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ĐẶT VẤN ĐỀ

U tuyến ức là khối u biểu mô hiếm gặp của tuyến ức nhưng là khối u trung thất hay gặp nhất ở người trưởng thành [1]. Theo thống kê của Hội Ung thư Hoa Kỳ năm 2010, tỷ lệ mắc bệnh u tuyến ức khoảng 15/100.000 dân, tỷ lệ mắc ở nam và nữ là như nhau. U tuyến ức chiếm khoảng 15%-21,7% các khối u trung thất và 47% các khối u nằm trong trung thất trước, và khoảng 0,2%-1,5% của tất cả các khối u ác tính [2].

Nghiên cứu của Strollo DC (1997) cho thấy u tuyến ức thường gặp ở lứa tuổi trung niên, bệnh nhược cơ hiện diện ở khoảng 30% - 50% các bệnh nhân u tuyến ức và ngược lại chỉ có 15% các bệnh nhân nhược cơ có u tuyến ức [3]. Như chúng ta đã biết nhược cơ (Myasthenia Gravis) còn gọi là bệnh nhược cơ nặng, là bệnh tự miễn mắc phải có liên quan đến hoạt động và các rối loạn bệnh lý của tuyến ức. 

Chẩn đoán u tuyến ức có nhược cơ giữ vai trò quan trọng trong việc định hướng điều trị, đề ra phác đồ điều trị hợp lí. Trên thực tế lâm sàng có nhiều phương pháp chẩn đoán u tuyến ức có nhược cơ, mỗi phương pháp đều có giá trị khác nhau trong đánh giá tổn thương u và tuyến ức, trong đó hay dùng nhất là chụp cắt lớp vi tính lồng ngực và cộng hưởng từ.

Các nghiên cứu của nhiều tác giả trong và ngoài nước đã khẳng định: khi đã chẩn đoán là u tuyến ức có nhược cơ thì phẫu thuật cắt triệt để u và  tuyến ức là một phương pháp điều trị được lựa chọn đầu tiên và là phương pháp điều trị có hiệu quả, nên chỉ định phẫu thuật sớm. Tuy nhiên kết quả còn phụ thuộc vào nhiều yếu tố như: tình trạng bệnh nhân trước phẫu thuật, phương pháp phẫu thuật, điều trị sau phẫu thuật … [4], [5].
Cho tới nay có nhiều phương pháp phẫu thuật cắt u và tuyến ức như: phẫu thuật qua đường mở xương ức kinh điển (classical transternal), phẫu thuật qua đường cổ, mổ mở ngực bên qua khoang màng phổi, đặc biệt gần đây là các phương pháp can thiệp tối thiểu (minimally invasive techniques) như: phẫu thuật nội soi lồng ngực (thoracoscopic thymectomy) hoặc phẫu thuật lồng ngực có video hỗ trợ (video-assisted thoracoscopic thymectomy). Dù là phương pháp nào thì một yêu cầu chung là phải cắt được triệt để u, toàn bộ tuyến ức và lấy được hết tổ chức mỡ ở trung thất. 

 
Việc lựa chọn phương pháp phẫu thuật nào là vô cùng quan trọng. Mỗi phương pháp đều có những ưu và nhược điểm riêng. Mổ mở qua xương ức kinh điển thường làm tổn thương lồng ngực nhiều, bệnh nhân đau nhiều, dễ bị ảnh hưởng đến chức năng hô hấp của người bệnh sau phẫu thuật, hay gặp biến chứng viêm xương ức. Phẫu thuật qua đường cổ thì khó có thể lấy được triệt để u và tuyến ức, đặc biệt là những trường hợp u và tuyến ức to, nằm ở cực dưới. Hiện nay phẫu thuật nội soi lồng ngực được nhiều tác giả trên thế giới đánh giá là có nhiều ưu điểm trong phẫu thuật cắt u và tuyến ức như ít đau, ít ảnh hưởng đến hô hấp sau phẫu thuật, thời gian hồi phục sớm. 

Trải qua nhiều năm điều trị mặt bệnh nhược cơ và u tuyến ức, cùng hơn 10 năm kinh nghiệm về phẫu thuật nội soi lồng ngực, Khoa Phẫu thuật Lồng ngực – Bệnh viện Quân y 103 đã có những thành công bước đầu về điều trị u tuyến ức có nhược cơ bằng phẫu thuật nội soi lồng ngực. Tuy nhiên câu hỏi được đặt ra là liệu phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ có đáp ứng được yêu cầu chung là cắt được triệt để u, tuyến ức và mỡ trung thất như mổ mở hay không? Và kết quả của quá trình điều trị đó ra sao?

Cần thiết có một công trình nghiên cứu, đánh giá hệ thống về ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ.

Xuất phát từ nhu cầu thực tiễn nói trên, chúng tôi tiến hành đề tài: 

“Nghiên cứu ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực 
điều trị  u tuyến ức có nhược cơ tại Bệnh viện Quân y 103"
với các mục tiêu sau:
1. Nhận xét một số đặc điểm lâm sàng, hình ảnh học và mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực tại Bệnh viện Quân y 103.
2. Đánh giá kết quả ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ tại Bệnh viện Quân y 103.

CHƯƠNG I

TỔNG QUAN

1.1. GIẢI PHẪU TUYẾN ỨC ỨNG DỤNG TRONG PHẪU THUẬT  
1.1.1. Hình dạng và liên quan của tuyến ức

Tuyến ức được mô tả là một tuyến nằm ở trung thất trước trên, gồm một thân và hai đầu, hai sừng của đầu trên có khi lên cao đến gần tận tuyến giáp. Cực trên của thuỳ phải thường lên cao hơn cực trên của thuỳ trái.

Tuyến ức thường có hai thùy, nhưng cũng có thể có ba thuỳ hoặc hơn, thường có hình chữ H. Một phần tuyến mở rộng lên trên đến vùng cổ, liên quan đến tuyến giáp bằng các dây chằng. Phần dưới xuống đến tận màng tim [6]. 40% - 72% mô tuyến ức nằm trong các mô mỡ ở trung thất, nằm ngoài vỏ tuyến ức [6], [7]. 

Giữa hai thùy có một lớp tổ chức liên kết mỏng. Quanh tuyến ức có một bao xơ, bao này mỏng tách biệt tuyến ức với các cơ quan lân cận, đồng thời dính nhẹ với các cơ quan xung quanh. Mặt sau của bao xơ tuyến ức dính với màng tim và các mạch máu lớn. Ở phía trước có thể tách tuyến ức rất dễ dàng ra khỏi mặt sau của xương ức. 


+ Tuyến ức có một phần nằm ở cổ (khoảng 36%).

+ Tuyến ức phần lớn nằm ở lồng ngực: phần ngực của tuyến ức nằm trong trung thất, mô tuyến ức mềm, kém hơn mật độ của tuyến giáp. 

- Mặt trước của tuyến ức: tương ứng với mặt sau xương ức. 

- Mặt sau tuyến ức: hơi lõm, tương ứng với khí quản và hai phế quản gốc. Bao tuyến ức dính vào màng tim. Mặt sau của tuyến ức tương ứng với phần trước của tâm nhĩ, đặc biệt với tâm nhĩ phải và phần lên của hai động mạch chủ và động mạch phổi. Bên phải tuyến ức phủ lên tĩnh mạch chủ, ở trên liên quan đến các mạch máu lớn như thân động mạch cánh tay đầu phải, động mạch cảnh chung trái, quan hệ quan trọng nhất là với tĩnh mạch không tên, thân tĩnh mạch cánh tay đầu trái. Đôi khi tĩnh mạch không tên ấn vào mặt sau của tuyến làm thành một rãnh. Rãnh này là ranh giới của phần tuyến ức ở lồng ngực và phần tuyến ức ở cổ. Tại đây, bao tuyến ức dính vào bao tĩnh mạch, cũng tại đây tĩnh mạch chính của tuyến ức (tĩnh mạch nền) đổ vào tĩnh mạch không tên làm tuyến ức càng dính vào tĩnh mạch này. Trong trường hợp đặc biệt, tuyến ức còn có thể nằm sau tĩnh mạch không tên và ép tĩnh mạch không tên vào xương ức.

- Hai mặt bên tuyến ức liên quan với các dây thần kinh hoành. Hai dây này nằm trong tổ chức liên kết và chạy dọc hai bên tuyến ức. 
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Hình 1.1. Giải phẫu liên quan của tuyến ức
* Nguồn: Theo Thomas W. Shields (2019) [6]
1.1.2. Mạch máu của tuyến ức 

Các mạch máu chính của tuyến ức đều đi vào nhu mô tuyến ức qua vỏ và các vách xơ. 

Các mạch máu chính của tuyến ức được phân bố như sau:

+ Cuống trên: gần các mạch máu xuất phát từ động mạch giáp trạng dưới, đi đến sừng trên của tuyến ức cùng bên, cá biệt có khi bắt chéo sang sừng bên đối diện. 

+ Cuống bên: hai bên có hai động mạch xuất phát từ động mạch vú trong. Ngoài ra ở bên phải thường có một hệ thống động mạch màng tim, có khi từ cả hai động mạch. 

[image: image61.png]


+ Cuống thứ ba: là động mạch tuyến ức trung tâm, xuất phát từ gốc của thân động mạch cánh tay đầu phải, hoặc có khi từ động mạch chủ, rất cá biệt từ động mạch cảnh gốc trái. Nhưng thực tế ở người lớn tuổi, tuyến ức teo lại, không mấy khi có rõ ràng các cuống mạch máu, nên trong phẫu thuật không phải xử trí các cuống mạch máu này. Quan trọng nhất là tĩnh mạch nền, từ giữa tuyến ức đổ vào tĩnh mạch không tên. 
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	Hình 1.2. Liên quan của tuyến ức với các cơ quan trong trung thất 

(nhìn thẳng)
	Hình 1.3. Liên quan của tuyến ức với các cơ quan trong trung thất 

(nhìn nghiêng)

	* Nguồn: Theo Jaretzki A.III, Wolff M (1988) [8]


1.2. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG, CẬN LÂM SÀNG U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ

1.2.1. Triệu chứng lâm sàng u tuyến ức có nhược cơ

1.2.1.1. Triệu chứng cơ năng

* U tuyến ức:
U tuyến ức gặp ở cả nam và nữa với tỷ lệ không khác biệt và hay gặp ở lứa tuổi trên 40, ít gặp ở trẻ em và người già [3]. 

Các triệu chứng cơ năng đa dạng: từ không có triệu chứng và được phát hiện sau khi chụp lồng ngực sàng lọc đến một số bệnh nhân (BN) có biểu hiện không đặc hiệu (như một khối u trung thất) như ăn kém, gầy sút cân, đau tức ngực, khó thở, ho ... nhất là hay kết hợp với bệnh nhược cơ [1], [3].
* Bệnh nhược cơ:

Triệu chứng nhược cơ có thể là dấu hiệu chỉ điểm giúp khám và phát hiện u tuyến ức do vậy ở những bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ này thường được chẩn đoán sớm.

Triệu chứng điển hình và đặc trưng của nhược cơ là: triệu chứng nhược cơ thay đổi trong ngày (chiều nặng hơn sáng, nghỉ ngơi thì đỡ, vận động nhiều thì nặng hơn) [4], [5], [9].

Tuỳ theo các nhóm cơ bị yếu mà biểu hiện lâm sàng khác nhau:

+  Sụp mi: do bị nhược các cơ nâng mi, thường có kèm theo triệu chứng nhìn đôi, lác...do các cơ vận nhãn cũng bị tổn thương.


+  Yếu cơ chân tay: làm việc chóng mỏi, dễ khuỵu ngã, chóng mỏi tay, thậm chí không tự nhấc tay chân lên được. Càng vận động nhiều thì càng nhược cơ nặng hơn, nghỉ ngơi thì đỡ.

+ Nhược các cơ vùng hầu - thanh quản:

· Khó phát âm: nói ngọng, líu lưỡi lại và không nói được nữa.

· Nhai chóng mỏi, nhiều khi không thể nhai được và hàm dưới trễ xuống do các cơ nhai bị nhược nặng.

· Khó nuốt và nuốt thường bị sặc do nhược các cơ chi phối động tác nuốt, do đó bệnh nhân không ăn uống được.

+ Các cơn khó thở: do nhược các cơ hô hấp. Các cơn này có thể diễn biến rất nhanh làm bệnh nhân suy thở cấp và nếu không cấp cứu kịp thời có thể dẫn tới tử vong. 

1.2.1.2. Triệu chứng thực thể u tuyến ức
+ Giai đoạn I, II không có biểu hiện lâm sàng rõ rệt, giai đoạn III, IV biểu hiện bằng các triệu chứng chèn ép như:
- Hội chứng chèn ép tĩnh mạch chủ trên

- Liệt-yếu dây thần kinh hoành 
- Khi xâm lấn vào khoang màng phổi (KMP): tràn dịch màng phổi. 
+ Có thể có gặp các hội chứng khác như  bất sản hồng cầu, bất sản đơn thuần dòng bạch cầu, thiếu máu bất sản, hội chứng Cushing, giảm gamma globulin niệu và tăng gamma globulin máu, viêm đa cơ, lupus ban đỏ hệ thống, viêm khớp dạng thấp, to thực quản và viêm cơ tim dạng u hạt, viêm đa cơ-xương khớp, viêm cơ tim, hội chứng Sjogren, viêm loét đại trực tràng, viêm tuyến giáp Hashimoto, viêm khớp dạng thấp, sarcodosis….Có thể gặp các biểu hiện rối loạn nội tiết như cường tuyến giáp, cận giáp hoặc thiểu năng tuyến giáp (bệnh Addison).

1.2.1.3. Các nghiệm pháp chẩn đoán bệnh nhược cơ

+ Nghiệm pháp Tensilon (Edrophonium) hoặc Prostigmin: tiêm tĩnh mạch 2 mg Tensilon, theo dõi 45 giây nếu không có đáp ứng thì tiêm thêm 3 mg, lại theo dõi 45 giây nếu không có đáp ứng thì tiêm nốt 5 mg (tổng liều là 10 mg cho người lớn hoặc 0,2 mg/kg cho trẻ em). Thử nghiệm dương tính khi thấy các triệu chứng nhược cơ giảm đi rõ rệt (thường xuất hiện trong vòng 30-60 giây và kéo dài khoảng 2-20 phút). Nếu không có Tensilon thì có thể dùng Neostigmine (Prostigmin), tiêm bắp với liều 0,04 mg/kg thể trọng, tác dụng xuất hiện sau 5-15 phút và đạt tối đa trong 1-2 giờ. 


+ Nghiệm pháp Jolly: kích thích cơ vòng mi bằng điện xung lặp đi lặp lại nhiều lần trong vài phút. Nghiệm pháp dương tính khi kích thích cơ không đáp ứng với xung điện nữa [4], [10].

1.2.2. Cận lâm sàng u tuyến ức có nhược cơ

1.2.2.1. Điện thần kinh - cơ
Đo điện thần kinh – cơ, lặp đi lặp lại nhiều lần, 10 chuỗi kích thích liên tiếp với tần số 3Hz ở 3 nhóm cơ: cơ ô mô cái, cơ thang, cơ vòng cung mi. Ở những người bình thường thì nhịp kích thích này không gây ra những biến đổi về biên độ của điện thế hoạt động tại các cơ được kích thích. Khi có hiện tượng suy giảm biên đô ̣co cơ ít nhất ở 2 nhóm cơ từ 5-10% nghi ngờ bệnh nhược cơ >10% được chẩn đoán là mắc bệnh nhược cơ [4], [5], [10], [11].
Độ nhạy của xét nghiệm điện cơ là khoảng 75% đối với các bệnh nhân nhược cơ nói chung. Đối với bệnh nhân chỉ bị nhược cơ thể mắt, độ nhạy của thử nghiệm điện cơ là 50%.

1.2.2.2. Định lượng kháng thể kháng Acetylcholin Receptor (Ach.R)


Dùng phương pháp miễn dịch huỳnh quang để định tính và định lượng  các tự kháng thể kháng Ach.R ở huyết thanh bệnh nhân  nhược cơ. Sự có  mặt  của tự kháng thể là một yếu tố quan trọng để chẩn đoán.
Kháng thể kháng Ach.R có thể thấy ở 90% trường hợp BN bị nhược cơ nặng có biểu hiện toàn thân, nhưng chỉ thấy ở 50 - 60% trường hợp BN nhược cơ ở thể mắt đơn thuần [12].

Sự có mặt của kháng thể kháng Ach.R là một tiêu chuẩn đặc hiệu để chẩn đoán xác định bệnh nhược cơ. Tuy vậy, vẫn có khoảng 15% trường hợp BN mắc bệnh nhược cơ nhưng không tìm thấy kháng thể kháng Ach.R trong máu, bởi vậy khi xét nghiệm định lượng kháng thể kháng Ach.R âm tính vẫn chưa thể loại trừ được tình trạng mắc bệnh nhược cơ.

Trong một nghiên cứu gần đây nhất thuộc chuyên ngành Nội Thần kinh, tác giả Phan Thanh Hiếu có nghiên cứu về nồng độ kháng thể kháng thụ thể acetylcholin trong bệnh nhược cơ, kết quả là xét nghiệm có giá trị cao trong chẩn đoán xác định bệnh nhược cơ với độ nhạy: 91,30 %, độ đặc hiệu: 100%. Tuy nhiên tác giả không thấy có sự liên quan của nồng độ kháng thể kháng Ach.R với mức độ lâm sàng, thời gian mắc bệnh, kết quả nghiệm pháp kích thích liên tục, hình ảnh tuyến ức trên phim chụp cắt lớp vi tính lồng ngực có bơm khí trung thất bệnh nhân nhược cơ [13].
1.2.2.3. Chụp X quang lồng ngực

Chụp X quang quy ước là kỹ thuật thăm khám đầu tiên được áp dụng để đánh giá các tổn thương bệnh lý trung thất nói chung và u tuyến ức nói riêng.

Trên phim thẳng, khối u là hình mờ thuần nhất chồng hình lên một bên bờ trung thất. Ít khi to lấn ra cả hai bên bờ trung thất. Khối thường có hình tròn hoặc bầu dục, bờ đều, có nhiều múi, thùy, ranh giới rõ. Trên phim nghiêng, khối mờ nằm ở trung thất trước, ngay sau xương ức [14].
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	Hình 1.4. Hình mờ chồng lên bờ trung thất
	Hình 1.5. Hình mờ sau xương ức

	* Nguồn: Theo Ramachandran (2013) [14]


U tuyến ức thường hay có vôi hóa. Các nghiên cứu cho thấy tỷ lệ vôi hóa ở u tuyến ức chiếm tới 11% [5]. Hình vôi hoá có thể gặp dưới dạng vỏ như vỏ trứng gà, hoặc rải rác dạng nốt như vẩy cá. Thường gặp ở những trường hợp u tuyến ức ở bệnh nhân có tuổi (trên 40 tuổi). Hình ảnh có hay không có vôi hoá không có liên quan với tính chất lành hoặc ác tính của khối u. 
Hình tuyến ức ở trẻ nhỏ trên phim X quang thường có các dấu hiệu sau:

+ Dấu hiệu “tim tuyến ức”.
+ Dấu hiệu “cánh buồm”.

	

	

	
Hình 1.6. Dấu hiệu cách buồm
* Nguồn: Theo Ramachandran (2013) [14]


- X quang có bơm khí trung thất: giúp chẩn đoán u tuyến ức nhờ sự bóc tách màng phổi trung thất. 

1.2.2.4. Chụp cắt lớp vi tính lồng ngực


Kể từ khi ra đời vào năm 1971, chụp cắt lớp vi tính đã tạo ra một cuộc cách mạng trong lĩnh vực chẩn đoán hình ảnh. Chụp cắt lớp vi tính (CLVT) thực sự là phương tiện hàng đầu trong chẩn đoán hình ảnh và có giá trị chẩn đoán cao. Căn cứ vào sự thay đổi về tỷ trọng của u trên phim chụp cắt lớp vi tính lồng ngực (CLVTLN) có thể xác định được những khối mờ ở xa hơn, hay những khối u nhỏ hơn mà X quang lồng ngực chuẩn không phát hiện được. 

Do có độ phân giải cao, CLVTLN có thể xác định dễ dàng không chỉ u tuyến ức mà cả tuyến ức bình thường. Kích thước có ý nghĩa nhất là chiều dày của tuyến. Độ dày của tuyến khoảng từ dưới 18mm khi mới sinh cho đến không quá 13mm khi trưởng thành [14].

U tuyến ức là loại u hay gặp nhiều nhất trong trung thất ở người lớn.
Trên phim chụp CLVTLN ta có thể thấy các dấu hiệu sau:

      - 
Khối hình cầu hoặc đa thùy 

      -  Đậm độ tuyến bằng hay vượt quá cơ vân của thành ngực

      -  Tổn thương có tổ chức mỡ bao bọc 

      -  Có vôi hóa trong khối 

      -  Khối phát triển một phía hoặc ngay tại đường giữa.


U tuyến ức không xâm lấn có ranh giới rõ, hình tròn, bầu dục hoặc nhiều thuỳ trong trung thất trước, không thấy bao ngoài của u và khoảng 25% có những ổ vôi hoá. Các u tuyến ức xâm lấn thường có đậm độ cao hơn, ngấm thuốc cản quang mức độ thấp, cấu trúc bên trong không đồng nhất, có ổ hoại tử, chảy máu, có khi có ổ vôi hoá kiểu vỏ trứng, hay dính vào màng phổi hoặc màng tim. 
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	Hình 1.7. U tuyến ức

	* Nguồn: Theo Ramachandran (2013) [14]


Đánh giá khả năng chẩn đoán u tuyến ức nhờ chụp CLVTLN, Blossom GB , Ernstoff RM., Howells GA., Bendich PJ. (1993) [15], nhận thấy: giá trị dự báo dương tính là 57%, tỷ lệ dương tính giả là 43%, không có âm tính giả. Kết quả nghiên cứu của Mai Văn Viện năm 2004 trên 93 bệnh nhân cho thấy nếu dựa vào chụp CLVTLN để chẩn đoán u tuyến ức thì độ nhạy đạt 61,1%, nhưng tỷ lệ âm tính giả vẫn còn cao (38,8%) [5].

1.2.2.5. Chụp cắt lớp vi tính lồng ngực có bơm khí trung thất

Là phương pháp được áp dụng tại Bệnh viện Quân y 103 từ năm 1998 trong chẩn đoán hình ảnh u và tuyến ức ở BN nhược cơ. Kỹ thuật này có thể đánh giá tương đối chính xác tuyến ức về vị trí, hình thái, tính chất dính với tổ chức xung quanh, từ đó góp phần nâng cao hiệu quả trong chẩn đoán u tuyến ức và bệnh nhược cơ [5].

1.2.2.6. Chụp cộng hưởng từ 


Cộng hưởng từ (CHT) là một kỹ thuật hiện đại mới được áp dụng trong chẩn đoán bệnh lý u tuyến ức và tuyến ức. Hình ảnh CHT có độ phân giải rất cao, nên đối với tuyến ức, CHT càng có nhiều giá trị, đặc biệt là chuỗi xung dịch chuyển hóa học cho phép đánh giá tình trạng thâm nhiễm mỡ vốn rất thường gặp ở tuyến ức [16]. Các tác giả đã tính ra tỷ số dịch chuyển hóa học (CSR – chemical shift ratio). Trên cơ sở đó có thể phân biệt u tuyến ức với tuyến ức bình thường hoặc tăng sản hay u tuyến ức. Chuỗi xung khuếch tán cho phép dự báo khả năng lành tính hoặc ác tính của tổn thương [17]. 
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	Hình 1.8. Hình T1 đồng pha cho thấy cường độ tuyến ức là 21,51, cơ cạnh sống là 40,95. Trên hình T1 nghịch pha, cường độ tuyến ức là 36,48, cơ thành ngực là 42,59. Chỉ số CSR tính được là 0,61 nghĩ đến hình tuyến ức tăng sản.

	* Nguồn: Theo Ackman JB (2011) [18]
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	Hình 1.9. Hình T1 đồng pha cho thấy cường độ tuyến ức là 156,3, cơ cạnh sống là 207,8. Trên hình T1 nghịch pha, cường độ tuyến ức là 169,0, cơ thành ngực là 228,6. Chỉ số CSR tính được là 0,98 nghĩ đến hình u tuyến ức.

	* Nguồn: Theo Ackman JB (2011) [18]


Các nghiên cứu của Popa G. A, Bill S Majdalany, Ritu R Gill và một số tác giả khác đã cho nhận xét là chỉ số CSR có ý nghĩa trong việc phân biệt một u tuyến ức với tuyến ức bình thường, tăng sản tuyến ức [16].

1.2.2.7. Một số xét nghiệm cận lâm sàng khác

* Siêu âm

Đối với các tổn thương bệnh lý trung thất và u tuyến ức thì siêu âm ít có giá trị. Sở dĩ như vậy là do trung thất nằm giữa hai lá phổi, cơ quan chứa không khí, chất ít dẫn truyền sóng siêu âm. Kỹ thuật siêu âm để chẩn đoán bệnh lý trung thất chỉ giới hạn ở việc đánh giá một vài khối u và thường cũng chỉ sử dụng để đánh giá tuyến ức to ở trẻ nhỏ. Ở trẻ nhỏ, tuyến ức chiếm một tỷ lệ rất lớn ở lồng ngực, chiếm gần như toàn bộ trung thất trước. Trẻ cũng hay quấy khóc, không nằm yên khi đi khám bệnh nên cũng không thể áp dụng kỹ thuật chụp cắt lớp vi tính  được. Trong những trường hợp đó, siêu âm là kỹ thuật có thể áp dụng một cách dễ dàng để đánh giá tình trạng tuyến ức. Đó là một khối tổ chức đồng nhất âm nằm ngay sau xương ức, phủ bóng lên tim. Hình dạng của tuyến khi này thay đổi theo cử động hô hấp của em bé. Đây là đặc điểm để phân biệt tuyến ức bình thường với u tuyến ức 
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* PET (Positron Emission Tomography)  

Đối với u trung thất nói chung thì chụp PET có ý nghĩa nhất định, nó làm gia tăng mức độ chính xác trong chẩn đoán cho phép xác định đúng kích thước khối u, bên cạnh đó còn cho phép đánh giá khả năng ác tính của khối u. Tuy nhiên đối với u tuyến ức thì chưa thấy vai trò rõ ràng của PET và chưa thể thay thế được các phương pháp chẩn đoán về mô bệnh học.

* Soi trung thất


Được áp dụng nhiều dưới gây mê toàn thân. Soi trung thất giúp lấy được mẫu bệnh phẩm có thể chẩn đoán chính xác mô bệnh học từ  95-100%.

* Sinh thiết kim

Không được đặt ra đối với chẩn đoán u tuyến ức do độ chính xác không cao, tuy nhiên kết hợp nhuộm hoá mô miễn dịch làm tăng độ chính xác của phương pháp chẩn đoán này. Sinh thiết kim chỉ được áp dụng trong một số trường hợp như khối u lan quá rộng cần sinh thiết chẩn đoán trước khi điều trị tia xạ - hoá chất, hoặc trong trường hợp cần chẩn đoán phân biệt với u lympho hoặc seminom - là những khối u không cần thiết phải điều trị bằng phẫu thuật. Nói chung các khối u tuyến ức có khả năng phẫu thuật được thì nên phẫu thuật vì đem lại cả giá trị điều trị và giá trị chẩn đoán mô bệnh học. 

* Phẫu thuật nội soi lồng ngực chẩn đoán

Là phương pháp ít được áp dụng trên lâm sàng, chỉ đặt ra trong các trường hợp u không còn chỉ định phẫu thuật nữa, và các phương pháp khác chưa có kết luận một cách thoả đáng.

* Các xét nghiệm sinh hoá, huyết học khác

Đây là các xét nghiệm nhằm tìm các rối loạn khác kèm theo như: giảm sinh hồng cầu, giảm gamaglobulin huyết, tìm các tự kháng thể kháng cholinesterase…

1.2.3. Giai đoạn nhược cơ và u tuyến ức 

* Giai đoạn nhược cơ theo Phân loại của Perlo-Osserman năm 1979 [20]
+ Nhóm I:  Nhược cơ khư trú ở mắt.

+ Nhóm IIA: Nhược cơ toàn thân nhẹ, hình thành dần ở hệ cơ ngoại vi, chưa có rối loạn nuốt và hô hấp.

+ Nhóm IIB: Nhược cơ toàn thân nặng, hình thành dần rối loạn nuốt nhưng chưa có rối loạn hô hấp.

+ Nhóm III: Nhược cơ toàn thân nặng, diễn biến nhanh trong vài tháng, sớm có các rối loạn nói, nuốt và hô hấp.

+ Nhóm IV: Nhược cơ nặng như trong nhóm III nhưng kéo dài trong nhiều tháng nhiều năm, kèm theo teo cơ.

* Năm 1993, Blossom GB giới thiệu bảng phân loại bổ sung giai đoạn nhược cơ của Osserman như sau [15]:

+ Nhóm I: nhược cơ mắt , gồm có IA và IB

- IA: chỉ có yếu cơ mi, ổn định trong 4 năm.

- IB: yếu cơ mi, nhưng tiền sử có triệu chứng toàn thân.

+ Nhóm II: nhược cơ lan toả (toàn thân), gồm có IIA, IIB và IIC

- IIA: nhược cơ toàn thân nhẹ, yếu cơ mắt tiến triển dần tới cơ xương, chưa có biểu hiện cơ hô hấp và hành tuỷ.

- IIB: nhược cơ toàn thân vừa: tiến triển cơ xương và các cơ hành tuỷ, rối lọan nói nuốt, nhai.

- IIC: nhược cơ toàn thân nặng, yếu mỏi cơ xương, cơ hành cầu não và cơ hô hấp.

* Giai đoạn u tuyến ức của Masaoka 

Theo Masaoka và cộng sự [21] thì căn cứ tình trạng xâm lấn chia u tuyến ức làm bốn bốn giai đoạn:

+ Giai đoạn I: u tuyến ức còn phát triển trong bao, không có biểu hiện xâm lấn ra vỏ bao về mặt vi thể.

+ Giai đoạn II: u có xâm lấn về đại thể vào tổ chức mỡ xung quanh hoặc vào màng phổi trung thất và xâm lấn ra vỏ bao về vi thể.

+ Giai đoạn III: u có xâm lấn về mặt đại thể vào các tổ chức lân cận như phổi, mạch máu lớn.

+ Giai đoạn IV: 

- IVa: u có xâm lấn lan toả vào màng phổi hoặc màng tim.

- IVb: u đã có di căn đi xa theo đường bạch mạch hoặc theo đường máu.

Phân loại này đã được nhiều tác giả trên thế giới sử dụng, nghiên cứu và khẳng định là có giá trị trong việc tiên lượng các khối u tuyến ức.

* Giai đoạn u tuyến ức theo TNM 

Phân loại u tuyến ức theo TNM của tác giả Brierley năm 2016 [22]
	T
	U nguyên phát

	Tx
	Không xác định được khối u nguyên phát 

	T0
	Không có bằng chứng về sự tồn tại của u

	T1
	U còn trong vỏ hoặc ra một phần tổ chức mỡ trung thất, có thể xâm lấn màng phổi trung thất

	T1a
	U không xâm lấn màng phổi trung thất

	T1b
	U xâm lấn trực tiếp ra màng phổi trung thất

	T2
	U xâm lấn trực tiếp ra màng tim

	T3
	U xâm lấn đến các cấu trúc xung quanh như: phổi, tĩnh mạch chủ trên, thành ngực, động mạch-tĩnh mạch phổi

	T4
	U xâm lấn đến các cấu trúc xung quanh như: động mạch chủ, động mạch phổi trong màng tim, tim, thực quản

	
	

	N
	Hạch Lympho

	Nx
	Không xác định được hạch

	N0
	Không có di căn 

	N1
	Di căn đến hạch trung thất trước

	N2
	Di căn đến các hạch sâu trong lồng ngực hoặc hạch cổ

	
	

	M
	Di căn xa

	M0
	Không màng phổi, màng tim hoặc di căn xa

	M1
	Di căn xa

	M1a
	Phân biệt di căn xa ra màng phổi hoặc màng tim

	M1b
	Di căn xa vượt quá màng phổi hoặc màng tim


Giai đoạn của u tuyến ức [22]


[Brierley, 2016 #5279]
	Giai đoạn I
	T1
	N0
	M0

	Giai đoạn II
	T2
	N0
	M0

	Giai đoạn IIIA
	T3
	N0
	M0

	Giai đoạn IIIB
	M0
	N0
	M0

	Giai đoạn IVA
	Mọi T
	N1
	M0

	
	Mọi T
	N0, N1
	M1a

	Giai đoạn IVB
	Mọi T
	N2
	M0, M1a

	
	Mọi T
	Mọi N
	M1b


1.2.4. Mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ
* Phân loại mô bệnh học u tuyến ức theo Tổ chức y tế thế giới (WHO-World Health Organization) năm 2015

Năm 2015 WHO có đưa ra bảng phân loại u biểu mô tuyến ức 
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- U tuyến ức (thymoma)
+ U tuyến ức týp A 8581/3
+ U tuyến ức týp AB 8582/3
+ U tuyến ức týp B1 8583/3
+ U tuyến ức týp B2 8584/3
+ U tuyến ức týp B3 8585/3
+ U tuyến ức hạt nhỏ 8580/1

+ U tuyến ức dị sản 8580/3
+ U tuyến ức hiếm gặp khác
. U tuyến ức vi thể 8580/0
. U tuyến ức xơ cứng 8580/3
. U tuyến xơ mỡ 9010/0
- Ung thư biểu mô tuyến ức 

+ UTBM tế bào vảy 8070/3

+ UTBM dạng đáy 8123/3

+ UTBM dạng nhầy biểu bì 8430/3

+ UTBM dạng lympho biểu mô 8082/3

+ UTBM tế bào sáng 8310/3

+ UTBM dạng saccôm (sarcomatoid carcino) 8033/3

+ UTBM tuyến 

. UTBM tuyến nhú 8260/3

. UTBM tuyến ức với u nang như UTBM 8200/3
. UTBM tuyến niêm mạc 8480/3

. UTBM tuyến, NOS 8140/3


+ UTBM NUT 8023/3


+ UTBM không phân biệt 8020/3


+ UTBM hiếm gặp khác



. UTBM tuyến vảy 8560/3



. UTBM tế bào gan 8576/3



. UTBM tuyến ức, NOS 8586/3

- U thần kinh nội tiết tuyến ức

+ U thần kinh nội tiết biệt hoá cao (carcinoid tumours) 
. Carcinoid điển hình 8240/3

. Carcinoid không điển hình 8249/3
+ UTBM thần kinh nội tiết tế bào lớn 8013/3 

. UTBM thần kinh nội tiết tế bào lớn kết hợp 8013/3

+ UTBM tế bào nhỏ 8041/3
. UTBM tế bào nhỏ kết hợp 8045/3
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	Hình 1.10. Mô bệnh học các týp tế bào u tuyến ức

	* Nguồn: Theo Marx (2015) 
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* Phân loại u tuyến ức theo Thomas W.Shields 

Năm 2005, Thomas W.Shields đã đề nghị chỉ xếp các u phát sinh từ biểu mô tuyến ức và các tế bào thần kinh nội tiết vào u tuyến ức. Các trường hợp u tế bào mầm, u có nguồn gốc từ các tế bào lympho, quá sản tuyến ức, u nang tuyến ức, các trường hợp di căn đến trung thất đều được loại ra khỏi u tuyến ức. Như vậy, theo phân loại này, u tuyến ức chỉ bao gồm bốn nhóm: u biểu mô tuyến ức, u tế bào thần kinh nội tiết, u mỡ và u tuyến ức hỗn hợp [24].

Phân loại theo Thomas W.Shields như sau:

* Những u biểu mô (u tuyến ức)
- U tuyến ức týp A (tế bào hình thoi, tủy)
- U tuyến ức týp AB (hỗn hợp)
- U tuyến ức týp B

+ Týp B1 (giàu lympho bào, chủ yếu ở vùng vỏ, lympho bào hóa cơ quan)
+ Týp B2 (vỏ)

+ Týp B3 (biểu mô không điển hình, vảy hóa, ung thư biểu mô tuyến ức 
biệt hóa rõ)

- U tuyến ức týp C (ung thư tuyến ức)

* Các u có nguồn gốc thần kinh nội tiết
- Biệt hóa rõ (carcinoid)
- Biệt hóa vừa (u carcinoid không điển hình)
- Biệt hóa kém (ung thư tế bào nhỏ)
* U mỡ tuyến ức
* U Sác-côm mỡ tuyến ức
* Những u hỗn hợp
+ U máu tuyến ức
+ U nguyên bào thần kinh và hạch nguyên bào hạch
+ U hắc tố ác tính nguyên phát
+ U nhầy

* Mối liên quan giữa týp mô bệnh học, giai đoạn u và khả năng ác tính [25]
	Mô học
	Giai đoạn u
	Khả năng ác tính

	Týp A, AB, B1
	I và II

III
	Không (rất thấp)

Thấp

	Týp B2, B3
	I

II và III
	Thấp

Trung bình

	- UTBM tuyến ức:

- UTBM biểu bì nhầy, dạng đáy hoặc tế bào vảy độ thấp, u carcinoid
	I và II

III
	Trung bình

Cao

	Các týp mô học khác
	Bất kỳ giai đoạn
	Cao


1.3. ĐIỀU TRỊ NGOẠI KHOA U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ

Mục đích cơ bản của điều trị ngoại khoa u tuyến ức có nhược cơ là phải cắt bỏ triệt để u, tuyến ức và tổ chức mỡ trong trung thất. 

1.3.1. Chỉ định phẫu thuật.

Tất các trường hợp u tuyến ức có nhược cơ

+ Theo độ nặng của bệnh nhược cơ:

- Nhược cơ mắt đơn thuần (nhóm I): dù còn có những ý kiến khác các tác giả vẫn ủng hộ phẫu thuật nếu có u tuyến ức. Thường chỉ định phẫu thuật khi đã điều trị nội khoa tích cực trên 2 năm mà bệnh không đỡ (lúc này nhiều khả năng bệnh sẽ chuyển sang các độ nặng hơn và nếu phẫu thuật muộn thì kết quả sẽ kém hơn). Masaoka A (1996) [26] cho rằng chỉ định phẫu thuật BN nhược cơ nhóm I khi có u tuyến ức đem lại kết quả tốt.
- Nhược cơ toàn thân mức độ nhẹ và trung bình (nhóm IIA và IIB): nên chỉ định phẫu thuật sớm.

- Các nhược cơ nặng (nhóm III, IV) hoặc đang có cơn nhược cơ hô hấp nặng: cũng nên chỉ định phẫu thuật sớm nhưng cần phải được điều trị nội khoa tích cực trước phẫu thuật để giảm độ nặng của bệnh hoặc ổn định tình trạng nhược cơ.

+ Theo lứa tuổi: tốt nhất là nằm trong lứa tuổi trưởng thành
- Nhược cơ ở bệnh nhân cao tuổi: nên chỉ định phẫu thuật sớm vì bệnh thường nặng và tiến triển trong thời gian dài.
- Nhược cơ ở bệnh nhân nhỏ tuổi (dưới 13 tuổi): cần cân nhắc khi chỉ định phẫu thuật vì việc cắt bỏ tuyến ức ở lứa tuổi này có thể ảnh hưởng đến khả năng đáp ứng miễn dịch của bệnh nhân sau này.

+ Theo các bệnh đi kèm:

- Kèm bệnh Basedow: chỉ định phẫu thuật sau khi đã điều trị bệnh Basedow ổn định bằng nội khoa. Sau phẫu thuật khi tình trạng nhược cơ ổn định, nếu bệnh Basedow vẫn phát triển thì mới chỉ định phẫu thuật bệnh Basedow.

- Kèm các bệnh viêm nhiễm khác, nhất là nhiễm khuẩn đường hô hấp: chỉ định phẫu thuật khi đã điều trị ổn định được viêm nhiễm, vì sau phẫu thuật tình trạng nhiễm khuẩn sẽ làm nhược cơ nặng lên rất nhiều.

1.3.2. Các phương pháp phẫu thuật điều trị u tuyến ức có nhược cơ

Mục đích của phẫu thuật là phải cắt bỏ toàn bộ tuyến ức, triệt để u tuyến đồng thời lấy sạch các tổ chức mỡ lỏng lẻo chứa tuyến ức “lạc chỗ”  trong trung thất; hạn chế tối đa biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật. Do đó để đạt được kết quả sau phẫu thuật tốt nhất thì việc lựa chọn phương pháp phẫu thuật là vấn đề vô cùng quan trọng mà các phẫu thuật viên cần quan tâm. 

Phẫu thuật cắt bỏ u tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ lần đầu tiên được Sauerbruch F. tiến hành vào năm 1911. Trong khi phẫu thuật cắt bướu giáp trên một bệnh nhân bị nhược cơ, Sauerbruch tình cờ phát hiện thấy có u tuyến ức và đã tiến hành cắt bỏ tuyến ức qua đường cổ. Sau phẫu thuật tác giả nhận thấy các triệu chứng của bệnh nhược cơ trên bệnh nhân này giảm đi rất nhiều [27]. Từ đó đến nay phẫu thuật cắt u và tuyến ức đã có nhiều nghiên cứu và kết quả khả quan, bằng chứng là y văn thế giới đã công bố nhiều công trình nghiên cứu về hiệu quả của phẫu thuật cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ. Kết quả tốt của phẫu thuật cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ của các tác giả dao động từ 56% đến 96%.
Tại Việt Nam, tháng 9 năm 1965, Nguyễn Văn Thọ là người đầu tiên đã tiến hành phẫu thuật cắt tuyến ức để điều trị bệnh nhược cơ cho một bệnh nhân nữ giới. Sau phẫu thuật hai năm bệnh nhân khỏi bệnh, xây dựng gia đình và sinh con bình thường. 

Tiếp theo sau đó có các công trình nghiên cứu của Đồng Sỹ Thuyên (1982) [28], Nguyễn Văn Thành (1988) [4], Nguyễn Đức Thiềng (1996), Ngô Văn Hoàng Linh và Đặng Ngọc Hùng (1996) [29], Đỗ Tất Cường (1996) [30], Mai Văn Viện (2004) [5] nghiên cứu về những vấn đề liên quan đến điều trị ngoại khoa bệnh nhược cơ, u tuyến ức như: đặc điểm giải phẫu ngoại khoa, phẫu thuật, hồi sức, vô cảm... Kết quả tốt của phẫu thuật của các tác giả trong nước khoảng 80%. 

Mặc dù vai trò của phẫu thuật cắt tuyến ức, u tuyến ức điều trị u tuyến ức có nhược cơ đã được khẳng định, nhưng cho tới nay vẫn còn một số vấn đề cần tiếp tục nghiên cứu vì kết quả phẫu thuật phụ thuộc vào nhiều yếu tố, như: chỉ định phẫu thuật, phạm vi can thiệp phẫu thuật, phương pháp phẫu thuật, thời gian mắc bệnh, giai đoạn bệnh, tổn thương mô bệnh học của u tuyến ức và tuyến ức. Đối với những trường hợp bệnh nhân nhược cơ có u tuyến ức, việc phát hiện và can thiệp phẫu thuật sớm sẽ mang lại kết quả tốt [31].

Dưới đây là một số phương pháp phẫu thuật hiện nay thường được sử dụng để điều trị u tuyến ức có nhược cơ:
1.3.2.1. Mổ mở 

Đây là phương pháp phẫu thuật kinh điển với ưu điểm là cắt bỏ triệt để được u, tuyến ức và tổ chức mỡ lỏng lẻo có chứa các tổ chức tuyến ức nằm ở trong trung thất [32]. Tuy nhiên, phương pháp này bộc lộ nhiều nhược điểm như: gây tổn thương xương ức, lồng ngực nhiều hơn, bệnh nhân đau dễ ảnh hưởng đến hô hấp sau phẫu thuật và diễn biến sau phẫu thuật cũng thường nặng hơn; dễ gặp biến chứng viêm xương ức; thời gian hồi phục chậm; thời gian nằm viện kéo dài [33].
+ Phẫu thuật qua đường mở xương ức (Transsternal thymectomy). Đường mổ qua xương ức có thể là mở dọc giữa xương ức (midline sternotomy) hoặc mở ngang xương ức (transverse sternotomy).


- Mở xương ức đường dọc giữa có thể là mở toàn bộ xương ức (full midline sternotomy) hoặc mở một phần xương ức (partial midline sternotomy). Đường mổ này cũng cho phép phẫu thuật viên có thể mở rộng đi lên vùng cổ để tìm các tổ chức tuyến ức “lạc chỗ” để cắt bỏ hoàn toàn tổ chức tuyến ức. Vì lý do thẩm mỹ nên tác giả Pego-Fernandes P và cộng sự (2002)  [34]... đã nghiên cứu sử dụng các đường rạch da khác nhau để mở xương ức như: rạch da theo đúng đường giữa xương ức,  đường như hình “cốc rượu sâm panh” (champagne glass), đường giữa nhỏ, đường chữ T… Kyriakos Anastasiadis và cộng sự tại Đại học y Oxford thường dùng đường mở toàn bộ xương ức  trong khi Grandjean JG và cộng sự lại ưa dùng đường mở dọc giữa một phần xương ức do ít gây tổn thương xương ức hơn [31], [35]. 


- Mở xương ức đường ngang (transverse sternotomy): tiến hành rạch da  ngang qua xương ức và qua dưới vú hai bên (bilateral submammary). Mở ngang xương ức ngay sát trên khớp cán – thân xương ức (sternomanubrial junction) và kéo dài ngang vào các khoang liên sườn thứ nhất, độ dài đường mở khoảng 15 cm. Có tác giả như Ciesla DJ và cộng sự (2003) [36], Venuta F và cộng sự (1999) 
 ADDIN EN.CITE 

[37]
 cho rằng đường mở xương ức này giúp bộc lộ rõ và cắt bỏ triệt để được các u tuyến ức xâm nhiễm nhiều trong trung thất. Tuy nhiên cũng có tác giả như Heiser JC và cộng sự (1982) cho rằng không nên dùng đường mổ này vì thường gây ảnh hưởng nặng đến hô hấp của bệnh nhân sau phẫu thuật [38].


- Mở xương ức một phần phía trên rồi mở rộng sang bên vào khoang liên sườn ba hoặc bốn. Theo Trastek VF (1998) thì đường mở xương ức này cũng giúp bộc lộ rõ và cắt triệt để được tuyến ức, nhất là khi có u tuyến ức nằm lệch sang một bên trung thất.




- Mở hoàn toàn xương ức đường dọc giữa kết hợp mở đường cổ để cắt bỏ tối đa tuyến ức (“Maximal” Transcervical–Transsternal Thymectomy): Jaretzki và một số tác giả khác trong nhiều năm đã nghiên cứu và cổ vũ cho phương pháp cắt tuyến ức tối đa với đường mổ kết hợp đường cổ với mở xương ức đường dọc giữa, tiến hành cắt bỏ mở rộng cả vùng cổ và trung thất để lấy tất cả tổ chức tuyến ức có thể nằm trong tổ chức mỡ của trung thất trước giữa các dây thần kinh hoành, tĩnh mạch chủ trên và khí quản, cửa sổ chủ-phổi [39]. Tác giả đã thông báo tỷ lệ giảm bệnh rất khả quan và coi đó là phương pháp chuẩn so với các kỹ thuật phẫu thuật khác. Mặc dù Jaretzki rất tích cực cổ động cho phương pháp phẫu thuật này nhưng các số liệu vể kết quả điều trị của phương pháp phẫu thuật triệt để này so với các phương pháp phẫu thuật kém xâm hại khác vẫn chưa thuyết phục hoàn toàn được các tác giả khác.

+ Phẫu thuật qua đường mở ngực bên


Thông thường dùng đường mở lồng ngực chuẩn là mở ngực trước (anterior thoracotomy), mở ngực bên (lateral thoracotomy), mở ngực trước-bên (anterior-lateral thoracotomy) để phẫu thuật cắt các khối u tuyến ức và tuyến ức. Việc chỉ định sử dụng đường mở ngực nào tùy thuộc chủ yếu vào vị trí, kích thước, tình trạng chèn đẩy hay xâm nhiễm của khối u tuyến ức với các cơ quan khác trong trung thất.
1.3.2.2.  Phẫu thuật nội soi hỗ trợ qua đường cổ (Video-assisted transcervical thymectomy)

Có nhiều nghiên cứu cho rằng đây cũng là phương pháp có ưu điểm riêng, cho những kết quả khá khả quan như của Bramis J và cộng sự (2004) [40], Zielinski M và cộng sự (2004), 
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[41]
, Komanapalli CB và cộng sự (2005) [42], Shigemura N và cộng sự (2006) [43], Christopher B. Komanapalli và cộng sự (2007) [44], ít biến chứng và còn đang được tiếp tục hoàn thiện. 

+ Tiến hành rạch da vùng cổ ngay ở hõm trên ức, bóc tách từ vùng cổ theo mặt sau xương ức xuống trung thất trước (có thể dùng những dụng cụ đặc biệt để nâng giữ xương ức đảm bảo cho việc bóc tách dễ dàng hơn). Dùng video hỗ trợ để bóc tách lấy bỏ u và tuyến ức.


+ Phương pháp này có ưu điểm là ít gây thương tổn cho bệnh nhân, diễn biến sau phẫu thuật nhẹ nhàng... Nhưng nhược điểm là không đảm bảo lấy triệt để được tuyến ức và tổ chức mỡ lỏng lẻo trong trung thất, do đó tỷ lệ bệnh tái phát sau phẫu thuật cao. 


+ Phương pháp này cũng không dùng được cho các trường hợp nhược cơ có u tuyến ức lớn.


Tại Việt Nam ngày 22 tháng 6 năm 2009, tại Bệnh viện Quân y 103 đã  thực hiện phẫu thuật cắt tuyến ức qua đường cổ có nội soi hỗ trợ đầu tiên . Tháng 10 năm 2012, Ngô Văn Hoàng Linh và cộng sự đã báo cáo kết quả nghiên cứu 45 bệnh nhân được phẫu thuật cắt tuyến ức qua đường cổ có nội soi hỗ trợ điều trị bệnh nhược cơ. Kết quả ban đầu cho thấy: phẫu thuật không phức tạp, đảm bảo cắt bỏ triệt để tuyến ức, thời gian phẫu thuật ngắn, tai biến trong phẫu thuật thấp, không có biến chứng sau phẫu thuật, hậu phẫu đạt kết quả tốt 100% [45]. 
1.3.2.3.  Phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u và tuyến ức (video-assisted thoracoscopic surgery-VATS) 


Phẫu thuật cắt u và tuyến ức bằng phẫu thuật nội soi lồng ngực (PTNSLN)  (video-assisted thoracoscopic thymectomy) đã được Sugarbaker nêu ra đầu tiên từ năm 1993 [31]. Theo nghiên cứu của các tác giả như Mack M.J và cộng sự (1996) [46] cũng như Rückert JC và cộng sự (1999) [47] thì kỹ thuật này được phát triển dựa trên cơ sở có khả năng bộc lộ trường mổ rất tốt, quan sát được trung thất trước rõ ràng và được phóng đại, dễ dàng đến được cả vùng cổ dưới để lấy bỏ các cực trên của tuyến ức, mức độ xâm hại tối thiểu và giữ được thẩm mỹ tốt cho bệnh nhân, ít biến chứng và phục hồi chức năng hô hấp nhanh sau phẫu thuật, ít gây đau sau phẫu thuật và rút ngắn được thời gian nằm viện. Nhược điểm duy nhất của phương pháp này là cắt bỏ tuyến ức không được triệt để (theo Jaretzki A III (1997) [48], (2000) [49], Calhoun RF và cộng sự (1999) [50]). Tuy nhiên các nghiên cứu gần đây vẫn tiếp tục ủng hộ và đã tập trung tìm các phương án kỹ thuật tối ưu để có thể thực hiện được việc cắt bỏ tuyến ức mở rộng bằng phẫu thuật nội soi lồng ngực (theo Savcenko M và cộng sự (2002) 
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[51]
). Có tác giả sử dụng đường vào từ ngực trái như Mineo TC và cộng sự (1996) [52] hoặc từ bên ngực phải như Anthony PY và cộng sự (1995) [53]. Theo Mack MJ và cộng sự (1996) [46]  cũng như Anthony PY (1999) thì đường vào từ bên ngực phải cho phép thao tác các dụng cụ thuận tiện hơn do khoang màng phổi phải rộng hơn, dễ dàng xác định được tĩnh mạch không tên để làm mốc, thuận tiện cho phẫu thuật viên thuận tay phải. Còn đường vào từ ngực bên trái lại cho phép thao tác bóc tách an toàn hơn (vì tĩnh mạch chủ trên lúc này sẽ nằm ngoài trường mổ) và có thể lấy bỏ rộng tổ chức mỡ quanh tuyến ức từ góc tâm hoành trái và cửa sổ chủ phổi. Tuy nhiên theo một số tác giả khác như Rückert JC và cộng sự (1999) [47],  Mineo TC và cộng sự (1996) [52] thì khi bệnh nhân có tình trạng tim to thì đường vào này lại bị hạn chế trong việc bộc lộ tuyến ức. Rõ ràng là các đường vào chỉ một bên ngực sẽ khó có thể lấy bỏ được tổ chức mỡ quanh màng tim ở bên đối diện do đó nhiều tác giả đã nghiên cứu sử dụng đường vào cả hai bên ngực như Mack MJ và cộng sự (1996) [46], Mineo TC và cộng sự (1996) [52], Anthony PY và cộng sự (1995) [53]. Các tác giả Takeo S, Sakada T và Yano T (2001) còn nghiên cứu kết hợp cả đường mổ nội soi lồng ngực và phẫu thuật qua đường cổ với dụng cụ nâng xương ức để có thể phẫu thuật cắt tuyến ức mở rộng [54]. 

Một hướng nghiên cứu nữa trong quá trình phát triển của phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức là với sự phát triển của  phương pháp phẫu thuật có người máy hỗ trợ  (robotic assistance) đã xuất hiện các nghiên cứu về phẫu thuật nội soi lồng ngực có người máy hỗ trợ để cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ. Năm 2003, Ashton và cộng sự đã thông báo kết quả sử dụng hệ thống phẫu thuật có người máy hỗ trợ Da Vinci để phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức tối đa qua cả hai bên ngực ở bệnh nhân nhược cơ [55]. Rea F và cộng sự năm 2003 đã thông báo kết quả phẫu thuật cắt tuyến ức ở bệnh nhân nhược cơ sử dụng hệ thống người máy “da Vinci” 
 ADDIN EN.CITE 

[56]
. Các nghiên cứu đều kết luận là có thể sử dụng phương pháp này một cách an toàn và hiệu quả để điều trị bệnh nhược cơ. 

Trên thực tế việc so sánh mức độ cắt bỏ tuyến ức thế nào là triệt để và thỏa đáng của các kỹ thuật phẫu thuật khác nhau là không thể chính xác được vì số lượng nghiên cứu của hầu hết các tác giả đều tương đối nhỏ, tiêu chuẩn phân loại bệnh trước phẫu thuật chưa có sự hoàn toàn thống nhất giữa các nghiên cứu khác nhau, tiến triển của bệnh không ổn định, thời gian theo dõi ở hầu hết các nghiên cứu đều tương đối ngắn, không có sự thống nhất trong việc phân loại tình trạng bệnh trước phẫu thuật cũng như theo dõi sau phẫu thuật. Gần đây việc áp dụng các phân loại của Hiệp hội nhược cơ Mỹ (Myasthenia Gravis Foundation of America - MGFA) đã được phổ biến và trong tương lại việc áp dụng các bảng phân loại này sẽ giúp việc theo dõi và đánh giá các phương pháp phẫu thuật cắt tuyến ức khác nhau sẽ thuận lợi và chính xác hơn. 

Tại Việt Nam, trường hợp phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ được thực hiện lần đầu tiên tại Bệnh viện Chợ Rẫy năm 2004 [57]. Cùng với sự phát triển của phương pháp phẫu thuật nội soi nói chung và nội soi lồng ngực nói riêng ở nước ta hiện nay thì các nghiên cứu ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực trong phẫu thuật cắt tuyến ức, u tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ đã được thực hiện ở nhiều cơ sở điều trị lớn trong cả nước. Tại Bệnh viện Chợ Rẫy Nguyễn Công Minh năm 2007 đã báo cáo kết quả nghiên cứu 63 trường hợp phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ trong thời gian 5/2004-12/2005 [58]. Bệnh viện Quân y 103 - nơi tiên phong triển khai trường hợp phẫu thuật nội soi lồng ngực đầu tiên vào 6/1996 do Đặng Ngọc Hùng và cộng sự thực hiện, là một trung tâm lớn và có nhiều kinh nghiệm nhất trong điều trị bệnh nhược cơ, phẫu thuật tuyến ức và u tuyến ức; thì những trường hợp phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức điều trị bệnh nhược cơ đầu tiên bắt đầu được thực hiện từ tháng 9/2008 [59]. Sau đó đến Nguyễn Ngọc Bích (2009) qua 47 trường hợp nhược cơ, được PTNSLN cắt tuyến ức thấy: thời gian phẫu thuật trung bình là 55 phút, thời gian nằm viện trung bình là 4,5 ngày, không có nhiễm trùng vết mổ, suy hô hấp  sau phẫu thuật: 5 (10,6%), tràn khí khoang màng phổi :1 (2,1%) [60]. Với các nghiên cứu ban đầu nói trên đều cho thấy: phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt tuyến ức và u tuyến ức là phương pháp phẫu thuật mới, có nhiều ưu điểm, có thể cắt triệt để được tuyến ức và u tuyến ức, phẫu thuật khả thi, an toàn, ít xâm lấn, bệnh nhân hồi phục nhanh sau phẫu thuật.

* Chỉ định: 


Nghiên cứu của Strollo DC (1997) [3] cho thấy trong số các bệnh nhân bị u tuyến ức thì có tới 30-50% có nhược cơ và ngược lại, trong số các bệnh nhân bị bệnh nhược cơ thì có tới 15% có u tuyến ức. Các số liệu này cho thấy thực tế việc chỉ định phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ luôn cần được chú ý về chỉ định và xử trí như một cuộc phẫu thuật cắt u trung thất thực sự.
Theo Jaretzki A III (1998) [8] thì cần chú ý là trong các u tuyến ức có khoảng 1/3 số bệnh nhân có tình trạng u xâm nhiễm vào các cơ quan xung quanh với các mức độ khác nhau và tất cả đều có khả năng di căn rải rắc khắp khoang màng phổi. Trong các trường hợp này chỉ định phẫu thuật nội soi lồng ngực cần được cân nhắc kỹ hơn vì khả năng phẫu thuật cắt bỏ triệt để khối u lúc này sẽ rất khó khăn

* Chống chỉ định:

+ Chống chỉ định tuyệt đối:



- Dày dính màng phổi quá nhiều.


- Bệnh nhân không đủ khả năng đảm bảo chức năng hô hấp khi chỉ được 
thông khí bằng một phổi. 

+ Chống chỉ định tương đối: 

- Đã có phẫu thuật vào lồng ngực trước đây.

- Có khối u đã phát triển xâm nhiễm vào các mạch máu ở rốn phổi.

- Đã được chiếu xạ điều trị các u trung thất trước đó.

* Chuẩn bị bệnh nhân phẫu thuật nội soi cắt u và tuyến ức 

+ Thăm khám lâm sàng, cận lâm sàng một cách hệ thống, đầy đủ

- Xác định các phức hợp triệu chứng lâm sàng có ý nghĩa trong tiên đoán u tuyến ức để tiên lượng cuộc phẫu thuật như: các triệu chứng yếu nhược cơ thay đổi trong u tuyến ức có bệnh nhược cơ kèm theo, các triệu chứng sốt, các hội chứng trung thất… Trên cơ sở các triệu chứng bệnh lý đó phải có biện pháp chuẩn bị và điều trị củng cố cho bệnh nhân trước phẫu thuật. 


- Làm các xét nghiệm hóa nghiệm cần thiết để đánh giá toàn trạng, xác định khả năng chịu đựng của cơ thể đối với phẫu thuật, như: soi phế quản, đo chức năng hô hấp…

- Làm các xét nghiệm chẩn đoán hình ảnh chẩn đoán u tuyến ức: thông thường nhất là các thăm khám X quang lồng ngực, đặc biệt là chụp CT scan lồng ngực (kể cả chụp CT lồng ngực có bơm khí trung thất trước trong các trường hợp cần thiết) để xác định vị trí, kích thước, mức độ xâm nhiễm, dính và liên quan của u với các cơ quan khác trong trung thất. Ngoài ra còn chụp CHT để đánh giá tuyến ức có khả năng xâm nhiễm mạch máu. 


- Hiện tại không khuyến cáo sử dụng các biện pháp chẩn đoán xâm nhập như chọc hút xuyên thành ngực đối với u tuyến ức có chỉ định phẫu thuật.

+ Chuẩn bị bệnh nhân trước phẫu thuật
Đối với các bệnh nhân u tuyến ức có kèm theo nhược cơ thì phải điều trị trước phẫu thuật cho ổn định tình trạng nhược cơ, nhất là nhược cơ hô hấp thì mới có thể tiến hành phẫu thuật được bằng các biện pháp nội khoa tích cực: thuốc kháng mem cholinesterase, liệu pháp corticoids, thay huyết tương… Giải quyết các ổ viêm nhiễm ở tai, mũi, họng, phụ khoa.
Trong mọi trường hợp đều phải chuẩn bị sẵn các phương tiện mổ mở thông thường để phòng khi phải chuyển sang phương pháp mổ mở để có thể nhanh chóng kiểm soát được các tai biến không mong muốn có thể xảy ra khi phẫu thuật, đặc biệt là tai biến chảy máu do tổn thương các mạch máu lớn trong trung thất.

* Kĩ thuật phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u và tuyến ức

+ Phương pháp vô cảm


Kết quả khẫu thuật điều trị u tuyến ức có nhược cơ phụ thuộc khá nhiều vào phương pháp vô cảm. Nếu trước đây hay dùng là vô cảm có dùng thuốc giãn cơ. Thì hầu hết các nghiên cứu đều đã chứng minh một cách rõ ràng ảnh hưởng của các thuốc giãn cơ đến tình trạng hô hấp sau phẫu thuật. Các tác giả đều nhận thấy rằng nếu sử dụng thuốc giãn cơ bệnh nhân nhược cơ thường phải thông khí nhân tạo kéo dài sau phẫu thuật. Do đó đã có nhiều cải tiến trong phương pháp vô cảm khi bệnh nhân có nhược cơ, như: sử dụng thuốc giãn cơ với gây tê ngoài màng cứng kết hợp với propofol đường tĩnh mạch; gây mê cân bằng với các loại thuốc mê bốc hơi, thuốc giảm đau và giãn cơ…

Tại Việt Nam, năm 1996 Nguyễn Đức Thiềng [61] đã báo cáo nghiên cứu phương pháp vô cảm bằng châm tê 3 cặp huyệt Hợp cấp, Nội quan và Hạ ế phong kết hợp với thuốc tiền mê, bệnh nhân được đặt ống nội khí quản và tự thở cho phẫu thuật cắt bỏ tuyến ức qua đường mở xương ức trên 198 bệnh nhân nhược cơ cho thấy kết quả vô cảm tốt là 81,82%; khá 18,18% và không có trường hợp nào đạt loại trung bình và kém. Bệnh nhân được rút ống nội khí quản ngay sau phẫu thuật.


Hiện nay, phương pháp vô cảm đã có nhiều cải tiến bằng dùng ống nội khí quản hai nòng để có thể chủ động thông khí được từng bên phổi, đảm bảo cho phổi bên tổn thương có thể được làm xẹp tạm thời để tạo khoảng trống trong khoang màng phổi cho các dụng cụ nội soi có thể thao tác được; kết hợp với không dùng thuốc giãn cơ [11], hoặc dùng thuốc giải giãn cơ (Sugammadex) ngay sau phẫu thuật để bệnh nhân có thể rút ngắn được thời gian thông khí nhân tạo sau phẫu thuật cho bệnh nhân, góp phần làm giảm tối đa biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật đối với các bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ. 
+ Tư thế bệnh nhân


Tùy vị trí khối u mà đặt tư thế bệnh nhân phẫu thuật cho phù hợp. Trong quá trình phẫu thuật có thể điều chỉnh tư thế bệnh nhân bằng cách điều chỉnh bàn mổ để giúp thao tác phẫu thuật thuận lợi nhất.



Việc lựa chọn bên tiếp cận KMP để đưa dụng cụ nội soi vào nói chung phụ thuộc vào vị trí của khối u phát triển nhiều hơn về bên nào. Đường vào từ bên ngực trái có ưu điểm là dễ quan sát được vùng cửa sổ chủ - phổi nhưng khó kiểm soát được chảy máu từ tĩnh mạch chủ trên và tĩnh mạch không tên. Đường vào từ bên ngực phải có ưu điểm là có trường quan sát và thao tác rộng rãi, có thể xác định dễ dàng được tĩnh mạch chủ trên làm mốc giải phẫu nhưng khó kiểm soát được các tổn thương ở vùng cửa sổ chủ phổi. Chính vì vậy có các tác giả như Alberto De Hoyos và cộng sự (2005) [62], Mantengazza và cộng sự (2003) [63] đã đề nghị sử dụng đường vào từ cả hai bên lồng ngực để có thể kiểm soát và hoàn thành cuộc phẫu thuật một cách triệt để hơn. 

Thông thường đặt bệnh nhân nằm ngửa, nghiêng về bên đối diện khoảng 30 - 45 độ so với mặt bằng. Tay được đưa lên quá đầu và đệm gối ở vùng bả vai để bộc lộ rõ vùng các khoang liên sườn


Trong quá trình phẫu thuật có thể cho xoay bàn mổ thêm ra sau để làm bộc lộ rõ hơn vùng ngực trước và làm phổi có xu hướng đổ ra phía sau, giúp bộc lộ rõ hơn trung thất trước.

+ Các bước kĩ thuật

- Xác định vị trí đặt các cổng cho dụng cụ phẫu thuật nội soi: 

Cũng như việc đặt tư thế bệnh nhân, vấn đề xác định số lượng và vị trí các cổng cho dụng cụ nội soi vào lồng ngực phụ thuộc rất nhiều vào vị trí khối u. Ngoài ra tuỳ từng kích thước khối u, tính chất xâm nhiễm các cơ quan xung quanh, kinh nghiệm của phẫu thuật viên… mà số lượng và vị trí các cổng cho dụng cụ nội soi vào khoang màng phổi có thể rất khác nhau. 

Tuy nhiên theo Alberto De Hoyos và cộng sự (2005) [62] thì trong phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u trung thất thông thường dùng 3 cửa vào: 1 cho camera, 1 cho dụng cụ van vén gạt hoặc kẹp giữ (Retractor/Grasper), 1 cho dụng cụ bóc tách hoặc kẹp ghim hay clip (Dissector/Stapler). Trong các trường hợp nhất định có thể tạo thêm 1 cửa vào nữa cho các dụng cụ bổ xung khác (Additional Instrument). 

- Để phẫu thuật các u tuyến ức thì các cổng vào thường sẽ có vị trí như sau:

. Cổng cho camera: ở khoang liên sườn V đường nách giữa hoặc nách sau

. Cổng cho dụng cụ van vén gạt hoặc kẹp giữ: ở khoang liên sườn II hoặc III đường nách giữa hoặc nách trước.

. Cổng cho dụng cụ phẫu tích, bóc tách hoặc kẹp ghim hay kẹp clip: ở khoang liện sườn V hoặc VI đường nách trước hoặc giữa đòn.

. Cổng cho các dụng cụ bổ xung khác (khi cần): ở khoang liên sườn VII đường nách giữa.

- Tiến hành tạo các cổng để đưa dụng cụ nội soi vào

. Tạo cổng đưa camera vào: rạch da dài 1 – 1,5 cm tại vị trí cổng camera đã xác định, dùng kìm nhọn bóc tách các lớp cơ thành ngực vào đến khoang màng phổi, dùng ngón trỏ đưa qua lỗ rạch vào khoang màng phổi để kiểm tra, bảo đảm khoang màng phổi không bị dính, tiếp đó chọc trocar vào khoang màng phổi rồ đưa camera qua trocar vào khoang màng phổi.


. Tạo các cổng khác để đưa các dụng cụ nội soi vào: tiến hành rạch da dài 1 - 1,5 cm ở vị trí cổng vào đã được xác định. Chọc trocar xuyên qua thành ngực vào khoang màng phổi và đưa các dụng cụ vào qua các cửa này dưới sự quan sát trực tiếp của ống nội soi đã được đưa vào khoang màng phổi trước đó. 

- Tiến hành bóc tách, cắt bỏ khối u

. Trong các trường hợp phẫu thuật cắt u và tuyến ức ở bệnh nhược cơ, để đảm bảo cắt bỏ triệt để tuyến ức thì có thể kết hợp thêm với đường mổ mở ngắn ở cổ để kiểm soát được cực trên tuyến ức và đưa một van vào kéo nâng xương ức lên, tạo điều kiện thuận lợi cho bóc tách và cắt bỏ triệt để được tuyến ức. 


. Trong các trường hợp khó, có thể phải phẫu thuật nội soi lồng ngực qua cả hai bên lồng ngực kết hợp với phẫu thuật đường cổ để có thể đảm bảo cắt bỏ triệt để được tuyến ức và khối u.

- Lấy bỏ khối bệnh phẩm ra khỏi lồng ngực

Sau khi được phẫu tích và cắt được tuyến ức và u thì khối bệnh phẩm đều phải được cho vào túi đựng bệnh phẩm nội soi, sau đó được đưa ra khỏi lồng ngực qua một trong các cổng đặt dụng cụ nội soi dưới theo dõi của camera.

- Kiểm tra cầm máu, đặt dẫn lưu màng phổi, đóng vết mổ

. Kiểm tra kỹ trường mổ, khoang màng phổi, tình trạng nở lại của phổi (phối hợp với bác sĩ gây mê để cho phổi nở lại). Chú ý cho rửa sạch lại khoang màng phổi và trường mổ. Hút sạch mọi chất còn lại trong khoang màng phổi.

. Thông thường phải đặt dẫn lưu khoang màng phổi với mục đích hút sạch dịch và khí trong khoang màng phổi, tạo điều kiện cho phổi nở ra hoàn toàn đồng thời để theo dõi các biến chứng có thể xảy ra sau phẫu thuật như chảy máu, rò khí… khoang màng phổi. Thường sử dụng luôn một trong các cổng đặt dụng cụ nội soi để đặt dẫn lưu khoang màng phổi.


. Khâu đóng các cổng đặt dụng cụ nội soi. Thường khâu đóng cổng cho camera sau cùng để có thể quan sát, đánh giá được tình trạng nở của phổi ra sát thành ngực cuối cuộc phẫu thuật.

CHƯƠNG II

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

2.1. ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU


Gồm 61 bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ, được điều trị bằng phương pháp phẫu thuật nội soi lồng ngực, có kết quả mô bệnh học sau phẫu thuật là u tuyến ức tại Khoa Phẫu thuật Lồng ngực - Bệnh viện Quân y 103 từ 10/2013 đến 5/2019.

2.1.1. Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân


+ Các bệnh nhân được chẩn đoán trước phẫu thuật là u tuyến ức có nhược cơ bằng phim chụp cắt lớp vi tính lồng ngực và/hoặc phim chụp cộng hưởng từ tuyến ức, test Prostigmin và/hoặc xét nghiệm điện thần kinh - cơ.
+ Nhược cơ nhóm I, IIA (theo Perlo - Osserman 1979) [20]. Các bệnh nhân nhược cơ từ IIB trở lên sẽ được điều trị nội khoa tích cực trước phẫu thuật, nếu có thể nâng nhóm đến IIA thì cân nhắc, và vẫn có thể tiến hành phẫu thuật được.
+ Được điều trị bằng phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u và tuyến ức.

+ Có kết quả mô bệnh học sau phẫu thuật là u tuyến ức.

+ Không giới hạn tuổi, không phân biệt giới tính.

+ Bệnh nhân và gia đình được giải thích rõ ràng về bệnh, về phẫu thuật nội soi lồng ngực và tự nguyện tham gia nghiên cứu.

+ Có đầy đủ hồ sơ bệnh án (các hồ sơ bệnh án phải đáp ứng được các yêu cầu của nghiên cứu).

2.1.2. Tiêu chuẩn loại trừ

+ U tuyến ức tái phát.

+ Không có chỉ định PTNSLN: u tuyến ức sau khi đã điều trị bằng xạ trị trước đó, các u tuyến ức xâm lấn vào các mạch máu lớn, rốn phổi, khí quản…

+ Mất hay không đầy đủ hồ sơ bệnh án theo yêu cầu nghiên cứu.

2.2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu 

+ Phương pháp nghiên cứu: nghiên cứu can thiệp, không đối chứng, tiến cứu.

+ Phương pháp chọn cỡ mẫu: cỡ mẫu thuận tiện.
2.2.2. Phương tiện nghiên cứu

* Hệ thống nội soi lồng ngực:


+ Ống kính nội soi: ống kính nội soi dạng cứng, thẳng với góc nhìn 300 
và đường kính 10mm của hãng Aesculap.


+ Hệ thống video: camera và màn hình video với độ phân giải cao “full 
HD” của hãng Aesculap.

* Hệ thống đốt điện: hệ thống đốt điện của hãng Aesculap dùng để đốt, cắt tương tự như mổ mở.

* Dao siêu âm (Harmonic scalpel) của hãng Ethicon: sử dụng trong PTNSLN cắt u và tuyến ức để phẫu tích, cắt u và các thành phần giàu mạch máu.
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	Hình 2.1. Dao Siêu âm

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


* Dao Liga-sure của hãng Medtronic: sử dụng để phẫu tích, cắt u và mạch máu.
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	Hình 2.2. Dao Ligasure

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


* Dụng cụ cắt - khâu tự động (Endo-GIA) của hãng Ethicon: dùng khi khối u dính vào nhu mô phổi mà phải cắt một phần nhu mô phổi.
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	Hình 2.3. Dụng cụ khâu cắt tự động và staplers

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


	* Trocar: là loại trocar chuyên dụng cho PTNSLN, ngắn, có rãnh xoắn, không có đường bơm khí, với các loại kích cỡ là 12mm, 10mm, 5mm.
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	Hình 2.4. Trocar dùng trong phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u tuyến ức

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


* Các dụng cụ nội soi khác: dung các dụng cụ nội soi lồng ngực khác (như dụng cụ của phẫu thuật nội soi thông thường) như: kìm phẫu tích (dissector), kẹp phẫu thuật (grasper), Kelly nội soi, kéo nội soi…
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	Hình 2.5. Dụng cụ dùng trong phẫu thuật nội soi lồng ngực cắt u tuyến ức

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


2.2.3. Quy trình phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ tại Bệnh viện Quân y 103
2.2.3.1. Chỉ định phẫu thuật 

+ Nhược cơ nhóm I, IIA

+ U tuyến ức có đường kính < 10 cm, không xâm lấn vào các mạch máu lớn, rốn phổi, khí quản…

2.2.3.2. Chuẩn bị bệnh nhân trước phẫu thuật
* Đánh giá bệnh nhân trước phẫu thuật: các yếu tố về chỉ định, chống chỉ định, hội chẩn với bác sĩ gây mê hồi sức nhằm giảm tối đa các biến chứng có thể xảy ra, tăng tỷ lệ thành công cho phẫu thuật.
* Hoàn thành các thủ tục, hồ sơ bệnh án, các xét nghiệm thường quy (nhóm máu, đông máu, chức năng gan, thận, hô hấp, tim mạch…) và các xét nghiệm cận lâm sàng chuyên khoa (chụp cắt lớp vi tính lồng ngực và/hoặc chụp cộng hưởng từ, kiểm tra chức năng hô hấp, nội soi phế quản).

* Chẩn đoán nhược cơ:

+ Sụp mi, yếu cơ thay đổi trong ngày (sáng nhẹ, chiều nặng), tăng khi vận động hoặc gắng sức, giảm khi nghỉ ngơi. Được thực hiện bằng hỏi bệnh và thăm khám lâm sàng.

+ Test Prostigmin: tiêm bắp Neostigmine (Prostigmin), với liều 0,04 mg/kg, thử nghiệm dương tính khi thấy các triệu chứng nhược cơ giảm đi rõ rệt, tác dụng xuất hiện sau 5-15 phút và đạt tối đa trong 1-2 giờ. 


+ Điện thần kinh cơ: dương tính (Đo điện thần kinh cơ với 10 chuỗi kích thích liên tiếp với tần số 3Hz ở 3 nhóm cơ: cơ ô mô cái, cơ thang, cơ vòng cung mi. Khi có hiện tượng suy giảm biên độ co cơ ít nhất ở 2 nhóm cơ >10%).
* Điều trị nội khoa trước phẫu thuật: 

+ Kiểm tra, dự phòng và giải quyết các ổ viêm nhiễm (răng, tai-mũi-họng, phụ khoa): kháng sinh cephalosporin thế hệ 3 nếu có nhiễm khuẩn.
+ Nâng nhóm nhược cơ đối với các bệnh nhân nhược cơ từ IIB trở lên, ổn định tình trạng nhược cơ: sử dụng các biện pháp như thuốc kháng Cholinesterase (Mytelase 10mg ( 1-2 viên/ngày), corticoids (10-20mg prednisolone/ngày); nếu tình trạng nặng hơn (khó thở, yếu các cơ hầu họng) có thể sử dụng phương pháp tách huyết tương, chuyển đổi huyết tương. 
* Cai thuốc lá trước phẫu thuật ít nhất 1 tuần, tập thở trước phẫu thuật, đi bộ nhẹ nhàng. 
* Giải thích kĩ cho bệnh nhân và gia đình về bệnh, phẫu thuật, vô cảm, nguy cơ có thể xảy ra trong và sau phẫu thuật, hồi sức sau mổ, kinh phí, các phương pháp điều trị sau phẫu thuật…

* Vệ sinh vùng mổ, nhịn ăn trước phẫu thuật 6 – 8 giờ.

2.2.3.3. Các bước kĩ thuật phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ
* Phương pháp vô cảm: 
+ Chuẩn bị:


- Đặt catheter tĩnh mạch trung ương.

- Đặt catheter động mạch quay theo dõi huyết áp động mạch xâm nhập.

- Bệnh nhân trước gây mê: thở O2 qua mũi 3 lít/phút.


- Lắp đặt hệ thống theo dõi: điện tim, độ bão hòa oxy mạch (SpO2), áp lực CO2 cuối thì thở ra (EtCO2), huyết áp động mạch xâm nhập…


- Thuốc tiền mê: Atropin 0,5mg tiêm tĩnh mạch chậm.


- Thở O2 100% qua mask trong thời gian 5 phút.
+ Gây mê toàn thân với ống nội khí quản 2 nòng: kích cỡ ống (được xác định bằng giá trị của đường kính trong (ID)) là 7,0 mm đối với nữ và 7,5 mm đối với nam.
* Tư thế bệnh nhân: bệnh nhân nằm nghiêng (về bên đối diện với bên can thiệp phẫu thuật) một góc 300- 450, tay bên can thiệp được đưa lên quá đầu, tay còn lại để ngang có kê tay và đệm gối ở vùng bả vai để bộc lộ rõ các khoang liên sườn. Có các giá đỡ tư thế ở các vị trí của bệnh nhân. Người phụ ngoài có thể thay đổi tư thế của bàn mổ khi cần thiết theo yêu cầu phẫu thuật viên.
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	(Bệnh nhân Đào Thị B. SBA: 220)

	Hình 2.6. Tư thế bệnh nhân

* Nguồn:Bệnh viện Quân y 103


* Vị trí phẫu thuật viên và người phụ: tuỳ theo đường đường tiếp cận trung thất qua KMP bên phải hay bên trái thì phẫu thuật viên sẽ đứng phía trên bên phải hay bên trái bệnh nhân, bác sĩ phụ phẫu thuật đứng cùng bên và phía dưới của phẫu thuật viên, y tá dụng cụ đứng phía dưới bên đối diện. 

* Các bước kỹ thuật trong phẫu thuật: 

+ Theo nguyên tắc: 
· PTNSLN, nếu không thành công thì có thể chuyển sang PTNSLN hỗ trợ, mở ngực nhỏ hoặc mổ mở để xử lí tổn thương. 

· Cắt triệt để toàn bộ u, tuyến ức và lớp mỡ trong trung thất từ dưới màng ngoài tim (có thể sát cơ hoành), đến tận vùng nền cổ, giữa hai dây thần kinh hoành phải và trái.
+ Tiếp cận trung thất qua KMP (bên phải hay bên trái) tùy theo đánh giá, chẩn đoán tổn thương giải phẫu của u tuyến ức trước phẫu thuật trên phim CLVTLN và/hoặc CHT là bên phải hay bên trái. Nếu khối u ở vị trí trung tâm thì đường tiếp cận bên phải được ưu tiên hơn. Cụ thể là qua các trocars:

 - Trocar 1: ở khoang liên sườn 3 (hoặc liên sườn 4) đường nách trước 
(hoặc đường nách giữa) để đưa dụng cụ phẫu tích.

 - Trocar 2: ở khoang liên sườn 5 (hoặc liên sườn 6) đường nách trước 
(hoặc đường nách giữa) cho camera. 

 - Trocar 3: ở khoang liên sườn 6 (hoặc liên sườn 7) đường nách trước 
hoặc đường giữa đòn cho dụng cụ phẫu tích.

- Trong trường hợp kích thước u to > 10 cm làm cho trường mổ hẹp, gây khó khăn trong thao tác, thêm một trocar tại gian sườn 2 đường giữa đòn hoặc tuỳ thuộc vào từng tình huống cụ thể để đưa dụng cụ hỗ trợ bộc lộ trường mổ.
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	Bên trái

(Bệnh nhân Bùi Thị C. SBA: 894)
	Bên phải

(Bệnh nhân Đào Thị B. SBA: 220)

	Hình 2.7. Vị trí đặt trocar

* Nguồn: Bệnh viện Quân y 103


Xác định màng phổi trung thất - nơi tiếp cận u tuyến ức qua các mốc:

+ Bên phải: đánh giá và xác định các mốc giải phẫu như: tĩnh mạch chủ trên, tĩnh mạch cánh tay đầu, dây hoành phải.

Chú ý: Nếu màng phổi dính, cần gỡ dính để xẹp phổi tạo trường quan sát rộng rãi. 
- Tìm dây hoành phải để xác định và bảo toàn dây hoành trước khi rạch 
màng phổi trung thất. Cực dưới tuyến ức và u có thể xuống đến màng 
tim. Màng phổi trung thất vượt quá bờ tự do dưới phải của tuyến ức.
   
- Phía dưới: u và tuyến ức được nâng lên, bóc tách khỏi màng tim lên 
phía trên bằng dụng cụ thông thường.


- Phía trên: tách u và tuyến ức lên trên khỏi động mạch chủ, vượt qua 
tĩnh mạch vô danh đến tĩnh mạch cánh tay đầu.

       
Xác định nếu có tĩnh mạch tuyến ức kẹp và cắt (sử dụng dao siêu âm, 
dao Liga-sure).

- Phía thuỳ phải: bóc tách u và tuyến ức khỏi tĩnh mạch chủ trên từ dưới 
lên trên, chú ý tìm đến chỗ đổ vào của tĩnh mạch vô danh vào tĩnh mạch chủ trên để tránh tai biến. Sau đó tiếp tục phẫu tích lên phía trên.
- Phía thuỳ trái: bóc tách và cắt thuỳ trái đến sát màng phổi trung thất trái. Sau đó tiếp tục phẫu tích đi từ dưới lên phía trên đến sát động mạch 
dưới 
đòn trái. Trong quá trình phẫu tích bên trái này, làm một số thủ thuật kết hợp như điều chỉnh bàn mổ cho nghiêng về bên phải, bác sĩ 
gây mê làm 
tăng thông khí phổi trái làm cho thuỳ trái đẩy về bên phải, tạo điều kiện tốt hơn cho việc cắt triệt để thuỳ bên trái và các tổ chức mỡ bên trái tuyến ức.

Lưu ý: trong quá trình phẫu tích, không hoặc hạn chế cầm, giữ trực tiếp vào khối u tuyến ức. Mà ưu tiên cầm, kẹp, giữa vào phần “không u” để tránh tổn thương, làm vỡ vỏ u tuyến ức.
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	Hình 2.8. Xác định các mốc tiếp cận tuyến ức phía bên phải

* Nguồn: Bệnh nhân Đào Thị B. SBA: 220-Bệnh viện Quân y 103


+ Bên trái: đánh giá và xác định các mốc giải phẫu như: quai động mạch chủ ngực, động tĩnh mạch dưới đòn, dây hoành trái.

Tiến hành phẫu tích và cắt u, tuyến ức tương tự bên phải.
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	Hình 2.9. Xác định các mốc tiếp cận tuyến ức phía bên trái

* Nguồn: Bệnh nhân Bùi Thị C. SBA: 894- Bệnh viện Quân y 103


+ Khối bệnh phẩm (u + tuyến ức + tổ chức mỡ trung thất) sau khi được phẫu tích và cắt ra thì toàn bộ khối được cho vào túi đựng bệnh phẩm nội soi, sau đó đưa toàn bộ cả khối bệnh phẩm ra khỏi lồng ngực qua một trong các cổng đặt dụng cụ nội soi dưới sự theo dõi của camera (để tránh việc có thể rách túi đựng bệnh phẩm trong quá trình lấy ra). Nếu khối u có kích thước lớn thì sẽ mở rộng chân trocar (tối đa 4cm) để lấy bệnh phẩm.
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	Hình 2.10. Lấy bệnh phẩm

* Nguồn: Bệnh nhân Đào Thị B. SBA: 220-Bệnh viện Quân y 103


+ Kiểm tra và rút bỏ dụng cụ nội soi  

Kiểm tra kỹ trường mổ, khoang màng phổi, tình trạng nở của phổi (phối hợp với bác sĩ gây mê để cho phổi nở lại). Rửa sạch lại khoang màng phổi và trường mổ. Hút sạch mọi chất còn lại trong khoang màng phổi.

Đặt một dẫn lưu dịch khoang màng phổi dưới hướng dẫn của camera, đặt một dẫn lưu khoang màng phổi (32Fr hoặc 28Fr) tại cổng đặt camera (liên sườn V hoặc VI đường nách giữa). Trong trường hợp trước đó phải gỡ dính phổi, nguy cơ rò khí sau phẫu thuật thì đặt thêm một dẫn lưu khí tại khoang liên sườn III đường nách trước.

Khâu đóng các cổng đặt dụng cụ nội soi. Thường khâu đóng cổng cho camera sau cùng để có thể quan sát, đánh giá được tình trạng nở của phổi ra sát thành ngực cuối cuộc phẫu thuật.
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	Hình 2.11. Dẫn lưu và đóng vết mổ
* Nguồn: Bệnh nhân Đào Thị B. SBA: 220-Bệnh viện Quân y 103


+ Chuyển mổ mở:

- Khi có tai biến mà không xử lí được bằng nội soi như: tổn thương mạch máu lớn (lượng máu mất > 500 ml mà không thể cầm máu được bằng nội soi), tổn thương các cấu trúc xung quanh (thủng khí quản...)
- Khi u xâm lấn, dính nhiều vào các thành phần trong trung thất (tĩnh mạch chủ trên, tĩnh mạch vô danh, màng tim…), phổi mà khả năng PTNSLN không làm được, không an toàn.

- Các đường mổ khi chuyển sang mổ mở: tuỳ theo từng tình huống cụ thể mà phẫu thuật viên sẽ quyết định mở theo đường ngực hay đường giữa xương ức (vị trí u, xâm lấn, vị trí xảy ra tai biến…). 

. Tư thế nghiêng cho mở đường ngực bên, nằm ngửa cho mở đường dọc 
giữa xương ức.

. Mở ngực bên hay mở theo đường dọc giữa xương ức (có thể mở hết 
hoặc một phần xương ức).

. Bộc lộ khối u và tuyến ức.

. Bóc tách khối u và tuyến ức.

. Cắt khối u, tuyến ức và tổ chức mỡ trung thất.

. Kiểm tra cầm máu kĩ.

. Đặt dẫn lưu khoang màng phổi, dẫn lưu trung thất.

. Đóng ngực, đóng xương ức.

2.2.4. Điều trị bệnh nhân sau phẫu thuật
+ Tình trạng hô hấp ngay sau phẫu thuật của bệnh nhân: 
- Rút ống nội khí quản ngay tại phòng phẫu thuật khi:

. Ý thức tỉnh táo, làm theo y lệnh.

. Có phản xạ ho, nuốt.

. Nhịp thở 12 – 25 lần/phút.

. SpO2 > 92% (với FiO2= 21%).

. EtCO2 < 45mmHg.

. Huyết động ổn định, không có hạ thân nhiệt (<36oC). 
- Sau khi được rút ống tại phòng phẫu thuật thì bệnh nhân được chuyển ngay về khoa Phẫu thuật Lồng ngực để theo dõi tiếp (thở O2 qua mask với lưu lượng 2lít/phút, theo dõi huyết động, tần số thở, SpO2).

- Khi không đủ các điều kiện trên để rút ống thì thay lại bằng ống nội khí quản 1 nòng, giữ nguyên ống và chuyển bệnh nhân về khoa hồi sức để tiếp tục thông khí nhân tạo.

+ Theo dõi dẫn lưu khoang màng phổi (dẫn lưu trung thất nếu có): hút liên tục với áp lực âm từ 10 – 20 cmH2O, theo dõi số lượng, tính chất dịch, có khí hay không có khí.
+ Tiếp tục điều trị nội khoa sau phẫu thuật:


- Điều trị dự phòng nhiễm khuẩn: kháng sinh cephalosporin thế hệ 3

- Điều trị tiếp tình trạng nhược cơ: sử dụng các biện pháp như cân 
nhắc 
tiếp tục sử dụng thuốc kháng Cholinesterase (Mytelase 10mg 
( 1-2 
viên/ngày), corticoids (10-20mg prednisolone/ngày); nếu tình 
trạng 
nhược cơ nặng hơn (khó thở, yếu các cơ hầu họng) có thể sử 
dụng 
phương pháp tách huyết tương, chuyển đổi huyết tương. 
+ Chụp X quang lồng ngực sau phẫu thuật để đánh giá tình trạng nở ra của phổi, tình trạng dịch, khí trong khoang màng phổi.
+ Rút dẫn lưu khoang màng phổi khi phổi nở tốt (nghe rì rào phế nang rõ, chụp X quang thấy phổi nở tốt), không có khí trong khoang màng phổi, lượng dịch theo dõi < 100ml/24h.
+ Chụp X quang lồng ngực sau rút dẫn lưu.
+ Thay băng, kiểm tra vết mổ.
+ Theo dõi các biến chứng sau phẫu thuật:

- Chảy máu: thường hay gặp trong vòng 24 giờ đầu, theo dõi dẫn lưu 
thấy lượng dịch ra ( 200ml trong 3 giờ đầu sau phẫu thuật, niêm mạc nhợt, 
xét nghiệm hồng cầu, huyết sắc tố, hematocrite giảm.
- Máu đông màng phổi: sốt nhẹ 37 độ-38 độ, dịch dẫn lưu ra ít, màu 
đen, có thể có máu cục, CLVTLN chẩn đoán.

- Xẹp phổi: khó thở, rì rào phế nang giảm, chụp X quang/CLVTLN 
thấy hình ảnh xẹp phổi (hình phế quản hơi), soi phế quản thấy có bít 
tắc nhánh phế quản.
- Suy hô hấp: kích thích, rối loạn ý thức, khó thở, tần số thở > 25 
lần/phút, SaO2 < 85%,  
- Cơn nhược cơ: là tình trạng suy hô hấp do yếu các cơ hô hấp, khi 
không thể rút ống NKQ sau phẫu thuật 24 giờ, hoặc sau phẫu thuật đã 
rút được ống NKQ thành 
công ngay sau phẫu thuật nhưng sau đó phải 
đặt lại để thông khí nhân tạo.
- Tràn khí KMP: tam chứng Galliard, chụp X quang lồng ngực có 
hình ảnh tràn khí KMP.

- Tràn dịch KMP: hội chứng ba giảm, chụp X quang lồng ngực có 
hình ảnh tràn khí KMP.
- Nhiễm khuẩn, vết mổ lâu liền: sốt, có dịch, mủ ở vết mổ, bạch cầu, 
CRP tăng; vết mổ không liền sau phẫu thuật 7 ngày.
+ Xử trí các biến chứng sau phẫu thuật

- Chảy máu: truyền dịch, thuốc cầm máu, can thiệp lại bằng ngoại 
khoa để cầm máu.


- Máu đông màng phổi: PTNSLN lấy máu đông


- Xẹp phổi: lí liệu pháp hô hấp, kháng sinh, nội soi phế quản kiểm tra 
và hút đờm rãi 

- Suy hô hấp, cơn nhược cơ: prostigmin, solumedrol, thông khí nhân 
tạo, kết hợp tách huyết tương, chuyển đổi huyết tương.


- Tràn dịch, tràn khí KMP: kiểm tra lại hệ thống dẫn lưu KMP, lí liệu 
pháp hô hấp, chọc hút dịch, khí KMP.


- Nhiễm khuẩn, vết mổ lâu liền: cắt chỉ vết mổ, để hở và chăm sóc 
vết mổ, khâu da kì hai. Cấy khuẩn vết mổ, sử dụng kháng sinh theo 
kháng sinh đồ.
+ Các phương pháp điều trị kết hợp sau phẫu thuật: khám và hẹn điều trị xạ trị bổ trợ sau phẫu thuật cho bệnh nhân tại Khoa K71-Bệnh viện Quân y 103.

2.2.5. Theo dõi, đánh giá kết quả sau phẫu thuật
Thu thập thông tin về bệnh nhân sau khi ra viện theo quy trình sau:

( Thời gian theo dõi sau phẫu thuật: 

Đánh giá kết quả phẫu thuật cho bệnh nhân tại các thời điểm: 

+ Sau phẫu thuật 1 tháng.


+ Sau phẫu thuật 6 tháng.

+ Sau phẫu thuật trên 1 năm. 

( Cơ sở đánh giá kết quả: 

+ Tiến triển của các triệu chứng nhược cơ trên lâm sàng, nhu cầu dùng 
thuốc của bệnh nhân sau phẫu thuật.

+ Tình trạng tái phát u: dựa trên kết quả chụp phim CLVTLN kiểm tra

* Phương pháp thu thập thông tin:

+ Khám bệnh trực tiếp: khám bệnh nhân theo hẹn tại Bệnh viện Quân 
y 103 (có sổ khám bệnh) bằng hỏi bệnh, thăm khám lâm sàng, chụp 
phim CLVTLN để kiểm tra.
+ Điện thoại, sử dụng phiếu kiểm tra sau phẫu thuật gửi đến từng bệnh 
nhân để thu thập thông tin nếu bệnh nhân không có điều kiện đến bệnh 
viện để khám lại trực tiếp được.

+ Tiếp nhận phim chụp CLVTLN của các bệnh nhân gửi về (qua 
đường bưu điện, qua điện thoại) làm tư liệu.

2.2.6. Các chỉ tiêu nghiên cứu

2.2.6.1. Các chỉ tiêu lâm sàng 

* Đặc điểm chung của bệnh nhân


+ Tuổi: chia thành các nhóm tuổi ( 40 và > 40 [5], [64], [65], 
 ADDIN EN.CITE 

[66]
.

+ Giới: nam, nữ.

* Hoàn cảnh vào viện

+ Tự đến: bệnh nhân chưa khám và điều trị ở bất kì một cơ sở y tế nào và đây là lần đầu tiên vào viện.

+ Chuyển viện: bệnh nhân được phát hiện bệnh tại cơ sở y tế nào đó và được chuyển đến Bệnh viện Quân y 103 để điều trị.

+ Chuyển khoa: bệnh nhân được phát hiện bệnh tại một khoa khác trong Bệnh viện Quân y 103 và chuyển đến khoa Phẫu thuật Lồng ngực- Bệnh viện Quân y 103 để phẫu thuật (thường là Khoa nội Thần kinh-Bệnh viện Quân y 103, khi bệnh nhân có u tuyến ức kèm theo triệu chứng nhược cơ).

+ Thời gian bị bệnh: tính từ lúc có các triệu chứng đầu tiên đến khi vào viện (dưới 1 tháng, dưới 1 năm và trên 1 năm).
* Triệu chứng lâm sàng

+ Triệu chứng nhược cơ: sụp mi, mỏi yếu cơ, mỏi yếu tay chân.
+ Phân loại tình trạng nhược cơ (theo Perlo - Osserman 1979) [20]

- Nhóm I:  Nhược cơ khư trú ở mắt.


- Nhóm IIA: Nhược cơ toàn thân nhẹ, hình thành dần ở hệ cơ ngoại 
vi, chưa có rối loạn nuốt và hô hấp.


- Nhóm IIB: Nhược cơ toàn thân nặng, hình thành dần rối loạn nuốt 
nhưng chưa có rối loạn hô hấp.


- Nhóm III: Nhược cơ toàn thân nặng, diễn biến nhanh trong vài 
tháng, sớm có các rối loạn nói, nuốt và hô hấp.


- Nhóm IV: Nhược cơ nặng như trong nhóm III nhưng kéo dài trong 
nhiều tháng nhiều năm, kèm theo teo cơ.
2.2.6.2. Các chỉ tiêu cận lâm sàng 

* Chụp cắt lớp vi tính lồng ngực: là xét nghiệm thường quy cho tất cả các bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ, thực hiện tại khoa Chẩn đoán hình ảnh - Bệnh viện Quân y 103, trên máy chụp CT Siemen SOMATOM Spirit 2. 
+ Bệnh nhân nằm ngửa, hai tay giơ lên đầu. Phạm vi scan từ sụn giáp đến nền phổi, hết vòm hoành hai bên.

+ Điện áp: 130kV, 100mA, lớp cắt dày 5 mm, có tiêm thuốc cản quang (trừ trường hợp chống chỉ định tiêm thuốc cản quang). 
+ Xem xét trong ba hình ảnh: cửa sổ trung thất (450 HU/60 HU), cửa sổ phổi (1600 HU/600 HU) và cửa sổ xương (1250 HU/450 HU). 
+ Tính chất của mỗi khối u được nghiên cứu và liệt kê, gồm: vị trí, kích thước, bờ, hình dạng, tỷ trọng, sự hiện diện của hoại tử, vôi hóa, mức độ ngấm thuốc, sự xâm lấn và di căn [67]. 

- Vị trí khối u: trung thất trước trên lệch trái, lệch phải, trung tâm.

- Kích thước: đo đường kính lớn nhất của khối u trên phim CLVTLN, 
tính bằng milimét (mm).
- Bờ của khối u được chia thành hai loại: đều hay không đều.
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	Hình 2.12a. Bờ đều
	Hình 2.12b. Bờ không đều


· Hình dạng: hình tròn, hình oval và hình dải (Hình 2). 
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	Hình 2.13a. Hình tròn
	Hình 2.13b. Hình oval
	Hình 2.13c. Hình dải


· Đánh giá một số đặc điểm khác như: tỷ trọng (HU), mức độ ngấm thuốc, vôi hóa, hoại tử, xâm lấn vào các cơ quan lân cận.

* Chụp cộng hưởng từ [68]: thực hiện tại khoa Chẩn đoán hình ảnh - Bệnh viện Quân y 103, thực hiện trên máy CHT 1.5 Tesla Intera của hãng Phillips.

+ Bệnh nhân nằm ngửa, hai tay xuôi theo người, theo hai mặt phẳng cắt: axial, sagittal, giới hạn cắt: từ nền cổ đến vòm hoành, lấy hết cung sườn. 
+ Sử dụng thuốc đối quang từ gadolinium Dotarem lọ 10ml, hàm lượng 0,5mmol/ml. Liều sử dụng 0,1mmol/kg cân nặng, tiêm tĩnh mạch chậm, chụp sau khi tiêm 1-2 phút, đối với chuỗi xung đồng pha, nghịch pha, mở rộng lấy hết cơ thành ngực. 
+ Quy trình chụp dựa theo quy trình của Ackman JB [18] dựa trên hai chuỗi xung:

· Chuỗi xung T1, T2 và T2 xóa mỡ thuộc chuỗi xung hình thái tim, kỹ 
thuật máu tối có sử dụng cổng tim và cổng thở. Chụp khi nín thở.

· Chuỗi xung đồng pha và nghịch pha thu nhận tín hiệu đồng thời (dual 
echo). Trên máy Philips là chuỗi xung FFE. Chụp trong một kỳ nín 
thở.
· Chuỗi xung 3D trước và sau tiêm đối quang từ. Trên máy Philips là 
chuỗi 
xung THRIVE.
+ Mô tả  khối u dựa trên các đặc điểm sau:

- Hình dáng: tròn, bầu dục và hình dạng khác

- Bờ: nhẵn hay múi thuỳ

- Có hay không có ở các đặc điểm như: bao xơ, vách xơ, xâm lấn.

- Kích thước khối u theo chiều dài và chiều rộng (milimét (mm)).
- Căn cứ vào chỉ số dịch chuyển hóa học chemical shift ratio (CSR): 
từ 0,82 thì chẩn đoán là u tuyến ức.

* Đo chức năng hô hấp:
+ Thực hiện trước phẫu thuật, tại khoa Chẩn đoán Chức năng - Bệnh viện Quân y 103
+ Loại máy: VMAX 20 ENCOREORE
+ Kĩ thuật đo: theo Quy trình kĩ thuật của Bộ Y Tế 2014 [69], [70].

- Bệnh nhân ngồi ghế.

- Nhập tên, tuổi, giới tính, chiều cao, cân nặng vào máy.

- Hướng dẫn, tập hít thở và thực hiện các động tác đo

- In kết quả.
+ Ghi nhận kết quả các chỉ số FVC, FEV1, Tiffeneau (FEV1/FVC)

+ Kết quả:

- Chức năng hô hấp bình thường khi: FVC ( 80%, FEV1% ( 80%, 
chỉ số Tiffeneau  ( 80%  so với lý thuyết.

- Rối loạn thông khí hạn chế khi: FVC < 79%; Tiffeneau bình thường.

- Rối loạn thông khí tắc nghẽn khi Tiffeneau giảm; FEV1 và FVC 
bình thường hoặc giảm

- Rối loạn thông khí hỗn hợp khi có cả 2 rối loạn trên (cả 3 chỉ số VC, 
FEV1 và Tiffeneau đều giảm).

* Soi phế quản:
+ Thực hiện trước phẫu thuật, tại khoa Lao và Bệnh phổi - Bệnh viện Quân y 103.
+ Kĩ thuật đo: theo Quy trình kĩ thuật của Bộ Y Tế 2014 [71]
- Bệnh nhân nhịn ăn, khi soi nằm ngửa, thở oxy 2-3 lít/phút.

- Tiêm tĩnh mạch thuốc tiền mê, bệnh nhân vẫn tỉnh táo.

- Đưa ống soi qua lỗ mũi hoặc miệng, gây mê bổ sung qua thanh quản 
với xylocain 2% bơm qua ống soi.

- Khi soi phải đảm bảo ống soi đi đúng giữa lòng phế quản để tránh 
tổn thương, và phải soi bên lành trước.

- Quan sát các tổn thương, lần lượt soi từ lỗ phế quản trên xuống dưới 
để tránh bỏ sót tổn thương và đánh giá tổn thương.

- Sau soi xong tiếp tục theo dõi bệnh nhân đến tỉnh hẳn, sau 2 giờ 
mới cho bệnh nhân ra về.
+ Kết quả:

- Bình thường.

- Tù cựa, xâm nhiễm.

- Hẹp một phần, hoàn toàn phế quản.

2.2.6.3. Các chỉ tiêu đánh giá trong phẫu thuật
+ Đường tiếp cận KMP cho PTNSLN:

- Bên phẫu thuật: tiếp cận trung thất qua khoang màng phổi bên trái hay bên phải.

- Số lượng trocar trong từng trường hợp: 3 trocar, 4 trocar.

- Vị trí đặt trocar trong từng trường hợp: theo các khoang liên sườn 
3, 4, 5, 6 và 7; tại các vị trí đường nách trước, đường nách giữa và 
đường giữa 
đòn.

+ Cách thức phẫu thuật:


- PTNSLN: sử dụng hoàn toàn bằng camera và các dụng cụ nội soi, 
không sử dụng các đường mở nhỏ và dụng cụ banh sườn.


- Chuyển mổ mở: khi xảy ra tai biến như chảy máu, tổn thương khí-
phế quản…hoặc do phẫu thuật viên nhận định tình huống và chủ 
động chuyển mổ mở. Từ đó phân tích cụ thể các trường hợp chuyển phẫu thuật 
mở (đường mở ngực, nguyên nhân, cách xử trí…).

+ Đánh giá trong phẫu thuật:

- Số lượng u và vị trí khối u

- Kích thước u

- Tình trạng xâm lấn và mức độ xâm lấn của u: đánh giá đại thể khối 
u 
và tuyến ức trong phẫu thuật, xâm lấn khi dính vào các thành phần xung 
quanh trong trung thất.

- Tai biến: ghi rõ và thống kê từng tai biến như: chảy máu, thủng 
khí quản, tổn thương (đứt, rách…) tĩnh mạch chủ trên, tổn thương 
(đứt, 
rách…) tĩnh mạch vô danh, tổn thương dây thần kinh hoành, 
dây thần kinh quặt ngược...

- Thời gian phẫu thuật (phút): tính từ khi rạch da cho đến khi khâu xong 
mối khâu đóng trocar cuối cùng, chia thành các nhóm: ≤ 60 phút, 60 – 
120 phút và > 120 phút.

- Lượng máu mất trong phẫu thuật (mililít-ml): tính bằng cách lấy tổng 
lượng dịch trong bình hút sau khi phẫu thuật xong trừ đi lượng dịch đã 
có sẵn trong bình hút trước đó.

2.2.6.4. Các chỉ tiêu đánh giá sau phẫu thuật
+ Thời gian điều trị hồi sức sau phẫu thuật:
- Thời gian nằm sau phẫu thuật tại khoa hồi sức (giờ): tính từ thời điểm 
khoa hồi sức nhận bệnh nhân đến thời điểm chuyển bệnh nhân về khoa 
Phẫu thuật Lồng ngực, chia thành các nhóm: không qua hồi sức, ≤ 24 
giờ, > 24 – 48 giờ và > 48 giờ.

- Thời gian thở máy (giờ): tính từ thời điểm khoa hồi sức nhận bệnh nhân đến khi tháo máy thở cho bệnh nhân tự thở.

- Thời gian rút ống nội khí quản sau phẫu thuật (giờ): tính từ thời điểm 
khoa hồi sức nhận bệnh nhân đến khi rút ống nội khí quản cho bệnh nhân.

+ Thời gian rút dẫn lưu khoang màng phổi (giờ): tính từ sau phẫu thuật đến thời điểm rút dẫn lưu khoang màng phổi , chia thành các nhóm: ≤ 24 giờ, > 24 – 48 giờ và > 48 giờ.

+ Các biến chứng sau phẫu thuật: chảy máu, suy hô hấp, tràn dịch-tràn khí khoang màng phổi, liệt hoành, vết mổ lâu liền, đau dây thần kinh liên sườn.

+ Thời gian nằm viện sau phẫu thuật (ngày): tính từ sau phẫu thuật đến lúc ra viện, chia thành các nhóm: ≤ 7 ngày, 8 – 10 ngày và > 10 ngày.

+ Kết quả mô bệnh học: theo kết quả đọc mô bệnh học của Bộ môn - Khoa Giải phẫu bệnh - Bệnh viện Quân y 103 và căn cứ trên sự phân loại mô bệnh học u biểu mô tuyến ức của tổ chức y tế thế giới năm 2004 [72]:

- Tiến hành hội chẩn lại tiêu bản sau phẫu thuật (hoặc tìm lại lốc nến, cắt nhuộm lại tiêu bản). Tiêu bản nhuộm HE được đọc trên kính hiển vi quang học có độ phóng đại 40 - 400 lần. Chụp ảnh các tiêu bản điển hình minh hoạ.

- Cắt nhuộm tiêu bản hoá mô miễn dịch các trường hợp chưa được xét nghiệm hoá mô miễn dịch (các dấu ấn miễn dịch dùng để phân típ MBH 
do các bác sĩ của Bộ môn - Khoa Giải phẫu bệnh - Bệnh viện Quân y 103 chỉ định).

- Kết quả chi tiết về vi thể: theo WHO năm 2004 [72]
. U tuyến ức:

Týp A (tế bào hình thoi, thể tuỷ)

Týp AB (hỗn hợp tế bào biểu mô và lympho)

Týp B1 (giàu tế bào lympho, lympho trưởng thành, ưu thế vỏ, dạng tổ chức)

Týp B2 (týp vỏ, týp tế bào đa diện)

Týp B3 (thể biểu mô, thể không điển hình, thể ưu thế biểu mô, 
 thể tế bào vảy, ung thư biểu mô tuyến ức biệt hoá cao)

. Ung thư biểu mô tuyến ức (UTBMTU): bao gồm cả các u biểu mô thần kinh nội tiết của tuyến ức.

- Xác định tính chất xâm lấn của u tuyến ức với các cơ quan lân cận: 
dựa theo phân loại giai đoạn u tuyến ức của Masaoka [21]:

. Giai đọan I: u tuyến ức còn phát triển trong bao, không có biểu hiện 
xâm lấn ra vỏ bao về mặt vi thể.

. Giai đọan II: u có xâm lấn về đại thể vào tổ chức mỡ xung quanh 
hoặc vào màng phổi trung thất và xâm lấn ra vỏ bao về mặt vi thể.

. Giai đọan III: u có xâm lấn về mặt đại thể vào các tổ chức lân cận 
như phổi, mạch máu lớn.

. Giai đọan IV: 



IVa: u có xâm lấn lan toả vào màng phổi hoặc màng tim.



IVb: u có di căn đi xa theo đường bạch mạch hoặc đường máu

2.2.6.5. Các chỉ tiêu theo dõi xa sau phẫu thuật
+ Số lượng các bệnh nhân theo dõi được sau phẫu thuật qua các thời điểm.
+ Kết quả theo dõi xa sau phẫu thuật.
+ Đánh giá tình trạng tái phát u tuyến ức sau phẫu thuật: chụp lại phim CLVTLN kiểm tra: có hay không có tái phát u.
+ Đánh giá mức độ cải thiện của tình trạng nhược cơ: tình trạng nhược cơ hiện tại, tình trạng sau can thiệp, mức độ thay đổi tình trạng của bệnh nhân theo tiêu chí của Hiệp hội nhược cơ Hoa Kì (Myasthenia Gravis Foundation of America - MGFA) và tương tự cách phân chia của các tác giả đã nghiên cứu trước đây [5], [73], [74], 
 ADDIN EN.CITE 

[75]
.
	Bảng 2.1. Tình trạng bệnh nhân sau can thiệp [73]
Khỏi hoàn toàn (CSR)
	Bệnh nhân không có triệu chứng của Nhược cơ trong ít nhất 1 năm và không điều trị Nhược cơ trong thời gian đó. Triệu chứng duy nhất là sụp mi được chấp nhận

	Giảm liều thuốc (PR)
	Các tiêu chí tương tự như đối với CSR ngoại trừ việc bệnh nhân tiếp tục một số hình thức trị liệu cho nhược cơ. Bệnh nhân dùng thuốc ức chế cholinesterase được loại khỏi danh mục này vì việc sử dụng chúng cho thấy sự hiện diện của nhược cơ.

	Triệu chứng tối thiểu (MM)
	Bệnh nhân không có triệu chứng nhược cơ nhưng có yếu khi kiểm tra sức cơ. Có nghĩa là bệnh nhân như nhóm CSR hoặc PR nhưng có yếu cơ khi kiểm tra cẩn thận.

	MM-0
	Bệnh nhân không điều trị nhược cơ ít nhất 1 năm

	MM-1
	Bệnh nhân tiếp tục nhân được các hình thức ức chế miễn dịch nhưng không dùng kháng Cholinesterase hoặc điều trị triệu chứng khác.

	MM-2
	Bệnh nhân chỉ dùng thuốc kháng Cholinesterase liều thấp (<120 mg pyridostigmine/ngày), trong ít nhất 1 năm.

	MM-3
	Bệnh nhân dùng thuốc kháng Cholinesterase, điều trị triệu chứng hoặc các thuốc ức chế miễn dịch khác trong năm qua.


Bảng 2.2.  Mức độ thay đổi tình trạng của bệnh nhân [73]
	Cải thiện 

(I: Improved)
	Giảm đáng kể các triệu chứng lâm sàng hoặc giảm liều thuốc đã điều trị theo phác đồ trước đó.

	Không thay đổi 

(U: Unchanged)
	Không có thay đổi đáng kể các triệu chứng lâm sàng hoặc không giảm liều thuốc đã điều trị theo phác đồ trước đó.

	Nặng hơn 

(W: Worse)
	Gia tăng đáng kể các triệu chứng lâm sàng hoặc tăng đáng kể liều thuốc đã điều trị theo phác đồ trước đó.

	Tái diễn nặng hơn

(E: Exacerbation)
	Bệnh nhân ổn định bệnh hoàn toàn hoặc giảm nhưng sau đó lại phát triển về lâm sàng nặng hơn trước

	Tử vong do nhược cơ

(Deathth of MG)
	Bệnh nhân tử vong do Nhược cơ, biến chứng của ác liệu pháp điều trị Nhược cơ hoặc trong vòng 30 ngày sau khi cắt tuyến ức


2.2.7. Xử lý số liệu

Các bệnh án nghiên cứu được chuẩn hóa và mã hóa các biến số thu thập được, sau đó được nhập dữ liệu và được xử lý trên máy vi tính bằng phần mềm SPSS version 23.0.

Sử dụng toán thống kê y học: các biến liên tục được trình bày dưới dạng trung bình, sử dụng các test T-Student để so sánh kết quả giữa các biến kiên tục; các biến thứ tự và rời rạc được trình bày dưới dạng % và dùng thuật toán test (2 để so sánh kết quả của các biến rời rạc. Sự khác biệt về kết quả giữa các nhóm được coi là có ý nghĩa thống kê khi ngưỡng xác suất p<0,05.

2.3. VẤN ĐỀ ĐẠO ĐỨC TRONG NGHIÊN CỨU


Nghiên cứu được thực hiện dựa trên cơ sở:


- Đề cương và kế hoạch nghiên cứu đã được thông qua hội đồng khoa học của Bệnh viện Quân y 103 và Học viện Quân y.


- Quy trình phẫu thuật đã được thông qua hội đồng khoa học và hội đồng y đức của Bệnh viện Quân y 103, và đã được tiến hành thường quy tại Khoa Phẫu thuật Lồng ngực- Bệnh viện Quân y 103.


- Nghiên cứu được tiến hành với sự giải thích kĩ càng và chỉ tiến hành đối với các bệnh nhân hoàn toàn tự nguyện.


- Bảo mật hoàn toàn các thông tin về tình hình bệnh và bệnh nhân, các thông tin hoàn toàn chỉ được sử dụng nhằm mục đích chẩn đoán, điều trị và nghiên cứu khoa học.


- Thường xuyên theo dõi bệnh nhân, tư vấn về điều trị cho bệnh nhân.

SƠ ĐỒ THIẾT KẾ NGHIÊN CỨU


CHƯƠNG III

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU


Nghiên cứu trên 61 bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực, có kết quả mô bệnh học sau phẫu thuật là u tuyến ức tại Khoa Phẫu thuật Lồng ngực - Bệnh viện Quân y 103 từ 10/2013 đến 5/2019, chúng tôi đã thu được một số kết quả như sau:

3.1. ĐẶC ĐIỂM CỦA ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU

3.1.1. Phân bố tuổi và giới tính

Bảng 3.1. Nhóm tuổi

	Nhóm tuổi
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	≤ 40
	12
	19,7

	> 40
	49
	80,3

	Tuổi trung bình (tuổi) ([image: image34.emf]


!  










 ( SD) (min – max): 47,31 ( 10,87 (21 – 70)


Bệnh nhược cơ gặp ở mọi lứa tuổi, từ 21 tuổi đến 70 tuổi. Phần lớn gặp ở lứa tuổi trên 40 (80,3%). Bệnh ít gặp hơn ở độ tuổi dưới 40 (19,7%). Độ tuổi trung bình của nhóm nghiên cứu là 47,31 ( 10,87 tuổi.

Bảng 3.2. Giới tính

	Giới tính
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Tuổi trung bình (tuổi)

([image: image36.emf]
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 ( SD) (min – max)
	p

	Nam
	32
	52,5
	45,66 ( 11,33 (22 – 70)
	0,214a

	Nữ
	29
	47,5
	49,14 ( 10,22 (21 – 68)
	

	Tổng
	61
	100
	47,31 ( 10,87 (21 – 70)
	

	Tỷ lệ nữ/nam: 0,91


a: T - Student test

Tỷ lệ bệnh nhân nam là 52,5%, nhiều hơn so với bệnh nhân nữ (47,5%). Tỷ lệ nữ /nam là  0,91. Sự khác biệt về tuổi trung bình giữa hai nhóm nam và nữ không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.

Bảng 3.3. Phân bố theo nhóm tuổi và giới tính

	Nhóm tuổi
	Giới tính
	Tổng

(n, (%))
	p

	
	Nam

(n, (%))
	Nữ

(n, (%))
	
	

	≤ 40
	8 (25,0)
	4 (13,8)
	12 (19,7)
	0,272b

	> 40
	24 (75,0)
	25 (86,2)
	49 (80,3)
	

	Tổng
	32 (100)
	29 (100)
	61 (100)
	


b: Chi – Square test

Ở các bệnh nhân ≤ 40 tuổi thì tỷ lệ mắc bệnh ở nam giới cao hơn nữ giới. Ngược lại với các bệnh nhân > 40 tuổi thì tỷ lệ mắc bệnh ở nữ giới lại cao hơn. Tuy nhiên sự khác biệt dựa trên phân bố theo nhóm tuổi và giới tính là không rõ rệt và không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.

3.1.2. Hoàn cảnh vào viện

Bảng 3.4. Hoàn cảnh vào viện

	Hoàn cảnh vào viện
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Tự đến
	35
	57,4

	Bệnh viện khác chuyển đến
	10
	16,4

	Khoa khác chuyển đến
	16
	26,2

	Tổng
	61
	100


Trong thống kê về hoàn cảnh vào viện của các bệnh nhân thì nhóm bệnh nhân tự đến bệnh viện khám và điều trị là cao nhất, chiếm 57,4%. Còn lại bệnh nhân vào viện là từ các bệnh viện khác và khoa khác trong bệnh viện chuyển đến, với tỷ lệ tương ứng là 16,4% và 26,2%.

3.1.3. Thời gian bị bệnh

Bảng 3.5. Thời gian bị bệnh
	Thời gian bị bệnh
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Tỷ lệ cộng dồn (%)

	( 1 tháng
	14
	23
	23

	( 1 năm
	36
	59
	82

	> 1 năm
	11
	18
	100

	Tổng
	61
	100
	


Các bệnh nhân có thời gian bị bệnh chủ yếu trong vòng 1 năm (82%)
3.2. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG, HÌNH ẢNH HỌC VÀ MÔ BỆNH HỌC U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ ĐƯỢC PHẪU THUẬT NỘI SOI LỒNG NGỰC
3.2.1. Đặc điểm lâm sàng u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực
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Biểu đồ 3.1. Triệu chứng nhược cơ

Triệu chứng nhược cơ của u tuyến ức hay gặp nhất là sụp mi với tỷ lệ 71,2%. Ngoài ra là các triệu chứng khác của bệnh nhược cơ như mỏi yếu cơ, mỏi yếu tay chân. 


Triệu chứng nhược cơ không chỉ có một triệu chứng/bệnh nhân mà trên một bệnh nhân có thể có từ hai triệu chứng của bệnh nhược cơ trở lên.

·  Phân bố tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
Bảng 3.6. Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
	Tình trạng nhược cơ
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Nhóm I
	12
	19,7

	Nhóm IIA
	49
	80,3

	Tổng
	61
	100
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Biểu đồ 3.2. Phân bố tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
Phần lớn (80,3%) bệnh nhân là nhược cơ nhóm IIA. Không có bệnh nhân nhược cơ từ nhóm IIB trở lên.

Bảng 3.7. Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật và giới tính

	Giới tính
	Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
	p

	
	Nhóm I
	Nhóm IIA
	Tổng
	

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Nam
	4
	33,3
	28
	57,1
	32
	52,5
	0,139b

	Nữ
	8
	66,7
	21
	42,9
	29
	47,5
	

	Tổng
	12
	100
	49
	100
	61
	100
	


b: Chi – Square test

Nhược cơ nhóm I thì tỷ lệ nữ (66,7%) cao hơn nam (33,3%). Nhược cơ nhóm IIA thì tỷ lệ bệnh nhân nam (57,1%) lại cao hơn nữ (42,9%). Sự liên quan này không có ý nghĩa thông kê với p > 0,05.

Bảng 3.8. Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật và nhóm tuổi

	Nhóm tuổi
	Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
	p

	
	Nhóm I
	Nhóm IIA
	Tổng
	

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	≤ 40
	2
	16,7
	10
	20,4
	12
	19,7
	0,77b

	> 40
	10
	83,3
	39
	79,6
	49
	80,3
	

	Tổng
	12
	100
	49
	100
	61
	100
	


b: Chi – Square test

Tình trạng nhược cơ nhóm ở nhóm trên 40 tuổi cao hơn. Không có sự liên quan giữa tuổi và tình trạng nhược cơ, với p > 0,05.

Bảng 3.9. Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật và thời gian bị bệnh

	Thời gian 

bị bệnh
	Tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
	p

	
	Nhóm I
	Nhóm IIA
	Tổng
	

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	( 1 tháng
	5
	41,7
	9
	18,4
	14
	23,0
	0,195b

	( 1 năm
	6
	50,0
	30
	61,2
	36
	59,0
	

	> 1 năm
	1
	8,3
	10
	20,4
	11
	18%
	

	Tổng
	12
	100
	49
	100
	61
	100
	


b: Chi – Square test

Không có sự liên quan giữa tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật với thời gian bị bệnh, với p > 0,05.

3.2.2. Hình ảnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực
·  Hình ảnh cắt lớp vi tính lồng ngực 
Bảng 3.10. Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp CLVTLN

	Đặc điểm
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Vị trí
	Lệch phải
	21
	34,4

	
	Lệch trái
	17
	27,9


	
	Trung tâm
	23
	37,7

	Kích thước
	< 3 cm
	17
	27,9

	
	3-6 cm
	35
	57,4

	
	≥ 6 cm
	9
	14,7

	Hình dạng
	Tròn
	35
	57,4

	
	Oval
	23
	37,7

	
	Dải
	3
	4,9

	Bờ
	Đều
	42
	68,9

	
	Không đều
	19
	31,1

	Tỷ trọng
	Thấp
	0
	0

	
	Trung bình
	43
	70,5

	
	Cao
	18
	29,5

	Mức độ ngấm thuốc cản quang
	Ít
	5
	8,2

	
	Trung bình
	26
	42,6

	
	Nhiều
	30
	49,2

	Vôi hoá
	Có
	4
	6,6

	
	Không
	57
	93,4

	Tình trạng xâm lấn
	Có
	16
	26,2

	
	Không
	45
	73,8

	Hoại tử
	Có
	1
	1,6

	
	Không
	60
	98,4


- U tuyến ức nằm ở mọi vị trí, kích thước chủ yếu <6 cm, kích thước từ 3-6cm: 57,4%.

- Đa số khối u có hình dạng tròn và oval (57,4% và 37,7%), tỷ trọng và mức độ ngấm thuốc trung bình trở lên, tỷ lệ vôi hoá và hoại tử thấp (6,6% và 1,6%).

·  Hình ảnh cộng hưởng từ lồng ngực

Bảng 3.11. Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp CHT

	Đặc điểm khối
	Số bệnh nhân

(n = 27)
	Tỷ lệ (%)

	Hình dạng
	Tròn, bầu dục

Khác
	24

3
	88,9

11,1

	Bờ
	Nhẵn

Múi thùy
	15

12
	55,6

44,4

	Bao xơ
	Có

Không
	24

3
	88,9

11,1

	Vách xơ
	Có

Không
	14

13
	51,9

48,1

	Xâm lấn
	Có

Không
	5

22
	18,5

81,5

	Kích thước
	Dài (mm)

Rộng (mm)
	35,30 ± 13,92

23,93 ± 13,39

	Chỉ số CSR= 1,04 ± 0,17


Đa số u tuyến ức có hình tròn và bầu dục (88,9%), bờ có thể nhẵn hoặc nhiều múi, có bao xơ (88,9%), có thể có hoặc không có các vách xơ, không xâm lấn (81,5%).

3.2.3. Mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực

[image: image39.png][as) o
<< @AM





Biểu đồ 3.3. Týp mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ 

U tuyến ức týp AB và B2 là nhiều nhất với 18 trường hợp (29,5%). Có duy nhất một trường hợp là týp B3 và không có trường hợp nào là UTBMTU hay các týp mô bệnh học khác. 

Bảng 3.12. Mô bệnh học và kích thước trên phim CLVTLN u tuyến ức 
có nhược cơ
	Týp mô bệnh học
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Đường kính u lớn nhất trung bình (mm) ([image: image41.emf]


!  










 ( SD)

	A
	11
	18
	33,73 ± 11,94

	AB
	18
	29,5
	39,94 ± 21,16

	B1
	13
	21,3
	41,00 ± 17,50

	B2
	18
	29,5
	46,22 ± 19,37

	B3
	1
	1,7
	37

	Tổng
	61
	100
	40,85 ( 18,34



Kích thước lớn nhất của khối u tính trung bình là týp  B2 (46,22 ± 19,37 mm)  và  nhỏ nhất là týp A (33,73 ± 11,94 mm).

Bảng 3.13. Mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ và giới tính

	           Týp MBH
Giới tính
	A

(n=11)

(n, (%))
	AB

(n=18)

(n, (%))
	B1

(n=13)

(n, (%))
	B2

(n=18)

(n, (%))
	B3

(n=1)

(n, (%))

	Nam
	5 (45,5)
	10 (55,6)
	5 (38,5)
	11 (61,1)
	1 (100)

	Nữ
	6 (54,5)
	8 (44,4)
	8 (61,5)
	7 (38,9)
	0

	Tổng
	11 (100)
	18 (100)
	13 (100)
	18 (100)
	1 (100)


Tỷ lệ bệnh nhân nam gặp nhiều hơn bệnh nhân nữ ở các týp AB và týp B2. Bệnh nhân nữ nhiều hơn bệnh nhân nam ở các týp A và týp B1. Týp B3 gặp ở duy nhất một bệnh nhân nam giới.

Bảng 3.14. Mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ và nhóm tuổi

	         Týp MBH
Nhóm tuổi
	A

(n=11)

(n, (%))
	AB

(n=18)

(n, (%))
	B1

(n=13)

(n, (%))
	B2

(n=18)

(n, (%))
	B3

(n=1)

(n, (%))

	≤ 40
	1 (9,1)
	3 (16,7)
	5 (38,5)
	3 (16,7)
	0

	> 40
	10 (90,9)
	15 (83,3)
	8 (61,5)
	15 (83,3)
	1 (100)

	Tổng
	11 (100)
	18 (100)
	13 (100)
	18 (100)
	1 (100)


Ở tất cả các týp mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực thì tỷ lệ bệnh nhân ≤ 40 tuổi gặp ít hơn nhóm > 40 tuổi.
Bảng 3.15. Mối quan hệ giữa các týp mô bệnh học và đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp CLVTLN 

	              Týp MBH
Đặc điểm
	A

(n=11)

(n, (%))
	AB

(n=18)

(n, (%))
	B1

(n=13)

(n, (%))
	B2

(n=18)

(n, (%))
	B3

(n=1)

(n, (%))

	Bờ
	Đều
	10 (90,9)
	16 (88,9)
	11 (84,6)
	5 (22,8)
	0

	
	Không đều
	1 (9,1)
	2 (11,1)
	2 (15,4)
	13 (77,2)
	1 (100)

	Hình dạng
	Tròn
	7 (63,6)
	8 (44,4)
	8 (61,5)
	11 (61,1)
	1 (100)

	
	Oval
	4 (36,4)
	9 (50)
	3 (23,1)
	7 (38,9)
	0

	
	Dải
	0
	1 (5,6)
	2 (15,4)
	0
	0

	Tỷ trọng
	Thấp
	0
	0
	0
	0
	0

	
	Trung bình
	8 (72,7)
	15 (83,3)
	10 (76,9)
	10 (55,6)
	0

	
	Cao
	3 (27,3)
	3 (16,7)
	3 (23,1)
	8 (44,4)
	1 (100)

	Ngấm thuốc
	Ít
	2 (18,2)
	 3 (16,7)
	0
	0
	0

	
	Trung bình
	6 (54,5)
	 11 (61,1)
	4 (30,8)
	 5 (22,8)
	0

	
	Nhiều
	3 (27,3)
	 4 (22,2)
	9 (69,2)
	13 (72,2)
	1 (100)

	Vôi hóa
	 3 (27,3)
	 0
	0
	 0
	1 (100)

	Xâm lấn
	1 (9,1)
	 2 (11,1)
	3 (23,1)
	9 (50)
	1 (100)

	 Hoại tử
	 1 (9,1)
	0
	0
	0
	0


+ Bờ: 

- Đều: gặp ở các týp B2, B1, AB, A với các tỷ lệ tương ứng là 22,8%, 
84,6%, 88,9,7% và 90,9%, không  gặp ở týp B3.

- Không đều: gặp ở tất cả các týp, cao nhất ở týp B2 và B3 với 77,2% và 
100% các trường hợp.

+ Hình dạng: 

- Hình tròn: xuất hiện ở tất cả các týp, cao nhất ở týp B3 và A (100% và 
63,6%).

- Hình oval: gặp ở các týp A, AB, B1, B2 (36,4%, 50%, 23,1% và 38,9%), 
không gặp ở týp B3.
+ Tỷ trọng: u tuyến ức không có tỷ trọng thấp, tỷ trọng trung bình chiếm lần lượt ở các nhóm B1, AB, A và B2 (84,6%, 83,3%, 72,7% và 55,6%), không có ở nhóm B3; trong khi đó tỷ trọng cao cao nhất ở týp B2 và týp B3 (44,4% và 100%).
+ Mức độ ngấm thuốc: mức độ ngấm thuốc ít chỉ gặp ở hai týp A và AB với tỷ lệ thấp (18,2% và 16,7%); týp B1, B2 và B3 ngấm thuốc mức độ nhiều với tỷ lệ cao (69,2%, 72,2% và 100%).
+ Hình ảnh vôi hóa: chỉ gặp ở týp A và B3
+ Hình ảnh xâm lấn: gặp ở tất cả các týp, cao nhất ở týp B2 và B3 với tỷ lệ tương ứng 50% và 100%.
+ Hình ảnh hoại tử: gặp 1 trường hợp ở týp A 9,1%.
+ Không gặp trường hợp nào có hình ảnh phá hủy vỏ khối u.
·  Tình trạng xâm lấn u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực theo giai đoạn Masaoka
Bảng 3.16. Phân loại giai đoạn khối u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka

	Giai đoạn của Masaoka
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	I
	35
	57,4

	II
	11
	18

	III
	8
	13,1

	IVa
	7
	11,5

	IVb
	0
	0

	Tổng
	61 
	100


Đa số là ở giai đoạn I và giai đoạn II (75,4%), tuy nhiên có đến 13,1% là ở giai đoạn III và 11,5% ở giai đoạn IVa. Không có bệnh nhân nào nằm trong giai đoạn IVb.

Bảng 3.17. Giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka và giới tính

	Giới tính
	Giai đoạn bệnh (Masaoka)
	Tổng
	P

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	

	Nam
	n
	12
	9
	4
	7
	32
	0,002b

	
	%
	34,3
	81,8
	50,0
	100
	52,5
	

	Nữ
	n
	23
	2
	4
	0
	29
	

	
	%
	65,7
	18,2
	50,0
	0
	47,5
	

	Tổng
	n
	35
	11
	8
	7
	61
	

	
	%
	100
	100
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Đối với u ở giai đoạn I thì tỷ lệ bệnh nhân nữ gặp cao hơn (65,7%), và ngược lại đối với các giai đoạn u xâm lấn thì tỷ lệ bệnh nhân nam lại cao hơn. Sự liên quan này là có ý nghĩa thống kê với p < 0,05.

Bảng 3.18. Giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka và nhóm tuổi

	Nhóm tuổi
	Giai đoạn bệnh (Masaoka)
	Tổng
	P

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	

	≤ 40
	n
	9
	2
	0
	1
	12
	0,405b

	
	%
	25,7
	18,2
	0
	14,3
	19,7
	

	> 40
	n
	26
	9
	8
	6
	49
	

	
	%
	74,3
	81,8
	100
	85,7
	80,3
	

	Tổng
	n
	35
	11
	8
	7
	61
	

	
	%
	100
	100
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Ở nhóm dưới 40 tuổi thì tỷ lệ u xâm lấn ở giai đoạn III, IVa ít hơn so với nhóm trên 40 tuổi. Sự khác biệt này lại không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.  

Bảng 3.19. Giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka và 
tình trạng nhược cơ

	Tình trạng nhược cơ
	Giai đoạn bệnh (Masaoka)
	Tổng
	P

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	

	Nhóm I
	n
	10
	0
	1
	1
	12
	0,18b

	
	%
	16,4
	0,0
	1,6
	1,6
	19,6
	

	Nhóm IIA
	n
	25
	11
	7
	6
	49
	

	
	%
	41,0
	18
	11,5
	9,9
	80,4
	

	Tổng
	n
	35
	11
	8
	7
	61
	

	
	%
	57,4
	18
	13,1
	11,5
	100
	


b: Chi – Square test

U xâm lấn xuất hiện ở tất cả các nhóm nhược cơ. Tỷ lệ các khối u xâm lấn nhiều hơn ở nhược cơ nhóm IIA. Không có sự liên quan giữa tình trạng nhược cơ và giai đoạn u tuyến ức  (P>0,05).

Bảng 3.20. Giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka và 
týp mô bệnh học 

	Týp mô bệnh học
	Giai đoạn u (Masaoka)
	Tổng
	P
	Tỷ lệ u

xâm lấn (%)

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	
	

	A
	n
	7
	2
	2
	0
	11
	0,014b
	36,4

	
	%
	11,5
	3,3
	3,3
	0
	18
	
	

	AB
	n
	14
	2
	1
	1
	18
	
	22,2

	
	%
	23,0
	3,3
	1,6
	1,6
	29,5
	
	

	B1
	n
	10
	0
	1
	2
	13
	
	23,1

	
	%
	16,4
	0
	1,6
	3,3
	21,3
	
	

	B2
	n
	4
	7
	3
	4
	18
	
	77,8

	
	%
	6,6
	11,5
	4,9
	6,6
	29,5
	
	

	B3
	n
	0
	0
	1
	0
	1
	
	100

	
	%
	0,0
	0,0
	1,6
	0,0
	1,6
	
	

	Tổng
	n
	35
	11
	8
	7
	61
	
	42,6

	
	%
	57,4
	18
	13,1
	11,5
	100
	
	


b: Chi – Square test
Các týp mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ nằm ở tất cả các giai đoạn của u theo Masaoka. Ở giai đoạn sớm-Masaoka I thì gặp nhiều các u tuyến ức týp A, AB và B1; không có u tuyến ức týp A nằm trong giai đoạn Masaoka IVa, một trường hợp týp B3 nằm trong giai đoạn Masaoka III. 
Tỷ lệ u tuyến ức xâm lấn (Masaoka giai đoạn II-IV) cao nhất ở týp B2 và B3 (77,8% và 100%), tiếp theo đó là các týp A (36,4%), týp B1 (23,1%) và thấp nhất ở týp AB (22,2%).

Có mối liên quan giữa giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo Masaoka và týp mô bệnh học, với p < 0,05. 

3.3. KẾT QUẢ ỨNG DỤNG PHẪU THUẬT NỘI SOI LỒNG NGỰC ĐIỀU TRỊ U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ TẠI BỆNH VIỆN QUÂN Y 103
3.3.1. Các xét nghiệm trước phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

· Chức năng hô hấp của bệnh nhân trước phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ
Bảng 3.21. Kết quả đo chức năng hô hấp trước phẫu thuật của bệnh nhân

	Chỉ số
	n
	Bình thường
	Trung bình ([image: image43.emf]


!  










)
	Độ lệch (SD)

	VC
	60
	( 80%
	77,5
	22,1

	FEV1
	60
	( 80%
	74,8
	21,4

	FEV1/VC
	60
	( 70%
	96,8
	17,8


Trong 60/61 bệnh nhân có kết quả đo chức năng hô hấp trước phẫu thuật  thì giá trị trung bình của chỉ số FEV1/VC (chỉ số Tifeneau) là nằm trong giới hạn bình thường, trong khi đó chỉ số VC và FEV1 lại thấp hơn chỉ số bình thường.
· Tình trạng hô hấp của bệnh nhân trước phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ
Bảng 3.22. Xếp loại tình trạng hô hấp trước phẫu thuật của bệnh nhân

	Chức năng hô hấp
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ  (%)

	Bình thường
	28
	46,7

	Rối loạn thông khí hạn chế
	15
	25

	Rối loạn thông khí tắc nghẽn
	10
	16,7

	Rối loạn thông khí hỗn hợp
	7
	11,6

	Tổng
	60
	100


Các bệnh nhân có chức năng hô hấp bình thường chiếm tỷ lệ cao nhất (46,7%), tiếp theo đó là các kiểu rối loạn thông khí hạn chế (25%), rối loạn thông khí tắc nghẽn (16,7%), rối loạn thông khí hỗn hợp (11,6%).

· Nội soi phế quản trước phẫu thuật của bệnh nhân

Bảng 3.23. Kết quả nội soi phế quản trước phẫu thuật của bệnh nhân

	Nội soi phế quản
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ  (%)

	Bình thường
	46
	100

	Tù cựa, xâm nhiễm
	0
	0

	Hẹp phế quản
	0
	0

	Tổng
	46
	100


Trong 46/61 bệnh nhân có kết quả nội soi phế quản trước phẫu thuật, tất cả đều có kết quả soi phế quản bình thường, không có tổn thương trong lòng phế quản.

3.3.2. Đặc điểm về kỹ thuật ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

· Đường tiếp cận trung thất
Bảng 3.24. Đường tiếp cận trung thất qua KMP

	Đường tiếp cận trung thất
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Qua KMP phải
	35
	57,4

	Qua KMP trái
	26
	42,6

	Tổng
	61
	100



Trong số ca phẫu thuật nội soi lồng ngực có 35 ca (57,4%) tiếp cận trung thất qua khoang màng phổi phải, còn lại 26 ca (42,6%) là tiếp cận qua khoang màng phổi trái.

· Số trocars sử dung trong phẫu thuật nội soi lồng ngực
Bảng 3.25. Số trocars sử dụng trong phẫu thuật nội soi lồng ngực

	Số Trocars
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	3
	59
	96,7

	4
	2
	3,3

	Tổng 
	61
	100



Đại đa số bệnh nhân dùng 3 trocar (96,7%), chỉ có 2 trường hợp sử dụng đến 4 trocars.

· Vị trí đặt Trocars
Bảng 3.26. Vi trí đặt Trocars

	Vị trí đặt trocars
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Trocar 1
	Liên sườn 3 - ĐNT
	37
	60,7

	
	Liên sườn 3 – ĐNG
	4
	6,6

	
	Liên sườn 4 – ĐNT
	16
	26,2

	
	Liên sườn 4 - ĐNG
	4
	6,6

	Trocar 2
	Liên sườn 5 – ĐNT
	21
	34,4

	
	Liên sườn 5 - ĐNG
	34
	55,7

	
	Liên sườn 6 – ĐNT
	3
	4,9

	
	Liên sườn 6 - ĐNG
	3
	4,9

	Trocar 3
	Liên sườn 6 – ĐNT
	6
	9,8

	
	Liên sườn 6 – ĐGĐ
	52
	85,2

	
	Liên sườn 7 – ĐNT
	1
	1,6

	
	Liên sườn 7 – ĐGĐ
	2
	3,3

	Trocar 4
	Liên sườn 2 - ĐGĐ
	2
	3,3


ĐNT: đường nách trước

ĐNG: đường nách giữa 
ĐGĐ: đường giữa đòn


Tuỳ theo từng trường hợp bệnh nhân mà có thể có những vị trí đặt trocar khác nhau. Tuy nhiên có 3 vị trí thường được sử dụng đặt trocars là: liên sườn 3 đường nách trước (60,7%), liên sườn 5 đường nách giữa (55,7%) và liên sườn 6 đường giữa đòn là 85,2%.

·  Số lượng và vị trí u trong phẫu thuật
Bảng 3.27. Số lượng và vị trí u trong phẫu thuật
	Số lượng u 

Vị trí u
	1
	2
	Tổng

	Bên phải
	29 (50,9%)
	3 (75%)
	32

	Bên trái
	28 (49,1%)
	1 (25%)
	29

	Tổng
	57 (100%)
	4 (100%)
	61



Có 4 trường hợp có 02 khối u trong tuyến ức (5,6%), trong đó có 3 trường hợp u nằm thuỳ phải, 1 trường hợp nằm bên thuỳ trái tuyến ức.

·  Kích thước u:
· Kích thước u trung bình ([image: image45.emf]


!  










 ( SD) (cm) là: 4,35 ( 1,96 cm (nhỏ nhất: 1,5 cm, lớn nhất 10 cm).

·  Liên quan giữa đường tiếp cận phẫu thuật và vị trí u 

Bảng 3.28. Đường tiếp cận phẫu thuật và vị trí u 

	            Vi trí u trên                         CLVTLN

Đường tiếp cận

Trung thất
	Lệch phải
	Lệch trái
	Trung tâm
	Tổng
	P

	Qua KMP phải
	n
	21
	0
	14
	35
	< 0,001b

	
	%
	34,4
	0,0
	23,0
	57,4
	

	Qua KMP trái
	n
	0
	17
	9
	26
	

	
	%
	0,0
	27,9
	14,8
	42,6
	

	Tổng
	n
	21
	17
	23
	61
	

	
	%
	34,4
	27,9
	37,7
	100
	


b: Chi – Square test

Có sự phù hợp cao giữa chẩn đoán vị trí u trên CLVTLN trước phẫu thuật với đường tiếp cận qua khoang màng phổi khi phẫu thuật. Đối với khối u ở vị trí trung tâm thì đường tiếp cận qua KMP phải được ưu tiên hơn.

·  Cách thức phẫu thuật được thực hiện đối với nhóm nghiên cứu
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Biểu đồ 3.4. Cách thức phẫu thuật

Trong tổng số 61 ca có 53 ca (86,9%) được thực hiện hoàn toàn bằng nội soi lồng ngực. Còn lại có 8 ca chiếm 13,1% chuyển sang mổ mở do các tai biến chảy máu; khối u có kích thước to, dính và u xâm lấn nhiều.

·  Liên quan giữa cách thức phẫu thuật với kích thước khối u

Bảng 3.29. Mối liên quan giữa cách thức phẫu thuật với kích thước khối u
	Cách thức phẫu thuật


	Kích thước khối u
	Tổng
	P

	
	<3cm
	3-6cm
	≥6cm
	
	

	Phẫu thuật nội soi 
	n
	15
	31
	7
	53
	0,68b

	
	%
	24,6
	50,8
	11,5
	86,9
	

	Chuyển mổ mở
	n
	2
	4
	2
	8
	

	
	%
	3,3
	6,6
	3,3
	13,1
	

	Tổng
	n
	17
	35
	9
	61
	

	
	%
	27,9
	57,4
	14,8
	100
	


b: Chi – Square test

Tỷ lệ chuyển mổ mở có ở cả 3 nhóm kích thước, cao hơn ở nhóm 3-6 cm. Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê.

· Tình trạng xâm lấn và mức độ xâm lấn u

	Bảng 3.30. Tình trạng xâm lấn của u và cách thức phẫu thuật

Cách thức 
phẫu thuật


	Xâm lấn của u
	Tổng
	P

	
	Không xâm lấn
	Xâm lấn
	
	

	
	n
	%
	n
	%
	
	< 0,001b

	Phẫu thuật 

nội soi
	n
	42
	97,7
	11
	61,1
	53
	

	
	%
	79,2
	20,8
	100
	

	Chuyển mổ mở
	n
	1
	2,3
	7
	38,9
	8
	

	
	%
	12,5
	87,5
	100
	

	Tổng 
	n
	43
	100
	18
	100
	61
	

	
	%
	31
	69
	100
	


b: Chi – Square test

Có 18 trường hợp u có biểu hiện xâm lấn, trong đó có 7/18=38,9% phải chuyển sang mổ mở; có 1 trường hợp (2,3%) u không xâm lấn nhưng u to và có xảy ra tai biến. Sự liên quan này có ý nghĩa thống kê

Bảng 3.31. Giai đoạn u theo Masaoka và cách thức phẫu thuật

	Cách thức phẫu thuật
	Giai đoạn u theo Masaoka
	Tổng
	p

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	

	Phẫu thuật nội soi
	n
	34
	11
	7
	1
	53
	< 0,001b

	
	%
	64,2
	20,8
	13,2
	1,9
	100
	

	Chuyển mổ mở
	n
	1
	0
	1
	6
	8
	

	
	%
	12,5
	0
	12,5
	75,0
	100
	

	Tổng
	n
	41
	12
	10
	8
	61
	

	
	%
	57,4
	18,0
	13,1
	11,5
	100
	


b: Chi – Square test

Có 8 trường hợp chuyển sang mổ mở, trong đó đa phần nằm trong nhóm có Masaoka IVa, có một trường hợp là ở giai đoạn Masaoka I, đây là trường hợp xảy ra tai biến trong phẫu thuật. Mối liên quan giữa cách thức phẫu thuật và giai đoạn u theo Masaoka là có ý nghĩa thống kê với p < 0,05.
3.3.3. Hiệu quả ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

·  Tai biến trong phẫu thuật
Bảng 3.32. Tai biến trong phẫu thuật
	Tai biến
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Rách ĐMC
	1
	1,6

	Rách TM vô danh
	1
	1,6

	Không tai biến
	59
	96,8

	Tổng
	61
	100


ĐMC: động mạch chủ, TM: tĩnh mạch

02 trường hợp tổn thương mạch máu trong PTNSLN: 1 rách lớp áo ngoài động mạch chủ, 1 rách tĩnh mạch vô danh. Không có ca nào tử vong trong phẫu thuật.

·  Thời gian và lượng máu mất trong phẫu thuật 

Bảng 3.33. Thời gian phẫu thuật
	Thời gian phẫu thuật (phút)
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	≤ 60
	23
	37,7

	> 60 - 120
	27
	44,3

	> 120
	11
	18,0

	Tổng
	61
	100

	Thời gian phẫu thuật trung bình (phút)
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 ( SD)
	91,80 (  49,94 

	Lượng máu mất trung bình trong phẫu thuật (ml) ([image: image50.emf]
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 ( SD)
	37,38 (  31,58


- Thời gian trung bình cuộc phẫu thuật là 91,80 phút. Có 23/61 (37,7%) được phẫu thuật trong vòng 60 phút. 

- Lượng máu mất trung bình trong phẫu thuật:  37,38 ml, ít nhất là 10ml, nhiều nhất là 200ml

Bảng 3.34. Thời gian phẫu thuật và tình trạng nhược cơ

	Thời gian phẫu thuật (phút)


	Tình trạng nhược cơ


	Tổng
	P

	
	I
	IIA
	
	

	≤ 60
	n
	2
	21
	23
	0,057b

	
	%
	16,7
	42,9
	37,7
	

	> 60 - 120
	n
	9
	18
	27
	

	
	%
	75,0
	36,7
	44,3
	

	> 120
	n
	1
	10
	11
	

	
	%
	8,3
	20,4
	18,0
	

	Tổng
	n
	12
	49
	61
	

	
	%
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

- Ở các bệnh nhân nhược cơ nhóm I thì đa số thời gian phẫu thuật trong khoảng từ trên 60 phút đến 120 phút (75%).

- Các bệnh nhân nhược cơ nhóm IIA thì thời gian phẫu thuật dưới 60 phút có cao hơn (42,9%).

- Không có sự liên quan giữa thời gian phẫu thuật và tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật, với p > 0,05.

Bảng 3.35. Thời gian phẫu thuật và kích thước khối u

	Thời gian phẫu thuật (phút)


	Kích thước khối u
	Tổng
	P

	
	<3cm
	3-6cm
	≥6cm
	
	

	≤ 60
	n
	6
	13
	4
	23
	0,803b

	
	%
	35,3
	37,1
	44,4
	37,7
	

	> 60 - 120
	n
	9
	14
	4
	27
	

	
	%
	52,9
	40,0
	44,4
	44,3
	

	> 120
	n
	2
	8
	1
	11
	

	
	%
	11,8
	22,9
	11,1
	18,0
	

	Tổng
	n
	17
	35
	9
	61
	

	
	%
	100
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Thời gian phẫu thuật gần như không có sự khác biệt so với các kích thước u, không thấy có sự liên quan giữa thời gian phẫu thuật và kích thước khối u, với p > 0,05.

Bảng 3.36. Thời gian phẫu thuật và giai đoạn u theo Masaoka

	Thời gian phẫu thuật (phút)
	Giai đoạn u theo Masaoka
	Tổng
	P

	
	I
	II
	III
	IVa
	
	


	≤ 60
	n
	14
	8
	1
	0
	23
	< 0,001b

	
	%
	40,0
	72,7
	12,5
	0
	37,7
	

	> 60 - 120
	n
	19
	2
	4
	2
	27
	

	
	%
	54,3
	18,2
	50,0
	28,6
	44,3
	

	> 120
	n
	2
	1
	3
	5
	11
	

	
	%
	5,7
	9,1
	37,5
	71,4
	18,0
	

	Tổng
	n
	35
	11
	8
	7
	61
	

	
	%
	100
	100
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

- Ở Masaoka giai đoạn I, II thì thời gian phẫu thuật trên 120 phút ít (9,1% và 5,7%), tỷ lệ này tăng lên khá cao ở giai đoạn Masaoka III và IVa (37,5% và 71,4%). U xâm lấn càng nhiều thì thời gian phẫu thuật sẽ càng kéo dài hơn.

- Có sự liên quan giữa thời gian phẫu thuật và giai đoạn xâm lấn của u, với p < 0,001.

·  Thời gian nằm hồi sức sau phẫu thuật
Bảng 3.37. Thời gian nằm hồi sức sau phẫu thuật
	Thời gian hồi sức (giờ )
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Tỷ lệ cộng dồn (%)

	Không qua hồi sức
	42
	68,9
	68,9

	≤ 24
	15
	24,6
	93,5

	> 24 – 48
	2
	3,3
	96,8

	> 48
	2
	3,3
	100

	Tổng
	61
	100
	

	≤ 24 giờ (93,5%)


Phần lớn bệnh nhân 42/61 (68,9%) sau phẫu thuật về thẳng khoa, và nằm khoa hồi sức trong vòng 24 giờ (24,6%).

·  Thời gian rút dẫn lưu sau phẫu thuật
Bảng 3.38. Thời gian rút dẫn lưu

	Thời gian rút 
dẫn lưu (giờ)
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Tỷ lệ cộng dồn (%)

	≤ 24
	2
	3,3
	3,3

	> 24 – 48
	40
	65,6
	68,9

	> 48
	19
	31,1
	100

	Tổng
	61
	100
	

	Thời gian rút dẫn lưu trung bình (giờ) ([image: image52.emf]
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 ( SD): 57,84 ( 30,71

	≤ 48 giờ: 68,9%


Phần lớn bệnh nhân có thời gian rút dẫn lưu sau phẫu thuật trong vòng 48 giờ (68,9%). Thời gian rút dẫn lưu trung bình là 57,84 ( 30,71 giờ (21 giờ - 240 giờ)

·  Biến chứng sau phẫu thuật
Bảng 3.39. Biến chứng sau phẫu thuật
	Biến chứng
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)

	Chảy máu
	0
	0

	Suy hô hấp 
	7
	11,5

	Tràn dich KMP
	1
	1,6

	Tràn khí KMP
	0
	0

	Liệt hoành
	0
	0

	Vết mổ lâu liền
	0
	0

	Đau dây TKLS
	0
	0

	Tổng
	8
	13,1


Chỉ gặp 2 biến chứng, biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật là nhiều nhất (11,5%). Không có trường hợp nào tử vong trong thời gian nằm viện.

·  Thời gian nằm viện sau phẫu thuật
Bảng 3.40. Thời gian nằm viện sau phẫu thuật
	Thời gian nằm viện sau phẫu thuật (ngày)
	Số bệnh nhân
	Tỷ lệ (%)
	Tỷ lệ cộng dồn (%)

	≤ 7
	28
	45,9
	45,9

	8 – 10
	21
	34,4
	80,3

	> 10
	12
	19,7
	100

	Tổng
	61
	100
	

	Thời gian nằm viện sau phẫu thuật trung bình (ngày) ([image: image54.emf]


!  










 ( SD):  
9,8 ( 5,9 


Phần lớn bệnh nhân có thời gian điều trị sau phẫu thuật từ dưới 7 ngày (45,9%) và từ 7-10 ngày (34,4%). Trung bình ngày điều trị là 9,8 ( 5,9 ngày. Ngắn nhất là 5 ngày, dài nhất là 37 ngày.

3.3.4. Kết quả phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ


Theo quy trình theo dõi bệnh nhân sau phẫu thuật, chúng tôi theo dõi các bệnh nhân vào các thời điểm sau phẫu thuật 1 tháng, 6 tháng và trên 1 năm để đánh giá kết quả điều trị.


Kết quả theo dõi như sau:

Bảng 3.41. Thay đổi tình trạng bệnh tại các thời điểm

	Tình trạng bệnh sau 
phẫu thuật
	Thời gian theo dõi

	
	Sau 
phẫu thuật
1 tháng (n=61)
	Sau 
phẫu thuật
6 tháng (n=58)
	Sau 
phẫu thuật
trên 1 năm (n=53)

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Khỏi hoàn toàn
	7
	11,5
	9
	15,5
	12
	22,6

	Cải thiện
	45
	73,8
	42
	72,4
	38
	71,7

	Không thay đổi
	9
	14,8
	7
	12,1
	3
	5,7

	Nặng hơn
	0
	0
	0
	0
	0
	0

	Tử vong
	0
	0
	0
	0
	0
	0


Thời gian theo dõi càng dài thì tỷ lệ khỏi bệnh và cải thiện càng cao. Nhất là sau 1 năm tỷ lệ khỏi đạt 22,6%, không thay đổi còn 5,7%. 


[image: image55.png]96

94

92

90

88

86

84

82

80

85,3

Sau mé 1thang

87,9

Sau mé 6 thang

—e—C6 hiéu qua

94,3

Saumé trén 1 nam




Biểu đồ 3.5. Phân bố tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả sau phẫu thuật 

và thời gian theo dõi

Hiệu quả sau phẫu thuật tăng dần theo thời gian theo dõi: sau phẫu thuật 1 tháng: 85,3%, sau phẫu thuật 6 tháng: 87,9% và trên 1 năm là 94,3%.
Bảng 3.42. Tái phát u sau phẫu thuật tại các thời điểm

	Tái phát u
	Thời gian theo dõi

	
	Sau 
phẫu thuật
1 tháng (n=61)
	Sau 
phẫu thuật
6 tháng (n=58)
	Sau 
phẫu thuật
trên 1 năm (n=53)

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Có tái phát 
	0
	0
	0
	0
	2
	3,8

	Không tái phát 
	61
	100
	58
	100
	51
	96,2

	Tổng
	61
	100
	58
	100
	53
	100


Có 02 trường hợp tái phát u sau phẫu thuật ngoài 1 năm, không tái phát tại chỗ mà tái phát sang màng phổi (3,8%).

Bảng 3.43. Kết quả sau phẫu thuật và thời gian bị bệnh

	Tình trạng bệnh sau phẫu thuật 

(> 1 năm, n = 53)
	Thời gian bị bệnh
	Tổng
	p

	
	( 1 tháng
	( 1 năm
	> 1 năm
	
	

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	

	Khỏi hoàn toàn
	3
	25,0
	8
	25,8
	11
	10,0
	12
	22,6
	0,203b

	Cải thiện
	7
	58,3
	23
	74,2
	8
	80,0
	38
	71,7
	

	Không thay đổi
	2
	16,7
	0
	0
	1
	10
	3
	5,7
	

	Nặng hơn
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	

	Tử vong
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	

	Tổng
	12
	100
	31
	100
	10
	100
	53
	100
	


b: Chi – Square test

Nhóm bị bệnh trên 1 năm có tỷ lệ khỏi hoàn toàn thấp hơn so với nhóm bệnh nhân có thời gian bị bệnh dưới 1 năm. 
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Biểu đồ 3.6. Phân bố tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả sau phẫu thuật 

và thời gian bị bệnh

Hiệu quả sau phẫu thuật tại thời điểm bệnh nhân có thời gian bị bệnh dưới 1 năm là cao nhất.
Bảng 3.44. Kết quả sau phẫu thuật và nhóm tuổi

	Tình trạng bệnh sau phẫu thuật 

(> 1 năm, n = 53)
	Nhóm tuổi
	Tổng
	P

	
	≤ 40
	> 40
	
	

	Khỏi hoàn toàn
	n
	2
	10
	12
	0,738b

	
	%
	22,2
	22,7
	22,6
	

	Cải thiện
	n
	6
	32
	38
	

	
	%
	66,7
	72,7
	71,7
	

	Không thay đổi
	n
	1
	2
	3
	

	
	%
	11,1
	4,5
	5,7
	

	Tổng
	n
	9
	44
	53
	

	
	%
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Tình trạng bệnh nhân sau phẫu thuật ở các nhóm tuổi là tương đương nhau, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.
[image: image57.png]L1





Biểu đồ 3.7. Phân bố tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả sau phẫu thuật và nhóm tuổi

Hiệu quả sau phẫu thuật ở nhóm tuổi ≤ 40 là 88,9% so với 95,4% ở nhóm > 40 tuổi. Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.
Bảng 3.45. Kết quả sau phẫu thuật và giới

	Tình trạng bệnh sau phẫu thuật 

(> 1 năm, n = 53)
	Giới tính
	Tổng
	P

	
	Nam
	Nữ
	
	

	Khỏi hoàn toàn
	n
	7
	5
	12
	0,739b

	
	%
	25
	20
	22,6
	

	Cải thiện
	n
	20
	18
	38
	

	
	%
	71,4
	72
	71,7
	

	Không thay đổi
	n
	1
	2
	3
	

	
	%
	3,6
	8,0
	5,7
	

	Tổng
	n
	28
	25
	53
	

	
	%
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Tỷ lệ khỏi và cải thiện ở nam và nữa tương đương nhau. Không có mối liên quan giữa kết quả sau phẫu thuật và giới tính với p > 0,05.
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Biểu đồ 3.8. Phân bố tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả sau phẫu thuật và giới tính

Hiệu quả sau phẫu thuật ở nam cao hơn nữ (96,4% > 92%). Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.

Bảng 3.46. Kết quả sau phẫu thuật và tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
	Tình trạng bệnh sau phẫu thuật
(> 1 năm, n = 53)
	Tình trạng nhược cơ
	Tổng
	P

	
	I
	IIA
	
	

	Khỏi hoàn toàn
	n
	5
	7
	12
	0,031b

	
	%
	55,6
	15,9
	22,6
	

	Cải thiện
	n
	4
	34
	38
	

	
	%
	44,4
	77,3
	71,7
	

	Không thay đổi
	n
	0
	3
	3
	

	
	%
	0
	6,8
	5,7
	

	Tổng
	n
	9
	44
	53
	

	
	%
	100
	100
	100
	


b: Chi – Square test

Nhược cơ nhóm I có tỷ lệ khỏi (55,6%) cao hơn so với nhóm IIA (15,9%). Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p < 0,05.

CHƯƠNG IV

BÀN LUẬN

4.1. ĐẶC ĐIỂM CỦA ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU

* Phân bố tuổi: số liệu thống kê  ở bảng  3.1 cho thấy: tuổi trung bình các bệnh nhân là 47,31 ( 10,87 tuổi, hầu hết nằm trong độ tuổi trên 40 (80,3%), Bệnh ít gặp hơn ở độ tuổi dưới 40 (19,7%), với khoảng tuổi rất rộng từ nhỏ nhất là 21 tuổi đến bệnh nhân lớn tuổi nhất là 70 tuổi.

+ Theo nghiên cứu của Mai Văn Viện (2004) thì tần suất các bệnh nhược cơ ở lứa tuổi dưới 40 là 67% và 33% đối với lứa tuổi trên 40 [5].

+ Theo nghiên cứu của Xuan Xie (2016) thì các bệnh nhân mắc bệnh dưới 40 tuổi (74,2%) nhiều hơn trên 40 tuổi (25,8%), độ tuổi trung bình là 33,9 ( 11,5 [64].

+ Nghiên cứu của Phạm Hữu Lư (2015), tác giả lại phân chia thành các nhóm tuổi khác nhau (<30, 31-40, 41-50, 51-60 và >60), thì độ tuổi trung bình là 45,7 ( 13,2, trong đó nhóm tuổi 51-60 chiếm cao nhất là 28,57% [76].

+ Còn thống kê của tác giả Huỳnh Quang Khánh, độ tuổi trung bình là 43,96 ( 15,27 tuổi, đa số nằm trong khoảng từ 20 tuổi đến 60 tuổi [77].

Trong các nghiên cứu ít ghi nhận về các bệnh nhân cao tuổi. Chúng tôi nhận thấy tác giả cao tuổi nhất phẫu thuật thành công của Huỳnh Quang Khánh là 81 tuổi [77], của Phạm Hữu Lư là 68 tuổi [76]. Trong nghiên cứu của chúng tôi có phẫu thuật nội soi cho bệnh nhân 70 tuổi. Đây cũng là một ưu thế của PTNSLN khi phẫu thuật, cắt u và tuyến ức với kết quả sau phẫu thuật là ít đau, ít biến chứng hơn [77].

Có sự khác nhau về số liệu thống kê của các tác giả về sự phân bố tuổi. Tuy nhiên có thể do sự lựa chọn các nhóm bệnh nhân khác nhau, và các tác giả cũng nhận thấy rằng, không có sự khác biệt về sự phân bố tuổi và đa số các bệnh nhân đều nằm trong lứa tuổi lao động [5], [76]. Số liệu này cũng phù hợp với kết quả ở một số công trình nghiên cứu trên về điều trị ngoại khoa bằng phương pháp cắt tuyến ức theo phương pháp mổ mở kinh điển trước đây 
 ADDIN EN.CITE 

[78]
. Điều này khẳng định rằng: cũng như phẫu thuật kinh điển trong điều trị ngọai khoa bệnh u tuyến ức, PTNSLN cắt u và tuyến ức có thể áp dụng được cho các bệnh nhân u tuyến ức có hoặc không có nhược cơ, tuổi từ 21 đến 73 tuổi.
* Phân bố giới tính: Sự phân bố giới tính trong nghiên cứu của chúng tôi được thể hiện qua bảng 3.2. Chúng tôi nhận thấy rằng: tỷ lệ bệnh nhân nam là 52,5%, nhiều hơn so với nữ (47,5%). Tỷ lệ nữ/nam là  0,91. Tỷ lệ này theo nghiên cứu của Mai Văn Viện (2004) [5] là 1,64, của Drachman D B (1988) là 1,5 
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[78]
. Như vậy sự phân bố giới trong nghiên cứu của chúng tôi cũng phù hợp theo quy luật khách quan của bệnh nhân nhược cơ và u tuyến ức, có nghĩa là khả năng can thiệp của PTNSLN trong cắt tuyến ức để điều trị bệnh u tuyến ức có nhược cơ đối với giới tính cũng tương đương như trong mổ mở và như các tác giả khác.

* Phân bố tuổi và giới tính: qua các bảng 3.2 và 3.3 chúng tôi thấy rằng sự khác biệt về tuổi trung bình giữa hai nhóm nam và nữ không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. Cụ thể ở các bệnh nhân ≤ 40 tuổi thì tỷ lệ mắc bệnh ở nam giới cao hơn nữ giới và ngược lại với các bệnh nhân > 40 tuổi thì tỷ lệ mắc bệnh ở nữ giới lại cao hơn. Tuy nhiên sự khác biệt dựa trên phân bố theo nhóm tuổi và giới tính là không rõ rệt và không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.

* Hoàn cảnh vào viện: trong quá trình thực tế lâm sàng, chúng tôi nhận thấy các bệnh nhân đến bệnh viện với chúng tôi có 3 hình thức là bệnh nhân tự phát hiện các triệu chứng, đi khám và vào viện, còn lại sẽ được chẩn đoán và phát hiện bệnh từ các bệnh viện khác, khoa khác và chuyển đến với chúng tôi. Trong nhóm bệnh nhân thì nhóm tự đến là cao nhất, chiếm 57,4%, còn lại gần một nửa số các bệnh nhân là được chuyển đến từ các khoa khác, bệnh viện khác. Thống kê của tác giả Phạm Hữu Lư (2015) cũng cho thấy tỷ lệ tự đến cũng khá cao là 28,57% [76]. Chúng tôi nhận thấy có các lí do sau:


- Các bệnh nhân vào viện không có triệu chứng của nhược cơ hay u trung thất, mà vào viện với các triệu chứng không đặc hiệu khác trước khi được chẩn đoán là có u tuyến ức.


- Các bệnh nhân có biểu hiện sụp mi mắt, thường đi khám chuyên khoa mắt, sau đó mới được phát hiện là có u tuyến ức.


- Các bệnh viện cũng thường xuyên chuyển cho chúng tôi các bệnh nhân có u tuyến ức kèm theo có nhược cơ.

* Thời gian bị bệnh

Qua số liệu bảng 3.5 chúng tôi thấy rằng đa số các bệnh nhân có thời gian bị bệnh trong vòng 1 năm (82%), với 23% là trong vòng một tháng. Thực tế lâm sàng cho thấy, các bệnh nhân của chúng tôi đến viện điều trị vì lí do nhược cơ là nhiều, và đó cũng là lí do chính khiến bệnh nhân đi khám và điều trị. Nên việc bệnh nhân đến bệnh viện kịp thời khi phát hiện ra các triệu chứng là dễ dàng hơn. Vì như chúng ta đã biết, với u trung thất nói chung thì các triệu chứng rất không đặc hiệu, dễ nhầm lẫn với các bệnh lý khác [79]. Các bệnh nhân đến muộn hơn là do bệnh nhân thường đi khám mắt, khi phát hiện được các triệu chứng ở mắt là do bệnh nhược cơ thì mới đến bệnh viện. Tuy nhiên vẫn là đến sớm. Còn các bệnh nhân có thời gian bị bệnh hơn một năm thường là do tình trạng nhược cơ nặng, không ổn địnhđịnh, cần thiết phải điều trị nội khoa, chưa có chỉ định phẫu thuật, thời gian điều trị có thể kéo dài và cần phải điều trị bệnh nhược cơ đến ổn định mới nhập viện để phẫu thuật được.

4.2. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG, HÌNH ẢNH HỌC VÀ MÔ BỆNH HỌC U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ ĐƯỢC PHẪU THUẬT NỘI SOI LỒNG NGỰC
4.2.1. Đặc điểm lâm sàng u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực

Đa số các triệu chứng của bệnh nhân được phát hiện và đi khám bệnh dựa trên các triệu chứng của nhược cơ, triệu chứng hay gặp nhất là sụp mi với tỷ lệ 71,2% (biểu đồ 3.1). Ngoài ra là các triệu chứng khác của bệnh nhược cơ như mỏi yếu tay chân, mỏi yếu cơ, nhai mỏi, khó nuốt, nói ngọng.  Trên một bệnh nhân có thể có từ hai triệu chứng lâm sàng trở lên.

* Tình trạng nhược cơ của các bệnh nhân u tuyến ức

Sự phân bố tình trạng nhược cơ trong nghiên cứu của chúng tôi được thể hiện qua bảng 3.6. Phần lớn (80,3%) bệnh nhân là nhược cơ nhóm IIA. Không có bệnh nhân nhược cơ từ nhóm IIB trở lên. Nhược cơ rất hay gặp ở các bệnh nhân u tuyến ức và ngược lại. Strollo và cộng sự (1997) báo cáo với tỷ lệ thấp hơn chúng tôi là có khoảng 30-50% u tuyến ức có biểu hiện nhược cơ [3]. Chúng tôi thường sẽ không chỉ định cho các bệnh nhân nhược cơ nhóm IIB trở lên, bởi dễ gây các biến chứng sau phẫu thuật, đặc biệt là suy hô hấp. Các bệnh nhân này sẽ phải điều trị tích cực bằng nội khoa như ambenonium (Mytelase®) và steroid, liều thuốc được giảm dần trước phẫu thuật; thậm chí còn phải tách huyết tương, nhằm ổn định hoặc cải thiện tình trạng nhược cơ. Sẽ xem xét chỉ định phẫu thuật nếu tình trạng nhược cơ ổn định, và nâng nhóm từ IIA trở xuống. 
4.2.2. Hình ảnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực

4.2.2.1. Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực trên phim chụp cắt lớp vi tính lồng ngực

Tại Bệnh viện Quân y 103 thì chụp CLVTLN là xét nghiệm thường quy cho tất cả các bệnh nhân có nhược cơ hoặc nghi ngờ có u trong trung thất. Do đó trong thiết kế nghiên cứu tất cả các bệnh nhân đều được chụp CLVTLN trước phẫu thuật để xem xét và đánh giá các đặc điểm khối u, chuẩn bị tốt cho phẫu thuật. Theo số liệu ở bảng 3.6 về đặc điểm khối u trên phim chụp CLVTLN cho thấy:

* Về vị trí khối u: tuyến ức nằm ở trung thất trước trên, hay gặp nhất là tại đường giữa, ngay sau xương ức, cạnh ngành lên động mạch chủ, động mạch phổi, phần trên tĩnh mạch chủ trên. Tuyến ức tăng sản có thể gặp ở các vị trí khác nhau từ nền cổ cho đến góc tâm hoành, tuy nhiên chủ yếu vẫn ở vị trí giải phẫu của tuyến. U tuyến ức, trái ngược lại có thể gặp ở bất cứ vị trí nào. Theo Marom EM, mặc dù đa số ở u tuyến ức nằm ở trung thất trước trên, tương ứng với vị trí bình thường của tuyến, tuy nhiên vẫn quan sát thấy u ở các vị trí khác [68]. Nasseri F (2010) nhận xét có khoảng ½ các khối u tuyến ức nằm ở trung thất trên, khoảng  ½ nằm ở trung thất dưới [80]. Priola AM nghiên cứu 87 trường hợp nhược cơ có 3/22 u tuyến ức ở trung thất dưới [81]. McErlean (2013) đánh giá đa số u tuyến ức nằm lệch phải hoặc trái 
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[82]
. Trong nghiên cứu của chúng tôi, u tuyến ức nằm ở tất cả các vị trí giải phẫu bình thường của tuyến ức trong trung thất, cụ thể u tuyến ức nằm lệch trái: 27,9%, lệch phải: 34,4% và ở vị trí trung tâm là 37,7%. Điều này giúp chúng tôi có được phán đoán trước phẫu thuật, định hướng cho bên tiếp cận khoang màng phổi khi phẫu thuật. Khối u lệch bên nào chúng tôi sẽ tiếp cận khoang màng phổi bên đó, nếu là trung tâm thì sẽ ưu tiên theo đường bên phải hơn.

* Về kích thước khối u: có nhiều sự phân chia về mặt kích thước u trung thất khác nhau giữa các tác giả khác nhau, như tác giả Phạm Hữu Lư (2015) khi nghiêng cứu về u trung thất nói chung thì chia u trung thất thành các mốc 5cm, 8cm [76]; nghiên cứu hình ảnh u tuyến ức trên phim chụp CLVTLN của tác giả Liu GB (2012) thì lại chia u tuyến ức ra theo các mốc 5cm, 10cm [2]. Dựa trên kích thước trung bình của u trên phim chụp CLVTLN, chúng tôi phân chia kích thước khối u theo các mốc 3 cm và 6 cm như bảng 3.10. Chúng tôi nhận thấy kích thước khối u chủ yếu nằm trong khoảng dưới 6 cm (85,3%), đa số khối u có kích thước từ 3-6cm: 57,4%. Điều này phù hợp với nhiều nghiên cứu khác, nhỏ hơn đối với các bệnh nhân mổ mở (bảng 4.1). 

Bảng 4.1. Kích thước khối u tuyến ức trên phim chụp CLVTLN

	Tác giả
	Năm
nghiên cứu
	Phương pháp phẫu thuật
	BN
	Kích thước khối u (cm)

	Chao 
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[83]

	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	48

48
	5,8±1,8

5,7±1,7

	Chung 
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[84]

	2012
	PTNSLN

Mổ mở
	25

45
	5,2±2,0×4,2±1,6×2,7±1,0

7,7±2,6×5,8±1,7×3,9±1.0

	Liu TJ 
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[85]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	76

44
	4,6±1,9

6,1±2,9

	Sakamaki 
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[86]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	71

11
	4,8±2,5

7,2±3,2


* Về hình dạng: đa số chúng tôi gặp hình tròn và hình oval đến 95,1%

* Về bờ khối u: tỷ lệ giữa bờ đều và không đều tương đương nhau với tỷ lệ tương ứng là 68,9% và 31,1%.

* Về tỷ trọng: chúng tôi không gặp trường hợp u tuyến ức nào có tỷ trọng thấp, chỉ gặp ở mức độ trung bình trở lên. Điều này phản ánh đúng mức độ chẩn đoán cũng như đặc tính của khối u, đó là có tỷ trọng cao.
* Về mức độ ngấm thuốc cản quang: mức độ ngấm thuốc cản quang ít hay nhiều phản ánh mức độ ác tính thấp hay cao. Chúng tôi chỉ có 5 trường hợp (8,2%) có tình trạng ngấm thuốc ít, còn lại đều từ mức ngấm thuốc trung bình trở lên. Điều này cũng phù hợp với nhiều nhận định chung khi nói về u trung thất: u tuyến ức có mức độ ngấm thuốc cản quang nhiều hơn các loại u khác trong trung thất (u quái, u thần kinh…),  tuy nhiên theo nhận định của tác giả Phạm Hữu Lư thì không có sự liên quan nào giữa mức độ ngấm thuốc cản quang với tính chất ác tính của khối u tuyến ức [76]. Tuy nhiên đây cũng là một điểm cần lưu ý nếu muốn sinh thiết một khối u trung thất nào đó dưới hướng dẫn của CLVTLN, thì cần phải phân biệt và lưu ý đối với u tuyến ức do sẽ có nguy cơ chảy máu cao.
* Về tình trạng vôi hoá, xâm lấn và hoại tử của khối u: tỷ lệ xâm lấn phát hiện được trên phim CLVTLN khá cao, đến 26,2%, còn tỷ lệ vôi hoá và hoại tử thấp (6,6% và 1,6%). 

4.2.2.2.  Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực trên phim chụp cộng hưởng từ

Trong những năm gần đây, tại Bệnh viện Quân y 103 có phát triển và áp dụng kĩ thuật chụp CHT cho các bệnh nhân nhược cơ, hoặc có u tuyến ức,  do đó, ngoài việc chụp CLVTLN cho tất cả các bệnh nhân chúng tôi có áp dụng thêm chụp CHT tuyến ức để có thêm dữ liệu xem xét và đánh giá các đặc điểm khối u, đồng thời góp phần vào việc chẩn đoán bệnh u tuyến ức.

* Đặc điểm hình khối của u tuyến ức trên phim chụp CHT


Trong số 61 bệnh nhân, chúng tôi tiến hành chụp CHT được cho 27 bệnh  nhân. Trong số 27 khối u tuyến ức, có tới 24 khối (88,9%) có hình tròn hoặc bầu dục, 15 khối (55,6%) bờ nhẵn đều. Mặc dù các khối u tuyến ức đều vẫn có thể có tiềm năng ác tính, tuy nhiên cũng như các nghiên cứu khác cho thấy ở bệnh nhân u tuyến ức và nhược cơ, rất hiếm ác tính. Nghiên cứu của Mai Văn Viện trên 188 bệnh nhân nhược cơ được phẫu thuật thấy chỉ có một trường hợp ung thư tuyến ức [5]. Theo Takahashi K, đa số u tuyến ức có vỏ bao hoàn toàn hoặc một phần [87]. Vỏ bao kết hợp với các dải xơ chia u thành các tiểu thùy. Việc thấy được vỏ bao và các vách xơ này gợi ý tổn thương mô học không tiến triển 
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[88]
. Trong nghiên cứu của chúng tôi có 24 khối u tuyến ức (88,9%) có bao xơ gần hoàn toàn hoặc một phần. Có 13 khối u (48,1%) có các vách xơ. Mặt khác do bệnh nhân đến khám bệnh đa phần vì triệu chứng nhược cơ nên đa số các khối u đều có kích thước không quá to, và cũng chưa gây các biểu hiện chèn ép nhiều. Trong nghiên cứu của chúng tôi,  khối u tuyến ức có kích thước trung bình dài 35,30 ± 13,92mm, rộng 23,93 ± 13,39mm. Có một trường hợp khối u lớn, có kích thước lớn nhất là 72 mm.

Có 5 khối u (18,5%) trong nghiên cứu của chúng tôi có hiện tượng xâm lấn vào tĩnh mạch chủ trên và tĩnh mạch vô danh. Hiện tượng xâm lấn mạch máu được xác định khi khối u bao bọc, tắc nghẽn mạch máu, đường bờ và khẩu kính mạch máu bất thường, có tổ chức mô mềm sáng trong lòng mạch [89], [90]. Mặc dù Fujimoto K và cộng sự đã khẳng định từ năm 1992 là CHT có giá trị hơn CLVTLN trong đánh giá xâm lấn cơ quan xung quanh tuy nhiên các nghiên cứu đã chỉ ra cả CLVTLN và CHT đều không thể phát hiện những xâm lấn tối thiểu trung thất. Xóa toàn bộ lớp mỡ xung quanh nhiều khả năng xâm lấn trung thất, trong khi xóa một phần là không xác định. Còn nếu trên phim CHT khi toàn bộ lớp mỡ không bị xoá thì sẽ loại trừ việc khối u xâm lấn lan rộng nhưng lại không loại trừ xâm lấn tối thiểu vỏ bao. Tuy nhiên việc khối u phát triển mỏng qua màng phổi hoặc có ít di căn cho chúng ta gợi ý là một khối u xâm lấn [87]. Trong nghiên cứu của chúng tôi, cả 5 trường hợp đánh giá xâm lấn, các khối u đều xóa hoàn toàn lớp mỡ trung thất với tổ chức lân cận hoặc đã gây bít tắc mạch máu. Các trường hợp này đều đã khẳng định chính xác bằng việc thám sát trong mổ và bằng kết quả mô bệnh học sau phẫu thuật.
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	Hình 4.1. Bệnh nhân Trần Thị L (SBA: 55, SLT: 126).

Hình 4.1. U tuyến ức xâm lấn. Hình T1, T2 khối u bao quanh trên 50% chu vi tĩnh mạch chủ trên, gây chít hẹp tĩnh mạch vô danh. Xóa hoàn toàn lớp mỡ trung thất giữa khối u với tĩnh mạch chủ trên và ngành lên quai động mạch chủ.  Sau tiêm gado, khối ngấm thuốc không đồng nhất.


* Chỉ số CSR: giá trị của phim chụp CLVTLN trong việc chẩn đoán u tuyến ức là rất cao và vẫn là xét nghiệm thường quy trong chẩn đoán và tiên lượnglượng u tuyến ức. Tuy nhiên hiện nay tại Bệnh viên Quân y 103 có thêm kĩ thuật chụp CHT tuyến ức để giúp cho những chẩn đoán thêm chính xác là u tuyến ức hay không phải là u tuyến ức. Cụ thể là hình dạng một khối khu trú là đặc trưng của u tuyến ức và hình tuyến là đặc trưng của tăng sản tuyến ức trên phim chụp CLVTLN [91], tuy nhiên vẫn có rất nhiều trường hợp tăng sản có biểu hiện khối mô mềm lớn (thậm chí phát hiện dễ dàng trên X quang quy ước) và đã chẩn đoán nhầm là u tuyến ức [92], [93]. Trong các trường hợp này, CHT rất có giá trị phân biệt u và không u nhờ hiện tượng suy giảm tín hiệu trên hình nghịch pha so với hình đồng pha [91]. Hiện tượng này có thể đánh giá định tính bằng quan sát trực tiếp và có thể định lượng bằng cách tính chỉ số CSR. Trong nhiên cứu của chúng tôi có 27 bệnh nhân được chụp phim CHT trước phẫu thuật, chỉ số CSR trung bình là 1,04 ± 0,17. Theo nghiên cứu mới nhất của tác giả Phùng Anh Tuấn năm 2018 thì tác giả có nghiên cứu ở cả hai nhóm u và không u, kết quả là giá trị CSR nhóm u là 1,02±0,07, nhóm không u là 0,64±0,10. Sự khác biệt có ý nghĩa với p<0,000 và tác giả đã kết luận rằng có thể sử dụng giá trị CSR như một tiêu chí để phân biệt u và không u tuyến ức [91]. Trong nghiên cứu của Inaoka T , tác giả nhận thấy giá trị CSR nhóm bệnh nhân tăng sản là 0,614±0,13, CSR nhóm bệnh nhân u là 1,026±0,039, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,001 [17]. Nghiên cứu của Popa G  cho thấy giá trị CSR nhóm u là 1,0398±0,0244 lớn hơn có ý nghĩa so với giá trị CSR nhóm tăng sản là 0,4964±0,1841 [16]. Priola AM xác định giá trị CSR của nhóm bệnh nhân tăng sản là 0,545±0,162, giá trị CSR của nhóm u tuyến ức là 1,045±0,094, sự khác biệt có ý nghĩa với p<0,0001 [81]. Kết quả của chúng tôi cũng phù hợp với việc chẩn đoán u và phù hợp với các tác giả khác. Điều này cho thấy giá trị của chụp CHT tuyến ức trong việc chẩn đoán u tuyến ức. Trong những nghiên cứu tương lai nên sử dụng phương pháp chụp CHT tuyến ức để có được chẩn đoán u tuyến ức chính xác hơn, trong đó có chỉ số CSR.

4.2.3. Mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực

4.2.3.1. Týp mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực


Theo phân loại mô bệnh học của WHO 
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, u biểu mô tuyến ức được phân loại thành 2 loại: u tuyến ức và ung thư tuyến ức. U tuyến ức lại được chia thành 5 loại: A, AB, B1, B2, B3 và mỗi loại có một giá trị tiên lượng khác nhau. Các týp A, AB, B1 được coi là các týp có nguy cơ ác tính thấp, các týp B2, B3 được coi là các týp có nguy cơ ác tính cao 
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. Trong nghiên cứu năm 2006 của Detterbeck và cộng sự khi xem xét và so sánh những nghiên cứu và tính toán khả năng sống trung bình 10 năm của từng týp mô học u biểu mô tuyến ức, có kết quả là 97% cho týp A, 95% cho týp AB, 92% cho týp B1, 81% cho týp B2, 62% týp B3, và 29% cho ung thư biểu mô tuyến ức, ung thư biểu mô tuyến ức có tiên lượng xấu nhất trong số 6 týp mô học [95]. 


Ngoài ý nghĩa tiên lượng bệnh, việc dự đoán mức độ ác tính trước phẫu thuật còn là yếu tố quyết định chiến thuật điều trị cũng như cách thức phẫu thuật (phẫu thuật nội soi hay mổ mở).

Kết quả của chúng tôi thấy týp AB, B2 có tỷ lệ gặp cao nhất (29,5%), týp có nguy cơ ác tính cao B3 chỉ có 1 trường hợp, chiếm 1,7% và không có trường hợp nào là ung thư biểu mô tuyến ức. Kết quả của chúng tôi phù hợp với tác giả Tomiyama, nghiên cứu trên 53 trường hợp, có kết quả tỷ lệ týp AB cũng là lớn nhất (26,4%) 
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. Nhưng Jeong 
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 lại có kết quả các týp có nguy cơ ác tính cao (B2, B3) chiếm tỷ lệ cao nhất (49,5%).
Trong số liệu nghiên cứu, chúng tôi không gặp ung thư biểu mô tuyến ức, trong khi các tác giả khác gặp tỷ lệ khá cao, Jeong 
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 có kết quả 15/91 trường hợp (16,5%), Tomiyama  gặp 8/53 trường hợp (15,1%) bị ung thư biểu mô tuyến ức 
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. Có thể do số liệu của chúng tôi còn ít nên chưa gặp ung thư biểu mô tuyến ức.
4.2.3.2. Mối quan hệ giữa các týp mô bệnh học và kích thước lớn nhất trên phim chụp CLVTLN của u tuyến ức

Kết quả của chúng tôi thấy týp B2 có kích thước lớn nhất (46,22 ±  19,37 mm), týp B3 chỉ gặp 1 trường hợp và có kích thước khá lớn (37mm), nhỏ nhất là týp A (33,73 ± 11,94 mm), không gặp ung thư biểu mô tuyến ức. 

Trong khi nhiều nghiên cứu chỉ ra rằng UTBMTU hay các týp u tuyến ức có nguy cơ ác tính cao thì  thường có kích thước to hơn, vấn đề được đặt ra là liệu có hay không có mối liên quan giữa kích thước u và nguy cơ ác tính không? So với một số tác giả khác, Tomiyama nghiên cứu trên 53 trường hợp, có kết quả  ung thư biểu mô tuyến ức là có kích thước lớn nhất, nhỏ nhất là týp A, nhưng không có sự khác biệt có ý nghĩa giữa ung thư biểu mô tuyến ức với các týp AB, B1, B3 
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[96]
. Jeong và cộng sự năm 2004 cũng không tìm thấy sự khác biệt giữa kích thước của hai nhóm (A, AB, và B1) và (B2 và B3) 
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[94]
; trong nghiên cứu của Liu GB và cộng sự năm 2012  nghiên cứu trên 105 trường hợp, cũng cho kết quả ung thư biểu mô tuyến ức và các týp có nguy cơ ác tính cao (B2 và B3) thì có kích thước lớn hơn các týp có nguy cơ ác tính thấp (A, AB, và B1) [2]. 

Tương tự như vậy, kết quả của chúng tôi cũng chỉ ra rằng: không có sự khác biệt giữa kích thước khác nhau của các týp u tuyến ức, mặc dù kích thước khối u có tăng dần theo týp tế bào (Bảng 3.12). Mặt khác chúng tôi tin rằng kích thước u còn phụ thuộc vào tuổi bệnh, và mức độ ác tính cũng không chỉ phụ thuộc vào kích thước của khối u (có những u kích thước nhỏ nhưng lại có mức độ ác tính rất cao). Có thể vì số liệu nghiên cứu còn ít và chưa gặp ung thư biểu mô tuyến ức, mặt khác vì hầu hết các bệnh nhân là các bệnh nhân nhược cơ kèm theo, nên sự phát hiện bệnh hầy như là do các triệu chứng nhược cơ hơn là do các triệu chứng của khối u. Theo chúng tôi kích thước của khối u còn phụ thuộc vào tuổi bệnh ở tất cả týp mô bệnh học và độ ác tính không chỉ phụ thuộc vào kích thước của khối u, có thể có khối u kích thước nhỏ nhưng độ ác tính lại rất cao. 

Do vậy, kích thước của khối u ít có giá trị tiên lượng bệnh mà chỉ có giá trị trong lựa chọn phương pháp điều trị.
4.2.3.3. Mối quan hệ giữa các týp mô bệnh học và đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp CLVTLN 
+ Sự liên quan giữa bờ của khối u với các týp mô học.

Qua nghiên cứu của chúng tôi ở bảng 3.15 các týp có nguy cơ ác tính thấp (A, AB, và B1) gặp cả bờ đều và không đều, nhưng bờ đều gặp cao hơn bờ không đều ở mỗi týp. Các týp có nguy cơ ác tính cao (B2 và B3) thì tỷ lệ gặp bờ không đều lại cao hơn.

Kết quả này phù hợp với Jeong 
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 và Tomiyama 
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 có kết quả ung thư biểu mô tuyến ức và các týp B2, B3 có tỷ lệ bờ không đều cao hơn các týp khác. Một số tác giả khác lại cho rằng, các đường viền hay bờ không đều được coi là sự xâm lấn vỏ của các khối u biểu mô tuyến ức [97]. 

Như vậy, đường nét bờ khối u không đều có thể định hướng là các týp u tuyến ức có nguy cơ ác tính cao hoặc ung thư biểu mô tuyến ức.

+ Sự liên quan giữa hình dạng của khối u với các týp mô học.

Số liệu của chúng tôi thấy: hình tròn gặp ở tất cả các týp, cao nhất ở týp B3 và A (100% và 63,3%), hình oval gặp ở các týp A, AB, B1, B2 (36,4%, 50%, 23,1% và 38,9%), không gặp ở týp B3.


Trong nghiên cứu của Tomiyama và cộng sự 
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 và Liu GB [2] thấy không có sự khác biệt về hình dạng của khối u giữa các týp mô học của u biểu mô tuyến ức.


Như vậy, hình dạng của khối u không có ý nghĩa tiên lượng cho các týp mô bệnh học. 

+ Sự liên quan giữa tỷ trọng và mức độ ngấm thuốc với các týp mô học.


Tỷ trọng của khối u tuyến ức được chia làm 3 mức độ: thấp, trung bình, cao (so sánh với tỷ trọng của cơ thành ngực).


Mức độ ngấm thuốc cũng được chia làm 4 mức độ: Ít (tăng 0-5 HU), vừa (tăng 5-10 HU), nhiều (tăng 10-20 HU), rất nhiều (tăng trên 20 HU). Mức độ ngấm thuốc thể hiện sự tăng tưới máu vào khối u.

Các khối u trong nghiên cứu của chúng tôi đều có tỷ trọng trung bình và cao, không có tỷ trọng thấp. Mức độ ngấm thuốc cản quang nhiều gặp ở các týp B2 và B3.

Kết quả của chúng tôi phù hợp với kết quả của Tomiyama 
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 và Liu  GB [2] cho rằng: các týp mô học có nguy cơ ác tính cao thì có tỷ trọng cao và độ ngấm thuốc nhiều hơn. 

+ Sự liên quan giữa hình ảnh vôi hóa ở khối u với các týp mô học.

Hình ảnh vôi hóa trong nghiên cứu của chúng tôi chỉ gặp ở týp A (27,3%) và B3 (100%), kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Tomiyama 
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 và Liu GB [2] hình vôi hóa gặp ở các týp B và tỷ lệ cao hơn ở B2, B3. Trong một số nghiên cứu khác, thì thấy hình vôi hóa được tìm thấy trong cả hai loại u tuyến ức có xâm lấn và ung thư biểu mô tuyến ức [98], [99]. Rosado cho rằng hình vôi hóa trong u tuyến ức thường là thẳng, mỏng, và ngoại vi và tương ứng với lắng đọng canxi trong các khối u nang của tuyến ức [97]. 

Như vậy, hình vôi hóa thường gặp ở các týp có nguy cơ ác tính cao là B2, B3.

+ Sự liên quan giữa hình ảnh xâm lấn tổ chức xung quanh, hoại tử khối u với các týp mô học.


Vấn đề liên quan giữa hình ảnh xâm lấn và hoại tử khối u với các týp mô bệnh học u biểu mô tuyến ức còn chưa thống nhất giữa các tác giả.

Trong các nghiên cứu của Jeong 
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 và Liu GB [2] có kết quả hình ảnh xâm lấn các thành phần trong trung thất và tràn dịch màng phổi gặp nhiều hơn ở các týp có nguy cơ ác tính cao là B2, B3 và ung thư biểu mô tuyến ức. Đó là một yếu tố dự báo tiên lượng xấu. 


Nhưng kết quả của Tomiyama 
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 lại thấy tràn dịch màng phổi gặp cả ở các týp có nguy cơ ác tính thấp là AB, B1 và cả ung thư biêu mô tuyến ức.

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tình trạng xâm lấn gặp ở tất cả các týp, cao nhất ở týp B2 và B3 với tỷ lệ tương ứng 50% và 100%; tình trạng hoại tử chỉ gặp 1 trường ở týp A. Đặc biệt, chúng tôi gặp một trường hợp có hình ảnh khối u xâm lấn làm mất hoàn toàn hình ảnh của tĩnh mạch không tên, trong phẫu thuật thấy khối u kích thước lớn xâm lấn làm bít tắc hoàn toàn tĩnh mạch này, nhưng kết quả mô bệnh học là týp AB.


Do vậy, mối liên quan giữa hình ảnh xâm lấn và tình trạng hoại tử khối u với các týp mô bệnh học u biểu mô tuyến ức cần được nghiên cứu với số lượng lớn hơn để có nhận xét xác đáng.

4.2.3.4. Tình trạng xâm lấn u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực theo giai đoạn Masaoka
·  Giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo phân loại của Masaoka

Có nhiều cách phân loại giai đoạn u tuyến ức khác nhau, tuy nhiên thông dụng nhất trong ứng dụng lâm sàng là cách phân giai đoạn do Masaoka đưa ra năm 1981 [21], [100]. Phân loại này được đánh giá dựa trên cả hình ảnh đại thể và vi thể của khối u nhằm đánh giá mức độ xâm lấn của u tuyến ức [101]. Nếu giai đoạn I u không xâm lấn, hoàn toàn nằm trong bao thì giai đoạn II, III, IV là các giai đoạn u xâm lấn với các mức độ khác nhau. Phân loại này đã sự được thừa nhận của Hiệp hội quản lý các khối u tuyến ức (the International Thymic Malignancy Interest Group -ITMIG) [102] vì đã đưa ra mối liên quan giữa tỷ lệ sống sau điều trị với các giai đoạn bệnh [103]. Trong nghiên cứu của chúng tôi đa số là ở giai đoạn I (57,4%), điều này cũng phù hợp với việc chỉ định cho PTNSLN, đó là nên phẫu thuật đối với các khối u tuyến ức ở giai đoạn sớm theo Masaoka, như của tác giả Chung với 72% ở Masaoka giai đoạn I 
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, Kimura là 91,1% 
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[104]
, 61,5% của Maniscalco 
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. Tuy nhiên chúng tôi cũng có đến 13,1% là ở giai đoạn III và 11,5% ở giai đoạn IV, tỷ lệ gặp u tuyến ức ở giai đoạn xâm lấn này cũng được nhắc đến trong các báo cáo của Chung và Agasthian 
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, 
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[106]
.

·  Mối quan hệ giữa giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo phân loại của Masaoka và tình trạng nhược cơ 


Theo báo cáo của Ruffini (2011) thấy có sự liên quan giữa 2 nhóm nhược cơ và không nhược cơ với giai đoạn u (theo Masaoka): thường thấy nhóm có nhược cơ nằm trong nhóm u ở giai đoạn sớm là Masaoka I-II (70/140), và nhóm không nhược cơ lại nhiều hơn với giai đoạn u xâm lấn là Masaoka III-IV (80/115) với P=0,002 
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[107]
. Còn với chúng tôi thì nhận thấy các khối u xâm lấn đều xuất hiện ở tất cả các nhóm nhược cơ. Theo thống kê ở bảng 3.19 cho thấy thì không có sự liên quan giữa tình trạng nhược cơ và giai đoạn u tuyến ức  (P>0,05).

·  Mối quan hệ giữa giai đoạn u tuyến ức có nhược cơ theo phân loại của Masaoka và týp mô bệnh học


Các nghiên cứu đều nhận thấy có sự liên quan giữa các týp mô bệnh học của u tuyến ức với giai đoạn của khối u [77], 
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[107]
. Tuy nhiên mỗi báo cáo lại có những chi tiết khác nhau giữa các týp tế bào. Theo báo cáo của tác giả Phùng Anh Tuấn năm 2018 thì tỷ lệ u xâm lấn tăng dần từ týp A đến týp B3 [91]. Của chúng tôi thì không thấy có sự tăng dần như vậy mà rõ rệt nhất là tỷ lệ u xâm lấn cao nhất nằm ở týp B2 và B3 (77,8% và 100%). Có sự liên quan giữa týp mô bệnh học và giai đoạn u tuyến ức với p < 0,05.
4.3. KẾT QUẢ ỨNG DỤNG PHẪU THUẬT NỘI SOI LỒNG NGỰC ĐIỀU TRỊ U TUYẾN ỨC CÓ NHƯỢC CƠ TẠI BỆNH VIỆN QUÂN Y 103


Cũng là nhận định của nhiều tác giả, tác giả Nguyễn Trường Giang và cộng sự (2018) vẫn đồng ý quan điểm rằng hiện nay, phẫu thuật được xem là lựa chọn hàng đầu và có hiệu quả nhất đối với bệnh u tuyến ức để cắt u và phòng ngừa các biến chứng ác tính của khối u [108]. Mục tiêu của phẫu thuật là cắt bỏ toàn bộ khối u, tổ chức tuyến ức, tổ chức mỡ trung thất và hạch trung thất nếu có 
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. Trong đó PTNSLN cắt u tuyến ức tỏ ra có nhiều ưu điểm [53], 
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[75]
. Tuy nhiên mỗi tác giả lại đưa ra các cách thức khác nhau để phẫu thuật. Nghiên cứu của chúng tôi nhận thấy có các đặc điểm về PTNSLN cắt u và tuyến ức sau đây cần bàn luận.

4.3.1. Các xét nghiệm trước phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ


Một số xét nghiệm cận lâm sàng khác được chúng tôi thống kê trong  nghiên cứu bao gồm xét nghiệm đo chức năng hô hấp và nội soi phế quản được trình bày tại bảng 3.21, 3.22, và bảng 3.23. Đó là những xét nghiệm quan trọng để chuẩn bị trước phẫu thuật cho bệnh nhân PTNSLN cắt u và tuyến ức, nhằm đánh giá khả năng phẫu thuật, hạn chế được các tai biến, biến chứng của phẫu thuật.

Đo chức năng hô hấp cũng là một biện pháp cận lâm sàng được chúng tôi thực hiện ở 60/61 BN nghiên cứu với đa số là có chức năng hô hấp bình thường (46,7%), trong đó có 25% là có rối loạn thông khí hạn chế và 16,7% rối loạn thông khí tắc nghẽn (bảng 3.22). Tỷ lệ FEV1/VC trung bình trong nghiên cứu của chúng tôi nằm trong giới hạn bình thường là 96,8 ± 17,8, còn giá trị trung bình của  VC và FEV1 lại thấp hơn giá trị bình thường là 77,5 ± 22,1 và 74,8  ±  21,4 (bảng 3.21), tỷ lệ này khá tương đồng với tác giả Phạm Hữu Lư (2015) [76]. Thực tế lâm sàng chúng tôi nhận thấy, vì đa số các bệnh nhân của chúng tôi có nhược cơ kèm theo, nên chức năng hô hấp là điều được chúng tôi quan tâm và xem xét, các bệnh nhân ngoài việc điều trị bằng nội khoa để cho nhược cơ ổn định, thì các bệnh nhân đều được hướng dẫn, tập thở kĩ càng trước phẫu thuật, nhằm hạn chế tối đa biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật ở các bệnh nhân nhược cơ. Và chứng minh được một điều nữa đó là các bệnh nhân u tuyến ức, nhưng có triệu chứng nhược cơ, khi được điều trị, chuẩn bị trước phẫu thuật tốt thì chức năng hô hấp được cải thiện đáng kể. Tuy nhiên, cũng các tác giả cho rằng: “…đo chức năng hô hấp trước phẫu thuật chỉ có tính chất tham khảo trong gây mê cho BN phẫu thuật UTT..”-theo tác giả Chil Min Ku (2011) [110]. Còn theo tác giả Phạm Hữu Lư (2015) nhận thấy không có sự liên quan nào giữa kết quả đo chức năng hô hấp của các bệnh nhân u tuyến ức với các bệnh nhân u trung thất khác [76].


Xét nghiệm nội soi phế quản thì 100% nằm trong giới hạn bình thường (bảng 3.23), Phù hợp với kết quả của nhiều tác giả như Phạm Hữu Lư (2015) [76], Huỳnh Quang Khánh (2015) [77]. Kết quả này góp phần khẳng định u tuyến ức ở giai đoạn sớm, kích thước u nhỏ thì không có các biến loạn khi nội soi khí phế quản...và cũng phù hợp với đặc điểm chung của khối u trung thất là thường có các biểu hiện như xâm lấn hoặc chèn đẩy khí phế quản khi u đã ở giai đoạn muộn hay ác tính. 

4.3.2. Đặc điểm về kỹ thuật ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

* Đặc điểm về gây mê và tư thế


Theo kinh nghiệm của chúng tôi về PTNSLN cắt u và tuyến ức thì tất cả các bệnh nhân đều được gây mê bằng nội khí quản hai nòng, với tư thế nghiêng 30-45 độ; trong khi Yim và cộng sự lại để ở tư thế 90 độ [53]. 

* Đường tiếp cận qua khoang màng phổi

Trong PTNSLN cắt u và tuyến ức thì việc lựa chọn đường tiếp cận khoang màng phổi bên trái hay bên phải phụ thuộc vào kinh nghiệm của phẫu thuật viên, và đặc điểm giải phẫu của khối u trước phẫu thuật [64], 
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[111]
. Trong khi Yim và cộng sự sử dụng đường tiếp cận bên phải, còn các phẫu thuật viên Châu Âu lại ưa dùng đường bên trái [53]. Trong nghiên cứu của chúng tôi, chúng tôi sử dụng hầu hết là đường bên phải (57,4%). Trong thực tế lâm sàng chúng tôi nhận thấy đối với PTNSLN cắt u và tuyến ức thì khi tiếp cận bên phải sẽ cho trường mổ rộng hơn, kiểm soát được tốt hơn tĩnh mạch chủ trên, quai động mạch chủ, tìm kiếm tĩnh mạch vô danh cũng dễ dàng hơn; do đó hạn chế được các nguy cơ gây ra các tai biến trong phẫu thuật. Tuy nhiên với số lượng không ít khi tiếp cận đường bên trái (42,6%) thì chúng tôi cũng phẫu thuật an toàn, không có tai biến và các biến chứng nặng nề gì khác. Theo nhiều ý kiến của các tác giả khác thì đều nhất trí rằng: việc tiếp cận khoang màng phổi theo đường bên trái hay bên phải là không có sự khác biệt [64], 
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[112]
, [113]. 

* Số trocar sử dụng


Kinh điển trong PTNSLN cắt tuyến ức thì các phẫu thuật viên hay dùng 3 trocar: một trocar cho camera và hai trocar cho dụng cụ, khi cần thiết có thể sử dụng bốn, hoặc năm trocar; một số tác giả chủ trương dùng 4 trocar [52] hay phẫu thuật nội soi một lỗ 
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, [115], [116], 
 ADDIN EN.CITE 

[117]
; thậm chí còn có tác giả nghiên cứu riêng biệt về sự khác nhau của phẫu thuật nội soi lồng ngực một lỗ theo đường bên trái, đường bên phải [118], [119]. Theo quy trình phẫu thuật cũng như quy trình nghiên cứu của chúng tôi là tuân thủ kĩ thuật sử dụng 3 trocar như kinh điển thì chúng tôi nhận thấy là vẫn có thể cắt được toàn bộ tuyến ức và u một cách thuận lợi, có 02 trường hợp (3,3%) chúng tôi sử dụng thêm 1 trocar thứ tư do khối u có kích thước quá to, chúng tôi cần thiết thêm một trocar nữa để giữ trong quá trình cắt được nhanh chóng và thuận lợi hơn. 

* Vị trí đặt Trocar

Nhận xét của các tác giả về vị trí đặt trocar trong  PTNSLN cắt u và tuyến ức cho thấy: ngoài tư thế bệnh nhân thì vị trí đặt trocar đóng một vai trò rất quan trọng cho tiến trình của cuộc phẫu thuật. Các tác giả khác nhau sử dụng các vị trí đặt trocar khác nhau. Nguyễn Công Minh sử dụng 3 trocar ở liên sườn 7 đường nách sau, liên sườn 7 đường nách trước, và liên sườn 3 đường nách giữa. Theo Anthony PY (1999) vị trí đặt trocar mà tác giả hay dùng là: gian sườn 3 đường nách giữa, gian sườn 5 đường nách sau và gian sườn 6 đường nách trước. Theo tác giả Mineo TC (1996)  thì dùng 4 trocar theo các vị trí sau: liên sườn 4 đường giữa đòn, liên sườn 5 đường nách trước cho camera, liên sườn 4 đường nách trước và liên sườn 6 ở giữa đường giữa đòn và đường nách trước [52].
Còn trong nghiên cứu của chúng tôi (bảng 3.26), chúng tôi thường sử dụng 3 vị trí đặt trocar là: liên sườn 3 đường nách trước (60,7%), liên sườn 5 đường nách giữa (55,7%) và liên sườn 6 đường giữa đòn (85,2%). Trong trường hợp cần thiết chúng tôi sử dụng thêm một trocar nữa ở liên sườn 2 đường giữa đòn. Đây cũng là vị trí đặt trocar ưa thích của tác giả Mai văn Viện và Phạm Vinh Quang khi PTNSLN cắt tuyến ức để điều trị bệnh nhược cơ [59]. Mỗi phẫu thuật viên và mỗi quy trình khác nhau sẽ có các cách đặt trocar khác nhau, tuy nhiên cần tuân thủ chặt chẽ nguyên tắc trong phẫu thuật nội soi là nguyên tắc “tam giác mục tiêu”. Qua biểu đồ 3.4 cho thấy với 86,9% các trường hợp phẫu thuật thành công bằng PTNSLN hoàn toàn đã chứng minh được rằng vị trí đặt trocar của chúng tôi như vậy là hoàn hợp lý cho hầu hết các trường hợp, và nhờ đó mà chúng tôi có thể tiến hành cuộc phẫu thuật một cách thuận lợi. 

Bệnh phẩm được lấy qua lỗ trocar ở liên sườn 6 đường giữa đòn bằng túi lấy bệnh phẩm nội soi, có thể rạch thêm ra 1-2cm để lấy bệnh phẩm nếu u quá to, hoặc u sẽ được cắt thành những phần nhỏ trước khi lấy.

Tất cả các trocar của chúng tôi đều sử dụng loại trocar chuyên dùng cho PTNSLN, là loại trocar ngắn, đầu tù, có rãnh xoắn, không có đường bơm khí, với các loại kích cỡ là 12mm, 10mm, 5mm. Về kỹ thuật đặt trocar, chúng tôi chấp hành nghiêm theo đúng quy trình: trocar đầu tiền là đặt trocar cho camera nội soi, 10mm, dùng kẹp kelly tách cơ chứ không cắt cơ. Sau đó đặt các trocar khác dưới hướng dẫn của camera để tránh các tai biến do đặt trocar như tổn thương động mạch liên sườn, nhu mô phổi, cơ hoành... Các tai biến do đặt trocar đã được Kumar (2001) mô tả trước đó [120]. Chúng tôi không gặp trường hợp nào như vậy.

* Khả năng cắt bỏ u và tuyến ức bằng PTNSLN


Theo quy trình phẫu thuật đề ra, chúng tôi chủ trương phẫu thuật bằng PTNSLN, nếu không thành công thì chuyển mổ mở. Với mục đích, yêu cầu của điều trị ngoại khoa u tuyến ức có nhược cơ là phải lấy triệt để u, tuyến ức và toàn bộ lớp mỡ trong trung thất dưới bất kỳ phương pháp phẫu thuật nào. Trong PTNSLN cũng vậy, kết quả của nhiều công trình nghiên cứu trong và ngoài nước đã cho thấy giá trị của việc PTNSLN trong cắt u và tuyến ức, giúp cho phẫu thuật viên có khả năng quan sát  rộng rãi hơn, giúp đánh giá được tình trạng tại chỗ cũng như xung quanh, đặc biệt là những trường hợp có u tuyến ức dính vào các tổ chức xung quanh. Tất cả các bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ được chúng tôi phẫu thuật theo đúng quy trình kĩ thuật trên. 

Với 61 trường hợp PTNSLN chúng tôi có thể cắt toàn bộ tuyến ức, u tuyến ức kèm theo lớp mỡ trong trung thất một cách thuận lợi và an toàn. Số PTNSLN hoàn toàn chiếm 86,9%, trong đó với nhóm u có kích thước lớn hơn 6cm thì khả năng PTNSLN hoàn toàn là 77,8%. Số bệnh nhân chuyển mổ mở nằm ở cả 3 nhóm u, nên yếu tố kích thước u chỉ là một trong những yếu tố trong việc đưa ra quyết định chuyển mổ mở trong quá trình PTNSLN. Thực tế trong quá trình phẫu thuật chúng tôi nhận thấy rằng khối u to làm cho trường mổ hẹp, gây khó khăn cho phẫu thuật. Nhưng trong 9 ca có kích thước khối u to hơn 6 cm thì 7 ca chúng tôi vẫn có thể tiến hành phẫu thuật thuận lợi được bằng PTNSLN hoàn toàn. Còn nhiều yếu tố khác sẽ ảnh hưởng đến việc chuyển mổ mở nữa như: yếu tố về mặt kĩ thuật, yếu tố dính và xâm lấn của khối u với các tổ chức xung quanh trong trung thất.

Về vấn đề số lượng và vị trí u quan sát được trong phẫu thuật, chúng tôi có 04 trường hợp có 02 u, trong đó 3 trường hợp u nằm bên phải, 1 trường hợp u nằm bên trái. Còn lại đại đa số chỉ có 01 khối u, nằm ở cả 2 bên với tỷ lệ bên phải và bên trái tương ứng là 29 (50,9%) và 28 (49,1%).

Về vấn đề dính và xâm lấn của khối u, trong 61 ca chúng tôi PTNSLN, có 18 ca u tuyến ức có vấn đề về dính và xâm lấn. Các thành phần u dính và xâm lấn hay gặp nhất trong PTNSLN phải kể đến là: xâm lấn vào màng phổi trung thất, màng tim, quai động mạch chủ, tĩnh mạch vô danh, tĩnh mạch chủ trên, phổi, động mạch phổi, dây thần kinh hoành. Chúng tôi có 7 trường hợp (38,9%) u dính nhiều và xâm lấn phải chuyển mổ mở (một trường hợp xâm lấn làm rách tĩnh mạch vô danh, bốn trường hợp còn lại chúng tôi chủ động chuyển mổ mở). 

* Vấn đề chuyển mổ mở trong PTNSLN cắt u tuyến ức

Vấn đề được quan tâm để đánh giá giá trị cũng như tính an toàn và hiệu quả của PTNSLN cắt u và tuyến ức đó là tỷ lệ chuyển mổ mở, thời gian phẫu thuật và số lượng máu mất trong phẫu thuật. So sánh tỷ lệ chuyển mổ mở, thời gian phẫu thuật và số lượng máu mất trong phẫu thuật giữa các tác giả khác nhau được thống kê như sau: tỷ lệ chuyển mổ mở trong PTNSLN có sự khác nhau giữa các tác giả trên thế giới và Việt Nam, dao động từ 0%-11,8% (bảng 4.2). Theo Ashleigh Xie và cộng sự thì tỷ lệ chuyển mổ mở là 3,1%  [33].

Bảng 4.2. Tỷ lệ chuyển mổ mở, thời gian và lượng máu mất trong PTNSLN cắt tuyến ức

	Tác giả
	Năm nghiên cứu
	Phương pháp phẫu thuật
	Thời gian phẫu thuật (phút)
	Tỷ lệ chuyển mổ mở (%)
	Lượng máu mất trong phẫu thuật (ml)

	Ashleigh Xie [33]
	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	172,0

173,6
	3,1

-
	131,8

340,5

	Nguyen Truong Giang
	2018
	PTNSLN

Mổ mở
	65 ( 35
	7,5


	

	Chao 
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[83]

	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	153 ( 60

173 ( 56
	2,1

-
	40 ( 66

75 ( 96

	Cheng [121]
	2008
	PTNSLN

Mổ mở
	193,3 ( 79,6

207,5 ( 85,8
	0

-
	119,2 ( 70,6

238,5 ( 110,2

	Chung 
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[84]

	2012
	PTNSLN

Mổ mở
	117 ( 48

131 ( 43
	7,1

-
	

	Liu TJ 
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[85]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	141,7 ( 62,8

149,9 ( 33,3
	1,3

-
	105,1 ( 142,2

159,7 ( 109,6

	Manoly 
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[122]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	177,1 ( 70,2

151,7 ( 63,3
	11,8

-
	

	Sakamaki 
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[86]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	208 ( 58

191 ( 29
	5,6

-
	

	Ye B 
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[123]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	171 ( 31,1

216 ( 41,2
	3,2

-
	183,1 ( 98,2

462,4 ( 95,6

	L V Anh
	2019
	PTNSLN
	91,8 ( 49,94
	11,3
	37,38 ( 31,58


Chúng tôi có 8 trường hợp (13,1%) phải chuyển sang mổ mở là do các tai biến chảy máu; khối u có kích thước to, u dính và xâm lấn nhiều. 
Một nguyên nhân hay gặp nhất là chảy máu trong phẫu thuật nội soi, để đảm bảo an toàn cho người bệnh. Hầu hết các tác giả đều khuyến cáo: khi có tai biến chảy máu trong phẫu thuật nội soi thì không nên chần chừ mà nên quyết định chuyển sang mổ mở sớm [120], nhất là những trường hợp u xâm lấn nhiều vào các thành phần quan trọng trong trung thất như tĩnh mạch chủ trên, tĩnh mạch vô danh, động mạch chủ hay những vị trí khó thì nên chủ động chuyển sang mổ mở ngay [124], [125]. Phân tích kĩ 02 bệnh nhân có tai biến chảy máu: 1 trường hợp rách lớp áo ngoài động mạch chủ do lỗi về mặt kĩ thuật, 1 rách tĩnh mạch vô danh do khối u dính nhiều vào màng ngoài tim, màng phổi, xâm lấn bao quanh tĩnh mạch vô danh, quá trình phẫu tích khó khăn. Cả 2 trường hợp trên đã được kịp thời chuyển mổ mở theo đường giữa xương ức, khâu cầm máu, phục hồi lưu thông mạch máu tốt và cắt khối u, tuyến ức. Sau phẫu thuật mặc dù phải về theo dõi thêm tại khoa hồi sức nhưng không có biến chứng gì nặng nề. 

Sáu trường hợp còn lại chúng tôi chủ động chuyển mổ mở trong quá trình phẫu thuật do: 02 trường hợp kích thước u to (7 ( 8 cm, 8 ( 10 cm), trường mổ hẹp gây khó khăn cho quá trình PTNSLN; dính nhiều và xâm lấn (màng ngoài tim, quai động mạch chủ, động mạch phổi, thất phải, tĩnh mạch vô danh, tĩnh mạch chủ trên). Từ đó có thể thấy, ngoài việc nghiên cứu kĩ lưỡng CLVTLN trước phẫu thuật để giúp cho việc đánh giá, đưa ra các quyết định cũng như là kế hoạch phẫu thuật đúng đắn và giảm thiểu được tai biến, biến chứng; thì việc đánh giá trực tiếp trong quá trình phẫu thuật là rất quan trọng. Kết quả này cũng cho thấy bằng PTNSLN chúng ta hoàn toàn có thể phẫu thuật cắt u và tuyến ức một cách an toàn và triệt để. Tuy nhiên trong quá trình phẫu thuật, không nên quá đặt nặng vai trò của PTNS khi có tình huống xảy ra, không nên quan niệm việc chuyển mổ mở là một thất bại. Mà phải nhanh chóng nhận định tình hình, sẵn sàng chuyển mổ mở khi không thể xử lý được bằng nội soi để đảm bảo không xảy ra tai biến, đảm bảo an toàn cho bệnh nhân.

* Các yếu tố liên quan đến PTNSLN điều trị bệnh u tuyến ức 

+ Về vấn đề chỉ định, chuẩn bị bệnh nhân trước phẫu thuật:


Việc lựa chọn bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ điều trị bằng PTNSLN của chúng tôi là dựa vào đặc điểm khối u trên phim chụp CLVTLN (kích thước, vị trí giải phẫu, mối liên quan giữa u với các thành phần xung quanh trong trung thất), tình trạng nhược cơ. 


Đối với các bệnh nhân nhược cơ: như chúng ta đã biết nhược cơ hay còn gọi là bệnh nhược cơ nặng- bệnh nhược cơ nghiêm trọng, là một bệnh tự miễn mắc phải có liên quan đến hoạt động và bệnh lý của tuyến ức, làm cho cơ bị mất trương lực, không co được và gây ra các biểu hiện lâm sàng rất đặc biệt. Bệnh nhược cơ là một bệnh nặng, người bệnh có thể bị tàn phế do tình trạng nhược cơ toàn thân và có thể tử vong do các cơn nhược cơ hô hấp kịch phát. Tình trạng nhược cơ tăng nặng hơn do nhiều yếu tố, trong đó có yếu tố nhiễm khuẩn và phẫu thuật. Và đương nhiên biến chứng suy hô hấp sau mô đối với các bệnh nhân nhược cơ là rất dễ gặp. Vì vậy cần phải chuẩn bị bệnh nhân thật tốt trước phẫu thuật, phải có chỉ định chặt chẽ với các bệnh nhân này. Các tác giả trong và ngoài nước đều đưa ra ý kiến phẫu thuật trên các bệnh nhân nhược cơ nhóm IIB trở xuống, không chỉ định đối với nhóm III và nhóm IV. Theo ý kiến của nhiều tác giả như Liza Chelio, Caren McRae (2011) thì phẫu thuật đối với các bệnh nhân nhược cơ không phải là một phẫu thuật cấp cứu hay khẩn cấp và không nên phẫu thuật đối với các bệnh nhân nhược cơ mà không có sự chuẩn bị, điều trị nhược cơ đến tối ưu hoá bởi nhóm các chuyên gia về nhược cơ [126]. Với kinh nghiệm nhiều năm điều trị cho các bệnh nhân nhược cơ, tại Bệnh viện Quân y 103 chúng tôi chủ trương hạn chế phẫu thuật ngay cả đối với các bệnh nhân nhược cơ nhóm IIB để đề phòng nguy cơ suy hô hấp sau phẫu thuật. Tất cả các bệnh nhân đều được chuẩn bị và điều trị cẩn thận trước phẫu thuật bằng việc kiểm soát các ổ nhiễm khuẩn (răng miệng, tai-mũi-họng, phụ khoa), nâng nhóm nhược cơ đến IIA để phẫu thuật. Mặc dù vậy chúng tôi vẫn gặp 7 trường hợp (9,8%) có suy hô hấp sau phẫu thuật cần phải điều trị bằng các phương pháp bổ trợ. Điều đó chứng tỏ rằng phẫu thuật là một yếu tố “stress” nặng làm tăng nặng tình trạng nhược cơ, và việc chuẩn bị trước phẫu thuật tốt cho các bệnh nhân nhược cơ là vô cùng quan trọng để góp phần tạo sự thành công cho phương pháp phẫu thuật này.


Bàn về đặc điểm khối u: đến nay vẫn còn chưa có sự thống nhất về mặt kích thước u là bao nhiên thì có thể PTNSLN được, bao nhiêu thì không nên PTNSLN. Có tác giả lựa chọn mốc kích thước u là 6 cm, là 8cm, các khối u có kích thước nhỏ hơn cm, nhưng lại có các tác giả lựa chọn kích thước nhỏ hơn cm. Trên thực tế của chúng tôi nhận thấy, khối u có kích thước lớn nhất mà chúng tôi phẫu thuật thành công được bằng PTNSLN là 13 cm mặc dù trong quá trình phẫu thuật có vất vả do trường mổ hẹp, khó quan sát, chúng tôi cần thêm 1 trocar nữa để giúp cho việc bộc lộ tốt hơn; trong khi đó có trường hợp khối u kích thước nhỏ hơn chỉ 2 cm nhưng trong quá trình phẫu thuật lại phải chuyển sang mổ mở. Số liệu thống kê theo bảng 3.29 cho thấy, tỷ lệ chuyển mổ mở có ở tất cả các nhóm kích thước u, với kích thước u nhỏ hơn 3 cm có hai trường hợp, lớn hơn 6 cm có hai trường hợp và trong khoảng từ 3 cm-6 cm lại có đến 4 trường hợp. Do đó có thể thấy yếu tố kích thước của khối u chỉ mang tính chất tương đối vì còn phụ thuộc vào nhiều yếu tố khác nữa, đặc biệt là tình trạng xâm lấn của khối u.


Về vị trí giải phẫu và mối liên quan giữa khối u với các thành phần xung quanh trong trung thất thì đa số các tác giả đều cho rằng: chỉ nên hoặc tốt hơn khi PTNSLN đối với những khối u tuyến ức có nhược cơ ở giai đoạn sớm (theo Masaoka), tức có nghĩa là khi khối u không hoặc ít có tình trạng xâm lấn với các tổ chức xung quanh và kết quả của phẫu thuật cũng tốt hơn [127], 
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. Theo tác giả Agasthian và cộng sự (2010) có đề xuất cho rằng các khối u tuyến ức ở giai đoạn sớm có thể cắt được an toàn với PTNSLN 
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[129]
. Tuy nhiên tác giả lại có thông báo là có 13 bệnh nhân u tuyến ức xâm lấn được thực hiện phẫu thuật thành công 
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[106]
. Qua bảng 3.23 cho thấy trên thực tế chỉ ra rằng trong 8 ca chuyển mổ mở thì đa số nằm trong nhóm Masaoka IVa, có một trường hợp nằm ở giai đoạn Masaoka I do gặp phải tai biến trong phẫu thuật mà thôi. Nghiên cứu của tác giả Chung và cộng sự (2012) trên 25 bệnh nhân u tuyến ức không có nhược cơ đã chỉ ra rằng không có bệnh nhân nào ở Masaoka giai đoạn III, và chỉ một trường hợp ở Masaoka giai đoạn IV 
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. Tương tự như vậy, số liệu của chúng tôi ở bảng 3.10 cũng chỉ ra rằng có 8 bệnh nhân ở giai đoạn Masaoka III (13,1%) và 7 bệnh nhân ở giai đoạn Masaoka IVa (11,5%), còn lại đa số khối u đều nằm ở giai đoạn Masaoka I và II (75,4%). Một điểm cần lưu ý rằng, có sự chênh nhau giữa việc đánh giá tình trạng xâm lấn của khối u tuyến ức với các tổ chức xung quanh giữa hình ảnh trên phim chụp CLVTLN và thực tế trong phẫu thuật. Cho nên ngoài việc phải xem xét kĩ lưỡng đặc điểm, tính chất của khối u trên phim CLVTLN trước phẫu thuật thì việc đánh giá trực tiếp khối u trong phẫu thuật là vô cùng quan trọng, để có thể tiên lượng ngay cuộc phẫu thuật, đưa ra quyết định phẫu thuật bằng PTNSLN hay chuyển sang mổ mở.

+ Về trang thiết bị, dụng cụ: 


Đối với PTNS nói chung và PTNSLN nói riêng thì trang thiết bi, dụng cụ chiếm một vai trò vô cùng quan trọng nhằm tạo điều kiện tốt cho quá trình phẫu tích, bộc lộ và xử lý các tình huống, rút ngắn được thời gian phẫu thuật, tránh được các tai biến trong phẫu thuật. Ngày nay, cùng với sự phát triển của khoa học công nghệ thì trang thiết bị cho PTNS đã được cải tiến không ngừng, đưa ra nhiều sự lựa chọn cho phẫu thuật viên, đặc biệt là hệ thống màn hình, camera và các dụng cụ nội soi. Với những đặc thù riêng biệt của PTNSLN thì hầu hết các dụng cụ phải có chiều dài nhất định đủ để thao tác, cầm nắm linh hoạt trong một khoang phẫu thuật chật hẹp như lồng ngực. Tại Bệnh viện Quân y 103 chúng tôi được trang bị hệ thống nội soi và các trang thiết bị tương đối hiện đại như: hệ thống camera, màn hình có độ phân giải cao, đầy đủ các phương tiện dùng cho PTNSLN (trocar lồng ngực có rãnh xoắn chuyên dụng, dao siêu âm, dao liga-sure, dụng cụ cắt-khâu nối tự động, các clip mạch máu, các vật liệu cầm máu…), đã giúp chúng tôi có thể triển khai phẫu thuật tương đối thuận lợi, nhất là khi có tình huống xảy ra. Tuy nhiên một vấn đề cần quan tâm đến đó là chi phí, một phần ảnh hưởng đến chi phí nằm viện của bệnh nhân

4.3.3. Hiệu quả ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

* Thời gian phẫu thuật: mỗi phẫu thuật viên sẽ có đường cong huấn luyện riêng, thời gian phẫu thuật tỷ lệ với thời gian huấn luyện. Có nghĩa là thời gian phẫu thuật ngắn hơn đi đôi với kinh nghiệm phẫu thuật dài hơn. Thời gian phẫu thuật trung bình của chúng tôi là 91,8 phút, nhất là ở giai đoạn sau của nghiên cứu, khi đã có nhiều kinh nghiệm hơn thì thời gian phẫu thuật đã được rút ngắn hơn rất nhiều so với trước, với 23/61 ca (37,7%) có thời gian phẫu thuật dưới 60 phút. Còn lại đa số thời gian phẫu thuật nằm trong khoảng từ 60 phút đến 120 phút (44,3%). Kết quả này cũng tương đương với các tác giả khác đã báo cáo là từ 80 phút đến 160 phút Yim [53], Popescu 
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, Ashleigh Xie [33], Mineo T.C [52].

* Lượng máu mất trong phẫu thuật: cũng được các tác giả thống kê lại, coi như là một tiêu chí đánh giá ưu điểm của PTNSLN nói chung cũng như PTNSLN cắt u và tuyến ức nói riêng. Nhìn chung thì lượng máu mất trong phẫu thuật của PTNSLN đều ít hơn so với mổ mở (bảng 4.2). Riêng PTNSLN thì lượng máu mất trong phẫu thuật của các tác giả cũng khác nhau, từ 40 ml 
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 đến 183,1ml . Trong thống kê của chúng tôi thì lượng máu mất trong phẫu thuật là khoảng 37,38 ( 31,58ml (10ml – 200ml), những bệnh nhân có lượng máu mất nhiều thường nằm ở số các bệnh nhân gặp tai biến hoặc phải chuyển sang mổ mở, còn lại với PTNSLN toàn bộ, thuận lợi khác thì lượng máu mất rất ít trong phẫu thuật
* Biến chứng của PTNSLN 
Với 61 trường hợp PTNSLN cắt tuyến ức: chúng tôi không có trường hợp tử vong nào, tương tự như nghiên cứu của các tác giả như Chao (2015) 
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, Cheng (2008) [121], Chung (2012) 
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, Liu TJ (2014) 
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, Manoly (2014) 
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, Sakamaki (2014) 
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 và Ye B (2014) 
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; suy hô hấp sau phẫu thuật: 7 (11,5%); tràn dịch khoang màng phổi: 1 (1,6%).

- Có 7 trường hợp (11,5%) xuất hiện khó thở sau phẫu thuật, cần được hỗ trợ bằng thông khí nhân tạo và chuyển đổi huyết tương. Tuy nhiên phần lớn các bệnh nhân này đều trở lại bình thường. Trong số này cần phải nói rằng nhờ có PTNSLN, không phải mở xương ức đã hạn chế đau đớn, giúp người bệnh có thể tự thở tốt hơn. Nhờ vậy đã hạn chế được biến chứng suy thở sau phẫu thuật. Đây cũng là vấn đề rất quan trọng nhất là với các bệnh nhân có kèm theo nhược cơ. Nguy cơ suy hô hấp sau phẫu thuật ở bệnh nhân u tuyến ức có nhược cơ có thể được dự phòng và giảm thiểu bằng việc điều trị nhược cơ tốt trước phẫu thuật, kiểm soát và chống đau tốt sau phẫu thuật. 
- Chúng tôi có gặp 1 trường hợp (1,6%) tràn dịch khoang màng phổi sau phẫu thuật mức độ nhẹ, đó là trường hợp PTNSLN có u dính nhiều và xâm lấn vào màng tim, động mạch chủ, động mạch phổi trái, gây khó khăn cho quá trình phẫu tích, cắt u và tuyến ức; đã phải chuyển mổ mở theo liên sườn 5 bên trái để cắt u. Bệnh nhân sau phẫu thuật được hồi sức tại khoa hồi sức cấp cứu, không khó thở, không cần thông khí nhân tạo hỗ trợ và được chuyển về khoa sau 24 giờ. Do vậy thời gian rút dẫn lưu của bệnh nhân cũng kéo dài hơn so với các bệnh nhân khác (68 giờ).

- Không có trường hợp nào liệt thần kinh hoành như báo cáo của Manoly (2014) là 11,8% 
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, Ashleigh Xie là 6,7% [33] và tràn khí màng phổi sau phẫu thuật như thông báo của một số tác giả: Ashleigh Xie là 1,9% [33], Popescu 
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, Ye B là 0,8% 
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, Loscertable [130].
* Thời gian điều trị hồi sức sau phẫu thuật

Trước đây với mổ mở qua đường dọc giữa xương ức-một phẫu thuật rất nặng nề thì hầu như tất cả các trường hợp phẫu thuật điều trị u tuyến ức có nhược cơ đều phải điều trị hậu phẫu tại Khoa hồi sức tích cực. Trong số đó có nhiều trường hợp phải điều trị dài ngày tại Khoa hồi sức vì biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật, có những trường hợp điều trị kéo dài hàng tháng, tạo ra một tâm lý nặng nề cho bệnh nhân và người nhà bệnh nhân.
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi qua bảng 3.37 cho thấy thời gian nằm điều trị tại khoa hồi sức cấp cứu của những bệnh nhân sau phẫu thuật cắt u và tuyến ức được cải thiện rất nhiều nhờ PTNSLN, giảm cả về số lượng bệnh nhân phải nằm lại khoa hồi sức và cả số ngày nằm điều trị. Trong nghiên cứu của chúng tôi thì có: không qua hồi sức: 68,9%;  ≤ 24 giờ: 24,6%;  24-48: 3,3%;  > 48 giờ: 3,3%. Thời gian nằm hồi sức và thời gian thở máy giảm sẽ làm giảm các nguy cơ suy hô hấp hơn so với khi nằm trong thời gian dài. Nếu so sánh với nghiên cứu trước đây như của Loscertales J (1999) [130] thì rõ ràng phẫu thuật cắt tuyến ức bằng phương pháp nội soi lồng ngực đã làm giảm rõ rệt thời gian điều trị hồi sức sau phẫu thuật so với mổ mở. Đặc biệt là trong khoảng thời gian sau của nghiên cứu, hầu hết các bệnh nhân của chúng tôi được về thẳng khoa lâm sàng sau khi phẫu thuật. Điều đó càng chứng tỏ được rằng bệnh nhân đã nhận được rất nhiều lợi thế từ phẫu thuật nội soi khi thực hiện phẫu thuật cắt tuyến ức và u tuyến ức. 

Số liệu trên càng cho thấy ưu điểm của phẫu thuật nội sọi lồng ngực cắt u và tuyến ức, nhất là đối với các bệnh nhân có nhược cơ, đó là: không phải mở xương ức, ít đau đớn, giúp cho khả năng tự thở của bệnh nhân sau phẫu thuật tốt hơn, hạn chế được biến chứng suy hô hấp sau phẫu thuật. Có nghĩa là giảm nguy cơ phải thông khí nhân tạo, hồi sức nhẹ nhàng hơn, rút ngắn thời gian hậu phẫu tại khoa hồi sức tích cực. 

* Thời gian rút dẫn lưu sau phẫu thuật
Thời gian lưu dẫn lưu còn phụ thuộc vào cả tiêu chuẩn và quy trình khác nhau giữa các trung tâm, các tác giả khác nhau. Nhưng thông thường trong những trường hợp khối u kích thước to, dính hoặc xâm lấn đòi hỏi phải phẫu tích nhiều hơn, rộng hơn, gây sang chấn mạnh hơn thậm chí còn xảy ra các tai biến trong phẫu thuật phải chuyển mổ mở thì lượng dịch dẫn lưu sau phẫu thuật sẽ nhiều hơn.

Theo bảng 3.38 thì đa số các bệnh nhân trong nghiên cứu của chúng tôi được rút dẫn lưu sau phẫu thuật trong vòng 48 giờ (68,9%). Chúng tôi gặp một trường hợp có thời gian rút dẫn lưu lên đến 240 giờ. Tuy nhiên khi so sánh với các tác giả thì có nhiều kết quả khác nhau, thời gian rút dẫn lưu dao động từ 1,8 đến 4,2 ngày (bảng 4.3).

Bảng 4.3. Thời gian rút dẫn lưu sau phẫu thuật của các tác giả 

	Tác giả
	Năm nghiên cứu
	Phương pháp phẫu thuật
	BN
	Thời gian rút dẫn lưu (ngày)

	Chao 
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	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	48

48
	4,4±1,5

4,9±1,9

	Cheng [121]
	2008
	PTNSLN

Mổ mở
	12

10
	4,2±2,1

4,6±2,1

	Chung 
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	2012
	PTNSLN

Mổ mở
	25

45
	1,8±0,9

3,6±2,0

	Liu TJ 
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	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	76

44
	4,1±2,5

5,2±2,6

	Ye B 
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	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	125

137
	3,2±0,8

4,9±0,9


* Thời gian nằm viện sau phẫu thuật

Vì phần lớn các bệnh nhân của chúng tôi là các bệnh nhân nhược cơ, cần thời gian chuẩn bị dài ngày trước phẫu thuật, nên chúng tôi chỉ tập trung vào khoảng thời gian điều trị sau phẫu thuật, bởi nếu tính thời gian nằm viện nói chung thì khó làm nổi bật được ưu điểm của PTNSLN.
Qua bảng 3.40 thì phần lớn bệnh nhân có thời gian điều trị sau phẫu thuật từ dưới 7 ngày (45,9%) và từ 7-10 ngày (34,4%). Trung bình thời gian nằm viện sau phẫu thuật là 9,8 ( 5,9 ngày. Ngắn nhất là 5 ngày, dài nhất là 37 ngày. Kết quả về số ngày điều trị sau phẫu thuật như vậy là có cao hơn so với kết quả của một số tác giả, như Nguyễn Công Minh : 6,5 ngày (5 ngày- 22 ngày), Anthony PY (1995) [53]: 5 ngày, Mineo TC: 3 ngày , Mack MJ (1996): 4 ngày [46], Popescu I (2002) 
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: 2,28 ngày. Tuy nhiên nếu so sánh với phẫu thuật mở (qua đường dọc giữa xương ức) trước đây thì thời gian nằm viện sau phẫu thuật trung bình như vậy đã được rút ngắn một cách rõ rệt. 

Bảng 4.4. Thời gian nằm viện sau phẫu thuật của các tác giả 

	Tác giả
	Năm nghiên cứu
	Phương pháp phẫu thuật
	BN
	Thời gian nằm viện sau phẫu thuật  (ngày)

	Chao 
 ADDIN EN.CITE 

[83]

	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	48

48
	5,8±2

7,0±2,2

	Cheng [121]
	2008
	PTNSLN

Mổ mở
	12

10
	6,8±2,3
8,9±4,4

	Chung 
 ADDIN EN.CITE 

[84]

	2012
	PTNSLN

Mổ mở
	25

45
	3,4±1,3

6,4±2,5

	Liu TJ 
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[85]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	76

44
	7,1±3,6

9,1±3,8

	Ye B 
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[123]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	125

137
	7,3±1,5

12,4±7,6

	L. V. Anh
	
	PTNSLN
	61
	9,8 ( 5,9


Điều đó, một lần nữa cho thấy tính chất xâm lấn tối thiểu của phẫu thuật nội soi lồng ngực khi cắt u và tuyến ức đã làm nhẹ đi rất nhiều tình trạng hậu phẫu. Đó cũng là một ưu điểm nhận thấy trong kết quả nghiên cứu của chúng tôi về ứng dụng NSLN trong phẫu thuật điều trị bệnh u tuyến ức.

4.3.4. Kết quả phẫu thuật nôi soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ

4.3.4.1. Đánh giá kết quả điều trị sau phẫu thuật nôi soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ


Kết quả của PTNSLN đối với bệnh u tuyến ức có nhược cơ được đánh giá toàn diện khi có điều kiện theo dõi bệnh nhân trong khoảng thời gian nhất định, nhằm đánh giá sự cải thiện của các triệu chứng nhược cơ trên lâm sàng, tình trạng tái phát u sau phẫu thuật. Đã có nhiều báo cáo về kết quả theo dõi xa sau phẫu thuật của PTNSLN đối với bệnh u tuyến ức. Tuỳ theo từng nghiên cứu thì thời gian theo dõi các tác giả đưa ra cũng có nhiều kết quả khác nhau. Bảng 4.5 dưới đây cho thấy các bệnh nhân đều được theo dõi trong thời gian khá dài, dài nhất là 95 tháng với mổ mở và 78 tháng đối với PTNSLN.

Bảng 4.5. Thời gian theo dõi của PTNSLN cắt tuyến ức

	Tác giả
	Năm nghiên cứu
	Phương pháp phẫu thuật
	BN
	Thời gian theo dõi (tháng)

	Chao 
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[83]

	2015
	PTNSLN

Mổ mở
	48

48
	66

95

	Cheng [121]
	2008
	PTNSLN

Mổ mở
	12

10
	-

-

	Chung 
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[84]

	2012
	PTNSLN

Mổ mở
	25

45
	78,0±21,9

70,0±23,6

	Liu TJ 
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[85]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	76

44
	61,9±52,0

69,71±68,4

	Manoly 
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[122]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	17

22
	30,5±14,3

35,0±20,2

	Sakamaki 
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[86]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	71

11
	63,0±38,0
57,5±30,0

	Ye B 
 ADDIN EN.CITE 

[123]

	2014
	PTNSLN

Mổ mở
	125

137
	35,8±14,8

36,3±14,8



Trong nghiên cứu của chúng tôi với tỷ lệ theo dõi bệnh nhân sau phẫu thuật khá cao, với gần 100% các bệnh nhân theo dõi được sau phẫu thuật một tháng và sáu tháng, sau đó giảm dần theo các thời điểm một năm, các bệnh nhân đều có đủ thông tin. Điều này trên thực tế nghiên cứu và theo dõi bệnh nhân chúng tôi nhận thấy có những lí do sau: thứ nhất có thể do bệnh nhân sau phẫu thuật, nhất là sau khi tái khám lần một tại thời điểm 1 tháng có kết quả tốt, sau đó bệnh nhân thường có tâm lí chủ quan, ít tuân thủ lịch khám hoàn toàn, thậm chí có bệnh nhân bỏ điều trị; thứ hai có bệnh nhân vẫn điều trị theo tư vấn nhưng không có điều kiện xuống tái khám trực tiếp và chụp phim được. 


Qua các bảng từ 3.41 đến 3.46 chúng tôi nhận thấy:

+ Không có bệnh nhân nào có diễn biến nặng hơn hay tử vong trong thời gian theo dõi, các bệnh nhân đều thấy có sự nâng nhóm nhược cơ, điều đó nghĩa là các triệu chứng nhược cơ đã được cải thiện, và tốt dần theo thời gian. Đó là tỷ lệ các bệnh nhân khỏi hoàn toàn tăng dần theo thời gian theo dõi, thời gian theo dõi càng dài thì tỷ lệ khỏi bệnh và cải thiện càng cao, nhất là sau 1 năm tỷ lệ khỏi đạt 22,6%, không thay đổi chỉ còn 5,7% (bảng 3.41). Tỷ lệ này cũng phù hợp với nghiên cứu của tác giả Agasthian (2010) với 74 (62%) giảm triệu chứng, 21% giảm hoàn toàn và không dùng thuốc, 42% giảm liều thuốc, 18% giảm triệu chứng với liều thuốc như cũ, 14% cải thiện nhưng phải dùng thuốc nhiều hơn trước, 5% không cải thiện 
 ADDIN EN.CITE 

[129]
. Tuy nhiên nếu so sánh với tác giả Lei Yu (2012) thì tỷ lệ của chúng tôi có thấp hơn khi tác giả nghiên cứu trên 67 bệnh nhân thì tỷ lệ khỏi hoàn toàn là 19 bệnh nhân (28,3%) [131]. Cũng qua bảng 3.41 thì thấy những bệnh nhân có thời gian điều trị sau phẫu thuật 1 tháng: tỷ lệ có hiệu quả sau phẫu thuật chiếm tỷ lệ 85,2%, không có hiệu quả sau phẫu thuật chiếm tỷ lệ 14,8%, kết quả sau phẫu thuật từ sau 1 năm: tỷ lệ BN có hiệu quả sau phẫu thuật là 94,3%. Đây cũng là một kết quả phù hợp với nhận định của nhiều tác giả, với thời gian sau phẫu thuật có liên quan đến kết quả điều trị: thời gian sau phẫu thuật càng dài thì tỷ lệ BN thuyên giảm hoàn toàn ổn định hay tỷ lệ BN có hiệu quả sau phẫu thuật càng cao (bảng 4.6)

Bảng 4.6. Kết quả sau phẫu thuật của PTNSLN cắt tuyến ức

	Tác giả
	Năm nghiên cứu
	Số bệnh nhân
	Thuyên giảm hoàn toàn (%)
	Cải thiện (%)
	Thời gian theo dõi (năm)

	Mack M.J [46]
	1996
	33
	18,2
	69,7
	2,0

	Savcenko M 
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[51]

	2002
	36
	14,0
	69,0
	4,4

	Manlulu A [132]
	2005
	38
	22,2
	69,4
	5,8

	Agasthian T 
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[129]

	2010
	119
	21,0
	74,0
	4,9


+ Chúng tôi có 1 bệnh nhân tử vong nhưng không do nguyên nhân bệnh, mà do nguyên nhân khác sau thời điểm tái khám 6 tháng, bệnh nhân nữ giới, nhược cơ nhóm I tử vong do tai nạn giao thông. Còn lại các bệnh nhân nhược cơ đều có sự cải thiện rõ rệt tình trạng theo thời gian. 

+ Có hai bệnh nhân có hiện tượng tái phát u ra màng phổi, đều trên thời điểm sau 1 năm điều trị, tại chỗ tuyến ức thì bình thường; trong đó có một bệnh nhân có điều trị xạ và hoá chất nhưng không tuân thủ đúng, đủ phác đồ và tự ý bỏ điều trị, bệnh nhân còn lại thì bỏ, không điều trị gì thêm, cả 2 bệnh nhân đều được chúng tôi động viên vào viện điều trị tiếp. Các tác giả trên thế giới cũng đã có những báo cáo về sự tái phát u sau phẫu thuật, tác giả Chao (2015) với 77 bệnh nhân được PTNSLN ở giai đoạn Masaoka I-II thì sau 53 tháng theo dõi có năm bệnh nhân tái phát u, trong đó cũng không có báo cáo trường hợp nào tái phát tại chỗ mà có bốn ca tái phát sang màng phổi, một ca tái phát đến màng tim 
 ADDIN EN.CITE 

[83]
. Tác giả Agasthian thì sau 4 năm có hai bệnh nhân tái phát tại chỗ (một bệnh nhân giai đoạn I, u 4,6cm; một bệnh nhan giai đoạn II, u 5,5cm) và một bệnh nhân ở giai đoạn IV bị tái phát sang màng phổi 
 ADDIN EN.CITE 

[129]
. Ngoài ra còn nhiều báo cáo nữa về tỷ lệ tái phát u: Manoly (2014): 1/17 bệnh nhân 
 ADDIN EN.CITE 

[122]
, Tagawa (2014): 1 bệnh nhân có khối u 45 mm, giai đoạn III, tái phát u sau 3 năm 
 ADDIN EN.CITE 

[128]
.

4.3.4.2. Các yếu tố liên quan đến kết quả điều trị sau phẫu thuật nôi soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ


Nhiều công trình nghiên cứu cho thấy có nhiều yếu tố liên quan đến kết quả phẫu thuật điều trị bệnh u tuyến ức có nhược cơ, như: tuổi, giới, thời gian bị bệnh, tình trạng nhược cơ và cả kết quả mô bệnh học…[5], 
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[66]
, 
 ADDIN EN.CITE 

[133]
, [134]. Tuy nhiên còn nhiều kết quả và ý kiến khác nhau, thậm chí là trái chiều nhau, cần được tiếp tục nghiên cứu. Trong nghiên cứu của chúng tôi có thu được một số kết quả như sau:

* Liên quan giữa kết quả phẫu thuật với thời gian mắc bệnh


Nghiên cứu của qua bảng 3.43 chúng tôi thấy nhóm bệnh nhân bị bệnh trên 1 năm có tỷ lệ khỏi hoàn toàn thấp hơn so với nhóm bệnh nhân có thời gian bị bệnh dưới 1 năm và không có sự liên quan giữa kết quả phẫu thuật với thời gian mắc bệnh. Nhận định này phù hợp với ý kiến của các tác giả như Mai Văn Viện [5], Nguyễn Hồng Hiên [10], Özdemir (2003) [134], Kumar N (2011) [135]. 

* Liên quan giữa kết quả phẫu thuật với nhóm tuổi


Tuổi cũng được coi là một yếu tố liên quan đến kết quả phẫu thuật. Các tác giả cho nhiều cách phân chia nhóm tuổi khác nhau, có những nghiên cứu đề xuất kết quả sau phẫu thuật tốt dưới 40 tuổi [65], có những đề xuất cho rằng tuổi sau phẫu thuật kết quả tốt dưới 50 tuổi [136]. 
Tuổi càng trẻ thì kết quả phẫu thuật càng tốt (tần suất các bệnh nhân đạt kết quả tốt giảm dần theo tuổi). Qua bảng 3.44 thì tình trạng bệnh nhân sau phẫu thuật ở các nhóm tuổi là tương đương nhau, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05.

* Liên quan giữa kết quả phẫu thuật với giới tính

Ảnh hưởng của giới tính đến kết quả sau phẫu thuật cũng được nhiều nghiên cứu đề cập tới, tuy các kết luận còn khác nhau về ảnh hưởng của giới tính tới kết quả sau phẫu thuật, nhưng nhiều nghiên cứu cho rằng kết quả sau phẫu thuật tốt hơn với các BN nữ. Số liệu ở bảng 3.45 có nhắc đến tỷ lệ khỏi và cải thiện ở nam và nữa tương đương nhau. Không có mối liên quan giữa kết quả sau phẫu thuật và giới tính với p > 0,05.

* Liên quan giữa kết quả phẫu thuật với tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật
Một số tác giả nhận xét rằng không có sự liên quan giữa tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật và kết quả phẫu thuật như Mai Văn Viện (2004) [5], Medany (2003) [136]. Còn trong nghiên cứu của chúng tôi theo bảng 3.46 thì đối với các bệnh nhân nhược cơ nhóm I có tỷ lệ khỏi (55,6%) cao hơn so với nhóm IIA (15,9%). Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. Kết quả này của chúng tôi phù hợp với kết quả của một số tác giả khi cho rằng bệnh nhân có tình trạng nhược cơ trước phẫu thuật nhẹ thì khả năng phục hồi sau phẫu thuật nhanh hơn, tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả sau phẫu thuật cao hơn như:  Özdemir (2003) [134], Kumar N (2011) [135]. 

KẾT LUẬN

Qua nghiên cứu 61 trường hợp u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực tại Bệnh viện Quân y 103 trong thời gian 06 năm (2013 – 2019) chúng tôi rút ra được một số kết luận như sau:

1. Đặc điểm lâm sàng, hình ảnh học và mô bệnh học u tuyến ức có nhược cơ được phẫu thuật nội soi lồng ngực
- Tuổi trung bình là 47,31 ( 10,87 tuổi; tỷ lệ nữ/nam là 0,91.
- Thời gian bị bệnh dưới 1 năm: 82%.
- Phần lớn (80,3%) các bệnh nhân là nhược cơ nhóm IIA, triệu chứng sụp mi là nhiều nhất (71,2%).
- Không có sự liên quan giữa giới tính, tuổi và thời gian bị bệnh với tình trạng nhược cơ.
- Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp cắt lớp vi tính lồng ngực: u có hình dạng tròn và oval (95,1%); kích thước 3-6cm: 57,4%; đa số (68,9%) có bờ đều; tỷ trọng và mức độ ngấm thuốc cản quang trung bình trở lên; 26,2% có tình trạng xâm lấn; tỷ lệ u có vôi hoá và hoại tử thấp (6,6%, và 1,6%).
- Đặc điểm u tuyến ức có nhược cơ trên phim chụp cộng hưởng từ: u hình tròn và bầu dục chiếm đa số (88,9%); bờ nhẵn hoặc múi thuỳ; có bao xơ (88,9%), có thể có hoặc không có các vách xơ; tỷ lệ u không xâm lấn cao (81,5%). Kích thước u trung bình: chiều dài là 35,30 ± 13,92 mm, chiều rộng là 23,93 ± 13,39 mm; chỉ số CSR= 1,04 ± 0,17.

- Mô bệnh học u tuyến ức: gặp tất cả các týp, nhiều nhất là u tuyến ức týp AB và B2 (29,5%), một trường hợp týp B3 và không có trường hợp nào là ung thư biểu mô tuyến ức; kích thước u lớn nhất là týp  B2 (46,22 ± 19,37 mm)  và  nhỏ nhất là týp A (33,73 ± 11,94 mm).
- Về giai đoạn: 75,4% các khối u ở giai đoạn Masaoka I, II, có 13,1% ở giai đoạn III và 11,5% ở giai đoạn IVa. Có mối liên quan giữa các týp mô bệnh học và giai đoạn Masaoka. U xâm lấn cao nhất ở týp B2 và B3 (77,8% và 100%).
2. Kết quả ứng dụng phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ tại Bệnh viện Quân y 103

- Về kỹ thuật: qua khoang màng phổi phải (57,4%), dùng 3 trocar (96,7%), vị trí đặt trocar là liên sườn III đường nách trước, liên sườn V đường nách giữa và liên sườn VI đường giữa đòn.

- Phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ là phẫu thuật có tính khả thi cao:


+ Tỷ lệ phẫu thuật nội soi lồng ngực: 86,9%.


+ Thời gian phẫu thuật trung bình là 91,80 ( 49,94 phút.


+ Lượng máu mất trung bình trong phẫu thuật: 37,38 ( 31,58 ml.

- Phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị u tuyến ức có nhược cơ là phẫu thuật an toàn, hiệu quả:
 
+ Tỷ lệ tai biến và biến chứng: 3,2% và 13,1%, không có tử vong 
trong phẫu thuật và trong thời gian nằm viện.

+ Tỷ lệ sau phẫu thuật không qua hồi sức: 68,9%.
+ Thời gian rút dẫn lưu sau phẫu thuật trong vòng 48 giờ là 68,9%, trung 
bình là 57,84 ( 30,71 giờ.
+ Thời gian nằm điều trị sau phẫu thuật trung bình là 9,8 ( 5,9 ngày, với tỷ lệ dưới 10 ngày là 80,3%.
- Kết quả theo dõi xa:

+ Tỷ lệ bệnh nhân có hiệu quả (khỏi hoàn toàn và cải thiện) sau phẫu thuật tăng dần theo thời gian theo dõi: 1 tháng: 85,3% , 6 tháng: 87,9%, > 1 năm: 9 4,3%.

+ 02 trường hợp tái phát u sau phẫu thuật trên 1 năm (3,8%). 
KIẾN NGHỊ


Căn cứ vào những kết quả thu được từ nghiên cứu này, chúng tôi mạnh dạn đưa ra một số kiến nghị như sau

- Phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị bệnh u tuyến ức có nhược cơ là một phẫu thuật an toàn, hiệu quả, áp dụng tốt cho các bệnh nhân nhược cơ, ở mọi lứa tuổi, nên được áp dụng một cách rộng rãi, là phương án được lựa chọn hàng đầu đối với bệnh u tuyến ức.

- Phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị bệnh u tuyến ức có nhược cơ cần được nghiên cứu nhiều hơn nữa với số lượng bệnh nhân lớn hơn nữa, thời gian theo dõi dài hơn nữa, với sự nghiên cứu đa trung tâm để có được những kết quả chính xác hơn.

- Phẫu thuật nội soi lồng ngực điều trị bệnh u tuyến ức có nhược cơ có thể được triển khai ở các bệnh viện quân khu, bệnh viện tuyến tỉnh với sự đầu tư trang thiết bị nội soi cùng đội ngũ phẫu thuật viện lồng ngực được đào tạo chuyên ngành về phẫu thuật nội soi.
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