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Mục tiêu điều trị ung thư đại trực tràng di căn là kéo dài thời gian sống và giảm thiểu độc tính liên quan đến điều 

trị. Nghiên cứu nhằm mục đích đánh giá tác dụng phụ của điều trị duy trì bằng capecitabine có hoặc không phối 

hợp với bevacizumab trên bệnh nhân ung thư đại trực tràng di căn. Nghiên cứu mô tả cắt ngang có theo dõi dọc 

trên 148 bệnh nhân cho thấy: Tác dụng phụ mọi mức độ thường gặp nhất bao gồm hội chứng tay-chân 33,1%, tiêu 

chảy 16,9%, tăng huyết áp 13,5%. Duy trì bằng bevacizumab phối hợp capecitabine làm tăng tỷ lệ độc tính tăng 

huyết áp đáng kể so với capecitabine là 18,1% so với 5,6% (p = 0,044). Tăng huyết áp độ 3 - 4 là biến cố nghiêm 

trọng phổ biến nhất ở nhóm điều trị phối hợp, chiếm 6,4% so với 1,9% ở nhóm capecitabine đơn trị. Tuổi ≥ 65 là yếu 

tố liên quan độc lập với nguy cơ xuất hiện độc tính độ 3 - 4, với OR = 4,006, CI 95%: 1,624 - 9,878, và p = 0,003.
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Theo thống kê của GLOBOCAN 2022, tại 
Việt Nam, ung thư đại trực tràng (UTĐTT) đứng 
thứ 5 về tỷ lệ mắc và thứ 6 về tỷ lệ tử vong trong 
các loại ung thư.1 Đối với bệnh nhân UTĐTT 
giai đoạn di căn, hóa trị phối hợp với thuốc điều 
trị đích là phương pháp điều trị chính nhằm 
kéo dài thời gian sống thêm và cải thiện chất 
lượng sống.2 Tuy nhiên, việc điều trị đa hóa 
trị kéo dài sau khi đạt được đáp ứng vẫn còn 
nhiều tranh luận do lo ngại về độc tính tích lũy. 
Chính vì vậy, điều trị duy trì sau khi đạt được 
kiểm soát bệnh là chiến lược giúp củng cố hiệu 
quả của điều trị bước 1 đồng thời làm giảm 
tác dụng phụ liên quan đến hóa trị kéo dài.3 
Trong đó, capecitabine đơn trị hoặc kết hợp với 
bevacizumab là những phác đồ duy trì đã chứng 

minh hiệu quả và được áp dụng rộng rãi trong 
thực hành lâm sàng. Tuy vậy, cả capecitabine 
và bevacizumab đều có thể gây ra các tác dụng 
phụ đáng kể. Capecitabine là tiền chất của 
5-fluorouracil thường gây hội chứng tay-chân, 
tiêu chảy, buồn nôn và mệt mỏi. Bevacizumab 
là kháng thể đơn dòng chống lại yếu tố tăng 
trưởng nội mô mạch máu (VEGF) có thể gây 
ra các biến cố nghiêm trọng như tăng huyết áp, 
protein niệu, xuất huyết và thủng đường tiêu 
hóa.4,5 Những tác dụng phụ này không chỉ làm 
giảm chất lượng sống mà còn liên quan đến 
giảm liều hoặc ngừng điều trị, từ đó ảnh hưởng 
đến hiệu quả điều trị.

Mặc dù, một số nghiên cứu lâm sàng đã 
đánh giá hiệu quả và độ an toàn của phác 
đồ capecitabine có hoặc không phối hợp 
bevacizumab trong điều trị duy trì, nhưng dữ liệu 
về độc tính trong thực hành lâm sàng vẫn còn 
hạn chế. Bên cạnh đó, các yếu tố liên quan đến 
nguy cơ xuất hiện tác dụng phụ như tuổi, giới, 
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đặc điểm di căn chưa được làm rõ. Một vấn đề 
lâm sàng quan trọng khác là liệu việc phối hợp 
capecitabine và bevacizumab có dẫn đến độc 
tính hiệp đồng bất lợi hay làm xuất hiện các tác 
dụng phụ mới so với capecitabine đơn trị hay 
không. Do đó, nghiên cứu này được tiến hành 
nhằm đánh giá các tác dụng phụ không mong 
muốn trong điều trị duy trì bằng capecitabine 
đơn trị hoặc phối hợp với bevacizumab ở bệnh 
nhân ung thư đại trực tràng di căn, đồng thời 
phân tích mối liên quan giữa đặc điểm bệnh 
nhân và nguy cơ xuất hiện độc tính.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 

1. Đối tượng 

Tiêu chuẩn lựa chọn

- Bệnh nhân được chẩn đoán xác định bằng 
xét nghiệm mô bệnh học là ung thư biểu mô 
tuyến của đại trực tràng.

- Chỉ số toàn trạng ECOG 0-2.

- Bệnh nhân có bệnh đáp ứng hoặc ổn định 
sau điều trị bước 1 với phác đồ bevacizumab - 
CAPOX. 

- Được điều trị duy trì bằng phác đồ 
capecitabine, có hoặc không kết hợp 
bevacizumab, tối thiểu trong 3 chu kỳ.

- Được đánh giá đầy đủ tác dụng phụ trên 
lâm sàng, huyết học và gan thận trong hồ sơ 
bệnh án. 

Tiêu chuẩn loại trừ

Bệnh nhân mắc ung thư thứ 2 hoặc mắc các 
bệnh cấp tính, mạn tính có khả năng tử vong 
trong thời gian ngắn. 

2. Phương pháp 

Thiết kết nghiên cứu

Nghiên cứu mô tả cắt ngang có theo dõi dọc.

Thời gian, địa điểm nghiên cứu

Từ tháng 12/2020 đến tháng 2/2025 tại 
Bệnh viện K.

Quy trình nghiên cứu

Bước 1: Lập bệnh án nghiên cứu và lựa 
chọn bệnh nhân theo tiêu chuẩn nghiên cứu.

Bước 2: Bệnh nhân đủ tiêu chuẩn chọn vào 
nghiên cứu được điều trị duy trì Capecitabine 
1000 mg/m2 uống 2 lần /ngày từ ngày 1 đến 
ngày 14 có hoặc không kết hợp Bevacizumab 
7,5 mg/kg, pha truyền tĩnh mạch ngày thứ 1; 
chu kỳ mỗi 21 ngày. Điều trị duy trì được tiếp 
tục cho đến khi bệnh tiến triển hoặc xuất hiện 
tác dụng phụ không chấp nhận được.

Bước 3: Ghi nhận tác dụng phụ trước mỗi 
đợt điều trị hoá chất tiếp theo dựa trên các triệu 
chứng lâm sàng và xét nghiệm. Các tác dụng 
phụ thường gặp liên quan đến bevacizumab 
bao gồm tăng huyết áp, huyết khối, xuất huyết 
và thủng đường tiêu hóa; các tác dụng phụ đặc 
trưng của capecitabine bao gồm tiêu chảy, viêm 
niêm mạc miệng, hội chứng tay-chân và bệnh 
lý thần kinh ngoại vi. Độc tính huyết học được 
theo dõi thông qua công thức máu ngoại vi, và 
các rối loạn chức năng gan - thận được đánh 
giá bằng xét nghiệm sinh hóa máu trước mỗi 
chu kỳ điều trị. Các biến cố bất lợi trong quá 
trình điều trị duy trì được thu thập và phân loại 
theo tiêu chuẩn của Viện Ung thư Quốc gia Mỹ 
(CTCAE phiên bản 5.0).6 Độc tính được chia 
thành 5 mức độ: độ 1 (nhẹ), độ 2 (trung bình), 
độ 3 (nặng), độ 4 (đe dọa tính mạng), và độ 5 
(tử vong liên quan đến điều trị). Việc xử trí các 
biến cố được thực hiện theo nguyên tắc chung: 
tiếp tục theo dõi hoặc điều trị hỗ trợ triệu chứng 
ở mức độ 1-2; ngừng tạm thời và điều chỉnh 
liều khi độc tính đạt độ 2 kéo dài hoặc độ 3; 
ngừng điều trị vĩnh viễn trong các trường hợp 
độ 4 hoặc khi tái phát độc tính nghiêm trọng 
sau khi giảm liều. Các quyết định điều chỉnh 
liều hoặc ngừng thuốc được thực hiện bởi bác 
sĩ điều trị lâm sàng, dựa trên mức độ độc tính, 
đáp ứng điều trị và tình trạng toàn thân của 
bệnh nhân.
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Bước 4: Phân tích thống kê được thực hiện 
bằng phần mềm SPSS phiên bản 26.0 (IBM 
Corp, Armonk, NY, USA). Sự khác biệt giữa 
các nhóm được đánh giá bằng kiểm định t của 
Student đối với các biến định lượng. Các biến 
phân loại được phân tích bằng kiểm định Chi-
square hoặc kiểm định Fisher’s exact khi cần 
thiết. Mối liên quan giữa các yếu tố lâm sàng và 
nguy cơ xuất hiện độc tính được đánh giá bằng 
mô hình hồi quy logistic nhị phân. Mức ý nghĩa 
thống kê được xác định là p < 0,05.

3. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu là một nhánh của đề tài được 
phê duyệt bởi Hội đồng đạo đức y sinh của 
Trường Đại học Y Hà Nội theo quyết định số 
1766/ GCN-HMUIRB ngày 4/2/2025. 

III. KẾT QUẢ
Nghiên cứu thực hiện trên 148 bệnh nhân 

ung thư đại trực tràng di căn, được điều trị duy 
trì bằng phác đồ capecitabine đơn trị hoặc kết 
hợp với bevacizumab tại Bệnh viện K từ tháng 
10/2020 đến tháng 5/2025. Chúng tôi thu được 
các kết quả như sau:

Bảng 1. Đặc điểm bệnh nhân nghiên cứu

Đặc điểm
Bevacizumab và 

capecitabine (n = 94)
Capecitabine đơn 

trị (n = 54)
p

Tuổi

< 65 63 (67%) 32 (59,3%)
0,343

≥ 65 31 (33%) 22 (40,7%)

Giới 

Nam 55 (58,5%) 30 (55,6%)
0,726

Nữ 39 (41,5%) 24 (44,4%)

PS

0 62 (66%) 32 (60,4%)
0,499

1 32 (34%) 21 (39,6%)

Thời điểm di căn 

Di căn từ đầu 67 (71,3%) 41 (75,9%)
0,540

Tái phát di căn 27 (28,7%) 13 (24,1%

Vị trí u nguyên phát

Đại tràng phải 24 (25,5%) 11 (20,4%)

0,133Đại tràng trái 37 (39,4%) 15 (27,8%)

Trực tràng 33 (35,1%) 28 (51,9%)
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Đặc điểm
Bevacizumab và 

capecitabine (n = 94)
Capecitabine đơn 

trị (n = 54)
p

Phẫu thuật cắt u nguyên phát

Có 74 (78,7%) 47 (87%)
0,207

Không 20 (21,35) 7 (13%)

Di căn gan 

Có 63 (67%) 34 (63%)
0,617

Không 31 (33%) 20 (37%)

Số cơ quan di căn

Di căn 1 cơ quan 33 (35,1%) 20 (37%)
0,86

Di căn từ 2 cơ quan 61 (64,9%) 34 (63%)

CEA

> 5 59 (62,8) 33 (61,1%)
0,13

≤ 5 35 (37,8) 21 (38,9%)

Thể mô bệnh học

UTBM tuyến 85 (90,4%) 47 (87%)
0,586

UTBM tuyến nhày 9 (9,6%) 7 (13%)

Đáp ứng sau điều trị bước 1 

Đáp ứng 73 (77,7%) 42 (77,8%)
0,987

Bệnh ổn định 21 (22,3%) 12 (22,2%)

Tuổi trung bình trong nghiên cứu là 59,9 
± 11,2 tuổi, nhóm dưới 65 tuổi chiếm 64,2%. Tỷ 
lệ bệnh nhân nam cao hơn nữ là 57,4% so với 
42,6%, phần lớn có chỉ số toàn trạng ECOG 0 
chiếm 63,9%. Tỷ lệ bệnh nhân được chẩn đoán 
di căn đồng thì là 73%, và phần lớn đã được cắt 
bỏ u nguyên phát chiếm 81,8%. Vị trí u nguyên 
phát phổ biến nhất là trực tràng 41,2%. Di căn 
gan là vị trí thường gặp nhất 65,5%. Có 64,2% 

bệnh nhân có di căn từ hai cơ quan trở lên. Tỷ 
lệ có đáp ứng và ổn định sau điều trị bước 1 lần 
lượt là 77,7% và 22,3%. Có 54 bệnh nhân được 
duy trì bằng capecitabine đơn trị và 94 bệnh 
nhân được duy trì bằng bevacizumab kết hợp 
capecitabine. Khi so sánh đặc điểm giữa hai 
nhóm điều trị duy trì, không ghi nhận sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê về các đặc điểm bệnh 
nhân (với các giá trị p đều > 0,05).
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Bảng 2. Tác dụng phụ mọi mức độ 

Tác dụng phụ

Bevacizumab
và capecitabine

(n = 94)

Capecitabine 
(n = 54) p

n % n %

Hội chứng tay-chân 31 33,0 18 33,3 1,0

Tăng huyết áp 17 18,1 3 5,6 0,044

Tiêu chảy 15 16,0 10 18,5 0,82

Viêm miệng 10 10,6 5 9,3 1

Bệnh lý thần kinh ngoại vi 16 17,0 8 14,8 0,819

Huyết khối 1 1,1 0 0,0 1,0

Thủng tiêu hoá 1 1,1 0 0,0 1,0

Chảy máu 1 1,1 0 0,0 1,0

Huyết sắc tố 12 12,8 6 11,1 1,0

Giảm BCTT 7 7,4 4 7,4 1,0

Hạ tiểu cầu 5 5,3 4 7,4 0,724

Tăng AST 12 12,8 5 9,3 0,601

Tăng ALT 10 10,6 4 7,4 0,576

Tăng bilirubine 6 6,4 4 7,4 1,0

Các tác dụng phụ mọi mức độ thường gặp 
nhất bao gồm hội chứng tay-chân chiếm 33,1%, 
tăng huyết áp 13,5%, bệnh lý thần kinh ngoại 
vi 16,2%, tiêu chảy 16,9%, tăng men gan AST 
11,5%, viêm miệng 10,1%. Tác dụng phụ độ 3 
- 4 được ghi nhận ở 25 trường hợp, trong đó 
các biến cố nặng chủ yếu là tăng huyết áp, hội 
chứng tay-chân, và tiêu chảy. Không có trường 
hợp tử vong liên quan đến điều trị. Khi phân 
tích theo nhóm điều trị, tăng huyết áp là tác 
dụng phụ có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 
giữa hai nhóm: 18,1% ở nhóm Bevacizumab và 

Capecitabine so với 5,6% ở nhóm Capecitabine 
đơn trị (p = 0,044). Các tác dụng phụ khác như 
hội chứng tay-chân, tiêu chảy và bệnh lý thần 
kinh ngoại vi đều có tỷ lệ tương tự giữa hai 
nhóm. Độc tính huyết học (giảm bạch cầu trung 
tính, giảm hemoglobin, giảm tiểu cầu) và tăng 
bilirubin cũng xuất hiện với tỷ lệ thấp, tương tự 
ở cả hai nhóm. Một số biến cố nghiêm trọng 
như huyết khối, thủng tiêu hóa, và xuất huyết 
chỉ xuất hiện ở nhóm duy trì với bevacizumab. 
Có 23,6% bệnh nhân ghi nhận phải giảm liều 
capecitabine trong qua trình điều trị. 
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Bảng 3. Tác dụng phụ mức độ 3 - 4 

Tác dụng phụ

Bevacizumab
và capecitabine

(n = 94)

Capecitabine
(n = 54) p

n % n %

Tăng huyết áp 6 6,4 1 1,9 0,423

Huyết khối 1 1,1 0 0,0 1,0

Thủng tiêu hoá 1 1,1 0 0,0 1,0

Hội chứng tay-chân 5 5,3 4 7,4 0,724

Tiêu chảy 3 3,2 2 3,7 1,0

Giảm BCTT 1 1,1 1 1,9 1,0

Không có sự khác biệt về tần suất xuất hiện 
tác dụng phụ độ 3 - 4 giữa hai nhóm điều trị 
bevacizumab + capecitabine và capecitabine 
đơn trị. Tăng huyết áp độ 3 - 4 là biến cố nghiêm 
trọng phổ biến nhất ở nhóm điều trị phối hợp, 
chiếm 6,4% so với 1,9% ở nhóm capecitabine 

đơn trị (p = 0,423). Hội chứng tay chân và tiêu 
chảy mức độ 3 - 4 tương tự giữa 2 nhóm. Các 
biến cố nghiêm trọng khác như huyết khối 
(1,1%), thủng tiêu hóa (1,1%) chỉ gặp ở nhóm 
duy trì bevacizumab.

Bảng 4. Tác dụng phụ độ 3 - 4 và một số yếu tố

Đặc điểm OR 95% CI p

Nhóm tuổi 4,006 1,624 - 9,878 0,003

Giới tính 0,796 0,315 - 2,017 0,631

ECOG 1,074 0,424 - 2,717 0,881

Số cơ quan di căn 1,158 0,449 - 2,986 0,761

Đáp ứng bước 1 0,449 0,160 - 1,258 0,128

Phác đồ duy trì 1,378 0,515 - 3,685 0,523

Phân tích hồi quy logistic nhị phân cho thấy 
tuổi ≥ 65 là yếu tố liên quan độc lập với nguy cơ 
xuất hiện độc tính độ 3 - 4, với OR = 4,006, CI 
95%: 1,624 - 9,878, và p = 0,003. Bệnh nhân ≥ 
65 tuổi có nguy cơ xuất hiện độc tính nặng cao 
gấp 4 lần so với nhóm dưới 65 tuổi. Các đặc 
điểm khác khác như giới tính, chỉ số ECOG, đáp 
ứng bước 1, phác đồ duy trì có bevacizumab, 
và số cơ quan di căn không cho thấy mối liên 

quan có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).

IV. BÀN LUẬN
Điều trị duy trì trong ung thư đại trực tràng di 

căn đóng vai trò quan trọng trong việc kéo dài 
thời gian kiểm soát bệnh và giảm độc tính tích 
lũy so với hóa trị tấn công kéo dài. Tuy nhiên, 
việc sử dụng capecitabine đơn trị hoặc kết hợp 
với bevacizumab vẫn đi kèm với các tác dụng 
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phụ không mong muốn, với mức độ và tần suất 
khác nhau tùy thuộc vào phác đồ và đặc điểm 
người bệnh.

Trong nghiên cứu của chúng tôi, các tác 
dụng phụ trên lâm sàng thường gặp bao gồm: 
hội chứng tay-chân (33,1%), tăng huyết áp 
(13,5%), bệnh lý thần kinh ngoại vi (16,2%), 
tiêu chảy (16,9%), tăng men gan AST (11,5%) 
và viêm niêm mạc miệng (10,1%). Khi phân 
tích theo nhóm điều trị, tăng huyết áp là biến 
cố có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 
hai nhóm: 18,1% ở nhóm bevacizumab kết hợp 
capecitabine so với 5,6% ở nhóm capecitabine 
đơn trị (p = 0,044). Tuy nhiên, không ghi nhận 
sự khác biệt có ý nghĩa về tỷ lệ độc tính độ 3 - 4 
giữa hai nhóm. Tăng huyết áp độ 3 - 4 là biến 
cố nghiêm trọng phổ biến nhất trong nhóm điều 
trị phối hợp (6,4% so với 1,9% ở nhóm đơn trị). 
Một số tác dụng phụ nghiêm trọng như huyết 
khối, thủng tiêu hóa và xuất huyết chỉ xuất 
hiện ở nhóm sử dụng bevacizumab, song với 
tỷ lệ rất thấp (1,1%). Không có trường hợp tử 
vong nào liên quan đến điều trị được ghi nhận 
trong nghiên cứu. Nhìn chung, việc phối hợp 
bevacizumab với capecitabine trong điều trị duy 
trì không làm gia tăng các tác dụng phụ mang 
tính hiệp đồng của capecitabine, đồng thời 
không xuất hiện độc tính mới ngoài dự kiến. 
Phân tích hồi quy logistic nhị biến cho thấy tuổi 
≥ 65 là yếu tố tiên lượng độc lập làm tăng nguy 
cơ xuất hiện độc tính độ 3 - 4, với odds ratio 
= 4,006 (KTC 95%: 1,624 - 9,878; p = 0,003). 
Điều này cho thấy bệnh nhân cao tuổi có nguy 
cơ gặp tác dụng phụ nặng cao gấp khoảng 4 
lần so với nhóm dưới 65 tuổi.

Hội chứng tay-chân và tiêu chảy là các 
tác dụng phụ thường gặp khi điều trị với 
capecitabine. FOCUS4N là một thử nghiệm 
ngẫu nhiên pha III trên 254 bệnh nhân UTĐTT 
di căn đánh giá hiệu quả của điều trị duy trì 
capecitabine so với nhánh theo dõi.7 Tỷ lệ tác 
dụng phụ độ ≥ 2 như hội chứng tay-chân xảy 

ra ở 26% bệnh nhân dùng capecitabine so với 
chỉ 3% ở nhóm theo dõi; tiêu chảy 23% so với 
13%; và mệt mỏi 25% so với 12%. Đáng chú ý, 
các biến cố độ 3 - 4 hiếm gặp và không dẫn đến 
ngừng điều trị. Tại Việt Nam, nghiên cứu của 
Hoàng Thị Cúc và cộng sự ghi nhận tỷ lệ hội 
chứng tay-chân độ 2 - 3 ở nhóm capecitabine 
đơn trị là 16,7%, chủ yếu được kiểm soát bằng 
điều chỉnh liều.8 Trong khi đó, nghiên cứu của 
Trần Thị Thúy và cộng sự sử dụng phác đồ 
capecitabine kết hợp bevacizumab ghi nhận tỷ 
lệ tác dụng phụ tương tự nhưng có xu hướng 
tăng nhẹ ở các bệnh nhân lớn tuổi hoặc có 
bệnh kèm theo.9 Nghiên cứu của Haller cho 
thấy có sự khác biệt rõ rệt về khả năng dung 
nạp fluoropyrimidine theo vùng địa lý: bệnh 
nhân tại Mỹ có tỷ lệ tác dụng phụ độ 3 - 4, giảm 
liều và ngừng điều trị cao hơn so với bệnh nhân 
ở châu Âu và đặc biệt là Đông Á.10 

Bevacizumab là thuốc kháng VEGF có hiệu 
quả trong điều trị UTĐTT di căn nhưng cũng 
liên quan đến các biến cố mạch máu như tăng 
huyết áp, xuất huyết, huyết khối và chậm lành 
vết thương.4 Một số nghiên cứu như PRODIGE 
9 và MACRO cũng cho thấy khi duy trì bằng 
bevacizumab làm tăng tỷ lệ biến cố tăng huyết 
áp hoặc protein niệu.4,11 Trong nghiên cứu 
PRODIGE 9, độc tính tăng huyết áp mức độ 
bất kỳ gặp ở 11,2% số bệnh nhân duy trì bằng 
bevacizumab, trong khi protein niệu được ghi 
nhận ở 6,4%. Tương tự, nghiên cứu MACRO 
cũng báo cáo tỷ lệ tăng huyết áp lên tới 15%, 
và protein niệu ở khoảng 10% trong nhóm dùng 
bevacizumab duy trì. Nghiên cứu CAIRO3 ghi 
nhận tỷ lệ độc tính từ độ 3 như tăng huyết áp là 
24%, hội chứng tay-chân là 23%, và bệnh thần 
kinh ngoại vi 10%.12 

Phân tích tổng hợp của Ma và cộng sự 
(2019) trên 9 thử nghiệm ngẫu nhiên pha III với 
3121 bệnh nhân đã cung cấp dữ liệu rõ ràng về 
tính an toàn của các chiến lược điều trị duy trì 
dựa trên bevacizumab trong ung thư đại trực 
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tràng di căn.13 Kết quả cho thấy điều trị duy trì 
bằng phác đồ có bevacizumab giúp giảm đáng 
kể tỷ lệ gặp các tác dụng phụ độ 3 - 4 so với tiếp 
tục hóa trị tấn công. Tổng hợp dữ liệu cho thấy 
odds ratio (OR) chung là 0,57 (95% CI: 0,43 
- 0,76; p < 0,0001), cho thấy nhóm duy trì có 
nguy cơ gặp độc tính nghiêm trọng thấp hơn 
43% so với nhóm hóa trị liên tục. Cụ thể, các 
tác dụng phụ được cải thiện bao gồm: mệt mỏi 
(OR = 0,51; 95% CI: 0,39–0,66), giảm bạch cầu 
trung tính/sốt (OR = 0,58; 95% CI: 0,37 - 0,91), 
hội chứng bàn tay-chân (OR = 0,45; 95% CI: 
0,29 - 0,67), buồn nôn/nôn (OR = 0,59; 95% 
CI: 0,37 - 0,95), và tiêu chảy (OR = 0,35; 95% 
CI: 0,12 - 0,97). Trong khi đó, tỷ lệ tăng huyết 
áp (OR = 1,12; 95% CI: 0,76 - 1,67) và bệnh lý 
thần kinh cảm giác (OR = 0,68; 95% CI: 0,25 
- 1,85) không khác biệt có ý nghĩa giữa hai 
nhóm. Điều này cho thấy rằng phác đồ duy trì 
với bevacizumab phối hợp với fluoropyrimidine 
giúp giảm thiểu độc tính tích lũy, đặc biệt quan 
trọng ở những bệnh nhân cần cân bằng giữa 
hiệu quả và chất lượng sống. 

V. KẾT LUẬN
Điều trị duy trì UTĐTT di căn bằng phác đồ 

capecitabine kết hợp bevacizumab làm tăng 
độc tính tăng huyết áp ở mọi mức độ so với 
capecitabine đơn trị. Tuy nhiên, không có sự 
khác biệt về tác dụng phụ độ 3 - 4 giữa hai 
nhóm điều trị. Nhóm tuổi cao từ 65 tuổi có nguy 
cơ xuất hiện độc tính độ 3 - 4 cao hơn so với 
nhóm tuổi dưới 65. 
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Summary
ADVERSE EFFECTS OF MAINTENANCE TREATMENT

WITH CAPECITABINE WITH OR WITHOUT BEVACIZUMAB
IN PATIENTS WITH METASTATIC COLORECTAL CANCER

The primary goal in the treatment of metastatic colorectal cancer (mCRC) is to prolong survival while 
minimizing treatment-related toxicities. This study aimed to evaluate the adverse events associated 
with maintenance therapy using capecitabine with or without bevacizumab in patients with mCRC. 
A descriptive cross-sectional study with longitudinal follow-up was conducted on 148 patients. The 
most common treatment-related adverse events of any grade were hand-foot syndrome (33.1%), 
diarrhea (16.9%), and hypertension (13.5%). Notably, the incidence of hypertension was significantly 
higher in the capecitabine + bevacizumab group compared to the capecitabine monotherapy group 
(28.1% vs. 5.6%, p = 0.044). Grade 3 - 4 hypertension was the most frequently observed severe 
adverse event in the combination therapy group (6.4% vs. 1.9%). Age ≥ 65 years was identified as 
an independent risk factor for grade 3 - 4 toxicity, with an odds ratio (OR) of 4.006 (95% CI: 1.624–
9.878, p = 0.003). 

Keywords: Maintenance therapy, metastatic colorectal cancer, capecitabine, bevacizumab, 
adverse events.


