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NHËN XÐT T¸C DôNG §IÒU TRÞ KHã THë TR£N BÖNH NH¢N UNG TH¦ GIAI §O¹N CUèI  
KHI Sö DôNG MORPHINE LIÒU THÊP 

 
§ç Träng Thñy - Bé m«n Ung th−, Tr−êng §¹i häc Y Hµ Néi 

Tãm t¾t 
Nghiªn cøu 30 bÖnh nh©n ®−îc chÈn ®o¸n x¸c 

®Þnh lµ ung th− giai ®o¹n cuèi (di c¨n xa – M1) kh«ng 
cã tiÒn sö sö dông opioids t¹i bÖnh viÖn §¹i häc Y 
(BV§HY) Hµ Néi tõ th¸ng 02 n¨m 2011 ®Õn th¸ng 04 
n¨m 2011, ®−îc ®iÒu trÞ khã thë b»ng c¸c chÕ phÈm 
kh¸c nhau cña morphine thu ®−îc kÕt qu¶ nh− sau: 
ung th− nguyªn ph¸t phÕ qu¶n phæi (33%), d¹ dµy 
(17%). Khã thë møc ®é nhÑ vµ võa (83%). Nguyªn 
nh©n g©y khã thë t¹i phæi (60%), ngoµi phæi (40%). 
Khã thë thµnh c¬n chñ yÕu (70%), khã thë liªn quan 
®Õn ®au, g¾ng søc (63,33%). Khã thë ®−îc kiÓm so¸t 
tèt ë hÇu hÕt bÖnh nh©n dïng morphine sulphat (viªn 
t¸c dông nhanh) chiÕm 66,67%, liÒu trung b×nh 
8,4mg. HÇu hÕt bÖnh nh©n kh«ng gÆp t¸c dông phô 
khi sö dông morphine (73,33%). T¸c dông phô phæ 
biÕn nhÊt lµ t¸o bãn (20%).  

§Æt vÊn ®Ò 
T¹i n−íc ta hÇu hÕt ng−êi bÖnh ung th− khi ®−îc 

chÈn ®o¸n ®· ë giai ®o¹n muén, khi ®ã th−êng xuÊt 
hiÖn kÌm c¸c triÖu chøng khã thë vµ ®au [1][2], g©y 
¶nh h−ëng nghiªm träng ®Õn chÊt l−îng cuéc sèng. 
Nguyªn nh©n cã thÓ do tæn th−¬ng t¹i phæi, ngoµi 
phæi còng nh− nguyªn nh©n t©m lý x· héi g©y ra 
[1][2][3]. ë nhiÒu n−íc trªn thÕ giíi, viÖc ®iÒu trÞ khã 
thë ë bÖnh nh©n giai ®o¹n muén b»ng opioids ®· 
®−îc biÕt ®Õn tõ l©u, tuy nhiªn t¹i n−íc ta viÖc sö 
dông còng nh− nghiªn cøu vÒ t¸c dông ®iÒu trÞ khã 
thë cho bÖnh nh©n ung th− giai ®o¹n cuèi lµ ch−a cã, 
do vËy chóng t«i tiÕn hµnh nghiªn cøu “NhËn xÐt t¸c 
dông ®iÒu trÞ khã thë trªn bÖnh nh©n ung th− giai 
®o¹n cuèi khi sö dông morphine liÒu thÊp“ víi c¸c 
môc tiªu: T×m hiÓu nguyªn nh©n, ®Æc ®iÓm triÖu 
chøng khã thë trªn bÖnh nh©n ung th− giai ®o¹n cuèi; 
NhËn xÐt t¸c dông ®iÒu trÞ khã thë cña Morphine liÒu 
thÊp trªn bÖnh nh©n ung th− giai ®o¹n cuèi. 

§èi t−îng vµ ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu 
1. §èi t−îng nghiªn cøu: 30 bÖnh nh©n ®−îc 

chÈn ®o¸n x¸c ®Þnh lµ ung th− giai ®o¹n cuèi (M1), 
®−îc ®iÒu trÞ t¹i khoa Ung b−íu vµ Ch¨m sãc gi¶m 
nhÑ BV§HY Hµ Néi tõ th¸ng 2 tíi th¸ng 4 n¨m 2011. 
Nh÷ng bÖnh nh©n nµy ch−a tõng sö dông hoÆc ®−îc 
®iÒu trÞ opioids tr−íc ®ã.  

2. Ph−¬ng ph¸p nghiªn cøu: Nghiªn cøu can 
thiÖp m« t¶ tiÕn cøu kh«ng ®èi chøng 

Gi¶i thÝch vµ th«ng b¸o cho tÊt c¶ c¸c bÖnh nh©n 
trong nghiªn cøu vÒ viÖc hä dïng morphine ®Ó kiÓm 
so¸t triÖu chøng, h−íng dÉn bÖnh nh©n vµ ng−êi nhµ 
c¸ch ®¸nh gi¸ møc ®é triÖu chøng vµ viÖc c¶i thiÖn 
triÖu chøng sau khi dïng thuèc. 

3. C¸c th«ng tin ghi nhËn: thêi ®iÓm khëi ph¸t vµ 
ph¸t hiÖn bÖnh, c¸c triÖu chøng l©m sµng chñ yÕu khi 
khëi ph¸t vµ khi vµo viÖn, c¸c ph¸c ®å ®iÒu trÞ ®· cã 

tr−íc ®ã (nÕu cã). Khai th¸c ®Æc ®iÓm khã thë (dùa 
trªn thang ®iÓm tõ 0 - 10 do chñ quan cña ng−êi bÖnh 
tù ®¸nh gi¸): thêi ®iÓm, thêi gian, tÝnh chÊt, møc ®é, 
c¸c triÖu chøng kÌm theo, c¸c yÕu tè liªn quan, “ 

Ghi nhËn Morphine dïng cho bÖnh nh©n: lo¹i (t¸c 
dông nhanh hay kÐo dµi), ®−êng dïng (uèng hay 
d¹ng tiªm), liÒu dïng, liÒu dïng cho c¬n ®au ®ét xuÊt, 
tæng liÒu dïng trong ngµy. 

C¸c biÖn ph¸p ®iÒu trÞ kÌm theo: thë oxi, sö dông 
thuèc an thÇn, c¸c thuèc gi¶m ®au hç trî kh¸c, hç trî 
t©m lý-x· héi, “ 

4. §¸nh gi¸ kÕt qu¶ sau ®iÒu trÞ: §¸nh gi¸ t×nh 
tr¹ng khã thë sau mçi liÒu dïng, tÝnh liÒu ®¹t t¸c dông 
®iÒu trÞ, nhËn xÐt c¸c t¸c dông phô cña morphine, “ 
§¸nh gi¸ hiÖu qu¶ ®iÒu trÞ th«ng qua pháng vÊn bÖnh 
nh©n, ng−êi nhµ bÖnh nh©n (møc ®é hµi lßng). 

5. Ghi nhËn c¸c chÈn ®o¸n x¸c ®Þnh (lo¹i bÖnh 
ung th−, c¸c tæn th−¬ng thø ph¸t, “), xÐt nghiÖm cËn 
l©m sµng kh¸c (nÕu cã), “  

KÕt qu¶ vµ bµn luËn 
Qua nghiªn cøu 30 bÖnh nh©n ®−îc chÈn ®o¸n 

x¸c ®Þnh lµ ung th− giai ®o¹n cuèi (cã di c¨n xa), 
chóng t«i thu ®−îc kÕt qu¶ nh− sau: 

1. VÞ trÝ ung th− nguyªn ph¸t & di c¨n xa: 
B¶ng 1: VÞ trÝ ung th− nguyªn ph¸t (n=30) 

Lo¹i ung th− Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
PhÕ qu¶n phæi 10 33,33% 

D¹ dµy 5 16,67% 
Gan ®−êng mËt 3 10% 
§¹i trùc trµng 2 6,67% 

Tôy 2 6,67% 
   

Lo¹i ung th− Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
Vó 1 3,33% 

Tö cung/ buång trøng 1 3,33% 

Ch−a râ nguyªn ph¸t 2 6,67% 

VÞ trÝ kh¸c 4 13,33% 
 
B¶ng 2: VÞ trÝ di c¨n xa (n=30) 
VÞ trÝ di c¨n xa Sè l−îng Tû lÖ 

H¹ch 9 30% 
Phæi 8 26,67% 
Gan 7 23,33% 

VÞ trÝ di c¨n xa Sè l−îng TØ lÖ % 
X−¬ng 3 10% 
Kh¸c 3 10% 
N·o 1 3,33% 

VÞ trÝ ung th− nguyªn ph¸t th−êng gÆp nhÊt trong 
nhãm nghiªn cøu lµ ung th− PhÕ qu¶n phæi (33%), 
ung th− d¹ dµy (16,67%). C¸c vÞ trÝ di c¨n xa th−êng 
gÆp nhÊt lµ ngoµi phæi (73,33%) vµ phæi (26,67%). 
Theo Reuben [3] khi nghiªn cøu c¸c nguyªn nh©n 
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khã thë ë bÖnh nh©n ung th− giai ®o¹n cuèi, ung th− 
phÕ qu¶n phæi chiÕm nhiÒu nhÊt (34%), sau ®ã lµ ®¹i 
trùc trµng (13,7%), ung th− vó (13,2%). Di c¨n phæi 
chiÕm tíi 47,2% trong nghiªn cøu nµy. Theo t¸c gi¶ 
Wen Yu Hu, di c¨n phæi chiÕm 22,8%, gan 24,3%, 
x−¬ng 34,6% [8]. C¸c kÕt qu¶ nµy cho thÊy c¸c tæn 
th−¬ng nguyªn ph¸t hay thø ph¸t t¹i phæi do ung th− 
lµ nguyªn nh©n g©y khã thë hµng ®Çu ë nh÷ng bÖnh 
nh©n nµy. Tuy nhiªn, c¸c tæn th−¬ng ngoµi phæi còng 
gi¸n tiÕp g©y nªn khã thë cho bÖnh nh©n do ®au, do 
chÌn Ðp, c¸c rèi lo¹n chuyÓn hãa, “ 

2. §Æc ®iÓm triÖu chøng khã thë:  
B¶ng 3: Møc ®é trÇm träng cña triÖu chøng khã 

thë theo thang ®iÓm 0-10: (n=30): 
Møc ®é Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 

NhÑ vµ võa 25 83,33% 
NÆng 4 13,33% 

RÊt nÆng 1 3,33% 
Tæng sè 30  

NhËn xÐt: ®a sè bÖnh nh©n khã thë møc ®é nhÑ 
vµ võa (83,33%). 

B¶ng 4: TÝnh chÊt khã thë (n=30) 
TÝnh chÊt Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 

Khã thë liªn tôc 9 30% 
Khã thë thµnh c¬n 21 70% 
Liªn quan ®Õn: 

G¾ng søc, ho kÐo dµi, ®au 
Lo l¾ng, mÊt ngñ 

 
19 
1 

 
63,33% 
3,33% 

NhËn xÐt: PhÇn lín bÖnh nh©n cã khã thë tõng 
c¬n ( 70%), 63,33% sè bÖnh nh©n khã thë liªn quan 
tíi ®au, g¾ng søc-ho kÐo dµi.  

Theo nghiªn cøu cña Ruben vµ céng sù [3], tØ lÖ 
khã thë võa vµ nhÑ chiÕm 65%. Sù kh¸c biÖt so víi 
sè liÖu nghiªn cøu nµy lµ do t¸c gi¶ nghiªn cøu c¶ 
c¸c bÖnh nh©n ë ®¬n vÞ ®iÒu trÞ tÝch cùc (ICU).  

3. Morphine sö dông: 
B¶ng 5: C¸c lo¹i morphine sö dông (n=30): 

Lo¹i thuèc Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
Morphine HCl 10mg d¹ng tiªm 10 33,33% 
Morphine sulphate 30 mg viªn 

 t¸c dông nhanh 
20 66,67% 

Trong nghiªn cøu nµy, bÖnh nh©n ®−îc chØ ®Þnh 
®iÒu trÞ khã thë chñ yÕu b»ng ®−êng uèng, chiÕm 
(66,67%). D¹ng bµo chÕ nµy cã rÊt nhiÒu lîi thÕ: dÔ 
sö dông cho bÖnh nh©n, nh©n viªn y tÕ. Thêi gian ®¹t 
nång ®é kh¶ dông trong m¸u nhanh (Cmax: 30 phót), 
thÝch hîp víi hÇu hÕt bÖnh nh©n cßn kh¶ n¨ng nuèt 
®−îc. Nh÷ng bÖnh nh©n ®−îc chØ ®Þnh ®iÒu trÞ khã thë 
b»ng ®−êng tiªm, th−êng lµ cã khã thë mø ®é nÆng 
vµ hoÆc kÕt hîp víi ®au, mong muèn ®−îc kiÓm so¸t 
triÖu chøng nhanh chãng h¬n (5-15 phót). Tuy nhiªn 
ph−¬ng ph¸p nµy thùc hiÖn phøc t¹p h¬n, mÊt nhiÒu 
thêi gian cho chuÈn bÞ vµ thùc hiÖn. KÕt qu¶ nµy còng 
gÇn t−¬ng tù víi nghiªn cøu cña Wen Yu Hu [8] 

4. LiÒu ®¹t t¸c dông ®iÒu trÞ  
B¶ng 6: LiÒu ®¹t t¸c dông quy theo ®−êng uèng 

(n=30) 
LiÒu dïng ®¸p øng Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 

4mg 1 3,33% 

5mg 10 33,33% 
6mg 5 16,67% 
7mg 3 10% 
8mg 1 3,33% 

LiÒu dïng ®¸p øng Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
9mg 3 10% 
10mg 3 10% 
11mg 1 3,33% 
12mg 2 6,67% 
15mg 1 3,33% 

LiÒu ®¹t t¸c dông ®iÒu trÞ trung b×nh lµ 8,4mg. Tuy 
nhiªn, cã tíi 1/3 sè bÖnh nh©n ®¹t hiÖu qu¶ ®iÒu trÞ 
víi liÒu khëi ®Çu 5mg quy theo ®−êng uèng víi lo¹i 
t¸c dông nhanh theo H−íng dÉn quèc gia [1]. Cã ®Õn 
53,33% bÖnh nh©n liÒu c¶i thiÖn víi liÒu 4-6mg. Theo 
Bruera ®¸nh gi¸ hiÖu qu¶ cña Morphine ®iÒu trÞ khã 
thë ë bÖnh nh©n ung th− giai ®o¹n cuèi cho thÊy cã 
tíi 95% sè bÖnh nh©n b¸o c¸o cã c¶i thiÖn víi liÒu 
khëi ®Çu 5mg. Sù kh¸c biÖt gi÷a hai nghiªn cøu cã lÏ 
lµ do mÉu nghiªn cøu cña chóng t«i cßn nhá so víi 
nghiªn cøu cña Bruera. §iÒu nµy cho thÊy, viÖc chÈn 
®o¸n ®óng vµ chØ ®Þnh kÞp thêi th× víi liÒu rÊt thÊp cña 
morphine ®· cã thÓ kiÓm so¸t ®−îc triÖu chøng khã 
thë ë phÇn lín nh÷ng bÖnh nh©n nµy. 

5. LiÒu ®ét xuÊt vµ c¸c ph−¬ng ph¸p ®iÒu trÞ 
kÌm theo:  

B¶ng 7: Sè bÖnh nh©n dïng liÒu ®ét xuÊt: (n=30) 
BÖnh nh©n ®−îc chØ ®Þnh Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 

Dïng liÒu ®ét xuÊt 18 60% 
Kh«ng dïng 12 40% 

NhËn xÐt: Sè bÖnh nh©n dïng liÒu ®ét xuÊt chiÕm 
®a sè 60% 

B¶ng 8: BiÖn ph¸p ®iÒu trÞ kÌm theo (n=30):  
§iÒu trÞ kÌm theo Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
Kh«ng dïng 14 46,67% 

Benzodiazepine 10 33% 
Thë Oxy 9 30% 

Ph−¬ng ph¸p kh¸c 3 10% 
Thuèc hç trî gi¶m ®au kh¸c 2 6,67% 
NhËn xÐt: Cã 46,67% sè bÖnh nh©n chØ sö dông 

morphine ®¬n thuÇn kiÓm so¸t khã thë 
LiÒu ®ét xuÊt lµ liÒu ®−îc bæ xung ®Ó kiÓm so¸t 

c¬n khã thë ®ét xuÊt, ngoµi liÒu th−êng xuyªn theo 
mçi 4 giê ®−îc chØ ®Þnh ban ®Çu. LiÒu nµy ®−îc tÝnh 
10%-15% liÒu morphine 24 giê. Trong nghiªn cøu cña 
chóng t«i cã h¬n 1/2 sè bÖnh nh©n ph¶i dïng liÒu 
nµy, ®iÒu nµy còng dÔ hiÓu ë bÖnh nh©n giai ®o¹n 
cuèi c¸c triÖu chøng khã thë, ®au, “ xuÊt hiÖn víi tÇn 
xuÊt nhiÒu h¬n, khã kiÓm so¸t h¬n [1]. 

H¬n 1/2 sè bÖnh nh©n cã dïng c¸c thuèc/ph−¬ng 
ph¸p kh¸c ®iÒu trÞ khã thë, trong ®ã 1/3 bÖnh nh©n 
dïng thuèc gi¶i lo ©u, chØ cã ch−a tíi 10% bÖnh nh©n 
dïng corticoid vµ c¸c thuèc gi¶m ®au kh¸c. KÕt qu¶ 
nµy cho thÊy, viÖc ®¸nh gi¸ toµn diÖn ë bÖnh nh©n 
ung th− giai ®o¹n cuèi rÊt quan träng, nhÊt lµ c¸c yÕu 
tè t©m lý, x· héi vµ viÖc ®iÒu trÞ c¸c nguyªn nh©n nµy 
gióp ng−êi bÖnh c¶i thiÖn triÖu chøng còng nh− gi¶m 
liÒu morphine.  
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6. T¸c dông kh«ng mong muèn 
B¶ng 9: T¸c dông kh«ng mong muèn sau khi sö 

dông Morphine (n=30) 

T¸c dông phô 
Khi 
uèng 

Khi 
tiªm 

Uèng
+tiªm 

Tæng 
sè 

TØ lÖ % 

Kh«ng cã 13 7 2 22 73,33% 
T¸o bãn 4 1 1 6 20% 

Chãng mÆt 0 1 0 1 3,33% 
Qu¸ liÒu 1 0 0 1 3,33% 
Buån n«n 0 0 0 0 0% 
Nghiªn cøu ghi nhËn 73,33% sè bÖnh nh©n sö 

dông morphine kh«ng gÆp bÊt kú t¸c dông nµo. ChØ 
cã 20% sè bÖnh nh©n th«ng b¸o cã t¸o bãn. Theo t¸c 
gi¶ Sam Ahmedzai vµ Jason Boland khi nghiªn cøu 
trªn 1000 bÖnh nh©n ung th− cã sö dông morphine, 
t¸o bãn xuÊt hiÖn ë 52% sè bÖnh nh©n. T¸o bãn lµ 
t¸c dông phô th−êng gÆp nhÊt cña morphine [1][6]. 
ViÖc dù phßng tr−íc ®iÒu trÞ vµ/hoÆc chØ ®Þnh c¸c 
thuèc nhuËn trµng sím ngay khi dïng morphine 
th−êng cã t¸c dông tèt nhÊt [1][6]. 1 bÖnh nh©n xuÊt 
hiÖn chãng mÆt sau khi dïng liÒu tÜnh m¹ch. Sau khi 
®¸nh gi¸ kh«ng ph¶i lµ qu¸ liÒu, chóng t«i ®· chuyÓn 
sang ®−êng uèng víi liÒu quy ®æi t−¬ng ®−¬ng, sau 
®ã bÖnh nh©n kh«ng cßn triÖu chøng nµy n÷a. 1 bÖnh 
nh©n xuÊt hiÖn qu¸ liÒu, bÖnh nh©n ngñ nhanh sau 
20 phót dïng thuèc, nhÞp thë 10 lÇn / phót sau 45 
phót, tuy nhiªn bÖnh nh©n vÉn tØnh t¸o khi ®−îc ®¸nh 
thøc. Chóng t«i ®· theo dâi bÖnh nh©n trong 4 giê vµ 
gi¶m liÒu theo giê cho c¸c liÒu tiÕp sau ®ã. 

7. §¸nh gi¸ chñ quan cña bÖnh nh©n vµ gia 
®×nh bÖnh nh©n:  

B¶ng 10: §¸nh gi¸ chñ quan cña bÖnh nh©n 
(n=30) 

§¸nh gi¸ Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 
Tèt 28 93,33% 
Võa 2 6,67% 

Kh«ng tèt 0 0% 
Kh«ng biÕt 0 0% 

 
B¶ng 11: §¸nh gi¸ cña ng−êi nhµ bÖnh nh©n 

(n=30) 
§¸nh gi¸ Sè bÖnh nh©n TØ lÖ % 

Tèt 29 96,67% 
Võa 1 3,33% 

Kh«ng tèt 0 0% 
Kh«ng biÕt 0 0% 

§¸nh gi¸ cña bÖnh nh©n bao gåm nhËn xÐt chñ 
quan vÒ hiÖu qu¶ cña thuèc trong viÖc ®iÒu trÞ khã thë, 
®au (nÕu cã) cña b¶n th©n vµ c¸c t¸c dông phô gÆp 
ph¶i. HÇu hÕt bÖnh nh©n (93,33%) ®¸nh gi¸ hiÖu qu¶ 
tèt khi dïng morphine ®Ó kiÓm so¸t triÖu chøng, c¸c 
t¸c dông phô lµ chÊp nhËn ®−îc. Theo nghiªn cøu cña 
Wen Yu Hu, cã 59,3% bÖnh nh©n ®¸nh gi¸ Morphine 
cã hiÖu qu¶ tèt, 18,5% hiÖu qu¶ võa, 22,2% kh«ng 
®¸nh gi¸ ®−îc. §©y th−êng lµ nh÷ng bÖnh nh©n h«n 
mª, hoÆc trong t×nh tr¹ng diÔn biÔn nÆng kh¸c.  

§¸nh gi¸ cña gia ®×nh bÖnh nh©n th«ng qua nhËn 
xÐt tÝch cùc hoÆc tiªu cùc cña bÖnh nh©n vÒ viÖc 
dïng thuèc, thuËn tiÖn vÒ viÖc s¨n sãc sau khi dïng 
thuèc, sù khÝch lÖ t©m lý khi thÊy triÖu chøng ®−îc c¶i 
thiÖn. Chóng t«i thÊy cã 96,67% sè ng−êi th©n hµi 
lßng. Wen Yu Hu còng ghi nhËn 88,9% gia ®×nh ®¸nh 
gi¸ tèt vÒ thuèc, trong ®ã cã 96,3% cho r»ng nªn tiÕp 
tôc dïng morphine. 
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