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TÓM TẮT
Đặt vấn đề: Ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) ở người trẻ là một thể lâm sàng có nhiều đặc điểm khác 

biệt so với nhóm dân số chung. Nghiên cứu này nhằm mô tả một số đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng và kết quả điều 
trị của bệnh nhân trẻ tuổi được chẩn đoán UTPKTBN giai đoạn tiến xa tại Bệnh viện K

Đối tượng, phương pháp: Nghiên cứu hồi cứu trên bệnh nhân trẻ tuổi (dưới 45 tuổi) được chẩn đoán xác định 
UTPKTBN giai đoạn IIIC - IV được điều trị tại Bệnh viện K từ tháng 1 năm 2023 đến tháng 12 năm 2024. 

Kết quả: Nghiên cứu thu nhận được 65 bệnh nhân, với độ tuổi trung bình 40 ± 4,8. Phần lớn là nữ giới và không có 
tiền sử hút thuốc lá. Loại mô bệnh học chủ yếu là UTBM tuyến. Tỷ lệ đột biến gen dẫn đường cao (78,5%), chủ yếu là 
EGFR (58,5%) và ALK (20%). Điều trị bước đầu chủ yếu là liệu pháp nhắm trúng đích. Tỷ lệ đáp ứng chung là 40%, tỷ 
lệ kiểm soát bệnh là 84,6%. Trung vị thời gian sống thêm không bệnh (mPFS) là 12,8 ± 1,5 tháng

Kết luận: UTPKTBN ở người trẻ là có nhiều đặc điểm dịch tễ, lâm sàng và phân tử khác biệt so với nhóm dân số 
chung như: thường gặp ở nữ giới, không hút thuốc lá, chẩn đoán ở giai đoạn muộn, chủ yếu là UTBM tuyến và có tỷ lệ 
đột biến gen cao. Những yếu tố này góp phần định hướng chẩn đoán và tiên lượng cho nhóm bệnh nhân này.  

Từ khóa: Ung thư phổi không tế bào nhỏ, trẻ tuổi, giai đoạn tiến xa, EGFR, ALK, điều trị nhắm trúng đích.

ABSTRACT 
CLINICAL, PARACLINICAL CHARACTERISTICS AND FIRST - LINE TREATMENT OUTCOMES IN YOUNG PATIENTS 
WITH ADVANCED STAGE NON - SMALL CELL LUNG CANCER AT VIETNAM NATIONAL CANCER HOSPITAL

Nguyen Tuan Anh1, Vu Ha Thanh1,2, Nguyen Thi Phuong Lan1

Background: Non-small cell lung cancer (NSCLC) in young patients (under 45 years old) is a distinct clinical entity with 
several differences compared to the general population. This study aimed to describe the clinical, paraclinical characteristics 
and outcomes in young patients diagnosed with advanced-stage NSCLC at Vietnam National Cancer Hospital. 

Methods: A retrospective study on patients under 45 years of age with confirmed stage IIIC - IV NSCLC who 
received treatment at Vietnam National Cancer Hospital from January 2023 to December 2024

Results: A total of 65 patients were included, with a mean age of 40 ± 4.8 years. Most were female and had no 
history of smoking. The rate of actionable genetic mutations was high (78.5%), primarily EGFR (58.5%) and ALK (20%). 
First-line treatment mainly consisted of targeted therapy. The overall response rate was 40%, and the disease control 
rate was 84.6%. The median progression-free survival (mPFS) was 12.8 ± 1.5 months.

Conclusion: NSCLC in young patients exhibits distinct epidemiological, clinical, and molecular features, including 
a predominance in females, non-smokers, late-stage diagnosis, adenocarcinoma histology, and a high prevalence 
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of driver mutations. These characteristics support the importance of personalized treatment approaches to improve 
outcomes in this patient population.

Keywords: Non-small cell lung cancer, young patients, advanced stage, EGFR, ALK, targeted therapy.

I. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư phổi (UTP) là một trong năm ung thư 

có tỷ lệ mắc và tỷ lệ tử vong cao nhất trên thế giới. 
Theo Globocan 2022, mỗi năm trên toàn thế giới 
có khoảng 2.480.675 ca mắc mới và 1.817.469 ca 
tử vong do bệnh lý này. 

Ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) chiếm 
khoảng 80 - 85% trong số ung thư phổi nói chung và 
thường gặp ở nhóm tuổi trung niên/ người cao tuổi [1]. 
Tại Việt Nam, một số báo cáo ghi nhận độ tuổi trung 
bình mắc bệnh dao động từ 60 đến 70 tuổi [2]. Tuy 
nhiên, trong những năm gần đây, tỷ lệ UTPKTBN ở 
người trẻ đang có xu hướng gia tăng tại một số quốc 
gia [3] và xu hướng này có thể liên quan đến các yếu 
tố di truyền, môi trường và lối sống [4, 5].	

Định nghĩa “người trẻ” trong UTP hiện nay chưa 
được thống nhất. Các nghiên cứu trên thế giới nhiều 
ngưỡng tuổi khác nhau như dưới 40 tuổi, dưới 45 
tuổi hoặc dưới 50 tuổi [6]. Một số nghiên cứu đã ghi 
nhận những đặc điểm khác biệt ở nhóm bệnh nhân 
UTPKTBN trẻ tuổi so với dân số chung, bao gồm: tỷ 
lệ nữ cao hơn, nhiều trường hợp không có tiền sử hút 
thuốc, bệnh thường được phát hiện ở giai đoạn muộn 
và chủ yếu thuộc thể ung thư biểu mô tuyến [7] và 
tỷ lệ đột biến cao hơn so với dân số chung [8]. Một 
số công bố trước đây cho thấy tỷ lệ sống còn tương 
đương giữa bệnh nhân trẻ và lớn tuổi, tuy nhiên dữ 
liệu từ Cơ sở dữ liệu Ung thư Quốc gia Hoa Kỳ (bao 
gồm 173.856 bệnh nhân giai đoạn 2003 - 2009) đã 
chỉ ra rằng bệnh nhân trẻ tuổi có lợi thế sống còn rõ 
rệt, có ý nghĩa thống kê so với nhóm lớn tuổi [9].	  

Trong các nghiên cứu lớn, do tỷ lệ mắc bệnh ở 
nhóm tuổi trẻ còn thấp, nên nhóm đối tượng này 
thường bị bỏ sót, dẫn đến cỡ mẫu nhỏ và dữ liệu 
lâm sàng còn hạn chế. Do vậy, cần có thêm nhiều 
nghiên cứu nhằm đánh giá rõ hơn các đặc điểm lâm 
sàng và cận lâm sàng của bệnh nhân UTPKTBN trẻ 
tuổi, từ đó hỗ trợ tốt hơn cho chiến lược chẩn đoán 
và điều trị cá thể hóa trong tương lai. Chúng tôi tiến 
hành nghiên cứu đề tài với mục tiêu: Mô tả một số 
đặc điểm lâm sàng, cận lâm sàng và kết quả điều trị 
bước đầu của bệnh nhân ung thư phổi không tế bào 
nhỏ trẻ tuổi giai đoạn tiến xa tại bệnh viện K.

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

Bệnh nhân được chẩn đoán UTPKTBN trẻ tuổi 
giai đoạn IIIC/IV tại bệnh viện K từ tháng 1/2023 
đến tháng 12/2024. 

Tiêu chuẩn lựa chọn: Chẩn đoán xác định là 
UTPKTBN bằng mô bệnh học; Bệnh nhân thuộc 
giai đoạn IIIC/IV theo AJCC 8th; Độ tuổi từ 18 
tuổi đến dưới 45 tuổi tại thời điểm chẩn đoán; Hồ 
sơ bệnh án đầy đủ

Tiêu chuẩn loại trừ: Phụ nữ có thai hoặc cho 
con bú; Không có tổn thương đích đo được trên 
lâm sàng và cận lâm sàng
2.2. Phương pháp nghiên cứu

Thiết kế nghiên cứu: Mô tả hồi cứu. Chọn mẫu: 
thuận tiện.    

Tiến hành: Ghi nhận các đặc điểm lâm sàng, 
cận lâm sàng, ghi nhận các phương pháp điều trị, 
đánh giá điều trị theo tiêu chuẩn RECIST 1.1, 
tính trung vị thời gian sống thêm không bệnh 
tiến triển (mPFS). Thời gian sống thêm không 
bệnh tiến triển (PFS) được xác định khi bắt đầu 
điều trị đến khi xảy ra một trong các sự kiện sau:  
bệnh tiến triển (trên lâm sàng/cận lâm sàng), tử 
vong, hoặc có thông tin cuối ở thời điểm kết thúc 
nghiên cứu.
2.3. Xử lý số liệu 

Sử dụng phần mềm SPSS 20.0. Sử dụng các 
thuật toán thống kê: trung bình, độ lệch chuẩn, 
min, max,… Thời gian sống thêm tính toán dựa 
trên phương pháp Kplan - Meier.
III. KẾT QUẢ

Nghiên cứu của chúng tôi thu nhận được 65 
bệnh nhân, với độ tuổi trung bình là 40 ± 4,8. Tỷ 
lệ nam/nữ là 1: 2. Phần lớn bệnh nhân có chỉ số 
toàn trạng  ECOG từ 0 đến 1. Có 23,1% bệnh nhân 
có tiền sử hút thuốc lá (Bảng 1). Triệu chứng khởi 
phát phổ biến khi nhập viện là ho (38,5%) và đau 
ngực (21,5%). Ngoài ra, một số bệnh nhân còn 
ghi nhận các biểu hiện khác như khó thở, yếu nửa 
người, đau xương hoặc phát hiện bệnh qua khám 
sức khỏe định kỳ (Biểu đồ 1).
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Bảng 1: Đặc điểm chung của nhóm bệnh nhân nghiên cứu

Đặc điểm Số bệnh nhân (n) Tỷ lệ (%)

Tuổi trung bình 40 ± 4,8

Giới

Nam 21 32,3%

Nữ 44 67,7%

Thể trạng (PS)

0 -  1 64 98,5%

2 - 3 1 1,5%

Tình trạng hút thuốc

Có 15 23,1%

Không 50 76,9%
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Biểu đồ 1: Triệu chứng khởi phát khi nhập viện 

Phần lớn bệnh nhân có khối u nguyên phát ở phổi phải (58,5%), tiếp theo là phổi trái (36,9%), và 4,6% 
không xác định được khối u tại phổi. Đa số được chẩn đoán ở giai đoạn IV (95,4%). Xương là vị trí di 
căn phổ biến nhất, theo sau là não, màng phổi/tim, phổi đối bên, gan, tuyến thượng thận và các cơ quan 
khác. Ung thư biểu mô tuyến chiếm ưu thế (96,9%) với tỷ lệ đột biến gen dẫn đường cao (78,5%), chủ 
yếu là EGFR (58,5%) và ALK (20%) (Bảng 2). 
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Bảng 2: Đặc điểm cận lâm sàng
Đặc điểm Số bệnh nhân (n) Tỷ lệ (%)

Vị trí u nguyên phát

Phải 38 58,5%

Trái 24 36,9%

Không có khối u nguyên phát tại phổi 3 4,6%

Giai đoạn

IIIC 3 4,6%

IV 62 95,4%

Vị trí di căn

Xương 28 43,1%

Não 22 33,8%

Màng phổi, tim 22 33,8%

Phổi đối bên 17 26,2%

Gan 6 9,2%

Tuyến thượng thận 4 6,2%

Khác 6 9,2%

Mô bệnh học

UTBM tuyến 63 96,9%

UTBM vảy 1 1,5%

Khác 1 1,5%

Loại đột biến gen

EGFR
- L858R
- Del19
- Hiếm

38
14
14
10

58,5%
21,5%
21,5%
15,5%

ALK 13 20%

Không có đột biến dẫn đường 14 21,5%

Phương pháp điều trị toàn thân bước 1

Thuốc đích 48 73,8%

Hóa miễn dịch 3 4,6%

Hóa chất ± Bevacizumab 14 21,5%

Đối với bệnh nhân có đột biến EGFR, di căn xương chiếm tỷ lệ cao nhất với 55,3% và đứng thứ 2 là di 
căn não (39,5%). Đối với bệnh nhân có đột biến ALK, di căn não chiếm tỷ lệ cao nhât với 30,7% (bảng 3).
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Trong số bệnh nhân được đánh giá, tỷ lệ đáp ứng chung đạt 40% , bao gồm 1,5% đáp ứng hoàn toàn 
và 38,% đáp ứng một phần. Tỷ lệ kiểm soát bệnh đạt 84,6% (Bảng 4).

Bảng 3: Mối liên quan giữa vị trí di căn và loại đột biến gen

                               Loại đột biến
Vị trí di căn EGFR (+) ALK (+)

Xương 21 (55,3%) 2 (15,4%)

Não 15 (39,5%) 4 (30,7%)

Màng tim, màng phổi 11 (28,9%) 2 (15,3%)

Tuyến thượng thận 3 (7,9%) 0 

Phổi đối bên 2 (5,2%) 3 (23,1%)

Gan 2 (5,2%) 2 (15,3%)

Bảng 4: Tỷ lệ đáp ứng và kiểm soát bệnh tổng thế

Đánh giá đáp ứng n (%)

Đáp ứng hoàn toàn 1 (1,5%)

Đáp ứng một phần 25 (38,5%)

Đáp ứng chung 26 (40%)

Bệnh ổn định 29 (44,6%)

Kiểm soát bệnh 55 (84,6%)

Bệnh tiến triển 10 (15,4%)

Tỷ lệ đáp ứng (ORR) và kiểm soát bệnh (DCR) ở nhóm bệnh nhân sử dụng thuốc đích lần lượt là 43,8% 
và 29,4% cao hơn so với nhóm hóa chất ± miễn dịch ± Bevacizumab (ORR: 29,4%; DCR: 70,6%). Tuy 
nhiên, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống với p > 0,05 (Bảng 5). 

Bảng 5: Tỷ lệ đáp ứng và kiểm soát bệnh theo từng phương pháp điều trị

             Đáp ứng
Phương pháp

ORR P value DCR P value

Thuốc đích 43,8%
P > 0.05

89,6%
 P > 0,05

Hóa chất ± miễn dịch ± Bevacizumab 29,4% 70,6%

Trung vị thời gian theo dõi là 20 ± 3,5 tháng. Thời gian trung vị sống thêm không bệnh tiến triển tổng 
thể (mPFS) đạt 12,8 ± 1,5 tháng (CI 95%: 10,1 - 15,7 tháng). Thời gian trung vị sống thêm không bệnh tiến 
triển theo từng phương pháp điều trị (thuốc đích, hoá miễn dịch và hoá chất ± Bevacizumab) lần lượt là 14,4 
± 4,1 tháng; 7,7 ± 5,0 tháng và 5,9 ± 4,4 tháng (Biểu đồ 2).
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Biểu đồ 2: Thời gian sống thêm không bệnh tiến triển chung 
và thời gian sống thêm không bệnh tiến triển theo từng phương pháp điều trị

IV. BÀN LUẬN
Ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) ở 

người trẻ là một thể lâm sàng đặc biệt, chiếm tỷ lệ 
nhỏ trong tổng số ca mắc ung thư phổi, nhưng lại có 
nhiều đặc điểm lâm sàng và sinh học riêng biệt [10]. 
Nghiên cứu hồi cứu tại khoa Nội 2 -  Bệnh viện K 
đánh giá một số một số đặc điểm lâm sàng và cận 
lâm sàng ở bệnh nhân UTPKTBN trẻ tuổi giai đoạn 
IIIC - IV, chúng tôi thu tuyển được 65 bệnh nhân, 
với độ tuổi trung bình 40 ± 4,8 và tỷ lệ nữ chiếm ưu 
thế (tỷ lệ nữ/nam là 2/1), điều này cũng phù hợp với 
một số nghiên cứu cho thấy xu hướng UTPKTBN 
ở người trẻ xuất hiện nhiều hơn ở nữ giới, không 
hút thuốc và thường liên quan đến đột biến gen như 
EGFR, ALK, ROS1 [11]…. 

Phần lớn bệnh nhân có chỉ số toàn trạng từ 0 đến 
1, cho thấy thể trạng ban đầu tương đối tốt, là một 
yếu tố quan trọng giúp bệnh nhân có thể tiếp cận 
được các phác đồ điều trị tích cực hơn như hoá trị, 
điều trị đích hoặc miễn dịch [12] . Về triệu chứng 
lâm sàng, ho và đau ngực là hai triệu chứng hay 
gặp ở nhóm bệnh nhân này, tuy nhiên có thể gặp 
một số triệu chứng khác như: khó thở, đau xương,… 
Các triệu chứng này không đặc hiệu, dễ bị bỏ sót 
hoặc nhầm lẫn với các bệnh lý đường hô hấp thông 
thường, góp phần dẫn đến việc phát hiện bệnh chủ 
yếu ở giai đoạn muộn [12]. 

Trong nghiên cứu, xương và não là hai vị trí 
di căn phổ biến nhất, với tỷ lệ đột biến gen dẫn 
đường cao đáng kể trong cả hai nhóm này [13]. 
Cụ thể, ở nhóm di căn xương, tỷ lệ mang đột biến 
EGFR là 55,3% và ALK là 15,4%; trong khi đó, ở 
nhóm di căn não, tỷ lệ đột biến EGFR và ALK lần 
lượt là 39,5% và 23,1%. Nghiên cứu của Zhang 

và cộng sự cho thấy tỷ lệ đột biến EGFR cao hơn 
ở nhóm bệnh nhân có di căn xương so với không 
di căn, đồng thời nhấn mạnh vai trò tiên lượng 
của các đột biến dẫn đường [14]. Rangachari và 
cộng sự cho thấy tỷ lệ bệnh nhân di căn não mang 
đột biến EGFR, ALK cao hơn so với các nhóm 
bệnh nhân di căn ở vị trị khác [15]. Do vậy các 
đột biến gen dẫn đường như EGFR và ALK không 
chỉ đóng vai trò trong quyết định điều trị, mà còn 
liên quan đến xu hương di căn đặc hiệu cơ quan, 
đặc biệt là não và xương. Việc xét nghiệm phân tử 
sớm ngay từ thời điểm chẩn đoán có ý nghĩa quan 
trọng trong việc cá thể hóa điều trị và tiên lượng 
bệnh chính xác hơn. 

Về mô học, ung thư biểu mô tuyến chiếm ưu thế 
(96,9%), phù hợp với xu hướng dịch tễ hiện nay của 
UTPKTBN, đặc biệt là ở các quốc gia châu Á. Đáng 
chú ý, tỷ lệ đột biến gen dẫn đường nói chung đạt 
78,5% trong đó tỷ lệ đột biến EGFR chiếm 58,5% 
và ALK chiếm 20% - tỷ lệ này tương đối cao hơn so 
với nhiều nghiên cứu quốc tế. Sự khác biệt này có 
thể được lý giải do cỡ mẫu nhỏ, chọn lọc quần thể 
bệnh nhân trẻ tuổi và chủ yếu là bệnh nhân không 
hút thuốc hoặc có thể liên quan đến phương pháp 
xét nghiệm đột biến gen (như NGS, PCR,..). Cụ thể, 
tỷ lệ đột biến EGFR trong nghiên cứu PIONEER 
dao động khoảng 30 - 50% ở người Châu Á [16] 
trong khi đó đột biến ALK thường chiếm 3 - 7% 
trong tổng số bệnh nhân UTPKTBN [17]. Với đặc 
điểm dịch tễ như vậy, trong nghiên cứu này, điều trị 
đích là phương pháp điều trị được lựa chọn bước 1 
trong điều trị toàn thân giai đoạn IIIC/IV chiếm chủ 
yếu, tiếp đến là hóa chất ± Bevacizumab và hóa - 
miễn dịch.  
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Hiện nay, có rất ít nghiên cứu trên thế giới tập 
trung đánh giá hiệu quả điều trị ở nhóm bệnh nhân 
trẻ tuổi mắc UTPKTBN, đặc biệt liên quan đến các 
chỉ số như tỷ lệ đáp ứng (ORR), tỷ lệ kiểm soát bệnh 
(DCR) và thời gian sống thêm không bệnh tiến triển 
(mPFS). Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ đáp 
ứng đạt 40%, DCR là 84,6%, và mPFS trung vị toàn 
bộ đạt 12,8 tháng. Đáng chú ý, ở nhóm điều trị bằng 
thuốc đích, có hiệu quả điều trị cao hơn với ORR 
= 43,8%, DCR = 87,5% và mPFS = 14,4 tháng, so 
với nhóm hóa trị ± miễn dịch ± Bevacizumab. Tuy 
nhiên trong nghiên cứu của Shang và cộng sự cho 
thấy nhóm bệnh nhân dưới 50 tuổi điều trị bằng 
EGFR-TKIs có tỷ lệ đáp ứng và kiểm soát bệnh thấp 
hơn đáng kể so với nhóm trên 50 tuổi (ORR: 70,4% 
vs. 80,6%, p = 0,038; DCR: 75,3% vs. 84,8%, p = 
0,035), và mPFS ở nhóm trẻ chỉ đạt 7,3 tháng [18]. 
So sánh với kết quả của chúng tôi (mPFS: 14,4 
tháng), cho thấy hiệu quả điều trị ở nhóm bệnh 
nhân trẻ trong nghiên cứu này là rất khả quan, cao 
hơn so với dữ liệu trước đó. Một số các nghiên cứu 
đánh giá trên quần thể dân số chung đều cho thấy 
hiệu quả của liệu pháp nhắm trúng đích về tỷ lệ đáp 
ứng, kiểm soát bệnh và thời gian sống thêm không 
bệnh tiến triển như OPTIMAL, IPASS, FLAURA, 
PROFILE 1014,… 

Hạn chế của nghiên cứu này bao gồm thiết kế hồi 
cứu, cỡ mẫu còn khiêm tốn, thời gian theo dõi ngắn 
và chưa thu thập đầy đủ dữ liệu về sống còn toàn bộ 
(OS) theo từng phương pháp điều trị. Tuy nhiên, kết 
quả nghiên cứu đã góp phần bổ sung thêm những 
thông tin thực tiễn về đặc điểm lâm sàng và cận lâm 
sàng của UTPKTBN ở nhóm bệnh nhân trẻ tuổi, 
từ đó hỗ trợ các bác sĩ lâm sàng trong việc đưa ra 
quyết định điều trị phù hợp và cá thể hóa hơn cho 
đối tượng đặc biệt này.
V. KẾT LUẬN 

Ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) 
ở người trẻ là một thể lâm sàng đặc biệt, có nhiều 
khác biệt so với dân số chung: thường gặp ở nữ giới, 
ít hút thuốc, chẩn đoán ở giai đoạn muộn, chủ yếu 
thuộc thể ung thư biểu mô tuyến và có tỷ lệ đột biến 
gen cao. Hiệu quả của các liệu pháp điều trị trên 
nhóm này như điều trị nhắm đích cho các bệnh nhân 
có đột biến EGFR hoặc ALK, hóa miễn dịch và hoá 
trị ± kháng thể đơn dòng cho thấy hiệu quả không 
khác biệt so với y văn trên quần thể chung. 

Xung đột lợi ích 
Các tác giả khẳng định không có xung đột lợi ích 

tài chính hoặc cá nhân liên quan đến nghiên cứu này.
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tượng nguy cơ cao đánh giá thông qua chụp cắt lớp vi tính 
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