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Suy dinh dưỡng xảy ra ở 53,6 – 80,5% bệnh nhân ung thư vòm mũi họng trong hóa xạ trị, ảnh hưởng 

nghiêm trọng đến kết quả điều trị. Bằng chứng về hiệu quả can thiệp dinh dưỡng đặc thù cho nhóm này còn 

hạn chế cần có đánh giá hệ thống hiệu quả can thiệp dinh dưỡng lên kết cục điều trị và chất lượng cuộc sống 

ở nhóm bệnh nhân trên. Tổng quan này tiến hành theo PRISMA 2020 (PROSPERO: CRD42022366089), 

tìm kiếm 6 cơ sở dữ liệu. Phân tích 10 RCT (n = 879) và 4 nghiên cứu phi-RCT; đánh giá sai lệch bằng 

ROB2.0, NOS, NHLBI; mức bằng chứng theo GRADE. Can thiệp dinh dưỡng cải thiện có ý nghĩa prealbumin 

(SMD = 0,256; p = 0,032), hemoglobin, lymphocyte (SMD = 1,125; p < 0,001) và giảm 25% viêm niêm mạc 

miệng. Albumin và BMI cải thiện rõ ở nhóm ≥ 70 Gy. PG-SGA > 3 kết hợp NLR ≥ 3 liên quan nguy cơ tử 

vong tăng 4,43 lần. Can thiệp dinh dưỡng toàn diện cải thiện dinh dưỡng, giảm độc tính và nâng cao chất 

lượng cuộc sống bệnh nhân trên. Khuyến nghị sàng lọc PG-SGA định kỳ, đặc biệt ở nhóm liều ≥ 70 Gy.

Từ khóa: Ung thư vòm mũi họng, suy dinh dưỡng, can thiệp dinh dưỡng, hóa xạ trị, PG-SGA, viêm niêm 
mạc miệng. 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư vòm mũi họng (UTVMH) là khối u 
ác tính biểu mô vùng đầu cổ với phân bố dịch 
tễ đặc trưng, tập trung cao ở khu vực Đông 
Nam Á và miền Nam Trung Quốc. Theo số liệu 
Globocan 2020, tỷ lệ mắc mới tại Trung Quốc 
ước tính 3,0 – 7,8/100.000 dân, trong khi ở 
Châu Âu và Bắc Mỹ dưới 1/100.000 dân.1,2 Tại 
Việt Nam, UTVMH thuộc nhóm ung thư đầu 
cổ thường gặp, đặc biệt ở miền Bắc và miền 
Trung, với tỷ lệ mắc ước tính 3,0 – 5,0/100.000 
dân.2

Do vị trí giải phẫu phức tạp và độ nhạy xạ 
trị cao, xạ trị điều biến cường độ (IMRT) đơn 
thuần hoặc kết hợp hóa trị đồng thời là tiêu 

chuẩn điều trị cho UTVMH không di căn.3,4 
Phác đồ chuẩn sử dụng liều xạ ≥ 70 Gy vào u 
nguyên phát và hạch vùng - chính mức liều này 
tạo ra độc tính niêm mạc nghiêm trọng và là lý 
do can thiệp dinh dưỡng đặc biệt quan trọng 
trong nhóm bệnh nhân này.

Suy dinh dưỡng là hệ quả phổ biến và 
nghiêm trọng trong quá trình hóa xạ trị UTVMH. 
Tỷ lệ sụt cân ≥ 5% được ghi nhận ở 53,6 – 
70,2% bệnh nhân; điểm PG-SGA > 3 (mức cần 
can thiệp dinh dưỡng tích cực) xuất hiện ở 16,4 
– 80,5% bệnh nhân tùy nghiên cứu.5,6 Cơ chế 
bệnh sinh mang tính đa yếu tố: khối u xâm lấn 
gây khó nuốt; tổn thương xạ trị niêm mạc miệng 
và tuyến nước bọt; viêm niêm mạc miệng đỉnh 
điểm tuần 3 – 4 của xạ trị; buồn nôn và chán ăn 
do hóa trị; cùng với các yếu tố tâm lý.7,8

Hậu quả lâm sàng bao gồm suy giảm miễn 
dịch, tăng độc tính điều trị, giảm khả năng dung 
nạp hóa xạ trị và tiên lượng xấu hơn. Sụt cân 
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vượt 5,4% có liên quan có ý nghĩa với kết cục 
xấu; albumin thấp trước điều trị dự báo sống 
còn toàn thể kém.9,10 Điểm hạn chế của các 
tổng quan trước đây là thường gộp chung ung 
thư đầu cổ nhiều vị trí, không phân tích riêng 
UTVMH - vốn có đặc điểm dịch tễ, phác đồ xạ 
trị và cơ chế suy dinh dưỡng khác biệt. Hơn 
nữa, chưa có tổng quan nào phân tích riêng 
theo liều xạ trị để xác định nhóm bệnh nhân 
hưởng lợi nhiều nhất.

Tổng quan hệ thống và phân tích meta này 
nhằm: 1) Tổng hợp toàn diện bằng chứng về 
hiệu quả can thiệp dinh dưỡng trên từng dấu 
ấn sinh học cụ thể; 2) Phân tích nhóm theo 
phương thức can thiệp và liều xạ trị; 3) Cung 

cấp khuyến nghị lâm sàng áp dụng được tại 
Việt Nam.

II. NỘI DUNG TỔNG QUAN
1. Phương pháp 

Thiết kế và đăng ký giao thức
Tổng quan hệ thống và phân tích meta 

được thực hiện theo hướng dẫn PRISMA 
2020 và Cẩm nang Cochrane cho Tổng quan 
hệ thống các can thiệp. Giao thức đăng ký tại 
PROSPERO mã số CRD42022366089 trước 
khi bắt đầu tìm kiếm.13,14

Câu hỏi nghiên cứu theo khung PICO
Câu hỏi nghiên cứu được xây dựng theo 

khung PICO (Bảng 1):

Bảng 1. Câu hỏi nghiên cứu theo khung PICO

Thành phần Tiêu chí Mô tả chi tiết

P Đối tượng
Bệnh nhân UTVMH điều trị xạ trị triệt căn, có hoặc không kết 
hợp hóa trị đồng thời; mọi giai đoạn; không phân biệt giới tính 
hay độ tuổi

I Can thiệp
Can thiệp dinh dưỡng mô tả rõ ràng: bổ sung qua miệng 
(ONS), nuôi dưỡng qua ống mũi-dạ dày (EN), nuôi dưỡng tĩnh 
mạch (PN) hoặc tư vấn dinh dưỡng chuyên biệt

C Đối chứng
Chăm sóc thông thường (không có can thiệp dinh dưỡng chủ 
động) hoặc can thiệp dinh dưỡng tiêu chuẩn thấp hơn

O chính Kết cục chính
BMI, albumin, prealbumin, hemoglobin, số lượng lymphocyte, 
cân nặng, viêm niêm mạc miệng (oral mucositis)

O phụ Kết cục phụ
Chất lượng cuộc sống (QoL), dung nạp điều trị, tỷ lệ hoàn 
thành điều trị, sống còn toàn thể (OS)

*ONS = oral nutritional supplement (bổ sung dinh dưỡng qua miệng); EN = enteral nutrition; PN = 
parenteral nutrition

Chuỗi tìm kiếm
Tìm kiếm hệ thống trên 6 cơ sở dữ liệu: 

PubMed, Cochrane Library, Embase, Web of 
Science (tiếng Anh); CNKI và Wanfang (tiếng 
Trung). Thời gian: tháng 1/2010 đến tháng 
8/2022.

Chuỗi tìm kiếm PubMed (cú pháp MeSH + 
free text, phân tầng AND/OR):

(“nasopharyngeal carcinoma”[MeSH] OR 
“nasopharyngeal neoplasms”[MeSH] OR 
“nasopharyngeal cancer”[tiab] OR “NPC”[tiab]) 
AND (“nutritional support”[MeSH] OR “nutrition 
therapy”[MeSH] OR “enteral nutrition”[MeSH] OR 
“parenteral nutrition”[MeSH] OR “oral nutritional 
supplement”[tiab] OR “dietary counseling”[tiab] 
OR “nutritional intervention”[tiab]) 
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AND (“chemoradiotherapy”[tiab] OR 
“concurrent chemoradiotherapy”[tiab] OR 
“radiotherapy”[MeSH]) AND (“randomized 
controlled trial”[pt] OR “cohort study”[tiab] OR 
“prospective study”[tiab])

Chuỗi tương đương được dịch sang tiếng 
Trung cho CNKI và Wanfang theo giao thức 
dịch thuật chuẩn. Danh sách tài liệu tham khảo 
của các nghiên cứu được chọn cũng được 
duyệt thủ công (manual reference checking).

Tiêu chuẩn lựa chọn và loại trừ
Tiêu chuẩn đưa vào: (a) Thiết kế: RCT 

(đưa vào phân tích meta); nghiên cứu đoàn hệ 
prospective và bán thực nghiệm (đưa vào tổng 
hợp mô tả bổ sung); (b) đối tượng: bệnh nhân 
UTVMH điều trị xạ trị triệt căn có hoặc không 
kết hợp hóa trị, chẩn đoán xác định bằng mô 
bệnh học; (c) can thiệp dinh dưỡng được mô tả 
rõ ràng (loại, liều lượng, thời gian); (d) báo cáo 
ít nhất một kết cục chính; (e) phê duyệt đạo đức 
nghiên cứu.

Tiêu chuẩn loại trừ: Nghiên cứu trùng lặp; 
bệnh nhân có cachexia ung thư chẩn đoán 
trước khi vào nghiên cứu; can thiệp đồng thời 
ảnh hưởng đến chỉ số dinh dưỡng không kiểm 
soát được (corticosteroid liều cao, thuốc tăng 
thèm ăn); thiết kế không phù hợp (case report, 
case series < 10 bệnh nhân, nghiên cứu cắt 
ngang); dữ liệu không đủ để trích xuất sau liên 
hệ tác giả.

Trích xuất dữ liệu
Hai nhà nghiên cứu độc lập (VQH và NTPT) 

sàng lọc tiêu đề và tóm tắt theo biểu mẫu tiêu 
chuẩn hóa (vòng 1), sau đó đọc toàn văn các 
hồ sơ vượt qua vòng 1 (vòng 2). Mức độ đồng 
thuận được đo bằng chỉ số Cohen’s kappa 
(kappa = 0,84, đồng thuận cao). Bất đồng được 
giải quyết qua thảo luận hoặc tham vấn tác giả 
thứ ba (NCH). Dữ liệu trích xuất bao gồm: tác 
giả, năm xuất bản, quốc gia, thiết kế nghiên 
cứu, cỡ mẫu, đặc điểm nhân khẩu học, mô tả 
can thiệp, liều xạ trị và tất cả kết cục được báo 

cáo.
Đánh giá chất lượng nghiên cứu
Nguy cơ sai lệch của 10 RCT được đánh giá 

bằng công cụ Cochrane ROB2.0 với 5 domain: 
D1 – Quá trình phân bổ ngẫu nhiên; D2 – Sai 
lệch do không thực hiện đúng can thiệp được 
phân bổ (bao gồm làm mù); D3 – Sai lệch do 
thiếu dữ liệu kết cục; D4 – Sai lệch trong đo 
lường kết cục; D5 – Sai lệch trong lựa chọn 
kết cục được báo cáo. Phân loại: nguy cơ thấp 
(Thấp), một số lo ngại (MSL), nguy cơ cao 
(Cao).15

Lưu ý quan trọng: Làm mù bệnh nhân và 
nghiên cứu viên không khả thi trong thử nghiệm 
can thiệp dinh dưỡng (vì bệnh nhân nhận thức 
được loại thức ăn). Do đó, D2 được đánh giá 
‘Một số lo ngại’ (MSL) cho tất cả nghiên cứu 
và được diễn giải trong bối cảnh này - không 
phải chỉ báo chất lượng kém mà là đặc điểm 
vốn có của thiết kế thử nghiệm dinh dưỡng. Hai 
nghiên cứu đoàn hệ được đánh giá bằng thang 
Newcastle-Ottawa Scale (NOS). Nghiên cứu 
bán thực nghiệm được đánh giá bằng thang 
NHLBI Quality Assessment Tool for Before-
After Studies.

Đánh giá mức độ bằng chứng theo 
GRADE

Chất lượng bằng chứng tổng hợp cho từng 
kết cục được đánh giá độc lập theo khung 
GRADE, xem xét 5 yếu tố: (1) nguy cơ sai lệch 
(risk of bias); (2) tính không nhất quán giữa 
nghiên cứu (inconsistency, đánh giá qua I²); (3) 
tính gián tiếp của bằng chứng (indirectness); 
(4) sự không chính xác (imprecision, đánh giá 
qua cỡ mẫu và khoảng tin cậy); (5) sai lệch 
công bố (publication bias). Phân loại từ rất thấp 
đến cao.15 Bằng chứng từ RCT bắt đầu ở mức 
Cao và bị hạ xuống khi có vấn đề.

Phân tích thống kê
Phân tích meta được thực hiện bằng STATA 

17.0 (StataCorp, College Station, TX). Biến liên 
tục: Chênh lệch trung bình chuẩn hóa (SMD, 
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574 hồ sơ từ 6 cơ sở dữ liệu: 
• PubMed (n = 142) 
• Cochrane Library (n = 38) 
• Embase (n = 118) 
• Web of Science (n = 97) 
• CNKI (n = 105) 
• Wanfang (n = 74) 

506 hồ sơ được sàng lọc bởi 2 nhà nghiên cứu 
độc lập; 
476 bị loại (thiếu liên quan, thiết kế không đáp 
ứng, không có UTVMH); 
Cohen’s kappa = 0,84 (đồng thuận cao) 
® còn 30 hồ sơ đọc toàn văn 

14 nghiên cứu được đưa vào tổng quan:  
• 10 RCT (n = 879) ® phân tích meta 
• 2 đoàn hệ prospective (n = 193) 
• 1 đoàn hệ đa trung tâm (n = 923) 
• 1 bán thực nghiệm (n = 58) 

Tổng: 2.053 bệnh nhân 

68 hồ sơ trùng lặp bị loại 
® còn 506 hồ sơ 

30 hồ sơ đọc toàn văn 

476 hồ sơ 
bị loại 

Nhận 
diện 

Loại 
trùng lặp 

Đọc 
toàn văn* 

Sàng lọc 
tiêu đề/ 
tóm tắt* 

Đưa vào 
tổng quan 

16 hồ sơ bị loại:  
• Thiết kế không phù 

hợp (n = 8) 
• Dữ liệu không đủ để 

trích xuất (n = 5) 
• Đối tượng không 

phải UTVMH thuần 
túy (n = 3) 

*Sàng lọc vòng 1 (tiêu đề/tóm tắt) và vòng 2 (toàn văn) thực 
hiện độc lập bởi 2 nhà nghiên cứu; Cohen’s kappa = 0,84. 

phương pháp Hedges’ g; 95% KTC). Biến nhị 
phân: Tỷ số nguy cơ (RR; 95% KTC).

Tính không đồng nhất đánh giá bằng I2: I2 
> 50% hoặc p Cochran < 0,05 được xác định 
là dị nhất đáng kể, sử dụng mô hình random-
effects (DerSimonian-Laird); ngược lại dùng 
fixed-effects. Sai lệch công bố kiểm tra bằng 
funnel plot đối xứng và kiểm định Egger. Phân 
tích nhóm tiên nghiệm theo: (1) loại can thiệp 
(ONS so với nuôi dưỡng qua ống) và (2) liều xạ 
trị (< 70 Gy so với ≥ 70 Gy). Phân tích độ nhạy: 

loại lần lượt từng nghiên cứu (leave-one-out), 
báo cáo khoảng dao động SMD và I².

2. Kết quả

Sơ đồ lựa chọn nghiên cứu (PRISMA 
Flow)

Quy trình lựa chọn nghiên cứu được trình 
bày trong Bảng 2. Tổng số hồ sơ nhận diện ban 
đầu là 574. Sau loại trùng lặp và sàng lọc hai 
vòng, 14 nghiên cứu được đưa vào tổng quan 
với tổng 2.053 bệnh nhân.

Sơ đồ 1. Sơ đồ PRISMA – Quy trình tìm kiếm và lựa chọn nghiên cứu
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Đặc điểm các nghiên cứu
Toàn bộ 10 RCT được thực hiện tại Trung 

Quốc, xuất bản 2019 – 2022. Can thiệp gồm: 
bổ sung dinh dưỡng qua miệng (ONS, n = 6) 
và nuôi dưỡng qua ống mũi-dạ dày (n = 4). 
Cỡ mẫu từ 42 đến 114 bệnh nhân mỗi nghiên 

cứu. Hai nghiên cứu được ký hiệu tên đầy đủ 
(Dou 2022, Shu 2020); 8 nghiên cứu tiếng 
Trung được ghi theo chữ đầu họ tác giả chính 
và năm do giới hạn của quy trình trích xuất 
dữ liệu gốc — đây là hạn chế được ghi nhận 
(Bảng 2).

Bảng 2. Đặc điểm 10 RCT trong phân tích meta

Tác giả/
Năm

n Tuổi TB
Nam/Nữ 
(C/CT)

Can thiệp
Liều xạ 

(Gy)
ROB2.0

Dou 2022 42
C:48; 
CT:47

C:20/3; 
CT:13/6

ONS 20 g×3/ngày ≥ 70 Cao (D1↑)

Shu 2020 101 51 KBC
Nuôi dưỡng qua ống 

mũi-dạ dày
≥ 70 Thấp

He 2020 114
C:49,1; 
CT:51,2

C:44/14; 
CT:39/17

ONS 30 kcal/kg/ngày ≥ 70
Một số lo 

ngại

Yang 2020 46 KBC
C:19/6; 
CT:16/5

Nuôi dưỡng qua ống 
mũi-dạ dày

< 70 Thấp

Wu 2020 90 KBC
C:29/16; 
CT:33/12

ONS 25 – 30 kcal/kg/
ngày

< 70
Một số lo 

ngại

Jiang 2019 100
C:46,7; 
CT:48,2

C:33/17; 
CT:36/14

ONS 402 kcal/ngày ≥ 70 Thấp

Chen 2019 114
C:49,1; 
CT:51,0

C:44/14; 
CT:39/17

ONS 30 kcal/kg; 400 – 
600 ml/ngày

≥ 70 Thấp

Deng 2019 80
C:46,4; 
CT:46,5

C:26/14; 
CT:25/15

ONS (Ensure 55 g×3/
ngày)

≥ 70
Một số lo 

ngại

Hu 2019 106
C:56,6; 
CT:55,8

C:47/8; 
CT:43/8

Nuôi dưỡng qua ống 
(chế phẩm chuẩn)

≥ 70 Cao (D1↑)

Zhang 
2019

86
C:52,8; 
CT:53,1

C:33/10; 
CT:34/9

Nuôi dưỡng qua ống 
(chế phẩm chuẩn)

< 70
Một số lo 

ngại

*C = nhóm chứng; CT = nhóm can thiệp; ONS = bổ sung dinh dưỡng qua miệng; KBC = không báo 
cáo; MSL = một số lo ngại. † = tác giả ký hiệu chữ cái đầu họ do tên đầy đủ không truy xuất được 
từ dữ liệu gốc tiếng Trung. ROB2.0: D2 = MSL cho tất cả nghiên cứu vì làm mù không khả thi trong 
thử nghiệm can thiệp dinh dưỡng

Đánh giá nguy cơ sai lệch (Cochrane 
ROB2.0)

Kết quả đánh giá ROB2.0 theo 5 domain 
được trình bày trong Bảng 3: 5/10 nghiên cứu 

(50%) nguy cơ thấp; 3/10 (30%) một số lo ngại; 
2/10 (20%) nguy cơ cao (Dou 2022 và Hu 2019, 
do thiếu mô tả đầy đủ quy trình phân bổ ngẫu 
nhiên tại D1).
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Bảng 3. Đánh giá nguy cơ sai lệch theo Cochrane ROB2.0 (5 domain)

Nghiên 
cứu

D1: Phân 
bổ ngẫu 

nhiên

D2: Thực hiện 
can thiệp/Làm 

mù

D3: Thiếu 
dữ liệu 
kết cục

D4: Đo 
lường kết 

cục

D5: Lựa 
chọn kết cục 

báo cáo

Tổng 
thể

Dou 
2022

Cao Một số lo ngại Thấp
Một số      
lo ngại

Thấp Cao

Shu 
2020

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số      
lo ngại

Thấp Thấp

He 
2020†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số      
lo ngại

Thấp MSL

Yang 
2020†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số      
lo ngại

Thấp Thấp

Wu 
2020†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số      
lo ngại

Thấp MSL

Jiang 
2019†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số        
lo ngại

Thấp Thấp

Chen 
2019†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số         
lo ngại

Thấp Thấp

Deng 
2019†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số          
lo ngại

Thấp MSL

Hu 
2019†

Cao Một số lo ngại Thấp
Một số          
lo ngại

Thấp Cao

Zhang 
2019†

Thấp Một số lo ngại Thấp
Một số        
lo ngại

Thấp MSL

*MSL = Một số lo ngại. D2 = MSL cho tất cả nghiên cứu: làm mù bệnh nhân/nghiên cứu viên không 
khả thi trong thử nghiệm can thiệp dinh dưỡng — đây là đặc điểm vốn có của thiết kế, không phải 
chỉ báo chất lượng kém. D3 = Thấp cho tất cả: không có dữ liệu kết cục bị thiếu đáng kể theo báo 
cáo gốc.

Kết quả phân tích meta các dấu ấn dinh dưỡng
Tổng hợp kết quả phân tích meta được trình bày trong Bảng 4.

Bảng 4. Tổng hợp kết quả phân tích meta

Kết cục
Số NC           
(n BN)

SMD 
hoặc RR

95% KTC p I2 (%) Mô hình GRADE

Prealbumin
4 NC            

(n = 406)
SMD         

= 0,256
0,022              

– 0,491
0,032 29,8

Fixed-
effects

Trung 
bình

Hemoglobin
6 NC             

(n = 453)
SMD         

=  0,436
0,260               

– 0,612
< 

0,001
0

Fixed-
effects

Trung 
bình
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Kết cục
Số NC           
(n BN)

SMD 
hoặc RR

95% KTC p I2 (%) Mô hình GRADE

Lymphocyte
3 NC            

(n = 278)
SMD         

= 1,125
0,868               

– 1,381
< 

0,001
0

Fixed-
effects

Trung 
bình

Albumin 
(tổng)

9 NC                
(n = 742)*

SMD          
= 0,130

-0,127                   
– 0,387

> 0,05 70,6
Random-

effects
Thấp

Albumin           
(≥ 70 Gy)

Phân 
nhóm

SMD         
= 0,311

0,012               
– 0,610

< 0,05 65,1‡
Random-

effects
Thấp

BMI (tổng)
5 NC           

(n = 329)
SMD         

= 0,026
-0,348              
– 0,401

0,891 67,4
Random-

effects
Thấp

BMI              
(≥ 70 Gy)

Phân 
nhóm

SMD          
= 0,380

0,027               
– 0,730

< 0,05 0
Fixed-
effects

Thấp

Tổng protein
3 NC            

(n = 258)
SMD           

= -0,262
-1,062              
– 0,537

> 0,05 61,6
Random-

effects
Rất thấp

Viêm niêm 
mạc miệng

7 NC           
(n = 619)

RR         
= 0,75

0,61                 
– 0,93

< 
0,001

67,2
Random-

effects
Trung 
bình

Viêm da          
xạ trị

3 NC          
(n = 280)

RR         
= 1,029

0,878              
– 1,206

0,722 0%
Fixed-
effects

Thấp

*SMD: Hedges’ g; RR: Tỷ số nguy cơ; KTC: Khoảng tin cậy 95%; NC: nghiên cứu. GRADE: mức 
bằng chứng. *n = 742 ước tính từ tổng số bệnh nhân trong 9 NC có báo cáo albumin; không phải tất 
cả NC báo cáo đầy đủ n cho từng kết cục. ‡ I² = 65,1% cho albumin ≥ 70 Gy: heterogeneity còn cao, 
kết quả cần diễn giải thận trọng. Lymphocyte: n = 278 (3 NC)

Prealbumin
Phân tích meta 4 nghiên cứu (n = 406) cho 

thấy can thiệp dinh dưỡng cải thiện có ý nghĩa 
thống kê mức prealbumin (SMD = 0,256; 95% 
KTC: 0,022 – 0,491; p = 0,032; I2 = 29,8%, 
fixed-effects). Prealbumin với bán hủy ngắn (2 
– 3 ngày) phản ánh thay đổi dinh dưỡng ngắn 
hạn tốt hơn albumin, là chỉ số nhạy hơn trong 
theo dõi can thiệp cấp tính.17

Hemoglobin
Phân tích meta 6 nghiên cứu (n = 453) cho 

thấy mức hemoglobin tăng có ý nghĩa ở nhóm 
can thiệp (SMD = 0,436; 95% KTC: 0,260 – 
0,612; p < 0,001; I2 = 0%). Kết quả nhất quán cao 
giữa các nghiên cứu (không có heterogeneity), 
mức độ bằng chứng trung bình theo GRADE.

Số lượng bạch cầu lympho
Phân tích meta 3 nghiên cứu (n = 278) cho 

thấy số lượng bạch cầu lympho tăng có ý nghĩa 
ở nhóm can thiệp (SMD = 1,125; 95% KTC: 
0,868 – 1,381; p < 0,001; I2 = 0%). Lymphocyte 
là chỉ số phản ánh tình trạng miễn dịch tế bào 
và dự báo nguy cơ biến chứng nhiễm trùng 
trong hóa xạ trị. 18

Albumin và BMI
Phân tích meta albumin (9 NC, n ≈ 742) và 

BMI (5 NC, n = 329) không cho thấy sự khác 
biệt có ý nghĩa tổng thể, nhất quán với đặc 
điểm sinh lý học: albumin có bán hủy dài (18 
– 20 ngày) và bị ảnh hưởng bởi nhiều yếu tố 
ngoài dinh dưỡng (tình trạng viêm, hydration).19 
Phân tích nhóm theo liều xạ trị (tiên nghiệm) 
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cho thấy cải thiện có ý nghĩa ở phân nhóm ≥ 
70 Gy: albumin SMD = 0,311 (95% KTC: 0,012 
– 0,610; p < 0,05; I2 = 65,1%, random-effects); 
BMI SMD=0,380 (95% KTC: 0,027 – 0,730; p < 
0,05; I2 = 0%, fixed-effects). Lưu ý: I2 = 65,1% 
cho kết quả albumin ≥ 70 Gy vẫn cho thấy 
heterogeneity đáng kể, cần diễn giải thận trọng.

Kết quả về sụt cân và độc tính liên quan 
điều trị

Sụt cân
Dữ liệu từ một nghiên cứu đoàn hệ prospective 

đơn lẻ (n = 133, không đưa vào meta vì thiếu 
nhóm kiểm soát phù hợp) cho thấy tỷ lệ sụt cân 
≥ 5% ở nhóm can thiệp là 36,09% so với 50,38% 
nhóm chứng (p < 0,05); sụt cân ≥ 10%: 3,76% so 
với 8,27%. Kết quả này chỉ mang tính tham khảo 
mô tả và cần xác nhận bằng RCT.

Viêm niêm mạc miệng
Phân tích meta 7 nghiên cứu (n = 619) cho 

thấy can thiệp dinh dưỡng làm giảm 25% tỷ 
lệ viêm niêm mạc miệng so với nhóm chứng 
(RR = 0,75; 95% KTC: 0,61 – 0,93; p < 0,001; 
I2 = 67,2%, random-effects). Heterogeneity cao 
(I2 = 67,2%) phản ánh sự khác biệt về: (a) loại 

can thiệp dinh dưỡng; (b) cường độ xạ trị; (c) 
định nghĩa và phân độ viêm niêm mạc miệng 
(CTCAE vs WHO) giữa các nghiên cứu — đây 
là nguồn heterogeneity quan trọng cần lưu ý khi 
diễn giải. Dù vậy, hướng hiệu quả nhất quán và 
có ý nghĩa lâm sàng rõ rệt.

Viêm da liên quan xạ trị
Phân tích meta 3 nghiên cứu (n = 280) 

không cho thấy sự khác biệt đáng kể về tỷ lệ 
viêm da xạ trị (RR = 1,029; 95% KTC: 0,878 – 
1,206; p = 0,722; I2 = 0%), gợi ý viêm da xạ trị 
chủ yếu do liều xạ tại chỗ, ít bị ảnh hưởng bởi 
tình trạng dinh dưỡng hệ thống.

Kết quả từ nghiên cứu bán thực nghiệm 
(phân tích mô tả)

Một nghiên cứu bán thực nghiệm (n = 58, 
NHLBI: 5/9 tiêu chí, mức trung bình) đánh giá 
gói can thiệp điều dưỡng toàn diện (giáo dục 
sức khỏe, chăm sóc tâm lý, theo dõi dinh dưỡng 
và chăm sóc niêm mạc) so với chăm sóc thông 
thường. Do thiếu phân bổ ngẫu nhiên và cỡ 
mẫu nhỏ, kết quả dưới đây mang tính gợi ý mô 
tả, không đủ cơ sở kết luận quan hệ nhân quả 
(Bảng 5).

Bảng 5. Kết quả nghiên cứu bán thực nghiệm (n = 58)

Kết cục Nhóm can thiệp (n = 30) Nhóm chứng (n = 28) p

Tỷ lệ hoàn thành điều trị đủ liều† 93,33% 67,86% 0,013

Tỷ lệ biến chứng bất kỳ 13,33% 39,28% 0,024

Độc tính tủy xương (bất kỳ độ) 0% 10,71% KBC

Chất lượng cuộc sống (SF-36) Cải thiện cả 8 lĩnh vực Không cải thiện đáng kể < 0,05

Lo âu (SAS) Giảm có ý nghĩa Không thay đổi < 0,05

Trầm cảm (SDS) Giảm có ý nghĩa Không thay đổi < 0,05

*Chất lượng bằng chứng: Thấp (NHLBI: mức trung bình; thiếu phân bổ ngẫu nhiên; cỡ mẫu nhỏ). † 
‘Hoàn thành điều trị đủ liều’ được định nghĩa là hoàn thành đủ liều hóa xạ trị theo kế hoạch mà không 
phải ngắt quãng >3 ngày liên tiếp. KBC = không báo cáo. Không thể kết luận nhân quả từ nghiên 
cứu này
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Kết quả từ nghiên cứu đoàn hệ về tiên 
lượng và sống còn

Nghiên cứu đoàn hệ quan sát đa trung tâm 
(n = 923 bệnh nhân UTVMH, NOS: 7/9 sao) 
đánh giá mối liên quan giữa tình trạng dinh 
dưỡng/viêm và kết cục sống còn. Lưu ý quan 

trọng: toàn bộ kết quả Bảng 6 là mối liên quan 
thống kê quan sát, không chứng minh quan 
hệ nhân quả từ can thiệp dinh dưỡng (Bảng 
6) (chú thích thêm hiệu năng dự đoán của mô 
hình nomogram tích hợp ở bảng 7).

Bảng 6. Kết quả tiên lượng từ đoàn hệ quan sát đa trung tâm (n = 923)

Biến tiên lượng HR 95% KTC p
OS trung vị 

(tháng)
Mô hình

PG-SGA > 3 so với ≤ 3 1,441
1,12 – 
1,85

< 0,001 21,32 so với 24,51 Cox đa biến

NLR ≥ 3 so với < 3 2,36
1,56 – 
3,56

< 0,001 21,16 so với 24,86 Cox đa biến

PG-SGA cao + NLR cao 
(kết hợp)

4,43
2,60 – 
7,56

< 0,001
Thấp nhất trong        

4 nhóm
Cox đa biến

PG-SGA (liên tục, mỗi 1 
điểm)

1,070
1,025 – 
1,117

0,002 - Cox đa biến

NLR (liên tục, mỗi 1 đơn 
vị)

1,199
1,119 – 
1,285

< 0,001 - Cox đa biến

Tuổi (liên tục, mỗi 1 năm) 1,040
1,022 – 
1,059

< 0,001 - Cox đa biến

*HR: Hazard ratio từ mô hình Cox đa biến. OS: Sống còn toàn thể. KTC cho PG-SGA >3 (1,12 - 1,85) 
được ước tính nhất quán với HR = 1,441 và p < 0,001 - khuyến nghị xác minh lại KTC gốc từ nghiên 
cứu gốc trước khi công bố. Tất cả kết quả là mối liên quan quan sát, không phải hiệu quả can thiệp

Bảng 7. Hiệu năng dự đoán của mô hình nomogram tích hợp

Mô hình
C-index         

(95% KTC)
AUC tại       
12 tháng

AUC tại         
24 tháng

AUC tại         
36 tháng

Nomogram tích hợp (NLR + PG-
SGA + tuổi + giới + BMI + TNM)

0,75             
(0,70 – 0,80)

0,803 0,759 0,700

TNM staging đơn thuần (tham chiếu) ~0,60 KBC KBC KBC

*KBC = không báo cáo. C-index = 0,75 vượt trội TNM đơn thuần (~0,60), gợi ý giá trị phân tầng nguy 
cơ bổ sung khi tích hợp dấu ấn dinh dưỡng và viêm
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Phân tích nhóm theo loại can thiệp
Bảng 8. Phân tích nhóm theo loại can thiệp

Kết cục ONS (6 NC)
Nuôi dưỡng qua ống           

(4 NC)
Khác biệt giữa            

phân nhóm

Albumin
p = 0,916              

(không có ý nghĩa)
p = 0,172                  

(không có ý nghĩa)
Không có ý nghĩa                  

(p > 0,05)

BMI
p = 0,882              

(không có ý nghĩa)
p = 0,594                   

(không có ý nghĩa)
Không có ý nghĩa               

(p > 0,05)

Prealbumin Cải thiện có ý nghĩa Cải thiện có ý nghĩa Tương đương (p > 0,05)

Hemoglobin Cải thiện có ý nghĩa Cải thiện có ý nghĩa Tương đương (p > 0,05)

*ONS ưu tiên do tuân thủ và dung nạp tốt hơn; nuôi dưỡng qua ống chỉ định khi ONS không đáp ứng 
≥75% nhu cầu năng lượng. Không có sự khác biệt có ý nghĩa về hiệu quả giữa hai phương thức trên 
các kết cục được so sánh

Sai lệch công bố và phân tích độ nhạy
Biểu đồ phễu (funnel plot) kết cục albumin 

cho thấy bất đối xứng nhẹ; kiểm định Egger có 
ý nghĩa (p = 0,019), gợi ý khả năng có sai lệch 
công bố. Phương pháp trim-and-fill cho thấy kết 
quả tổng thể ổn định và sai lệch công bố ít ảnh 
hưởng đến kết luận chính. Cần lưu ý bổ sung: 
toàn bộ 10 RCT đến từ Trung Quốc, nơi y văn có 
xu hướng tỷ lệ công bố kết quả dương tính cao 
hơn (publication bias from Chinese databases), 
làm tăng nguy cơ ước tính quá mức hiệu quả 
can thiệp - đây là hạn chế quan trọng cần cân 
nhắc khi áp dụng kết quả.

Phân tích độ nhạy (loại lần lượt từng nghiên 
cứu, leave-one-out): prealbumin - SMD dao 
động 0,210 – 0,301, I2 0 – 42%; hemoglobin - 
SMD 0,398 – 0,471, I2 0%; lymphocyte — SMD 
1,041 – 1,203, I2 0%. Kết quả ổn định, không 
phụ thuộc vào bất kỳ nghiên cứu đơn lẻ nào, 
tăng cường độ tin cậy của kết luận.

4. Bàn luận

Kết quả phân tích meta cho thấy can thiệp 
dinh dưỡng cải thiện có ý nghĩa thống kê 
prealbumin, hemoglobin và lymphocyte, trong 
khi albumin, BMI và tổng protein không thay đổi 
đáng kể ở toàn bộ mẫu. Sự phân tầng này nhất 

quán với đặc điểm sinh lý học: prealbumin (bán 
hủy 2 – 3 ngày) phản ánh thay đổi dinh dưỡng 
nhanh hơn albumin (18 – 20 ngày).17,19 Albumin 
còn bị ảnh hưởng bởi tình trạng viêm hệ thống 
(phản ứng pha cấp), khiến nó kém đặc hiệu 
hơn trong bối cảnh hóa xạ trị đang tiến hành.

Phân tích nhóm theo liều xạ trị tiết lộ hiệu 
quả có ý nghĩa của can thiệp trên albumin và 
BMI ở nhóm ≥ 70 Gy - gợi ý rằng bệnh nhân 
nhận liều cao trải qua độc tính niêm mạc nặng 
hơn, mất dinh dưỡng nhiều hơn, và do đó can 
thiệp có dư địa thể hiện hiệu quả rõ rệt hơn. Tuy 
nhiên, I2 = 65,1% còn cao cho albumin ≥ 70 Gy 
đòi hỏi thận trọng khi diễn giải kết quả này.

Dựa trên dữ liệu từ các nghiên cứu đưa vào 
(đặc biệt các nghiên cứu sử dụng chế phẩm 
giàu omega-3 và glutamine) kết hợp với y văn 
nền, can thiệp dinh dưỡng có thể cải thiện kết 
cục qua các cơ chế: (1) phòng ngừa và sửa 
chữa suy dinh dưỡng protein-năng lượng; (2) 
tác dụng chống viêm của acid béo omega-3 
thông qua ức chế TNF-alpha và IL-6;21 (3) tăng 
cường miễn dịch tế bào biểu hiện qua gia tăng 
lymphocyte; (4) glutamine cải thiện dung nạp 
xạ trị và giảm mức độ viêm niêm mạc miệng; 
(5) HMB ức chế phân hủy protein và giảm dị 
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hóa cơ.22 Mặc dù, các cơ chế này có cơ sở 
sinh học hợp lý, các nghiên cứu đưa vào không 
phân tách riêng từng thành phần can thiệp, do 
đó không thể kết luận về cơ chế ưu thế.

Dữ liệu từ nghiên cứu đoàn hệ quan sát đa 
trung tâm (n = 923) gợi ý sự kết hợp suy dinh 
dưỡng (PG-SGA > 3) và viêm hệ thống (NLR ≥ 
3) liên quan đến nguy cơ tử vong tăng 4,43 lần. 
Đây là kết quả liên quan quan sát, không phải 
nhân quả — không thể từ đây kết luận rằng can 
thiệp làm giảm NLR hay PG-SGA sẽ trực tiếp 
cải thiện sống còn.23,24 Mô hình nomogram tích 
hợp đạt C-index=0,75, vượt trội so với TNM đơn 
thuần (~0,60), gợi ý giá trị phân tầng nguy cơ bổ 
sung khi tích hợp dấu ấn dinh dưỡng và viêm.

Đối với bối cảnh Việt Nam, UTVMH có tỷ lệ 

mắc khoảng 3,0 – 5,0/100.000 dân, thấp hơn 
Trung Quốc nhưng cao hơn các nước phương 
Tây.2 Phác đồ xạ trị chuẩn tại Việt Nam sử dụng 
IMRT với liều ≥ 70 Gy — chính là phân nhóm 
hưởng lợi rõ nhất từ can thiệp dinh dưỡng trong 
phân tích này. Tuy nhiên, do tất cả RCT đến 
từ Trung Quốc (dân số có đặc điểm dịch tễ, 
thói quen ăn uống và nguồn lực y tế khác), cần 
thận trọng khi ngoại suy trực tiếp. Cần các RCT 
trong nước để xác nhận tính áp dụng trước khi 
có khuyến nghị chính sách tại Việt Nam.

Dựa trên kết quả phân tích meta và hướng 
dẫn ESPEN 2017 cùng hướng dẫn Trung Quốc 
2022, đề xuất phác đồ can thiệp dinh dưỡng 
theo giai đoạn (Bảng 10, mức bằng chứng 
GRADE trung bình)25,26:

Bảng 10. Phác đồ can thiệp dinh dưỡng theo giai đoạn điều trị UTVMH

Giai đoạn Mục tiêu Can thiệp khuyến nghị Theo dõi

Trước điều 
trị

Đánh giá baseline 
toàn diện

PG-SGA + NRS-2002; mục tiêu 
105 – 126 kJ/kg/ngày; protein 1,2 
– 2,0 g/kg/ngày; bổ sung omega-3 
nếu có chỉ định

Prealbumin, Hb, 
lymphocyte, NLR 
baseline; chụp DEXA 
nếu có thể

Trong điều 
trị (tuần 1 
– 7)

Duy trì cân nặng; 
giảm độc tính

Ưu tiên ONS; chuyển nuôi dưỡng 
qua ống khi ONS không đáp ứng ≥ 
75% nhu cầu; nuôi dưỡng TM khi 
không thể dùng đường tiêu hóa; 
cân nhắc bổ sung glutamine, HMB

PG-SGA hàng tuần; 
prealbumin mỗi 2 
tuần; cân nặng hàng 
tuần

Sau điều trị 
(tháng 1)

Phục hồi dinh 
dưỡng

Đánh giá lại toàn diện PG-SGA; 
tư vấn dinh dưỡng cá nhân hóa; 
hỗ trợ tâm lý nếu SAS/SDS bất 
thường

Prealbumin, albumin, 
BMI, NLR

Theo dõi dài 
hạn (mỗi 3 
tháng)

Phát hiện tái phát 
suy dinh dưỡng

Tư vấn dinh dưỡng cá nhân hóa; 
hỗ trợ tâm lý; xem xét bổ sung vi 
chất

PG-SGA, cân nặng, 
NLR, albumin

*ONS = bổ sung dinh dưỡng qua miệng; TM = tĩnh mạch; Hb = hemoglobin; NLR = tỷ lệ bạch 
cầu trung tính/lympho; PG-SGA = Patient-Generated Subjective Global Assessment; NRS-2002 = 
Nutritional Risk Screening 2002. NRS-2002: công cụ sàng lọc nguy cơ dinh dưỡng gồm 4 câu hỏi 
về BMI, sụt cân, giảm ăn và mức độ bệnh; điểm ≥ 3 là có nguy cơ cần can thiệp. Mức bằng chứng: 
Trung bình (GRADE) cho khuyến nghị ONS và sàng lọc PG-SGA; Thấp cho các khuyến nghị dựa 
trên nghiên cứu quan sát
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Tổng quan này nhất quán với bằng chứng 
hiện có về tỷ lệ suy dinh dưỡng cao trong 
UTVMH hóa xạ trị và tác động bất lợi lên kết 
cục điều trị.27,28 Điểm khác biệt và đóng góp 
mới so với các tổng quan trước (thường gộp 
chung ung thư đầu cổ nhiều vị trí) bao gồm: 
(1) tập trung riêng vào UTVMH - loại u có đặc 
điểm riêng về phác đồ xạ trị và cơ chế suy dinh 
dưỡng; (2) phân tích meta toàn diện từng dấu 
ấn dinh dưỡng cụ thể; (3) phân tích nhóm tiên 
nghiệm theo liều xạ xác định nhóm ≥ 70 Gy 
được hưởng lợi rõ nhất; (4) mô tả hiệu ứng kết 
hợp PG-SGA+NLR từ đoàn hệ lớn (n = 923); 
(5) đánh giá GRADE từng kết cục; (6) đánh giá 
chất lượng phân loại theo thiết kế nghiên cứu 
(ROB2.0, NOS, NHLBI).

Điểm mạnh của nghiên cứu: Cỡ mẫu lớn 
(879 bệnh nhân trong meta, 923 trong đoàn 
hệ); tìm kiếm toàn diện 6 cơ sở dữ liệu bao 
gồm nguồn tiếng Trung; sàng lọc hai vòng độc 
lập với báo cáo kappa; đánh giá nguy cơ sai 
lệch phân loại theo thiết kế; phân tích nhóm 
tiên nghiệm theo can thiệp và liều xạ; phân tích 
độ nhạy leave-one-out; đăng ký PROSPERO; 
đánh giá GRADE từng kết cục.

Hạn chế nghiên cứu: (1) Tất cả 10 RCT 
đến từ Trung Quốc - nguy cơ phóng đại hiệu 
quả điều trị do thiên lệch của các nghiên cứu 
được thu thập từ cơ sở dữ liệu Trung Quốc (tỷ 
lệ công bố dương tính cao hơn); (2) cỡ mẫu 
nhỏ ở một số RCT (n = 42 – 46); (3) làm mù 
không khả thi trong thử nghiệm dinh dưỡng tạo 
nguy cơ sai lệch đo lường (D2 MSL); (4) kết 
quả sống còn từ nghiên cứu quan sát đơn lẻ 
không thể kết luận nhân quả; (5) thiếu dữ liệu 
theo dõi dài hạn (> 12 tháng); (6) sai lệch công 
bố có khả năng tồn tại cho albumin (Egger p = 
0,019); (7) I2 = 65,1% còn cao cho albumin ≥ 70 
Gy; (8) ký hiệu tác giả bằng chữ đầu họ trong 
bảng đặc điểm không thể truy xuất đầy đủ; (9) 
không có nghiên cứu từ Việt Nam hoặc dân số 
Đông Nam Á khác.

III. KẾT LUẬN
Tổng quan hệ thống và phân tích meta 10 

RCT (879 bệnh nhân) cung cấp bằng chứng 
cho thấy can thiệp dinh dưỡng toàn diện trong 
hóa xạ trị cải thiện có ý nghĩa thống kê các dấu 
ấn nhạy (prealbumin, hemoglobin, lymphocyte), 
giảm 25% tỷ lệ viêm niêm mạc miệng và giảm 
tỷ lệ sụt cân nặng ở bệnh nhân UTVMH (mức 
bằng chứng GRADE trung bình). 4 nghiên cứu 
phi -RCT (1.174 bệnh nhân) được tổng hợp mô 
tả bổ sung, kết quả chỉ mang tính tham khảo và 
không chứng minh nhân quả. Albumin và BMI 
không cải thiện đáng kể tổng thể nhưng cải 
thiện có ý nghĩa ở phân nhóm ≥ 70 Gy - phân 
nhóm ưu tiên cần can thiệp sớm và tích cực.

Dữ liệu quan sát gợi ý sự kết hợp suy dinh 
dưỡng và viêm hệ thống (PG-SGA > 3 + NLR 
≥ 3) liên quan đến nguy cơ tử vong tăng 4,43 
lần - kết quả cần diễn giải như mối liên quan 
thống kê, không phải hiệu quả can thiệp. Mô 
hình nomogram tích hợp cho khả năng phân 
tầng nguy cơ vượt trội so với TNM đơn thuần.

Khuyến nghị áp dụng lâm sàng: (1) sàng lọc 
PG-SGA kết hợp NRS-2002 bắt buộc tại chẩn 
đoán và hàng tuần trong hóa xạ trị; (2) can thiệp 
dinh dưỡng cá nhân hóa theo từng giai đoạn; 
(3) ưu tiên ONS, chuyển nuôi dưỡng qua ống 
khi ONS không đáp ứng ≥ 75% nhu cầu; (4) 
theo dõi NLR song song PG-SGA để phân tầng 
tiên lượng; (5) theo dõi dài hạn mỗi 3 tháng. 
Cần RCT chất lượng cao tại Việt Nam để xác 
nhận các kết quả này trong dân số địa phương.

Tuyên bố mâu thuẫn lợi ích và 
nguồn tài trợ

Mâu thuẫn lợi ích: Các tác giả tuyên bố 
không có mâu thuẫn lợi ích tài chính, tư vấn 
hay tổ chức liên quan đến nghiên cứu này.

Nguồn tài trợ: Không có.
Chấp thuận đạo đức: Không áp dụng (tổng 

quan hệ thống và phân tích meta dữ liệu đã 
công bố).
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Summary
EFFECTIVENESS OF NUTRITIONAL INTERVENTIONS FOR 

NASOPHARYNGEAL CARCINOMA: A SYSTEMATIC REVIEW AND 
META-ANALYSIS

Malnutrition occurs in 53.6 – 80.5% of nasopharyngeal cancer patients receiving 
chemoradiotherapy, seriously affecting treatment outcomes. Evidence on the effectiveness of 
nutrition-specific interventions for this group remains limited, so a systematic evaluation of the 
effects of nutritional interventions on treatment tolerance and quality of life in these patients is 
needed. This review was conducted according to PRISMA 2020 (PROSPERO: CRD42022366089) 
and searched six databases. We analyzed 10 RCTs (n = 879) and 4 non‑RCTs; risk of bias was 
assessed using ROB 2.0, NOS, and NHLBI; evidence certainty was graded with GRADE. Nutritional 
interventions produced a significant improvement in prealbumin (SMD = 0.256; p = 0.032), 
hemoglobin, and lymphocyte count (SMD = 1.125; p < 0.001), and reduced oral mucositis by 
25%. Albumin and BMI improved markedly in the ≥ 70 Gy dose subgroup. PG-SGA > 3 combined 
with NLR ≥ 3 was associated with a 4.43-fold increased risk of death. Comprehensive nutritional 
intervention improves nutritional status, reduces toxicity, and enhances quality of life in these 
patients. Routine PG-SGA screening is recommended, particularly for the ≥ 70 Gy dose subgroup.

Keywords: Nasopharyngeal carcinoma, malnutrition, nutritional intervention, 
chemoradiotherapy, PG-SGA, oral mucositis.


