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Tóm tắt 
Đặt vấn đề: U cận hạch giao cảm (Paraganglioma) ở bàng quang là loại u cực kỳ hiếm gặp, chiếm tỉ lệ dưới 

0,06% các u ở bàng quang. Do triệu chứng và hình ảnh không đặc hiệu, bệnh thường bị chẩn đoán nhầm 
thành ung thư biểu mô đường niệu, nguy cơ xảy ra biến chứng tim mạch nghiêm trọng trong quá trình can 
thiệp. 

Trình bày ca bệnh: Bệnh nhân nam, 56 tuổi, tiền sử tăng huyết áp và đái tháo đường; triệu chứng đái máu 
và đái buốt. Chụp cộng hưởng từ thấy thành bàng quang lệch trái, gần cổ bàng quang có u (10 x 14 x 15 mm), 
bờ đều, sùi vào lòng bàng quang. Soi bàng quang thấy vị trí 12 h, sát cổ bàng quang có khối u (30 x 10 mm), 
cuống rộng, dạng polyp. Bệnh nhân được phẫu thuật cắt u bàng quang qua nội soi niệu đạo (TURBT). Kết quả 
mô bệnh học cho thấy tế bào u có nhân nhỏ, đều; bào tương rộng, dạng hạt, sắp xếp tạo thành các ổ, ngăn 
cách bởi các vách xơ giàu mạch, gợi cấu trúc “Zellballen”. Hóa mô miễn dịch dương tính mạnh, lan toả với 
Chromogranin; dương tính với S100 và âm tính với Synaptophysin, CK, GATA3. Chẩn đoán là U cận hạch giao 
cảm ở bàng quang, PASS: 0 điểm. 

Kết luận: Chẩn đoán xác định u cận hạch giao cảm ở bàng quang dựa chủ yếu vào đặc điểm mô bệnh học 
và hóa mô miễn dịch. Phẫu thuật TURBT là lựa chọn hiệu quả cho khối u nhỏ (< 30 mm). Áp dụng hệ thống 
phân độ cho u tủy thượng thận và u cận hạch giao cảm (GAPP) là cần thiết trong dự báo tiềm năng di căn. 
Theo dõi nên được thực hiện định kỳ, ít nhất trong 10 năm. 

Từ khóa: U cận hạch giao cảm; cấu trúc Zellballen; hóa mô miễn dịch.
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Abstract
Background: Paraganglioma of the bladder is an extremely rare tumor, accounting for less than 0.06% of 

bladder tumors. Due to nonspecific symptoms and imaging, it is often misdiagnosed as urothelial carcinoma, 
causing a risk of serious cardiovascular complications during intervention. 

Case report: A 56-year-old male patient with a history of hypertension and diabetes mellitus, presenting 
with hematuria and dysuria. Magnetic resonance imaging showed a left-sided bladder wall with a tumor 
(10 x 14 x 15 mm) near the bladder neck, with smooth borders and protruding into the bladder lumen. 
Cystoscopy revealed a tumor at the 12 o’clock position, close to the bladder neck The patient had a tumor 
(30 x 10 mm) with a broad stalk and polyp-like appearance. The patient underwent transurethral resection of 
the bladder tumor (TURBT). Histopathological findings showed tumor cells with small, uniform nuclei; broad, 
granular cytoplasm arranged in clusters, separated by highly vascular fibrous septa, suggesting a “Zellballen” 
structure. Immunohistochemistry was strongly positive and diffuse for Chromogranin; positive for S100 and 
negative for Synaptophysin, CK, and GATA3. Diagnosis is bladder paraganglioma, PASS: 0 points. 

Conclusion: The definitive diagnosis of bladder paraganglioma is based primarily on histopathological and 
immunohistochemical characteristics. TURBT surgery is an effective option for small tumors (< 30 mm). The 
application of the Grading system for Adrenal Pheochromocytoma and Paraganglioma (GAPP) is necessary in 
predicting metastatic potential. Follow-up should be performed periodically, for at least 10 years. 
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ 
U cận hạch giao cảm ở bàng quang (Bladder 

Paraganglioma), có nguồn gốc từ tế bào ưa crôm 
của hệ thần kinh giao cảm ngoài tuỷ thượng thận 
và được báo cáo lần đầu tiên vào năm 1953 bởi 
Zimmerman [1]. U rất hiếm gặp (< 0,06% u bàng 
quang), 6 - 9,8% tất cả u cận hạch giao cảm và 
khoảng 10% ác tính [2, 3]. U thường bị chẩn đoán 
nhầm với ung thư đường niệu. Hiện, chưa có tiêu 
chuẩn vàng về hình thái học để khẳng định ác tính, 
trừ khi có di căn [3, 4]. Do đó, thuật ngữ “có tiềm 
năng di căn” được ưu tiên sử dụng hơn là “ác tính” 
trong chẩn đoán ban đầu các u cận hạch giao cảm 
[4]. Chúng tôi xin báo cáo một ca lâm sàng u cận 
hạch giao cảm ở bàng quang tại Bệnh viện Đa khoa 
Tỉnh Thanh Hoá với mục tiêu: bàn luận một số đặc 

điểm lâm sàng, giải phẫu bệnh, điều trị và hồi cứu 
y văn.

2. TRÌNH BÀY CA BỆNH
Thông tin bệnh nhân: Bệnh nhân nam, 56 tuổi. 

Tiền sử đái tháo đường, tăng huyết áp.
Dấu hiệu lâm sàng: Bệnh nhân xuất hiện đái 

máu, đái buốt.
Đánh giá chẩn đoán: Chụp cộng hưởng từ: 

thành bàng quang lệch trái, gần cổ có khối u (10 
x 14 x 15 mm), bờ đều, sùi vào lòng. Nội soi bàng 
quang: vị trí 12 h, sát cổ bàng quang có khối u, kích 
thước ~ 30 x 10 mm, cuống rộng, dạng polyp. Chẩn 
đoán lâm sàng: U bàng quang. Bệnh nhân được 
phẫu thuật cắt u qua nội soi đường niệu đạo, lấy 
mẫu mô làm xét nghiệm giải phẫu bệnh.

Hình 1. Chụp MRI. Cho thấy thành bàng quang lệch trái, gần cổ bàng quang có nốt kích thước 
10 x 14 x 15 mm, bờ đều, sùi vào lòng bàng quang.

Đặc điểm giải phẫu bệnh, được ghi nhận trên 
mẫu bệnh phẩm TURBT:

Đại thể: Gồm 5 mẫu mô kích thước từ 3 - 5 mm, 
màu xám, mềm.

Vi thể: Mô u gồm các tế bào có nhân nhỏ, đều, 
hình tròn hoặc bầu dục; bào tương rộng, dạng hạt. 
Không thấy nhân chia, hoại tử. Sắp xếp thành đám, 
ổ, được ngăn cách bởi các dải xơ giàu mạch máu gợi 

cấu trúc “Zellballen”. Chưa thấy xâm nhập mạch, xâm 
nhập vỏ. 

Hóa mô miễn dịch: Các tế bào u dương tính mạnh 
và lan tỏa với Chromogranin; dương tính lan tỏa với 
S100; âm tính với Synaptophysin, CK và GATA3.

Chẩn đoán mô bệnh học: U cận hạch giao cảm ở 
bàng quang. PASS: 0 điểm (có tiềm năng tái phát, di 
căn thấp, tiên lượng tốt). 
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Hình 2. 2a. HE x 100, mô u nằm dưới niêm mạc bàng quang. 2b,2c. HE x 400, tế bào u có nhân nhỏ, đều, 
bào tương rộng, dạng hạt; sắp xếp thành các ổ, gợi cấu trúc “Zellballen” 

Hình 2d, 2e: Các tế bào u dương tính mạnh, lan tỏa với Chromogranin. 2f: Dương tính lan tỏa với S100. 
2g. âm tính với Synaptophysin. 2 h. âm tính với CK. 2i. âm tính với GATA3.

3. BÀN LUẬN
So sánh với các ca bệnh đã được công bố
Về dịch tễ và lâm sàng: U cận hạch giao cảm 

thường gặp ở vùng đầu, cổ và thuộc nhóm không có 
chức năng [1]. Nữ gặp nhiều hơn nam, độ tuổi từ 
20 - 40 tuổi. Triệu chứng điển hình là tăng huyết áp, 
đau đầu và đái máu [5, 6]. Tăng huyết áp liên quan 
đến tiểu tiện gặp ở 50% trường hợp và đái máu gặp 
33% trường hợp [3, 7]. Vị trí thường gặp của khối u 
là gần lỗ đổ của niệu quản hoặc vùng tam giác bàng 
quang, liên quan đến ngất (do giải phóng lượng lớn 
Catecholamin) khi đi tiểu hoặc khi bàng quang căng 
quá mức [3]. Trường hợp của chúng tôi có tăng huyết 
áp, đái máu, độ tuổi cũng phù hợp dịch tễ chung của 
bệnh, nhưng lại gặp ở nam giới; có thể thuộc nhóm 
u có chức năng. 

Về xét nghiệm và chẩn đoán hình ảnh: Theo 
Ji, các xét nghiệm Catecholamin là rất cần thiết 

trước phẫu thuật. Nồng độ của Norepinephrine và 
Normetanephrin trong máu, nước tiểu 24h đều tăng 
và khá đặc hiệu cho các khối u cận hạch giao cảm 
ở bàng quang thuộc nhóm có chức năng [8]. Bệnh 
nhân của chúng tôi được chẩn đoán lâm sàng hướng 
đến u đường niệu và không nghĩ đến ca bệnh hiếm 
này, nên các xét nghiệm Catecholamin đã không 
được thực hiện. 

Chụp cắt lớp vi tính và cộng hưởng từ (MRI) có vai 
trò quan trọng trong đánh giá hình dạng, kích thước 
và vị trí khối u. U thường là một khối đặc, hình bầu 
dục, giới hạn rõ, giàu mạch, nằm trong thành bàng 
quang; vị trí ở thành bên và vùng tam giác bàng 
quang, với đường kính trung bình là 20 mm [4]. Bệnh 
nhân chúng tôi được chụp MRI, cho thấy: thành bàng 
quang lệch trái, gần cổ, có nốt (10 x 14 x 15 mm), bờ 
đều, sùi vào lòng bàng quang.

Khi soi bàng quang, u cận hạch giao cảm thường 
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nằm dưới niêm mạc, lồi vào lòng bàng quang và 
được phủ bởi một lớp niêm mạc nguyên vẹn giàu 
mạch máu. Mặc dù nội soi là tiêu chuẩn vàng để chẩn 
đoán u bàng quang, nhưng nó có thể gây nguy hiểm 
với u cận hạch giao cảm thuộc nhóm có chức năng do 
có thể gây cơn tăng huyết áp và rối loạn nhịp tim [2, 
3, 9]. Kết quả soi bàng quang ở bệnh nhân chúng tôi 
thấy: u ở vị trí 12 h, sát cổ, dạng polyp, cuống rộng 
(30 x 10 mm). Sự chênh lệch về kích thước giữa nội 
soi và chụp MRI có thể do tình trạng phù nề niêm 
mạc bao quanh khối u hoặc do sự co giãn của bàng 
quang khi soi.

Điểm khác biệt của ca bệnh: Bệnh nhân của 
chúng tôi có một số điểm khác biệt, như: nam 
giới, dù u có thể thuộc nhóm có chức năng nhưng 
khi phẫu thuật không xảy ra cơn tăng huyết áp do 
giải phóng Catecholamin. Điểm khác biệt lớn nhất 
là kết quả hoá mô miễn dịch dương tính mạnh, lan 
tỏa với Chromogranin nhưng âm tính hoàn toàn với 
Synaptophysin (chúng tôi đã kiểm soát chặt chẽ quy 
trình nhuộm, đảm bảo loại trừ lỗi kỹ thuật), đây là 
một hiện tượng rất hiếm gặp, bởi phần lớn các u cận 
hạch giao cảm đều dương tính với Synaptophysin. Về 
mặt sinh học tế bào, Chromogranin là protein ở trong 
các hạt chế tiết lõi đặc kích thước lớn (large dense-
core vesicles) - nơi lưu trữ catecholamin. Ngược lại, 
Synaptophysin là một glycoprotein xuyên màng nằm 
trên các vi túi giống synap kích thước nhỏ (small 
synaptic-like microvesicles).  Việc mô u dương tính 
với Chromogranin chứng tỏ tế bào u vẫn duy trì khả 
năng tổng hợp và lưu trữ các hạt chế tiết. Tuy nhiên, 
Synaptophysin âm tính có thể do sự khiếm khuyết 
trong việc hình thành hệ thống vi túi màng nhỏ, hoặc 
tế bào u đã trải qua quá trình mất biệt hóa một phần 
kiểu hình thần kinh nội tiết [10]. 

Ý nghĩa lâm sàng, cơ chế có thể, hạn chế
Về chẩn đoán phân biệt: Theo Iwamoto, có tới 

61,6% bệnh nhân u cận hạch giao cảm ở bàng quang 
được chẩn đoán nhầm là ung thư và ít hơn 30% được 
chẩn đoán trước phẫu thuật [5]. Chẩn đoán phân 
biệt mô bệnh học của u cận hạch giao cảm ở bàng 
quang khá rộng, trong đó, thách thức lớn nhất là với 
ung thư biểu mô đường niệu. Tuy nhiên, u cận hạch 
giao cảm có cấu trúc “Zellballen” đặc trưng, không 
có phản ứng tăng sinh xơ, không có nhân chia và hoá 
mô miễn dịch biểu hiện dương tính với dấu ấn thần 
kinh nội tiết, âm tính với dấu ấn biểu mô là chìa khoá 
để chẩn đoán xác định [2, 11]. 

Bệnh nhân của chúng tôi được chẩn đoán xác 
định là u cận hạch giao cảm, nhờ: đặc điểm vi thể 
có cấu trúc “Zellballen” điển hình; sự kết hợp dương 
tính của tế bào u với Chromogranin, các tế bào nâng 
đỡ dương tính lan tỏa với S100 và tế bào u âm tính 

hoàn toàn với CK, GATA3. 
Một số chẩn đoán phân biệt khác, như: ung thư 

biểu mô tế bào thận di căn, ung thư tiền liệt tuyến, 
u hắc tố ác tính, u carcinoid, u tế bào hạt và các u 
thần kinh nội tiết khác [2]. Ung thư biểu mô tế bào 
thận thường khác biệt về hình thái với u cận hạch 
giao cảm, mặc dù mô u tạo thành đám, ổ với mạng 
lưới mạch máu có thành mỏng xung quanh và đôi khi 
bào tương có dạng hạt. Ung thư biểu mô tuyến của 
tuyến tiền liệt (độ Gleason 4) có cấu trúc đạng đảo, 
với nhân đồng dạng, nhưng thường có hạt nhân rõ. U 
cận hạch giao cảm có thể bị nhầm lẫn với u hắc tố khi 
S100 dương tính và có sắc tố melanin. U tế bào hạt 
chỉ dương tính với S100 và âm tính với các dấu thần 
kinh nội tiết [2, 11].

Về điều trị: U cận hạch giao cảm ở bàng quang có 
thể được điều trị bằng nhiều cách, bao gồm phong 
bế Catecholamin, phẫu thuật, hoá chất và xạ trị. 
Nhưng, phẫu thuật vẫn là phương pháp điều trị quan 
trọng nhất, gồm phẫu thuật cắt bỏ u qua nội soi niệu 
đạo (TURBT) và cắt bàng quang bán phần (khi u xâm 
nhập lớp cơ hoặc sâu hơn) [6, 7]. Phẫu thuật TURBT 
chỉ có hiệu quả với u dưới < 30 mm và được chuẩn bị 
đầy đủ trước mổ. Với những khối u > 30 mm, có thể 
cắt bàng quang bán phần hoặc toàn bộ phụ thuộc 
vào mức độ xâm nhập sâu của u. Việc nạo vét hạch 
chậu là cần thiết nếu nghi ngờ di căn. Thời gian nằm 
viện sau mổ giảm đáng kể với phẫu thuật TURBT; tuy 
nhiên, tỉ lệ tái phát không có sự khác biệt giữa hai 
phương pháp phẫu thuật trên [6]. Theo tác giả Co, 
TURBT nên thực hiện ở nhóm u không có chức năng, 
dưới 30 mm và không xâm nhập. Cắt bàng quang bán 
phần được lựa chọn khi u xâm nhập sâu, phá huỷ lớp 
cơ. Chỉ cắt bàng quang toàn bộ ở những khối u quá 
lớn, nhiều ổ hoặc khi nghi ngờ u di căn [4]. 

Về tiên lượng: hiện chưa có tiêu chuẩn vàng về 
đặc điểm hình thái học để khẳng định u ác tính, trừ 
khi có di căn. Một số dấu ấn được sử dụng để phát 
hiện u ác tính độ cao, như: Ki67, CD44 … Nhưng, các 
dấu ấn này không phát hiện được các u có độ ác tính 
thấp và trung bình. Để dự đoán tiềm năng di căn 
của khối u, hiện nay thường áp dụng hệ thống phân 
độ cho u tủy thượng thận và u cận hạch giao cảm 
(Grading system for Adrenal Pheochromocytoma 
and Paraganglioma: GAPP) [3, 8]. U được tính điểm 
dựa trên các tiêu chí: cấu trúc mô học, mật độ tế bào, 
hoại tử dạng trứng cá, xâm nhập mạch/vỏ, chỉ số Ki67 
và loại Catecholamin. Cụ thể, cấu trúc “Zellballen” 
được chia thành 3 loại: Zellballen (0 điểm), Zellballen 
méo mó (1 điểm) và giả hoa hồng (1 điểm). Cấu trúc 
Zellballen méo mó và giả hoa hồng sẽ được tính điểm 
dù chỉ có một ổ nhỏ. Mật độ tế bào sẽ được quan sát 
ở độ phóng đại x400, nếu < 150 tế bào/mm2 (0 điểm), 
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150 - 250 tế bào/mm2 (1 điểm) và > 250 tế bào/mm2
 

(2 điểm). Các đặc điểm vi thể như: hoại tử dạng trứng 
cá, xâm nhập mạch/vỏ sẽ được tính 2 điểm. Chỉ số 
Ki67 được đếm bằng máy phân tích hình ảnh kỹ thuật 
số, trên 2 vi trường có mật độ u dương tính cao nhất, 
ở độ phóng đại x200; được tính 0 điểm (< 1%), 1 điểm 
(1 - 3%) và 2 điểm (> 3%). Loại catecholamin nếu là 
Epinephrin (0 điểm), Norepinephrin (1 điểm), u thuộc 
nhóm không có chức năng (0 điểm) [3,8]. GAPP có 
tổng điểm từ 0 - 10, được chia thành 3 nhóm: U biệt 
hóa cao (0 - 2 điểm); biệt hóa vừa (3 - 6 điểm) và biệt 
hóa kém (7 - 10 điểm). Điểm GAPP cao, nguy cơ tiến 
triển tại chỗ, khả năng di căn xa của cận hạch giao 
cảm càng cao. Tỉ lệ sống thêm 5 năm tính từ thời 
điểm chẩn đoán đối với các nhóm biệt hóa cao, biệt 
hóa vừa và kém biệt hóa lần lượt là 100%, 66,8% và 
22,4%. Một số nghiên cứu cho thấy biểu hiện đột 
biến gen SDHB có liên quan đến sự tái phát và di căn 
của u cận hạch giao cảm. Vì vậy, việc kết hợp phân độ 
GAPP và kết quả hóa mô miễn dịch gen SDHB có thể 
giúp ích cho việc dự báo khả năng di căn của khối u 
và tiên lượng bệnh [3,8]. Kimura cũng chỉ ra, tỉ lệ di 
căn ở nhóm u có bài tiết Norepinephrin là phổ biến 
(26,5%) và cao hơn loại bài tiết Epinephrin (14,1%) 
cũng như u thuộc nhóm không có chức năng [8].

Về hạn chế: Theo Wachtel, các tiêu chí trong 
GAPP chi tiết, khách quan hơn, nên Hệ thống GAPP 
có độ tin cậy và đặc hiệu hơn điểm PASS về dự báo 
nguy cơ di căn của u cận hạch giao cảm. Tuy nhiên, 
việc áp dụng GAPP còn hạn chế do phụ thuộc vào 
xét nghiệm Catecholamin [7]. Trong nghiên cứu này, 
chúng tôi lựa chọn thang điểm PASS làm công cụ 
tiên lượng bệnh chính nhờ tính phổ biến và các tiêu 
chuẩn hình thái học khá chi tiết. Mặc dù vậy, do hạn 
chế về mặt nguồn lực, bệnh nhân của chúng tôi chưa 
được đánh giá chỉ số Ki67; đồng thời cũng không có 
kết quả xét nghiệm Catecholamin. Hệ quả là chúng tôi 
không thể tính điểm theo GAPP và cũng chưa xác định 
chính xác u thuộc nhóm có chức năng hay không có 
chức năng. Một hạn chế quan trọng khác là đặc điểm 
bệnh phẩm thu được không phải là bệnh phẩm mổ lấy 
trọn khối u, mà gồm các mảnh nhỏ, được lấy từ phẫu 
thuật TURBT. Vì vậy, việc đánh giá theo thang điểm 
PASS (tình trạng xâm nhập mạch, xâm nhập vỏ, hoại 
tử u …) chỉ mang tính chất tương đối.                    

Bài học rút ra cho thực hành lâm sàng
Trường hợp của chúng tôi có thể thuộc nhóm u có 

chức năng, dưới 30 mm, khi phẫu thuật cũng đã cắt 
sâu đến lớp cơ và không có cơn tăng huyết áp trong 
khi phẫu thuật; nên việc lựa chọn phẫu thuật TURBT 
là tương đối phù hợp. Tuy nhiên, khi phẫu thuật có 
thể kích hoạt giải phóng lượng lớn Catecholamin, 
dẫn đến cơn “bão” huyết áp, nguy hiểm tính mạng. 

Vì vậy, khi bệnh nhân có u bàng quang và triệu chứng 
lâm sàng là: đái máu, đái buốt, tăng huyết áp. Cần 
phải nghĩ tới u cận hạch giao cảm và thực hiện các xét 
nghiệm catecholamin là cần thiết trước phẫu thuật.

Do có khả năng tái phát và di căn, tất cả bệnh 
nhân mắc u cận hạch giao cảm nên được theo dõi 
ít nhất 10 năm. Theo dõi suốt đời với những trường 
hợp u có kích thước lớn, trẻ tuổi (< 20 tuổi), người 
mang đột biến gen SDHB. Việc theo dõi thường được 
thực hiện bằng xét nghiệm Catecholamin, nội soi 
bàng quang, siêu âm và chụp cắt lớp vi tính [6].

Xét nghiệm di truyền được khuyến cáo cho bệnh 
nhân u cận hạch giao cảm dưới 50 tuổi, có tiền sử 
gia đình, u hai bên, đa ổ và nằm ngoài tuyến thượng 
thận, vì tỉ lệ mắc bệnh di truyền trong các khối u khá 
cao [2, 12]. Trường hợp bệnh nhân của chúng tôi 56 
tuổi, có một ổ và không có tiền sử gia đình nên không 
cần thiết thực hiện xét nghiệm di truyền.

4. KẾT LUẬN
Chúng tôi báo cáo một trường hợp u bàng quang, 

nam giới, 56 tuổi, có triệu chứng đái máu, đái buốt. 
Hình ảnh mô bệnh học và hóa mô miễn dịch phù hợp 
với u cận hạch giao cảm. Đây là một u hiếm gặp, dễ 
nhầm lẫn với ung thư biểu mô đường niệu. Vì vậy, ca 
bệnh là một minh chứng lâm sàng quan trọng, nhắc 
nhở các thầy thuốc phải luôn cảnh giác với sự hiện 
hiện của u cận hạch giao cảm ở bàng quang. Chẩn 
đoán xác định dựa vào đặc điểm vi thể điển hình với 
tế bào u có nhân nhỏ, đều; bào tương rộng, dạng hạt, 
gợi cấu trúc “Zellballen” và nhuộm hóa mô miễn dịch 
dương tính với các dấu ấn thần kinh nội tiết. Phẫu 
thuật là phương pháp hiệu quả nhất, trong đó phẫu 
thuật TURBT thường được lựa chọn với u kích thước 
nhỏ (< 30 mm). Không có tiêu chuẩn rõ ràng về hình 
thái học để phân biệt u lành tính và ác tính; áp dụng 
hệ thống phân độ GAPP đặc hiệu và tin cậy hơn điểm 
PASS trong việc dự báo khả năng di căn của khối u. 
Theo dõi nên được thực hiện định kỳ, ít nhất trong 10 
năm, bằng xét nghiệm nồng độ Catecholamin, siêu 
âm, chụp cắt lớp vi tính và soi bàng quang.
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