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Abstract: Objective: Evaluate the safety of adjuvant capecitabine regimens for stage II colorectal 

cancer patients at K Hospital. Methods: A retrospective descriptive study in 96 stage II colon cancer 

patients according to AJCC 2017 were treated with radical surgery and adjuvant treatment with 

capecitabine regiments at K Hospital from January 2016 to December 2019. Side effects of 

chemotherapy regimens were identified. Results: 93 patients completed all 8 cycles of 

chemotherapy, accounting for 96.8%. The majority experienced grade 1 and grade 2 toxicities at 

approximately 50%. Grade 3 toxicity had a low incidence rate of <5% and there were no grade 4 

toxicities. Common toxicities included hand-foot syndrome (51%), anemia (30.2%), and diarrhea 

(10.4%). The rate of treatment delays or dose reductions due to toxicity was only 4% and no patients 

discontinued treatment due to toxicity. Conclusion: Adjuvant capecitabine regimens for stage II 

colorectal cancer were well tolerated. 
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Đánh giá độc tính của phác đồ capecitabine đơn trị  

trong điều trị bổ trợ ung thư đại tràng giai đoạn II 
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Tóm tắt: Mục tiêu: Đánh giá tính an toàn của phác đồ hóa chất bổ trợ capecitabine đơn trị cho bệnh 

nhân ung thư đại tràng giai đoạn II tại Bệnh Viện K. Phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả 

hồi cứu trên 96 bệnh nhân ung đại tràng giai đoạn II theo AJCC 2017 được phẫu thuật triệt căn và 

điều trị bổ trợ bằng Capecitabine đơn trị tại bệnh viện K từ 1/2016 đến 12/2019. Kết quả: 93 bệnh 

nhân hoàn thành đủ 8 chu kỳ hoá chất, chiếm 96,8%. Đa số là các độc tính nhẹ độ 1 và độ 2 với tỷ 

lệ xấp xỉ 50%; độc tính độ 3 có tỷ lệ xuất hiện thấp <5% và không có độc tính độ 4. Các độc tính 

thường gặp: hội chứng bàn tay – bàn chân (51%), thiếu máu (30,2%), tiêu chảy (10,4%). Tỷ lệ trì 

hoãn điều trị, giảm liều thuốc do độc tính chỉ chiếm 4%, không có bệnh nhân nào phải ngừng thuốc 

điều trị do độc tính. Kết luận: Phác đồ capecitabine đơn trị trong điều trị bổ trợ ung thư đại tràng 

giai đoạn II có dung nạp tốt.  

Từ khoá: Capecitabine, bổ trợ, Ung thư đại tràng, độc tính.  

1. Mở đầu* 

Tại Việt Nam, ung thư đại trực tràng đứng 

thứ 4 trong các loại ung thư với tỷ lệ mắc mới là 

13,9/100.000 dân và đứng thứ 5 về tỉ lệ tử vong 

trong các bệnh ung thư thường gặp với tỷ lệ tử 

vong là là 6,8/100.000 dân theo số liệu 

GLOBOCAN 2022 [1]. Điều trị nền tảng cho 

ung thư đại tràng giai đoạn II là phẫu thuật, tuy 

nhiên có khoảng 30-40% bệnh nhân ung thư đại 

tràng giai đoạn II sau phẫu thuật đơn thuần có tái 

phát tại chỗ hoặc di căn xa, nguyên nhân được 

cho là do các tổn thương vi di căn xuất hiện tại 

thời điểm phẫu thuật. Do đó, nhiều nghiên cứu 

đã được thực hiện với mục tiêu đánh giá lợi ích 

của hóa chất bổ trợ trong ung thư đại tràng giai 

đoạn II, giúp giảm tỷ lệ tái phát và cải thiện thời 

gian sống thêm cho nhóm bệnh nhân này như thử 

________ 
* Tác giả liên hệ. 
   Địa chỉ email: nguyenhuong.onc@gmail.com 

   https://doi.org/10.25073/2588-1132/vnumps.4632 

nghiệm QUASAR (2007), nghiên cứu ACCENT 

(2009),  thử nghiệm X-ACT (2012) [2-4]. Theo 

khuyến cáo hiện hành của Mạng lưới Ung thư 

Quốc gia Mỹ (NCCN), Hiệp hội Ung thư Y tế 

Châu Âu (ESMO), Bộ Y tế Việt nam, hiện nay 

có nhiều phác đồ đã được áp dụng trong điều trị 

bổ trợ ung thư đại tràng giai đoạn II như 

Capecitabine, FUFA, XELOX, FOLFOX,… 

Phác đồ bổ trợ bằng capecitabine đơn trị được áp 

dụng khá phổ biến trên lâm sàng Việt Nam do 

hiệu quả đã được chứng minh và tính thuận tiện 

trong thực hành, đồng thời ít độc tính hơn so với 

các phác đồ khác. Tại Việt Nam, tác giả Hoàng 

Thị Cúc cũng đã nghiên cứu về phác đồ 

Capecitabine đơn trị trong ung thư đại trực tràng 

giai đoạn muộn [5]. Tuy nhiên các nghiên cứu 

trước đây chưa đánh giá được đầy đủ các độc 
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tính của phác đồ này. Do đó chúng tôi thực hiện 

nghiên cứu nhằm mục đích đánh giá độc tính của 

phác đồ capeciatbine đơn trị và sự ảnh hưởng. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Gồm 96 bệnh nhân chẩn đoán ung đại tràng 

giai đoạn II (pT3,4N0M0) được phẫu thuật triệt 

căn và điều trị bổ trợ bằng phác đồ hóa chất 

Capecitabine đơn trị tại Bệnh viện K cơ sở Tân 

Triều trong thời gian từ tháng 1/2016 đến tháng 

12/2019, thể trạng chung tốt (ECOG 0-2), chưa 

điều trị hoá chất, miễn dịch hay xạ trị trước đó, 

chức năng gan thận, tuỷ xương trong giới hạn 

cho phép điều trị hoá chất. Chúng tôi loại trừ các 

trường hợp có ung thư khác kèm theo, không 

phân biệt được vị trí u giữa đại tràng sigma và 

trực tràng, mắc các bệnh nội khoa trầm trọng có 

nguy cơ tử vong gần. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

- Thiết kế nghiên cứu: mô tả hồi cứu. 

- Điều trị, đánh giá đáp ứng và theo dõi: liều 

capecitabine tiêu chuẩn là 1250 mg/m2/lần, uống 

2 lần/ngày, ngày 1-14 (chu kì 21 ngày), được 

điều trị 4-8 chu chu kì. Độc tính của thuốc được 

ghi nhận trong suốt quá trình điều trị, sau mỗi đợt 

điều trị (21 ngày) dựa vào khám lâm sàng, xét 

nghiệm công thức máu và sinh hóa để đánh giá các 

tác dụng phụ trên da, tiêu hóa, hệ tạo huyết, chức 

năng gan thận. Mọi can thiệp và khoảng thời gian 

tạm dừng điều trị do độc tính đều được ghi nhận. 

Đánh giá độc tính của capecitabine dựa theo tiêu 

chuẩn đánh giá các biến cố bất lợi phiên bản 5.0 

của viện ung thư quốc gia Hoa Kỳ [6].  Chỉnh 

liều hoặc dừng thuốc phụ thuộc vào mức độ xuất 

hiện độc tính. Đánh giá kết quả điều trị sau mỗi 

4 chu kì điều trị hóa chất, theo dõi 03 tháng/lần 

sau khi kết thúc điều trị. Đánh giá kết quả sống 

thêm không bệnh (DFS), sống thêm toàn bộ (OS) 

tại thời điểm 5 năm theo Kaplan Meier. 

2.3. Thời gian và địa điểm nghiên cứu 

- Địa điểm: Bệnh viện K cơ sở Tân Triều. 

- Thời gian: 1/2016 đến 12/2019. 

2.4. Các bước tiến hành 

Bước 1: lựa chọn, đánh giá bệnh nhân theo 

đúng các tiêu chuẩn lựa chọn và loại trừ, thu thập  

thông tin trước điều trị: lâm sàng, cận lâm sàng. 

Bước 2: nhận xét độc tính của phác đồ điều 

trị. Đánh giá các độc tính: các độc tính huyết học 

và ngoài huyết học của phác đồ điều  trị được 

đánh giá dựa theotiêu chuẩn Common 

Terminology Criteria for Adverse Events 

version 5.0 (CTCAE) 

2.5. Xử lý và phân tích số liệu 

Sử dụng phần mềm SPSS 20.0, mô tả trung 

bình, độ lệch chuẩn, giá trị max, min, kiểm định 

so sánh sử dụng test χ2, các so sánh có ý 

nghĩathống kê với p<0,05. Trong trường hợp mẫu 

nhỏ hơn 5 thì sử dụng test χ2 cóhiệu chỉnh Fisher. 

3. Kết quả nghiên cứu 

3.1. Đặc điểm điều trị 

Bảng 1. Đặc điểm bệnh nhân nghiên cứu 

Đặc điểm (N=96) 
Số bệnh 

nhân 
% 

Tuổi  

     Trung bình 

      ≥ 60 tuổi 

56,5 

40 

 

41,7 

Giới 

      Nam 

      Nữ 

 

50 

46 

 

51 

49 

ECOG 

      0 

      1 

      2 

 

53 

31 

12 

 

55,0 

32,0 

13,0 

Giai đoạn bệnh 

      IIA 

      IIB 

      IIC 

 

43 

47 

6 

 

44,8 

49,0 

6,2 

Các yếu tố nguy cơ cao 

(không tính T4) 

      0 

      1 

      ≥ 2 

 

27 

53 

6 

 

27,9 

55,8 

16,3 

Thời gian từ khi phẫu thuật 

đến khi điều trị hoá chất 

      < 4 tuần 

      4-8 tuần 

 

64 

32 

 

66,7 

33,3 
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Liều thuốc (% liều chuẩn) 

      80-85% 

      85-90% 

      ≥ 90% 

53 

20 

23 

55,2 

20,8 

24,0 

Số chu kỳ điều trị hoá chất 

      8 chu kỳ 

      4-7 chu kỳ 

 

93 

3 

 

96,8 

3,2 

 

Nhận xét: tuổi cao trên 60 chiếm 41,7%. Đa 

số người bệnh điều trị hoá chất sau mổ dưới 4 

tuần (66,7%), 55,2% liều thuốc 80-85% liều 

chuẩn, 96,8% hoàn thành đủ 8 chu kỳ điều trị 

(Bảng 1). 

3.2. Kết quả điều trị 

Bảng 2. Kết quả DFS, OS tại thời điểm 5 năm 

Kết quả 

Thời gian theo dõi trung 

vị (tháng) 
60,6 (CI 95%: 22-79) 

DFS 5 năm (%) 89,5 

OS 5 năm (%) 91,1 

Nhận xét: thời gian theo dõi trung vị 60,6 

tháng. Tỷ lệ DFS 5 năm 89,5%, OS 5 năm 91,9% 

(Bảng 2). 

  

Hình 1. Biểu đồ sống thêm theo Kaplan Meier. 

3.3. Đặc điểm chung về độc tính 

Bảng 3. Đặc điểm chung về độc tính 

Đặc điểm 
Số bệnh 

nhân 
% 

Có độc tính 49 51 

Giảm liều do độc tính 4 4,2 

Trì hoãn điều trị do  

độc tính 
4 4,2 

Ngừng điều trị do  

độc tính 
0 0 

 

Nhận xét: tỷ lệ xuất hiện độc tính chung là 

51%, trong đó tỷ lệ trì hoãn điều trị và giảm liều 

do độc tính là 4,2%, không có bệnh nhân nào 

phải ngừng điều trị do độc tính (Bảng 3). 

Bảng 4. Độc tính trên hệ huyết học 

Độc tính 
Số bệnh nhân (%) 

Tất cả Độ 1-2 Độ 3-4 

Thiếu máu 29 (30,2) 29 (30,2) 0 

Hạ bạch cầu 4 (4,2) 4 (4,2) 0 

Hạ tiểu cầu 2 (2,0) 1 (1,0) 1 (1,0) 

 
Nhận xét: độc tính huyết học chủ yếu độ 1, 

độ 2, trong đó thiếu máu, hạ bạch cầu, hạ tiểu cầu 

có tỷ lệ lần lượt là 30,2%, 4,2% và 2%. Một bệnh 

nhân (1%) gặp độc tính hạ tiểu cầu độ 3 (Bảng 4). 
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Bảng 5. Độc tính ngoài hệ tạo huyết 

Độc tính 
Số bệnh nhân (%) 

Tất cả Độ 1-2 Độ 3-4 

Buồn nôn, nôn 5 (5,2) 5 (5,2) 0 

Tiêu chảy 10 (10,4) 9 (9,4) 1 (1,0) 

Viêm miệng 0 0 0 

Hội chứng bàn tay – bàn chân (HFS) 49 (51) 47 (49) 2 (2,0) 

Tăng AST/ALT 13 (13,5) 13 (13,5) 0 

Tăng Creatinin 4 (4,2) 4 (4,2) 0 

Nhận xét: đa số độc tính độ I, II, riêng hội 

chứng bàn tay- bàn chân có 2% độc tính độ 3 

(Bảng 5). 

4. Bàn luận 

Theo nghiên cứu của chúng tôi, độc tính khi 

điều trị phác đồ Capecitabine là tương đối thấp 

và ở mức độ nhẹ. Tỷ lệ xuất hiện độc tính chung 

là 51%, chủ yếu là độc tính độ 1, độ 2. Không có 

bệnh nhân nào phải ngừng điều trị do độc tính. 

So sánh với nghiên cứu của tác giả Scheithauer 

và cộng sự (2003) có tỷ lệ xuất hiện độc tính 

tương ứng là 62% và hầu hết là độc tính nhẹ độ 

1, độ 2 [7].  

Hội chứng bàn tay – bàn chân (Hand Foot 

Syndrome - HFS) là tác dụng không mong muốn 

thường gặp nhất của phác đồ Capecitabine đơn 

trị, với tỷ lệ là 51%. Trong nghiên cứu của chúng 

tôi đa số các bệnh nhân có hội chứng bàn tay – 

bàn chân độ 1, độ 2 và các triệu chứng được cải 

thiện với các biện pháp điều trị hỗ trợ như giáo 

dục bệnh nhân chăm sóc tay, kem dưỡng ẩm, 

vitamin. Có 2 bệnh nhân (2%) gặp độc tính độ 3, 

được chăm sóc triệu chứng kết hợp với tạm dừng 

hóa chất, giảm liều trong quá trình điều trị để 

tăng khả năng dung nạp và giảm tác dụng phụ 

của thuốc. Tác giả Scheithauer và cộng sự (2003) 

cho thấy độc tính hội chứng bàn tay - bàn chân 

cũng là độc tính thường gặp chiếm tỷ lệ 62% và 

đa số cũng chỉ độ 1, 2, tác giả Cassidy và cộng 

sự (2002) cho kết quả tương ứng là 53,5%,  khá 

tương đồng với nghiên cứu của chúng tôi [7, 8]. 

Từ đó có thể thấy độc tính trên da do 

Capecitabine tuy gặp với tỷ lệ tương đối cao 

nhưng đa số đều ở mức độ nhẹ, có thể quản lý 

trong quá trình điều trị và không ảnh hưởng đến 

liệu trình điều trị của bệnh nhân.  

Tỷ lệ xuất hiện độc tính trên đường tiêu hóa 

cúa phác đồ Capecitabine đơn trị tương đối thấp 

và chủ yếu là mức độ nhẹ. Tỷ lệ bệnh nhân có 

biểu hiện tiêu chảy trong 8 đợt điều trị là 10,4%, 

trong đó có 1 trường hợp (1%) tiêu chảy độ 3 và 

có tình trạng mất nước trên lâm sàng. Bệnh nhân 

đã được bù nước và điện giải, điều trị Loperamid 

và kháng sinh, liều chu kì kế tiếp giảm 25% so 

với liều ban đầu và sau đó bệnh nhân dung nạp 

tốt. Nghiên cứu của Cassidy và cộng sự (2002) 

có tỷ lệ tiêu chảy cao hơn nghiên cứu của chúng 

tôi, chiếm 47,7% trong đó có 13,1% bệnh nhân 

tiêu chảy độ 3, độ 4 [8].  Nguyên nhân có thể do 

liều khởi đầu trong nghiên cứu 100% là liều 

chuẩn, trong khi nghiên cứu của chúng tôi > 50% 

dùng liều 80-85%. Độc tính buồn nôn, nôn của 

Capecitabine gặp với tỷ lệ 5,2%, hầu hết bệnh 

nhân buồn nôn, nôn ở mức độ 1, không có trường 

hợp nào gặp mức độ 3-4. Vì vậy, trong quá trình 

điều trị Capecitabine bệnh nhân không phải uống 

thuốc chống nôn dự phòng. Độc tính này cũng 

gặp với tỷ lệ thấp hơn so với nghiên cứu của 

Scheithauer và cộng sự với tỷ lệ 36%, hay nghiên 

cứu của Cassidy và cộng sự khoảng 30%,  

nguyên nhân cũng có thể do liều thuốc được sử 

dụng là khác nhau giữa nghiên cứu của chúng tôi 

và các nghiên cứu này [8].  

Độc tính trên hệ tạo huyết của phác đồ 

Capecitabine đơn trị là thấp. Kết quả nghiên cứu 

của chúng tôi cho thấy trong các chu kì điều trị 

huyết sắc tố chỉ giảm ở độ 1 với tỷ lệ 30,2% và 

không có trường hợp nào thiếu máu từ độ 2 trở 

lên. Bệnh nhân thiếu máu được quản lý bằng 

thay đổi chế độ ăn, các thuốc hỗ trợ như sắt, 

vitamin B12 đem lại hiệu quả. Tỷ lệ hạ bạch cầu 
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chiếm 4,2%, trong đó 2 bệnh nhân gặp hạ bạch 

cầu độ 2, bệnh nhân không có biểu hiện nhiễm 

trùng trên lâm sàng, không làm gián đoạn quá 

trình điều trị, được theo dõi bằng xét nhiệm máu 

qua các lần điều trị và không có bệnh nhân nào 

chuyển sang hạ bạch cầu độ 3,4, kết quả tương 

tự như nghiên cứu của tác giả Hoàng Thị Cúc và 

cộng sự (2022) với tỷ lệ tương ứng là 4,8% [5]. 

Hạ tiểu cầu ít gặp, chỉ có 2 bệnh nhân bị hạ tiểu 

cầu, trong đó 1 bệnh nhân hạ tiểu cầu độ 3, dừng 

điều trị 1 tuần và uống thuốc kích tiểu cầu đem 

lại hiệu quả.  

Độc tính lên gan, thận của phác đồ rất ít gặp. 

Trong 8 đợt điều trị, tỷ lệ men gan tăng độ 1 

chiếm 12,5%. Gặp duy nhất 1 trường hợp tăng 

men gan độ 2 (1,0%) và không có trường hợp 

nào tăng men gan độ 3-4. Trong nghiên cứu gặp 4 

trường hợp tăng creatinin độ 1 chiếm 4,2%. Không 

gặp trường hợp nào tăng creatinin trên độ 2.  

5. Kết luận 

Độc tính do capecitabine chủ yếu là mức độ 

nhẹ (độ 1, độ 2) với tỷ lệ xuất hiện xấp xỉ 50%. 

Các độc tính thường gặp: hội chứng bàn tay bàn 

chân (51%), thiếu máu (30,2%), tăng men gan 

(13,5%), tiêu chảy (10,4%). Sự xuất hiện các độc 

tính ít gây ảnh hưởng đến điều trị và cải thiện với 

các biện pháp điều trị hỗ trợ trong quá trình điều trị, 

chỉ có < 5% xuất hiện các độc tính độ 3, cần phải trì 

hoãn thuốc, giảm liều, không ghi nhận độc tính phải 

dừng thuốc trong quá trình điều trị. Phác đồ bổ trợ 

capecitabien đơn thuần có mức dung nạp cao trong 

thực hành lâm sàng với hiệu quả đã được chứng 

minh trong nhiều nghiên cứu trước đó.  
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