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ABSTRACT

Background: Epidermal growth factor receptor tyrosine kinase inhibitors (EGFR-TKIs)
administered as initial therapy enhance the quality of life for individuals diagnosed with EGFR
mutation-sensitive non-small cell lung cancer (NSCLC). Our investigation focused on
evaluating treatment outcomes among patients with EGFR-mutant NSCLC who exhibit
concurrent gene alterations, aiming to ascertain their predictive significance regarding response
to EGFR-TKIs treatment.

Materials and Methods: A retrospective cohort study was conducted the next gene sequencing
(NGS) data from January 2019 to Jun 2023. All patients were categorized into two groups: One
comprising individuals with a single EGFR mutation (group 1), and the other consisting of
patients with concurrent EGFR mutations (group 2).

Results: 109 patients with EGFR mutation showed 72 patients had partial responses (66,1%),
one had complete response (0,9%) and 17 patients had stable disease (15,6%); 19 patients had
progressive disease (17,4%). The ORR was 67% and DCR was 82,6%. The PFS in the group
with single EGFR mutation and concurrent gene alterations group were 15.03 months (CI 95%:
13.17-16.89) and 11.00 months (CI 95%: 9.95-12.05) (p= 0.001). Among the 43 patients with
concomitant mutations, patients with ALK mutation had the longest PFS (13.43 months),
followed by other PIK3CA (11.00 months) and the lowest PFS was MET application (4.77
months).

Conclusion: This study has demonstrated the concurrent gene alterations in some patients with
EGFR mutations, which leads to reduced outcome of EGFR-TKIs. Patients carrying KRAS,
BRAF, ROS1, or MET mutations are considered to have less predictive value for positive
treatment outcomes.
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TOM TAT

Pit van dé: Diéu tri nham trung dich cho bénh nhén ung thu phoi khong té bao nho (UTP-
KTBN) c6 dot bién EGFR gitp cai thién chat lugng cudc séng cung nhu thoi gian song thém
cho bénh nhan. Nghién ctu cta ching toi tap trung vao viéc danh gia két qua diéu tri & nhu:ng
bénh nhan mic UTPKTBN c6 dong dot bién gen EGFR, tir d6 tién luong déap tmg diéu tri voi
thubc EGFR-TKIs.

Poi twgng va phlr()’ng phap nghién ciru: Nghién ctru thudn tap hoi curu duoc tién hanh dua trén
bo dir ligu giai trinh tu gen theé hé¢ moi (NGS) tir thang 1 ndm 2019 dén thang 6 nam 2023. Tt
ca bénh nhan dugc chia thanh 2 nhém: Nhém bénh nhéan ¢ dot bién gen EGFR don doc (nhom
1), va nhom bénh nhan c6 dong dot bién EGFR (nhém 2).

Két qua: Trong s6 109 bénh nhén c6 dot bién EGFR, 72 bénh nhan dap tmg mot ph?m (66,1%),
1 bénh phén gép ung hoan toan (0,9%) va 17 bénh nhan bénh 6n dinh (15,6%); 19 bénh nhan c6
bénh tién trién (17 4%). ORR 1a 67,0% va DCR 1a 82,6%. PFS & nhom c6 dot bien EGFR don
ddc va nhom cé dong dot bién EGFR tuong tng la 15,03 thang (C195%: 13,17-16,89) va 11,00
thang (CI 95%: 9,95-12,05) (p= 0,001). Trong s6 43 bénh nhan co6 dong dot bién, nhém mic
thém dot bién ALK c6 PFS dai nhat (13,43 thang), theo sau la nhom mac thém dot bién PIK3CA
(11,00 thang), PFS ¢ nhom c6 thém dét bién MET thap nhat (4,77 thang).

Két luan: Két qua diéu tri nham trung dich ¢ bénh nhan co dong dot bién thap hon so v6i bénh
nhan don dot bién EGFR. NGS nén thyc hién thuong quy & cac bénh nhan dé xac dinh tinh trang
do6t bién gen trudc khi diéu tri dich.

Tir khéa: Thuy thé yéu tb ting truong biéu bi, EGFR, dong dot bién, két qua diéu tri.

1. PAT VAN PE minh cai thi¢n dang ké kha ning song sot khi diéu tri
bang thudc trc ché tyrosine kinase EGFR (EGFR TKIs)

. nhu Erlotinib, Gefitinib hodc Afatinib so véi hoa tri tiéu
xudt hién 6 khoang 40-50% bénh nhan Dong A mac  ¢pyan) ,3. Két qua diéu tri cho thay khong c6 sur khac
ung thu ph01 biéu mé tuyen. Bénh nhan UTPKTBN  pjiat gira bénh nhan sir dung cac loai thue TKIs thé

c6 dot bién EGFR giai doan tién trién di dugc ching hé 1,2 khéc nhau trong nhom EGFR-TKIs. Dang cht ¥

bot bién thy thé yéu t6 ting truong biéu bi (EGFR)
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hon la nhirg bénh nhén c6 dot bién mat doan exon 19
hodc exon 21 ¢6 thoi glan song thém khong bénh (PFS)
khoang 9-13 thang va ty 1¢ dap ung khach quan (ORR)
nam trong khoang 60-70% [1].

Mac du ¢co nhiéu két qua kha quan trong qua trinh diéu
tri bang EGFR-TKIs, song \{an ton tai nhitng thach thire
nhu hién tugng khang thuoe nguyén phat, dac biét o
nguoi Dong A. Hién tuong khang thudc nay dua ra mot
s0 tinh huong lam sang phure tap, doi hoi thay ddi cach
nhin truyén thong vé tinh trang dot blen dan duong don
doc.Cac bao cdo an day nhan manh tam quan trong cua
cac dong dot bieén khac gop phén trong co ché khang
thudc, tir d6 gidi thich duge su khac bi€t trong dap tng
thudc cua ting bénh nhéan. Cac dong dot bien nhu khu-
¢ch dai HER2, khuéch dai MET, dot bién PIK3CA va
dot bien KRAS dugce coi nhu nhitng yéu t6 tiém an gy
ra tinh trang khang thudc nguyén phat trong qua trinh
diéu tri bang EGFR-TKIs [2][3].

Tuy nhién, y nghia lam sang clia diéu tri EGFR-TKIs ¢
bénh nhén UTPKTBN c6 dong dot blen van chua dugc
biét dén rong rai, cc huéng dan diéu tri hién nay chua
duaracac khuyen nghi cy thé trong diéu tri. Hién nay sy
thiéu hut vé kién thirc nay nhan manh nhu ciu cap thiét
cua cai nhin toan dién vé m01 quan h¢ gitra dong dot
bién gen cu thé va hiéu qua diéu tri bang EGFR- TKIs.
Boi vi, khong chi glup nang cao kha nang du doan ket
qua lam sang ma con glup dleu chinh chlen luoc, dleu
trj t6i uu cho bénh nhan co dong dot bién, lam tién d&
cho cac phuong phap cé thé hoa diéu tri hi¢u qua. Muc
tiéu chinh ctia nghién ctru nham danh gia ket qua diéu
tri EGFR-TKIs ¢ nhom bénh nhan nay, dong thoi xac
dinh y nghia tién doan cua cac yéu td d6 d6i véi dap tmg
diéu tri EGFR-TKIs ctia bénh nhan.

2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru thuan tap hoéi ctru duoc thyc hién ¢ hai
Bénh vién 16n bao gom Bénh vién Phoi Trung uong
va Bénh vién K Trung wong trr thang 1 nam 2019 t6i
thang 6 nam 2023. Doi twong nghién ciu 1a cac bénh
nhén duoc chan doan mic UTPKTBN mang dot bién
EGFR mat doan exon 19 hodc dot bién EGFR thay thé
21L85R exon 21.

Tiéu chuan lya chon bénh nhan: (I) dot bién EGFR nhay
cam voi thuoc diéu trj dich phat hién thong qua g1a1
trinh tu gen the hé méi (NGS) lay mau tur sinh thiét mo
hodc sinh thiét 1ong; (II) bénh nhan mic UTPKTBN
duoc diéu tri ban dau voi Gefitinib, Erlotinib, or
Afatinib; (IIT) dap tmg diéu tri dugc danh gia sau it nhat
2 thang theo doi.
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Tiéu chuan loai trir bénh nhén: (I) bénh nhan c6 tr 2 loai
ung thu tré 1én; (II) khong day du dit liéu nghién ciu.

2.2. Quy trinh nghién ctru

Bénh nhan dugc xac dinh mac ung thu ph01 thong qua
két qua md bénh hoc lay mau sinh thiét xuyén thanh
nguc, va xac dinh dot bién véi NGS. Céc bénh nhan
phat hién dot blen EGFR don doc va dong dot bién
EGFR duoc diéu tri voi thube dich thé hé 1, 2 nhu
Gefitinib, Erlotinib, va Afatinib (cac thudc da dugc
FDA ciing nhu B Y té Viét Nam phé duyét).

Cdc tham so nghién ciru

Bién dau ra chinh cua nghién ctru 1a xéc xuit séng
thém khong tién trién (PFS), xac suét song thém toan
bd (OS) Bién giai thich dugc ghi nhan bao gom: Tudi,
gidi, tinh trang hit thude, 1y do vao vién, tridu ching
lam sang, kich thude kh01 u, md bénh hoc, gia dinh,
thudc diéu tri, thoi gian sdng thém bénh khong tién trién
(PFS), thoi gian song thém toan bd (OS), tac dung phu
ctia phac db nghién ctu.

Theo déi, dinh gid két qud diéu tri

Tat ca bénh nhan trong nghién cuu dugc theo doi dinh
ki cac dau hiéu 1am sang, can lam sang 1 thang/ lan,
danh gia ton thuong trén phim CLVT theo tiéu chuan
RECIST 1.1[4] mdi 3 thang/lan.

2.3. Phin tich thong ké

S liéu duoc thu thap, nhap va ma hoa bang phan mem
Exel 2010. Dt li¢u dugc phan tich bang phan mem
SPSS 20.0 v&i cac test thong ké y hoc, cac yéu t6 lién
quan.

2.4. Pao dirc nghién ciru

Dé tai nghlen ctu dugc thyc hién theo tuyén ngdn
Helsinki va duoc chip thuin boi hoi dong dao dtrc
nghién ctru y sinh hoc Trudng Dai hoc Y Ha Noi (sb
912/GCN-HDDDNCY SH- DHYHN) Céc sb lidu dugc
dong ¥ thu thap tir Bénh vién Phdi Trung uvong va Bénh
vién K Trung wong.

3.KET QUA

3.1. Pic diém cia ddi twong nghién ciu va két qua
gidi trinh tu gen

Trong qué trinh nghién ctru tir thang 1 nim 2019 dén
thang 6 ndm 2023, 109 bénh nhan duoc lya chon va chia
thanh 2 nhom. Bac diém cua dbi twong nghién ciru dugce
thé hién qua cac bang sau:
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Bang 1. Pic diém ciia nhém bénh nhin mic don dot bién EGFR va ddng dot bién

) Pon dot bién | Dong dot bién
Pac diem EGFR (n=66) (n=43) p
n (%) n (%)
Giéi 0,02%
Nam 23 (34,8) 25 (58,1)
Nit 43 (65,2) 18 (41,9)
Nhém tudi 0,70
<60 29 (43,9) 17 (39,5)
>60 37 (56,1) 26 (60,5)
Tinh trang hit thudc 0,03*
Khong hut thude 19 (28,8) 22 (51,2)
Da/dang hut thude 47 (71,2) 21 (48,8)
M6 bénh hoc 0,40
Biéu mo tuyén 66 (100,0) 42 (97.7)
Khac 0 (0,0) 1(2,3)
Giai doan khi diéu tri EGFR- TKI 0,74
111B 5(7,6) 4(9,3)
v 61 (92,4) 39 (90,7)
Loai d¢t bién EGFR 0,03*
Mit doan exon 19 51 (77,3) 24 (55,8)
Exon 21 L858R 15 (22,7) 17 (39,5)
lﬁ/éegcg(il({)an exon 19 & Exon 21 0(0,0) 2 (4.7)
Pinh gia toan trang theo PS khi diéu tri TKIs 0,56
0-1 65 (98,5) 41 (95,3)
2-3 1(1,5) 2 (4,7)

*co Y nghia thong ké: p<0,05

Nhén xét: C6 66 bénh nhan duoc chﬁn doan c6 chi c6  nhén nam c6 déng dot bién’EGF R chiém 58,1%, trong
dot bien EGFR va 43 bénh nhan c¢6 dong dot bién. Bénh  khi ty 1¢ nay ¢ nhém dot bién EGFR don doc 1a 34,8%.

mer  ROS1

5% ’5%

EGFR
4|1’ 86%

KRAS
7%

PIK3CA
18%

~DONG DOT BIEN EGFR(N=43)

Biéu do 1. Cac loai va s lwong dong dot bién trong nhém nghién ciru
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bién (1an lugt chiém 21% va 18%), tiép dén 1a dot bién

Nhan xét: Dot bién gen ALK va PIK3CA 1a céc dot 4 ¢
KRAS (7,0%), dot bién ROS1 va dot bien MET (5%).

bién kém theo pho bién trong nhom bénh nhan dong dot

3.2. Phén tich hi¢u qua diéu tri

Bang 2. So sanh hiéu qui diéu tri cia EGFR-TKI ¢ nhém don dot bién EGFR va dong dot bién

Pon djt bién

Pap ting (E(il;l;) Dél(lf %(t:tt;))ién P
n% n%
CR 1(1,5) 0(0,0)
PR 43 (65,2) 29 (67,4)
SD 9 (13,6) 8 (18,6)
PD 13 (19,7) 6 (14,0)
ORR (%) 66,7 67,4 1,00
DCR (%) 80,3 86,0 0,61
Trung vi PFS (thang) 15,03 11,00 0,001*
Trung vi OS (thang) NA 39,2 0,131

*c6 y nghia thong ké: 0.05

Nhan xét: Ty 1¢ dap tmg khach quan (ORR) ciia nhom nghién ctru 1a 67,0%, trong khi d6 Ty 1¢ kiém soat bénh

(DCR) la 82,6%.

Median PFS, mo (959CT)

087

06

PFS

041

024

007 1 og-ranik value, 00001

BDondjtbién (a=66)  15.03 (13.17-16.89)
Déag ditbida(n=43)  11.00(9.95-1205)

PFS

T T
2000 3000

T
4000

Median PFS, mo (95%CT)

08

06+

04

024

"|Log-ank value, 052

Dit bién exon 19 (75)
Dit biéa L838R (32)

14.07(13.03 - 15.10)
14.67(799~-2135)

Dt bien LISSR.

T T T T T
Thei gian (thing) 0 1000 2000 3000 4000
Thei gian (thang)
Don dat bié 66 53 15 5 0 :
Déng dst ll:::n 43 15 13 o 0 Dt bién exon 19 75 53 14 3 0
Dot bien L85SR. 32 15 2 2 0

PFS 6 2 nhém nghién ctru
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_ PFS 6 nhom L858R va Del19
Biéu do 2. PFS ciia nhém don dot bién va dong dét bieén
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Del19 & d6t bién khac
L858R & d6t bién khac
Del19 & L858R

EGFR va ALK 13.43

. A

DPong dét bién

EGFR va PIK3CA

EGFR va EGFR

EGFR va ROS1

EGFR va KRAS

EGFR va BRAF

EGFR va MET

0 2 a 6 8 10 12 14
PFS (thang)

Biéu d0 3. Két qua diéu tri & nhém mic dong dot bién gen

16

Nhén xét: Dong dot bién PIK3CA va ALK cho két qua thoi gian sdng sot trung binh ctia nhém mang hai dot

bién nay twong tmg 1a 11,00 thang va 13,43 thang.

Mollon PFS, 10 OS9G Median PFS, mo (95%CT)
Afitinb(n=13) 2347 (1000-3695) —
107 Gefitinib (n=33) 1437 (12.04-15.80) Afatinib(n=25)  10.87(8.87~12.90)

Eddotinib(a=20) 15,03 (1344-16.62) 107 Gefitinib (= 1

084

0.6

PFS

04

02

Erotinb (1=7)  1347(748-1946)

= Afatinib
» —— Gefitinib
& —— Exlotinib

1) 1100(627-1574)

007 Log-rank value, 0.766 |
T

Théi gian (thang)

00 Log-rank value, 0418

Afatinib 1 10 5 2 0 ) 50 1000 1500 2000 2500
Gefitinib 33 26 7 2 0
Exlotinib 20 17 3 1 0 Thei gian (thing)
Afatinib 25 17 9 2 1 0
Gefitinib 1u 1 4 2 0 0
Erlotinib 7 6 2 0 0 0
Pon dot bién EGFR Pong dot bién EGFR
Biéu dd 4. PFS theo cac loai thuc TKI trén bé¢nh nhin nghién ciru
Nhan xét: Khong co6 su khac bi€t ¢6 y nghia thong ké 4.BAN LUAN
& ca 2 nhém don dot bién va dong dot bién khi diéu tri oz .
bang céc loai TKIs: Erlotinib, Gefitinib va Afatinib. 4.1. Dac diém cua doi twgng nghién ciru va két qua

gidi trinh tu gen

Trong nghién ctru cua ching t61, ty 1€ xudt hién dot bién

gen & nhom don dot bién EGFR thuong

xay ra ¢ nir glO’l

(65,2%), day 1a diéu dugce khang dinh thong qua cac
nghién ctru trén thé gidi vé tan suét xuat hién dot bién
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gen EGFR. Tuy nhién trong nhém dong dot bién, ty 1&
dot bién EGFR ¢ nam £i61 cao hon so véi nir gioi, sy
khac biét co y nghia thong ké (P<0,02). Mat khac, ty 1€
khong hut thube 14 & nhom c6 ddng dot bién ciing cao
hon so véi nhom don dot bién EGFR. Sy khac biét trén
nhémm bénh nhén nghién ctru dinh hudng dén nhom
ddi tuong bénh nhén nam gidi, chua ting hat thuoc co
nguy co c6 dong dot bién EGFR hon 1a dot bién EGFR
don doc [5].

Trudc day, viéc phat hién cac dot bién trong UTPKTBN
duoc cho 1a xay ra tuong dbi riéng l¢, thé nén mdi twong
quan tlem tang gitta hai hodc nhiéu dot bién hudng ung
thu van chua duoc nghién ctru k¥ ludng. Hon nira, su
hién dién cua mot bg gen duoc giai mé toan dién tron
két qua phén tich da phat hién mot so luong dang ké
cac dot bién dong thoi voi EGFR trong UTPKTBN.
Trong nhom bénh nhan dong dot bién (n=43) ty 1€
xuat hién dong dot bién trong nghién ctru cua ching
toi thuorng gdp nhat 1a ALK, PIK3CA. Nhirng loai dot
bién nay duogc cong bd ty 1& xuat hién dong thoi voi
dot bién EGFR tir 2-4% tuy thudc tung nghién ctru[6]—-
[8]. Ngoai ra con nhitng dot bién khac cling ¢6 thé gap
trong thyc hanh lam sang nhu KRAS, BRAF, ROSI,
MET. Hau hét cac dot bi€n nay da dugc nghién ciru va
¢ thudc di€u tri nham trang dich, tuy nhién chua co6
khuyén cdo cu thé cho nhiing truong hop bénh nhan
c6 dong thoi 2 dot bieén EGFR va nhiing dot bién nay.
Tuy nhié€n cac nghién ctru hién nay cling chi ra viéc st
dung thuoc EGFR-TKIs c6 anh h}xong dén két qua dieu
tri & nhom bénh nhan nay. Mot lan ntra khang dinh vai
tro ctia NGS 1a hét strc quan trong trong viéc xac dinh
dot bién gen trude khi diéu tri nham tring dich ¢ bénh
nhan UTPKTBN.

4.2. Két qua diéu tri

Dt li¢u cua nhom nghlen ctru cho thiy tin suit dong dot
bién giita EGFR va cac dot bién chu dao khac (ALK,
ROSI, RET, PIK3CA, BRAF, KRAS, NRAS, BRAF)
trong UTPKTBN dan dén két qua PFS kém hon trong
qué trinh diéu tri TKI so véi trong nhom don dot bién
EGFR, trong khi ti 1¢ ORR tuong tu voi nhém don dot
bién EGFR va nhom dong dot bién (Bang 2). Nhom
nghién cttu cling phat hi¢n dong dot bién cua 19Del va
L858R lién quan dén ket qua didu tri kém. Vi bat ky
trang thai dong dot bién nao, cac bénh nhén c6 dot bién
19Del déu c6 kha nang phan tmg dang ké hon véi TKI
so v6i cac bénh nhan L8S8R. Dt ligu hién tai cling cho
thdy hiéu qua diéu tri lién quan dén d6t bién Del19 gan
nhu twrong duong so voi dot bién L858R. Phan tich duéi
nhom chung t6i thdy rang khong co su khac biét khi
diéu tri cac loai TKIs: Afatinib, Erlotinib va Gefitinib
& ca 2 nhom bénh nhan nghién ctru. Piéu nay phu hop
véi nghién cuu thir ngh1em lam sang da chu:ng minh
truge do.. Theo Llang va cong su, thay vi cac dot bién
di kém, mot s6 yéu to bam sinh c6 thé co thé 1a nguyén
nhan cho sy khac nhau vé d nhay cta 19Del va L858R
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doi v6i EGFR-TKI trén ting cé thé. Tuy nhién, co che
cu the cho sy khong dong nhat nay van chwa duoc chic
chén [9].

Phat hién nay cho thay sy xuat hién cia cac dong dot
bién c6 thé anh huong dén két qua cua lidu phap dicu tri
nhim trang dich, qua d6 thiét 1ap cac chi sb tién lu'ong
quan trong cho phén ¢ g diéu tri. Tuy nhién, can luu y
rang khong phai tat ca cac bénh nhan c6 cac dong dot
bién déu gap phai két qua dleu tri khong mong mudn.
Thoi gian song bénh khong tién trién (PFS) quan sat
dugc ¢ cac bénh nhén c¢6 dong thoi dot bien EGFR vai
cac dot bien ALK va PIK3CA tuong tu nhu cac két
qua tur cac nghién ctru chi tap trung vao bénh nhén co6
dot bién EGFR gén day. Trong s6 nhiing dot bién nay,
nhom nghién ctru thay rang ALK, PIK3CA la cac dot
bién duge cho 1a co két qua phan tng voi thude dich
tot hon. Di€u tri TKI EGFR dau tay da cai thién dang
ké PFS hon so voi viéc st dung li€u phap ALK-TKI.
Trong nghién ctru cua nhom nghién ctru, 9 bénh nhéan
c6 dong bién EGFR/ALK da dat dugc PFS trung vi khi
duoc dieu tri bang TKI EGFR.

Mat khac, nhom bénh nhan c¢6 cac dot blén nhu MET,
KRAS, BRAF va ROSI lai ¢6 két qua diéu tri khong
nhu mong doi. Khuech dai MET va KRAS cling cung c6
thém cac co ché khang thubc EGFR-TKI. Ty 1¢ khuéch
dai MET co ban ¢ bénh nhan c6 dot bién EGFR ciing
gan nhu rat it (3,2%) [10]. Céc bdo céo trude day cho
thy nhiing bénh nhan nay c6 thé phan tng véi cac chat
e ché MET va crizotinib. Dot bién dong thoi lién quan
dén BRAF V600E ciing chua xuét hién thuong xuyén.
Tuy nhién, viéc xac dinh phuong phap diéu tri dich toi
uu cho nhitng bénh nhén dong dot blen nay Van chua
chic chin do s6 luong ca bénh han ché, chu yéu dugc
ghinhan trong cac bdo cdo ca bénh lam sang[11]. Trong
nghi€n ciru nay, bénh nhan c6 dot bién EGFR kém theo
khuech dai dong thoi cia MET, KRAS va BRAF d thé
hién két qua dleu tri kém [12, 13]. Trong tuong lai, viéc
xay dyng chién lugc diéu tri hi¢u qua cho dong dot blen
KRAS, MET va BRAF trong ung thu phdi khong té bao
nho c6 dot bién EGFR sé& doi hoi cac phuong phap sang
loc phén tur phuc tap hon va cac thir nghiém lam sang
duoc thiét ké can thén. Do do, nhom nghién ctru dé xuat
rang hoéa tri lidu van 1a phac d6 chuan trong diéu tri cho
bénh nhan c6 dot bién KRAS va MET.

Mot han che trong nghién ctru cua nhom nghién ciru
lién quan dén kich thudc miu nho cua cac gen dong
thoi. Hon nira, vige co nhiéu loai EGFR TKI dé didu tri
bénh nhan ung thu phéi khong té bao nhoé (NSCLC) tién
trién voi dot bién EGFR lam tang d9 phire tap trong vigc
déanh gid chinh xac hi¢u qua cua cac loai thuoc dich. Tan
suat dot b1en gen va sy thiéu dir li¢u (nhu duge ghi nhan
trong cac hd so c6 san) c6 thé da anh huong den két qua,
mic du bi han ché boi thong tin nghlen ctru gbc han ché
duoc tich hop trong nghién ciru cua ching t6i. Nhom
tac gia dé& xuét tién hanh thir nghiém 1am sang ngiu
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nhién (RCT) dé danh g1a chinh xac tic dong cua dot
bién gen ddi v6i higu qua ctia diéu tri TKI. Ky thuat giai
trinh ty gen thé hé méi (NGS) nén dugc ap dung cho
tat ca bénh nhén ung thu ph01 giai doan IV dé hiéu va
hudng dan diéu tri ung thu phdi trd nén chinh xac hon.

bay la nghién ctu dau tién tap trung vao gia tri tién
lugng cua dot bi€n EGFR va cac dot bién dan duong
khac lién quan dén viée di€u tri EGFR-TKI tai Viét
Nam. Két qua thu dugc tr nghién ctu nay mang y
nghia lam sang quan trong. Bang cach lam sang té két
qua diéu tri gitra bénh nhén c6 dong dot blen chung toi
da cung cap cho cac bac s1 thong tin chi tiét hon, tir d6
tao di€u kién cho vi€c trién khai cac li€u phap hi¢u qua
hon, duoc thiét ké dac biét cho nhém bénh nhan nay.

5. KET LUAN

Diéu tri nhim tring dich bénh nhan UTPKTNB cé
dong dot bién EGFR tién lugng kém hon bénh nhan chi
c6 dot bién EGFR don thuan. Bénh nhén can dugc xac
dinh dot bién gen mot cach toan dién bang cong nghé
NGS trudce khi diéu tri nhdm trang dich dé c6 1 cai nhin
téng quat, dwa ra phuong hudng diéu tri phi hop trén
tung bénh nhan.

LOI CAM ON

Chung t6i xin cam on nhung bénh nhan cung cap bénh
pham cho nghlen clru nay tir Bénh vién Phoi Trung
uong va Bénh vién K. Nghlen ctru dugc thuc hién trong
khuon kho dé tai cap Nha nudéc Nghlen curu ing dyng
tri tu¢ nhan tao va cong nghé giai trinh tw gen thé hé
mdi trong phat hién dot bien lién quan dén su dap ing
ciia thuéc diéu tri mét s6 logi ung thie pho bién tai Viét

Nam” thudc chuong trinh KC-4.0/19-25, B Khoa hoc
va Cong nghé.
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