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TÓM TẮT  

Đặt vấn đề: PD-L1 là một dấu ấn sinh học quan trọng trong việc chọn lựa bệnh nhân 

ung thư phổi cho liệu pháp ức chế chốt kiểm soát miễn dịch PD-L1/PD-L1. Tuy nhiên vai 

trò của PD-L1 trên bệnh nhân ung thư phổi tại Việt nam còn nhiều hạn chế. Do đó chúng 

tôi thực hiện đề tài này nhằm vào 2 mục tiêu: 1. Khảo sát mức độ biểu hiện của PD-L1 trên 

mẫu mô bệnh học bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ; 2. Đánh giá mối liên quan 

giữa mức độ biểu hiện PD-L1 với một số đặc điểm lâm sàng ở bệnh nhân ung thư phổi 

không tế bào nhỏ. Đối tượng và Phương pháp nghiên cứu: 28 mẫu mô nến của bệnh 

nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ được nhuộm hoa mô miễn dịch với kít nhuộm PD-L1 

IHC 22C3 pharmDx, Agilent. Kết quả và bàn luận: Trong 28 bệnh nhân, tỷ lệ bệnh nhân 

có PD-L1 âm tính là 46,4%. Dương tính 1 - 49% là 35,7% và dương tính ≥ 50% chiếm tỷ lệ 

là 17,9%. Tỷ lệ dương tính PD-L1 có xu hướng xuất hiện cao hơn ở bệnh nhân có ung thư 

tế bào vảy và ở giai đoạn muộn. Biểu hiện PD-L1 dương tính không có mối liên kết với các 

yếu tố về tuổi, giới. Kết quả nghiên cứu là khảo sát bước đầu nhằm chuẩn bị cho các 

nghiên cứu sâu hơn và có theo dõi nhằm đánh giá khả năng tiên lượng bệnh của PD-L1 

trên bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ.  

Từ khóa: Ung thư phổi không phải tế bào nhỏ, PD-L1. 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ  

 Ung thư phổi là một trong nhưng loại 

ung thư phổ biến và có tỷ lệ tử vong cao 

trên thế giới cũng như ở Việt Nam. Theo 

thống kê của Bộ Y tế (2009), ung thư phổi 

đứng thứ 2 về tỷ lệ tử vong ở cả hai giới với 

tỉ lệ ngày càng tăng nhanh trong những năm 

gần đây. Liệu pháp miễn dịch, cụ thể là 

phương pháp điều trị nhắm đích ức chế 

trạm kiểm soát miễn dịch PD-L1 đang thu 

hút nhiều sự quan tâm đối với các nhà ung 

thư học gần đây. PD-1, thụ thể gây chết tế 

bào theo chương trình có mặt trên bề mặt 

tế bào T, khi được gắn với phối tử của nó là 

PD-L1 có khả năng gây ức chế và suy kiệt 

tế bào T. Lợi dụng con đường này, nhiều 

loại tế bào ung thư trong đó có ung thư phổi 

tăng cường biểu hiện PD-L1 bề mặt nhằm 

thoát khỏi sự rà soát miễn dịch của cơ thể 

để phát triển (12) 

 Việc chẩn đoán sớm và liệu pháp trị 

liệu mới gần đây đã cho nhiều kết quả khả 

quan trong việc kéo dài thời gian sống cho 

bệnh nhân ung thư phổi. Những thuốc ức 

chế chốt kiểm dịch PD-1/PD-L1 có tác dụng 

cắt đứt tín hiệu này giúp khôi phục hoạt 

động tiêu diệt tế bào ung thư cho tế bào T 

đã chứng minh mang lại hiệu quả điều trị tốt 

trên bệnh nhân ung thư phổi giai đoạn IV so 

với hóa trị trong thử nghiệm lâm sàng 

KEYNOTE-042 (9). Các thuốc ức chế chốt 

kiểm dịch PD-1/PD-L1như Pembrolizumab, 
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đã mang lại hiệu quả tốt trong việc kéo dài 

thời gian sống và giảm tác dụng phụ so với 

hóa trị liệu đặc biệt cho các bệnh nhân ung 

thư phổi giai đoạn muộn và có di căn xa (8). 

Pembrolizumab được bắt đầu cấp phép sử 

dụng tại nước ta vào năm 2018 và hiện 

đang bắt đầu được nghiên cứu trên lâm 

sàng. Hiện nay, các nghiên cứu liên quan 

đến PD-L1 trong nước còn khá hạn chế do 

xét nghiệm chưa được sử dụng rộng rãi 

trên các cơ sở y tế. Vì vậy, chúng tôi thực 

hiện đề tài: “Nghiên cứu mức độ biểu hiện 

PD-L1 trên bệnh nhân ung thư phổi không 

tế bào nhỏ” nhằm vào 2 mục tiêu sau: 

1. Khảo sát mức độ biểu hiện của 

PD-L1 trên mẫu mô bệnh học bệnh nhân 

ung thư phổi không tế bào nhỏ. 

2. Đánh giá mối liên quan giữa mức 

độ biểu hiện PD-L1 với một số đặc điểm lâm 

sàng ở bệnh nhân ung thư phổi không tế 

bào nhỏ. 

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 

NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

- Bệnh nhân nhập viện được chẩn 

đoán xác định ung thư phổi không phải tế 

bào nhỏ nguyên phát bằng mô bệnh học tại 

Khoa Ung bướu, Bệnh viện Trung ương 

Huế từ tháng 7/2021 đến 7/2022. 

- Mẫu mô nến được thu thập từ 28 

bệnh nhân có đầy đủ thông tin lâm sàng và 

xét nghiệm cận lâm sàng: Cắt lớp vi tính, 

kết quả mô bệnh học.  

- Các trường hợp không xác định 

được mức độ bộc lộc PD-L1 do mẫu mô 

bệnh phẩm không đủ tế bào và bệnh nhân 

đã điều trị trước khi lấy mẫu mô sẽ được 

loại ra khỏi nghiên cứu 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

- Thiết kế nghiên cứu: Cắt ngang mô tả 

- Phương pháp nghiên cứu:  

+ Đối tượng nghiên cứu được phỏng 

vấn để thu thập các biến số lâm sàng, cận 

lâm sàng.  

+ Mẫu xét nghiệm là các mẫu mô nến 

chứa tế bào ung thư. Xét nghiệm PD-L1 

được thực hiện bằng kỹ thuật nhuộm hoá 

mô miễn dịch với kít xét nghiệm PD-L1 (PD-

L1 IHC22C3 pharmDx, Agilent) tại phòng 

hoá mô miễn dịch, viện nghiên cứu Mater, 

Úc và được đánh giá bởi các nhà giải phẫu 

bệnh tại đây. Chỉ số PD-L1 được đánh giá 

dương tính tại điểm cắt 1% và dương tính 

mạnh tại điểm cắt 50% (7) 

2.3. Phân tích số liệu 

- Số liệu được thu thập, phân tích 

bằng Excel và GrapPad Prism 10 

2.4. Đạo đức nghiên cứu 

Nghiên cứu này được thực hiện với 

sự đồng ý tham gia của bệnh nhân. Các đối 

tượng tham gia nghiên cứu được giải thích 

rõ ràng về mục đích và quy trình tiến hành 

nghiên cứu.  

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

3.1. Đặc điểm chung

Bảng 3.1. Đặc điểm chung của bệnh nhân UTP không phải tế bào nhỏ (N= 28) 

Đặc điểm 
Số lượng 

(N=28) 
Phần trăm (%) 

Nhóm tuổi < 29 1 3,6 

30-49 4 14,3 

50-69 18 64,3 

> 70 5 17,8 

Tuổi (Trung bình)                             58,0 ± 9,3 

Tuổi [Min; max]                         59,5 [25,0; 76,0] 

Hút thuốc Có 16 57,1 

Không 12 42,9 

Giới Nam 17 60,7% 

Nữ 11 39,3% 

Kích thước khối u < 30mm 9 32,1% 
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30 - 60mm 11 39,3% 

> 60mm 8 28,6% 

Số lượng 1 khối 22 78,6% 

≥ 2 khối 6 21,4% 

Đặc điểm mô bệnh học 

theo WHO 2015 

UTBM tuyến 25 89,3% 

UTBM tế bào vảy 3 10,7% 

Giai đoạn I 1 3,6% 

II 2 7,1% 

III 10 35,7% 

IV 15 53,6% 

Nhận xét: Tuổi trung bình mắc UTP 

là 58 ± 9,3, phổ biến ở nhóm tuổi 50 - 69 

tuổi (64,3%). Tỉ lệ bệnh nhân hút thuốc 

chiếm 57,1% bệnh nhân. Tỷ lệ Nam : Nữ là 

1,5:1. Kích thước khối u chủ yếu dưới 

60mm và thường gặp 1 khối u đơn độc 

(78,6%). UTP loại biểu mô tuyến là chủ yếu 

(89,3%). Hầu hết bệnh nhân phát hiện ở 

giai đoạn tiến triển (giai đoạn III, IV). 

3.1. Đặc điểm bộc lộ PD-L1 

 

Bảng 3.2. Đặc điểm bộc lộ PD-L1 

Kết quả Số lượng (N=28) Tỷ lệ (%) 

Âm tính (<1%) 13 46,4 

Dương tính (1-49%) 10 35,7 

Dương tính (≥ 50%) 5 17,9 

Tổng (n) 28 100 

Nhận xét: Trong 28 bệnh nhân, số 

trường hợp có kết quả PD-L1 âm tính chiếm 

46,4%. Dương tính < 50% (35,7%) và dương 

tính ≥ 50% chiếm tỷ lệ thấp nhất (17,9%). 

3.2. Mối liên quan giữa bộc lộ PD-L1 và 

một số đặc điểm lâm sàng

 

Bảng 3.3. Mối liên quan giữa biểu hiện PD-L1 và một số yếu tố lâm sàng 

Đặc điểm Đặc điểm Tổng số  PD-L1 

âm tính 

(<1%) 

PD-L1 

dương 

tính (≥ 1%) 

p 

Tuổi < 60 20 9 (45%) 11 (55%) > 0,05 

≥ 60 8 3(37,5%) 5 (62,5%) 

Giới Nam  17 7 (41,2%) 10 (58,8%) > 0,05 

Nữ 11 6 (54,5%) 5 (45,5%) 

Tiền sử hút 

thuốc 

Không 12 8 (66,7%) 4 (33,3%) > 0,05 

Có 16 5 (31,2%) 11 (68,8%) 

Đặc điểm mô 

bệnh học 

UTBM tuyến 25 15 (60%) 10 (40%) > 0,05 

UTBM vảy 3 1 (33,3%) 2 (66,7%) 

Giai đoạn bệnh Sớm (I,II) 3 2 (66,7%) 1 (33,3) > 0,05 

Tiến triển (III, IV) 25 9 (36%) 16 (64%) 

Nhận xét: Nhóm tuổi ≥ 60 có tỷ lệ PD-L1 

dương tính cao hơn so với nhóm < 50 tuổi. 

Nam giới có tỷ lệ dương tính (58,8%), Nữ 

(45,5%). Bệnh nhân có tiền sử hút thuốc có 

tỷ lệ dương tính (68,8%) cao hơn so với 

bệnh nhân không hút thuốc (33,3%). UPT 

loại biểu mô vảy chiếm tỷ lệ dương tính 

(66,7%) cao hơn so với biểu mô tuyến 
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(48%). Bệnh nhân giai đoạn tiến triển có xu 

hướng dương tính với PD-L1 (64%) cao 

hơn so với bệnh nhân giai đoạn sớm 

(33,3%). Tuy nhiên sự khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê (p>0,05). 

4. BÀN LUẬN   

4.1. Mức độ biểu hiện của PD-L1  

Chúng tôi thực hiện nghiên cứu này 

nhằm bước đầu khảo sát mức độ biểu hiện 

của PD-L1 trên 28 bệnh nhân UPT không 

phải tế bào nhỏ nguyên phát với kít xét 

nghiệm hoá mô miễn PD-L1 22C3 

pharmDx. Nghiên cứu của chúng tôi cho 

thấy tỷ lệ PD-L1 âm tính (46,4%), dương 

tính thấp < 50% (35,7%) và dương tính 

mạnh ≥ 50% chiếm tỷ lệ thấp nhất (17,9%). 

Kết quả của chúng tôi khá tương đồng với 

một số nghiên cứu trong nước gần đây. Tác 

giả Trương Minh Tuấn và cộng sự (2022) 

trên 32 bệnh nhân UTP cũng thấy tỷ lệ âm 

tính, dương tính thấp, dương tính cao của 

PD-L1 lần lượt là: 53,1%, 25% và 21,9% 

(2). Tác giả Hwang và cộng sự (2021) 

nghiên cứu trên 1795 bệnh nhân cho thấy 

tỷ lệ này lần lượt là: 41,6%, 28,6% và 29,8% 

(5). Bên cạnh đó, một số nghiên cứu khác 

cho thấy tỷ lệ dương tính PD-L1 cao hơn so 

với nghiên cứu của chúng tôi. Tác giả Trần 

Thị tươi và cộng sự (2023) sử dụng cùng 

một điểm cắt PD-L1 trên 310 bệnh nhân cho 

thấy tỷ lệ PD-L1 âm tính là 34,2%, dương 

tính thấp: 39%, dương tính cao: 26,8% (1). 

Một nghiên cứu khác của Saez de Gordoa 

và cộng sự trên 1279 bệnh nhân ung thư 

phổi không phải tế bào nhỏ (2021) cho thấy 

tỷ lệ biểu hiện của PD-L1 lần lượt là: âm 

tính (37,7%), dương tính yếu (34,7%) và 

dương tính mạnh (27,6%) (11). Sự khác 

biệt này có thể do cỡ mẫu và đặc điểm mô 

bệnh học của các nhóm nghiên cứu có 

phần khác nhau.  

4.2. Mối liên quan giữa mức độ biểu hiện 

PD-L1 với các đặc điểm lâm sàng 

Nhằm đánh giá mối liên quan giữa  

mức độ biểu hiện PD-L1 và một số đặc 

điểm lâm sàng và mô bệnh học, chúng tôi 

tiến hành phân tích một số yếu tố liên quan 

(bảng 3.3). Về mối liên quan với tuổi, kết 

quả chúng tôi cho thấy bệnh nhân thuộc 

nhóm tuổi ≥ 60 có tỷ lệ dương tính với PD-

L1 cao hơn so với nhóm trẻ tuổi, tuy nhiên 

sự khác biệt chưa có ý nghĩa thống kê. Tác 

giả Trương Minh Tuấn (2022) cũng cho kết 

quả tương tự với PD-L1 dương tính có xu 

hướng cao hơn ở nhóm bệnh nhân lớn hơn 

50 tuổi (p>0,05) (2). Các nghiên cứu trên cỡ 

mẫu lớn hơn gần đây cũng cho thấy PD-L1 

không liên quan đến nhóm tuổi (1),(3, 5).  

Về mối liên quan với giới tính, nghiên 

cứu của chúng tôi không thấy không có sự 

khác biệt của PD-L1 giữa hai giới. Kết quả 

của chúng tôi khá tương đồng với nhiều tác 

giả trong và ngoài nước (2), (5, 6) . Ngược 

lai, Li, J và cộng sự (2021) lại cho thấy nam 

giới có tỷ lệ biểu hiện PD-L1 dương tính cao 

hơn nữ giới (p<0,05) (7). 

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy 

người hút thuốc tỷ lệ PD-L1 dương tính cao 

hơn so với người không hút thuốc (68,8% 

so với 33,3%), tuy nhiên sự khác biệt chưa 

có ý nghĩa thống kê. Tác giả Trương Minh 

Tuấn và cộng sự (2022) cũng cho thấy PD-

L1 dương tính không liên quan với tiền sử 

hút thuốc ở bệnh nhân ung thư phổi 

(p>0,05) (2). Tương tự, Jihui li và cộng sự 

(2021) nghiên cứu mức độ biểu hiện PD-L1 

trên 255 bệnh nhân ung thư phổi không tế 

bào nhỏ cũng cho thấy PD-L1 không có mối 

liên quan với tiền sử hút thuốc, tuổi và phân 

độ TMN (7). 

Về đặc điểm mô bệnh học, nghiên 

cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ PD-L1 

dương tính ở ung thư biểu mô vảy cao hơn 

so với ung thư biểu mô tuyến (44,7% so với 

40%). Tuy nhiên, sự khác biệt này chưa có 

ý nghĩa thống kê. Nhiều nghiên cứu gần đây 

đã chỉ ra PD-L1 dương tính cao hơn ở bệnh 

nhân có ung thư biểu mô vảy so với ung thư 

biểu mô tuyến (5), (7, 8). Tuy nhiên, nhóm 

tác giả Gagne A và cộng sự (2021) lại cho 

thấy không có sự khác biệt về mức độ biểu 
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hiện PD-L1 giữa hai típ mô bệnh học này 

(4).  

Một số nghiên cứu đã chỉ ra rằng 

mức độ biểu hiện PD-L1 có liên quan tới 

giai đoạn bệnh và tình trạng di căn. Trên cơ 

sở này chúng tôi đã đánh giá và cho thấy 

bệnh nhân ung thư phổi ở giai đoạn tiến 

triền (III và IV) có tỷ lệ PD-L1 dương tính 

cao hơn so với nhóm bệnh ở giai đoạn sớm 

(I và II) với tỷ lệ dương tính lần lượt là (64% 

và 33,3%). Tác giả Lin và cộng sự (2017) 

nghiên cứu trên 170 mẫu bệnh phẩm phẫu 

thuật ở bệnh nhân ung thư phổi cho thấy 

PD-L1 biểu hiện cao hơn ở nhóm bệnh 

nhân giai đoạn nặng (theo TNM) (8). Một 

nghiên cứu khác của.  và cộng sự trên 1795 

bênh nhân ung thư phổi cho thấy bệnh 

nhân di căn có mức độ biểu hiện PD-L1 cao 

hơn so với bệnh nhân chỉ có 1 khối u 

(p<0,001) (5). Bên cạnh đó, tác giả Jihui Li 

và cộng sự (2021) lại cho thấy tỷ lệ dương 

tính của PD-L1 không khác biệt giữa các 

giai đoạn bệnh theo TNM (7).  

Việc đánh giá mức độ biểu hiện của 

PD-L1 bằng hoá mô miễn dịch là tiêu chuẩn 

để lựa chọn bệnh nhân có khả năng đáp 

ứng với thuốc ức chế điểm kiểm soát miễn 

dịch Pembrolizumab, Atezolizumab…). Các 

thuốc này có khả năng ngăn chặn tương tác 

giữa PD-L1 và thụ thể của nó là PD-1 nhằm 

tăng khả năng hoạt hoá và tiêu diệt khối u 

của tế bào lympho T, từ đó hạn chế sự lan 

rộng của tế bào ung thư (13). Sử dụng 

thuốc ức chế PD-L1 ở bệnh nhân ung thư 

phổi ở giai đoạn tiến triển có biểu hiện PD-

L1 dương tính cao và không có đột biến 

EGFR  đã cho thấy có hiệu quả trong điều 

trị. Thử nghiệm lâm sàng KEYNOTE-042 

đã cho thấy sử dụng pemprolizumab đơn 

độc cho bệnh nhân ung thư phổi không tế 

bào nhỏ ở giai đoạn tiến triển, có di căn và 

không có đột biên EGFR cad ALK đã cho 

thấy tăng thời gian sống toàn bộ có ý nghĩa 

so với nhóm bệnh nhân có hoá trị (10). Kết 

quả này mở đầu cho việc thuốc ức chế PD-

L1 được thử nghiệm và ứng dụng đối với 

nhóm bệnh nhân này trên lâm sàng. Đề tài 

của chúng tôi bước đầu đánh giá mức độ 

biểu hiện PD-L1 trên bệnh nhân ung thư 

phổi tại Bệnh viện TW Huế với cỡ mẫu còn 

hạn chế. Tuy nhiên những kết quả có được 

sẽ là tiền đề để phát triển các nghiên cứu 

sâu hơn trong đánh giá vai trò của PD-L1 

đối với bệnh nhân ung thư phổi không tế 

bào nhỏ. 

5. KẾT LUẬN 

Nghiên cứu của chúng tôi đã bước 

đầu mô tả mức độ biểu hiện PD-L1 trên một 

số bệnh nhân ung thư phổi không phải tế 

bào nhỏ và cho thấy tỷ lệ dương tính PD-L1 

lần lượt là: dương tính < 50% (35,7%) và 

dương tính ≥ 50% (17,9%). Tỷ lệ dương 

tính PD-L1 có xu hướng xuất hiện cao hơn 

ở bệnh nhân có ung thư tế bào vảy và ở giai 

đoạn muộn. Kết quả nghiên cứu là khảo sát 

bước đầu nhằm chuẩn bị cho các nghiên 

cứu sâu hơn và có theo dõi nhằm đánh giá 

khả năng tiên lượng bệnh của PD-L1 trên 

bệnh nhân ung thư phổi không tế bào nhỏ. 
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SUMMARY 

EVALUATION OF PD-L1 EXPRESSION LEVEL IN PATIENTS  

WITH NON-SMALL CELL LUNG CANCER 

Hoang Thi Mai Thanh1,2, Nguyen Hai Quy Tram,,  

Nguyen Thi Kim Dung1, Ngo Thi Tuyet Dieu1 

1Department of Physiology, University of Medicine and Pharmacy, Hue University 

2Institute of Biomedicine, University of Medicine and Pharmacy, Hue University 

 

Background: Programmed death ligand 1 (PD-L1) expression is a predictive 

biomarker of the success of PD-1/PD-L1 inhibitor therapy for patients with advanced non-

small cell lung cancer (NSCLC) but its role as a prognostic marker in Vietnam remains 

unclear. Therefore, our study aims to achieve two objectives: 1. To describe PD-L1 

expression in non-small cell lung cancer; 2. To determine the relationship between PD-L1 

expression and clinical characteristics. Materials and methods: We analysed 28 formalin-

fixed paraffin-embedded tissue samples from non-small cell lung cancer patients. These 

samples were stained using the PD-L1 IHC 22C3 pharmDx kit from Agilent. Results and 

conclusions: Among the 28 patients, 46.4% of patients is negative for PD-L1. Expression 

of PD-L1 scores of Tumor Proportion scores (TPS) of ≥ 50% and 1-49% were observed in 

35.7% and 17.9% respectively. PD-L1 positivity tended to be higher in patients with 

squamous cell carcinoma and at advanced stages. There was no relationship between PD-

L1 expression and age or gender. These preliminary findings provide the basic for further 

further in-depth studies in identify the role PD-L1 in non-small cell lung cancer patients. 

Keywords: non-small cell lung cancer, PD-L1. 

 

 


