TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC
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CUA CF EBV ADN HUYET TUVUONG TREN
BENH NHAN UNG THW BIEU MO VOM MUI HONG

D6 Lan Hwong'™, Nghiém Dirc Thuan?, Nguyén Van Ba?
Quan Thanh Nam', Nguyén Phi Long', Nguyén Van Dang**
Nguyén Dinh ’'ng?, Pao Thuy Trang?

'Bénh vién Quén y 103

2Hoc vién Quén y

3Bénh vién K Trung wong co s& Tan Triéu

*Trirong Dai hoc Y Ha Noi

Xéac dinh gia tri dw béo tién trién bénh ctua cf EBV ADN huyét tuong & bénh nhan ung thu vom mdi
hong sau diéu tri. Nghién ctwu tién ciru, mé té theo déi doc trén 84 bénh nhan ung thw vom mii hong typ 3,
giai doan Ill-IVa, tai Bénh vién K co sé& Tan Triéu tir 8/2021 dén 8/2024. Két qué 27,4% tién trién bénh, sw
gidm nbng do cf EBV ADN huyét tuong cé y nghia théng ké p < 0,001, tir preEBV 2702,5 (582,5 - 9201,0
copy/ml) xubng 0 (0 - 4,75 copy/ml) & postEBV, 0 (0 - 17,0 copy/ml) & EBV6 va 0 (0 - 115,75 copy/ml) &
EBV12. EBV6 dw béo & murc tbt, nguéng 1,5 copy/ml, do chinh xac 78,8%, dé nhay 78,9%, d6 dic hiéu
78,7%, gia tri tién doan dwong 53,6%, gia tri ti€n doan &m 92,3%, OR = 13,846, p = 0,000. EBV12 dw bdo
& mirc kha tét, nguéng 9,0 copy/ml, d6 chinh xéc 79,7%, do nhay 76,9%, d6 dic hiéu 80,3%, gia tri tién
doan 4m 94,2%, OR = 13,611, p = 0,000. Ung thw vom miii hong sau diéu tri, néng dé cf EBV ADN huyét
twong c6 gia tri dw béo tinh trang tién trién bénh véi ngudng EBV6 la 1,5 copy/ml va EBV12 la 9,0 copy/ml.

Tir khéa: Ung thw biéu mé vom miii hong, sau diéu tri, néng dé cf EBV ADN huyét twong, tién trién bénh.

I. DAT VAN DE

Ung thw vom mdi hong la moét trong cac
bénh ly ac tinh hay gap nhét trong cac khdi u ac
tinh ving dau, c6. Theo Co quan Nghién ctru
Ung thw Québc té, nam 2022 ghi nhan khoang
120.434 ca mac méi, t& vong l1a 73.482 ca,
trong dé > 70% ca & khu vwc Nam A va Bong
Nam A. Tai Viét Nam ghi nhan 5.613 ca mac
ma&i, chiém 3,1% cla thé gi&i va xép thir 9 trong
cac ung thu hay gap nhat & nam giéi, khoang
70% dwoc phat hién & giai doan mudén."? Typ
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biéu mé khong biét hoa la thé md bénh hoc hay
gdp nhat. UTVMH giai doan tién trién (T3, T4
va/hodc N2, N3) khodng trén 90% dap &ng diéu
tri hoan toan.*¢ Tuy nhién, tién trién bénh sau
diéu tri (tai phat tai chd va tai phat vang, di can
xa) & giai doan nay van chiém khoang 30 - 40%
va la van dé can quan tam nghién ciu.357°
Hién nay, chwa c6 xét nghiém dac hiéu nao
dwoc danh gia toan dién va dwgc cdng nhan
dwa vao thwc hanh lam sang dé dw bao tinh
trang tién trién bénh sau diéu tri.

UTVMH thé khéng biét hoa cé lién quan
ch&t ché vai tinh trang nhiém virus Epstein
Barr (EBV). Nhiéu d4u an sinh hoc ctia EBV
da dwoc st dung trong chan doan, diéu tri va
theo déi bénh. Trong do, phd bién nhat co cell

TCNCYH 188 (3) - 2025

33



TAP CHi NGHIEN CPU Y HOC

free EBV ADN (cf EBV AND) la mét trong cac
d4u 4n sinh hoc cGia EBV lwu hanh tw do trong
huyét twong dai dién cho hién dién va mic do
cla té bao u tai chd, khu vuc hay di c&n.3%"
Trén thé gidi, cac tac gid da khang dinh ndéng
dd cf EBV ADN huyét twong c6 mbi quan hé
véi tién lwong, dap (ng diéu tri, tinh trang tién
trién ciia UTVMH.52Q’ nwéc ta hién nay cac
nghién ctru vé cf EBV ADN huyét twong véi
UTVMH méi chi tap trung mé ta méi lién quan
ctia UTVMH véi dac diém 1am sang, can lam
sang, giai doan bénh." '3 Vi vay, chung t6i thwc
hién nghién cltru nay nham muc tiéu: Xac dinh
gia tri dw bao tién trién bénh ctia néng dé cf
EBV ADN huyét tuong trén bénh nhan ung thuw
biéu mé vom miii hong sau diéu tri.

I. DOl TWONG VA PHUONG PHAP

Nghién ctru tién hanh trén 84 BN UTVMH tai
Bénh vién K co s& Tan Triéu.

1. Péi twong

Tiéu chuén Iwa chon

- UTVMH biéu mé thé khong biét héa (WHO
4 typ 111).

- Giai doan Il — IVa (UICC/AJCC 8M).

-Diéu tri bang hoa xa tri ddng thoi co6 hodc
khéng c6 hoa chat dan duong.

-Dap ng diéu tri hoan toan sau hoéa xa tri
theo tiéu chudn RECIST 1.1 va khéng phat hién
tai phat va hoac di can trong vong 3 thang sau
hoda xa tri.

-Duoc dinh lwong ndéng d6 cf EBV ADN
huyét twong trwdc diéu tri (preEBV), sau hoéa
xa tri 1 thang (postEBV), 6 thang sau post EBV
(EBV6), 12 thang sau postEBV (EBV12) cho
dén khi dwoc chan doan tai phat va hodc di can.

-Doéng y tham gia nghién ctru.

Tiéu chuén loai troe

Khong day du hd so hodc hé so nghién clru
khoéng rd rang.

2. Phwong phap

Thiét ké nghién ctru: nghién ctru tién clru,

mo ta theo doi doc.

Cé& méu: Can clr vao cac nghién clru trudc,
cho thay béng chirng ty 1& tién trién bénh sau xa
tri 30 - 45% & giai doan tién trién (Il1-]V).59.10.14
Véi do tin cay 95%, lwc mau 90%, ap dung
céng thire tinh ¢& mau cho mét ti 1& ra c& mau
can it nhat 55 BN vao nghién ctu. Trong thuc
té, chung t6i cé 84 bénh nhan (BN).

Phwong phap chon m3u: Chon méau toan
thé. Chung t6i chon toan bd cac BN dap tng
tiéu chuén lwa chon va khéng cé tiéu chuén loai
trtr vao nghién ciru.

Bién sé, chi s6 nghién cteu

- Tién trién bénh (tai phat, di c&n).

- Nong d6 cf EBV ADN huyét twong: preEBV,
postEBV, EBV6, EBV12.

Phwong phép tién hanh

Cac buwoc nghién cteu

- Chon BN UTVMH biéu mé thé khong biét
hoa giai doan IlI-1Va.

- Diéu tri héa xa tri ddng thdi co hodc khong
héa chat dan dwong.

- Danh gia dap &ng diéu tri: Sau khi két thic
héa xa tri 1 thang danh gia dap tng diéu tri theo
tiéu chudn RECIST 1.1, chon cac BN dap trng
hoan toan.

- Theo déi dinh ky: theo ddi bat dau tinh tw
khi BN dwoc danh gia la dap (ng diéu tri hoan
toan sau diéu tri, dinh ky 3 thang trong 2 nadm
dau tién.

-Dinh lwong ndng dd cf EBV ADN huyét
twong. BN khong dwoc |4y mau sau khi ghi
nhan tai phat/di can.

Két thuc nghién ctru, ching téi c6 84 BN du
tiéu chuan.

Binh luong cf EBV ADN huyét tuong

M&i BN dwoc Iéy mau tinh mach ngoai vi v&i
thé tich 5 ml/lan, chat chéng dong K2 EDTA,
trong vong 6 gid® mau mau duoc tach huyét
twong bang ly tdm 1500 g trong th&i gian 10
phat va chuyén sang tube nhwa polypropylene
dé thwc hién phan tich.
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Chung t6i str dung k¥ thuat Real-Time PCR,
duorc thiét ké va téi wu héa trong nghién ciru da
duwoc cong bd trén tap chi qudc té." Dau tién,
ADN dwoc tach chiét tr huyét twong béng bd
kit QIAamp Circulating Nucleic Acid Kit (Qiagen,
catalog number 55114). ADN thu hdi dwoc hoa
tan trong 50uL nwéc cat, ddm bdo néng dod va
dd tinh khiét dat yéu cau dé thwc hién cac buéc
tiép theo. Ky thuat dwgc ap dung v&i cac doan
moi va probe duoc thiét ké tir trinh tw ving
BamHI-W cta b6 gen EBV, mdi xudi co trinh
tw 5-CCAGACGAGTCCGTAGAAGG-3, moi
ngwoc 5-AGCCTAATCCCACCCAGACT-3, va
probe dwoc gén nhan huynh quang 5-(FAM)
AGAGGAGGTGGTAAGCGGTT (BHQ1)-3'.
Phan rng Real-Time PCR dwoc thyc hién trén
hé thc“'mg Rotor-Gene Q. Phan tich dinh lvgng
dwa vao dwong chuan duoc xay dwng tir cac
mé&u chuén chiva s6 ban sao EBV ADN d4 biét,
bao gdbm cac mrc tir 25 dén 150.000 ban sao/
ml. Cac mau chuan nay dwoc cung cap béi Dai
hoc Hong Kéng. M&i mau dwgc phan tich hailan
l&p lai d& ddm bao do chinh xac va tai lap cua
két qua. Nong do6 EBV ADN trong huyét twong
dwoc xac dinh dwa trén gia tri chu ky nguwdng
(Ct) thu dwogc tir cac phan rng PCR, so sanh
véi dwong chudn da xay dwng. Két qua duoc
biéu dién duéi dang sb ban sao bd gen EBV
trén méi ml huyét twong. Trong trwéng hop hai
lan 1&p lai cho gia tri ndng dd khac nhau, gia
tri trung binh cta hai l1an dwoc st dung dé dai
dién cho ndng d6 EBV ADN trong m&u. Nghién
cru nay dwoc thye hién tai chinh Phong Coéng
nghé Gen va Di truyén, trung tdm Sinh hoc
phan tt, Vién nghién ctru Y dwoc hoc Quan su,
Hoc vién Quéany.

Phéac db diéu tri

Phéac d6 diéu tri theo hwéng dan ctia NCCN
Phién ban 3. 2021.6 T4t ca BN dwoc diéu tri hoa
xa trj dong thoi cé hodc khéng cé héa chat dan
dwong. Xa tri vai 1,80 - 2,14Gy phan doan mbi
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ngay trong 5 ngay/tuan, tdng céng 59,4 - 72Gy
cho khdi u nguyén phat, 54 - 65Gy cho vung
nguy co cao va 50Gy cho cac vung nguy co
thdp. Hoa chét dan dwong bao gdm Cisplatin
hoac Cisplatin v&i Docetaxel, 5FU, dung ba
tudn mot lan trong 2 hodc 3 chu ky. Héa tri
ddng thoi 14 Cisplatin hodc Carboplatin dung ba
tudn mot 1an (Ngay 1, 22, 43) hodc hang tuan
cho dén khi két thuc xa tri. BN dwoc danh gia
dap (rng sau xa tri 1 thang theo tiéu chuén cta
RESIST phién ban 1.1."® Theo cac nghién clru
ctia FNCA BN tham gia d0 tir 4 tuan hoa xa tri
tré 1én dwoc chép nhan dwa vao danh gia hiéu
qua, doc tinh ctia phac dd."5 Chung téi chon cac
BN c6 két qua diéu tri sau hoa xa tri 1a dap ng
hoan toan va khéng phat hién tai phat va hoac
di can trong vong 3 thang sau hoéa xa tri. Trén
thuwe té, cac BN déu dwoc didu tri da tir 4 tuan
hoa xa trj tré 1én tirc xa dwoc tir 40Gy va truyén
dwoc trén 4 tudn hoéa chét (2 chu ky hoéa chét)
va thoi gian gian doan diéu tri déu < 4 tuan.

Theo déi va danh gié tién trién bénh

Tat cad BN déu dwoc theo déi thwong quy
sau khi diéu tri: 3 thang mét lan trong 2 nam dau
theo hwéng dan cia NCCN.6 Qua trinh theo dai
bao gbm cac danh gia thudng quy, cling nhw
danh gia cf EBV ADN huyét twong mdi 6 thang
trong 12 thang sau danh gia dap ng diéu tri.
DPanh gia theo d&i thwong quy bao gdbm kham
thuc thé vung dau va cb, noi soi tai mii hong,
chup X-quang ngwc, siéu am bung, xét nghiém
cbng thirc mau, sinh héa mau. BN dwgc chup
MRI vdom hong va cd, va/hodc PET toan than,
sinh thiét vom hong/hach ¢, choc hat hach té
bao kim nhd, PET/CT néu nghi ng® c6 tai phat
tai chd hodc di can khong thé chan doan bang
cac phwong phap trwéc. Bénh nhan tai phat tai
ché va di can dwoc xac nhan bang choc hut
kim nhé va xét nghiém bénh ly sinh thiét hoac
dwoc chan doan dwa trén it nhat 2 chan doan
hinh &nh.*¢
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X ly sé liéu
Sé liéu duwoc xi ly bang phan mém théng
ké SPSS 22.0. Ap dung kiém dinh Friedman
kiém tra sy khac biét ctia cac nhém lién quan,
Wilcoxon dé kiém dinh sy twong déng gitra hai
bién ghép cap. Phan tich duéng cong ROC
dwoc thwe hién dé xac dinh nguwdng, dé nhay,
dd dac hiéu cta cf EBV ADN huyét twong & cac
thoi diém. Phép thr Fisher exact, Chi-Square
dwogc sir dung trong cac trwong hop danh gia
sw khac biét gitra cac ty [& phan bd cla bién sb.
Hé sb OR (Odd-ratio) dwoc tinh toan dé mé ta
murc dd lién quan gitra cac bién sb. Phan tich y
nghia dw b&o chi sé6 nguéng cat ctia ndng dé cf

EBV ADN huyét twong dwa vao AUC, dé nhay,
do dac hiéu, gia tri dw doan dwong, gia tri tién
doan am, ti sb kha di dwong, dd chinh xac, ti
suat chénh OR. Moi sw khac biét dwoc coi la co
y nghia théng ké khi p < 0,05.
3. bao dirc nghién ctru

Nghién clru dam bao tuan thd cac nguyén
tdc dao dirc trong nghién ctru Y hoc va dwoc
Hoi déng dao dirc trong nghién clru y sinh cla
Bénh vién Quan y 103 théng qua (sé ching
nhan chap thuan 1811/CNChT-HDDD, ngay 23
thang 7 nam 2021).

lll. KET QUA

Bang 1. Ty lé tai phat, di can

Chi tiéu n %
Tién trién bénh 23 27,4
Tai phat 10 11,9
Di can 15 17,9
Tai phat va di can 2 2,4
Thoi gian tai phat: 12,8 + 5,47 (5 - 20 thang)
Thoi gian di can: 10,26 + 5,92 (3 - 21 thang)
Thoi gian tién trién bénh (thang): 3 - 26 théang
<6 4 17,4
7-11 6 26,1
12-18 9 39,1
>18 4 17,4

Co6 23/84 BN tai phat chiém 27,4% trong do
c6 2 BN (2,4%) vira c6 tai phat va di can. Tai
phat tai u/ tai hach chiém 11,9%, di can chiém
17,9%. Thoi gian phat hién tai phat/di can nhiéu
nhét tr 12 - 18 thang chiém 39,1%, tiép tr 7 -
11 thang chiém 26,1%.

Trwéce diéu tri, trung vi cta preEBV 14 2702,5
copy/ml v&i khodng tlr phan vi la 582,5 - 9201,0

khoang dao dong 0 - 718553,0 copy/ml. Sw
bién dbi nébng dd cf EBV ADN truéc va sau diéu
tri khac biét c6 y nghia théng ké p’, Py Pis Pig
= 0,000. Sau diéu tri, trung vi ctia cf EBV ADN
huyét twong & cac thoi diém déu 13 0 copy/ml.
Khong cé su khac biét vé ndng dd cf EBV ADN
huyét twong sau diéu trj gitra cac thoi didm voi
P,, P, P,,>005

32 4
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Bang 2. Nong do6 cf EBV ADN huyét twong trwéc va sau diéu tri

Cac thoi diém Trung vi (Q, - Q,) Min - Max p
2702 .
preEBV' (n = 84) (5825 09’2501 0) 0-718553,0 p =0,000
: : p,,= 0,000
0 =
post EBVZ (n = 84) 0 - 4656,00 P, = 0,000
(0-4,75) p,,= 0,000
EBV6® (n = 80) 0(0-17,0) 0-7783,0 p,,= 0,058
EBV12¢(n = 74 0 0 - 9762,00 P
(n=74) (0 - 115.75) - : p,,= 0,224
(*) Friedman Test and Wilcoxon test
3. Gia tri ngwdng dw bao tién trién bénh ctia ndng do cf EBV ADN huyét twong
" I~ ’
i A
0.0 ’— 0o
I :‘."' 08
. o
Dién tich dweoi 95% khoang tin cay Ngwéng
dwong cong (AUC) (95%Cl) (copy/ml) P
preEBV 0,622 0,484 - 0,759 3695,0 0,087
postEBV 0,467 0,333 -0,620 271,50 0,737
EBV6 0,829 0,707 - 0,950 0,000
EBV12 0,761 0,613 - 0,909 0,003

Biéu d6 1. Gia tri dw bao tinh trang tién trién bénh ctia néng dé cf EBV ADN huyét twong &
cac thoi diém
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preEBV, EBV6 va EBV12 cé gia tri dy bao
tinh trang tién trién BN sau diéu tri v&i cac
nguwdng la 3695,0 copy/ml, 1,5 copy/ml va 9,0
copy/ml. Trong do, gia tri dw bao clia EBV6 &
murc t6t (0,8 < AUC < 0,9), EBV12 & méc kha

tét (0,7 < AUC < 0,8), va déu cé y nghia théng
ké (p < 0,005). Gia tri dw bao ctia preEBV &
murc kha (0,6 < AUC < 0,7) nhwng khéng cé y
nghia théng ké (p > 0,05).

Bang 3. Y nghia dw bao ctia nong dé cf EBV ADN huyét twong véi tinh trang tién trién bénh

preEBV postEBV 2
> 3695,0 2715 EBV6 21,5 EBV12
copy/ml copy/ml copy/ml 29,0 copy/ml
C6 tién trién (n) 15 5 15 10
Khong tién trién (n) 8 18 4 3
P 0,011* 0,087* 0,000 0,000
D6 nhay (%) 65,2 21,7 78,9 76,9
D6 dac hiéu (%) 65,6 91,8 78,7 80,3
Gia tri tién doan dwong (%) 41,7 50,0 53,6 45,5
Gia tri tién doan am (%) 83.3% 75,7% 92,3% 94,2
Ti s6 kha di (+) 1,9 2,6 3,7 3,9
Ti s6 kha di (-) 0,3 0,3 0,3 0,3
D6 chinh xac (%) 53,0 72,6 78,8 79,7
OR (95% khoang tin cay) 3.6 3.1 138 13,6
(1,3-9,8) (0,8 - 12,0) (3,9 -49,0) (3,2-57,2)

*Chi-Square test va Fisher exact test

23 bénh nhan tién trién & cac thoi diém tw
3 - 26 thang, chang t6i c6 23 mau preEBV va
postEBV, 19 mau EBV6 va 13 mau EBV12.
Néng d6 preEBV = 3695,0 copy/ml va postEBV
> 271,5 copy/ml dw b&o tinh trang tién trién clia
bénh sau diéu trj voi phat d6 chinh xac 53,0% va
72,6%, nhwng khéng c6 y nghia théng ké véi p
> 0,05. Néng d6 EBV6 = 1,5 copy/ml va EBV12
> 9,0 copy/ml ¢ y nghia trong chan doan tién
trién bénh sau diéu tri véi do chinh xac >75%,
dé nhay va do dac hiéu khoang 80%, gia tri dw
bao am > 90%. BN co6 néng dé EBV6 trén 1,5
copy/ml c6 khd nang tién trién bénh cao hon
13,8 1an nhém con lai. BN ¢6 ndng d6 EBV12
> 9,0 copy/ml ¢6 kha nang tién trién bénh cao

hon 13,6 1&n nhém con lai.

IV. IV. BAN LUAN

Trong cac nghién clru trén thé gidi, ndng do
cf EBV ADN huyét twong duoc chirng minh 1a
phan hién dién cua té bao u (tai chd, khu vuc
va di can xa) va duoc st dung trong tién lwong
va danh gia bénh."45° Cac tac gia dwa ra gia tri
ngwdng trong dy bao tinh trang tién trién cta
bénh ciling nhw dw bao vé cac két qua sbdng
con. Tuy nhién, cac méc thdi gian danh gia, ky
thuat thwe hién xét nghiém nén cac nguwdng
dwa ra khac nhau va chwa dwoc théng nhéat
dé dung trong thwc hanh 1am sang.*#° Tai Viét
Nam, chwa c6 nghién clru nao dwa ra gia tri
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dw bao ctia ndng do cf EBV ADN huyét trvong
véi tinh trang tién trién cGa bénh. Nghién ctu
cula chung toi, trén 84 bénh nhan, thoi gian theo
déi 18 - 26 thang, c6 84 mau preEBV, 84 mau
postEBV, 80 m3u EBV6 va 74 mau EBV12 dam
bao dwoc vé dd tin cay va gia tri.

Trong nghién ctru clia chung t6i, c6 23 BN
tién trién (27,4%), tai phat 11,9%, di can chiém
17,9%. Két qua nay twong dong vdi mot sb
nghién clru trong nwéc va trén thé gidi. Nghién
clru clla Hoang Dao Chinh nam 2022, Pham
Lam Son ndm 2023 ciing cho két qua tuwong
tw voi ti 1é tai phat va di can khoadng 30%."3"
Cac nghién ctru khac trén thé gidi cling cho két
qua twong tw, tién trién bénh cha yéu xay ra
trong 2 nam dau sau khi két thic hda xa tri.#91°
Viéc diéu tri tinh trang nay nén dwoc tién hanh
tai mot trung tdm ung thw c6 kinh nghiém voi
chuyén mén vé chdm séc da nganh. Céac lua
chon diéu tri bao gdm phau thuat, xa tri lai, hoa
tri lai va mién dich tri lieu cé thé cai thién két
qua sdng s6t chung.? Chan doan sém tinh trang
tién trién bénh la diéu can thiét dé cai thién tién
lwong va duy tri hiéu qua diéu tri trwdc d6. Hién
nay, theo déi danh gia sau diéu tri cho cac BN
UTVMH duoc thuc hién theo hwéng dan cla
NCCN.568 Sé lwong xét nghiém can tién hanh
nhiéu, tbn kém chwa danh gia toan dién. Tai
Viét Nam, danh gia tién trién cha bénh chua
dwoc quan tam dung murc, cac xét nghiém thyc
hién han ché do nhiéu yéu tb, vi vay, BN c6 tién
trién bénh thwong dwoc phat hién dwoc muon.

Két qua nghién clru ctia chung t6i cho théy,
& nhitng BN UTVMH thé khong biét héa, giai
doan Ill — IVa ndng d6 cf EBV ADN huyét twong
phan anh tinh trang dap &ng diéu tri va co gia
tri dw bao tinh trang tién trién cta bénh sau khi
két thuc diéu tri. Sw giam ndng d6 cf EBV ADN
huyét twong trwdc va sau diéu tri tr preEBV la
2702,5 (582,5 - 9201,0) con postEBV la 0 (O -
4,75), EBV61a 0 (0 - 17,0 copy/ml) va EBV12 la
0 (0 - 115,75 copy/ml) c6 y nghia. Gia tri 0 copy/
ml ching minh cho viéc bién méat cha khéi u
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sau diéu tri va phu hop véi y nghia ciia ndng do
cf EBV ADN huyét twong."371° Vi vay, sw xuét
hién cta cf EBV ADN tré lai trong huyét twong
ddng nghia v&i bénh tién trién. Puwa ra gia tri
du béo cla ndng d6 cf EBV ADN huyét twong
gilp nang cao hiéu qua theo ddi, phat hién sém
tai phat cho bénh nhan tir d6 cé nhirng diéu tri
phu hop.

Phan tich dwong cong ROC, chung tbi xac
dinh dwoc gia tri dw bao cta ndng doé cf EBV
ADN huyét twong sau diéu tri v&i tinh trang tién
trién bénh cé y nghia. Gia trj dw béo ctia EBV6
& mure tét (0,8 <AUC < 0,9), EBV12 & mirc kha
tét (0,7 < AUC < 0,8), va déu c6 y nghia théng
ké (p < 0,005). Gia tri dw bao cla preEBV &
muc kha (0,6 < AUC < 0,7) nhwng khdng co
y nghia thdng k& (p > 0,05). Khi phan tich cac
gia tri dy bao clia cac ngudng nay trén clia 84
bénh nhan trong nghién ctru cho thay, EBV6 =
nguwdng (1,5 copy/ml) coé gia tri dw bao cao voi
dd chinh xac 78,8%, d6 nhay 78,9%, d0 dac
hiéu 78,7%, gia tri ti€n doan am la 92,3%, nhém
trén nguwéng cé nguy co tién trién hon 13,846
l&n so v&i nhém dwéi nguéng. Va tuong tw
EBV12 = ngudng (9,0 copy/ml), cé gia tri dw bao
cao v@i dod chinh xac 79,7%, dé nhay 76,9%, do
dac hiéu 80,3, gia tri tién doan am la 94,2%,
nhém trén nguéng cé nguy co tién trién cao
hon 13,611 14n nhém dwéi nguwdng. preEBV
ngwdng 3695,0 copy/ml trong BN nghién ctru
c6 y nghia théng ké vé&i p < 0,05, d6 chinh xac
la 53,0%, dé nhay 62,5%, d6 dac hiéu 65,6%.
Tuy nhién, trong phan tich dwdng con ROC thi
mirc d6 dy bao |a kha va p > 0,05. Nén dé xac
dinh gia tri dw bao tién trién ctia preEBV con can
nghién ctru thém. Cac nghién clru trén thé gidi
dwa ra cac gia tri ngwéng cat khac nhau, gia tri
duoc dua ra dé dw bao tinh trang tai phat sau
diéu tri 1a ngwdng 0 - 500 copy/ml, cac tac gia
childy mau & mot mbc sau diéu tri. Nghién ctwu
cla Wanxia Li va cong sw nhdn manh sw thay
ddi ndng do6 ctia ndng EBV ADN huyét twong &
cac méc sau diéu tri 1a yéu té tién lwong doc lap
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cho thoi gian séng con cia UTVMH.6 Nghién
ctru trong nuéc con han ché, cac tac gia moi
chi md ta vé méi twong quan cta EBV véi giai
doan bénh, dap (ng diéu tri chwa phan tich sau
dé dwa ra gia tri dw bao cho tién trién bénh sau
xa tri."""® Nhw vay, trong nghién clru nay ching
t6i da dwa ra dwoc cu thé gia tri cia ndng do cf
EBV ADN huyét twong dy bao tién trién bénh
ctia UTVMH sau diéu tri, qua phan tich cac gia
tri nay déu cé do tin cay cao.

V. KET LUAN

Néng d6 cf EBV ADN huyét twong 6 thang
va 12 thang sau danh gia dap (ng diéu trj la
yéu t& dw bao cho tinh trang tién trién bénh
& bénh nhan ung thw biéu mé vom mii hong
giai doan lll-IVa thé khong biét héa cé dap (rng
hoan toan sau héa xa tri. Ngwéng néng do cf
EBV ADN huyét twong dw bao tién trién bénh
ti wu lan lwot 1a 1,5 copy/ml va 9,0 copy/ml. Vi
vay, can danh gia néng dod cf EBV AND huyét
twong thuwéng quy 6 thang 1 1an sau danh gia
dap ng diéu tri cho bénh nhan ung thw biéu
mo vom mii hong thé khéng biét hoa giai doan
lll-IVa trong vong 1 nam dau tién.

L&i cam on

Chung t6i xin chan thanh cam on tat ca cac
bénh nhan da tham gia nghién cru nay, toan
thé can bo y té tai Khoa Xa tri Ung bwéu, Bénh
vién K Trung wong co s& Tan Triéu va Vién Y
Dwoc hoc, Hoc vién Quan y, da giup chung téi
thwe hién nghién cru nay. Téi da dwoc tai tro
b&i Tap doan Vingroup, b&i Chwong trinh hoc
bdng thac si, tién sT trong nwéc nam 2021 cla
Quy Dbi méi sang tao Vingroup (VINIF), Vién
Nghién ctu D@ liéu Ién, ma sé [VINIF. 2021.
TS.023], hoc bdng da gilip ca nhan t6i tap trung
cho qua trinh hoc tap va nghién ctru. Tac gia
tuyén bd khéng cé xung dét loi ich tiém an nao
ddi v&i nghién clru, quyén tac gid va/hodc an
pham cla bai viét nay
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Summary

PROGRESSIVE PREDICTIVE VALUE OF PLASMA CELL-FREE
EBV DNA IN NASOPHARYNGEAL CARCINOMA PATIENTS

A longitudinal, descriptive investigation study included 84 patients diagnosed for undifferentiated
NPC stages llI-IVa at Tan Trieu K Hospital from August 2021 to August 2024 was conducted to
determine the progressive predictive value of plasma cf EBV DNA concentration post treatment.
Results: patients’ progression was 27.4%, plasma cf EBV DNA concentration change after treatment
was statistically significant p < 0.001, the median (quartile) decreased from pretreatment was 2702.5
(582.5 -9201.0 copies/mL) to post EBV was 0 (0 - 4.75), EBV6 was 0 (0-17.0 copies/mL) and EBV12
was 0 (0 - 115.75 copies/mL). EBV6 had a good predictive value for progression, threshold of 1.5
copies/ml, accuracy of 78.8%, sensitivity of 78.9%, specificity of 78.7%, positive predictive value of
53.6%, negative predictive value of 92.3%, OR =13.846, p = 0.000. EBV12 had a quite good predictive
value for progression, threshold of 9.0 copies/mL, accuracy of 89.7%, sensitivity of 76.9%, specificity
of 80.3%, negative predictive value of 94.2%, OR = 13.611, p = 0.000. Thus, undifferentiated NPC
patients completely responded after treatment, and plasma cf EBV DNA concentration has predictive
value for progression with a threshold of EBV6 of 1.5 copies/mL and EBV12 of 9.0 copies/mL.

Keywords: Nasopharyngeal carcinoma, posttreatment, cf EBV DNA concentration, disease
progression.
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