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Tóm tắt

Ung thư phổi nguyên phát ở trẻ em và vị thành niên thường hiếm gặp trên lâm sàng. Việc 
chẩn đoán thường muộn hơn so với những khối u khác của ung thư hệ bướu đặc ở trẻ em. Bệnh 
sinh ung thư phổi trẻ em chưa được biết rõ ngoại trừ những giả thuyết về sự thay đổi của yếu 
tố gen và tác động của môi trường sống. Các dạng ung thư phổi nguyên phát trẻ em có thể gặp 
như u dạng carcinoid chiếm khoảng 63%, còn lại là carcinom tuyến chỉ chiếm khoảng 2%. Trong 
bài tổng quan y văn này, chúng tôi sẽ tổng hợp các y văn trên thế giới về nhóm bệnh nhi ung thư 
phổi nguyên phát nhằm mục đích hiểu rõ hơn về đặc điểm về yếu tố sinh bệnh, chẩn đoán, điều 
trị, và tiên lượng trên nhóm bệnh nhân ít gặp này. 

Abstract
Pediatric primary lung cancers

Primary lung cancer in children and adolescents is rare in clinical practice. Diagnosis is often later 

than other pediatric solid tumors. The etiological pediatric pulmonary cancer is not clearly known 

except for theories about changes in genetic factors and the impact of environmental circumstances. 

The types of primary lung cancer children may encounter such as carcinoid tumors, which account for 

about 63%, the remaining is adenocarcinoma, sarcoma. In this literature review, we will summarize 

the literature of primary pediatric lung cancers, in order to better understanding the characteristics 

of pathogenesis, diagnosis, treatment, and prognosis in this less common group. 
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phần tổng quan

1. Giới thiệu

1.1. Dịch tễ

Ung thư phổi nguyên phát ở trẻ em và vị thành 
niên rất hiếm gặp, chiếm khoảng 0.05/100 000. So 
với cấu trúc mô học giải phẫu bệnh của ung thư 
phổi người lớn, thì dạng giải phẫu bệnh carcinom 
tuyến chiếm khoảng từ 2%. Trong một trổng kết 
25 năm kinh nghiệm tại Bệnh viện Nhi Texas ở 
204 bệnh nhi có khối u ở phổi, Dishop và cộng 
sự đã ghi nhận khoảng 14 trường hợp (6,9%) tổn 
thương ác tính nguyên phát tại phổi, 20 trường 
hợp (9,8%) tổn thương lành tính, và 170 trường 
hợp còn lại (83,3%) tổn thương phổi do di căn [1]. 
Trong các tổn thương nguyên phát tại phổi, dạng 
thường gặp nhất là u nguyên bào phổi màng phổi 
(Pleuropulmonary blastoma) và u dạng carcinoid 
(Carcinoid tumor), còn lại là các dạng khác như 
u nguyên bào sợi cơ chung qua phế quản bẩm 
sinh (Congenital peribronchial myofibroblastic 
tumor), sarcom, carcinom tuyến, và u trung mô. 
Ghi nhận thấy những bệnh nhi này có liên quan 
đến tình trạng nhiễm virus Epstein-Barr và kèm 
theo tình trạng suy giảm miễn dịch, và các rối 
loạn liên quan đến tăng sinh dòng tế bào lympho 
kèm theo [1]. 

Trong nghiên cứu của Rojas và cộng sự năm 
2015, đặc điểm phân bố ung thư phổi nguyên 
phát ở trẻ dưới 18 tuổi từ năm 1998 đến năm 
2011 theo dữ liệu ung thư quốc gia ở Mỹ thống 
kê ở 211 trẻ em. U carcinoid chiếm 133 trường 
hợp (63%), theo sau là carcinom dạng nhầy gồm 
37 trẻ (18%), carcinom tế bào gai có 19 trẻ (9%), 
carcinom tuyến phế quản phế nang chiếm 2%, và 
có 2 trường hợp là carcinom tế bào nhỏ [2]. 

1.2. Chẩn đoán giải phẫu bệnh - sinh học 
phân tử

Chẩn đoán xác định ung thư phổi nguyên 
phát thường dựa vào giải phẫu bệnh kết hợp 
nhuộm hóa mô miễn dịch để xác định nguồn 
gốc cơ quan trong những trường hợp khó chẩn 
đoán xác định. Lai huỳnh quang tại chỗ có vai trò 
trong chẩn đoán các tổn thương có kèm theo các 
đột biến như ALK (anaplastic lymphoma kinase), 

ROS1 (recepteor tyrosine kinase), c-ros oncogene 
1, RET (rearraged during transfection). Bên cạnh 
đó, cùng với sự phát triển của các kỹ thuật mới 
trong chẩn đoán sinh học phân tử, giải trình tự 
gen thế hệ mới cũng được áp dụng để khảo sát 
các đột biến khác trên phân tử ADN [3].

1.3. Tiên lượng

Tiên lượng bệnh nhi u carcinoid và biểu mô 
nhầy thường tốt hơn so với nhóm còn lại trong 
nghiên cứu của Rojas và cộng sự với sống còn 
5 năm từ 95%-100% ở giai đoạn sớm. Ung thư 
phổi biểu mô tuyến có tiên lượng thấp nhất chỉ 
khoảng 26% [2]. 

2. Các tổn thương ung thư phổi 
nguyên  phát

2.1. U phổi dạng carcinoid

U phổi dạng carcinoid chiếm khoảng từ 63 -80% 
trong các ung thư nguyên phát ở trẻ em [2], [4]. 
Có khoảng  40 trường hợp được ghi nhận trên y 
văn về loại bệnh này ở trẻ em, đặc biệt là nhóm u 
dạng carcinoid điển hình. Năm 2017, Guerreiro và 
cộng sự giới thiệu một trường hợp carcinoid điển 
hình ở bệnh nhi nữ 13 tuổi với bệnh sử đau ngực 
kiểu màng phổi kèm theo ho khan sau khi chơi 
bóng rổ, hội chứng 3 giảm ở 1/3 dưới ở phổi phải. 
Bạch cầu hạt tăng cao kèm theo phản ứng viêm 
với CRP 254mg/dL. CT.scan ghi nhận tình trạng 
xẹp thùy dưới phổi phải, phì đại hạch trung thất. 
Nội soi phế quản ghi nhận tắt nghẽn hoàn toàn 
phế quản giữa với tổn thương bề mặt trơn láng, 
tròn đều, có tăng sinh mạch máu. Bệnh nhi được 
nội soi phế quản sinh thiết sang thương bằng 
laser. Giải phẫu bệnh và hóa mô miễn dịch ghi 
nhận ung thư phổi nguyên phát điển hình dạng 
carcinoid (dương tính với các dấu ấn miễn dịch 
CK8/18, CD56, chromogranin, synaptophysin, 
không kèm theo tình trạng hoại tử và chỉ số phân 
bào dưới 2). Bệnh nhi được tiến hành phẫu thuật 
cắt bỏ thùy dưới phổi phải và cắt bỏ hạch trung 
thất. Tuy nhiên do biến chứng chảy máu sau mổ 
nên phân độ giai đoạn bệnh là pT2N2Mx. Bệnh 
nhi được xuất viện sau đó và theo dõi với tình 
trạng hồi phục tốt [4]. Tiên lượng của u phổi 
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dạng carcinoid thường rất tốt với sống còn 5 năm 
trên 95%.

2.2. Ung thư biểu mô tuyến nguyên phát tại phổi

Ung thư phổi biểu mô tuyến nguyên phát ít 
gặp trong nhóm ung thư phổi ở trẻ em, tỉ lệ dao 
động khoảng dưới 10%, thấp hơn rất nhiều so 
với tổn thương thường gặp ở người lớn. Lựa chọn 
điều trị thường dựa trên những phát đồ ung thư 
phổi ở người lớn. Trong báo cáo của Mareng và 
cộng sự năm 2016 tại Đan Mạch, tác giả đã ghi 
nhận một trường hợp ung thư phổi ở bé trai 16 
tuổi dạng carcinom tuyến nguyên phát tại phổi. 
Bệnh nhi đến khám với các triệu chứng của khó 
thở khi gắng sức, ho ra máu, chán ăn, và sụt 
3kg. Không có tiền căn tiếp xúc với khói thuốc lá 
(chủ động, hoặc hút thuốc lá thụ động), không 
ghi nhận tiếp xúc với các chất sinh ung, tiền căn 
gia đình không ghi nhận bất thường về bệnh lý 
liên quan đến ung thư. Cận lâm sàng ghi nhận 
trên CT.scan cản quan với khối u thùy dưới phổi 
phải (T3), tổn thương hạch trung thất đối bên 
(N3), đồng thời kèm theo tổn thương ở phế quản 
chính trái có hiện tượng tắt nghẽn (M1a).  Hóa mô 
miễn dịch dương tính với cytokeratin-5/7, TTF-1, 
napsin p63, vimentin, tuy nhiên lại âm tính với 
các dấu ấn liên quan đến phân nhóm carcinom 
tuyến dạng phôi thai như placental alkaline 
phosphatase và synaptophysin. Đặc biệt, không 
ghi nhận tình trạng đột biến EGFR, KRAS hay 
BRAF, ALK, ALK-EML4, ROS1, là những dạng đột 
biến ở người lớn có thể gặp phải. Kết quả chẩn 
đoán T3N3M1a. Bệnh nhi được nội soi phế quản 
đốt u bằng laser trong lòng phế quản chính trái 
để giảm triệu chứng khó thở, hóa trị 9 chu kỳ với 
phác đồ bằng cisplatin/vinorelbine kết hợp với 
ức chế tăng sinh mạch bằng bevacizumab. Xạ trị 
ngực với tổng cộng 66Gy, 33 phân liều, 5 phân 
liều/tuần theo sau bởi hóa trị bộ đôi platin. Bệnh 
nhân đáp ứng hoàn toàn trên FDG PET-CT scan. 
Phẩu thuật cắt thùy dưới phổi phải được tiến 
hành sau đó và bệnh nhân vẫn đang tiếp tục theo 
dõi tính đến thời điểm báo cáo [5].   

Một trường hợp lâm sàng khác cũng được báo 
cáo bởi tác giả Afghani và cộng sự về tổn thương 

phổi nguyên phát ở bé trai 13 tuổi với tràn dịch 
màng phổi trái lượng nhiều, kèm đẩy lệch trung 
thất sang bên phải. Dẫn lưu màng phổi ghi nhận 
dịch tiết có lẫn máu. Kết quả sinh thiết màng phổi 
cho thấy dạng tổn thương carcinoma tuyến dạng 
nhầy ở thùy dưới phổi trái. Tương tự với bệnh nhi 
16 tuổi trên, bệnh nhi này cũng được hóa trị, sau 
đó tiến hành phẫu thuật và xạ trị sau phẫu [6].

Trong một báo cáo gần đây tháng 9 năm 
2018, một trường hợp bệnh nhi nữ 10 tuổi được 
De Martino và cộng sự mô tả với bệnh cảnh đến 
khoa cấp cứu vì đau đầu kèm theo nôn ói vào 
buổi sáng. Ngoài dấu hiệu trên lâm sàng da niêm 
nhợt nhạt, tất các các dấu hiệu lâm sàng khác như 
tim mạch, thần kinh đều bình thường. Hình ảnh 
CT.scan không cản quang cho thấy tổn thương 
choáng chỗ thùy trán trái kèm theo hiện tượng 
phù. Tiền căn gia đình ghi nhận cha hút thuốc lá, 
ông ngoại chết vì ung thư đại tràng lúc 40 tuổi, cô 
ruột bị lympho không Hodgkin, và một người họ 
hàng xa bị bướu quái chưa trưởng thành buồng 
trứng. Bé gái được phẫu thuật thần kinh lấy u, 
kết quả giải phẫu bệnh cho thấy tổn thương di 
căn não. Hóa mô miễn dịch cho thấy dương tính 
với cytokeratin7, TTF-1, cytokeratin AE1/AE3 và 
kháng nguyên biểu mô màng (EMA: epithelial 
membrane antigen). Trong khi đó các dấu ấn miễn 
dịch khác như cytokeratin 20, CEA, thyroglobulin, 
vimentin, CD10, WT1, calretinin, inhibin, CD117, 
CD30, S100, melan-A, actin, chromogranin, 
synaptophysin, GFAP (glial fibrillary acidic protein) 
lại âm tính. Gợi ý chẩn đoán của một bệnh cảnh 
ung thư phổi di căn não được đưa ra. Trên CT.scan 
ngực và PET-scan cho thấy tổn thương nguyên 
phát thùy dưới phổi phải có kèm theo di căn 
hạch trung thất. Bé được hóa trị dự kiến 6 chu kỳ 
với phác đồ cisplatin/vinorelbine. Hai tháng sau 
trong lúc hóa trị, bé xuất hiện tổn thương tái phát 
di căn não trên MRI, xạ phẫu bằng cyberknife 
được đặt ra. Trong vòng 23 tháng kể từ lúc chẩn 
đoán, di căn não tái phát trở lại và được hóa trị 
bước 2 với phác đồ có docetaxel, bệnh sau đó 
tiếp tục tiến triển tại não nên được hóa trị bước 3 
với pemetrexed, corticoid liều cao, xạ phẫu bằng 
cyberknife, sau cùng được chuyển sang điều trị 
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bằng thuốc miễn dịch với nivolumab trước khi bé 
tử vong do suy hô hấp với sống còn toàn bộ 23 
tháng kể từ lúc đầu chẩn đoán carcinoma tuyến 
tại phổi di căn não [5].

3. Kết luận

Ung thư phổi nguyên phát ở trẻ em là tình 
huống tuy không thường gặp trên lâm sàng nhưng 
việc chẩn đoán chính xác giải phẫu bệnh có vai trò 
trong việc tiên lượng và xử trí đúng ngay từ đầu. 
Bệnh nhi u dạng carcinoid ở phổi thường gặp và 
có tiên lượng sống còn tốt hơn so với nhóm bệnh 
nhi ung thư biểu mô tuyến nguyên phát tại phổi. 
Tính cho đến hiện tại, bệnh sinh của ung thư phổi 
nguyên phát ở trẻ chưa được biết rõ do số lượng 
bệnh nhi quá ít. Trong u dạng carcinoid, phẫu 
thuật có vai trò chủ đạo trong điều trị thì ở ung 
thư biểu mô tuyến nguyên phát tại phổi, vai trò 
của phẫu thuật, hóa trị, xạ trị cần được đặt ra để tối 
ưu hóa điều trị cho bệnh nhi và làm tăng thời gian 
sống còn toàn bộ. Ung thư biểu mô tuyến nguyên 
phát tại phổi ở trẻ em tuy ít gặp hơn so với ở người 
lớn, tuy nhiên lựa chọn phác đồ dựa trên những 
nghiên cứu ở người lớn cho thấy cũng mang lại 
hiệu quả điều trị cho những báo cáo trường hợp 
lâm sàng ở trên. Bên cạnh việc phối hợp đa chuyên 
khoa như phẫu thuật, ung bướu nhi nội khoa, xạ 
trị, hô hấp nhi, thì vai trò của những nhà giải phẫu 
bệnh lý - sinh học phân tử có tầm quan trọng trong 
việc chẩn đoán chính xác nhóm bệnh lý hiếm này 
của trẻ em để có xử lý bước đầu thích hợp. Những 
nghiên cứu tổng hợp số liệu trên nhóm bệnh nhi 
ở Việt Nam trong thời gian sắp tới sẽ cho một cái 
nhìn tổng quan về nhóm bệnh lý ác tính hiếm gặp 
này ở dân số bệnh nhi tại Việt Nam.
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