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Pac diem mo6 bénh hoc cua ung thw biéu mo té bao gan &
bénh nhan nhiém vi rut viem gan B

Histopathological features of hepatocellular carcinoma in patients with
hepatitis B virus infection
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Tém tat

Muc tiéu: M6 ta mét s6 dac diém mo bénh hoc cia ung thu bi€éu mé té€ bao gan va tim hiéu mai lién
quan vdi kiéu gen vi rat viém gan B. D4i tuong va phuong phdp: Nghién cliu cit ngang trén 107 bénh
nhan ung thu biéu mo6 té bao gan nhiém vi rat viém gan B (mang kiéu gen B va C) dugc chan doan bang
mo bénh hoc sau phau thuat cat khéi u gan tai Bénh vién Chg Ray. Két qud: Cau truc mo bénh hoc dang
bé chiém 57%. D0 biét hoa trung binh va kém chiém ty |é 1an lugt 78,5% va 21,5%. Cé méi lién quan gilia
do biét hda vai phan d6 Edmondson-Steiner va cdu tric mo hoc (p<0,001). Két Judn: Cau tric méd bénh
hoc ctia ung thu biéu mé té bao gan & bénh nhan nhiém vi rat viém gan B chd yéu la dang bé. D6 biét
héa c6 méi lién quan véi phan d6 Edmondson-Steiner va cau tric mé hoc.

Ttr khéa: Mé bénh hoc, ung thu biéu mé té bao gan, vi rat viém gan B.

Summary

Objective: To describe some of the pathological characteristics of hepatocellular carcinoma and to
find out about the relationship with hepatitis B virus genotype. Subject and method: A cross-sectional
study of 107 HCC hepatitis-B-virus-infected patients (genotype B and C) were pathologically confirmed
primary HCC following surgery at Cho Ray Hospital. Result: Histopathological structure raft accounted
for 57%. The average and poor differentiation accounted for 78.5% and 21.5%, respectively. There was a
relationship between the degree of differentiation with the Edmondson-Steiner grade and histological
structure (p<0.001). Conclusion: The histopathological structure of hepatocellular carcinoma in patients
infected with hepatitis B virus is mainly raft. The degree of differentiation is related to the Edmondson-
Steiner grade and histological structure.

Keywords: Pathological, hepatocellular carcinoma, hepatitis B virus.

1. Dat van dé thé gidi. Ung thu biéu mé té€ bao gan (HCC) chiém
khodng 70 - 85% cac trudng hgp ung thu gan
nguyén phat [6]. Hién nay, két qua moé bénh hoc van
la tiéu chudn vang khéng nhiing gitp xac dinh chan

Ung thu gan la bénh &c tinh phé bién thu séu,
dung hang thd ba trong cac bénh ung thu gay tu
vong véi han 600.000 truong hgp hang nam trén
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doan, phan biét véi cac tén thuong u khac & gan ma
con gilp xac dinh giai doan bénh, dinh huéng diéu
tri va tién lugng cta ung thu gan [6]. Tuy nhién, chua
c6 nhiéu nghién ctu vé méi lién quan gitia kiéu gen
vi rat viém gan B (HBV) va md bénh hoc clla HCC. Do
dé, chung t6i tién hanh nghién ctu nay nham muc
tiéu: Khdo sat mét sé dac diém mé bénh hoc va méi
lién quan vdi kiéu gen HBV.

2. D6i tugng va phuong phap
2.1. Béi tugng

Bénh nhan nhiém HBV c6 khéi u gan dén
kham va diéu tri phau thuat tai khoa U gan, Bénh
vién Chg Ray tir thang 10/2018 dén thang 4/2019.

Tiéu chuén lua chon

Nhiing bénh nhan HCC dugc xac dinh bang moé
bénh hoc sau phau thuat tai Khoa Giai phau bénh,
Bénh vién Chg Ray.

Tidu chudn loai trir

Nhiing bénh nhan ung thu gan thd phat do di
can, ung thu dudng mat hoac nhitng bénh nhan tu
chéi tham gia nghién ctu.

2.2. Phuong phdp
Thiét ké nghién cuu

Nghién ctru mé ta cat ngang.
C6 méu va phuong phap chon mau

Chon 107 bénh nhan vao nghién cdu theo
phuong phap chon mau thuan tién.

Cach tién hanh

Lua chon cac bénh nhan dén kham va phau
thuat u gan tai Khoa U gan-Bénh vién Chg Ray trong
khodng thai gian trén c6 HBsAg duaong tinh va anti
HCV am tinh trong huyét thanh. Két qua mo6 bénh
hoc la HCC (cac truong hgp u biét héa kém sé dugc
xac nhan lai bang héa mé mién dich Glypican 3 va
alpha fetoprotein). Madu bénh pham dugc gui xuéng
Khoa Giai phau bénh, phan gan mang u dugc lay it
nhat 3 khdi va nhuém Hematoxylin va Eosin dé chan
doan moé bénh hoc. D liéu vé kich thudc u (don vi
cm, tinh bang kich thuéc do theo dudng kinh 16n
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nhat cta khoi u) va sé lugng u thu thap tU bién ban
phau thuat va phiéu tra 16i két qua Giai phau bénh.
Qui trinh ky thuat doc két qua mé bénh hoc gom cac
budc (1) C8 dinh bénh pham bang dung dich formol
dém trung tinh 10%. (2) Cat loc bénh pham gém mo
ta dai thé va cét it nhat 3 khéi trén lam u, 1 khéi & ria
dién cat va 1 khoi & phan mé gan khong u (dién tich
phan moé trong méi khoi it nhat 1a 1 x 1cm). Quy
trinh xt ly moé dugc thuc hién bang may xir ly mé tu
dong Tissue-Tek VIP 6 Al ctia hang Sakura.
Cdc bién sé nghién cuu

Dac diém chung vé tudi, gidi; S6 lugng va
kich thudc u; Xac dinh d6 mé hoc HCC dua theo tiéu
chuan ctia hé théng phan d6 Edmondson-Steiner (E-
S). Xac dinh kiéu biét hod cla HCC theo tiéu
chudn ctia WHO (2010): Biét hoa tét khi bao tuong tur
nhiéu dén trung binh va bat mau eosin dén bazo,
nhan di dang & muc t6i thi€u; Biét héa trung binh
néu bao tuong tur nhiéu dén trung binh va thudng
bat mau eosin, nhan di dang muc d6 trung binh;
Riéng v&i biét héa kém sé cé hinh dnh bao tuong it,
ty 1&é nhan/ bao tuong cao, c6 hién tugng di dang
nhan rd rét va co thé cé dai bao nhan quai [2].

DPanh gié biéu hién cac dau an glypican-3 va
alpha fetoprotein (néu can thi€t nham chan doan
xac dinh); Tim hiéu mai lién quan gitra s6 lugng, kich
thudc khéi u véi d6 biét hod; moi lién quan gilra
phan do E-S vai do biét hoa; gilra kiéu gen véi do
biét hod u, phan doé E-S va s6 lugng u.

Phuong phap phén tich sé liéu

S6 liéu thoé dugc quan ly va ma hoa bang
phan mém Microsoft Excel. S6 liéu ma héa duoc xi
ly ti€p bang phan mém théng ké SPSS 20.0. M6 ta s6
liéu bang tan so, ty 1é phan tram hoac trung binh, d6
lech chuan. Cac kiém dinh théng ké Khi binh
phuong, hiéu chinh Fisher, so sanh hai trung binh
dugc st dung dé danh gia méi lién quan véi ngudng
y nghia théng ké 0,05.

2.3. Pao ddc nghién cuu

Cac thong tin clia bénh nhan chi dugc st dung
vao muc dich nghién cttu va dugc ma hda, bdo mat
hoan toan. Nghién ctu dugc su chap thuan cta Hoi
dong DPao duc trong nghién cdu Y sinh hoc cla
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3. Két qua
3.1. B4c diém dich té hoc

3746/HDDD ngay 13/09/2018.

Bang 1. Phan bd dac diém gidi tinh va tudi cia d6i tugng nghién ciu

Chg Ray cho phép thuc hién theo Quyét dinh s6

Gidi tinh S6 lugng Ty lé %
Nam 94 87,9
NG 13 12,1
Téng 107 100,0
Tudi (Trung binh + D6 1éch chuan), (Nhd nhat - 16n nhat) 51,4+ 11,4 (24 - 80)

Nhdan xét:Nghién ctiu gébm 107 bénh nhan, nam gidi chiém ty 1& 87,9% va n{ gidi chiém ty & 12,1%. Tudi
trung binh a 51,4 + 11,4 tudi, tudi thap nhat |a 24 tudi va tudi cao nhat |a 80 tudi.

3.2. Bdc diém mé bénh hoc va kiéu gen cta déi tuong nghién cdu
Ddc diém mé bénh hoc cua déi tuong nghién cuu

Bang 2. Phan bd dic diém méd bénh hoc cta d8i tugng nghién ctu

Pic diém S8 lugng Ty lé %

56 luiong u Tu a4 41,1
’ >2u 63 58,9
Dang beé 61 57,0

Dang dac 3 2,8

Cau tric mé Dang bé va dac 20 18,7
Dang bé va gia tuyén 20 18,7

Dang hén hop 3 2,8

bol 0 0,0

Phan d¢6 Edmondson— Dol 20 18,7
Steiner polll 63 58,9
Po IV 24 22,4

A Las Lt Kém 23 21,5
Do biéthoa Trung binh 84 78,5
Téng 107 100,0

Kich thudc u (Trung binh + D6 léch chuén), (Nh6 nhat - I6n nhat) cm 6,38 +3,00(1,0-15,0)

Nhén xét: Nghién ctu cho thay cé 44 bénh nhan (41,1%) c6 u don doc va 63 bénh nhan (58,9%) c6 u da
8. Vé kich thudc u, kich thudc u trung binh Ia 6,38cm, kich thudc u I16n nhat [a 15cm va nhé nhat 1a 1cm. Vé
cau tric moé bénh hoc, chti yéu la cau tric dang bé xuat hién & 57% trudng hgp, dang beé va dac chiém ty lé
18,7% tuong duang véi dang bé va gia tuyén. Dang dac va dang hon hgp (bao gom ca ba dang bé, dac, gia
tuyén) chiém ty lé thap nhat va bang nhau 2,8%. Phan dé Edmondson-Steiner chiém ty 1é cao nhat &
doé Il vGi 58,9%, ti€p dén la do IV véi 22,4% va do Il vGi 18,7%, khong cé trudng hop nao d6 I. Do biét héa
trung binh chiém cao nhat vai 78,5% va do biét hoa kém chiém ty 1é& 21,5%.
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Hinh 1. Cacté bao u sap xép thanh dang be (tral) va gia tuyén (phai)
Nguoén: Bénh nhan N.T.H. (ID: 2180111278, HE x400)

3.2.2. Bac diém kiéu gen cua déi tuong nghién ciu

Bi€u d6 1. Phan bé kiéu gen HBV clia mé bénh hoc HCC
Nhén xét: 56 bénh nhan HCC nhiém HBV ki€u gen B4 la 62 trudng hop (57,9%).

3.3. Céc yéu té lién quan dén dic diém cia mé bénh hoc

Bang 3. Mdi lién quan gilia dac diém, c4u tric, kich thudc u véi @6 biét hda u

Dic diém D6 biét hoad Téng
: Trung binh, n (%) Kém, n (%) n (%) P
. Tu 35(79,5) 9(20,5) 44 (41,1)
Solugngu == 49 (77,8) 14 (22,2) 63 (58,9) 1,00
. T 76 (91,6) 7 (8,4) 83(77,0)
Phando E-5 g 8(333) 16 (66,7) 24 (22,4) <0,001
Dang bé hoac dac 55 (85,9) 9(14,1) 64 (59,8)
Cau tric mo | Dang beé va dac 9 (45,0) 11 (55,0) 20(18,7) <0.001
bénh hoc Dang bé va/hodc dic '
v/ hode gi tuyen 20 (87,0) 3(13,0) 23(21,5)
B4 48 (77,4) 14 (22,6) 62 (57,9)
Kiéugen 1 36 (80,0) 9(20,0) 45 (42,1) 0815
Kich thudc trung binh u
(Trung binh + 6 lach chusn) 6,34 + 2,90 6,54 + 3,43 6,38 + 3,00 0,77
Téng 84 (78,5) 23 (21,5) 107 (100,0)
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Nhén xét: C6 méi lién quan gilra d6 biét héa
vGi phan d6 E-S va cau tric mé bénh hoc vai
p<0,001. Trong khi d6, nghién ctiu cing chi ra
khéng c6 moi lién quan gilra do biét héa véi so6
luong u, kich thudc trung binh u va kiéu gen vdéi
p>0,05.

4. Ban luan
4.1. Bic diém dich té hoc

Nghién ctu cho thay HCC hau hét la bénh
nhan nam (87,9%), tuong dong vdi két qua clia Yan
(71,5%) [4], Lauwers (70%) [9] va Lé Minh Huy
(77,3%) [1]. Dac biét nghién ctu cta Cao va cOng su
chi chon nhitng bénh nhan ¢6 1 khéi u gan nhung ty
&6 nam cling vugt trdi (88,7%) [5]. Diéu nay cling
hoan toan phu hgp véi théng ké & tat ca cac vung
dia ly khac nhau trén thé gidi la HCC gdp chu yéu &
nam [7]. Ly gidi diéu nay kha nang la théi quen sinh
hoat cia bénh nhan nam thudng st dung chat con
(rugu, bia) hay hut thuéc 14 nhiéu hon ni, su tac
doéng cla cac ndi tiét to estrogen, androgen va ngay
ca & nhiing ngudi nhiém HBV man tinh thi nguy co
ung thu gan & nam cling cao hon nit [8].

Thong thudng cac vung dich té HCC cao sé
c6 ty & nam/nir cao hon cac vung khéac. Ty lé
nam/n trong nghién ctu (7,2/1) c6 thé xem la
tuong dong véi két qua ctia Cao va cdng su (7,9/1)
[5] nhung cao hon ty lé chung ca khu vuc Chau A -
Thai Binh Duong (3/1 hay 4/1) [7], Vauthey (2,2/1)
[10], Lauwers (2,3/1) [9] do chi chon nhiing bénh
nhan nhiém HBV; trong khi d6, cac nghién ctu cla
Yan va Lé Minh Huy c6 thém nguyén nhan khac lién
quan HCC ngoai HBV nhu nhiém vi rdt viém gan C
(HCV), dong nghiém HBV va HCV hodc khong lién
quan vdi cac vi rat viém gan [1], [4].

Do tudi trung binh trong nghién ciu 51,4
tudi kha tuong déng véi nghién ctu cta Yan va Cao
(cung 52 tudi) [4], [5]; thap hon nghién ctu cda Lé
Minh Huy (54,8 tudi) [1], Vauthey (59 tudi) [10] va
Lauwers (62 tudi) [9]. Su khac nhau vé d6 tudi trung
binh nay c6 thé 1a su khac nhau cla cac bénh nhan
dugc lya chon trong cac mau nghién ctu. Ngoai ra,
nguyén nhan khac nhau gay HCC cling sé cé nhiing
tac dong khéng giéng nhau dén qua trinh hinh thanh

va phat trién HCC nén do tudi bénh nhan sé thay déi
theo dac diém cda tling quan thé nghién ctu.

4.2. Cic ddc diém mé bénh hoc
S6 lugng va kich thudc u

Két qua nghién ctu cho thay da s6 bénh nhan
c6 tu hai u trd 1én (58,9%), cao hon so vai két qua
nghién ctu cta Lé Minh Huy (11,2%) [1], Lauwers
(37%) [9] va Vauthey (33%) [10]. Kich thudc trung binh
cla u trong nghién ctu la 6,38cm déu I6n hon so Vai
cac bdo cao clda Lé Minh Huy (4,96cm) [1], Lauwers
(5,0cm) [9] va Vauthey (5,0cm) [10]. Diéu nay cé thé do
trong nghién ctu, da sé cac bénh nhan déu khong cé
triéu ching, phat hién HCC tinh c& khi di kiém tra suc
khoé nén bénh thudng da & giai doan tién trién, kich
thudc u da 16n va co6 thé nhiéu u.

Cau tric mé bénh hoc

Nghién clu cho thdy cdu trdc u dang bé
chiém da s6 (57%) tuong tu nhu nhiing thong ké
cla Lé Minh Huy (47,3%) [1], Rastogi (70%) [6] va
Lauwers (48,5%) [9]. Ty lé u dang dac (2,8%) chiém ty
lé thdp so vGi cac nghién clu cta Lé Minh Huy
(30,4%) [1], Rastogi (36%) [6] va Lauwers (36%) [9] va
tuong duong véi ty 1é u c6 cau trac hén hop.

Phan dé Edmondson-Steiner

Edmondson-Steiner da dua ra phan loai HCC
gém bén phan d6 dua theo su di dang ciia nhan va
té bao vao nam 1954 dugc st dung réng rai cho dén
nay [9]. Nghién ctu cho thay ty & E-S cla hai phan
do 1l1-1V (80,4%) chiém uu thé hoan toan so vai doé I-lI
(19,6%), Két qua nay hoan toan tuong dong vdéi
nghién ctu clia Cao va cdng su kéo dai 9 nam (2003-
2012), & déi tuong nghién ctu va phuong phap thu
thap mau bénh phdm y nhu chiing téi trén 426 bénh
nhan, ty 1& E-S d6 IlI-IV chiém da s6 (80,5%) [5].
Ngugac lai, nghién ctru ctia Lauwers cho két qua u co
E-S d6 lII-IV chiém ty |é thap hon so véi do |-l (lan
lugt 42,4% va 57,6%) [9]. Diéu nay cliing c6 thé hiéu
la da s6 cac bénh nhan trong nghién ctu khi phat
hién HCC thi bénh da vao giai doan tién trién.

D6 biét hda u
Nghién ctru cho thay u biét héa kém chiém
ty 1é thap (21,5%) so véi biét hoa trung binh (78,5%)
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tuong tu nhu cac nghién ciu cta Lauwers va cdng
su (Ian luot 42,%, 45%) [9], Yan cung céng su (17%
va 59% theo th tu) [4] va Lé Minh Huy (20% va 67%)
[1]. Ngoai ra, chung t6i khéng ghi nhan truong hop
nao HCC c6 d6 biét hoa t6t trong nghién clu cling
da cho thay tién lugng kha dé dat ciia bénh nhan.

4.3. Méi lién quan gida mé bénh hoc vdi cac
dic diém cda u va cdu tric mé hoc

Két qua nghién ctu ghi nhan d6 biét héa trung
binh cla nhém phan d6 Edmondson-Steiner tu Il
chiém 91,6%, nhém doé IV la 33,3% va c6 mai lién quan
gi(ra do biét hda véi phan do E-S (p<0,001). Bén canh
dé ching téi cling ghi nhan cé mai lién quan gitra do
biét héa va cau tric mé bénh hoc véi p<0,001. Su
khac biét nay co thé gidi thich la do su khac biét trong
nguyén nhan gay bénh & tiing nhom dan s6 khac
nhau. Ching téi thdy rang c6 su can thiét tiép tuc
nghién ctu cac dac diém mo bénh hoc nay trén bénh
nhan HCC lién quan cac nguyén nhan khac.

Trong khi d6, nghién clu cling chi ra khéng co
méi lién quan gitta do biét hda vai s6 lugng u, kich
thuéc trung binh u va kiéu gen HBV (p>0,05).
Nghién cttu ca Liu H va cong su cho thay u kich
thudc to ¢o lién quan dén d6 biét hda kém cla u
nhung trong nghién ctu cla chung téi khong ghi
nhan mai lién quan nay [11]. Su khac biét c6 thé la
do kiéu gen HBV khéng giéng nhau & cac vung dia
ly khdc nhau. Nghién ciu cia ching t6i & Viét Nam
vGi ki€u gen chiém uu thé |a B4 va C1. Trong khi dé &
Trung Quéc, kiéu gen chiém uu thé 1a B2 va C2 [3].
Tuy nhién, ¢c& mau chdng t6i con thdp nén cé thé
chua thay ro su khac biét. Do d6 chiing t6i cho rang
can phai thuc hién thém cac nghién ctu tuong tu
vGi ¢c& mau I6n hon trong tuong lai dé cé cai nhin
tong quat hon vé van dé nay.

5. K&t luan

Cau truc mé bénh hoc cta ung thu biéu mo té
bao gan & bénh nhan nhiém vi rat viém gan B chu
yéu la dang bé. Do biét héa cé méi lién quan véi
phan d6 Edmondson-Steiner va cau tric mé hoc. Két
qua chua thdy mai lién quan véi kiéu gen HBV trong
pham vi nghién ciu.

Tai liéu tham khdo
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