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Tóm tắt
Bệnh lý nhân giáp đang ngày càng trở nên phổ biến. Cùng với sự áp dụng rộng rãi các kỹ thuật chẩn đoán, 

các nhân giáp dưới 1 cm cũng được phát hiện nhiều hơn. Những tổn thương ở tuyến giáp này được phân 
tầng yếu tố nguy cơ dựa vào thang điểm phổ biến là ACR-TIRADS. Tuy nhiên, nếu nhân giáp có kích thước <1 
cm vẫn chưa có khuyến cáo chỉ định chọc hút kim nhỏ (FNA) thường quy. Xét nghiệm FNA là xét nghiệm đơn 
giản và hiệu quả, và tối ưu nhất nếu được thực hiện dưới hướng dẫn của siêu âm và đánh giá nhanh tại chỗ 
(ROSE), có thể áp dụng cho các nhân giáp <1 cm có nguy cơ trung bình hoặc cao. Những tổn thương <1 cm 
này nếu được khẳng định lại trên tế bào học là ung thư biểu mô tuyến giáp típ nhú thì hoàn toàn có thể theo 
dõi sát, chỉ định phẫu thuật chỉ áp dụng trong một số trường hợp cụ thể. UTBM tuyến giáp típ tuỷ <1 cm và 
chỉ ở một bên của tuyến giáp thì có chỉ định cắt trọn tuyến giáp ± nạo vét hạch cổ mức VI. Điều trị bằng đốt 
sóng cao tần (RFA) hay các kỹ thuật xâm lấn tối thiểu (MITs) tỏ ra an toàn khi điều trị các UTBM vi thể tuyến 
giáp típ nhú nguy cơ thấp, tuy nhiên mức độ hiệu quả cần được nghiên cứu thêm. Các trường hợp cụ thể nên 
được quyết định bởi đội ngũ đa chuyên khoa nhằm đưa ra xử trí tối ưu nhân cho bệnh nhân. Việc nắm rõ xu 
thế chẩn đoán và điều trị các nhân giáp <1 cm giúp cho các nhà lâm sàng đưa ra quyết định đúng đắn, phù 
hợp trên từng bệnh nhân, tránh chẩn đoán và điều trị quá mức.

Từ khoá: nhân giáp <1 cm, chọc hút kim nhỏ, UTBM tuyến giáp típ nhú, UTBM vi thể tuyến giáp típ nhú, 
UTBM tuyến giáp típ tuỷ, RFA, MITs.
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Abstract
Thyroid nodules are gradually becoming common. In the sequence of the application of novel diagnostic 

techniques, more thyroid nodules which are less than 1 cm in diameter were detected. Those lesions could 
be classified using a popular risk-stratification scoring named ACR-TI-RADS. However, lesions <1 cm had 
not been recommended to indicate regularly the FNA technique. FNA is a simple, efficient procedure, and 
most optimal if performed under ultrasound guidance with rapid onsite evaluation (ROSE), can be applied 
to intermediate or high-risk thyroid nodules <1 cm. Those small nodules whether confirmed on FNA as 
papillary thyroid carcinoma (PTC) are appropriate for active surveillance, only specific cases require surgery. 
Thyroidectomy ± neck dissection level VI was recommended for unilateral medullary thyroid carcinomas 
<1 cm. Radiofrequency Ablation (RFA) or other Minimally Invasive Techniques (MITs) seemed to be safe 
and effective in treating low-risk papillary thyroid microcarcinoma, however, its efficiency requires further 
studies. Individual patients should be taken into consideration by a multidisciplinary team to offer optimal 
treatment. Knowing the approach to the diagnosis and the treatment of thyroid nodules <1 cm could help 
clinicians to propose the right decisions, to avoid overdiagnosis and overtreatment.

Keywords: <1 cm thyroid nodules, fine needle aspiration, papillary thyroid carcinoma, papillary thyroid 
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1. TỔNG QUAN VỀ UNG THƯ TUYẾN GIÁP
Theo hội giáp trạng Hoa Kỳ (ATA) 2015 cũng như 

hội giáp trạng châu Âu (ETA) 2023 thì nhân giáp là 
tổn thương rời rạc bên trong tuyến giáp, có hình 
ảnh khác biệt với chủ mô giáp xung quanh qua các 
phương pháp chẩn đoán hình ảnh [1,2]. Đây là bệnh 
lý đã và đang là vấn đề lâm sàng ngày càng trở nên 
phổ biến do sự phát triển các công cụ chẩn đoán. 
Trên thế giới, tỷ lệ người dân trong cộng đồng có 
nhân giáp từ 4%-7%, tỷ lệ này có thể tăng hơn 10 
lần nếu khảo sát bằng siêu âm và bệnh thường gặp 
ở nữ giới nhiều hơn nam. Trong đó, khoảng 5% tổng 
số phụ nữ và 1% tổng số nam giới là có các nhân giáp 
sờ thấy được [1]. Đa số bệnh nhân đến khám bệnh 
tuyến giáp có biểu hiện lâm sàng là bướu giáp đơn 
nhân hay bướu giáp đa nhân [3]. Ung thư ở tuyến 
giáp cũng là một trong những loại bệnh lý ác tính hay 
gặp, đứng hàng thứ 7 với khoảng 800.000 ca mắc 
mới mỗi năm, đứng sau các loại ung thư phổi, vú, đại 
trực tràng, tuyến tiền liệt, dạ dày và gan [4]. Trong các 
loại ung thư tuyến giáp, loại hay gặp nhất là UTBM 
tuyến giáp típ nhú (Papillary thyroid carcinoma - 
PTC), chiếm đến 80-85% các loại ung thư tuyến giáp ở 
người lớn và 90% ở trẻ em [5]. Do đó, khi đề cập đến 
ung thư ở tuyến giáp, PTC là loại mô học hay được 
nhắc đến nhất. PTC cũng là loại có các đặc điểm tế 
bào học đặc hiệu, có giá trị tiên đoán dương rất cao, 
khoảng 97-99%, giúp cho việc chẩn đoán bệnh lý này 
bằng FNA không còn là vấn đề khó [6].

Tiên lượng của ung thư tuyến giáp là yếu tố rất 
quan trọng đối với việc đưa ra quyết định xử trí thích 
hợp cho bệnh nhân. Các loại ung thư ở tuyến giáp 
nhìn chung có tiên lượng khả quan hơn so với các 
loại ung thư khác. PTC và các loại UTBM biệt hoá 
ở tuyến giáp có thời gian sống thêm 5 năm trên 
99,5% nếu ở giai đoạn khu trú, và từ 91% đến trên 
99,5% tính chung cho các giai đoạn [7]. Nếu chỉ đề 
cập đến ung thư giáp có kích thước <1 cm, thì PTC, 
còn gọi là UTBM vi thể tuyến giáp típ nhú (PTC-
microcarcinoma), thường có tiên lượng “rất tốt” 
và thường được xem như “bệnh ác tính thầm 
lặng” (indolent malignancy) [5]. Thậm chí có tác 
giả còn đều xuất sử dụng tên “vi u nhú” (papillary 
microtumour) thay cho PTC-microcarcinoma nếu 
chúng thiếu các đặc điểm lâm sàng/giải phẫu bệnh 
tiến triển nhanh (aggressive) [5]. Tuy nhiên, di căn 
hạch, tái phát tại chỗ/di căn xa cũng có thể gặp ở một 
phần nhỏ bệnh nhân, dù đã được điều trị bằng phẫu 
thuật hoặc iod phóng xạ, dẫn đến tiên lượng kém [8]. 
Nắm được tiên lượng của ung thư tuyến giáp giúp 
các bác sĩ đưa ra được chiến lược chẩn đoán và điều 
trị phù hợp cho từng bệnh nhân cụ thể.

2. TIẾP CẬN CHẨN ĐOÁN NHÂN GIÁP <1 CM
2.1. Đánh giá ban đầu
Đánh giá ban đầu đối với bất kỳ bệnh nhân nào 

nghi ngờ có nhân giáp bao gồm sự kết hợp của tiền 
sử bản thân và gia đình, khám thực thể, đánh giá 
chức năng tuyến giáp (nồng độ TSH, FT4) và siêu âm 
tuyến giáp [2]. Các xét nghiệm (thyroglobulin, anti-
thyroglobulin, calcitonin, sinh học phân tử), các kỹ 
thuật siêu âm hiện đại gần đây (siêu âm đàn hồi, 
siêu âm vi mạch, siêu âm cản âm) hoặc sinh thiết 
lõi không được khuyến cáo áp dụng thường quy 
trên lâm sàng do chưa chứng minh được lợi ích [2]. 
Các nhân giáp được phân tầng yếu tố nguy cơ dựa 
trên đặc điểm siêu âm, thường dùng nhất ở nước 
ta là thang điểm TIRADS (Thyroid Imaging Reporting 
and Data Systems) [9]. Theo bảng phân loại này có 6 
độ từ TIRADS 1 đến TIRADS 6 theo mức độ từ bình 
thường tới ác tính, dựa trên 10 đặc điểm. Hiện đã 
có các phân loại khác nhau như ACR-TIRADS, EU- 
TIRADS, K-TIRADS, hay AI-TIRADS. Các phân loại này 
dễ dàng ứng dụng, có khuyến cáo xử trí và chỉ định 
tiến hành FNA cho bệnh nhân.

2.2. Chọc hút kim nhỏ nhân giáp <1 cm
Vì việc thử nghiệm tầm soát ung thư giáp và 

việc chọc hút kim nhỏ hàng loạt dẫn tới tỷ lệ mắc 
mới của ung thư giáp tăng lên đáng kể, có nơi tỷ 
lệ này tăng đến 10-15 lần [10]. Tỷ lệ tăng này chủ 
yếu là do PTC-microcarcinoma, loại có tiên lượng 
khá tốt. Và cũng trong thời gian đó, tỷ lệ tử vong 
của ung thư tuyến giáp không thay đổi [11]. Do đó, 
nhằm phát hiện những tổn thương có ý nghĩa về 
mặt lâm sàng, các hiệp hội đồng thuận ngưỡng cắt 
để chỉ định FNA tối thiểu trên 1 cm, chỉ cân nhắc 
thực hiện cho nhân dưới 1 cm trong một số trường 
hợp nguy cơ cao [12, 13]. 

Tuy vậy, mặc dù hầu hết các PTC-microcarcinoma 
có diễn tiến rất chậm, nhưng cũng có một số trường 
hợp tiến triển nhanh chưa thể phân loại được bằng 
hình ảnh siêu âm cũng như về mặt sinh học phân 
tử [14]. Vả lại PTC-microcarcinoma không phải 
lúc nào cũng có pN0. Tỷ lệ có di căn hạch ở PTC-
microcarcinoma có thể lên đến 27,2% hoặc hơn [15]. 
Ngoài ra, dù PTC chiếm phần lớn các loại ung thư ở 
tuyến giáp, vẫn còn nhiều thể mô bệnh học khác có 
diễn tiến lâm sàng phức tạp. Một trong số đó hoàn 
toàn có thể chẩn đoán được bằng FNA, có thể kể 
đến như UTBM tuyến giáp típ tuỷ (Medullary thyroid 
carcinoma), UTBM không phải loại bất thục sản bắt 
nguồn từ nang tuyến độ cao (High-grade Follicular 
Cell-Derived Non-Anaplastic Thyroid Carcinoma), 
UTBM tuyến giáp không biệt hoá (Undifferentiated 
Thyroid Carcinoma), ung thư di căn hoặc lymphoma 
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[6]. Cho nên hoàn toàn có thể xem xét chỉ định FNA 
để chẩn đoán sớm các trường hợp trên. Các trường 
hợp còn lại không có chỉ định FNA sẽ được tiếp tục 
theo dõi trên siêu âm.

FNA là xét nghiệm đơn giản, chi phí thấp, xâm lấn 
tối thiểu, hầu như không có tai biến, biến chứng, kết 
quả nhanh, đáng tin cậy với độ đặc hiệu rất cao. Tuy 
nhiên, để giảm thiểu tỷ lệ âm tính giả, những nhân 
giáp nhỏ nên được làm xét nghiệm FNA dưới hướng 

dẫn của siêu âm (US-FNA). Và để tối đa độ chính xác, 
US-FNA, tối ưu nhất, nên được thực hiện bởi sự phối 
hợp của bác sĩ Giải phẫu bệnh - Tế bào bệnh học và 
Bác sĩ Chẩn đoán hình ảnh, hoặc các chuyên gia tuyến 
giáp, các nhà lâm sàng được đào tạo kỹ lưỡng. US-
FNA cũng cần được áp dụng phương pháp đánh giá 
nhanh tại chỗ (ROSE - Rapid On-site Evaluation) để 
đảm bảo số lượng mẫu bệnh phẩm thu được là đạt 
yêu cầu trước khi chẩn đoán [16]. 

Hình 1. UTBM tuyến giáp típ nhú. Phiến đồ tế bào học cho thấy mật độ tế bào cao, 
gồm các mảng phẳng lớn và các mảnh cấu trúc giống nhú 

(nhuộm Diff-Quik, một phương pháp nhuộm có thể dùng trong ROSE) [6]

Hình 2. UTBM tuyến giáp típ nhú. Hình ảnh tế bào học cho thấy các đặc điểm đặc hiệu cho loại ung thư này: 
nhân tế bào hình bầu dục, màng nhân không đều, chất nhiễm sắc nhạt, nếp gấp dọc nhân, 

thể giả vùi trong nhân và hạt nhân rõ (nhuộm Papanicolaou) [6]

2.3. Một số khuyến cáo chẩn đoán khác
Trước khi can thiệp điều trị các nhân giáp, cần dựa 

vào đặc điểm của nó trên siêu âm, kết quả tế bào học 
và chức năng tuyến giáp. Trước đây, các nhân giáp <1 
cm được sinh thiết thường quy dựa trên các khuyến 
cáo [17].  Tuy nhiên, ATA năm 2015 đã có sự thay đổi 
lớn với khuyến cáo không sinh thiết các nhân <1 cm 
(không xâm lấn ra ngoài tuyến giáp hoặc di căn các 
hạch bạch huyết), cùng với lựa chọn giám sát tích cực 
nếu các nhân đó được sinh thiết và phát hiện là ung 
thư [1]. Khuyến cáo này đã được nhắc lại trong hướng 
dẫn siêu âm ETA 2017, và trong hướng dẫn ESMO 
2019 (bao gồm cả các nhân 1 cm) [18]. Mặc dù những 
khuyến cáo này chỉ dựa trên kích thước, nhưng các 

nghiên cứu gần đây đã chứng minh rằng không phải 
tất cả các nhân nghi ngờ cực nhỏ đều phù hợp để theo 
dõi. Năm 2021, Hiệp hội Phẫu thuật Nội tiết Nhật Bản 
đã xuất bản các khuyến cáo cho vi ung thư giáp, đưa 
ra một khái niệm mới về PTC-microcarcinoma “nguy 
cơ thấp” và “nguy cơ cao” dựa trên độ tuổi của bệnh 
nhân (dưới hoặc trên 20 tuổi) và vị trí nhân (dính đến 
khí quản hoặc tới đường đi của dây thần kinh thanh 
quản quặt ngược). Những đặc điểm này có giá trị như 
các thông số tiên lượng và cho quá trình ra quyết định 
điều trị [19]. Khuyến cáo của các hướng dẫn hiện có 
trên khắp Châu Âu cũng như ở các quốc gia khác trên 
thế giới về chẩn đoán nhân giáp <1 cm, được tóm tắt 
trong Bảng 1 và Bảng 2.
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Bảng 1. Khuyến cáo tiếp cận nhân giáp < 1 cm ở châu Âu sau năm 2015

Quốc gia Năm Khuyến cáo FNA cho nhân giáp 
nghi ngờ ≤1 cm

Anh [20] 2016 Hướng dẫn quốc gia về đa chuyên ngành Có 
EU [12] 2017 Khuyến cáo siêu âm giáp của ETA Lựa trọn
Phần Lan [21] 2018 Hướng dẫn của Hiệp hội Quốc gia Có/hoặc theo dõi
Ý [22] 2018 Đồng thuận 6 tổ chức tại Ý 5-9 mm: FNA/theo dõi
EU [18] 2019 Hội Ung thư Châu Âu Không 
Tây Ban Nha [23] 2019 Hướng dẫn của Hiệp hội Ung thư Tây Ban Nha Lựa chọn
Thuỵ Sỹ [24] 2019 Tiếp cận đa chuyên ngành Không đề cập
Bỉ [25] 2020 Khuyến cáo thực hành quốc gia Lựa chọn
EU [2] 2023 Hội Giáp trạng châu Âu Có

Bảng 2. Một số quan điểm tiếp cận chẩn đoán nhân giáp < 1 cm khác trên thế giới.
Tác giả Năm Khuyến cáo

Cosimo D. và cs.
(ETA) [2]

2023 Theo dõi bằng siêu âm, thời gian theo dõi tuỳ theo phân nhóm EU-
TIRADS.

Franklin N. T. và cs. 
(ACR-TI-RADS) [13]

2017 Theo dõi những nhân giáp 0,5-1 cm TR5.
Các trường hợp còn lại không xử trí gì thêm.

Smith D. và cs.
(K-TIRADS) [26]

2019 Chỉ FNA nhân giáp 0,5-1 cm K-TR5 trong các trường hợp nhất định.
Nếu có xấm lấn ra ngoài tuyến giáp/nghi ngờ di căn hạch: Sinh thiết bất 
kể kích thước.
Các trường hợp còn lại không xử trí gì thêm.

Bryan R. H. và cs.
(ATA) [1]

2015 Nhìn chung không cần đánh giá.
Đánh giá thêm nếu nhân giáp liên quan đến triệu chứng lâm sàng hoặc 
hạch bệnh lý.

Hossein G. và cs.
(AACE) [27]

2016 US-FNA những nhân >0,5 cm với các đặc điểm siêu âm nghi ngờ: Tổn 
thương nằm dưới vỏ hoặc cạnh khí quản, nghi ngờ di căn hạch hoặc xâm 
lấn ngoài tuyến giáp, tiền sử bản thân hoặc gia đình mắc ung thư giáp, 
triệu chứng lâm sàng nghi ngờ (khó phát âm,…).

Ravi K. và cs. [28] 2020 Làm lại siêu âm trong 6-9 tháng với nhân có các đặc điểm nghi ngờ.
Leboulleux S. và cs. [29] 2016 FNA các nhân giáp có các đặc điểm siêu âm nghi ngờ cao kèm tiền sử gia 

đình mắc ung thư tuyến giáp, các đặc điểm xâm lấn ngoài tuyến giáp, 
nằm cạnh khí quản, thần kinh quặt ngược, di căn hạch hoặc có nhiều 
nhân.

Ghi chú: ATA - American Thyroid Association - Hội Tuyến giáp Mỹ; ETA -  European Thyroid Association 
Clinical Practice - Hội Lâm Thực hành lâm sàng Tuyến giáp châu Âu; ESMO - European Society for Medical 
Oncology - Hiệp Hội Ung Thư Nội Khoa Châu Âu; AACE - American Association of Clinical Endocrinology  Hội 
Nội tiết lâm sàng Mỹ.

Nhìn chung, các nhân giáp <5 mm thì sẽ không cần phải đánh giá gì thêm, các nhân giáp 0,5-1 cm sẽ được 
xem xét thực hiện FNA hoặc theo dõi tuỳ theo quan điểm. Tuy nhiên, cần đặc biệt lưu ý các đặc điểm quan 
trọng như xâm lấn ra ngoài tuyến giáp, nghi ngờ di căn hạch, nhân nằm cạnh khí quản, thần kinh quặt ngược, 
có nhiều nhân, tiền sử gia đình mắc ung thư tuyến giáp, hoặc các đặc điểm siêu âm nghi ngờ cao như vi vôi 
hoá, bờ không đều. Những nhân giáp có các đặc điểm trên đều cần được đánh giá kỹ lưỡng và xử trí thích 
đáng bất kể kích thước.
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Hình 3. Hình ảnh siêu âm cho thấy nhân 7mm ở thuỳ phải tuyến giáp có cấu trúc đặc, 
đồng âm với nhu mô tuyến giáp, trục ngang, bờ không rõ và các nốt tăng âm lấm tấm (TIRADS 4) [14]

3. TIẾP CẬN ĐIỀU TRỊ NHÂN GIÁP <1 CM
3.1. Phân loại tế bào học Bethesda
Chẩn đoán tế bào học sau khi chọc hút kim nhỏ được phân loại theo “The Bethesda System for Reporting 

Thyroid Cytopathology 2023”, gọi tắt là Bethesda 2023 [6]. Đây là hệ thống phân loại kết quả tế bào học tuyến 
giáp được áp dụng rộng rãi trên toàn quốc cũng như thế giới. Các kết quả được phân thành 6 nhóm từ nhóm 
I - Không thoả mãn chẩn đoán (Non-diagnostic), nhóm II - Lành tính (Benign), nhóm III - Bất thường ý nghĩa 
không xác định (Atypia of Undetermined Significance), nhóm IV - Tân sinh nang tuyến (Follicular neoplasm), 
nhóm V - Nghi ngờ ác tính (Suspicious for Malignancy), và nhóm VI - Ác tính (Malignant). Bethesda có đưa ra 
khuyến cáo chung về hướng xử trí tương ứng với từng phân nhóm. Tuy nhiên khuyến cáo này chưa đề cập tới 
những nhân giáp <1 cm, và hướng xử trí chung chứ chưa cụ thể cho từng loại mô học. Do đó việc xử trí cần 
tham khảo các khuyến cáo khác, và cần sự phối hợp giữa đội ngũ đa chuyên khoa. Riêng đối với phân nhóm 
V/VI, nếu là PTC thì nên được chẩn đoán dưới nhóm (subtype) bất cứ khi nào có thể. Vì PTC-microcarcinoma 
không được xem là subtype riêng biệt của PTC, và tiên lượng cũng như xử trí tương ứng (sẽ đề cập ở phần tiếp 
theo) của nó còn liên quan đến đặc điểm mô học ác tính (vd. loại kinh điển so với loại tế bào cao, tế bào đầu 
đinh, hay chuyển dạng độ cao) [5]. Các subtype này có các đặc điểm đặc trưng và hoàn toàn có thể chẩn đoán 
được trên tế bào học, được mô tả cụ thể trong Bethesda [6].   

3.2. Tóm tắt một số quan điểm điều trị nhân giáp <1 cm trên thế giới 
Bảng 3. Một số quan điểm điều trị nhân giáp <1 cm khác trên thế giới

Nhóm Tác giả Năm Điều trị

UTBM 
tuyến giáp 
típ nhú
(Bethesda 
V/VI)

NCCN[30] 2024

Nếu không có hạch nghi ngờ: Giám sát tích cực bằng siêu âm, hoặc cắt 
thuỳ. Giám sát tích cực không áp dụng cho trường hợp:
-	 Bệnh nhân mong muốn phẫu thuật.
-	 Đặc điểm u: loại mô học ác tính, xâm lấn thần kinh quặt ngược, khí 

quản, thực quản, xâm lấn ngoài bao giáp, di căn vùng/di căn xa, u 
nằm gần vỏ bao sau.

-	 Đặc điểm lâm sàng bệnh nhân: không thể/không muốn theo dõi.
-	 Đặc điểm của bác sĩ lâm sàng: không tiếp cận được với siêu âm chất 

lượng cao.
Có hạch nghi ngờ: xử trí như ung thư >1 cm. 

Michael S. L. và 
cs.[31] 2024 RFA cho PTC-microcarcinoma vẫn còn đang được tranh luận.

Cosimo D. và cs. 
ETA[2] 2023 Giám sát tích cực/MITs có thể được xem xét cho những nhân giáp 5-10 

mm mà không có hạch nghi ngờ và nguy cơ xâm lấn ra ngoài bao giáp.

Jin S. L. và 
cs.[32] 2023

Các subtypes của PTC-microcarcinoma có độ ác tính cao như xơ hoá 
lan toả, đặc, tế bào cao, tế bào trụ, và tế bào đầu đinh (hobnail) có 
xu hướng xấm lấn ra ngoài tuyến giáp và di căn hạch cổ hơn, nên cân 
nhắc lựa chọn phương pháp phẫu thuật với các dưới nhóm này.
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Sam P. J. và cs. 2022
RFA là an toàn và có hiệu quả ở những PTC-microcarcinoma nguy cơ 
thấp. Có thể áp dụng phối hợp với giám sát tích cực trên những bệnh 
nhân không muốn chỉ giám sát tích cực đơn thuần.

Giovanni M. 
và cs.
CIRSE [33]

2021

MITs có thể xem xét thực hiện trong một số trường hợp sau khi hội 
chẩn đa chuyên khoa: PTC-microcarcinoma, ung thư tuyến giáp không 
cắt bỏ được, hạch cổ tái phát của ung thư tuyến giáp biệt hoá, hoặc 
di căn xa.

S. Filetti và cs.
ESMO [18] 2019

Đột biến BRAF V600E có thể được thực hiện ở PTC-microcarcinoma 
nguy cơ thấp để dự đoán khả năng bệnh trường diễn hoặc tái phát.
Liệu pháp Iod phóng xạ (RAI) không được khuyến cáo cho các ung thư 
biệt hoá có kích thước ≤1 cm.

Krzysztof K. và 
cs. [34] 2019

PTC-microcarcinoma >5 mm, đa ổ hoặc ở cả hai bên tuyến giáp: Điều 
trị tích cực, cắt trọn tuyến giáp và nạo vét hạch chọn lọc. 
U <5 mm: Cắt thuỳ ± cắt eo tuyến giáp.

Hossein G. và 
cs.AACE [27] 2016 Các loại ung thư biệt hoá ở tuyến giáp được khuyến cáo phẫu thuật.

ATA [1] 2015
Giám sát tích cực có thể được áp dụng thay thể cho phẫu thuật ở các 
PTC-microcarcinoma không có bằng chứng xâm nhập vùng hoặc di căn 
xa, và tế bào học không có bằng chứng của những thể tiến triển ác tính.

Lan S. [35] 2013
Cắt lạnh (sinh thiết tức thì) nên được thực hiện ở tất cả các nhân giáp 
để chẩn đoán PTC-microcarcinoma, trừ khi đã được khẳng định trên 
tế bào học.

UTBM 
tuyến giáp 
típ tuỷ

NCCN [30] 2024 U <1 cm và chỉ có ở một bên tuyến giáp: Cắt toàn bột tuyến giáp, xem 
xét nạo vét hạch cổ mức VI.

UTBM tuyến giáp bất thục sản
(Anaplastic thyroid carcinoma)

Chưa có khuyến cáo riêng dành cho nhân giáp <1 cm. U tân sinh nang tuyến tuyến giáp 
(Follicular neoplasm)
(Bethesda IV)
Lành tính

Ghi chú: ATA - American Thyroid Association - Hội Tuyến giáp Mỹ; ETA - European Thyroid Association 
Clinical Practice - Hội Lâm Thực hành lâm sàng Tuyến giáp châu Âu; ESMO - European Society for Medical 
Oncology - Hiệp hội Ung thư Nội khoa châu Âu ; AACE - American Association of Clinical Endocrinology - Hội 
Nội tiết lâm sàng Mỹ; NCCN - National Comprehensive Cancer Network - Mạng lưới Quốc gia về Ung thư toàn 
diện; CIRSE - Cardiovascular and Interventional Radiological Society of Europe - Hội Điện quang can thiệp & 
Tim mạch châu Âu

3.3. Điều trị UTBM vi thể tuyến giáp típ nhú
Một số phương pháp tiếp cận điều trị cho những 

bệnh nhân PTC-microcarcinoma không có triệu 
chứng mà không có bằng chứng lâm sàng hoặc hình 
ảnh của bệnh di căn như: 1) cắt thuỳ giáp, 2) cắt toàn 
bộ giáp (có hoặc không I-131), 3) kỹ thuật xâm lấn tối 
thiểu hoặc 4) giám sát tích cực. Hiện tại, chưa có thử 
nghiệm nào so sánh trực tiếp các lựa chọn này dưới 
dạng nghiên cứu RCT. Bằng chứng liên quan đến kết 
quả của những bệnh nhân có PTC-microcarcinoma 
nguy cơ thấp được điều trị bằng các phương pháp 
khác nhau hoặc những bệnh nhân đang được giám 

sát tích cực được cung cấp từ các thử nghiệm quan 
sát không ngẫu nhiên hoặc hồi cứu hoặc tiền cứu. 
Trong một nghiên cứu tổng quan, Chou và cộng sự 
cho thấy giám sát tích cực và phẫu thuật có kết quả 
ung thư tương tự nhau [36].

Giám sát tích cực
Do tiên lượng tương đối tốt của PTC-

microcarcinoma và để hạn chế tác hại của việc điều 
trị quá mức, bệnh nhân mắc PTC-microcarcinoma 
nguy cơ thấp có thể tiến hành theo dõi/giám sát 
tích cực (active surveillance). Các đặc điểm như 
kích thước <1 cm, nằm gọn trong nhu mô tuyến 
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giáp, không dính với vỏ bao giáp, không có hạch cổ 
hoặc không có ảnh hưởng đến dây thần kinh quặt 
ngược, là những tiêu chí tốt để chuyển từ việc điều 
trị triệt căn thành giám sát tích cực [37]. Ngày càng 
có nhiều bằng chứng cho thấy đối với một số bệnh 
nhân mắc PTC-microcarcinoma nguy cơ thấp, giám 
sát tích cực có thể là một giải pháp thay thế cho 
phẫu thuật.

Việc giám sát được thực hiện bằng siêu âm tuyến 
giáp và hạch vùng mỗi 6 tháng trong vòng 1-2 năm, 
sau đó theo dõi hằng năm [30].

Tuy nhiên, việc giám sát tích cực không nên áp 
dụng trong những trường hợp sau [30]:

-	 Bối cảnh lâm sàng của bệnh nhân, bệnh nhân 
không muốn theo dõi.

-	 Loại mô học có độ ác tính cao (nếu được ghi 
chú trên kết quả FNA).

-	 Xâm lấn thần kinh quặt ngược thanh quản, khí 
quản hoặc thực quản.

-	 Thấy được sự xâm lấn ra ngoài tuyến giáp.
-	 Có di căn vùng hoặc di căn xa. 
-	 Nằm gần vỏ bao giáp ở phía sau.

Hình 4. Hình ảnh siêu âm tuyến giáp ở bệnh nhân mắc UTBM vi thể tuyến giáp típ nhú cho thấy sự phù hợp 
với việc giám sát tích cực. Hình A thích hợp vì tổn thương nằm trọn trong nhu mô giáp. Hình B không thích 

hợp vì tổn thương nằm sát vỏ bao giáp. Hình C không thích hợp vì nằm cạnh khí quản [29].

Phẫu thuật
Theo truyền thống, cắt toàn bộ tuyến giáp là tiêu 

chuẩn ở nhóm bệnh nhân có PTC-microcarcinoma; 
tuy nhiên các khuyến cáo gần đây đề xuất cắt thuỳ 
giáp cho nhóm bệnh nhân có nguy cơ thấp. Cần phải 
đề cập rằng cắt toàn bộ tuyến giáp chỉ giành cho các 
bệnh nhân mắc PTC-microcarcinoma trong một số 
trường hợp chọn lọc, chẳng hạn như bệnh nhân có 
tiền sử xạ trị vùng cổ ở trẻ em. Điều trị bổ sung bằng 
I-131 có thể được xem xét cẩn thận khi có các yếu tố 
lâm sàng khiến khối u có nguy cơ tái phát cao hơn 
như đa ổ, các đặc điểm mô học cho thấy khả năng 
xâm lấn của khối u hoặc subtype nguy hiểm, bằng 
chứng di căn, tiền sử tiếp xúc với bức xạ khi còn trẻ 
hoặc sự hiện diện của đột biến BRAF p.V600E, TERT 
[17].

Các kỹ thuật xâm lấn tối thiểu (Minimally Invasive 
Techniques -MITs)

Sự tiến bộ trong kỹ thuật xâm lấn tối thiểu trong 
điều trị nhân giáp lành tính đã diễn ra nhanh chóng 
trong những thập kỷ qua và những kỹ thuật này 
cũng đang trở thành một lựa chọn để điều trị PTC-
microcarcinoma nguy cơ thấp [33]. Gần đây, ETA đã 
công bố hướng dẫn sử dụng MITs để điều trị một số 
trường hợp bệnh nhân mắc UTBM tuyến giáp biệt 
hoá, gồm có: PTC-microcarcinoma, ung thư tuyến 
giáp không cắt bỏ được, hạch tái phát của UTBM biệt 
hoá, và các di căn xa [33]. Một nghiên cứu phân tích 
gộp gần đây đã chỉ ra rằng về nguy cơ biến chứng, 
thời gian nằm viện, mất máu và chi phí thấp hơn ở 
những bệnh nhân PTC-microcarcinoma nguy cơ thấp 
được điều trị bằng MITs so với cắt thuỳ giáp [38]. Cả 
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hai phương pháp này đều yêu cầu theo dõi bằng siêu 
âm dài hạn, tương tự như bệnh nhân được giám sát 
tích cực. MITs hạn chế được các có rủi ro liên quan 
đến thủ thuật xâm lấn và không có nguy cơ suy giáp 
nhưng cần phải theo dõi suốt đời và một số bệnh 
nhân sẽ cần phẫu thuật vào một thời điểm nào đó 
do khối u tiến triển. 

Trong một nghiên cứu phân tích tổng hợp 
(meta-analysis) của Sam P. J. van Dijk và cộng sự 
năm 2022, gồm 1770 bệnh nhân có tổng cộng 1822 
khối u được điều trị bằng RFA. Các khối u này đều 
là PTC-microcarcinoma được khẳng định bằng siêu 
âm phối hợp với FNA hoặc sinh thiết lõi, không có 
dấu hiệu di căn hạch hoặc xâm lấn ra ngoài tuyến 
giáp. Kết thúc quá trình theo dõi trung bình khoảng 
33 tháng (6-131), 79% các khối u biến mất hoàn 
toàn. Tỷ lệ khối u tiến triển là 1,5% [39]. Nghiên 
cứu trên đã đưa ra kết luận RFA là phương pháp an 
toàn và hiệu quả để điều trị PTC-microcarcinoma 
nguy cơ thấp trong quá trình giám sát tích cực. Cho 
nên RFA cũng có thể là sự lựa chọn ở những bệnh 
nhân cảm thấy lo lắng khi không can thiệp gì khác 
ngoài việc theo dõi. Tuy nhiên, hạn chế của nghiên 
cứu là  thời gian theo dõi trung bình của các nghiên 
cứu ngày còn tương đối ngắn, chưa thể thực sự 
khẳng định sự hiệu quả đó là do phương pháp điều 
trị hay là do bản thân những UTBM vi thể tuyến 
giáp típ nhú nguy cơ thấp này vốn dĩ đã có biểu hiện 
tương đối “lành tính”. Do đó việc sử dụng RFA để 
điều trị PTC-microcarcinoma vẫn cần được nghiên 
cứu thêm trong tương lai.

Các phương pháp điều trị xâm nhập tối thiểu 
khác, cũng có thể được xem xét áp dụng cho bệnh 
nhân sau khi đã được thảo luận giữa đội ngũ đa 
chuyên khoa với nhau và với bệnh nhân. Các phương 
pháp có thể kể đến như đốt bằng cồn (Ethanol 
Ablation), đốt laser (Laser Ablation), đốt bằng vi sóng 
(Microwave Ablation), siêu âm hội tụ cường độ cao 
(High-intensity Focused Ultrasound Ablation) [33].

Lựa chọn phù hợp các phương pháp điều trị và ra 
quyết định chung bác sĩ - bệnh nhân

Khi lựa chọn bệnh nhân phù hợp với các phương 
pháp điều trị khác nhau, một số tiêu chí lâm sàng đã 

được mô tả. Theo Hiệp hội Phẫu thuật Nội tiết Nhật 
Bản và ETA, cả giám sát tích cực và liệu pháp MITs 
đều có thể được xem xét trong PTC-microcarcinoma 
có nguy cơ thấp [19, 33]. Hiệp hội bác sĩ phẫu thuật 
nội tiết Nhật Bản không ủng hộ giám sát tích cực 
ở những bệnh nhân mắc PTC-microcarcinoma có 
subtype có độ ác tính cao, đối với các khối u nằm dọc 
hoặc xâm lấn thần kinh quặt ngược hoặc các khối 
u bám dính hoặc xâm lấn khí quản và ở bệnh nhân 
dưới 20 tuổi. Theo hướng dẫn của ETA, không nên 
xem xét điều trị MITs ở những bệnh nhân có các đặc 
điểm đáng lo ngại về tế bào hoặc phân tử (đột biến 
TERT và đột biến TP53) hoặc đa ổ. Ngoài ra, sự hiện 
diện của vị trí dưới bao, sau hoặc cạnh khí quản, lan 
rộng ra ngoài tuyến giáp và tuổi trẻ không ủng hộ 
liệu pháp MITs [33].

Quyết định thực hiện phương pháp nào phải dựa 
trên nhu cầu và cá nhân hoá điều trị. Hơn nữa, tiền 
sử cá nhân hoặc nhận thức về ung thư hoặc phẫu 
thuật cắt tuyến giáp, các yếu tố hoàn cảnh, cân nhắc 
của gia đình và niềm tin vào nhân viên y tế ảnh hưởng 
mạnh mẽ đến lựa chọn điều trị. Ra quyết đinh chung 
bác sĩ - bệnh nhân (Shared decision-making - SDM) 
có thể cung cấp giải pháp phù hợp hơn để lựa chọn 
phương pháp điều trị PTC-microcarcinoma tối ưu 
phù hợp cho từng bệnh nhân.

4. KẾT LUẬN
Các nhân giáp dưới 1 cm, đặc biệt là các nhân ác 

tính ngày càng được phát hiện nhiều hơn do sự áp 
dụng rộng rãi của các kỹ thuật chẩn đoán. Chọc hút 
kim nhỏ dưới hướng dẫn của siêu âm nên được xem 
xét chỉ định trong các nhân giáp nhỏ có nguy cơ ác 
tính trung bình/cao, và cần được thực hiện dưới sự 
phối hợp của bác sĩ Giải phẫu bệnh - Tế bào bệnh học 
và bác sĩ Chẩn đoán hình ảnh hoặc các chuyên gia, 
các nhà lâm sàng được đào tạo kỹ lưỡng, và áp dụng 
kỹ thuật đánh giá nhanh tại chỗ ROSE để chất lượng 
bệnh phẩm thu được là tối ưu. Việc nắm rõ được xu 
thế chẩn đoán và điều trị cho các nhân giáp <1 cm 
giúp cho các bác sĩ đưa ra được phương án điều trị 
thích hợp và thỏa đáng nhất trên từng bệnh nhân cụ 
thể, tránh chẩn đoán và điều trị quá mức.
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