này không chỉ ảnh hưởng tới điều trị làm 

giảm đi liều lượng thuốc cần thiết, thậm chí phải ngừng điều trị ở khoảng 20% 

số trường hợp mà còn làm giảm đi chất lượng cuộc sống của người bệnh. 

Nhiều tác dụng phụ nghiêm trọng hơn liên quan đến nguy cơ tử vong bao gồm 

huyết khối, xuất huyết, suy tim, viêm gan, dò ống tiêu hóa... Kết quả nghiên 

cứu cho thấy liệu pháp trúng đích làm tăng nguy cơ tử vong lên 1,5 – 2% (RR 
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= 2,23, p = 0,023) [99]. Rõ ràng việc sử dụng liệu pháp trúng đích trong điều 

trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị vơi I-131 đem lại một số lợi ích 

nhưng vẫn tồn tại rất nhiều nguy cơ tiềm ẩn. Việc quyết định điều trị bằng liệu 

pháp trúng đích hay không đòi hỏi phải có sự đánh giá chăt chẽ lợi ích lâm 

sàng vượt trội hơn nguy cơ cho từng người bệnh. Tuy nhiên, rất khó khăn để 

xác định chính xác nguy cơ và lợi ích bởi vì hai yếu tố này thay đổi tùy từng 

trường hợp và rất ít được đề cập trong y văn. Một yếu tố khác để quyết định 

việc điều trị liệu pháp trúng đích hay tiếp tục điều trị là liệu pháp này phải cải 

thiện được chất lượng cuộc sống cho người bệnh.  

 Các nhà lâm sàng có sự đồng thuận cao chỉ định liệu pháp trúng đích 

là ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị với I-131 tiến triển và gây ra các 

triệu chứng mà không thể kiểm soát bằng các biện pháp khác như phẫu thuật 

hay xạ trị. 

1.4.3.4 Tiếp tục điều trị I -131 

 Theo phân loại ETA 2019, kháng trị I -131 được chia thành 4 phân 

nhóm chủ yếu dựa vào mức độ hấp thu I-131, được đánh giá dựa trên hình ảnh 

xạ hình sau điều trị với I-131.  

Phân nhóm I: Nhóm có bằng chứng tồn tại của tổn thương tại chỗ hoặc 

di căn xa nhưng không ghi nhận hấp thu I-131 ở tất cả các tổn thương (xạ hình 

toàn thân âm tính) không nên tiếp tục chỉ định điều trị với I-131.   

Phân nhóm II và III: Một số tổn thương hấp thu I-131 nhưng một số tổn 

thương khác không hấp thu với I-131 và nhóm có bệnh tiếp tục tiến triển mặc 

dù các tổn thương vẫn hấp thu I-131 thì có thể cân nhắc từng trường hợp tiếp 

tục điều trị I-131 hay không tùy vào mức độ tiến triển của bệnh, vị trí tổn 

thương. Chưa có một nghiên cứu nào cho thấy tiếp tục điều trị I-131 trong 

những trường hợp này là không có lợi ích (ETA 2019). 
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Phân nhóm IV: Đây là nhóm kháng trị không dựa trên mức độ hấp thu 

I-131 mà dựa trên tổng liều I-131 đạt đến hoạt độ 22.2 GBq (600 mCi). Đây là 

phân nhóm kháng trị vẫn còn nhiều tranh cãi trong thực hành lâm sàng đặc 

biệt trong những trường hợp các tổn thương vẫn hấp thu I-131, bệnh ổn định, 

tiến triển rất chậm [13].  

1.4.3.5 Theo dõi, chờ đợi kết hợp liệu pháp nội tiết thay thế 

 Trong trường hợp bệnh nhân cùng tình trạng di căn kháng trị với I-

131 nhưng bệnh ổn định, không triệu chứng, không tiến triển hoặc tiến triển 

rất chậm và không có chỉ định cho các mô thức điều trị trực tiếp như xạ trị thì 

có thể sử dụng hormone liệu pháp (liệu pháp đè nén TSH) và theo dõi bằng 

các kỹ thuật hình ảnh mỗi 3 – 12 tháng [6].  
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CHƯƠNG II. 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. Thiết kế nghiên cứu 

Thiết kế đoàn hệ hồi cứu, theo dõi bắt đầu từ 4/2020 đến hết 12/2024 

dựa trên hồ sơ bệnh án. 

2.2. Đối tượng nghiên cứu 

2.2.1 Dân số chọn mẫu  

Bệnh nhân được chẩn đoán xác định ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

bao gồm thể nhú, thể nang bằng giải phẫu bệnh được điều trị bằng I-131 và 

kháng trị theo tiêu chuẩn của ETA 2019 tại Khoa Y học Hạt Nhân - Bệnh 

viện Ung Bướu Tp.HCM từ 04/2020 - 12/2024. 

2.2.2 Tiêu chuẩn chọn bệnh 

- Bệnh nhân được chẩn đoán xác định ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

bao gồm thể nhú, thể nang bằng giải phẫu bệnh;  

- Phẫu thuật cắt hoàn toàn và gần hoàn toàn tuyến giáp ± nạo hạch cổ; 

- Có chỉ định và được điều trị bằng I-131 và có đánh giá sau điều trị; 

- Kháng trị với I-131 (theo tiêu chuẩn của ETA 2019): 

+ Nhóm I: Không ghi nhận hấp thu phóng xạ ở tất cả các tổn thương 

trên hình ảnh xạ hình. Tuy nhiên, cần loại trừ các yếu tố ảnh hưởng đến hấp 

thu I-131 của bướu như sự chuẩn bị của bệnh nhân trước điều trị. 

+ Nhóm II: Một số tổn thương hấp thu I-131 nhưng một số tổn thương 

khác không hấp thu với I-131.  

+ Nhóm III: Bệnh tiến triển mặc dù các tổn thương vẫn hấp thu I-131.  

+ Nhóm IV: Điều trị I-131 đạt đến hoạt độ 22.2 GBq (600 mCi). 

2.2.3 Tiêu chuẩn loại trừ 

- Bệnh nhân mất dấu. 
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- Không tái khám và điều trị đầy đủ theo lịch hẹn (xác định bằng cách 

thiếu thông tin từ hồ sơ bệnh án). 

2.3. Địa điểm và thời gian thực hiện nghiên cứu 

- Địa điểm: Khoa Y học Hạt Nhân - Bệnh viện Ung Bướu Tp.HCM. 

- Thời gian nghiên cứu: 04/2020 - 12/2024. 

- Thời gian thu thập số liệu: hồi cứu từ 2006 - 2024 

2.4. Cỡ mẫu nghiên cứu  

Công thức tính cỡ mẫu nghiên cứu dựa trên công thức ước lượng 1 tỉ lệ 

nguy hại (HR) 

𝑛𝑏𝑖ế𝑛 𝑐ố=
2(Z1−α/2+Z1−β)2

(logeHR)2  

Ntổng =
𝑛

𝑃𝑟𝑒𝑣
 

- N = cỡ mẫu   

- Z1−α/2: Là giá trị thu được từ bảng Z ứng với giá trị α lựa chọn; 

- α: xác suất sai lầm loại 1, α = 0,05; 

- β: xác suất sai lầm loại 2, β=0,2 

Tỉ lệ hiện mắc Prev: Tỷ lệ lưu hành của ung thư tuyến giáp biệt hóa 

kháng trị với I-131 từ 5-15%. Nghiên cứu chọn Prev = 5% để ước lượng cỡ 

mẫu lớn nhất [10, 13]. 

- HR: Tỷ số nguy hại dựa trên nghiên cứu của Vincenzo Marotta tình 

trạng hiệu suất hoạt động (ECOG 0 - 1) với OS (p = 0,001; HR = 6,2) trên 

nhóm bệnh nhân ung thư biệt hóa kháng trị với I-131 [100]. 

=> Tính ra cỡ mẫu n = 100. Thực tế thu thập được 108 trường hợp; 
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44 

 

2.5. Các biến số trong nghiên cứu 

2.5.1 Biến số nền 

- Nhóm tuổi: Tính theo năm dương lịch, bằng năm nhập viện trừ đi 

năm sinh. Biến số định lượng liên tục, phân loại nhóm tuổi hai hệ thống 

NCCN và AJCC đều sử dụng ngưỡng 55 tuổi làm điểm cắt trong tiên lượng 

và phân giai đoạn ung thư tuyến giáp thể biệt hóa. Theo AJCC 8, bệnh nhân 

dưới 55 tuổi được xếp tối đa đến giai đoạn II dù có di căn xa, trong khi nhóm 

≥ 55 tuổi có nguy cơ tử vong và tái phát cao hơn, nên giai đoạn bệnh sẽ được 

phân chi tiết hơn theo T, N và M. Nghiên cứu chia nhóm tuổi thành 2 giá trị 

theo tuổi chuẩn của NCCN năm 2025 và AJCC 8 [27, 28]:  

+ < 55 tuổi 

+ ≥ 55 tuổi. 

- Giới tính: Chia 2 nhóm nam và nữ. Biến số nhị giá. 

2.5.2 Biến số độc lập 

2.5.2.1 Các biến số về tiền sử 

+ Tăng huyết áp (THA): khi bệnh nhân đã được chẩn đoán và điều trị 

THA trước đó được chẩn đoán theo ESC năm 2024: tăng huyết áp được định 

nghĩa khi huyết áp tâm thu ≥ 140 mmHg hoặc huyết áp tâm trương ≥ 90 

mmHg [101]. 

+ Đái tháo đường (ĐTĐ): khi bệnh nhân được chẩn đoán và điều trị 

ĐTĐ trước đó hoặc chẩn đoán theo tiêu chuẩn của ADA 2024: [102] 

* HbA1C ≥ 6,5% 

* Đường huyết đói ≥ 126 mg/dL (7,0 mmol/L) 

* Liệu pháp dung nạp glucose: kết quả glucose huyết tương 2 giờ sau 

khi uống 75 gram glucose ≥ 200 mg/dL. 

* Đường huyết bất kỳ ≥ 200 mg/dL kèm triệu chứng kinh điển của tăng 

đường huyết. 
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- Tiền sử mắc các bệnh lý hô hấp: Phân loại các bệnh lý hô hấp dựa 

trên hướng dẫn chẩn đoán và điều trị bệnh Hô Hấp, Khuyến cáo chung của 

ICS/NCCP [103].  

2.5.2.2 Các biến số về đặc điểm lâm sàng 

- Kết quả giải phẫu bệnh: Kết quả giải phẫu bệnh được thực hiện sau 

khi phẫu thuật giáp, việc phân loại dựa trên hướng dẫn của Hiệp hội Tuyến 

giáp Hoa Kỳ (ATA) [6]. Biến số định danh, bao gồm các giá trị: 

+ Dạng nhú 

+ Dạng nang 

Phân loại giai đoạn của bệnh: Việc phân loại dựa trên hướng dẫn của 

AJCC 8 về việc xác định giai đoạn và quản lý ung thư tuyến giáp thể biệt. 

Biến số định danh, bao gồm các giai đoạn I, II, III, IVa và IVb. 

- Số lượng bướu: Tổng số lượng bướu giáp được xác định sau phẫu 

thuật. Biến số nhị giá bao gồm 2 giá trị: Một bướu hoặc nhiều bướu. 

- Thùy của bướu: Vị trí thùy của bướu được xác định bằng kết quả 

chẩn đoán hình ảnh và sau phẫu thuật. Biến số nhị giá bao gồm 2 giá trị: một 

thùy hoặc 2 thùy. 

- Kích thước của bướu: Kích thước của bướu lớn nhất được đo sau 

phẫu thuật cắt tuyến giáp. Biến số định lượng đơn vị cm.  

- Dạng xâm lấn: Biến số định danh bao gồm 3 giá trị: 

+ Không xâm lấn 

+ Xâm lấn vỏ bao 

+ Xâm lấn xung quanh 

- Loại di căn: Tình trạng bệnh được đánh giá tại thời điểm trước điều 

trị I-131, là biến số định danh bao gồm 3 giá trị: 

+ Di căn phổi 

+ Di căn xương 
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+ Di căn phổi và xương 

2.5.2.3 Các biến số về đặc điểm cận lâm sàng 

- Kết quả xạ hình toàn thân sau điều trị: xạ hình toàn thân ung thư 

tuyến giáp thể biệt hóa dựa trên khả năng bắt I-131. Biến số nhị giá bao gồm 

2 giá trị: Hấp thu hoặc không hấp thu. 

- Kết quả chụp Xquang ngực: Kết quả chụp xquang lần đầu biến số 

nhị giá bao gồm 2 giá trị: Không bướu hoặc có bướu. 

- Kết quả siêu âm tuyến giáp và hạch cổ: Kết quả siêu âm lần đầu 

biến số nhị giá bao gồm 4 giá trị không mô giáp hoặc còn mô giáp, không 

hạch và có hạch cổ. 

- Kết quả xét nghiệm sinh hóa - miễn dịch: Kết quả xét nghiệm sinh 

hóa được ghi nhận trong 3 thời điểm đầu tiên, kháng trị và cuối cùng điều trị 

I-131 bao gồm 3 chỉ số chính: 

+ Tg huyết thanh: Biến số định lượng liên tục đơn vị ng/mL. 

+ Anti Tg huyết thanh: Biến số định lượng liên tục đơn vị: IU/mL 

+ TSH: TSH được định lượng theo nguyên lý miễn dịch cạnh tranh và 

sử dụng công nghệ hóa phát quang hoặc điện hóa phát quang, có độ chính xác 

cao và dải đo rộng. Biến số định lượng liên tục đơn vị: mIU/l. 

- Kết quả xét nghiệm huyết học: Kết quả xét nghiệm công thức máu 

được thực hiện tại các thời điểm đầu, kháng và cuối lần điều trị I-131. Biến số 

định lượng liên tục bao gồm các chỉ số: WBC (Đơn vị: K/uL), RBC (Đơn vị: 

M/uL), HGB (Đơn vị: g/L), HCT (Đơn vị: %), PLT (Đơn vị: K/uL). Kết quả 

ghi nhận từ hồ sơ bệnh án. 

- PET/CT: được thực hiện để đánh giá những trường hợp tiến triển tại 

chỗ và/ hoặc di căn xa, các trường hợp xạ hình toàn thân âm tính nhưng có 

bằng chứng tổn thương trên các xét nghiệm chẩn đoán hình ảnh như CT scan, 
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MRI… và/ hoặc mức Thyroglobulin huyết thanh tăng cao. Biến số nhị giá bao 

gồm 2 giá trị: âm tính và dương tính. 

2.5.2.4 Các biến số về đặc điểm điều trị 

- Phẫu thuật lần đầu: Loại phẫu thuật được chỉ định lần đầu sau khi 

chẩn đoán xác định ung thư tuyến giáp. Biến số định danh bao gồm 3 giá trị. 

+ Cắt giáp toàn phần 

+ Gần toàn phần 

+ Cắt giáp toàn phần và mô xâm lấn 

- Nạo hạch cổ: Nạo hạch cổ hệ thống thường được sử dụng cho 

trường hợp di căn hạch sờ thấy được, hoặc có bằng chứng của tế bào học 

hay giải phẫu bệnh. Nạo các nhóm hạch bao gồm từ nhóm II đến nhóm VI, 

nếu có thể bảo tồn tĩnh mạch cảnh trong, thần kinh phụ và cơ ức đòn chũm. 

Người bệnh có hoặc không nạo hạch kèm theo trong quá trình phẫu thuật cắt 

bướu tuyến giáp lần đầu, biến số định danh bao gồm 5 giá trị: 

+ Nạo hạch nhóm 6 

+ Nạo hạch nhóm 2,3,4 một bên 

+ Nạo hạch nhóm 2,3,4 hai bên 

+ Nhóm 6 và 2,3,4 một bên 

+ Nhóm 6 và 2,3,4 hai bên 

- Liệu pháp nội tiết thay thế: Chỉ định cho tất cả trường hợp điều trị 

ung thư tuyến giáp biệt hóa để thay thế lượng hormone tuyến giáp và ức chế 

sự phát triển của các tế bào ung thư. 

- Phẫu thuật sau kháng trị: chỉ định đầu tiên cho tất cả các trường 

hợp có khả năng phẫu thuật và nguy cơ do phẫu thuật là chấp nhận được. 

Phẫu thuật được chỉ định trong trường hợp: [13] 

Bướu gây biến chứng hoặc xâm lấn cấu trúc lân cận như khí quản, thực 

quản, dây thần kinh quặt ngược. 
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Di căn tại các vị trí có thể phẫu thuật được (trung thất, phổi...). 

Phẫu thuật hạch cổ tái phát hoặc hạch cổ còn sót lại khi có bằng chứng 

rõ ràng trên hình ảnh (Siêu âm, CT, PET...), FNA và/ hoặc mô bệnh học. Nếu 

hạch lớn (≥ 1cm), nguy cơ xâm lấn, chèn ép nên được chỉ định phẫu thuật. 

Nồng độ Tg huyết thanh tiếp tục tăng và cao bất thường hoặc hình ảnh 

xạ hình toàn thân không hấp thu I-131 nhưng có bằng chứng rõ ràng tổn 

thương trên hình ảnh (Siêu âm, CT, PET...).  

- Xạ trị: bao gồm xạ trị triệt để và xạ trị giảm nhẹ. Chỉ định ở trường 

hợp không phẫu thuật được hoặc trong những trường hợp di căn xa với mục 

đích chính là để chăm sóc giảm nhẹ (giảm đau) và tăng hiệu quả việc tiếp tục 

điều trị I-131.  

- Liệu pháp trúng đích: Khi bệnh tiến triển nhanh tại chỗ - tại vùng 

và/ hoặc di căn xa (dưới 12 tháng), có nguy cơ đe dọa tính mạng, không phẫu 

thuật được và không đáp ứng với các phương pháp điều trị khác như I-131, 

liệu pháp hocmôn.  

- Liều I-131: Tổng liều I-131 trong điều trị tính từ thời điểm bắt đầu sử 

dụng đến thời điểm khảo sát cuối cùng. Biến số định lượng (đơn vị: mCi). 

- Tổng lần uống I-131: được tính từ thời điểm bắt đầu sử dụng đến 

thời điểm khảo sát cuối cùng. Biến số định lượng (đơn vị: lần) 

- Liều I-131 sau kháng trị:Tổng liều I-131 trong điều trị tính từ thời 

điểm kháng trị đến thời điểm khảo sát cuối cùng. Biến số định lượng (mCi). 

2.5.2.5 Đánh giá đáp ứng với điều trị I-131 (ETA 2019) 

- Đáp ứng hoàn toàn: Hình ảnh âm tính, xạ hình toàn thân âm tính với 

I-131 (không phát hiện nhu mô giáp và tổn thương di căn) và Tg < 1 ng/ml (ở 

trạng thái kích thích) hoặc Tg < 0,2 ng/ml (ở trạng thái đè nén).  



49 

 

- Đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa: Hình ảnh âm tính, và Tg ≥ 10 

ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg ≥ 1 ng/ml (ở trạng thái đè nén) hoặc 

tăng mức Anti Tg huyết thanh.  

 - Đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc: Có bằng chứng tổn thương 

trên hình ảnh xạ hình toàn thân với I-131 và/hoặc CT, MRI, siêu âm…(với 

bất kỳ mức Tg huyết thanh). 

- Đáp ứng trung gian: Không tìm thấy tổn thương trên hình ảnh, hình 

ảnh xạ hình toàn thân còn ổ tập trung yếu tại giường tuyến giáp, Tg < 10 

ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg < 1 ng/ml (ở trạng thái đè nén).  

2.5.2.6 Thời gian theo dõi điều trị 

- Tổng thời gian theo dõi: Tổng thời gian theo dõi điều trị bắt đầu từ 

thời điểm xác định mắc ung thư đến thời điểm kết thúc nghiên cứu. Biến số 

định lượng đơn vị: tháng.  

- Thời gian theo dõi sau kháng trị: Thời gian theo dõi điều trị bắt đầu 

từ thời điểm xác định kháng trị đến thời điểm kết thúc nghiên cứu. Biến số 

định lượng đơn vị: tháng.  

- Thời gian bệnh tiến triển: Tổng thời gian theo dõi bắt đầu từ thời 

điểm xác định mắc ung thư đến thời điểm xác định bệnh tiến triển. Biến số 

định lượng đơn vị: tháng. 

2.5.3 Biến số phụ thuộc 

2.5.3.1 Bệnh tiến triển 

Bệnh tiến triển trong vòng 12 tháng điều trị I-131:  

- Theo tiêu chuẩn RECIST 1.1 tiến triển dựa trên hình ảnh học được 

xác định bằng sự xuất hiện các tổn thương mới hoặc đường kính dài nhất của 

tổn thương cũ tăng lên 20%; 

- Tg huyết thanh tăng trong 12 tháng sau liệu pháp I-131;     
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2.5.3.2 Tác dụng phụ  

Tác dụng phụ trên huyết học: 

Phân độ độc tính của huyết học theo CTCEA 5.0 (2017) 

Độ độc tính 

 

Tế bào máu 
Độ 0 Độ 1 Độ 2 Độ 3 Độ 4 

 

ĐỘ 5 

Bạch cầu (109/l) - - - 1 - 1,9 Cần can thiệp 

khẩn cấp 

Tử 

vong 

Bạch cầu hạt 

(109/l) 

≥ 2 1,5 - 1,9 1 - 1,4 0,5 - 0,9 < 0,5 - 

Huyết sắc tố (g/l) BT 100 - BT 80 -100 <80 Cần can thiệp 

khẩn cấp 

Tử 

vong 

Tiểu cầu (109/l) BT 75 - BT 50 -74,9 25 - 49,9 < 25 - 

Tác dụng phụ dài hạn bao gồm: 

 Khô miệng: là tình trạng khô bên trong khoang miệng, có thể liên quan 

đến sự thay đổi thành phần của nước bọt, hoặc giảm lưu lượng nước bọt hoặc 

không có nguyên nhân xác định. Biến nhị giá gồm 2 giá trị có hoặc không. 

Xơ phổi: Biến nhị giá gồm 2 giá trị có hoặc không. 

Ung thư thứ phát: Ung thư thứ phát là ung thư không cùng loại với ung 

thư với ung thư ban đầu (nguyên phát). Biến nhị giá gồm 2 giá trị có hoặc 

không. 

2.5.3.3 Tiêu chuẩn và cách đánh giá sống thêm  

Tiêu chuẩn đánh giá 

 - Tỷ lệ sống thêm toàn bộ chung: 60 tháng, 120 tháng, >120 tháng. 

- Tỷ lệ sống thêm toàn bộ sau kháng trị: 36 tháng, 60 tháng, 120 tháng 

Cách đánh giá 

Thời gian sống thêm toàn bộ chung bao gồm: tính từ thời điểm phát 

hiện bệnh (chẩn đoán xác định) tới thời điểm ghi nhận cuối cùng hoặc thời 

điểm tử vong. 

https://vi.wikipedia.org/wiki/Mi%E1%BB%87ng
https://vi.wikipedia.org/wiki/N%C6%B0%E1%BB%9Bc_b%E1%BB%8Dt
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Thời gian sống thêm toàn bộ thời điểm kháng trị: Tính từ thời điểm 

được xác định kháng trị I-131 tính thời điểm ghi nhận cuối cùng hoặc thời 

điểm tử vong. 

Tỷ lệ sống thêm toàn bộ tích lũy: được tính bằng tổng tỷ lệ bệnh nhân 

sống sót theo từng thời gian theo dõi (60 tháng, 120 tháng, >120 tháng) 

2.6. Phương pháp và cộng cụ đo lường, thu thập số liệu  

Tiến hành chọn mẫu toàn bộ người bệnh thỏa mãn tiêu chuẩn chọn mẫu 

dựa trên việc theo dõi hồ sơ bệnh án của người bệnh: 

- Dựa trên danh sách bệnh nhân có sẵn (bao gồm các bệnh nhân điều trị 

với tổng liều ≥ 600 mCi), lọc ra danh sách các bệnh nhân đã và đang điều trị 

I-131 liều cao tại thời điểm bắt đầu thực hiện nghiên cứu.  

- Đánh giá tình trạng kháng trị (dai dẳng với I-131) từng bệnh nhân 

theo tiêu chuẩn chọn bệnh và tiêu tuẩn loại trừ, nếu bệnh nhân thỏa các điều 

kiện thì được phân nhóm kháng trị, đưa vào nhóm nghiên cứu và theo dõi. 

- Những bệnh nhân điều trị liều cao nhưng chưa kháng trị theo phân 

nhóm I, II, III hoặc chưa đạt tổng liều 600 mCi (nhóm IV) tiếp tục được theo 

dõi và đưa vào nhóm nghiên cứu khi xuất hiện tình trạng kháng trị hoặc tổng 

liều I-131 điều trị từ 600 mCi trở lên. 

2.7. Quy trình nghiên cứu 

2.7.1 Khảo sát đặc điểm của bệnh nhân:  

Người bệnh nhập viện được chẩn đoán ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

được điều trị bằng I-131 được quản lý phần mềm tại Khoa YHHN - Bệnh 

viện Ung Bướu TPHCM. Các trường hợp ung thư tuyến giáp biệt hóa được 

xác định kháng trị được lọc danh sách tại khoa, tiến hành trích lục trình tự hồ 

sơ bệnh án theo danh sách.Thu thập các thông tin tuổi, giới tính, tiền sử bệnh, 

tiền sử điều trị trước nhập viện. Bệnh nhân được phân loại theo các tiêu chí: 
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Phân nhóm kháng trị với I-131 (theo tiêu chuẩn của ETA 2019): 

+ Nhóm I: Không ghi nhận hấp thu phóng xạ ở tất cả các tổn thương 

trên hình ảnh xạ hình. Tuy nhiên, cần loại trừ các yếu tố ảnh hưởng đến hấp 

thu I-131 của bướu như sự chuẩn bị của bệnh nhân trước điều trị. 

+ Nhóm II: Một số tổn thương hấp thu I-131 nhưng một số tổn thương 

khác không hấp thu với I-131.  

+ Nhóm III: Bệnh tiến triển mặc dù vẫn các tổn thương vẫn hấp thu I-

131.  

+ Nhóm IV: Điều trị I-131 đạt đến hoạt độ 22.2 GBq (600 mCi). 

Phân nhóm đáp ứng với I-131 (theo tiêu chuẩn của ETA 2019): 

- Đáp ứng hoàn toàn: Hình ảnh âm tính và Tg < 1 ng/ml (ở trạng thái 

kích thích) hoặc Tg < 0,2 ng/ml (ở trạng thái đè nén).  

- Đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa: Hình ảnh âm tính và Tg ≥ 10 

ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg ≥ 1 ng/ml (ở trạng thái đè nén) hoặc 

tăng mức Anti Tg huyết thanh.  

 - Đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc: Có bằng chứng tổn thương trên 

hình ảnh xạ hình toàn thân với I-131 và/hoặc CT, MRI, siêu âm… (với bất kỳ 

mức Tg huyết thanh). 

- Đáp ứng trung gian: Không tìm thấy tổn thương trên hình ảnh, hình 

ảnh xạ hình toàn thân còn ổ tập trung yếu tại giường tuyến giáp, Tg < 10 

ng/ml (ở trạng thái kích thích) hoặc Tg < 1 ng/ml (ở trạng thái đè nén).  

2.7.2 Điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa kháng trị với I-131 

2.7.2.1 Điều trị bằng I-131 

- Bệnh nhân được hướng dẫn thực hiện chế độ ăn kiêng muối iốt, xét 

nghiệm TSH huyết thanh ≥ 30 µU/ml sẽ được chỉ định điều trị bằng I-131. 

- Liều I-131: Liều cao cố định 
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+ Trường hợp bệnh lý tại chỗ: Liều I-131 là 100 mCi, có thể nâng lên 

120 mCi hoặc 150 mCi trong các trường hợp xạ hình toàn thân âm tính nhưng 

mức Tg huyết thanh cao hoặc có bằng chứng rõ ràng về sự tồn tại của bướu, 

hạch di căn nhưng xạ hình toàn thân âm tính và/ hoặc kèm theo Tg huyết 

thanh – Anti Tg huyết thanh cao. 

+ Trường hợp di căn phổi: Liều I-131 là 150 mCi, xem xét nâng lên 

200 mCi trong các trường hợp như trên (bệnh lý tại chỗ). 

+ Trường hợp di căn xương: Liều I-131 là 200 mCi, xem xét nâng lên 

250 mCi trong các trường hợp như trên (bệnh lý tại chỗ). 

+ Các trường hợp đã được chỉ định liều thấp 30 mCi ban đầu, sau khi 

đánh giá thuộc nhóm nguy cơ cao thì chuyển liều cao cố định 75 mCi, 100 

mCi hoặc 150 mCi. 

2.7.2.1 Theo dõi và đánh giá 

- Xạ hình toàn thân với I-131 để đánh giá tình trạng hấp thu I-131 của 

bướu. 

- Định lượng Thyroglobulin và Antithyroglobulin huyết thanh được 

thực hiện ở tất cả các bệnh nhân để tiên lượng và đánh giá đáp ứng.  

- Bệnh tiến triển tại chỗ, tại vùng hoặc di căn xa được đánh giá bằng 

Siêu âm và/ hoặc CT scan, MRI. 

- PET/CT được thực hiện để đánh giá tình trạng di căn xa, nghi ngờ di 

căn xa và các trường hợp xạ hình với I-131 âm tính nhưng Thyroglobulin 

huyết thanh vẫn tăng cao.  

- Nếu bệnh không tiến triển hoặc tiến triển chậm: Xử trí bằng liệu pháp 

hocmôn và theo dõi bằng hình ảnh và Tg huyết thanh mỗi 3 – 6 tháng. 

- Nếu bệnh tiến triển không còn chỉ định điều trị I-131:  

 + Tại chỗ, tại vùng: Điều trị xạ trị ngoài và/ hoặc liệu pháp trúng đích. 

 + Di căn xa: Liệu pháp trúng đích và/ hoặc xạ trị giảm nhẹ. 



54 

 

2.7.3 Điều trị kết hợp 

2.7.3.1 Xạ trị ngoài  

* Xạ trị vùng đầu cổ và hạch trung thất trên: 

Được chỉ định cho những trường hợp bệnh nhân kháng trị với I-131. 

Bệnh tiến triển tại chỗ, tại vùng và/hoặc di căn hạch nhưng không còn khả 

năng phẫu thuật. 

* Mô phỏng:  

Bệnh nhân nằm ngửa, đầu được cố định bằng mặt nạ dẻo 

(Thermoplastic shell) ở tư thế cổ ngửa tối đa và vai đặt ở vị trí thấp nhất có 

thể. Ghi hình bằng máy CT mô phỏng (Big Bore) của hãng Philip. Độ dày 

mỗi lát cắt là 5 mm bắt đầu từ nền sọ cho tới Carina để xác định các hạch di 

căn. Đánh mốc bằng cách đánh dấu trên mặt nạ bao gốm tâm trường chiếu 

thẳng trước và tâm trường chiếu hai bên. 

  

             Máy xạ trị gia tốc Elekta                           Máy xạ trị gia tốc Varian        

Hình 2.1: Hệ thống xạ trị gia tốc 

Nguồn: Bệnh viện Ung Bướu TpHCM 
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* Lập kế hoạch: 

Hình ảnh CT mô phỏng được truyền qua hệ thống DICOM tới phòng 

lập kế hoạch (TPS room). Các thể tích xạ trị ngoài theo khuyến cáo ICRU 50.  

GTV (Gross Tumor Volume) hay thể tích bướu đại thể bao gồm bướu và hạch 

cổ (≥ 1 cm) trên lâm sàng và hình ảnh.  

CTV (Clinical Tumor Volume) hay thể tích bia lâm sàng. CTV bao 

gồm GTV và phần bướu có thể lan rộng vi thể và các hạch có nguy cơ. CTV 

được xác định là GTV mở ra thêm 5 mm. Nếu GTV sát với tủy sống thì CTV 

được xác định từ GTV mở thêm 1 mm. Xạ trị hạch cổ nguy cơ bao gồm nhóm 

hạch II –VII và cả hạch trung thất trên nếu có nghi ngờ.  

PTV được xác định bằng CTV mở ra 3 – 5 mm. PTV bao gồm thể tích 

bia lâm sàng và rìa an toàn (các sai số có thể do đặt bệnh, do bệnh nhân cử 

động hoặc do chuyển động của các cơ quan). Liều xạ vào PTV phải đạt từ 

95% đến 107% liều dự tính.  

Cơ quan lành bị ảnh hưởng bao gồm tủy sống, tuyến nước bọt... 

* Xạ trị: 

Các dữ liệu kế hoạch xạ trị được chuyển theo hệ thống DICOM xuống 

máy xạ trị. Đặt bệnh nhân đúng theo mốc xạ trị đã đánh dấu và kiểm tra lại 

bằng hệ thống I View. Xạ trị ngoài được tiến hành trên hệ thống máy xạ trị 

LINAC của hãng Elekta và Varian với mức năng lượng 6 MV. Quản lý bệnh 

nhân xạ trị bằng phần mềm Varis (hãng Varian) và Mosaiq (hãng Elekta). 

* Liều xạ:  

Bướu và hạch cổ dương tính: 66 – 70 Gy/33 – 35 phân liều. 

Hạch cổ nguy cơ: 54 – 63 Gy, trung bình 60 Gy/30 phân liều. 

Xạ trị giảm nhẹ vào bướu và/ hoặc hạch cổ: 30 Gy/10 phân liều 

* Xạ trị giảm nhẹ vào các vị trí di căn xương hoặc đầu cổ: 
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Quy trình thực hiện giống như xạ trị triệt để đầu cổ. Mô phỏng theo tư 

thế và vị trí của ổ di căn với liều xạ: 30 Gy/ 10 phân liều. 

2.7.3.2 Liệu pháp hocmôn 

Liệu pháp hocmôn thay thế được sử dụng điều trị hỗ trợ cho tất cả các 

trường hợp bệnh nhân bao gồm sau mỗi lần điều trị I-131 và sau khi dừng 

điều trị I-131. TSH được duy trì ở mức dưới 0,1 µU/ml và nồng độ T3 huyết 

thanh trong giới hạn bình thường. Bệnh nhân không có triệu chứng của cường 

giáp. 

2.7.3.3 Chống hủy xương 

 Bệnh nhân có di căn xương được điều trị bằng thuốc chống hủy xương: 

Zoledronic 4mg/100ml, mỗi 28 ngày, đường tĩnh mạch. 

2.7.3.4 Theo dõi 

Sau khi xuất viện bệnh nhân sẽ được hẹn tái khám tại Bệnh viện sau 1 

tháng, sau đó là mỗi 3 tháng trong vòng 2 năm đầu và mỗi 6 tháng trong vòng 

3 năm tiếp theo. Mất dấu được định nghĩa là bệnh nhân tái khám trễ hẹn quá 

12 tháng kể từ lần khám cuối cùng hoặc không liên lạc được để biết thông tin. 

Tác giả nghiên cứu không can thiệp vào việc lựa chọn phương pháp điều trị.  

2.7.3.5 Điều trị trúng đích 

 Bệnh tiến triển không còn chỉ định điều trị I-131, xét chỉ định điều trị 

liệu pháp trúng đích: Lenvatinib 14mg hàng ngày. Có thể xem xét tăng liều 

đến 24mg/ ngày theo khuyến cáo. 

2.7.4 Đánh giá thời gian sống thêm toàn bộ (OS) 

- Thời gian sống thêm toàn bộ chung: 

+ Thời gian sống thêm toàn bộ chung: là khoảng thời gian tính từ thời 

điểm bắt đầu theo dõi (thường là thời điểm phát hiện bệnh, chẩn đoán xác 

định hoặc thời điểm khởi trị) tới thời điểm kết thúc nghiên cứu hoặc thời điểm 

tử vong do bất kỳ nguyên nhân nào. 
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 + Thời gian sống thêm toàn bộ chung: mốc thời gian đánh giá từ 60 

tháng, 120 tháng và >120 tháng. 

- Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

+ Thời gian sống thêm sau kháng trị: là khoảng thời gian tính từ thời 

điểm kháng trị (chẩn đoán xác định theo ETA 2019) tới thời điểm kết thúc 

nghiên cứu hoặc thời điểm tử vong do bất kỳ nguyên nhân nào. 

+  Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị: mốc thời gian đánh giá từ 

36 tháng, 60 tháng và 120 tháng. 
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2.7.5. Sơ đồ nghiên cứu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.1. Sơ đồ nghiên cứu 

 

Bệnh nhân UTTG biệt hóa giải phẫu bệnh (+) 

Phẫu thuật và điều trị I-131 

Kháng trị I-131 (theo ETA 2019) 

Nhóm bệnh nhân nghiên cứu 

Hội chẩn điều trị 

Phẫu thuật  

 

Xạ trị  

giảm nhẹ 
Liệu pháp 

trúng đích 
I-131 

Đánh giá đáp ứng 

Đánh giá sau điều trị lại 

Đánh giá kết cục (sống còn) 
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2.8. Xử lý thống kê 

Xử lý số liệu trên phần mêm SPSS 20.0: 

- Số liệu định tính được trình bày dưới dạng tỷ lệ phần trăm (%), kiểm 

định sự khác biệt thống kê bằng test Chi-square. 

- Các biến định lượng:  

(1) Nếu phân bố chuẩn trình bày TB ± SD (T-test) với 2 biến; sử dụng 

phép kiểm one-way ANOVA test trên 2 biến 

(2) Nếu phân bố không chuẩn: trình bày trung vị và khoảng tứ phân vị 

sử dụng phép kiểm Wilcoxon mann Whitney với 2 biến; và phép kiểm 

Krukal-Wallis trên 2 biến. 

- Phân tích tương quan bằng phép kiểm Pearson hoặc Spearman với 

các khoảng mức độ tương quan như sau: < 0,3 tương quan yếu; 0,3 - < 0,5 

tương quan vừa; 0,5 - < 0,7 tương quan khá và ≥ 7 tương quan chặt. 

- Sống thêm không bệnh tiến triển, sống thêm toàn bộ, tỷ lệ di căn xa 

được tính bằng phương pháp Kaplan-Meier.  

- So sánh yếu tố ảnh hưởng bằng phép kiểm Log-rank và phân tích đa 

biến theo hồi qui Cox. Tỷ lệ nguy cơ tử vong (Hazard ratio: HR) của đối 

tượng nghiên cứu, được tính toán bằng cách so sánh xác suất xảy ra sự kiện 

giữa nhóm có yếu tố nguy cơ nhất định: 

HR = 1: không có sự khác biệt về tỷ lệ rủi ro giữa hai nhóm.  

HR > 1: Yếu tố nguy cơ sẽ có nguy cơ xảy ra sự kiện cao hơn,  

HR < 1: nguy cơ thấp hơn.  

So sánh các tỷ lệ bằng phép kiểm Chi bình phương với p ≤ 0,05 được 

xem là khác biệt có ý nghĩa thống kê.  

2.9. Vấn đề đạo đức trong nghiên cứu 

- Nghiên cứu được thông qua bởi Hội đồng y đức nghiên cứu y sinh 

học tại Đại học Y Dược Thành phố Hồ Chí Minh. 
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- Thông tin cá nhân cũng như tình trạng sức khoẻ của bệnh nhân được 

bảo mật. 

- Công trình nghiên cứu này chỉ có mục đích duy nhất là phục vụ cho 

khoa học, cung cấp những thông tin cho bác sĩ điều trị I-131 trong ung thư 

tuyến giáp dạng biệt hóa, từ đó nhằm cải thiện vấn đề điểu trị cũng như tiên 

lượng cho bệnh nhân. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



61 

 

CHƯƠNG III. 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

Trong thời gian từ năm 2020 – 2024 chúng tôi ghi nhận 108 trường 

được chẩn đoán ung thư tuyến giáp kháng trị I-131 thỏa tiêu chí chọn bệnh 

tại Bệnh viện Ung Bướu TPHCM được tóm tắt như sau: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 3.1. Tóm tắt kết quả nghiên cứu 

 

 

 

n=108 

• Không di căn: 18 

• Di căn phổi: 69 

• Di căn xương: 20 

• Di căn xương - phổi: 1 

• Kháng trị nhóm I: 12 

• Kháng trị nhóm II: 18 

• Kháng trị nhóm III: 9 

• Kháng trị nhóm IV: 69 

Điều trị phối hợp: 29 

- Xạ trị + I131: 3 

- Xạ trị + Phẫu thuật + I131: 1 

- Phẫu thuật + I131: 17 

- Phẫu thuật + LPTĐ: 1 

- Xạ trị + LPTĐ: 1 

- Phẫu thuật + LPTĐ: 2 

- Phẫu thuật: 1 

- LPTĐ: 3 

 

I-131: 74 
 

Theo dõi: 5 
 

Tử vong: 8 
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3.1. ĐẶC ĐIỂM BỆNH NHÂN UNG THƯ TUYẾN GIÁP BIỆT HÓA 

KHÁNG TRỊ I-131 

3.1.1 Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu 

3.1.1.1 Đặc điểm tuổi, giới 

Phân bố độ tuổi trong nghiên cứu là phân bố không chuẩn (phép kiểm 

Shapiro-WilK với p < 0,001). 

 

Biểu đồ 3.1. Phân bố độ tuổi trong nghiên cứu 

Nhận xét: Độ tuổi trung vị trong mẫu nghiên cứu là 35 (25 - 56) tuổi 

Bảng 3.1. Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu 

Đặc điểm Số lượng (n=108) Tỷ lệ (%) 

Tuổi phát hiện bệnh   

< 55  79 73,1 

≥ 55 29 26,9 

Giới tính   

Nữ 69 63,9 

Nam 39 36,1 

Nhận xét: Độ tuổi phát hiện bệnh phần lớn dưới 55 tuổi chiếm 73,1%, 

và trên 55 tuổi là 26,9%. Nữ giới chiếm tỷ lệ 63,9% cao hơn so với nam giới 

36,1%.  
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3.1.1.2 Đặc điểm tiền sử bệnh  

 

Biểu đồ 3.2. Đặc điểm tiền sử bệnh  

Nhận xét: Tăng huyết áp và đái tháo đường cùng chiếm tỷ lệ 5,6%, 

bệnh lý hô hấp 4,6%. 

3.1.2 Đặc điểm lâm sàng 

3.1.2.1 Đặc điểm giải phẫu bệnh  

 

Biểu đồ 3.3: Đặc điểm giải phẫu bệnh 

Nhận xét: Đặc điểm giải phẫu bệnh hầu hết mẫu nghiên cứu là ung thư 

tuyến giáp biệt hóa dạng nhú chiếm 84,3%, dạng nang chiếm 15,7%.  

5,6% 5,6%

4,6%

0,9%

Tăng huyết áp (n=6) Đái tháo đường (n=6) Hô hấp 

(n=5)

Khác

(n=1)

Dạng nhú 

(91), 84,3%

Dạng nang 

(17), 15,7%
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3.1.2.2 Phân loại giai đoạn bệnh  

Bảng 3.2. Đặc điểm giai đoạn bệnh 

Giai đoạn bệnh Số lượng (n=108) Tỷ lệ (%) 

Giai đoạn I 15 13,9 

Giai đoạn II < 55 tuổi 64 59,3 

Giai đoạn II ≥ 55 tuổi 2 1,9 

Giai đoạn III 2 1,9 

Giai đoạn IVa 1 0,9 

Giai đoạn IVb 24 22,2 

Nhận xét: Người bệnh < 55 tuổi chủ yếu ở giai đoạn II (59,3%) và 

giai đoạn I (13,9%). Người bệnh trên 55 tuổi có ở cả giai đoạn II – IVb 

nhưng chủ yếu ở giai đoạn IVb chiếm tỷ lệ 22,2%.  

3.1.2.3 Đặc điểm lâm sàng bướu 

Bảng 3.3. Đặc điểm lâm sàng chung của bướu 

Đặc điểm Số lượng (n=108) Tỷ lệ  (%) 

Số lượng bướu   

Một bướu 72 66,7 

Nhiều bướu 36 33,3 

Kích thước bướu   

< 4 cm 69 63,9 

≥ 4 cm 39 36,1 

Xâm lấn của bướu   

Không xâm lấn 30 27,8 

Xâm lấn vỏ bao 32 29,6 

Xâm lấn vỏ bao và xung quanh  46 42,6 

Vị trí bướu   

Một thùy 77 71,3 

Hai thùy 31 28,7 
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Nhận xét: Hầu hết người bệnh phát hiện một bướu chiếm 66,7%. Kích 

thước bướu nhỏ < 4 cm chiếm 63,9% (trung vị: 3 (2,5 - 4) cm). 

Dạng xâm lấn trong đó 27,8% không xâm lấn. Tình trạng xâm lấn 

chiếm tỷ lệ 77,2% trong đó 29,6% chỉ xâm lấn vỏ bao, 42,6% xâm lấn vỏ bao 

và xung quanh. Vị trí bướu hầu hết ở 1 thùy 71,3% và 2 thùy chiếm 28,7%. 

3.1.2.4 Đặc điểm hạch di căn 

Bảng 3.4. Đặc điểm hạch di căn 

Đặc điểm Số lượng (n=108) Tỷ lệ (%) 

Di căn hạch   

Không di căn 33 30,5 

Di căn hạch 75 69,5 

Một bên cổ 46 42,6 

Hai bên cổ 29 26,9 

Số lượng hạch (n=75)   

< 5 hạch 13 17,3 

≥ 5 hạch 62 82,7 

Xâm lấn hạch (n=75)   

Không xâm lấn 37 49,3 

Vỏ bao 23 30,7 

Vỏ bao và xung quanh 15 20,0 

Nhận xét: 69,5% người bệnh có di căn hạch chủ yếu là di căn hạch một 

bên cổ chiếm 42,6% và di căn hai bên cổ là 26,9%.  

Số hạch di căn trung vị ở mức 11 (6 - 15) hạch chủ yếu từ 5 hạch di căn 

chiếm 82,7%.  

Dạng xâm lấn hạch, chủ yếu hạch không xâm lấn chiếm 49,3%. Xâm 

lấn vỏ bao chiếm 30,7%, xâm lấn vỏ bao và xung quanh chiếm 20%. 
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3.1.2.5 Đặc điểm dạng di căn xa 

 

Biểu đồ 3.4. Đặc điểm dạng di căn xa 

Nhận xét: Ghi nhận 16,7% không di căn, phần lớn có di căn phổi 

chiếm 63,9% và di căn xương 18,5%. Một trường hợp di căn phổi và xương. 

3.1.2.6 Phân bố đặc điểm lâm sàng theo dạng di căn 

Bảng 3.5. Đặc điểm lâm sàng theo dạng di căn 

Đặc điểm Di căn Không di căn p 

n=90 Tỷ lệ (%) n=18 Tỷ lệ (%) 

Giải phẫu bệnh      

Dạng nhú 65 81,3 15 18,7 
0,326 

Dạng nang 25 89,3 3 10,7 

Kích thước bướu      

< 4 cm 59 85,5 10 14,5 
0,420 

≥ 4 cm 31 79,5 8 20,5 

Dạng xâm lấn      

Không xâm lấn 28 93,3 2 6,7  

Xâm lấn vỏ bao 26 81,3 6 18,7 0,084 

Xâm lấn xung quanh 36 78,3 10 21,7 0,223 

Di căn hạch      

Không 30 90,9 3 9,1 
0,161 

Có 60 80,0 15 20,0 

 Kiểm định Pearson chi-Square 

Nhận xét: Không ghi nhận mối liên quan giữa dạng giải phẫu bệnh, 

kích thước bướu, dạng xâm lấn, di căn hạch và đặc điểm di căn (p > 0,05). 
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3.1.3 Đặc điểm cận lâm sàng 

Bảng 3.6. Đặc điểm cận lâm sàng 

Đặc điểm Số lượng (n=108) Tỷ lệ (%) 

Xquang ngực   

Không bướu 97 89,8 

Có bướu phổi 11 10,2 

Siêu âm   

Không bướu 96 88,9 

Có bướu/ mô giáp còn lại 12 11,1 

Tổn thương trên xạ hình   

Âm tính 3 2.8 

Dương tính cổ 39 36.1 

Dương tính cổ + phổi 35 32.4 

Dương tính cổ + Xương 13 12.1 

Dương tính phổi 14 12.9 

Dương tính xương 3 2.8 

Dương tính phổi và xương 1 0.9 

Tg huyết thanh (ng/mL)   

< 10 0 0 

≥10 108 100 

Trung vị: 332,6 (85,6 - 500)    

Anti Tg huyết thanh (UI/ml)   

< 115 92 85,2 

≥ 115 16 14,8 

Trung vị: 26,4 (13,1 - 61,2)   

Nhận xét: Đặc điểm cận lâm sàng, Xquang ngực ban đầu 10,2% có 

bướu và 11,1% siêu âm thấy bướu và/hoặc mô giáp còn lại. Tổn thương trên 

xạ hình trước kháng trị chúng tôi ghi nhận có 3 trường hợp âm tính với I-131. 

Phần lớn dương tính ở vùng cổ chiếm 36,1%, dương tính vùng cổ phổi chiếm 

32,4% và dương tính tại vùng cổ xương là 12,1%. Trường hợp không dương 

tính tại vùng cổ nhưng được ghi nhận dương tính tại vị trí di căn như phổi 

(12,9%), xương (2,8%), một trường hợp di căn phổi xương có kết quả xạ hình 
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ban đầu dương tính cả vùng xương và phổi.  Xét nghiệm hóa sinh miễn dịch 

ban đầu, cho thấy 100% người bệnh có Tg huyết thanh >10 ng/mL (332,6 

(85,6 - 500)), chỉ số Anti Tg ≥ 115 UI/mL 14,8% (trung vị: 26,4 (13,1 - 61,2)) 

Bảng 3.7. Chỉ số Tg và Tg Ab huyết thanh theo nhóm di căn 

Đặc điểm Di căn Không di căn p 

n=90 Tỷ lệ (%) n=18 Tỷ lệ (%) 

Tg (ng/mL) 374,1 ± 278,1 225,8 ± 254,1 0,039* 

Anti Tg (UI/ml) 139,9 ± 460,6  63,2 ± 146,7 0,487 

< 115 75 81,5 17 18,5 
0,226 

≥ 115 15 93,8 1 6,2 

* Kiểm định ANOVA test        p: Kiểm định Pearson chi-Square 

Nhận xét: Chỉ số Tg huyết thanh ở bệnh nhân có di căn cao hơn gần 

gấp đôi so với bệnh nhân không di căn (p = 0,039). Tuy nhiên không khác 

biệt về chỉ số Anti Tg ở cả nhóm di căn và không di căn. 

3.1.4 Điều trị phẫu thuật trước kháng trị 

Bảng 3.8. Điều trị phẫu thuật trước kháng trị 

Phẫu thuật Số lượng (n=108) Tỷ lệ(%) 

Phẫu thuật   

Cắt giáp toàn phần 95 87,9 

Gần toàn phần 13 12,1 

Nạo hạch   

Không nạo hạch 36 33,3 

Nhóm 2,3,4 một bên 6 5,6 

Nhóm 2,3,4 hai bên 4 3,7 

Nhóm 6 và 2,3,4 một bên 11 10,2 

Nhóm 6 và 2,3,4 hai bên 27 25,0 

Nhóm 6 24 22,2 

Nhận xét: Phẫu thuật giáp trước kháng trị chủ yếu người bệnh được cắt 

giáp hoàn toàn chiếm 87,9% và gần toàn phần là 12,1%. Hầu hết người bệnh 

được nạo hạch cổ trong phẫu thuật chiếm 66,7% có 33,3% không nạo hạch 

trong lần phẫu thuật đầu. 
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3.1.5 Điều trị I-131 trước kháng trị 

Bảng 3.9. Đặc điểm điều trị I-131 

Đặc điểm Số lượng (n=108) Tỷ lệ  (%) 

Lần điều trị I-131 trước kháng trị  

< 3 lần 43 39,8 

≥ 3 lần 65 60,2 

                    Trung vị: 3 (2 - 4) lần 

Tổng liều I-131 trước kháng trị  

< 600 mCi 22 20,4 

≥ 600 mCi 86 79,6 

     Trung bình: 583,1 ± 154,6 (130 - 750) mCi 

Nhận xét: Đặc điểm điều trị I-131, lần điều trị I-131 trước kháng trị 

trung vị từ 3 (2-4) lần chủ yếu từ 3 lần chiếm 60,2%. Tổng liều trước kháng trị 

trung bình từ 583,1 ± 154,6 trong đó 79,6% đã sử dụng từ liều ≥ 600 mCi. 

3.2. ĐẶC ĐIỂM KHÁNG TRỊ I-131 VÀ ĐIỀU TRỊ SAU KHÁNG TRỊ 

3.2.1 Tỷ lệ các nhóm kháng trị 

 

Biểu đồ 3.5. Tỷ lệ các nhóm kháng trị 

Nhận xét: Tỷ lệ kháng trị chủ yếu người bệnh được xác định là kháng 

trị nhóm IV theo ETA 2019 chiếm 63,9%. Kháng trị nhóm I là 11,1%, kháng 

trị nhóm II là 16,7% và kháng trị nhóm III là 8,3%. 

11,1%

16,7%

8,3%

63,9%

Kháng trị nhóm I (n=12)

Kháng trị nhóm II (n=18)

Kháng trị nhóm III (n=9)

Kháng trị nhóm IV (n=69)
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3.2.2 Phân loại giải phẫu bệnh theo nhóm kháng trị  

Bảng 3.10. Đặc điểm lâm sàng theo nhóm kháng trị 

Đặc điểm Kháng trị  

nhóm I-II-III 

Kháng trị  

nhóm IV 

p 

n=39 Tỷ lệ (%) n=69 Tỷ lệ (%) 

Giải phẫu bệnh      

Dạng nhú 36 39,6 55 60,4 
0,084 

Dạng nang 3 17,6 14 82,4 

Giai đoạn bệnh      

GĐ I 9 60,0 6 40,0 

0,010 

GĐ II < 55 tuổi 17 26,6 47 73,4 

GĐ II ≥ 55 tuổi 2 100 0 0 

GĐ III 2 100 0 0 

GĐ IVa 1 100 0 0 

GĐ IVb 8 33,3 16 66,7 

Kích thước bướu      

< 4 cm 21 30,4 48 69,6 0,104 

≥ 4 cm 18 46,2 21 53,8  

Trung bình 4,1 ± 2,8 3,2 ± 1,5  

Xâm lấn vỏ bao bướu      

Không 7 23,3 23 76,7 
0,086 

Có 32 41,1 46 58,9 

Xâm lấn xung quanh      

Không 20 32,3 42 67,7 
0,333 

Có 19 41,3 27 58,7 

Phép kiểm Pearson Chi-Square 
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Nhận xét: Không khác biệt về dạng giải phẫu bệnh giữa dạng nhú và 

dạng nang so với nhóm kháng trị. 

Kháng trị nhóm IV chủ yếu ở người bệnh giai đoạn I-II dưới 55 tuổi và 

giai đoạn IVb. Kháng trị nhóm 1-2-3 được phân bố ở hầu hết các giai đoạn I 

đến IVb. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Kích thước bướu ở nhóm 

kháng trị I-II-III có kích thước trung bình 4,1 ± 2,8 cm lớn hơn so với nhóm 

kháng trị nhóm IV là 3,2 ± 1,5 cm. Tuy nhiên, khác biệt không có ý nghĩa 

thống kê. Không tìm thấy mối liên quan giữa dạng xâm lấn bướu và nhóm 

kháng trị.  

Bảng 3.11. Đặc điểm di căn hạch theo nhóm kháng trị 

Đặc điểm Kháng trị  

nhóm I-II-III 

Kháng trị  

nhóm IV 

p 

n=39 Tỷ lệ (%) n=69 Tỷ lệ (%) 

Di căn hạch      

Không 8 24,2 25 75,8 0,088 

Có 31 41,3 44 58,7  

Vị trí hạch (n=75)      

Một bên cổ 20 43,5 26 56,5 0,635 

Hai bên cổ 11 37,9 18 62,1  

Xâm lấn hạch (n=75)      

Không 23 44,2 29 55,8 0,444 

Xấm lấn vỏ bao 8 34,8 15 65,2  

Phép kiểm Pearson Chi-Square 

Nhận xét: Tỷ lệ di căn hạch ở nhóm kháng trị I - II - III cao hơn không 

di căn hạch. Tuy nhiên khác biệt không có ý nghĩa thống kê. Không ghi nhận 

đặc điểm hạch di căn như số lượng hạch di căn, vị trí hạch, xâm lấn hạch và 

nhóm khác trị. 
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3.2.3 Đặc điểm cận lâm sàng thời điểm kháng trị 

Bảng 3.12. Đặc điểm cận lâm sàng thời điểm kháng trị 

Đặc điểm Số lượng 

(n=108) 

Tỷ lệ  

(%) 

Tổn thương trên xạ hình   

Âm tính 18 16,7 

Dương tính cổ 10 9,3 

Dương tính cổ + phổi 14 12,9 

Dương tính cổ + Xương 6 5,6 

Dương tính phổi 46 42,6 

Dương tính xương 14 12,9 

Tg huyết thanh (ng/mL)   

< 1 2 1,9 

≤ 1 Tg < 10 16 14,8 

≥10 90 83,3 

Anti Tg huyết thanh (UI/ml)   

< 115 98 90,7 

≥ 115 10 9,3 

CT Scan (n = 37)    

Âm tính 10 27 

Có bướu (cổ và/hoặc phổi) 27 73 

PET CT (n=4)   

Âm tính 1 25 

Dương tính cổ + vị trí khác 3 75 

Nhận xét: Tổn thương trên xạ hình, trong đó 16,7% âm tính sau kháng 

trị, hầu hết dương tính vị trí kháng trị như dương tính phổi 42,6%, xương là 

12,9%. Dương tính tại cổ và vị trí di căn trong đó tại cổ là 9,3%, cổ - phổi là 
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12,9% và cổ xương là 5,6%. Tg huyết thanh <10 ng/ml chiếm 16,7% và Anti 

Tg <115 UI/ml chiếm 90,7% tăng so với thời điểm trước kháng trị. CT scan 

có bướu chiếm 73% trong 37 trường hợp có chỉ định Ct scan, chỉ 4 trường hợp 

PET CT có 3 trường dương tính cổ. 

3.2.4 Mô thức điều trị sau kháng trị I-131 

3.2.4.1 Phẫu thuật  

 

Biểu đồ 3.6. Tỷ lệ phẫu thuật  

Nhận xét: Tỷ lệ phẫu thuật sau kháng trị chiếm tỷ lệ 20,4% chủ yếu 

là phẫu thuật nạo hạch và cắt khối tái phát tại chỗ. 

Bảng 3.13. Tỷ lệ phẫu thuật theo nhóm kháng trị 

Phẫu thuật  Kháng trị  

nhóm I-II-III 

Kháng trị  

nhóm IV 

p 

n=39 Tỷ lệ (%) n=69 Tỷ lệ (%) 

Không 19 22,1 67 77,9 
<0,001 

Có 20 90,9 2 9,1 

Tổng số 39 36,1 69 63,9  

p: Phép kiểm Pearson Chi-Square 

Nhận xét: Kết quả cho thấy phẫu thuật ở nhóm kháng trị nhóm I-II - 

III cao hơn có ý nghĩa so với kháng trị nhóm IV. 

Không 

(92), 

79.6%

Có (22), 

20,4%



74 

 

Bảng 3.14. Tỷ lệ phẫu thuật so sánh đặc điểm lâm sàng 

Lâm sàng Phẫu thuật  p 

Có Không 

n=22 Tỷ lệ (%) n=86 Tỷ lệ (%) 

Tuổi      

< 55  14 17,7 65 82,3 0,259 

≥ 55 8 27,6 21 72,4  

Giới tính      

Nữ 14 20,3 55 79,7 0,978 

Nam 8 20,5 31 79,5  

Giải phẫu bệnh      

Dạng nhú 14 17,5 66 82,5 0,211 

Dạng nang 8 28,6 20 71,4 

Số lượng bướu      

Một bướu 5 13,9 31 86,1 
0,237 

Nhiều bướu 17 23,6 55 76,4 

Xâm lấn của bướu      

Không xâm lấn 5 16,7 25 83,3  

Xâm lấn vỏ bao 5 15,6 27 84,4 0,553 

Xâm lấn xung quanh  12 26,1 34 73,9 0,204 

Vị trí bướu      

Một thùy 17 22,1 60 77,9 0,457 

Hai thùy 5 16,1 26 83,9 

Di căn hạch      

Không 2 6,1 31 93,9  

Có 20 26,7 55 73,3 0,014 

Tiếp tục điều trị I-131      

Không 17 17,9 78 82,1  

Có 5 38,5 8 61,5 0,084 

Phép kiểm Pearson Chi-Square 
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Nhận xét: Yếu tố duy nhất có liên quan có ý nghĩa thống kê với việc 

phẫu thuật sau kháng trị I-131 là tình trạng di căn hạch cổ (p = 0,014), chủ 

yếu là nạo hạch cổ.  

Các yếu tố như tuổi, giới, loại mô bệnh học, số lượng và vị trí bướu, 

mức độ xâm lấn, và điều trị tiếp tục I-131 chưa chứng minh được mối liên 

quan có ý nghĩa thống kê.   

Tuy nhiên, một số yếu tố như điều trị tiếp tục I-131 (p = 0,084) và xâm 

lấn mô xung quanh (p = 0,204) có xu hướng liên quan đến việc phẫu thuật, 

tuy nhiên khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 

3.2.4.2 Điều trị I-131 sau kháng trị 

Bảng 3.15. Điều trị I-131 sau kháng trị và tổng liều 

I-131 Số lượng (n) Tỷ lệ (%) 

I-131 sau kháng trị   

Không 13 12,1 

Có 95 87,9 

Lần I-131 sau kháng trị: 4 (3 - 5) 

Liều I-131 sau kháng trị: 400 (150 - 600) 

Tổng liều I-131 

Tổng lần điều trị I-131: Trung vị 7 (6 - 8) lần 

Tổng liều điều trị: Trung vị 1000 (750 - 1250) mCi 

Nhận xét:  

Người bệnh tiếp tục được điều trị I-131 sau kháng trị chiếm 87,9%, 

người bệnh tiếp tục từ 4 (3 - 5) lần với liều trung vị từ 400 (150 - 600) mCi.  

Tổng lần I-131 trung vị 7 (6 - 8) lần, trung vị 1000 (750 - 1250) mCi. 
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Bảng 3.16: Đặc điểm bệnh nhân tiếp tục điều trị I-131 sau kháng trị 

Lâm sàng Điều trị I-131 p 

Có Không 

n=95 Tỷ lệ (%) n=13 Tỷ lệ (%) 

Tuổi      

< 55  72 91,1 7 8,9  

≥ 55 23 79,3 6 20,7 0,094 

Giới tính       

Nam 35 89,7 4 10,3  

Nữ 60 86,9 9 13,1 0,669 

Giải phẫu bệnh       

Dạng nhú 79 86,8 12 13,2 
0,396 

Dạng nang 16 94,1 1 5,9 

Dang di căn       

Tại chỗ 15 83,3 3 16,7 

0,035 
Di căn phổi 61 88,4 8 11,6 

Di căn xương 19 95 1 5 

Xương - phổi 0 0 1 100 

Số lượng bướu      

Một bướu 32 88,9 4 11,1 
0,834 

Nhiều bướu 63 87,5 9 12,5 

Xâm lấn của bướu       

Không xâm lấn 26 86,7 4 13,3  

Xâm lấn vỏ bao 27 84,4 5 15,6 0,631 

Xâm lấn xung quanh  42 91,3 4 8,7  

Vị trí bướu       

Một thùy 69 89,6 8 10,4 
0,407 

Hai thùy 26 83,9 5 16,1 

Di căn hạch       

Không 29 87,9 4 12,1  

Có 66 88 9 12 0,986 

Phép kiểm Pearson Chi-Square 
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Nhận xét: Yếu tố duy nhất có mối liên quan có ý nghĩa thống kê đến 

việc tiếp tục điều trị I-131 sau kháng trị là dạng di căn (p = 0,035) trong đó 

bệnh nhân có di căn xương hoặc phổi đơn thuần có xu hướng tiếp tục điều 

trị cao hơn.  

Một số yếu tố có xu hướng liên quan nhưng chưa đạt ngưỡng thống 

kê, như độ tuổi. Các yếu tố khác như giới, mô bệnh học, số lượng bướu, 

xâm lấn, vị trí và di căn hạch không liên quan có ý nghĩa với quyết định tiếp 

tục điều trị. 

3.2.4.3 Mô thức điều trị khác 

Bảng 3.17. Đặc điểm mô thức điều trị 

Mô thức điều trị Số lượng (n=108) Tỷ lệ  (%) 

Liệu pháp hocmon thay thế   

Không 0 0 

Có 108 100 

Xạ trị ngoài gia tốc   

Không 103 95,4 

Có 5 4,6 

Liệu pháp trúng đích   

Không 101 93,5 

Có 7 6,5 

Thuốc chống hủy xương   

Không 98 90,7 

Có 10 9,3 

Nhận xét: tất cả người bệnh được sử dụng kết hợp liệu pháp hocmon 

thay thay thế. Xạ trị giảm nhẹ chiếm 4,6% (2 trường hợp xạ trị tại xương di 
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căn và 3 trường hợp xạ trị tại cổ). Liệu pháp trúng địch chiếm 6,5%. Sử dụng 

thuốc chống hủy xương chiếm 9,3%. 

3.3. KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ 

3.3.1 Tỷ lệ đáp ứng điều trị 

 

Biểu đồ 3.7. Phân nhóm đáp ứng điều trị 

Nhận xét: Tỷ lệ đáp ứng sau điều trị có 3 trường hợp đáp ứng hoàn 

toàn với I-131 chiếm 2,8%. Chủ yếu là đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc 

chiếm 78,7% và không hoàn toàn về sinh hóa 14,8%. 

Bảng 3.18. Phân nhóm đáp ứng điều trị theo nhóm kháng trị 

Đáp ứng điều trị Kháng trị  

nhóm I-II-III 

Kháng trị  

nhóm IV 

p 

n=39 Tỷ lệ (%) n=69 Tỷ lệ (%) 

Hoàn toàn 1 33,3 2 66,7 

0,124 
Không hoàn toàn về sinh hóa 10 62,5 6 37,5 

Không hoàn toàn về cấu trúc 27 31,8 58 68,2 

Đáp ứng trung gian 1 25,0 3 75,0 

* Phép kiểm Pearson Chi-Square 

Nhận xét: Không tìm thấy khác biệt giữa mức độ đáp ứng và nhóm kháng trị 

2,8%

14,8%

78,7%

3,7%
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Đáp ứng trung gian (4)
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Bảng 3.19. Phân nhóm đáp ứng điều trị theo nhóm giải phẫu bệnh 

Đáp ứng điều trị Dạng nhú Dạng nang p 

n=91 Tỷ lệ (%) n=17 Tỷ lệ (%) 

Hoàn toàn 3 100 0 0 

0,030 
Không hoàn toàn về sinh hóa 16 100 0 0 

Không hoàn toàn về cấu trúc 68 80 17 20 

Đáp ứng trung gian 4 100 0 0 

* Phép kiểm Likelihood Ratio 

Nhận xét: Tất cả các trường hợp đáp ứng hoàn toàn, không hoàn toàn 

về sinh hóa và đáp ứng trung gian đều xảy ra ở nhóm dạng nhú. Dạng nang 

đều nằm trong nhóm đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc (20% trong nhóm 

này). Khác biệt có ý nghĩa thống kê p<0,05. 

3.3.2. Tác dụng phụ 

3.3.2.1. Thay đổi chỉ số huyết học liên quan đến điều trị I-131 

➢ Chỉ số WBC 

 

Biểu đồ 3.8. Tương quan giữa WBC và tổng liều điều trị I-131 

Nhận xét: Phân tích tương quan Pearson chúng tôi ghi nhận chỉ số 

tương quan (r= 0,025) mức độ tương quan yếu giữa chỉ số WBC và tổng liều 

điều trị I-131. Từ kết quả cho thấy I-131 ảnh hưởng yếu đến chỉ số bạch cầu. 
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➢ Chỉ số Hb 

 

Biểu đồ 3.9. Tương quan giữa tình trạng thiếu máu và tổng liều I-131 

Nhận xét: Phân tích tương quan Pearson chúng tôi ghi nhận chỉ số 

tương quan r = 0,262 (p < 0,01) mức độ tương quan yếu giữa tình trạng thiếu 

máu và tổng liều điều trị I-131. Từ kết quả cho thấy I-131 không làm tăng 

nguy cơ thiếu máu ở người bệnh. 

3.3.2.2 Tác dụng phụ dài hạn do I-131 

Chưa ghi nhận các tác dụng phụ dài hạn như xuất hiện ung thư thứ phát 

(đặc biệt ung thư trên hệ tạo huyết), xơ phổi, khô miệng nghiêm trọng. 

3.3.2.3. Tác dụng phụ khác 

Bảng 3.20. Tác dụng phụ khác 

Mô thức điều trị Số lượng (n=108) Tỷ lệ  (%) 

Tác dụng phụ xạ trị (n=5)   

Không 5 100 

Liệu pháp trúng đích (n=7)   

Không 2 28,6 

Có 5 71,4 

Nhận xét: Không có trường hợp biến chứng sau xạ trị, liệu pháp trúng 

đích có biến chứng chủ yếu là hội chứng bàn tay (2 trường hợp), mệt mỏi (2 

trường hợp) và 1 biến chứng khác. 
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3.3.3 Các yếu tố liên quan đến nguy cơ tiến triển của bệnh 

Bảng 3.21. Các yếu tố liên quan đến bệnh tiến triển 

Yếu tố tiên lượng Tiến triển 

n=20 (18,5%) 

Hồi quy Cox đa biến 

HR (KTC 95%) p 

Tuổi    

< 55 tuổi 10 (12,7) 1  

≥ 55 tuổi 10 (34,5) 4,1 (1,5 - 11,1) 0,007 

Giới tính     

Nữ 12 (17,4) 1  

Nam 8 (20,5) 1,4 (0,5 - 3,5) 0,535 

Giải phẫu bệnh     

Dạng nhú 11 (13,7) 1  

Dạng nang 9 (32,1) 3,4 (0,4 - 33,8) 0,889 

Dạng xâm lấn vỏ bao     

Có 15 (19,2) 1  

Không 5 (16,7) 1,1 (0,3 - 4,1) 0,868 

Xâm lấn xung quanh     

Có  9 (19,6) 1  

Không  11 (17,7) 1,1 (0,3 - 3,4) 0,916 

Di căn hạch     

Không 5 (21,7) 1  

Có 15 (17,6) 1,1 (0,5 - 5,9) 0,452 

p: Hồi quy Cox Regresion 

Nhận xét: Qua phân chúng tôi ghi nhận bệnh nhân ≥ 55 tuổi có liên 

quan đến nguy cơ bệnh tiến triển so với bệnh nhân <55 tuổi (HR=4,1; 

KTC95% 1,5 - 11,1). Không tìm thấy mối liên quan giữa đặc điểm lâm sàng 

khác và nguy cơ bệnh tiến triển. 
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3.3.4 Thời gian sống thêm toàn bộ chung 

 

Biểu đồ 3.10. Tỷ lệ tử vong chung 

Nhận xét: Bệnh nhân còn sống trong thời gian theo dõi là 92,6% 

(KTC95%: 87,0 - 97,2). Sau thời gian theo dõi điều trị chúng tôi ghi nhận 8 

trường hợp tử vong chiếm 7,4% (KTC95%: 2,8 - 13,0).  

Bảng 3.22. Thời gian sống thêm toàn bộ chung 

Thời gian (tháng) Ca tử 

vong 

Tỉ lệ sống thêm 

tích lũy (%) 

Thời gian sống trung 

bình 

36 tháng 0 100% 

87,6 ± 23,7 

KTC95%: (83,3 - 91,9) 

Min: 38  Max: 218 

Trung vị: 85 (73 - 97) 

60 tháng 1 99,1% 

96 tháng 2 97,3% 

120 tháng 3 94,5% 

220 tháng 2 92,6% 

Nhận xét: Tỷ lệ sống thêm tích lũy sau 60 tháng (5 năm) là 99,1%, sau 

120 tháng (10 năm) là 94,5%, một số trường hợp theo dõi trên 10 năm tỷ lệ 

sống thêm tích lũy là 92,6%. Trung vị thời gian sống thêm toàn bộ chung 85 

tháng (73 - 97). 

Sống thêm 

(n=100), 

92,6% 

Tử vong 

(n=8), 

7,4% 
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Biểu đồ 3.11. Thời gian sống thêm toàn bộ chung 

Nhận xét: Thời gian sống thêm toàn bộ trung bình 87,6 ± 23,7 tháng 

(KTC95%: 83,3 - 91,9) thời gian sống ngắn nhất là 54 tháng và lớn nhất 218 

tháng. 

3.3.4.1 Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo dạng giải phẫu bệnh 

Bảng 3.23. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo dạng giải phẫu bệnh 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị 

(tháng) 

Thời gian sống thêm (tháng) p* 

60  120  >120 

Dạng nhú 4 86 (75 - 100) 100% 97,8% 95,6% 

0,003 

Dạng nang 4 77 (66 - 92) 94,1% 94,1% 74,8% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Tỷ lệ sống thêm tích lũy thời gian hơn 120 tháng của ung 

thư tuyến giáp dạng nhú là 95,6% so với dạng nang là 74,8%. 
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Biểu đồ 3.12. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo giải phẫu bệnh 

Nhận xét: Ung thư tuyến giáp biệt hóa dạng dạng nhú có thời gian 

sống thêm tốt hơn dạng nang. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (Phép kiểm Log 

Rank <0,05). 

3.3.4.2 Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo dạng di căn 

Bảng 3.24. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo dạng di căn 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị 

(tháng) 

Thời gian sống thêm (tháng) p 

60  120   >120  

Di căn phổi 3 86 (72 - 98) 100% 95,7% 95,7% 

0,015 
Di căn xương 4 79 (67 - 94) 95% 85% 80% 

Phổi - xương 1 219 100% 100% 0% 

Không di căn 0 86 (78 - 108) 100% 100% 100% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Thời gian sống thêm ở bênh nhân di căn xương 79 (67 - 94) 

tháng so với bệnh nhân di căn phổi 86 (72 - 98) tháng và không di căn 86 (78 

- 108) tháng. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (Phép kiểm Log Rank p<0,05). 
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Biểu đồ 3.13. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo dạng di căn 

Nhận xét: Người bệnh không di căn hoặc di căn phổi có thời gian sống 

thêm tốt hơn so với bệnh nhân di căn xương.  

3.3.4.3 Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo nhóm kháng trị 

Bảng 3.25. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo nhóm kháng trị 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị 

(tháng) 

Thời gian sống thêm (tháng)  p 

60   120   >120  

Nhóm IV 4 86 (74 - 97) 98,6% 95,7% 94,2% 

0,973 

Nhóm I-II-III 4 84 (75 - 104) 100% 94,9% 89,7% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Không có sự khác biệt về thời gian sống thêm toàn bộ giữa 

kháng trị nhóm IV so với nhóm I-II-III (Phép kiểm Log Rank). 
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Biểu đồ 3.14. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo nhóm kháng trị 

Nhận xét: Thời gian sống thêm kháng trị nhóm IV tốt hơn so với 

kháng trị nhóm I - II - III. 

3.3.4.4 Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo giai đoạn bệnh 

Bảng 3.26. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo giai đoạn bệnh 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị 

(tháng) 

Thời gian sống thêm (tháng) p 

60  120  >120  

GĐ 1 0 94 (78 - 108) 100% 100% 100% 

0,900 

GĐ 2 < 55 tuổi 6 74 (86 - 100) 98,5% 92,5% 91% 

GĐ 2 ≥ 55 tuổi 0 91 (80 - 108) 100% 100% 100% 

GĐ III 0 79  100% 100% 100% 

GĐ IVa 0 60 100% 100% 100% 

GĐ IVb 2 83 (66 - 94) 100% 95,5% 90,9% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Không có sự khác biệt về thời gian sống thêm toàn bộ giữa 

các giai đoạn bệnh (Phép kiểm Log Rank). 
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Biểu đồ 3.15. Thời gian sống thêm toàn bộ chung theo giai đoạn bệnh 

Nhận xét: Thời gian sống thêm toàn bộ theo giai đoạn bệnh ở giai đoạn 

II bệnh nhân dưới 55 tuổi kém hơn so với các giai đoạn khác. 

3.3.4.5 Yếu tố liên quan đến tỷ lệ sống thêm toàn bộ chung 

Bảng 3.27. Phân tích đơn biến liên quan đến tỷ lệ sống thêm toàn bộ  

Yếu tố tiên lượng Tử vong 

N (%) 

Hồi quy Cox đơn biến 

HR (KTC95%) p 

Tuổi     

< 55 tuổi 6 (7,3) 1  

≥ 55 tuổi 2 (7,7) 1,6 (0,3 - 8,2) 0,581 

Giới tính     

Nam 5 (7,2) 1  

Nữ 3 (7,7) 1,8 (0,4 - 8,3) 0,431 

Giải phẫu bệnh     

Dạng nhú 4 (4,3) 1  

Dạng nang 4 (23,5) 7,3 (1,6 - 32,9) 0,010 

Dạng di căn     

Khác 3 (3,4) 1  

Di căn xương 5 (23,8) 5,3 (1,2 - 24,5) 0,032 
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Yếu tố tiên lượng Tử vong 

N (%) 

Hồi quy Cox đơn biến 

HR (KTC95%) p 

Giai đoạn     

≥ GĐII ≥ 55  2 (7,1) 1  

I và II < 55  6 (7,5) 1,4 (0,3 - 6,9) 0,719 

Dạng xâm lấn vỏ bao     

Không 3 (10) 1  

Có 5 (6,4) 0,3 (0,1 - 1,7) 0,334 

Xâm lấn xung quanh     

Không 4 (6,5) 1  

Có 4 (8,7) 1,9 (0,4 - 8,6) 0,400 

Dạng kháng trị     

Nhóm IV 4 (5,8) 1  

Nhóm I, II, III 4 (10,3) 1,03 (0,2 - 4,7) 0,973 

Số lượng bướu     

Nhiều  1 (2,8) 1  

Một  7 (9,7) 2,5 (0,3 - 20,6) 0,404 

Kích thước bướu     

< 4 cm 5 (7,2) 1  

≥ 4 cm 3 (7,7) 1,1 (0,2 - 4,8) 0,934 

Mức độ đáp ứng     

Khác 1 (4,3) 1  

Không hoàn toàn về cấu trúc 7 (8,2) 1,9 (0,2 - 16,9) 0,388 

P: Hồi quy Cox đơn biến 

Nhận xét: Bệnh nhân có mô bệnh học dạng nang có nguy cơ tử vong 

cao so với dạng nhú (HR = 7,3; KTC95%: 1,6–32,9; p = 0,010). Ngoài ra, di 

căn xương cũng là yếu tố tiên lượng xấu, làm tăng nguy cơ tử vong so với các 

dạng di căn khác (HR = 5,3; KTC95%: 1,2–24,5; p = 0,032). Các yếu tố khác 

như tuổi, giới tính, giai đoạn, đặc điểm khối u và mức độ đáp ứng điều trị 

không cho thấy mối liên quan có ý nghĩa thống kê với sống thêm toàn bộ. 
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Bảng 3.28. Phân tích đa biến liên quan đến tỷ lệ sống thêm toàn bộ  

Yếu tố tiên lượng Tử vong 

N (%) 

Hồi quy Cox đa biến 

HR (KTC95%) p 

Giải phẫu bệnh    

Dạng nhú 4 (4,3) 1  

Dạng nang 4 (23,5) 27,4 (1,6 - 464,9) 0,022 

Dạng di căn    

Khác 3 (3,4) 1  

Di căn xương 5 (23,8) 5,3 (1,2 - 24,5) 0,098 

Dạng xâm lấn vỏ bao    

Không 5 (6,4) 1  

Có 3 (10) 21,6 (1,1 - 439,5) 0,045 

Dạng kháng trị    

Nhóm IV 4 (5,8) 1  

Nhóm I,II,III 4 (10,3) 12,5 (0,5 - 284,1) 0,112 

Số lượng bướu    

Một  1 (2,8) 1  

Nhiều  7 (9,7) 53,4 (1,3 - 2138,8) 0,035 

Kích thước bướu    

< 4 cm 5 (7,2) 1  

≥ 4 cm 3 (7,7) 12,5 (0,6 - 249,6) 0,098 

p: Hồi quy Cox đa biến 

Nhận xét: Đặc điểm giải phẫu bệnh ung thư tuyến giáp biệt hóa dạng 

nang có giá trị tiên lượng tử vong (HR = 27,4 ; KTC95%: 1,6 - 464,9). 

Dạng xâm lấn vỏ bao có giá trị tiên lượng tử vong trong ung thư tuyến 

giáp biệt hóa (HR = 21,6; KTC95%: 1,1 - 439,5). 

Bệnh nhân có nhiều bướu có giá trị tiên lượng tử vong trong ung thư 

tuyến giáp biệt hóa (HR = 53,4; KTC95%: 1,3 - 2138,8). 
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3.3.5 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

3.3.5.1 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

Bảng 3.29. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

Thời gian (tháng) Ca tử 

vong 

Tỉ lệ sống thêm 

tích lũy (%) 

Thời gian sống trung 

bình 

36 tháng 5 95,4% 55,6 ± 22,3 

KTC95%: (51,3 - 60,1) 

Min: 16 Max: 116 

Trung vị: 57 (44 - 71) 

60 tháng 2 93,5% 

120 tháng 1 92,6% 

Nhận xét: Tỷ lệ sống thêm tích lũy sau 36 tháng (3 năm) sau kháng trị 

là 95,4% còn 92,6% sau 120 tháng. 

 

Biểu đồ 3.16. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

Nhận xét: Thời gian sống thêm trung vị sau kháng trị là 57 tháng (44 - 

71), thời gian ngắn nhất sau kháng trị là 15 tháng (trường hợp bệnh tiến triển 

sau kháng trị tử vong sau 1 tháng) thời gian dài nhất là 116 tháng.  
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3.3.5.2 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo giải phẫu bệnh 

Bảng 3.30. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo giải phẫu 

bệnh 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị Thời gian sống thêm (tháng) p 

36  60  120  

Dạng nhú 4 57 (43 - 86) 98,9% 96,7% 95,5% 
0,023 

Dạng nang 4 50 (30 - 61) 94,1% 88,2% 76,5% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Thời gian sống thêm từ thời điểm kháng trị ở nhóm ung thư 

dạng nhú (57 (43 - 86) tháng) cao hơn dạng nang (50 (30 - 61) tháng). Khác 

biệt có ý nghĩa thống kê. 

 
 

Biểu đồ 3.17. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo giải phẫu 

bệnh 

Nhận xét: Thời gian sống thêm toàn bộ từ thời điểm kháng trị của dạng 

nhú tốt hơn so với dạng nang. 
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3.3.5.3 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo dạng di căn 

Bảng 3.31. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo dạng di căn 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị Thời gian sống thêm (tháng) p 

36  60  120  

Di căn phổi 3 56 (41 - 71) 98,6 95,7 95,7 

0,002 
Di căn xương 4 57 (30 - 70) 95% 90% 80% 

Phổi - xương 1 61 100% 100% 0% 

Không di căn 0 57 (50 - 85) 100% 100% 100% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo dạng di căn khác 

biệt có ý nghĩa thống kê ((Phép kiểm Log Rank p<0,001). 

 

Biểu đồ 3.18. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo dạng di căn 

Nhận xét: Không ghi nhận tử vong ở bệnh nhân không di căn, thời 

gian sống thêm ở bệnh nhân di căn phổi tốt hơn bệnh nhân di căn xương.  
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3.3.5.4 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo giai đoạn  

Bảng 3.32. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo giai đoạn 

bệnh 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị Thời gian sống thêm (tháng) p 

36 60  120  

GĐ I 0 57 (51-95) 100% 100% 100% 

0,868 

GĐ II < 55 tuổi 6 59 (4 -71) 97% 94% 91% 

GĐ II ≥ 55 tuổi 0 59 (45-74) 100% 100% 100% 

GĐ III 0 65 100% 100% 100% 

GĐ IVa 0 15 100% 100% 100% 

GĐ IVb 2 55(30-67) 100% 95,5% 90,9% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Giai đoạn là 2 dưới 55 tuổi và giai đoạn IVb thời gian sống 

thêm tích lũy sau 120 tháng kháng trị là 91% và 90,9%. 

 

Biểu đồ 3.19. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo  

giai đoạn bệnh 

Nhận xét: Thời gian sống thêm toàn bộ ở bệnh nhân giai đoạn I, II 

bệnh nhân ≥ 55 tuổi, giai đoạn II, IVa có thời gian sống thêm tốt hơn giai 

đoạn II <55 tuổi và giai đoạn IVb. 
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3.3.5.5 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo nhóm kháng trị  

Bảng 3.33. Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị theo  

nhóm kháng trị 

Thời gian 

(tháng) 

Ca tử 

vong 

Trung vị 

(tháng) 

Thời gian sống thêm ( tháng)  p 

36 60 120  

Nhóm IV 4 56 (42 - 71) 98,6% 97,1% 94,2% 
0,280 

Nhóm I-II-III 4 60 (40 - 71) 97,4 92,3% 89,7% 

* phép kiểm Log-Rank 

Nhận xét: Tỷ lệ sống thêm tích lũy 120 tháng từ thời điểm kháng trị ở 

nhóm IV cao hơn so với kháng trị nhóm I-II-III. Tuy nhiên, khác biệt không 

có ý nghĩa thống kê (Phép kiểm Log Rank). 

 

Biểu đồ 3.20. Thời gian sống thêm toàn bộ theo nhóm kháng trị sau 

kháng trị 

Nhận xét: Tại thời điểm kháng trị thời gian sống thêm ở nhóm kháng 

trị nhóm IV tốt hơn so với kháng trị nhóm I-II-III. 
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CHƯƠNG IV. 

BÀN LUẬN 

 

4.1. ĐẶC ĐIỂM BỆNH NHÂN UNG THƯ TUYẾN GIÁP DẠNG BIỆT 

HÓA KHÁNG TRỊ I-131 

4.1.1 Đặc điểm tuổi, giới và tiền sử bệnh 

Tuổi của bệnh nhân, mức độ biệt hóa của khối u, phân nhóm mô học, 

gánh nặng khối u và mô hình phân tử là những yếu tố dự đoán rõ ràng nhất về 

đáp ứng của khối u với I-131. Trong nghiên cứu của chúng tôi tuổi trung bình 

của người bệnh trong nghiên cứu là độ tuổi trung vị trong mẫu nghiên cứu là 

35 (25 - 56) tuổi, phần lớn người bệnh dưới 55 tuổi chiếm 73,1% và trên 55 

tuổi là 26,9%. So sánh với kết quả nghiên trong cứu của Zhong-Ling Qiu 

[104], nghiên cứu khảo sát trên 10.482 bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa 

tại Bệnh viện Nhân dân Thượng Hải số 6 (Trung Quốc), độ tuổi trung bình 

của bệnh nhân ung thư tuyến giáp khi chẩn đoán di căn phổi ban đầu là 39,6 ± 

15,4 tuổi, gần tương đồng với kết quả nghiên cứu của chúng tôi. Nghiên cứu 

của Johanna Wassermann [105], nghiên cứu này khảo sát 153 bệnh nhân 

kháng trị với I-131 trong điều trị ung thư tuyến giáp biệt hóa di căn tại Khoa 

Y học hạt nhân của Bệnh viện Đại học Pitié-Salpêtrière (Paris, Pháp), trong 

đó 85% bệnh nhân trong nghiên cứu này có độ tuổi ≥ 45, tuổi cao hơn kết quả 

nghiên cứu của chúng tôi. Nghiên cứu hồi cứu của Müge Yaşar có tổng cộng 

1.390 bệnh nhân được chẩn đoán mắc bệnh ác tính tuyến giáp từ năm 2010 

đến năm 2023, nghiên cứu này ghi nhận 27 bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể 

biệt hóa và thể tủy có di căn xương với độ tuổi trung bình là 60,2 ± 12 tuổi 

(33-78) [106]. Nghiên cứu của Apostolou K. và cộng sự khảo sát tổng cộng 

4198 bệnh nhân được chuyển đến điều trị phẫu thuật u tuyến giáp di căn 

xương với tuổi bệnh nhân trung bình là 56,4 tuổi cao hơn kết quả nghiên cứu 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Qiu%20ZL%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Wassermann+J&cauthor_id=26675742
https://www.cureus.com/users/655901-m-ge-ya-ar
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Apostolou%20K%5BAuthor%5D
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của chúng tôi [107]. Sự khác biệt có thể do nghiên cứu của Müge Yaşar khảo 

sát ở nhiều dạng ung thư tuyến giáp bao gồm ung thư tuyến giáp thể tủy và 

biệt hóa có di căn xương. Có thể thấy ở hầu hết các nghiên cứu, độ tuổi trung 

bình của nhóm bệnh nhân mắc ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa dao động 

trong độ tuổi từ 40 - 60 tuổi. Chúng tôi cũng ghi nhận mối liên quan giữa độ 

tuổi và loại di căn. Trong đó độ tuổi cao liên quan đến di căn xương (52%), di 

căn phổi (40,0%) sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,001). Độ tuổi trung 

bình di căn xương theo y văn là 60 tuổi [107, 109]. Một khảo sát của Nicole 

M. Iñiguez-Ariza một nghiên cứu đa trung tâm cho thấy tỷ lệ di căn xương 

xảy ra ở khoảng 2% - 15% tổng số bệnh nhân ung thư tuyến giáp. Trong 

nghiên cứu này, tỷ lệ được tìm thấy là 1,9%, gần với giới hạn dưới của các 

nghiên cứu khác [108].  

Với đặc điểm giới tính, trong nghiên cứu của chúng tôi người bệnh 

giới tính nữ (63,9%) cao hơn so với nam (36,1%). Cũng trong nghiên cứu 

của Müge Yaşar, 55,5% số trường hợp là nữ và 44,4% là nam giới [106]. 

Kết quả nghiên cứu của Désirée Deandreis phân tích hồi cứu 352 bệnh nhân 

ung thư tuyến giáp di căn biệt hóa  tại Trung tâm Ung thư Memorial Sloan 

Kettering,  tỷ lệ ung thư dạng biệt hóa ở giới nữ là 66% tương đồng với kết 

quả nghiên cứu của chúng tôi [110]. Nghiên cứu của Mansour Al-

Jaradi  trong 810 trường hợp ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa tại Yemen, 

729 trường hợp (90%) là nữ và 81 trường hợp (10%) còn lại là nam, với tỷ 

lệ nữ/nam là 9:1 [111]. Một nghiên cứu của Wang, X năm 2020 một nghiên 

cứu đoàn hệ hồi cứu đã được thực hiện bằng cách sử dụng dữ liệu từ cơ sở 

dữ liệu SEER, cơ quan đăng ký ung thư dựa trên dân số Hoa Kỳ cho thấy tỷ 

lệ nữ giới (70,6%) cao hơn nam giới (29,4%) [112]. Từ kết quả trong nghiên 

cứu của chúng tôi và các nghiên cứu khác trên thế giới cho thấy tỷ lệ mắc 

bệnh ở nữ giới cao hơn nam giới. Tại Hoa Kỳ, ung thư tuyến giáp là loại 

https://www.cureus.com/users/655901-m-ge-ya-ar
mailto:mugekaracakaya@gmail.com
https://www.cureus.com/users/655901-m-ge-ya-ar
mailto:mugekaracakaya@gmail.com
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Al-Jaradi%20M%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Al-Jaradi%20M%5BAuthor%5D
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ung thư phổ biến thứ năm ở phụ nữ; tổng cộng có khoảng 57.000 trường 

hợp mới xảy ra ở phụ nữ và nam giới [113]. Trong nghiên cứu của chúng 

tôi, tỷ lệ nữ giới mắc ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng I-131 cao hơn nam, 

phù hợp với đặc điểm dịch tễ đã được ghi nhận trong nhiều tài liệu. Sự khác 

biệt giới tính này có thể liên quan đến yếu tố nội tiết, miễn dịch. 

Về đặc điểm tiền sử bệnh, trong nghiên cứu của chúng tôi chủ yếu là 

tăng huyết áp và đái tháo đường cùng chiếm tỷ lệ 5,6%, bệnh lý hô hấp 

4,6%. Nhìn chung, tỷ lệ bệnh nhân có các bệnh kèm theo tương đối thấp do 

đa phần là bệnh nhân trẻ tuổi, có đến gần 75% bệnh nhân dưới 55 tuổi. Kết 

quả này phù hợp với đặc điểm dịch tễ đã được ghi nhận ở ung thư tuyến 

giáp biệt hóa nói chung và thể kháng I-131 [6]. Ung thư tuyến giáp biệt hóa 

thường gặp ở người trẻ tuổi, đặc biệt là nữ giới trong độ tuổi từ 30–50, và 

thường được phát hiện tình cờ qua tầm soát hoặc khám sức khỏe tổng quát, 

gần như các yếu tố về tiền sử bệnh mãn tính ít ảnh hưởng đến nhóm đối 

tượng này. Những dữ liệu này góp phần củng cố nhận định rằng đặc điểm 

bệnh lý của ung thư tuyến giáp biệt hóa có xu hướng khác biệt so với nhiều 

loại ung thư khác thường gặp ở người lớn tuổi hoặc người có nhiều bệnh 

kèm theo. 

4.1.2 Đặc điểm giải phẫu bệnh 

  Ở dạng cổ điển ung thư dạng nhú thường không có vỏ bọc và có thể là 

một phần nang. Về mặt vi thể, hầu hết được đặc trưng bởi sự hiện diện của 

các nhú bao gồm một hoặc hai lớp tế bào khối u bao quanh lõi mạch máu 

được xác định rõ; nang và chất keo thường không có. Ung thư tuyến giáp thể 

nhú cũng thường có đặc điểm đa ổ [114].  

 Trong kết quả nghiên cứu của chúng tôi, dạng giải phẫu bệnh 

phổ biến nhất là dạng nhú (84,3%) và dạng nang (15,7%). Kết quả này khá 

tương đồng với kết quả nghiên cứu của K Apostolou trong đó 89,4% là ung 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Apostolou%20K%5BAuthor%5D
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thư nhú [107]. Kết quả nghiên cứu cũng không ghi nhận có sự khác biệt 

giữa các nhóm di căn về giải phẫu bệnh (p > 0,05).  

Ung thư tuyến giáp dạng nhú biến thể nang biểu hiện mô hình phát 

triển nang nhưng về mặt tế bào học, các khối u biểu hiện các đặc điểm điển 

hình của ung thư nhú tuyến giáp loại phổ biến, bao gồm các nhân lớn, chồng 

chéo với nhiễm sắc thể giảm đậm độ, các hạt nhân giả và các rãnh nhân; hầu 

hết còn chứa thể psammoma. Tỷ lệ mắc ung thư nhú biến thể dạng nang ngày 

càng tăng, trong khi tỷ lệ mắc bệnh ung thư dạng cổ điển đang giảm. Trong 

một nghiên cứu ở một trung tâm, gần 40% ung thư nhú là các biến thể dạng 

nang, và trong một nghiên cứu khác đa trung tâm, chỉ có 23% là ung thư dạng 

nhú không xâm lấn, có giới hạn rõ [115, 116]. 

4.1.3 Đặc điểm lâm sàng  

4.1.3.1 Đặc điểm di căn ở bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa 

Di căn xa hiện diện ở 4% đến 10% bệnh nhân ung thư tuyến giáp dạng 

biệt hóa [117] và có thể được phát hiện tại thời điểm mắc bệnh ban đầu hoặc 

trong quá trình theo dõi [118]. Sự hiện diện của di căn xa là nguyên nhân 

hàng đầu gây tử vong liên quan đến ung thư và là tình huống khó điều trị 

nhất.  

Trong kết quả nghiên cứu của chúng tôi, 16,7% bệnh nhân không di 

căn, phần lớn có di căn phổi chiếm 63,9% và di căn xương 18,5% (một 

trường hợp di căn phổi và xương). So sánh nghiên cứu của Chalermrat 

Kaewput trên bệnh nhân di căn xa (di căn hạch trung thất, phổi, xương) là 

27,3% thấp hơn so với kết quả nghiên cứu của chúng tôi  trên cùng nhóm đối 

tượng nghiên cứu được xác định kháng trị với I-131[119]. Tuy nhiên trong 

nghiên cứu của Chalermrat Kaewput  tất cả mẫu là kháng trị nhóm IV theo 

phân loại của ATA năm 2016, trong khi đó nghiên cứu của chúng tôi bao gồm 

các nhóm kháng trị có nguy cơ cao I, II, và III [6]. Di căn phổi là vị trí di căn 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
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xa thường gặp nhất từ ung thư tuyến giáp thể biệt hóa. Nghiên cứu của Hong-

Jun Song cho thấy kết quả khả quan ở những trường hợp di căn phổi dạng kê 

(lan tỏa), đôi khi chỉ rõ ràng trên kết quả chụp xạ hình (WBS) mà không có 

bằng chứng X quang của bệnh, cùng với các nhóm tuổi trẻ hơn (< 40 tuổi), có 

đáp ứng tốt hơn sau khi điều trị bằng I-131 [120]. 

Di căn xương là vị trí di căn thường gặp thứ hai. Có tới 13% bệnh nhân 

sẽ phát triển các tổn thương xương và di căn xương là yếu tố làm giảm khả 

năng sống thêm và chất lượng cuộc sống chung của bệnh nhân do đau hoặc 

do các biến chứng về xương [121]. Trong gần 32% trường hợp, bệnh nhân có 

thể đạt được đáp ứng hoàn toàn với sự kết hợp giữa I-131 và phương pháp 

điều trị trúng đích [122], giúp cải thiện đáng kể tỷ lệ sống thêm chung. Các 

yếu tố tiên lượng thuận lợi là tuổi trẻ hơn (dưới 45 tuổi) và ít hơn ba tổn 

thương di căn [123]. 

4.1.3.2 Phân loại giai đoạn bệnh 

Một hệ thống phân giai đoạn chính xác là rất quan trọng để đánh giá 

mức độ bệnh, giúp hướng dẫn lựa chọn phương pháp điều trị và đưa ra tiên 

lượng. Hiện tại, phân loại TNM lần thứ 8 về ung thư tuyến giáp biệt hóa do 

AJCC đề xuất đang được áp dụng trong thực hành lâm sàng. Hệ thống này 

dành cho ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa kết hợp số lượng hạch bạch huyết 

di căn và vị trí giải phẫu của hạch bạch huyết di căn [124], nhưng không coi 

tổng số hạch dương tính là một biến số giai đoạn, trong khi đó đây là một yếu 

tố tiên lượng chiếm ưu thế ở hầu hết các bệnh nhân ung thư đầu và cổ [125-

127]. 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy người bệnh dưới 55 tuổi ở 

giai đoạn I (13,9%) và giai đoạn II (59,3%). Người bệnh trên 55 tuổi chủ 

yếu ở giai đoạn IVb chiếm tỷ lệ 22,2%. Phân loại giai đoạn bệnh theo nhóm 

kháng trị, nhóm IV chủ yếu ở giai đoạn II và giai đoạn IVb. Sự khác biệt có 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Song+HJ&cauthor_id=26104753
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ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Kết quả nghiên cứu của Yun-Gang Sun giai 

đoạn chiếm tỷ lệ cao nhất là giai đoạn I chiếm 57,1%, giai đoạn II chiếm 

32,2% ở bệnh nhân dưới 55 tuổi; giai đoạn II chiếm 4,7% và giai đoạn IV 

(bao gồm IVa và IVb) chiếm 6% ở bệnh nhân trên 55 tuổi 

 [128]. Nghiên cứu này phân tích nhóm bệnh nhân từ 55 tuổi trở lên, 

đã được phẫu thuật ung thư tuyến giáp, cho thấy số lượng hạch bạch huyết 

di căn có liên quan đáng kể đến tỷ lệ sống thêm của ung thư tuyến giáp thể 

biệt hóa. Hơn nữa, nhóm tác giả đã xác định phân loại hạch bạch huyết di 

căn theo tổng số hạch di căn: N0n, không có di căn; N1n, 1–4 hạch di căn và 

N2n, > 4 hạch di căn và tiếp tục sử dụng các tiêu chí khách quan để tạo ra 

một giai đoạn TNnM mới, được xác thực nội bộ với hiệu suất cao hơn so 

với giai đoạn TNM phiên bản thứ 8 truyền thống [128]. Tuy nhiên, việc xác 

định chính xác tổng số hạch di căn phụ thuộc rất nhiều vào các yếu tố chủ 

quan đặc biệt là khả năng phẫu thuật của các cơ sở y tế và của mỗi phẫu 

thuật viên là khác nhau. Do đó, trong nghiên cứu của chúng tôi vẫn sử dụng 

phân loại TNM theo AJCC 8 được công nhận và áp dụng rộng rãi.  

4.1.3.3 Đặc điểm lâm sàng của bướu giáp 

Số lượng bướu và thùy bướu 

Hầu hết người bệnh có một bướu chiếm 66,7% và nhiều bướu là 

33,3%. Số thùy của bướu chủ yếu là một thùy là 71,3%, hai thùy chiếm 

28,7%. Bản chất ung thư tuyến giáp thể biệt hóa có diễn tiến chậm, quy 

trình điều trị chuẩn là phẫu thuật cắt tuyến giáp toàn phần hoặc gần toàn 

phần, sau đó diệt mô giáp còn sót lại bằng I-131. Các yếu tố này giúp tiên 

lượng trở lên tốt hơn và cũng giải thích cho sự không liên quan có ý nghĩa 

thông kê giữa số lượng bướu giáp và số thùy có bướu với nhóm di căn và 

kháng trị I-131. 
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Kích thước của bướu 

Trong kết quả nghiên cứu của chúng tôi kích thước của bướu trung vị ở 

mức 3 (2,5 - 4) cm, trong đó kích thước bướu nhỏ nhất là 0,3 cm lớn nhất là 

18 cm. Phân bố kích thước của bướu là phân bố không chuẩn theo phép kiểm 

Shapiro-Wilk (p < 0,001). So sánh với kết quả trong nghiên cứu của Xiaofei 

Wang [112] năm 2020, phân tích hồi cứu dữ liệu của 23107 bệnh nhân ung 

thư tuyến giáp biệt hóa, kích thước bướu ở nhóm bệnh nhân ung tuyến giáp 

dạng biệt hóa điều trị I-131 là 2,53 ± 1,8 cm nhỏ hơn so với kết quả nghiên 

cứu của chúng tôi. Tương tự, nghiên cứu của Evert FS van Velsen [129] năm 

2023 hồi cứu 2 nhóm bệnh nhân trưởng thành ung thư tuyến giáp biệt hóa từ 

hai bệnh viện đại học Hà Lan và Đức kích thước bướu 18 (10 - 32) mm cũng 

nhỏ hơn so với kích thước bướu trong nghiên cứu của chúng tôi. Kết quả 

nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy kích thước chiếm tỷ lệ cao nhất chủ 

yếu nhỏ hơn 4 cm (63,9%), kích thước lớn hơn 4 cm chỉ chiếm 36,1%. Kết 

quả này cũng tương đồng với kết quả nghiên cứu của FS van Velsen nghiên 

cứu tại bệnh viện Erasmus MC kích thước khối u trong các trường hợp di căn 

> 4 cm chiếm 40% [129]. Trong một nghiên cứu khác của Keiko Ohkuwa trên 

123 bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa có di căn phổi, vẫn còn khả 

năng hấp thu I-131 với đặc điểm của nhóm bệnh nhân là độ tuổi trên 55 tại 

thời điểm phẫu thuật, chủ yếu là ung thư biểu mô dạng nang, với đường kính 

khối u trung vị là 7,5 mm (1–40 mm), 56,9% có kích thước khối u dưới 10 

mm. Đường kính khối u trong nghiên cứu của chúng tôi lớn hơn đáng kể so 

với nghiên cứu này. Sự khác biệt có thể được giải thích bởi đặc điểm quần thể 

nghiên cứu: tất cả bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi đều kháng I-131, 

trong khi các bệnh nhân trong nghiên cứu của Keiko Ohkuwa vẫn còn đáp 

ứng với điều trị I-131 [130]. Tuy nhiên, nghiên cứu của chúng tôi không tìm 

thấy sự khác biệt có ý nghĩa giữa kích thước bướu với các dạng tổn thương di 
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căn và tại chỗ (p > 0,05) mặc dù kích thước bướu lớn hơn 4 cm được coi là 

một trong những yếu tố nguy cơ cao ở bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt 

hóa [4], [6]. Nhiều nghiên cứu đã chứng minh rõ ràng rằng kích thước bướu 

có liên quan đến tiên lượng sống thêm khác nhau giữa các quần thể. Tuy 

nhiên, cho đến nay chưa có nghiên cứu nào tìm sự liên quan cụ thể, rõ ràng về 

đặc điểm kích thước bướu ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa như là một yếu tố 

tiên lượng kháng trị I-131. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng không tìm 

thấy mối liên hệ giữa kích thước bướu lớn hơn hoặc bằng 4 cm có liên quan 

đến nhóm bệnh nhân kháng trị nhóm IV, nhóm có tổng liều điều trị I-131 lớn 

hơn 600 mCi và các nhóm kháng trị khác (p = 0,104). 

Dạng xâm lấn của bướu 

27,8% bệnh nhân không phát hiện tình trạng xâm lấn của bướu, tỷ lệ 

xâm lấn vỏ bao là 29,6%, xâm lấn vỏ bao và xung quanh là 42,6%. Chúng 

tôi ghi nhận tình trạng xâm lấn bướu cao ở nhóm di căn đặc biệt là di căn 

phổi so với không di căn. Điều này cho thấy tình trạng xâm lấn có thể làm 

tăng nguy cơ di căn xa đến phổi. Tuy nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa 

thống kê. Một số nghiên cứu ghi nhận dây thần kinh thanh quản quặt 

ngược là cơ quan có liên quan đến 33% - 61% bệnh nhân bị ung thư xâm 

lấn [131]. Liên quan đến việc quản lý ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

xâm lấn xâm lấn, xảy ra ở 15% bệnh nhân, AHNS đã công bố một loạt 

tuyên bố đồng thuận vào năm 2014 [131]. Những tuyên bố đồng thuận 

này được sử dụng để hướng dẫn chuẩn bị trước phẫu thuật và quản lý 

trong phẫu thuật. Nguyên tắc chung để tạo thuận lợi cho việc điều trị I-

131 thì việc cắt rộng mô xâm lấn tối đa có thể để giảm đi liều I-131 diệt 

mô giáp và mô xấm lấn còn sót lại, cũng như tăng hiệu quả điều trị với I-

131 nói riêng và kết quả điều trị chung. Bên cạnh đó chúng tôi cũng 

không tìm thấy mối liên quan có ý nghĩa thống kê về tình trạng xấm lấn 
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giữa kháng trị nhóm IV và các nhóm kháng trị còn lại. Điều này cho thấy 

tình trạng xâm lấn cũng không ảnh hưởng đến đặc điểm kháng trị với I-

131.  

4.1.3.4 Đặc điểm di căn hạch 

Tỷ lệ di căn hạch chiếm 69,5%, người bệnh có di căn hạch chủ yếu là di 

căn hạch một bên cổ chiếm 42,6% và di căn hai bên cổ là 26,9%. Số hạch di 

căn trung vị ở mức 11 (6 - 15) hạch chủ yếu từ 5 hạch di căn trở lên chiếm 

82,7%. Dạng xâm lấn hạch, chủ yếu hạch không xâm lấn chiếm 49,3%. Xâm 

lấn vỏ bao hạch chiếm 30,7%, xâm lấn vỏ bao hạch và mô xung quanh chiếm 

20%. Kết quả nghiên cứu của Yun-Gang Sun số lượng hạch di căn trung bình 

1,7 ± 4,1 thấp hơn kết quả nghiên cứu của chúng tôi [128]. Hiện tại, phân loại 

TNM lần thứ 8 về ung thư tuyến giáp biệt hóa do AJCC đề xuất đang được áp 

dụng trong thực hành lâm sàng. Tuy nhiên, bên cạnh phẫu thuật cắt toàn phần 

và gần toàn phần tuyến giáp, việc nạo hạch cổ hệ thống cũng nằm trong quy 

trình điều trị chuẩn. Việc bỏ sót các hạch di căn cũng làm tăng mức liều và 

thời gian điều trị I-131, cũng như giảm hiệu quả điều trị. Do đó việc nạo hạch 

cổ triệt để là hết sức quan trọng. Kết quả nghiên cứu đã chỉ ra di căn hạch 

không làm tăng nguy cơ di căn xa và cũng không tìm thấy sự khác biệt giữ 

kháng trị nhóm IV với các nhóm kháng trị còn lại về tình trạng di căn hạch (p 

> 0,05). 

4.1.4 Đặc điểm cận lâm sàng 

4.1.4.1 Phân bố chỉ số xét nghiệm hóa sinh 

Nồng độ Tg huyết thanh được sử dụng để theo dõi, tiên lượng bệnh 

nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa sau phẫu thuật và điều trị I-131. Chúng 

tôi thực hiện đo Anti Tg và Tg trước mỗi lần điều trị I-131. Các phép đo Tg 

nối tiếp phải được thực hiện bằng cách sử dụng cùng một xét nghiệm có độ 

nhạy từ 0,05 đến 0,1 ng/mL. Kháng thể kháng Tg xuất hiện ban đầu ở khoảng 
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25% bệnh nhân ung thư tuyến giáp, gây ảnh hưởng cho kết quả các xét 

nghiệm Tg. Có thể đo Tg huyết thanh trong khi dùng hormone tuyến giáp 

(TSH bị ức chế) hoặc khi kích thích TSH để đánh giá và phân loại nhóm đáp 

ứng điều trị [132].  

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi chỉ số Tg trước kháng trị cho thấy 

100% người bệnh có Tg huyết thanh >10 ng/mL 332,6 (85,6 - 500). Chỉ số Tg 

huyết thanh ở bệnh nhân có di căn cao hơn gần gấp đôi so với bệnh nhân 

không di căn (p = 0,039) chủ yếu ở nhóm di căn xương. Nghiên cứu của JS 

Couto trong số 655 bệnh nhân, 14,3% có di căn phổi và 4,4% có di căn 

xương. Có sự khác biệt đáng kể về nồng độ ps-Tg giữa bệnh nhân có và 

không có di căn (P <0,001). Giá trị ngưỡng của ps-Tg là 117,5 ng/mL (độ 

nhạy: 70,2%; độ đặc hiệu: 71,7%) đối với những bệnh nhân có di căn phổi và 

150,5 ng/mL (độ nhạy: 79,3%; độ đặc hiệu: 85%) đối với những bệnh nhân có 

di căn xương [133].  Kết quả này cho thấy nồng độ Tg huyết thanh là yếu tố 

phản ánh gánh nặng khối u, đặc biệt ở nhóm bệnh nhân có di căn xa. Nồng độ 

Tg tăng cao trước điều trị I-131 có thể gợi ý nguy cơ kháng trị và cần theo dõi 

chặt chẽ hơn, đặc biệt ở những bệnh nhân có di căn xương, vốn thường đáp 

ứng kém với I-131. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy tại thời 

điểm kháng trị chỉ số Tg huyết thanh dưới 10 chiếm 16,7% khác biệt so với 

thời điểm trước kháng trị.  

Đánh giá chỉ số Tg huyết thanh được sử dụng ở những bệnh nhân có 

nguy cơ trung bình/cao có Tg được phát hiện khi bị ức chế bằng liệu pháp 

hormone (ATA 2016). Giá trị Tg huyết thanh được kích thích cũng rất hữu 

ích ở những bệnh nhân có nguy cơ trung bình và cao mà có Tg huyết thanh bị 

ức chế không phát hiện được từ đó có thể xác định sự hiện diện của bệnh dai 

dẳng hoặc tái phát [134]. Với tình trạng bệnh tái phát hoặc tồn tại dai dẳng có 

thể được tiên lượng bằng sự gia tăng Anti Tg có hoặc không có mức tăng Tg 
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huyết thanh tương ứng, ngược lại là giảm đáng kể nồng độ Tg trong huyết 

thanh [135]. Ở những bệnh nhân có nguy cơ cao có kháng thể kháng Tg 

dương tính dai dẳng, các xét nghiệm hình ảnh bổ sung như siêu âm cổ, CT cổ 

và ngực và/hoặc PET-CT có thể hữu ích để phát hiện các cấu trúc bệnh lý.  

Về chỉ số Anti Tg trong kết quả nghiên cứu tại thời điểm đầu < 115 

UI/mL chiếm 85,2% (trung vị: 26,4 (13,1 - 61,2)). Tại thời điểm kháng trị, 

Anti Tg <115 chiếm 90,7% tốt hơn so với thời điểm trước kháng trị. Kết quả 

này cho thấy sự ổn định hoặc giảm nhẹ của Anti Tg theo thời gian ở nhóm 

bệnh nhân kháng trị, phản ánh rằng đa phần không có sự can thiệp miễn dịch 

đáng kể làm sai lệch nồng độ Tg huyết thanh. Do đó, việc theo dõi chỉ số Tg 

huyết thanh có thể được xem là đáng tin cậy hơn trong đánh giá đáp ứng điều 

trị ở nhóm này. 

4.1.4.2 Xquang và siêu âm thời điểm ban đầu 

Hình ảnh trên Xquang ngực trước điều trị I-131 cho thấy hầu hết các 

trường hợp không phát hiện bướu chiếm 89,8%, có bướu là 10,2%. Ngược lại 

tỷ lệ bệnh nhân di căn phổi trong tổng số bệnh nhân nghiên cứu lại chiếm tới 

64,7%. Điều này chứng tỏ Xquang ngực không phát hiện ra rất nhiều trường 

hợp di căn phổi. Một trong những lý do quan trọng giải thích cho điều này là 

di căn phổi từ ung thư tuyến giáp thể biệt hóa thường có kích thước rất nhỏ 

và/ hoặc ở dạng lan tỏa dẫn đến Xquang ngực và thậm chí là CT, PET/CT khó 

phát hiện ra tổn thương (ETA 2019) [13].  

Kết quả siêu âm thời điểm ban đầu (Sau phẫu thuật và trước điều trị I-

131) còn bướu và/ hoặc mô giáp chiếm 11,1%, không bướu chiếm 88,9%. 

Điều này chứng tỏ việc phẫu thuật cắt giáp toàn phần hoặc gần toàn phần đảm 

bảo tuân thủ theo quy trình chuẩn, đạt hiệu quả cao. Có thể thấy rằng hình ảnh 

X quang và siêu âm thông thường vẫn rất hữu ích và là một lựa chọn cho việc 

xác định vị trí bệnh tái phát hoặc bệnh lý tồn tại dai dẳng. 
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4.1.4.3 Tổn thương trên xạ hình 

Đánh giá dựa trên xạ hình toàn thân (XHTT) sau điều trị I-131 là tiêu 

chuẩn quan trọng trong việc có tiếp tục sử dụng I-131 cho người bệnh. Tại 

thời điểm ban đầu chúng tôi ghi nhận có 3 trường hợp âm tính với I-131. 

Phần lớn dương tính ở vùng cổ chiếm 36,1%, dương tính vùng cổ - phổi 

chiếm 32,4% và dương tính tại vùng cổ - xương là 12,1%. Trường hợp 

không dương tính tại vùng cổ nhưng được ghi nhận dương tính tại vị trí di 

căn như phổi (12,9%), xương (2,8%), một trường hợp di căn phổi xương có 

kết quả xạ hình ban đầu dương tính cả vùng xương và phổi.  

Tại thời điểm kháng trị tổn thương trên xạ hình, trong đó 16,7% âm 

tính sau kháng trị, dương tính tại cổ và vị trí di căn trong đó tại cổ là 9,3%, 

cổ - phổi là 12,9% và cổ xương là 5,6%. Tại thời điểm kháng trị, chúng tôi 

cũng ghi nhận người bệnh không hấp thu I-131 tại cổ nhưng hấp thu tốt tại 

vị trí di căn (dương tính phổi 42,6%, xương là 12,9%).  

Đặc điểm xạ hình toàn thân để chẩn đoán xác định các vị trí hấp thu 

trước khi điều trị bổ trợ hoặc điều trị ung thư tuyến giáp di căn có thể làm 

thay đổi quyết định có hay không điều trị bằng I-131 và liều I-131 [6]. Tuy 

nhiên, ngay cả khi bệnh nhân không có bệnh lý dai dẳng hoặc di căn, hầu hết 

tất cả bệnh nhân đều còn sót lại tuyến giáp sau phẫu thuật, do đó một cách 

tiếp cận khác là bỏ qua việc chụp xạ hình toàn thân chẩn đoán trước điều trị, 

sử dụng liều điều trị theo kinh nghiệm của liệu pháp I-131, và chỉ được ghi 

hình toàn thân sau điều trị I-131 [136]. Không có nghiên cứu nào chứng minh 

được kết quả vượt trội theo cách tiếp cận này hay cách tiếp cận khác. Nhược 

điểm của việc bỏ qua chụp xạ hình toàn thân trước điều trị là những bệnh 

nhân có di căn có thể được điều trị không đầy đủ bằng cách cung cấp cho tất 

cả các bệnh nhân một liều I-131 ban đầu như nhau. Hơn nữa, đôi khi có 

những bệnh nhân được cắt tuyến giáp hoàn toàn đến mức không thấy sự hấp 
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thu I-131 trên phim chụp trước điều trị và do đó, họ sẽ không được hưởng lợi 

từ liệu pháp I-131. Trong một nghiên cứu trên 355 lần chụp xạ hình toàn thân, 

53% bệnh nhân có những phát hiện trên lần chụp trước điều trị I-131có thể 

làm thay đổi cách xử lý tiếp theo [137]. Bỏ qua việc chụp xạ hình toàn thân 

trước điều trị có thể là hợp lý đối với những bệnh nhân có nguy cơ di căn rất 

thấp mà mục tiêu là loại bỏ mô giáp còn sót lại sau phẫu thuật. Trong nghiên 

cứu của chúng tôi 100% bệnh nhân thuộc nhóm nguy cơ cao nên hầu hết 

không được chỉ định chụp xạ hình toàn thân trước điều trị I-131. Một lý do 

khác để giải thích cho việc này là để giảm đi nguy cơ bão hòa hấp thu I-131ở 

mô giáp còn sót lại dẫn đến giảm hiệu quả điều trị. 

4.1.4.4 Hình ảnh CT scan và PET CT 

Kết quả CT scan có ưu điểm là khách quan, khắc phục được hạn chế 

của siêu âm trong việc đánh giá khoang trung tâm, tình trạng xâm lấn. CT 

scan cũng hữu ích trong việc chẩn đoán các hạch ở trung thất, tổn thương di 

căn vốn khó kiểm tra bằng siêu âm và thường bị bỏ sót. Độ nhạy, độ đặc 

hiệu, giá trị tiên lượng dương và giá trị tiên lượng âm chung của chụp CT 

lần lượt là 81,20%, 68,02%, 60,13% và 85,90%.[138] Trong nghiên cứu 

chúng tôi ghi nhận kết quả CT scan có bướu chiếm 73% trong 37 trường 

hợp được chỉ định CT scan. Một vai trò của CT scan đã được thiết lập là ở 

những bệnh nhân có nguy cơ cao với xấm lấn ngoài tuyến giáp, kích thước 

bướu > 4 cm và di căn hạch lớn. Đối với PET-CT có thể được sử dụng trong 

ung thư tuyến giáp biệt hóa ở những bệnh nhân có nguy cơ cao, ung thư biệt 

hóa kém hoặc khi ung thư mất khả năng tập trung I-131. PET có thể phát 

hiện hạch bạch huyết hoặc di căn xa. Trong ung thư tiến triển tại chỗ, chụp 

CT là phương thức lựa chọn để đánh giá tiến triển bệnh (tiêu chuẩn 

RECIST) [6, 139]. Tuy nhiên trong nhóm bệnh nhân nghiên cứu chỉ có 4 

trường hợp được chỉ định chụp PET CT. Chụp PET/CT đã thay đổi phân 
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loại bệnh nhân và thay đổi cách quản lý điều trị ở 16% và 25% trường hợp, 

trong khi phương pháp điều trị đã thay đổi ở 41% bệnh nhân [36]. Nghiên 

cứu của Aide và cộng sự đã báo cáo sự khác biệt giữa các lần quét I-131 sau 

điều trị, với 29% phát hiện không xác định trên hình ảnh và chỉ 7% trên hình 

ảnh PET/CT, dẫn đến việc phân giai đoạn lại của bệnh nhân và kết quả 

mong đợi trong quá trình theo dõi [140]. Nghiên cứu của Ciappuccini và 

cộng sự đã chỉ ra rằng chụp PET/CT tích hợp với MRI phẳng có độ nhạy 

78% và độ đặc hiệu 100% trong việc dự đoán bệnh tái phát hoặc dai dẳng 

[141]. Tuy nhiên, một hạn chế của PET CT tại Việt Nam giá thành cao, việc 

tiếp cận khó khăn cho hầu hết người bệnh, vì vậy hầu hết người bệnh sẽ 

không được chỉ định PET CT theo dõi sau kháng trị.  

4.1.5 Đặc điểm phẫu thuật trước điều trị I-131  

 Trước điều trị I-131, phẫu thuật cắt toàn phần và gần toàn phần tuyến 

giáp, cắt rộng mô xâm lấn, nạo hạch cổ hệ thông nếu có vẫn được coi là quy 

trình chuẩn trong điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa nguy cơ cao. Phẫu 

thuật tuyến giáp gần toàn phần là cắt một thùy toàn phần và phần lớn thùy 

đối bên chừa lại lượng mô giáp ít hơn một gam. Phẫu thuật tuyến giáp toàn 

phần là cắt bỏ toàn bộ mô giáp không để lại mô giáp trên đại thể. Phương 

pháp này có ưu điểm là lấy đi những ổ di căn vi thể thùy đối bên, giảm nguy 

cơ tái phát tại chỗ, mô giáp còn lại dễ bị tiêu hủy bởi I-131 và dễ dàng theo 

dõi tình trạng bệnh bằng Thyroglobulin huyết thanh. Phẫu thuật cắt giáp bán 

phần (cắt một bên thùy giáp) chỉ nên được xem xét thực hiện ở những bệnh 

nhân có nguy cơ thấp.  

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi, phẫu thuật giáp trước kháng trị chủ 

yếu người bệnh được cắt giáp toàn phần chiếm 87,9% và gần toàn phần là 

12,1%. Kết quả nghiên cứu của K Apostolou [107] khoảng 2843 bệnh nhân 

(87,9%) đã được phẫu thuật cắt bỏ toàn bộ hoặc gần như toàn bộ tuyến giáp, 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Apostolou%20K%5BAuthor%5D
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trong khi 390 bệnh nhân còn lại (12,1%) đã được phẫu thuật cắt bỏ một nửa 

tuyến giáp do MNG (multinudal goitre). Tổng cộng có 124 bệnh nhân (3,8%) 

được phẫu thuật MNG dưới xương ức. Phẫu thuật mổ hở là ưu tiên lựa chọn 

trong điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa nguy cơ trung bình và cao vì dễ 

dàng kiểm soát xâm lấn và di căn hạch hệ thống. Phẫu thuật nội soi chỉ nên 

chỉ định cho những trường hợp nguy cơ thấp, không có di căn hạch. Trong 

nghiên cứu của chúng tôi, 100% bệnh nhân được phẫu thuật mổ hở có hoặc 

không nạo hạch cổ kèm theo. Hầu hết người bệnh được nạo hạch cổ trong 

phẫu thuật chiếm 66,7% có 33,3% không nạo hạch trong lần phẫu thuật đầu.  

4.1.6 Điều trị I-131 trước kháng trị 

I-131 là nền tảng trong điều trị sau phẫu thuật ở bệnh nhân ung thư 

tuyến giáp biệt hóa có nguy cơ cao [6], tuy nhiên, 5% đến 15% ung thư tuyến 

giáp biệt hóa và 50% ung thư tuyến giáp biệt hóa di căn không đáp ứng với 

điều trị I-131 [10, 13]. Bệnh nhân ung thư tuyến giáp kháng I-131 có kết quả 

kém, với tỷ lệ sống sót sau 5 năm là 60% đến 70% [142].  

Tính đến năm 2024, hầu hết các hội y khoa, bao gồm Hiệp hội tuyến 

giáp Hoa Kỳ (ATA), Hiệp hội tuyến giáp Châu Âu (ETA), Hiệp hội Y học 

hạt nhân và Chẩn đoán hình ảnh phân tử/Hiệp hội Y học hạt nhân Châu Âu 

(SNMMI/EANM) và Mạng lưới Ung thư Toàn diện Quốc gia (NCCN), đều 

đưa ra khuyến nghị điều trị liều thấp I-131 1,11 GBq (30 mCi) để giảm thiểu 

các tác dụng không mong muốn cũng như chi phí nhưng vẫn đảm bảo hiệu 

quả điều trị. Đối với liệu pháp bổ trợ, liều I-131 được khuyến cáo dao động 

từ 1,11 đến 3,7 GBq (30-100) mCi I-131. Liều lên đến 5,6 GBq (150 mCi) 

cũng có thể được xem xét ở những bệnh nhân đã biết hoặc nghi ngờ tồn tại 

bệnh lý di căn, liều ít nhất 3,7 GBq (100 mCi) I-131 và liều I-131 cao tới 7,4 

GBq (200 mCi) có thể được chỉ định tùy thuộc vào tình trạng bệnh và mức 

độ hấp thu I-131 của khối u. Với liều tích lũy vượt quá 37,0 GBq (1.000 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/thyroid-gland
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/thyroid-gland
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/thyroid-gland
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/nuclear-medicine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/nuclear-medicine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/nuclear-medicine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/metastatic-carcinoma
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/metastatic-carcinoma
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mCi) có nguy cơ tiềm ẩn mắc ung thư thứ phát và các độc tính lâu dài khác 

[143]. 

Khảo sát đặc điểm điều trị I-131 trước kháng trị, kết quả nghiên cứu 

của chúng tôi cho thấy số lần điều trị I-131 trước kháng trị trung vị là 3 (2 - 4) 

lần, trong đó chủ yếu từ 3 lần chiếm 60,2%. Tổng liều trước kháng trị trung 

bình từ 583,1 ± 154,6 trong đó 79,6% đã sử dụng từ liều ≥ 600 mCi (cao nhất 

là 750mCi). 

4.2. ĐẶC ĐIỂM NHÓM KHÁNG TRỊ VÀ MÔ THỨC ĐIỀU TRỊ SAU 

KHÁNG TRỊ 

4.2.1 Tỷ lệ các nhóm kháng trị 

Nghiên cứu của chúng tôi với thiết kế nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu, dựa 

trên việc thu thập và phân tích dữ liệu từ hồ sơ bệnh án của các bệnh nhân 

được chẩn đoán ung thư tuyến giáp kháng trị với I-131 và đã điều trị, theo dõi 

trong giai đoạn từ tháng 4/2020 đến hết tháng 12/2024 (108 người bệnh). Với 

ưu điểm của thiết kế nghiên cứu này phù hợp với bệnh lý hiếm hoặc nhóm 

đặc biệt trong đó ung thư tuyến giáp kháng I-131 là một thể bệnh tương đối ít 

gặp. Thiết kế hồi cứu giúp khai thác hiệu quả các trường hợp hiếm có sẵn. 

Ngoài ra, việc thực hiện hồi cứu thời gian dài giúp đánh giá các chỉ số sống 

thêm, tiến triển bệnh, và đáp ứng điều trị một cách đầy đủ. 

Theo tiêu chuẩn của ETA 2019 đánh giá kháng trị dựa trên tổng liều 

I-131 (nhóm IV) và mức độ hấp thu dựa trên hình ảnh (nhóm I, II và III). 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi trên 108 người bệnh được chẩn đoán ung 

thư tuyến giáp điều trị I-131 tại Bệnh viện Ung Bướu Thành phố Hồ Chí 

Minh trong thời gian khảo sát từ 2020 – 2024, tất cả các trường hợp này 

được xác định kháng trị với I-131 theo tiêu chuẩn của ETA năm 2019 được 

thành 4 nhóm chính [13]. Tỷ lệ kháng trị chủ yếu người bệnh được xác định 

là kháng trị nhóm IV theo ETA 2019 khi đạt đến hoạt độ 22.2 GBq (600 
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mCi) chiếm 63,9%. Kháng trị nhóm I là 11,1%, kháng trị nhóm II là 16,7% 

và kháng trị nhóm III là 8,3%.  

Trong khi tình trạng kháng trị của bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt 

hóa mất khả năng tập trung I-131 đã được hiểu rõ, thì vẫn còn nhiều tranh 

cãi xung quanh các trường hợp kháng I-131 mặc dù tổn thương vẫn hấp thu 

tốt với I-131. Việc tiếp tục sử dụng I-131 sau kháng trị nhóm IV (> 600 

mCi) do vẫn hấp thu tốt với I-131 đặc biệt là nhóm có di căn xa vẫn đem lại 

lợi ích. Tuy nhiên, vẫn có những e ngại về độc tính của I-131 ở liều cao làm 

tăng nguy cơ xuất hiện các tác dụng phụ liên quan đặc biệt là tăng nguy cơ 

tăng ung thư thư phát. Do đó, quyết định tiếp tục điều trị I-131 thường được 

đưa ra trên cơ sở từng trường hợp cụ thể, xem xét phản ứng trước đó của 

bệnh nhân đối với việc dùng I-131 tiếp tục sau kháng trị [144]. 

4.2.2 Đặc điểm phẫu thuật sau kháng trị 

 Sau kháng trị, phẫu thuật chiếm tỷ lệ 20,4% chủ yếu là phẫu thuật nạo 

hạch và cắt khối tái phát tại chỗ, kết quả cho thấy phẫu thuật ở nhóm kháng 

trị nhóm I-II-III cao hơn có ý nghĩa so với kháng trị nhóm IV. Phẫu thuật 

nạo hạch được thực hiện nếu có bằng chứng lâm sàng rõ ràng về di căn hạch 

qua thăm khám, hình ảnh siêu âm, CT, MRI, PET-CT và kết quả tế bào học 

ác tính (FNA) hoặc kết quả giải phẫu bệnh do di căn hạch làm tăng nguy cơ 

tái phát tại chỗ và tử vong [74, 145]. Cách tiếp cận này phù hợp với hướng 

dẫn của Mạng lưới Ung thư Toàn diện Quốc gia (NCCN) và Hiệp hội Tuyến 

giáp Hoa Kỳ (ATA), khuyến cáo chỉ nên phẫu thuật nạo hạch cổ trung tâm 

và/hoặc cổ bên khi có di căn dương tính rõ rệt [6]. 

Bệnh nhân ung thư tuyến giáp được phẫu thuật cắt toàn bộ tuyến giáp 

thường có tiên lượng tốt. Vì vậy, việc phân tầng nguy cơ ban đầu và theo dõi 

đầy đủ là rất quan trọng. Sau phẫu thuật cắt bỏ tuyến giáp, liệu pháp bổ trợ 

được khuyến nghị ở những bệnh nhân có nguy cơ cao và liệu pháp cắt bỏ 
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bằng I-131 với liều thấp hơn được khuyến nghị ở những bệnh nhân có nguy 

cơ thấp và trung bình sau khi đánh giá các yếu tố nguy cơ riêng lẻ [6]. Tuy 

nhiên, một số bệnh nhân vẫn có thể có bệnh lý dai dẳng, tiến triển, kháng trị 

với tiên lượng xấu dẫn đến di căn và tử vong. Phẫu thuật vẫn là phương pháp 

điều trị quan trọng hàng đầu ở những trường hợp này với mục đích loại bỏ 

hoàn toàn bướu và/hoặc hạch di căn hoặc giảm đi thể tích và/hoặc số lượng 

tổn thương từ đó tạo điều kiện thuận lợi cho việc tiếp tục điều trị I-131 hoặc 

xem xét các phương pháp điều trị khác. 

4.2.3 Điều trị I-131 sau kháng trị 

Hầu hết bệnh nhân tiếp tục được điều trị I-131 sau kháng trị chiếm 

87,9%. Sau kháng trị người bệnh tiếp tục được điều trị I-131 từ 4 (3 - 5) lần 

với liều trung vị từ 400 (150 - 600) mCi. Tổng lần điều trị I-131 trung vị 7 (6 

- 8) lần, với liều trung vị 1000 (750 - 1250) mCi. Tiêu chuẩn lựa chọn phân 

nhóm kháng trị IV dựa trên liều I-131 từ 600 mCi trở lên (theo ETA 2019) 

dẫn đến tổng liều I-131 ở nhóm kháng trị này cao hơn có ý nghĩa so với các 

nhóm kháng trị còn lại. Kết quả nghiên cứu của E. Charles Fortune liều I-131 

điều trị trung bình là 158 mCi (khoảng 150 – 219 mCi) và thời gian theo dõi 

trung bình ở những bệnh nhân không tái phát sau điều trị là 7,3 năm thấp hơn 

đáng kể so với nghiên cứu của chúng tôi [146]. Báo cáo của Chalermrat 

Kaewput trong thời gian trung bình theo dõi 82,84 ± 42,41 tháng, tổng liều 

tích lũy trung bình là 900 mCi (600–2200 mCi) gần tương đồng với kết quả 

nghiên cứu của chúng tôi. Nhiều nghiên cứu báo cáo rằng I-131 liều thấp có 

hiệu quả như I-131 liều cao trong việc điều trị ung thư tuyến giáp biệt hóa. 

Tuy nhiên, một số nghiên cứu này chỉ đánh giá trên những bệnh nhân có nguy 

cơ thấp [147, 148] trong khi một số nghiên cứu chỉ đánh giá những bệnh nhân 

có nguy cơ trung bình, và một số nghiên cứu khác nghiên cứu trên cả nhóm 

bệnh nhân có nguy cơ thấp và trung bình cùng nhau [149]. Nghiên cứu của 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Kaewput%20C%22%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Kaewput%20C%22%5BAuthor%5D
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Soyluoglu đã phân tích kết quả ở 3 nhóm liều I-131 khác nhau, 30, 75 và 100 

mCi, ở những bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa có nguy cơ thấp và 

trung bình. Tỷ lệ thành công tăng nhẹ khi liều dùng tăng lên, tuy nhiên, sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê giữa các nhóm [150]. Trong nghiên cứu 

của chúng tôi, tất cả các bệnh nhân đều thuộc nhóm nguy cơ cao được điều trị 

với quy trình chuẩn theo khuyến cáo của ETA 2019. Có một vài trường hợp 

được chỉ định liều điều trị I-131 ban đầu sau phẫu thuật là liều thấp 30 mCi 

nhưng phải chuyển liều cao ở những lần điều trị tiếp theo sau khi được đánh 

giá các yếu tố nguy cơ dựa trên lâm sàng, cận lâm sàng (siêu âm cổ, CT – 

MRI, Tg và Anti Tg huyết thanh, xạ hình toàn thân và FNA hạch cổ tồn dư 

sau phẫu thuật).  

Yếu tố duy nhất chúng tôi tìm thấy có mối liên quan có ý nghĩa thống 

kê đến việc tiếp tục điều trị I-131 sau kháng trị là dạng di căn (p = 0,035), 

trong đó bệnh nhân có di căn xương hoặc phổi đơn thuần có xu hướng tiếp 

tục điều trị I-131 cao hơn. Một số yếu tố có xu hướng liên quan nhưng chưa 

đạt ngưỡng thống kê như độ tuổi. Các yếu tố khác như giới, mô bệnh học, số 

lượng bướu, xâm lấn, vị trí và di căn hạch không liên quan có ý nghĩa với 

quyết định tiếp tục điều trị I-131. Quyết định điều trị bằng I-131 sau phẫu 

thuật cắt tuyến giáp ở bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa dựa trên đặc 

điểm lâm sàng của từng trường hợp. Hiệu quả của I-131 phụ thuộc vào 

nhiều đặc điểm cụ thể như tuổi, của khối u, hạch di căn, tình trạng di căn xa, 

sự chuẩn bị của bệnh nhân và liều lượng I-131. Sự phân tầng nguy cơ được 

sử dụng trong một số nghiên cứu, nên có thể xác định các đặc điểm cụ thể 

của bệnh nhân và khối u để gợi ý rằng I-131 có thể có lợi. Cách tiếp cận của 

chúng tôi được nêu dưới đây phù hợp với hướng dẫn của Hiệp hội Tuyến 

giáp Hoa Kỳ (ATA), hiệp hội tuyến giáp Châu Âu (ETA) về vai trò của I-

131 sau phẫu thuật [13]. Việc phân loại kháng trị được chia thành 4 nhóm, 
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trong đó nhóm kháng trị IV dựa trên tiêu chuẩn với mức tổng liều I-131 từ 

600 mCi trở lên. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tổng liều tại thời điểm 

kháng trị trung vị 600 (365 - 750) mCi. Tuy nhiên cho đến nay tổng liều 

điều trị I-131 tại thời điểm xác định kháng trị có nhiều tranh cãi về hiệu quả 

và nguy cơ tác dụng phụ với liều lớn hơn 600 mCi (ATA 2016, ETA 2019). 

Tổng liều I-131 được sử dụng sau phẫu thuật tùy thuộc vào đánh giá của bác 

sĩ điều trị về tình trạng bệnh, mức độ hấp thu I-131, mức độ tiến triển của 

bệnh. Số liệu nghiên cứu này cho thấy đa số bệnh nhân được điều trị với 

tổng liều I-131 lớn hơn 600 mCi trong đó 49,1% số ca điều trị với liều trên 

1000 mCi.  

4.2.4 Hocmon thay thế 

Liệu pháp hocmon thay thế là phương pháp quan trọng trong điều trị hỗ 

trợ ung thư tuyến giáp, trong nghiên cứu của chúng tôi 100% người bệnh 

được điều trị hocmon thay thế theo quy trình chuẩn bao gồm cả trước và sau 

kháng trị với I-131. Các nghiên cứu cho thấy sự tăng sản và biêt hóa của tế 

bào tuyến giáp phụ thuộc chủ yếu vào TSH. Vì vậy, ức chế bài tiết TSH từ 

tuyến yên bằng liệu pháp hormôn thay thế được thực hiện ở tất cả bệnh nhân 

điều trị ung thư tuyến giáp thể biệt hóa. Liệu pháp hocmôn làm giảm mức 

TSH huyết thanh và sự biểu hiện những dấu hiệu đặc trưng tế bào nang giáp 

biệt hóa. Trước khi điều trị hoặc chẩn đoán bằng iốt 131, liệu pháp hocmôn 

cần phải được dừng lại trung bình 4 tuần. Độ tập trung phóng xạ, sự tổng hợp 

Thyroglobulin sẽ được kích thích bởi mức TSH huyết thanh. Cần phải phân 

biệt giữa điều trị thay thế và điều trị ức chế TSH bằng Thyroxin. Đối với điều 

trị thay thế chỉ cần sử dụng liều nhỏ Thyroxin để duy trì nồng độ TSH huyết 

thanh ở mức bình thường. Trong khi đó, điều trị ức chế thì liều Thyroxin 

thường cao hơn để duy trì TSH huyết thanh dưới mức bình thường (cường 

giáp dưới lâm sàng). Mục đích chính để các tế bào ung thư giáp không bị kích 
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thích do TSH tăng cao, ức chế và làm chậm sự phát triển của những tế bào 

này [56]. 

4.2.5 Điều trị trúng đích 

Phẫu thuật, hóa trị, xạ trị ngoài và liệu pháp I-131 là các phương thức 

điều trị ung thư tuyến giáp tiêu chuẩn. Tuy nhiên, ở bệnh nhân bệnh tiến triển 

tái phát hoặc di căn khối u vẫn là thách thức chính trong việc quản lý ung thư 

tuyến giáp kháng I-131. Việc sử dụng một số chất ức chế tyrosine kinase 

(MKI) hoặc chất ức chế điểm kiểm soát miễn dịch kết hợp với một số chất ức 

chế đa tyrosine kinase đã nổi lên như liệu pháp mới để kiểm soát sự tiến triển 

của ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa [151]. Trong kết quả khảo sát của chúng 

tôi liệu pháp trúng đích với Lenvatinib chiếm 6,5% người bệnh được sử dụng 

sau kháng trị với I-131. Nghiên cứu lâm sàng ngẫu nhiên, mù đôi và có nhóm 

chứng với nhóm bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa điều trị bằng 

Lenvatanib đã cho thấy hiệu quả cải thiện tỷ lệ sống thêm bệnh không tiến 

triển ở những bệnh nhân có tình trạng tiến triển nguy cơ đe dọa tính mạng và 

kháng trị với I-131 [97, 98]. Tuy nhiên phương pháp này cũng không được 

chỉ định rộng rãi với lý do là gây nhiều tác dụng không mong muốn cho 

người bệnh. Các tác dụng phụ này không chỉ ảnh hưởng tới điều trị làm giảm 

đi liều lượng thuốc cần thiết, thậm chí phải ngừng điều trị ở khoảng 20% số 

trường hợp mà còn làm giảm đi chất lượng cuộc sống của người bệnh. Nhiều 

tác dụng phụ nghiêm trọng hơn liên quan đến nguy cơ tử vong bao gồm huyết 

khối, xuất huyết, suy tim, viêm gan, dò ống tiêu hóa...Theo nghiên cứu của 

Fabio AB Schutz cho thấy liệu pháp trúng đích làm tăng nguy cơ tử vong lên 

1,5 – 2% (RR = 2,23, p = 0,023) [99]. Trong nghiên cứu của chúng tôi trong 7 

trường hợp sử dụng biện pháp trúng đích có 1 trường hợp tử vong trong thời 

gian theo dõi. Hiệu quả của liệu pháp trúng đích trong điều trị ung thư tuyến 

giáp dạng biệt hóa hiện nay còn gây nhiều tranh cãi và cần có thêm các 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/radioactive-iodine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/metastatic-carcinoma
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/immune-checkpoint-inhibitor
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Schutz+FA&cauthor_id=22312105
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nghiên cứu đánh giá liệu pháp này trong cải thiện sống thêm toàn bộ hoặc cải 

thiện chất lượng cuộc sống cho bệnh nhân. Bên cạnh đó giá thành của các 

thuốc trúng đích rất cao chưa phù hợp với điều kiện kinh tế của đại đa số 

người bệnh tại Việt Nam. Điều này lý giải số lượng bệnh nhân trong nhóm 

nghiên cứu của chúng tôi được điều trị bằng liệu pháp trúng đích chiếm tỷ lệ 

rất thấp. 

4.2.6 Điều trị xạ trị ngoài giảm nhẹ 

 Xạ trị ngoài có thể đem lại lợi ích ở một số bệnh nhân. Trong nghiên 

cứu của chúng tôi 4,6% bệnh nhân được xạ trị ngoài giảm nhẹ với liều 30Gy/ 

10Fx (bao gồm 2 trường hợp xạ trị ngoài tại xương di căn và 3 trường xạ trị 

ngoài tại cổ) và không có trường hợp nào xạ trị ngoài triệt để. Kết quả này 

tương đồng với nghiên cứu của Mousumi Banerjee đánh giá tỷ lệ sống không 

điều trị ở 9.273 bệnh nhân thuộc Chương trình Giám sát, dịch tễ học của 

Medicare được chẩn đoán mắc ung thư tuyến giáp biệt hóa từ năm 1998 đến 

năm 2012 thời gian theo dõi trung bình là 6,4 năm có 4,7% bệnh nhân được 

điều trị bằng xạ trị ngoài sau kháng trị và bệnh tiến triển [152]. Mục đích xạ 

trị ngoài giảm nhẹ để giảm tiến triển của bệnh trong thời gian nhất định và/ 

hoặc giảm đau đặc biệt ở những bệnh nhân bệnh tiến triển nhanh trong vòng 6 

– 12 tháng nguy cơ đe dọa tính mạng hoặc những bệnh nhân có triệu chứng 

đau khó kiểm soát.  

4.2.7 Phân tích hồi quy với tiến triển của bệnh 

Ung thư tuyến giáp biệt hóa tiến triển được định nghĩa là sự tồn tại của 

một hoặc nhiều tình trạng sau: xuất hiện xâm lấn tại chỗ, xuất hiện tổn thương 

mới như di căn hạch cổ và/hoặc di căn xa, tổn thương tăng kích thước. Một 

đánh giá gần đây của Russel và cộng sự mô tả tất cả các vấn đề liên quan đến 

ung thư tuyến giáp tiến triển, từ việc thiếu các hướng dẫn đầy đủ và nhu cầu 

tiếp cận đa chuyên khoa phù hợp. Điều này là hết sức cần thiết để khắc phục 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Banerjee%20M%22%5BAuthor%5D
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những thách thức của các phân nhóm ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa riêng 

biệt, chẳng hạn như những phân nhóm liên quan đến tính triệt để của phẫu 

thuật, không chỉ cắt bỏ toàn bộ tuyến giáp và hạch bạch huyết, mà thậm chí cả 

cắt bỏ vòng khí quản, cắt bỏ thanh quản một phần hoặc toàn bộ [153]. Báo 

cáo của Juan Antonio Vallejo 54% bệnh nhân được chẩn đoán mắc ung thư 

biệt hóa tiến triển mới mắc và trong số đó, 98% có di căn xa chủ yếu ảnh 

hưởng đến phổi và xương. Những phát hiện này phù hợp với các nghiên cứu 

khác cũng mô tả một nửa số bệnh nhân giai đoạn tiến triển có di căn xa khi 

được chẩn đoán lần đầu [154]. Trong nghiên cứu của chúng tôi có 18,5% 

bệnh nhân ung thư tuyến giáp tiến triển. Yếu tố tiên lượng bệnh tiến triển của 

ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa kháng trị với I-131, chúng tôi ghi nhận nguy 

cơ cao hơn ở bệnh nhân ≥ 55 tuổi có liên quan đến nguy cơ bệnh tiến triển so 

với bệnh nhân < 55 tuổi (HR = 4,1; KTC95% 1,5 - 11,1). Kết quả này cũng 

tương đồng với nghiên cứu của Krzysztof Kaliszewski, kết quả tiến triển 

nhiều hơn đã được tìm thấy đối với nhóm bệnh nhân ≥ 55 tuổi, trong đó nguy 

cơ mắc bệnh tiến triển tại chỗ (T3 + T4) cao hơn (OR = 5,21) và di căn OR = 

4,76 (p < 0,0001) [155]. Nhìn chung, kết quả của chúng tôi ủng hộ quan điểm 

cho rằng việc phân tầng rủi ro và điều trị cho bệnh nhân lớn tuổi mắc ung thư 

tuyến giáp là hợp lý. Ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa ác tính hơn ở những 

bệnh nhân từ ≥ 55 tuổi so với những bệnh nhân trẻ tuổi hơn. Do đó, độ tuổi 

này phân tầng hiệu quả những bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa có tiên 

lượng xấu, cho thấy nó có thể hữu ích trong thực hành lâm sàng. 

4.3. ĐÁNH GIÁ KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ 

4.3.1 Tỷ lệ đáp ứng 

Bệnh nhân được phân loại đáp ứng điều trị thành các nhóm đáp ứng 

hoàn toàn, đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa, đáp ứng không hoàn toàn về 

cấu trúc và đáp ứng trung gian. Đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa trong 

https://bmccancer.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12885-020-07636-0#auth-Krzysztof-Kaliszewski-Aff1
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đó giá trị Anti Tg bất thường hoặc tăng trong trường hợp không phát hiện các 

tổn thương khu trú bằng lâm sàng và cận lâm sàng, đặc biệt là hình ảnh xạ 

hình toàn thân với I-131. Đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc, là bệnh có 

đáp ứng nhưng tổn thương tại chỗ hoặc di căn xa dai dẳng hoặc mới được xác 

định. Đáp ứng trung gian với các kết quả sinh hóa hoặc cấu trúc không đặc 

hiệu không thể được phân loại một cách chắc chắn là lành tính hay ác tính. 

Điều này bao gồm những bệnh nhân có nồng độ kháng thể antithyroglobulin 

(anti-Tg) ổn định hoặc suy giảm mà không có bằng chứng rõ ràng về cấu trúc 

của bệnh [156, 157].  

Kết quả nghiên cứu cho thấy sau điều trị có 3 trường hợp đáp ứng hoàn 

toàn với I-131 chiếm 2,8%. Các trường hợp này đều ở nhóm bệnh nhân trẻ 

tuổi không di căn xa hoặc di căn phổi. Chủ yếu là đáp ứng không hoàn toàn 

về cấu trúc chiếm 78,7% và không hoàn toàn về sinh hóa 14,8%. Không tìm 

thấy sự khác biệt về mức độ đáp ứng và nhóm kháng trị (p > 0,05). Tỷ lệ đáp 

ứng hoàn toàn thấp cho thấy phần lớn bệnh nhân kháng trị I-131 đều tồn tại 

tổn thương cấu trúc hoặc bất thường về sinh hóa kéo dài. Điều này phù hợp 

với đặc điểm của ung thư tuyến giáp thể biệt hóa khi đã có bằng chứng kháng 

I-131, đặc biệt ở nhóm bệnh nhân có gánh nặng di căn lớn hoặc tiến triển 

chậm kéo dài. Việc không tìm thấy mối liên quan giữa mức độ đáp ứng và 

nhóm kháng trị cũng cho thấy khái niệm kháng trị cần được đánh giá đa 

chiều, không chỉ dựa trên hình ảnh học mà còn cả các chỉ điểm sinh học như 

Tg và Anti Tg. 

4.3.2 Tác dụng phụ 

4.3.2.1 Tác dụng phụ của I-131 liên quan đến huyết học 

Phân tích tương quan Pearson chúng tôi ghi nhận chỉ số tương quan r = 

0,262 (p < 0,01) mức độ tương quan yếu giữa tình trạng thiếu máu và tổng 

liều điều trị I-131. Từ kết quả cho thấy I-131 không làm tăng nguy cơ thiếu 
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máu ở người bệnh. Nghiên cứu của chúng khảo sát các chỉ số huyết học cơ 

bản trước, thời điểm kháng trị và thời điểm ghi nhận cuối. Qua phân tích 

tương quan Pearson chúng tôi ghi nhận chỉ số tương quan r = 0,025 mức độ 

tương quan rất yếu giữa chỉ số WBC và tổng liều điều trị I-131. Từ kết quả 

cho thấy I-131 có ảnh hưởng không lớn đến chỉ số bạch cầu. Kết quả nghiên 

cứu của Selin Soyluoglu  so với mức ban đầu, giá trị bạch cầu giảm nhẹ sau 6 

tuần, có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về mức giảm trung bình của số 

lượng bạch cầu (p = 0,010). Tỷ lệ thay đổi số lượng bạch cầu thấp hơn được 

quan sát thấy ở nhóm bệnh nhân nhận 30 đến 50 mCi so với các nhóm khác 

[150]. Từ kết quả này gợi ý việc theo dõi chặt chẽ số lượng bach cầu trong 

máu ngoại vi ở những trường hợp kháng trị để từ đó quyết định điều trị I-131 

cho những lần tiếp theo. Nên tạm thời ngừng điều trị và theo dõi trong trường 

hợp bạch cầu giảm dưới 2 G/l. Trong nghiên cứu của chúng tôi không có bệnh 

nhân nào phải ngừng điều trị do giảm bạch cầu. 

Chỉ số Hb, phân tích tương quan Pearson chúng tôi ghi nhận chỉ số 

tương quan r = 0,262 (p < 0,01) mức độ tương quan yếu giữa tình trạng thiếu 

máu ở 3 giai đoạn đầu, kháng trị và lần khảo sát cuối với liều điều trị I-131. 

Từ kết quả cho thấy I-131 không làm tăng nguy cơ thiếu máu rõ ràng ở người 

bệnh ung thư tuyến giáp thể biệt hóa điều trị với I-131. Ngoài ra, không có sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê về số lượng hồng cầu và tiểu cầu sau điều trị I-

131. Khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). Kết quả này tương đồng 

nghiên cứu của Selin Soyluoglu  nồng đồ Hemoglobin và số lượng tiểu cầu 

trước và sau điều trị I-131. So với mức ban đầu, giá trị huyết sắc tố và tiểu cầu 

giảm nhẹ ở cả 3 nhóm liều sau 6 tuần. Không tìm thấy sự khác biệt đáng kể 

giữa các nhóm liều về mức giảm trung bình của lượng huyết sắc tố và số 

lượng tiểu cầu (p = 0,641, 0,376) [150]. Một số nghiên cứu đã báo cáo rằng 

mức độ ức chế tủy xương nhẹ có thể xảy ra ở cả nhóm dùng liều thấp và liều 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Soyluoglu+S&cauthor_id=37773808
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Soyluoglu+S&cauthor_id=37773808
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cao, với ý nghĩa lâm sàng hạn chế và có thể cải thiện một cách tự nhiên trong 

những tháng tiếp theo [148, 158, 159]. Mặc dù có ghi nhận giảm nhẹ 

hemoglobin sau I-131 ở các nghiên cứu, nhưng mức độ thay đổi không đáng 

kể về mặt lâm sàng và có xu hướng phục hồi tự nhiên theo thời gian. 

Phân tích tương quan giữa tổng liều I-131 và số lượng bạch cầu có mối 

tương quan yếu (r=0,025) nhưng việc điều trị I-131 có thể ảnh hưởng đến dự 

trữ tủy xương, cần lưu ý rằng liều cao I-131 tạo ra sự ức chế tủy xương cao 

hơn so với liều I-131 thấp. Trong nghiên cứu của Chalermrat Kaewput, tìm 

thấy 18 bệnh nhân nghi ngờ bị ức chế tủy xương sau khi được điều trị bằng 

600 mCi I-131, trong đó hầu hết trường hợp này (14 trường hợp) bị thiếu máu 

[119]. Nghiên cứu của Athanasios Bikas sau điều trị I-131 tất cả các thông số 

đều giảm xuống mức thấp nhất sau 1 tháng và sau đó dần trở lại giá trị ban 

đầu, phân tích đa biến cho thấy tỷ lệ giữa liều điều trị I-131 thực tế so với liều 

tối đa có thể dung nạp có liên quan đến mức độ giảm của WBC (p = 0,0038) 

[160].  Tuy nhiên, kết quả của chúng tôi cho thấy số lượng bạch cầu không có 

sự thay đổi đáng kể tại thời điểm kháng trị và tại lần khảo sát cuối cùng, gợi ý 

rằng ảnh hưởng của I-131 liều cao lên dòng bạch cầu là hạn chế trong nhóm 

bệnh nhân nghiên cứu, sự giảm này thường là tạm thời và hồi phục dần, không 

gây suy giảm tủy nặng kéo dài trong đa số bệnh nhân vì vậy sử dụng I-131 

trong điều trị cần được theo dõi chặt chẽ và điều chỉnh liều phù hợp. 

4.3.2.2 Tác dụng phụ dài hạn do I-131 

Độc tính liên quan đến điều trị bằng I-131 có thể được phân loại là cấp 

tính hoặc mãn tính. Tác dụng phụ của I-131 hiếm khi gây tử vong ở liều điều 

trị thông thường đối với ung thư tuyến giáp. Nồng độ sinh lý của I-131 trong 

tuyến giáp và tuyến nước bọt, và các cơ quan khác như dạ dày, có thể dẫn đến 

độc tính từ tổn thương mô tại chỗ liên quan đến hạt beta phát ra. Viêm tuyến 

nước bọt, hoặc viêm tuyến nước bọt, thứ phát sau liệu pháp I-131 là một biến 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Kaewput%20C%22%5BAuthor%5D
javascript:;
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chứng thường gặp trong trường hợp cấp tính, được quan sát thấy ở 20% bệnh 

nhân [161]. Nguy cơ viêm tuyến nước bọt và khô miệng phụ thuộc vào liều 

lượng [162]. Hầu hết bệnh nhân không gặp phải những biến chứng này, 

nhưng khoảng một phần ba số bệnh nhân được điều trị bằng I-131 sẽ bị giảm 

lượng nước bọt khác nhau, với 10% bị khô miệng nghiêm trọng. Mặc dù 

không được chuẩn hóa, kích thích tuyến nước bọt và các biện pháp khác, 

chẳng hạn như bù nước và sử dụng thuốc kích thích tuyến nước bọt, có thể 

được sử dụng để giảm thiểu nguy cơ viêm tuyến nước bọt. Kết quả nghiên 

cứu của chúng tôi chưa ghi nhận trường hợp nào khô miệng mức độ nghiêm 

trọng. Mặt khác do nghiên cứu hồi cứu dựa trên bệnh án, phỏng vấn bệnh 

nhân qua điện thoại nên cũng chưa lượng giá được hết mức độ và sự ảnh 

hưởng nên chất lượng cuộc sống của tác dụng phụ này.  

Bên cạnh đó, trong thời gian theo dõi tiếp tục từ 2020 - 2024 chúng tôi 

chưa ghi nhận các tác dụng phụ dài hạn như xuất hiện ung thư thứ phát (đặc 

biệt ung thư trên hệ tạo huyết), xơ phổi…Nghiên cứu của Nghi C Nguyen 

tổng hợp một số nghiên cứu cho thấy không có sự gia tăng tỷ lệ mắc bệnh và 

không có loại ung thư thứ phát hoặc nhóm ung thư cụ thể nào liên quan đến 

phơi nhiễm I-131 [143]. Tuy nhiên một số báo cáo khác chỉ ra rằng liều I-131 

tích lũy vượt quá 5,6-7,4 GBq (150-200 mCi) được phát hiện là có nguy cơ 

mắc ung thư thứ phát cao hơn. Tuy nhiên, không thể đưa ra ngưỡng liều được 

xác định rõ ràng dựa trên tài liệu hiện tại. Theo báo cáo của Nghi C Nguyen 

cũng cho thấy cần thận trọng khi cân nhắc các liệu pháp I-131 lặp lại đối với 

ung thư tuyến giáp biệt hóa di căn, với liều tích lũy vượt quá 37,0 GBq (1.000 

mCi), do nguy cơ tiềm ẩn mắc ung thư phát và các độc tính lâu dài khác 

[143]. Kết quả hiện tại trong nghiên cứu của chúng tôi trên bệnh nhân ung thư 

tuyến giáp kháng trị với I-131 (tiêu chuẩn của ETA 2019) với tổng liều trung 

bình ở mức 1000 (750 - 1250) mCi không ghi nhận tác dụng phụ dài hạn như 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Nguyen+NC&cauthor_id=38772827
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Nguyen+NC&cauthor_id=38772827
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ung thư thứ phát (Đặc biệt ung thư trên hệ tạo huyết) và xơ phổi cho thấy một 

kết quả tích cực trong điều trị ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị với I-131.  

4.3.2.3 Tác dụng phụ khác 

Trong nghiên cứu chúng tôi không có trường hợp biến chứng sau xạ trị 

ngoài. Theo các nghiên cứu trên thế giới ngoài tác dụng chống khối u của xạ 

trị ngoài có thể gây tổn thương cho các mô bình thường nằm trong vùng xạ trị 

ngoài. Độc tính sau xạ trị được định nghĩa là các biến cố bất lợi hoặc biến 

chứng xảy ra sau khi xạ trị ngoài, có thể là bất kỳ thay đổi nào ở các mô bình 

thường có tính chất tạm thời hoặc vĩnh viễn. Nó có thể được coi là độc tính 

cấp tính khi xảy ra trong vòng 90 ngày sau khi điều trị hoặc độc tính muộn 

khi xảy ra sau 90 ngày xạ trị ngoài [163]. Độc tính được phát hiện là nghiêm 

trọng hơn khi xạ trị ngoài kết hợp với hóa trị. Nghiên cứu Cooper [164] và 

cộng sự báo cáo rằng tỷ lệ độc tính cấp tính độ 3 trở lên là 77% ở những bệnh 

nhân được hóa xạ trị ngoài trong khi chỉ có 34% ở những bệnh nhân chỉ được 

xạ trị ngoài. Tuy nhiên trong nghiên cứu của chúng tôi chỉ 5 trường hợp có xạ 

trị ngoài, chủ yếu là xạ trị ngoài giảm nhẹ tại cổ và xương di căn với liều xạ 

thấp nên chưa ghi nhận các biến chứng liên quan đến xạ trị ngoài [165]. 

Tác dụng phụ do liệu pháp trúng đích chủ yếu là hội chứng bàn tay (2 

trường hợp), mệt mỏi (2 trường hợp) và 1 biến chứng khác là tăng huyết áp. 

Kết quả nghiên cứu của Simone De Leo bệnh nhân được sử dụng 

Lenvatinib trong điều trị ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị với I-131 

đều gặp ít nhất một tác dụng phụ, thường gặp nhất là mệt mỏi, chán ăn, tiêu 

chảy và tăng huyết áp [166]. Điều này cho thấy các tác dụng phụ ghi nhận 

trong nghiên cứu của chúng tôi có xu hướng nhẹ hơn hoặc ít gặp hơn, có thể 

do thời gian theo dõi ngắn hoặc do đặc điểm bệnh nhân khác biệt. Biến chứng 

xương, chúng tôi không ghi nhận trường hợp gãy xương, tuy nhiên có 9,3% 

người bệnh phải sử dụng thuốc chống hủy xương (10/20 bệnh nhân có di căn 

https://link.springer.com/article/10.1007/s12020-020-02477-0#auth-Simone-De_Leo-Aff1
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xương).  Việc sử dụng thuốc chống hủy xương chủ yếu nhằm mục đích phòng 

ngừa biến chứng xương, đặc biệt ở nhóm bệnh nhân có nguy cơ cao. 

4.3.3 Thời gian sống thêm toàn bộ 

4.3.3.1 Thời gian sống thêm toàn bộ chung 

Bệnh nhân còn sống trong thời gian theo dõi là 92,6% (KTC 95%: 

87,0 - 97,2). Sau thời gian theo dõi điều trị chúng tôi ghi nhận 8 trường hợp 

tử vong chiếm 7,4% (KTC 95%: 2,8 - 13,0). Tỷ lệ sống thêm tích lũy sau 60 

tháng  là 99,1%, sau 120 tháng là 94,5%, một số trường hợp theo dõi trên 

120 tháng tỷ lệ sống thêm tích lũy là 92,6%. Thời gian sống thêm toàn bộ 

chung, trung bình 87,6 ± 23,7 tháng (KTC 95%: (83,3 - 91,9)) thời gian 

sống ngắn nhất là 54 tháng và lớn nhất 218 tháng. Kết quả nghiên cứu của 

Capdevila J đối với cỡ mẫu lớn hơn nghiên cứu này, bệnh nhân được điều trị 

bằng phẫu thuật tuyết giáp, điều trị tiếp theo bằng I-131 và liệu pháp ức chế 

hormone kích thích tuyến giáp với kết quả đạt được tỷ lệ sống thêm chung 

(OS) là 97,7% sau 60 tháng tương đồng với kết quả nghiên cứu của chúng 

tôi [167]. So sánh với kết quả nghiên cứu của E. Charles Fortune tỷ lệ sống 

thêm chung là 100% trong thời gian theo dõi trung bình 7 năm (84 tháng); 

không tái phát rõ ràng là 82%, tái phát trên đại thể hoặc tái phát dựa trên kết 

quả xét nghiệm sinh hóa là 72% [146]. Kết quả nghiên cứu của 

Uchechukwu C Megwalu tỷ lệ sống thêm chung của người Philippines sau 5 

năm (60 tháng) 95,1% (KTC 95%: 93,9 – 96,2) kết quả gần tương đồng với 

kết quả nghiên cứu của chúng tôi [168]. Một nghiên cứu của Paritosh 

Suman khảo sát ở những bệnh nhân mắc ung thư tuyến giáp biệt hóa được 

phẫu thuật cắt gần hoặc toàn bộ tuyến giáp và điều trị I-131 cho thấy thời 

gian sống thêm trung bình là 74,7 tháng [169]. Báo cáo gần đây của Laura 

Boucai khoảng 44.000 trường hợp ung thư tuyến giáp mới được chẩn đoán 

mỗi năm ở Mỹ, với tỷ lệ sống thêm sau 5 năm (60 tháng) là 98,5% [170]. Sự 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Capdevila+J&cauthor_id=27704399
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Megwalu+UC&cauthor_id=34288520
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Suman+P&cauthor_id=27018620
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Suman+P&cauthor_id=27018620
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Boucai+L&cauthor_id=38319329
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Boucai+L&cauthor_id=38319329
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khác biệt trong kết quả giữa các nghiên cứu có thể là do khác biệt cơ bản về 

dân số, dân tộc, thời gian theo dõi bệnh, phương pháp điều trị và cỡ mẫu 

giữa các nghiên cứu.  

Thời gian sống thêm theo vị trí di căn, người bệnh không di căn hoặc di 

căn phổi có thời gian sống thêm tốt hơn so với bệnh nhân di căn xương. Khác 

biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Kết quả nghiên cứu của G Mazziotti, tỷ lệ 

27,3% tử vong có liên quan đến sự phát triển do di căn xương gần tương đồng 

với kết quả nghiên cứu của chúng tôi [171]. Kết quả nghiên cứu của J 

Capdevila tái phát tại chỗ xảy ra ở 20% số trường hợp và di căn xa ở khoảng 

10% sau 10 năm (120 tháng). Hai phần ba số bệnh nhân này sẽ sẽ trở nên 

kháng I-131, với tỷ lệ sống sót sau 3 năm (36 tháng) dưới 50%.  Di căn phổi 

kê, đôi khi chỉ rõ ràng trên xạ hình toàn thân mà không có bằng chứng X 

quang của bệnh, ở các nhóm bệnh nhân tuổi trẻ hơn (< 40 tuổi) và có đáp ứng 

tốt hơn sau khi điều trị bằng I-131, tỷ lệ sống sót sau 10 năm (120 tháng) là 

90,9% so với 68,9% và 30,6% ở những bệnh nhân có di căn dưới một 

centimet hoặc lớn hơn có thể phát hiện được bằng các xét nghiệm hình ảnh 

học [120]. Đối với di căn phổi với kích thước bướu nhỏ hoặc dạng lan tỏa, 

điều trị bằng I-131 có khả năng đáp ứng hoàn toàn và khỏi bệnh, đặc biệt ở 

những bệnh nhân trẻ tuổi [173]. Tỷ lệ sống sót ở bệnh nhân di căn xa rất khác 

nhau, tùy thuộc vào vị trí di căn.  

Xương là vị trí di căn xa phổ biến thứ hai trong ung thư tuyến giáp sau 

phổi. Di căn xương gây đau, hủy xương, gãy xương, chèn ép tủy sống, làm 

giảm nghiêm trọng chất lượng cuộc sống [106]. Như vậy, kết quả nghiên cứu 

cho thấy với bệnh nhân ung thư tuyến giáp kháng trị I-131 di căn phổi và di 

căn xương nhìn chung các mô thức điều trị hiện nay đang có hiệu quả tốt.  

Thời gian sống thêm theo nhóm kháng trị, kết quả phân tích sống thêm 

ở nhóm kháng trị I-II-III sau thời gian theo dõi 120 tháng là 90,6%. Sống 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mazziotti+G&cauthor_id=29110129
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Capdevila+J&cauthor_id=27704399
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Capdevila+J&cauthor_id=27704399
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thêm theo nhóm kháng trị nhóm IV là 94,3%. Tuy nhiên sự khác biệt này 

không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). Kết quả nghiên cứu của Chalermrat 

Kaewput cho thấy hiệu quả điều trị với I-131 của bệnh nhân ung thư tuyến 

giáp thể biệt hóa, kháng trị nhóm IV có tỷ lệ sống thêm lâu dài lên tới 90% 

sau 20 năm (240 tháng) điều trị thích hợp.  

Mặc dù, liệu pháp I-131 cho kết quả tổng thể tốt hơn, một số bệnh nhân 

ung thư tuyến giáp thể biệt hóa di căn có tiên lượng xấu hơn và thường không 

đáp ứng với liệu pháp thông thường, cần nhiều liều điều trị I-131 hơn [174]. 

Một số nghiên cứu cho thấy 1/3 số bệnh nhân có tình trạng di căn không hấp 

thu I-131 (kháng trị với I-131) và tử vong. Nghiên cứu trước đây của 

Wassermann phát hiện ra rằng những bệnh nhân được phân loại là kháng trị 

tiến triển có tiên lượng xấu hơn. Ngược lại, các trường hợp kháng trị không 

tiến triển cho thấy thời gian sống thêm kéo dài nên được theo dõi dài hạn 

[105]. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ sống thêm cao (94,3%) sau khi 

điều trị I-131 với liều tích lũy ≥ 600 mCi. Sự khác biệt kết quả nghiên cứu 

của chúng tôi và những nghiên cứu khác có thể là do các tiêu chí đánh giá 

thuyên giảm hay tiến triển khác nhau trong nghiên cứu và thời gian theo dõi 

ngắn hơn trong nghiên cứu của chúng tôi.  

Thời gian sống thêm theo dạng giải phẫu bệnh, kết quả nghiên cứu 

cũng cho thấy ung thư tuyến giáp biệt hóa dạng dạng nhú có thời gian sống 

thêm tốt hơn dạng nang. Khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Nghiên 

cứu của Zhao cho thấy nguy tử vong cao hơn ở ung thư tuyến giáp dạng 

nang (HR = 1,63; KTC 95%: 1,36 - 1,96, p < 0,01, n = 2110) [175]. Nghiên 

cứu của Arash Abiri  trên bệnh nhân phẫu thuật tuyến giáp được điều trị I-

131 có liên quan đến việc giảm tỷ lệ tử vong ở ung thư tuyến giáp dạng nhú 

(HR = 0,574; p < 0,001) và ung thư tuyến giáp dạng nang (HR = 0,489; p = 

0,004) [176]. Một tổng hơp từ nhiều nghiên cứu bao gồm 1738 bệnh nhân 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
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ung thư tuyến giáp thể biệt hóa có di căn phổi đã được đưa vào để phân tích 

phân nhóm mô học. Nhóm ung thư dạng nang có kết quả điều trị kém hơn 

so với nhóm ung thư dạng nhú. Tuy nhiên, một nghiên cứu của Pan Chen đã 

báo cáo sự khác biệt không đáng kể về tỷ lệ sống thêm chung và/hoặc tỷ lệ 

sống thêm không tiến triển giữa hai nhóm (HR = 1,32; KTC 95%: 0,54 - 

3,21, p = 0,541, n=107) [177]. Nguyên nhân từ một số nghiên cứu cho thấy 

ung thư tuyến giáp dạng nang có đặc điểm là thâm nhiễm mạch máu sớm, 

khiến nó có nhiều khả năng gây di căn xa thông qua lưu lượng máu đến 

xương và phổi hơn so với dạng nhú. 

Thời gian sống thêm theo giai đoạn bệnh, nghiên cứu của Chalermrat 

Kaewput cho thấy ung thư tuyến giáp biệt hóa ở giai đoạn I có khả năng đáp 

ứng tốt với liệu pháp I-131 [119]. Martins-Filho nhận thấy rằng tình trạng 

bệnh có liên quan tích cực với giai đoạn bệnh (TNM) bằng phân tích hồi 

quy đa biến. Những bệnh nhân có giai đoạn cao hơn (III và IV), trên 45 tuổi 

có tiên lượng xấu hơn, nguy cơ tái phát cục bộ và di căn xa cao hơn và cần 

liều I-131 ngày càng cao hơn [178]. Tuy nhiên, trong nghiên cứu của chúng 

tôi không tìm thấy sự khác biệt về tỷ lệ tử vong so với giai đoạn bệnh. Cho 

thấy phương pháp xác định giai đoạn bệnh của ung thư tuyến giáp biệt hóa 

có những khác biệt cơ bản so về độ tuổi so với các nhóm ung thư khác. 

4.3.3.2 Thời gian sống thêm toàn bộ sau kháng trị 

Thời gian sống thêm toàn bộ tính từ thời điểm kháng trị, tỷ lệ sống 

thêm tích lũy sau 36 tháng sau kháng trị là 95,4% còn 92,6% sau 120 tháng. 

Thời gian sống thêm trung bình sau kháng trị là 55,6 ± 22,3 (KTC95%: (51,3 

- 60,1)), thời gian ngắn nhất sau kháng trị là 1 tháng (trường hợp bệnh tiến 

triển sau kháng trị tử vong sau 1 tháng), thời gian dài nhất là 107 tháng. Kết 

quả nghiên cứu của Johanna Wassermann thời gian sống thêm toàn bộ từ lúc 

kháng trị là 8,9 năm (106 tháng) (KTC95%: 5,4-NR) gần tương đương với 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Chen+P&cauthor_id=27124694
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Wassermann%20J%22%5BAuthor%5D
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nghiên cứu của chúng tôi [105]. Nghiên cứu của M. Finessi bệnh nhân kháng 

trị với I-131 tỷ lệ sống sót sau 5 năm (60 tháng) theo bệnh là 60 –70% và tỷ lệ 

sống sót sau 10 năm (120 tháng) là 10% [179]. Qua phân tích thời gian sống 

thêm toàn bộ theo dạng di căn từ thời điểm kháng trị chúng tôi không ghi 

nhận tử vong ở bệnh nhân không di căn, thời gian sống thêm ở bệnh nhân di 

căn phổi tốt hơn bệnh nhân di căn xương. Khác biệt có ý nghĩa thống kê 

(Phép kiểm Log Rank p < 0,001). Tuy nhiên không có sự khác biệt về thời 

gian sống thêm toàn bộ từ thời điểm kháng trị theo dạng giải phẫu bệnh và 

nhóm kháng trị (Phép kiểm Log Rank).  

4.3.3.3 Mô hình hồi quy sống thêm toàn bộ chung 

Chúng tôi ghi nhận mô hình dự báo tử vong ở nhóm bệnh nhân ung thư 

tuyến giáp biệt hóa kháng trị với I-131, trong đó người bệnh ung thư tuyến 

giáp biệt hóa dạng nang (HR = 27,4), với tình trạng xâm lấn vỏ bao (HR = 

21,6), với trường hợp nhiều bướu có giá trị tiên lượng tử vong trong ung thư 

tuyến giáp biệt hóa kháng trị với I-131 (HR = 53,4). Ung thư tuyến giáp biệt 

hóa là khối u ác tính có tỷ lệ tử vong rất thấp đặc biệt là dạng nhú. Trong 

nghiên cứu của Tomislav Jukić [180], bệnh nhân ung thư có di căn xa có tỷ lệ 

sống sót sau 10 năm (120 tháng) là 80%.  

Trong một đánh giá có hệ thống với phân tích tổng hợp, của Kim 

Hyeonkyung nghiên cứu tổng hợp các nghiên cứu ở PubMed, SCOPUS, Web 

of Science Core Collection và Cochrane Database of Systematic Reviews để 

tìm các nghiên cứu có liên quan, tổng kết này phát hiện ra rằng đa ổ có liên 

quan đáng kể đến nguy cơ tái phát tăng lên, trong khi tỷ lệ sống sót đặc hiệu 

bệnh không cho thấy sự khác biệt [181]. Trong các phân tích của Pacheco-

Ojeda Luis [182] nghiên cứu này là xác định các biến số nhân khẩu học và 

lâm sàng cũng như điều trị của bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa, được 

điều trị tại bệnh viện tuyến ba ở Quito, Ecuador, tỷ lệ nguy cơ đa ổ tái phát có 

https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-3-031-35213-3_9#auth-M_-Finessi
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kim+H&cauthor_id=34410321
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liên quan đến kích thước khối u nguyên phát (lần lượt là 1,81 và 1,90 đối với 

1 cm so với > 1 cm), số lượng khối u (HR: 1,45 và 1,95 đối với 2 ổ so với 3 

ổ). Kết quả phân tích đa biến của chúng tôi cũng cho thấy kết quả tương tự. 

Nghiên cứu của Pacheco-Ojeda Luis cho thấy sự hiện diện của xâm lấn 

khối u dường như không có ý nghĩa đối với tiên lượng dài hạn của bệnh nhân 

mắc ung thư tuyến giáp dạng biệt hóa hoặc ung thư tuyến giáp thể nang. Các 

khối u được bao bọc với xâm lấn nang giáp vi mô được coi là xâm lấn tối 

thiểu [6]. Mặt khác, một phân tích tổng hợp gần đây đã chứng minh tác động 

đáng kể của xâm lấn mạch máu đến sự tái phát của khối u và sự sống thêm ở 

những bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa [183], vì vậy các tác giả khuyến 

nghị xem xét sự hiện diện và mức độ xâm lấn mạch máu như một yếu tố tiên 

lượng bất lợi ở ung thư tuyến giáp biệt hóa. Trong một nghiên cứu lớn với 

những bệnh nhân được đăng ký trong Cơ sở dữ liệu ung thư quốc gia Hoa Kỳ 

[184], đã chứng minh rằng sự hiện diện của xâm lấn mạch bạch huyết ở 

những bệnh nhân mắc ung thư tuyến giáp biệt hóa có liên quan độc lập với sự 

suy giảm khả năng sống sót nói chung. Người ta kết luận rằng những bệnh 

nhân này nên được coi là có nguy cơ cao hơn và nên cân nhắc mạnh mẽ hơn 

đến I-131 bổ trợ. Trong nghiên cứu của chúng tôi, khi phân tích đa biến, xâm 

lấn vỏ bao ở ung thư tuyến giáp biệt hóa dạng nang như một yếu tố tiên lượng 

rất quan trọng. 

Tóm lại, kết quả nghiên cứu ban đầu cho thấy mô hình liên quan đến tử 

vong trên bệnh nhân mắc ung thư tuyến giáp biệt hóa tại Việt Nam, tuy nhiên 

còn nhiều hạn chế do cỡ mẫu. Không thấy mối liên quan giữa tử vong và 

nhóm kháng trị cũng như liều điều trị. Tỷ lệ tử vong thấp sau thời gian theo 

dõi 120 tháng cho thấy hiệu quả điều trị của I-131. Việc điều trị dựa trên kết 

quả  xạ hình toàn thân, kết quả xét nghiệm sinh hóa và đáp ứng với I-131, từ 

đó đưa ra hướng dẫn điều trị cụ thể cho trường hợp kháng trị nhóm IV theo 

https://onlinelibrary.wiley.com/authored-by/Luis/Pacheco-Ojeda
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phân loại ETA 2019 có tiếp tục sử dụng liều trên 600 mCi nếu kết quả xạ hình 

và sinh hóa cho thấy tổn thương có đáp ứng với I-131. 

4.4. Ý NGHĨA CỦA NGHIÊN CỨU 

Ung thư tuyến giáp biệt hóa là loại ung thư hệ thống nội tiết phổ biến 

nhất, với tỷ lệ chẩn đoán tăng nhanh ở cả nam và nữ. Hiệp hội Tuyến giáp 

Hoa Kỳ và hiệp hội tuyến giáp Châu Âu đã cung cấp một hệ thống phân tầng 

nguy cơ bệnh lý lâm sàng, nhóm bệnh nhân ung thư tuyến giáp thể biệt hóa 

thành nhóm có nguy cơ thấp, trung bình hoặc cao. Sự gia tăng đáng kể về tỷ 

lệ hiện mắc và mới mắc bệnh được phát hiện tình cờ, đặc biệt là ở nhóm có 

nguy cơ thấp và trung bình, đã làm tăng tầm quan trọng của chiến lược điều 

trị và theo dõi đối với thể bệnh này, xem xét các tác động đối với bệnh nhân 

và hệ thống y tế. 

Điều trị bằng I-131 sau phẫu thuật cắt bỏ tuyến giáp toàn phần hoặc 

gần toàn phần và/hoặc nạo vét hạch cổ hệ thống được áp dụng để loại bỏ mô 

giáp và mô bướu còn sót lại, giảm tỷ lệ tái phát, di căn, bệnh tiến triển bằng 

tác dụng diệt tế bào ác tính ở cả dạng vi thể, đồng thời giúp xác định di căn 

cục bộ hoặc di căn xa chưa xác định bằng chụp xạ hình toàn thân chẩn đoán 

với I-131, và có tác dụng điều trị giảm nhẹ với các trường hợp có di căn xa. Ở 

những bệnh nhân được phân loại là có nguy cơ thấp và nguy cơ trung bình, 

liệu pháp I-131 hiện đang được áp dụng để tạo điều kiện thuận lợi cho việc 

xác định giai đoạn và theo dõi nồng độ thyroglobulin (Tg) bằng cách loại bỏ 

mô tuyến giáp còn sót lại. Điều cần thiết là xác định liều lượng I-131 sẽ giảm 

thiểu phơi nhiễm phóng xạ, tác dụng phụ, thời gian nằm viện và chi phí 

nhưng vẫn mang lại hiệu quả điều trị. Liều thấp 30 mCi thường được ưa 

chuộng hơn liều cao hơn. Liều cao có thể được ưu tiên ở những bệnh nhân có 

nguy cơ cao, có bằng chứng tồn tại của bướu đại thể hoặc di căn… 
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Kết quả nghiên cứu của chúng tôi đã ghi nhận hiệu quả của liều I-131 > 

600 mCi vẫn có hiệu quả trong kiểm soát ung thư tuyến giáp thể biệt hóa trên 

dân số Việt Nam, không ghi nhận các biến chứng nghiêm trọng về hệ miễn 

dịch và hồng cầu, cũng như các tác dụng phụ dài hạn như xơ phổi, ung thư 

thứ phát. Kết quả của chúng tôi cũng là kết luận trong nghiên cứu của 

Chalermrat Kaewput. Các biến chứng sau khi điều trị bằng I-131 với liều tích 

lũy vượt quá hoặc bằng 600 mCi ở bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa là 

thấp và không nghiêm trọng, tỷ lệ sống thêm cao kể cả trên nhóm bệnh nhân 

di căn xa. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy rằng quyết định thực hiện các 

phương pháp điều trị tiếp theo nên được thực hiện trên cơ sở cá thể hóa từng 

trường hợp vì tác dụng có lợi có thể gây tranh cãi [95].  

Tóm lại, kết quả nghiên cứu cung cấp dữ liệu dịch tễ và tiên lượng rõ 

ràng cho nhóm bệnh nhân ung thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị iốt tại một 

trung tâm điều trị trong nước. Hướng dẫn chiến lược điều trị cá thể hóa, dựa 

trên phân loại ETA và các yếu tố tiên lượng. Khẳng định rằng bệnh kháng trị 

không đồng nghĩa với tiên lượng xấu tuyệt đối, đặc biệt khi điều trị và theo 

dõi sát. Vì vậy, việc điều trị I-131 cần dựa trên kết quả xạ hình toàn thân và 

đáp ứng kết các kết quả sinh hóa, từ đó đưa ra hướng đẫn điều trị cụ thể cho 

trường hợp kháng trị nhóm IV theo phân loại ETA 2019. Hiện tại chúng tôi 

vẫn ghi nhận hiệu quả trên nhóm bệnh nhân có mức liều điều trị từ 1000 mCi 

trở lên, tuy nhiên cần cân nhắc các hướng điều trị, duy trì sử dụng I-131 nhằm 

giảm chi phí điều trị đáng kể cho người bệnh, cũng như biến chứng khác. 

4.5. HẠN CHẾ CỦA NGHIÊN CỨU 

Nghiên cứu hồi cứu đơn trung tâm, do đó có thể tồn tại thiên lệch chọn 

mẫu và thiếu sót về mặt dữ liệu, đặc biệt là các yếu tố lâm sàng không được 

ghi nhận đầy đủ trong hồ sơ bệnh án. Thiết kế nghiên cứu đoàn hệ nhưng 

không có nhóm chứng đối chiếu (ví dụ bệnh nhân không kháng trị hoặc bệnh 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kaewput%20C%5BAuthor%5D
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nhân không tiếp tục điều trị I-131), nên không thể xác định được mối liên hệ 

nhân quả hoặc hiệu quả tương đối của các biện pháp điều trị. Cỡ mẫu giới hạn 

ở một số phân nhóm nhỏ, dẫn đến giảm độ chính xác trong phân tích dưới 

nhóm và khoảng tin cậy rộng ở một số ước lượng rủi ro (HR). Mặt khác, 

nghiên cứu theo dõi thời gian dài nguy cơ mất mẫu thời gian theo dõi không 

thuần nhất có thể bỏ sót thông tin trong quá trình theo dõi. Thời gian theo dõi 

120 tháng chưa đánh giá hết được thời gian hiệu quả điều trị ở từng phương 

pháp trên một nhóm bệnh nhân. Vì vậy, hướng nghiên cứu sắp tới, chúng tôi 

tiếp tục theo dõi tiếp số bệnh nhân trên và các bệnh nhân khác để có thể đánh 

hiệu quả điều trị mà I-131 mang lại, cũng như các biến chứng xa có thể xuất 

hiện. 
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KẾT LUẬN 

 

1. Đặc điểm lâm sàng - cận lâm sàng bệnh nhân ung thư tuyến giáp 

dạng biệt hóa kháng trị I-131 

- Đặc điểm lâm sàng: nhóm < 55 tuổi chủ yếu giai đoạn II (59,3%); 

22,2% bệnh nhân nhóm ≥ 55 tuổi ở giai đoạn IVb. Di căn phổi chiếm 63,9%, 

di căn xương 18,5%; 16,7% không di căn. 

- Đặc điểm giải phẫu bệnh: ung thư dạng nhú 84,3%, dạng nang 15,7%.  

- Đặc điểm cận lâm sàng: xạ hình dương tính ở vị trí kháng trị: phổi 

42,6%, xương 12,9%; 16,7% âm tính. Chỉ số Tg và Anti Tg huyết thanh đều 

giảm so với thời điểm trước kháng trị. 

2. Đặc điểm các nhóm kháng trị và phương pháp điều trị sau kháng trị 

- Tỷ lệ các nhóm kháng trị: chủ yếu là Nhóm IV: 63,9%. Nhóm I: 

11,1%, Nhóm II: 16,7%, Nhóm III: 8,3%. Không ghi nhận khác biệt có ý 

nghĩa thống kê giữa các đặc điểm lâm sàng của nhóm kháng trị liên quan hấp 

thu I-131 (nhóm I–III) và nhóm kháng trị liên quan tổng liều I-131 ( 

nhómIV). 

- Phẫu thuật sau kháng trị 20,4%, chủ yếu nạo hạch cổ. Di căn hạch là 

yếu tố liên quan có ý nghĩa thống kê đến chỉ định phẫu thuật (p < 0,05). 

- Tiếp tục điều trị I-131 sau kháng trị chiếm 87,9%; trung vị tổng liều I-

131 sau kháng trị là 400 (150–600) mCi, trung vị tổng liều từ thời điểm ban 

đầu là 1000 (750–1250) mCi. Di căn xa (phổi, xương) là yếu tố ảnh hưởng có 

ý nghĩa tới quyết định tiếp tục điều trị I-131 (p < 0,05); không tìm thấy mối 

liên quan có ý nghĩa thống kê của các đặc điểm lâm sàng khác tới quyết định 

tiếp tục điều trị I-131 sau kháng trị. 

- Mô thức điều trị phối hợp khác: 4,6% được xạ trị ngoài giảm nhẹ; 

6,5%  điều trị thuốc trúng đích. 
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3. Kết quả điều trị 

3.1. Tỷ lệ đáp ứng và tác dụng phụ 

Đa số người bệnh có đáp ứng không hoàn toàn về cấu trúc (78,7%) và 

đáp ứng không hoàn toàn về sinh hóa (14,8%), chỉ có 2,8% đáp ứng hoàn 

toàn. Chưa ghi nhận tác dụng phụ trên huyết học và các tác dụng phụ dài hạn 

như ung thư thứ phát hay xơ phổi.  

Tiên lượng bệnh tiến triển: bệnh nhân ≥ 55 tuổi có liên quan đến nguy 

cơ bệnh tiến triển so với bệnh nhân < 55 tuổi (HR = 4,1; KTC95% 1,5 - 11,1). 

3.2. Thời gian sống thêm toàn bộ 

- Thời gian sống thêm toàn bộ chung: tích lũy sau 60 tháng là 99,1%, 

sau 120 tháng là 94,5%, một số trường hợp theo dõi trên 120 tháng tỷ lệ sống 

thêm tích lũy là 92,6%. Thời gian sống thêm toàn bộ trung bình là 87,6 ± 23,7 

tháng (KTC95%: 83,3 - 91,9) ngắn nhất: 54 tháng và lớn nhất: 218 tháng. 

- Thời gian sống thêm toàn bộ tích lũy sau kháng trị: sau 36 tháng là 

95,4% còn 92,6% sau 120 tháng. 

- Yếu tố tiên lượng tử vong có ý nghĩa khi phân tích đa biến: 

+ Giải phẫu bệnh dạng nang có nguy cơ tử vong cao hơn dạng nhú 

23,5% so với 4,3% (HR = 27,4 ; KTC95%: 1,6 - 464,9). 

+ Xâm lấn vỏ bao có nguy cơ tử vong cao hơn không xâm lấn vỏ bao 

10% so với 6,5% (HR = 21,6; KTC95%: 1,1 - 439,5). 

+ Nhiều bướu có nguy cơ tử vong cao hơn so với một bướu giáp 9,7% 

so với 2,8% (HR = 53,4; KTC95%: 1,3 - 2138,8). 

 

 

 

 

 

 



134 

 

KIẾN NGHỊ 

 

Việc sử dụng I-131 trong điều trị ung thư tuyến giáp cần dựa trên kết 

quả xạ hình toàn thân và đáp ứng kết các kết quả sinh hóa, từ đó có hướng 

điều trị cụ thể cho từng trường hợp cá thể hóa trong nhóm kháng trị 4 theo 

phân loại ETA 2019, có tiếp tục sử dụng trên liệu 600 mCi nếu kết quả xạ 

hình và sinh hóa đáp ứng. Mức tổng liều điều trị 600 mCi nên được áp dụng 

như một giá trị tham khảo trong theo dõi, điều trị bệnh nhân ung thư tuyến 

giáp thể biệt hóa.  

Cần chú ý theo dõi chặt chẽ điều trị ở các trường hợp bệnh nhân ung 

thư tuyến giáp biệt hóa kháng trị phải phẫu thuật lần hai, ung thư dạng nang, 

xâm lấn vỏ bao, có hoặc không kèm theo di căn xương. 
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