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Abstract: This study aims to describe EGFR mutation status detected in plasma samples and analyze 

some related factors in non-small cell lung cancer patients after treatment with the generation I and 

II Tyrosine Kinase inhibitors at Bach Mai Hospital. Patients and methods: A retrospective 

descriptive study on 75 patients with non-small cell lung cancer tested for EGFR mutations in 

plasma after treatment with 1st or 2nd EGFR-TKIs in 2019-2020. Results: EGFR mutations were 

detected in 97.3% plasma samples;  the T790M mutation accounted for  37.3% and is accompanied 

by a sensitive mutation TKI; The T790M mutations ratio after treatment was higher than before 

treatment with TKIs (p < 0.001); the median total duration of EGFR-TKI treatment was significantly 

longer in patients with T790M mutation than in those without (16.8 months vs 12.5 months, 

p = 0.005); the T790M mutation ratio was higher in patients with a deletion on exon 19 than in 

L858R mutation on exon 21 (p=0.028), in Erlotinib treatment group higher than in Gefitinib and 

Afatinib treatment group (51.4% vs. with 20.0% and 33.3%, p=0.039). Conclusions: EGFR mutation 

plasma test helps to monitor disease progression and detect resistance mutations T790M in NSCLC 

patients after TKI generation I and II. 
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Đặc điểm đột biến gen EGFR trong mẫu huyết tương  

ở bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ sau điều trị TKI 

thế hệ I, II tại Bệnh viện Bạch Mai 
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Tóm tắt: Mục tiêu của nghiên cứu: mô tả tình trạng đột biến EGFR mẫu huyết tương và phân tích 

một số yếu tố liên quan ở những bệnh nhân tiến triển sau điều trị TKIs. Đối tượng và phương pháp 

nghiên cứu: nghiên cứu mô tả hồi cứu trên 75 bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ (UTPKTBN) 

tiến triển được làm xét nghiệm đột biến gen EGFR mẫu huyết tương sau điều trị TKI thế hệ I, II tại 

Bệnh viện Bạch Mai năm 2019-2020. Kết quả nghiên cứu: 97,3% mẫu có đột biến EGFR; đột biến 

T790M chiếm 37,3% và đi kèm 1 đột biến nhạy TKI khác; tỷ lệ đột biến T790M sau điều trị cao 

hơn so với trước điều trị TKIs (p<0,001); tổng thời gian điều trị EGFR-TKI trung bình dài hơn ở 

bệnh nhân có đột biến T790M so với những bệnh nhân không có đột biến này (16,8 tháng so với 

12,5 tháng, p=0,005); tỷ lệ đột biến T790M cao hơn ở những bệnh nhân có đột biến  xóa đoạn trên 

exon 19 so với đột biến L858R trên exon 21 (p=0,028), ở nhóm điều trị Erlotinib cao hơn nhóm điều 

trị Gefitinib và Afatinib (51,4% so với 20,0% và 33,3%, p=0,039). Kết luận: Xét nghiệm EGFR 

huyết tương giúp theo dõi tiến triển của bệnh và phát hiện đột biến kháng thuốc T790M ở các bệnh 

nhân UTPKTBN sau điều trị TKI thế hệ I và II. 

Từ khóa: UTPKTBN, đột biến gen EGFR, đột biến T790M, TKIs. 

1.  Mở đầu* 

Ung thư phổi là một trong những bệnh ung 

thư phổ biến nhất về tỷ lệ mắc cũng như là 

nguyên nhân tử vong hàng đầu do ung thư trên 

thế giới. Tại Việt Nam, ung thư phổi đứng thứ 2 

ở cả 2 giới về tỷ lệ mắc và tử vong sau ung thư 

gan [1]. Có tới 85% bệnh nhân ung thư phổi 

thuộc nhóm UTPKTBN. Có nhiều phương pháp 

điều trị, trong đó điều trị đích bằng các thuốc ức 

chế tyrosine kinase hiện nay được ưu tiên lựa 

chọn điều trị cho những bệnh nhân có đột biến 

________ 
* Tác giả liên hệ. 
   Địa chỉ email: camphuongmd@yahoo.com 
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thụ thể yếu tố tăng trưởng biểu bì (EGFR) do có 

thể trì hoãn bệnh tiến triển và cải thiện chất 

lượng sống của bệnh nhân [2].  

Các bệnh nhân UTPKTBN có đột biến gen 

EGFR thường gặp đột biến xóa đoạn trên exon 

19 và đột biến điểm L858R trên exon 21. Đây là 

các đột biến có tỷ lệ đáp ứng cao với thuốc ức 

chế EGFR tyrosine kinase thế hệ I và II. Tuy 

nhiên hầu hết các bệnh nhân sẽ có tiến triển bệnh 

sau trung bình từ 9 tới 13 tháng điều trị TKIs do 

xuất hiện đột biến kháng thuốc. Trong đó khoảng 

50% các bệnh nhân tiến triển bệnh sau điều trị do 
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xuất hiện đột biến EGFR kháng thuốc thứ phát 

T790M trên exon 20 [3, 4].  

Các bệnh nhân có tiến triển sau điều trị TKIs 

theo khuyến cáo được sinh thiết lại mẫu mô để 

làm xét nghiệm đột biến gen EGFR [5]. Tuy 

nhiên phương pháp xét nghiệm đột biến EGFR 

bằng mẫu mô trong nhiều trường hợp không khả 

thi [6]. Trong khi phương pháp phát hiện đột 

biến gen EGFR bằng cách sử dụng ctDNA 

(circulating tumor DNA) có trong huyết tương 

của bệnh nhân UTPKTBN có nhiều ưu điểm và 

dễ dàng thực hiện, tốn ít chi phí hơn so với sinh 

thiết mô khối u, thuận tiện trong quá trình theo 

dõi tiến triển bệnh và phát hiện sớm đột biến 

kháng thuốc T790M [6, 7]. Trên thế giới có 

nhiều nghiên cứu về đột biến gen EGFR ở bệnh 

nhân UTPKTBN sau điều trị TKIs [8, 9-11], 

trong khi tại Việt Nam các nghiên cứu đột biến 

EGFR huyết tương trên đối tượng sau điều trị 

TKI chưa phổ biến. Do vậy chúng tôi tiến hành 

nghiên cứu đề tài “Đặc điểm đột biến gen 

EGFR trong mẫu huyết tương ở bệnh nhân ung 

thư phổi không tế bào nhỏ sau điều trị bằng 

thuốc ức chế Tyrosine Kinase thế hệ I và II tại 

Bệnh viện Bạch Mai”. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Đối tượng 

Tiêu chí tuyển chọn bệnh nhân: 75 bệnh nhận 

UTPKTBN tiến triển sau điều trị TKI thế hệ I, II 

(theo tiêu chuẩn mRECIST hoặc lâm sàng không 

đáp ứng thuốc) và có chỉ định xét nghiệm đột 

biến gen EGFR huyết tương, tại Trung tâm Y 

học Hạt nhân và Ung bướu, Bệnh viện Bạch mai 

từ tháng 9/2019 đến tháng 12/2020. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu  

Thiết kế nghiên cứu: mô tả hồi cứu 

Mẫu nghiên cứu: chọn mẫu thuận tiện 

Các biến số, chỉ số trong nghiên cứu: các 

biến số thông tin chung của đối tượng nghiên cứu 

(tuổi, giới tính, tiền sử hút thuốc, xét nghiệm mô 

bệnh học, giai đoạn bệnh, thuốc điều trị TKIs, 

thời gian điều trị); các biến số về xét nghiệm đột 

biến gen EGFR mẫu huyết tương (có đột biến 

hay không, vị trí đột biến). 

Phân tích kết quả đột biến gen EGFR: tách 

chiết DNA, phát hiện và phân tích kết quả đột 

biến EGFR mẫu huyết tương bằng kỹ thuật real-

time PCR. 

Phân tích thống kê: dữ liệu được thu thập và 

phân tích bằng phần mềm SPSS 20.0 với các test 

thống kê y học. 

3. Kết quả nghiên cứu 

3.1. Kết quả đột biến gen EGFR 

Đặc điểm đột biến gen EGFR trước điều trị 

TKI thế hệ I, II 

 

Hình 1. Đặc điểm đột biến gen EGFR trước điều trị TKIs. 
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Nhận xét: trước khi điều trị TKI thế hệ I, II, 

đột biến gen EGFR trên exon 19 chiếm tỷ lệ cao 

nhất (66,7%), số bệnh nhân có đột biến T790M 

trên exon 20 là 4 chiếm 5,3%. Tỷ lệ bệnh nhân 

có đột biến kép chiếm 8,0%. 

Đặc điểm đột biến gen EGFR sau điều trị 

TKI thế hệ I, II. 

 

Hình 2. Đặc điểm đột biến gen EGFR sau điều trị TKIs. 

Nhận xét: sau khi điều trị TKIs và làm xét 

nghiệm EGFR huyết tương, số bệnh nhân có đột 

biến trên exon 19 chiếm 68,0%, đột biến trên 

exon 21 chiếm 29,3%. Tỷ lệ bệnh nhân không 

phát hiện đột biến chiếm 2,7%. 

Tỷ lệ bệnh nhân chỉ chứa 1 đột biến là 45 

(chiếm 60,0%), đột biến kép có T790M kèm theo 

chiếm 37,3%. 

3.2. Mối liên quan giữa đột biến T790M với đặc 

điểm bệnh nhân 

Bảng 1. Mối liên quan giữa đột biến T790M với đặc điểm bệnh nhân 

Đặc điểm 
Số bệnh 

nhân 

Đột biến EGFR-T790M 
p 

n % 

Nhóm tuổi 
<60 21 12 57,1 

0,085 
≥60 54 16 29,6 

Giới tính 
Nữ 44 15 34,1 

0,653 
Nam 31 13 41,9 

Hút thuốc 
Đã từng hút thuốc 22 9 40,9 

0,881 
Không hút thuốc 53 19 35,8 

Mô bệnh 

học 

Ung thư biểu mô tuyến 69 25 36,2 
0,665 

Ung thư biểu mô vảy 6 3 50,0 

Giai đoạn 

bệnh 

IIIA 3 1 33,3 

0,612 IIIB 12 3 25,0 

IV 60 24 40,0 
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 Nhận xét: tỷ lệ bệnh nhân xuất hiện đột biến 

gen EGFR-T790M sau khi điều trị TKIs ở nhóm 

tuổi <60 cao hơn so với nhóm tuổi ≥60 tuổi 

(57,1% so với 29,6%, p = 0,085); ở nam giới cao 

hơn nữ giới (41,9% so với 34,1%, p = 0,653); ở 

nhóm hút thuốc cao hơn nhóm không hút thuốc 

(40,9% so với 35,8%, p = 0,881). 

Tỷ lệ đột biến gen EGFR-T790M sau điều trị 

TKIs ở bệnh nhân ung thư biểu mô vảy cao hơn 

bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến và giai đoạn 

IV cao hơn các giai đoạn khác, không có bệnh 

nhân nào ở giai đoạn I và II. Nhưng không có ý 

nghĩa thống kê về sự khác biệt các tỷ lệ này. 

Tỷ lệ đột biến T790M sau điều trị TKI thế hệ 

I, II cao hơn so với trước khi điều trị TKIs 

(p<0,001). 

3.3. Mối liên quan giữa đột biến T790M với thời 

gian điều trị TKI thế hệ I, II 

 

Hình 3. Mối liên quan giữa đột biến T790M với thời 

gian điều trị TKIs. 

Nhận xét: trung bình thời gian điều trị TKIs 

trong nhóm không xuất hiện đột biến gen EGFR-

T790M là 12,5 tháng (SD= 6,3), ít hơn trong 

nhóm có xuất hiện đột biến gen EGFR-T790M 

sau điều trị (trung bình là 16,8 tháng và SD= 

5,6). Kiểm định t có p= 0,005 cho thấy có ý nghĩa 

thống kê về sự khác nhau giữa 2 nhóm xuất hiện 

đột biến gen EGFR-T790M. 

3.4. Mối liên quan giữa đột biến T790M với kiểu 
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Nhận xét: sau điều trị TKI thế hệ I, II, tỷ lệ 

xuất hiện đột biến T790M ở nhóm xóa đoạn trên 

exon 19 cao hơn so với nhóm đột biến điểm trên 

exon 21 (46,0% so với 20,0%), p=0,028. 

Bảng 2. Mối liên quan giữa đột biến T790M với 

kiểu đột biến gen EGFR trước điều trị TKIs 

Đột biến 

trước điều 

trị 

n 

Đột biến gen 

EGFR-T790M 
p 

Số lượng 

(n) 

Tỷ lệ 

(%) 

Xóa đoạn 

trên exon 19 
50 23 46,0 

0,028 Đột biến 

điểm trên 

exon 21 

25 5 20,0 

3.5. Mối liên quan giữa đột biến T790M với loại 

thuốc TKI thế hệ I, II 

 

Hình 4. Mối liên quan giữa đột biến T790M với loại 

thuốc TKIs. 
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biến điểm L858R trên exon 21 (chiếm 30,7%), 

đều liên quan đến sự đáp ứng tốt với TKIs, phù 

hợp với lựa chọn điều trị TKI thế hệ I, II về sau. 

Các đột biến trên exon 18 (G719X) và L861Q 

trên exon 21 chiếm tỷ lệ thấp (lần lượt là 1,3% 

và 4,0%). Số bệnh nhân có đột biến EGFR-

T790M trên exon 20 là 4 chiếm 5,3% và thường 

kết hợp với 1 đột biến nhạy TKIs khác mặc dù 

chưa được điều trị TKI trước đó. Tỷ lệ bệnh nhân 

có 2 đột biến chiếm 8%. Tỷ lệ này tương đương 

với nghiên cứu của Wenfeng Fang và cộng sự 

(2019, n= 1095), bệnh nhân UTPKTBN có đột 

biến EGFR-T790M trên exon 20 chiếm 4,8% 

[12]. Trong nghiên cứu của Phạm Cẩm Phương 

và cộng sự (2020, n= 351)  cho kết quả có đột 

biến mất đoạn exon 19 (48,6%), đột biến điểm 

trên exon 21 (41,6%), đột biến điểm trên exon 18 

(4,9%) và đột biến kháng thuốc T790M trên 

exon 20 (4,9%) [13]. Trong nghiên cứu của 

chúng tôi có 5,3% tổng số bệnh nhân UTPKTBN 

có đột biến T790M trên exon 20 là đột biến 

kháng thuốc nhưng vẫn được điều trị TKI thế hệ 

I và II. Điều này có thể do số bệnh nhân này vẫn 

có đồng thời cả đột biến nhạy cảm với thuốc 

TKIs và một phần do lựa chọn của bệnh nhân và 

một số yếu tố khách quan khác.  

Sau khi điều trị TKIs, các bệnh nhân được 

chỉ định làm xét nghiệm gen EGFR huyết tương 

cho kết quả số bệnh nhân có đột biến xóa đoạn 

trên exon 19 chiếm tỷ lệ cao nhất với 68% số đột 

biến, đột biến điểm L858R trên exon 21 chiếm 

26,7%, đột biến điểm L861Q trên exon 21 chiếm 

2,7%, đột biến điểm T790M trên exon 20 chiếm 

37,3%. Có 2,7% trong 75 bệnh nhân sau điều trị 

không phát hiện đột biến gen EGFR. Trong đó tỷ 

lệ bệnh nhân chỉ chứa 1 đột biến là 45 (chiếm 

60%), đột biến kép có T790M kèm theo chiếm  

37,3%. Theo nghiên cứu của Ryo Ko (2016) đối 

với sinh thiết mẫu mô thì 90,2 % bệnh nhân vẫn 

có đột biến gen EGFR, 34,4% xuất hiện đột biến 

T790M [9]. Theo nghiên cứu của Shaodong 

Hong và cộng sự năm 2018 với n = 58 trên bệnh 

nhân chứa đột biến EGFR điều trị TKI thế hệ I, 

II thì có 14% bệnh nhân chứa đột biến kép có 

T790M [14]. Trong nghiên cứu của tác giả 

Kazuhiro Usui thực hiện năm 2019 tại Nhật Bản 

cho tỷ lệ đột biến T790M sau điều trị TKI thế hệ 

I, II là 18,3% trong mẫu huyết tương [6]. Một 

nghiên cứu khác của tác giả MarziaDel Re thực 

hiện tại Ý (2020) trên 83 bệnh nhân sau điều trị 

TKI thế hệ I, II thì phát hiện 56,6% đột biến 

T790M trong mẫu huyết tương [8]. Có thể thấy 

rằng ở các bệnh nhân tiến triển sau điều trị TKI 

thế hệ I, II thì có sự khác nhau về tỷ lệ xuất hiện 

đột biến kháng thuốc T790M trong các nghiên 

cứu tại Châu Á và Châu Âu và có sự khác nhau 

giữa các nước trong khu vực. Tỷ lệ phát hiện đột 

biến T790M ở những bệnh nhân sau điều trị TKI 

thế hệ I, II cũng khác nhau giữa xét nghiệm mẫu 

mô và mẫu huyết tương. 

Tỷ lệ đột biến kép chứa T790M tăng so với 

trước điều trị TKIs (37,3% so với 5,3%, 

p<0,001) do quá trình điều trị thuốc TKIs thế hệ 

I, II làm tăng tỷ lệ xuất hiện đột biến kháng thuốc 

trên gen EGFR. Nguyên nhân nhân kháng thuốc 

do đột biến T790M chiếm trên 30% các nguyên 

nhân khác. Đối với 2,7% tổng số bệnh nhân 

không phát hiện đột biến gen EGFR mẫu huyết 

tương có thể do nguyên nhân kháng thuốc khác 

như chuyển dạng tế bào từ ung thư biểu mô tuyến 

không tế bào nhỏ sang dạng ung thư biểu mô tế 

bào nhỏ hoặc nồng độ ctDNA trong mẫu huyết 

tương quá thấp dẫn tới không phát hiện được đột 

biến EGFR. Ngoài ra có thể do sai sót khi lấy 

mẫu huyết tương. Đối với những bệnh nhân này 

cần làm lại xét nghiệm đột biến gen EGFR mẫu 

huyết tương lại hoặc sinh thiết mẫu mô làm xét 

nghiệm gen. Kết quả đột biến gen EGFR mẫu 

huyết tương cho kết quả gần tương tự với các 

nghiên cứu khác với xét nghiệm EGFR mẫu mô. 

Vì thế xét nghiệm đột biến gen EGFR mẫu huyết 

tương có thể thay thế được xét nghiệm mẫu mô 

khi việc lấy mẫu mô không khả thi.  

4.2. Một số yếu tố liên quan tới tình trạng đột 

biến T790M 

Tỷ lệ bệnh nhân xuất hiện đột biến gen 

EGFR-T790M sau khi điều trị TKIs ở nhóm tuổi 

<60 cao hơn so với nhóm tuổi ≥60 tuổi (57,1% 

so với 29,6%) nhưng không có ý nghĩa thống kê. 

Kết quả cho thấy cũng không có sự khác biệt có 

ý nghĩa thống kê về tỷ lệ xuất hiện đột biến gen 

EGFR-T790M khi làm xét nghiệm đột biến gen 
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EGFR trên mẫu huyết tương sau khi điều trị 

TKIs theo giới tính hay theo tiền sử có hoặc 

không hút thuốc lá. Các kết quả này tương tự với 

nghiên cứu của Ryo Ko (2016, n=61) tỷ lệ bệnh 

nhân UTPKTBN sau điều trị TKIs xuất hiện đột 

biến T790M ở nhóm tuổi ≥75 là 33% , nhóm tuổi 

<74 là 35% và không có ý nghĩa thống kê, 

p=0,9292, đột biến EGFR-T790M ở nam là 32% 

và nữ giới là 41% và p=0,4904, ở nhóm hút thuốc 

( 41%) và không hút thuốc (32%) với p=0,4904 

đều không có ý nghĩa thống kê [10]. Do đó có 

thể thấy, tỷ lệ đột biến T790M tuy gặp nhiều ở 

độ tuổi <60 nhưng không có mối liên quan tới tới 

tuổi cũng như liên quan tới giới tính và hút thuốc.  

Tỷ lệ đột biến T790M sau điều trị TKIs ở 

bệnh nhân ung thư biểu mô vảy cao hơn bệnh 

nhân ung thư biểu mô tuyến (50,0% so với 

36,2%) và giai đoạn IV cao hơn các giai đoạn 

khác (40% giai đoạn IV so với 25% giai đoạn 

IIIb và 33,3% giai đoạn IIIa). Nhưng không có ý 

nghĩa thống kê về sự khác biệt các tỷ lệ này  

(p=0,653 và p=0,881 đều >0,05). Có sự khác 

nhau giữa mối liên quan đột biến T790M với đặc 

điểm mô bệnh học trong nghiên cứu này so với 

các nghiên cứu nước ngoài [12]. Có sự khác nhau 

này có thể do cỡ mẫu trong các nghiên cứu của 

chúng tôi và các nghiên cứu nước ngoài là khác 

nhau, khác nhau về đặc điểm bệnh nhân trong 

nước và nước ngoài. 

Trung bình thời gian điều trị TKIs trong 

nhóm không xuất hiện đột biến T790M là 12,5 

tháng (SD=6,3), ít hơn trong nhóm có xuất hiện 

đột biến T790M sau điều trị (trung bình là 16,8 

tháng và SD=5,6). Kiểm định t có p=0,005 

(<0,05) cho thấy có ý nghĩa thống kê về sự khác 

nhau giữa 2 nhóm xuất hiện đột biến T790M. Kết 

quả nghiên cứu cũng cho thấy điều trị TKIs làm 

tăng tỷ lệ xuất hiện đột biến T790M trên exon 20 

(37,3% so với trước điều trị là 5,3%). Kết quả 

nghiên cứu cũng tương đương với nghiên cứu 

của Norikazu Matsuo (2016, n=73) cho thấy 

tổng thời gian điều trị TKI ở bệnh nhân có đột 

biến T790M dài hơn so với nhóm bệnh nhân 

không có đột biến T790M (15,3 tháng so với 8,1 

tháng, p<0,001) [11]. Do vậy thời gian điều trị 

có liên quan đáng kể tới xuất hiện đột biến 

T790M.  

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy trước 

điều trị TKIs tỷ lệ xuất hiện đột biến T790M ở 

nhóm xóa đoạn trên exon 19 cao hơn so với 

nhóm đột biến điểm trên exon 21 (46,0% so với 

20,0%). Tình trạng đột biến T790M sau điều trị 

TKIs có liên quan tới tình trạng đột biến gen 

EGFR trước điều trị, p=0,028. Trong nghiên cứu 

của Norikaru Matsuo (2016, n=73) và nghiên 

cứu của Marzia Del Re năm 2020 thực hiện trên 

83 bệnh nhân sau điều trị TKI thế hệ I, II cũng 

cho kết quả tương tự về loại đột biến EGFR và 

điều trị TKIs có liên quan tới xuất hiện đột biến 

T790M [8, 11].  

Tỷ lệ bệnh nhân xuất hiện đột biến T790M 

sau điều trị Erlotinib cao nhất (chiếm 51,4%) so 

với 2 thuốc điều trị còn lại Gefitinib và Afatinib 

(20,0% và 33,3%). Với p=0,039 thì sự xuất hiện 

đột biến T790M cho thấy có liên quan với thuốc 

TKIs bệnh nhân từng điều trị. Kết quả này tương 

đồng với nghiên cứu của tác giả Marzia Del Re 

(2020, n=83) [8]. Tuy nhiên có sự khác nhau so 

với nghiên cứu của tác giả Norikaru Matsuo, tỷ 

lệ xuất hiện đột biến T790M sau điều trị 

Erlotinib là 58%, Gefitinib là 52%, Afatinib là 

33% và p= 0,736 không có ý nghĩa thống kê [11]. 

Có sự khác nhau giữa các nghiên cứu là do đặc 

điểm phác đồ lựa chọn thuốc khác nhau giữa 

trong và ngoài nước, khác nhau về đặc điểm 

bệnh nhân nghiên cứu như giới tính, độ tuổi và 

một số yếu tố khách quan khác. 

5. Kết luận 

Nghiên cứu đặc điểm đột biến gen EGFR 

trong mẫu huyết tương ở bệnh nhân ung thư phổi 

không tế bào nhỏ tiến triển sau điều trị TKI thế 

hệ I, II tại Bệnh viện Bạch Mai từ tháng 9/2019 

tới tháng 12/2020 cho thấy: 

- Kết quả đột biến gen EGFR trên mẫu huyết 

tương chủ yếu là đột biến xóa đoạn trên exon 19 

(68%), đột biến điểm L858R trên exon 21 

(26,7%), đột biến điểm T790M trên exon 20 

chiếm 37,3%. Có 2,7% không phát hiện đột biến. 

- Tỷ lệ đột biến T790M sau điều trị TKIs ở 

nhóm tuổi <60 cao hơn ở nhóm tuổi ≥60, nam 

giới cao hơn nữ giới, hút thuốc cao hơn không 

hút thuốc, ung thư biểu mô vảy cao hơn ung thư 
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biểu mô tuyến, giai đoạn IV cao hơn các giai 

đoạn khác. Chưa thấy mối liên quan giữa đột 

biến T790M sau điều trị TKIs với nhóm tuổi, 

giới tính, tình trạng hút thuốc, mô bệnh học và 

giai đoạn bệnh. 

- Trung bình thời gian điều trị TKIs ở nhóm 

xuất hiện đột biến T790M cao hơn nhóm không 

xuất hiện đột biến T790M (16,8 tháng so với 

12,5 tháng, p=0,005). Tỷ lệ xuất hiện đột biến 

T790M sau điều trị cao hơn nhiều so trước điều 

trị (37,3% so với 5,3%, p<0,001); ở nhóm đột 

biến xóa đoạn trên exon 19 cao hơn nhóm đột 

biến điểm trên exon 21 (46,0% so với 20,0%, 

p=0,028), nhóm điều trị Erlotinib cao hơn điều 

trị Gefitinib và cao hơn Afatinib (51,4% so với 

20,0% và 33,3%, p=0,039). 
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