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Tóm tắt
Đặt vấn đề: Ung thư vú ở phụ nữ trẻ (< 45 tuổi) thường có đặc điểm sinh học ác tính và tiên lượng kém. 

Trong số các dấu ấn phân tử, p53 và Ki-67 được quan tâm vì có liên quan đến tiến triển bệnh và đáp ứng điều trị. 
Mục tiêu: Đánh giá mối liên quan giữa p53 và Ki-67 với một số đặc điểm giải phẫu bệnh trong ung thư vú ở 

phụ nữ trẻ. 
Đối tượng và phương pháp: Nghiên cứu mô tả cắt ngang trên 51 bệnh nhân ung thư biểu mô tuyến vú 

xâm nhập, tuổi < 45, được chẩn đoán và điều trị tại Bệnh viện Trường Đại học Y - Dược Huế giai đoạn 01/2023 
- 06/2025. Các mẫu mô được nhuộm HE và hóa mô miễn dịch (p53, Ki-67, ER, PR, HER2). Phân tích thống kê sử 
dụng phép Chi-square với ngưỡng ý nghĩa p < 0,05.

Kết quả: Tuổi trung bình của bệnh nhân là 38,5; nhóm tuổi 35 - 40 chiếm tỷ lệ cao nhất (56,9%). Thể mô bệnh 
học chủ yếu là ung thư biểu mô ống xâm nhập không đặc hiệu (NST, 76,5%). Giai đoạn II - III chiếm gần 80%, 
trong đó 58,8% có di căn hạch nách. Tỷ lệ p53 dương tính là 41,2%, trong khi Ki-67 cao (≥ 14%) chiếm 72,5%. P53 
dương tính có xu hướng tăng ở độ mô học III (62,5%), nhưng chưa đạt ý nghĩa thống kê (p = 0,057). Ki-67 cao có 
liên quan có ý nghĩa với độ mô học (p < 0,05), nhưng không có mối liên quan với kích thước u, di căn hạch hay 
giai đoạn bệnh. Đáng chú ý, có mối liên quan có ý nghĩa giữa p53 và Ki-67: 90,5% trường hợp p53 dương tính 
kèm Ki-67 cao (p < 0,05). 

Kết luận: Biểu hiện p53 và Ki-67 cao là đặc điểm thường gặp trong ung thư vú ở phụ nữ trẻ, phản ánh sự 
tăng sinh mạnh và độ ác tính cao của ung thư. Sự phối hợp p53 dương tính và Ki-67 cao góp phần giải thích tiên 
lượng xấu ở nhóm bệnh nhân này, đồng thời gợi ý giá trị của việc sử dụng kết hợp hai dấu ấn này trong phân 
tầng nguy cơ và định hướng điều trị cá thể hóa.

Từ khóa: Ung thư vú; phụ nữ trẻ; p53; Ki-67; giải phẫu bệnh.
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Abstract
Background: Breast cancer in young women (< 45 years) often exhibits aggressive biological behavior and 

poor prognosis. Among molecular markers, p53 and Ki-67 have been widely investigated for their roles in tumor 
progression and prognostic implications. 

Objectives: This study aimed to evaluate the relationship between p53 and Ki-67 expression and 
clinicopathologic characteristics in young breast cancer patients. 

Materials and methods: A cross-sectional descriptive study was conducted on 51 patients under 45 years 
old diagnosed with invasive breast carcinoma at Hue University of Medicine and Pharmacy Hospital between 
January 2023 and June 2025. Hematoxylin–eosin and immunohistochemistry (p53, Ki-67, ER, PR, HER2) were 
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư vú là loại ung thư phổ biến nhất ở phụ 

nữ trên toàn cầu, chiếm khoảng 24,5% tổng số ca 
ung thư mới được chẩn đoán ở nữ giới và là nguyên 
nhân tử vong hàng đầu do ung thư ở phụ nữ [1]. Mặc 
dù phần lớn ung thư vú xuất hiện ở phụ nữ trên 50 
tuổi, tỷ lệ mắc bệnh ở phụ nữ trẻ (< 45 tuổi) đang có 
xu hướng gia tăng, đặc biệt ở các nước đang phát 
triển, trong đó có Việt Nam [2-6]. Bệnh nhân ung thư 
vú trẻ thường có đặc điểm sinh học bất lợi, bao gồm 
độ mô học cao, tình trạng thụ thể nội tiết âm tính, chỉ 
số tăng sinh cao và tiên lượng xấu hơn so với nhóm 
lớn tuổi [4].

Trong số các dấu ấn phân tử, p53 và Ki-67 được 
nghiên cứu rộng rãi vì có liên quan đến tiến triển 
bệnh và đáp ứng điều trị. TP53 là một gen ức chế 
khối u, mã hoá protein p53, thường bị đột biến trong 
nhiều loại ung thư, khoảng 25 - 30% ung thư vú. Sự 
bất thường p53 có thể dẫn đến rối loạn kiểm soát 
chu kỳ tế bào, kháng apoptosis và thúc đẩy sự xâm 
lấn, di căn [7]. Biểu hiện p53 dương tính thường liên 
quan đến thể mô học ác tính cao, HER2 dương tính 
và tiên lượng kém [8, 9].

Ki-67 là một dấu ấn tăng sinh, phản ánh mức độ 
nhân lên của tế bào khối u. Chỉ số Ki-67 cao thường 
gặp ở nhóm ung thư vú độ mô học cao, thụ thể 
hormone âm tính và có nguy cơ tái phát cao [10]. 
Hiệp hội Ung thư Vú Quốc tế (St. Gallen) đã đưa 
Ki-67 vào tiêu chuẩn phân nhóm phân tử để định 
hướng điều trị [11].

Nhiều nghiên cứu cho thấy có mối liên quan chặt 
chẽ giữa p53 và Ki-67. Biểu hiện p53 bất thường 
thường đi kèm với Ki-67 cao, phản ánh đặc tính ác 
tính mạnh hơn của khối u [12, 13]. Ở phụ nữ trẻ, sự 
kết hợp giữa p53 dương tính và Ki-67 cao được ghi 
nhận có liên quan đến kích thước u lớn hơn, di căn 
hạch bạch huyết và tiên lượng xấu [13]. 

Theo phân loại mô bệnh học ung thư vú của Tổ 
chức Y tế Thế giới (WHO) năm 2019, độ mô học và 
hoạt tính tăng sinh tế bào là những yếu tố quan trọng 
trong phân tầng nguy cơ và đánh giá tiên lượng bệnh 
[14]. Do đó, các dấu ấn hóa mô miễn dịch như p53 
và Ki-67 ngày càng được sử dụng rộng rãi nhằm phản 
ánh đặc điểm sinh học của khối u và hỗ trợ định 
hướng điều trị.

Tại Việt Nam, các nghiên cứu về mối liên quan 
giữa p53, Ki-67 và các đặc điểm giải phẫu bệnh, hóa 
mô miễn dịch ở bệnh nhân ung thư vú trẻ tuổi còn 
hạn chế. Do đó, việc khảo sát đồng thời các dấu ấn 
này có ý nghĩa quan trọng trong việc cung cấp thêm 
bằng chứng cho tiên lượng và định hướng điều trị cá 
thể hóa cho bệnh nhân [3].

Nghiên cứu này được thực hiện nhằm đánh giá 
mối liên quan giữa sự biểu hiện của p53 và Ki-67 với 
một số đặc điểm giải phẫu bệnh.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
2.1. Đối tượng nghiên cứu
Gồm các bệnh nhân được chẩn đoán là ung thư 

biểu mô tuyến vú xâm nhập tại Bệnh viện Trường 
Đại học Y - Dược Huế từ tháng 01/2023 đến tháng 
06/2025.

Tiêu chuẩn chọn mẫu:
- Bệnh nhân nữ < 45 tuổi, chẩn đoán xác định Ung 

thư biểu mô tuyến vú nguyên phát.
- Có mẫu mô cố định paraffin, nhuộm H&E và hóa 

mô miễn dịch đầy đủ (Ki-67, p53, ER, PR, HER2).
- Hồ sơ bệnh án đầy đủ thông tin lâm sàng, kết quả 

mô bệnh học, hoá mô miễn dịch.
Tiêu chuẩn loại trừ:
- Bệnh nhân có điều trị hóa trị/xạ trị trước mổ.
- Mẫu mô không đạt chất lượng để phân tích.
2.2. Cỡ mẫu: chọn mẫu thuận tiện, gồm 51 bệnh 

nhân ung thư biểu mô tuyến vú xâm nhập.

performed. Associations between markers and clinicopathologic features were analyzed using the Chi-square 
test, with statistical significance set at p < 0.05. 

Results: The mean age was 38.5 years, with the 35 - 40 age group accounting for 56.9%. The predominant 
histologic type was invasive carcinoma of no special type (NST, 76.5%). Stage II - III tumors represented nearly 
80% of cases, with axillary lymph node metastasis observed in 58.8%. p53 positivity was found in 41.2% of 
cases, while high Ki-67 expression (≥ 14%) was detected in 72.5%. p53 positivity tended to be higher in grade 
III tumors (62.5%) without statistical significance (p = 0.057). High Ki-67 expression was significantly associated 
with histologic grade (p < 0.05) but not with tumor size, nodal status, or stage. Importantly, a significant 
association was observed between p53 and Ki-67 expression: 90.5% of p53-positive tumors also showed high 
Ki-67 (p < 0.05). 

Conclusion: High expression of p53 and Ki-67 is common in breast cancer among young women, reflecting 
enhanced proliferative activity and higher malignancy. The combined evaluation of p53 and Ki-67 may help 
explain the poor prognosis in this population and support their potential utility in risk stratification and 
personalized treatment approaches.

Keywords: Breast cancer; young women; p53; Ki-67; histopathology.
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2.3. Phương pháp nghiên cứu
2.3.1. Thiết kế nghiên cứu: phương pháp mô tả 

cắt ngang, thu thập mẫu theo cả hình thức hồi cứu và 
tiến cứu.

2.3.2. Chỉ tiêu nghiên cứu
- Các đặc điểm giải phẫu bệnh gồm: Kích thước 

u, độ mô học, loại mô học, tình trạng hạch, giai đoạn 
bệnh.

- Đặc điểm Hóa mô miễn dịch: Ki-67, p53.
- Khảo sát mối liên quan giữa: 
+ P53 và một số đặc điểm giải phẫu bệnh
+ Ki-67 và một số đặc điểm giải phẫu bệnh
+ P53 và Ki-67.
2.3.3. Phương pháp thực hiện
- Các mẫu mô được nhuộm hóa mô miễn dịch 

(IHC) với kháng thể đặc hiệu với Ki-67 và p53. Việc 
đánh giá kết quả IHC tuân theo hướng dẫn của Hiệp 
hội Ung thư Lâm sàng Hoa Kỳ/Hiệp hội Bệnh học Hoa 

Kỳ (ASCO/CAP):
+ Ki-67 được phân loại thành 2 mức: thấp (< 14%) 

và cao (≥ 14%).
+ P53: dương tính và âm tính.
+ Mô bệnh học được phân loại theo hệ thống 

phân loại mô học của Tổ chức Y tế Thế giới (WHO) 
năm 2019 [14].

+ Các thông số ER, PR và HER2 được sử dụng để 
phân loại phân nhóm phân tử.

2.3.4. Phân tích thống kê
- Sử dụng phần mềm SPSS phiên bản 26 để xử lý 

dữ liệu.
- Áp dụng các phép kiểm định phù hợp: Chi-square, 

Fisher’s exact.
- Mức ý nghĩa thống kê được xác định là P < 0,05.
2.4. Đạo đức nghiên cứu

3. KẾT QUẢ
3.1. Đặc điểm giải phẫu bệnh của mẫu nghiên cứu

Bảng 1. Đặc điểm giải phẫu bệnh của mẫu nghiên cứu
Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ (%)

Tuổi
< 35 8 15,7
35 - 40 29 56,9
40 - 45 14 27,5

Kích thước khối u
< 2 cm 22 43,1
> 2 - < 5 cm 22 43,1
> 5 cm 7 13,7

Di căn hạch nách
Không 21 41,2
Có 30 58,8

Độ mô học
I 3 5,9
II 32 62,7
III 16 31,4

Thể mô bệnh học
Thể không đặc biệt (NST) 39 76,5
Khác 12 23,5

Giai đoạn bệnh
I 10 19,6
II 25 49,0
III 16 31,4

Bảng 1 cho thấy: Đa số bệnh nhân trong nghiên cứu ở độ tuổi 35 - 40 (56,9%). Tỷ lệ khối u có kích thước 
≤ 2 cm và 2 - 5 cm tương đương nhau (43,1%). Tỷ lệ di căn hạch nách chiếm 58.8%. Các khối u có độ mô học 
II chiếm ưu thế (62,7%), độ III chiếm 31,6%.  Thể mô bệnh học phổ biến là thể không đặc biệt (76,5%). Giai 
đoạn II chiếm 49%, giai đoạn III chiếm 31,4%, trong khi đó giai đoạn I chỉ chiếm 19,6%. 

Bảng 2. Đặc điểm biểu hiện P53 và Ki-67

Đặc điểm Số lượng Tỷ lệ (%)

P53
Âm tính 30 58,8
Dương tính 21 41,2
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Ki-67
< 14% 14 27,5
< 14% 37 72,5

Tỷ lệ khối u có p53 dương tính chiếm 41,2%, khối u có Ki-67 ≥ 14% chiếm tỷ lệ khá cao (72,5%).
3.2. Mối liên quan giữa p53, Ki-67 với đặc điểm giải phẫu bệnh

Bảng 3. Mối liên quan p53 với đặc điểm giải phẫu bệnh
p53 âm tính p53 dương tính

P
Số ca Tỷ lệ (%) Số ca Tỷ lệ (%)

Kích thước 
khối u

< 2 cm 15 68,2 7 31,8
0,470> 2 - < 5 cm 11 50,0 11 50,0

< 5 cm 4 57,1 3 42,9
Di căn 
hạch nách

Không 11 52,4 10 47,6
0,434

Có 19 63,3 11 36,7

Độ mô học
I 3 100,0 0 0,0

0,057II 21 65,6 11 34,4
III 6 37,5 10 62,5

Thể mô 
bệnh học

Thể không đặc biệt (NST) 22 56,4 17 43,6
0,528

Khác 8 66,7 4 33,3

Giai đoạn 
bệnh

I 7 70,0 3 30,0
0,581II 13 52,0 12 48,0

III 10 62,5 6 37,5
Kết quả cho thấy tỷ lệ p53 dương tính khác nhau giữa các nhóm độ mô học. Tuy nhiên, sự khác biệt này chưa 

đạt ý nghĩa thống kê (p > 0,05); Tỷ lệ p53 dương tính cao hơn ở giai đoạn II (48,0%) so với giai đoạn I (30,0%) và 
III (37,5%), nhưng không có khác biệt thống kê. Không ghi nhận mối liên quan có ý nghĩa thống kê giữa p53 với 
kích thước u, di căn hạch và thể mô bệnh học (p > 0,05).

Bảng 4. Mối liên quan Ki-67 với đặc điểm giải phẫu bệnh
Ki-67 < 14% Ki-67 ≥ 14%

P
Số ca Tỷ lệ (%) Số ca Tỷ lệ (%)

Kích thước 
khối u

< 2 cm 7 31,8 15 68,2
0,369> 2 - < 5cm 4 18,2 18 81,8

> 5 cm 3 42,9 4 57,1
Di căn 
hạch nách

Không 7 33,3 14 66,7
0,639

Có 7 23,3 23 76,7

Độ mô học
I 1 33,3 2 66,7

0,012II 13 40,6 19 59,4
III 0 0,0 16 100,0

Thể mô 
bệnh học

Thể không đặc biệt (NST) 10 25,6 29 74,4
0,879

Khác 4 33,3 8 66,7

Giai đoạn 
bệnh

I 4 40,0 6 60,0
0,241II 8 32,0 17 68,0

III 2 12,5 14 87,5
Trong nghiên cứu này, biểu hiện Ki-67 được phân tích theo ngưỡng < 14% và ≥ 14% để đánh giá mối liên 

quan với một số đặc điểm giải phẫu bệnh. Kết quả cho thấy, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 
Ki-67 và kích thước khối u, tình trạng di căn hạch nách, thể mô bệnh học hay giai đoạn bệnh (p > 0,05). Tuy 
nhiên, có mối liên quan có ý nghĩa thống kê giữa chỉ số Ki-67 và độ mô học (p < 0,05).
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Bảng 5. Mối liên quan giữa p53 và Ki-67

Đặc điểm P53 âm P53 dương P
Ki-67 < 14% 12 2

0,037
Ki-67 ≥ 14% 18 19

Kết quả nghiên cứu cho thấy có mối liên quan có ý nghĩa thống kê giữa biểu hiện p53 và chỉ số tăng sinh Ki-
67 ở bệnh nhân ung thư vú < 45 tuổi (p < 0,05). Tỷ lệ Ki-67 cao (≥ 14%) ghi nhận nhiều hơn ở nhóm p53 dương 
tính (19/21 trường hợp) so với nhóm p53 âm tính (18/30 trường hợp).

Bảng 6. Mối liên quan phối hợp giữa p53 và Ki-67 

Phân nhóm theo p53 và Ki-67 Số lượng Tỷ lệ (%)
N1: P53 âm, Ki-67 < 14% 12 23,5
N2: P53 âm, Ki-67 ≥ 14% 18 35,3
N3: P53 dương, Ki-67 < 14% 2 3,9
N4: P53 dương, Ki-67 ≥ 14% 19 37,3

Các nhóm N2 (p53 âm, Ki-67 ≥14%) và N4 (p53 dương, Ki-67 ≥14%) chiếm tỷ lệ tương đương, cho thấy 
kiểu hình phối hợp Ki-67 cao thường gặp ở ung thư vú phụ nữ trẻ.

4. BÀN LUẬN
4.1. Đặc điểm chung của mẫu nghiên cứu
Trong nghiên cứu của chúng tôi, phần lớn bệnh 

nhân ung thư vú trẻ tuổi (dưới 45 tuổi) được chẩn 
đoán ở nhóm 35 - 40 tuổi (56,9%), trong khi nhóm 
dưới 35 tuổi chỉ chiếm 15,7%. Kết quả này tương 
đồng với các báo cáo trong nước và khu vực Châu Á, 
cho thấy ung thư vú ở phụ nữ trẻ thường tập trung 
ở độ tuổi 30 - 40 [6]. Điều này phản ánh thực tế rằng 
bệnh nhân trẻ tuổi hiếm khi được tầm soát sớm và 
thường chỉ phát hiện khi có triệu chứng lâm sàng.

Về kích thước khối u, tỷ lệ u nhỏ hơn 2 cm và từ 
2 đến 5 cm gần tương đương nhau (43,1%), trong 
khi kích thước u lớn hơn 5 cm chiếm 13,7%. Tỷ lệ 
khối u lớn hơn 2 cm khi chẩn đoán vẫn còn cao, phản 
ánh tình trạng phát hiện muộn. Tương tự, Sang và cs. 
(2021) cũng ghi nhận phần lớn bệnh nhân Việt Nam 
đến khám ở giai đoạn tiến triển do hạn chế trong 
tầm soát và tiếp cận y tế muộn [5].

Đáng chú ý, có tới 58,8% bệnh nhân có di căn 
hạch nách. Đây là một tỷ lệ cao, phù hợp với nhiều 
nghiên cứu quốc tế, trong đó phụ nữ trẻ thường có 
khối u xâm lấn mạnh hơn và tỷ lệ hạch dương tính 
cao hơn [2,4]. Xét về độ mô học, đa số bệnh nhân có 
khối u thuộc độ II (62,7%), tiếp đến là độ III (31,4%), 
trong khi độ I chỉ chiếm 5,9%. Từ đó có thể nhận định 
rằng ung thư vú ở phụ nữ trẻ thường có độ mô học 
cao, gắn với tiên lượng kém [2,6].

Về mô bệnh học, thể thường gặp nhất là ung thư 
biểu mô ống xâm nhập không đặc biệt (NST, 76,5%), 
tương đồng với dữ liệu dịch tễ trên thế giới cũng như 
trong nước [16]. Giai đoạn bệnh cũng cho thấy sự 
chậm trễ trong chẩn đoán, khi gần 80% bệnh nhân 
được phát hiện ở giai đoạn II–III. Điều này nhấn 

mạnh vai trò quan trọng của các chương trình tầm 
soát, nâng cao nhận thức cộng đồng, đặc biệt ở phụ 
nữ trẻ tuổi [5, 15].

Trong nghiên cứu này, tỷ lệ p53 dương tính chiếm 
41,2%, phù hợp với khoảng dao động 30–55% trong 
các báo cáo quốc tế [7, 13]. P53 dương tính thường 
phản ánh tình trạng đột biến gen, dẫn đến mất chức 
năng kiểm soát chu kỳ tế bào và hiện tượng chết 
theo chương trình, từ đó làm tăng khả năng ác tính 
của khối u [17]. Ở bệnh nhân trẻ, p53 dương tính có 
xu hướng liên quan tới độ mô học cao và tiên lượng 
xấu [8, 9].

Chỉ số Ki-67 được ghi nhận ở mức cao trong 
nghiên cứu của chúng tôi, 72,5% bệnh nhân có chỉ 
số Ki-67 lớn hơn 14%. Đây là con số nổi bật, cho thấy 
các tế bào khối u có khả năng tăng sinh mạnh, tương 
tự các nghiên cứu tại châu Á [16], cao hơn so với báo 
cáo ở châu Âu và châu Mỹ [18]. Ki-67 cao từ lâu đã 
được khẳng định là yếu tố tiên lượng độc lập, liên 
quan đến nguy cơ tái phát và di căn [10,18].

	 Sự kết hợp giữa tỷ lệ p53 dương tính cao 
(41,2%) và Ki-67 tăng mạnh (72,5%) trong nghiên 
cứu này nhấn mạnh đặc điểm sinh học tăng sinh 
mạnh, ác tính cao và tiên lượng kém của ung thư vú 
ở phụ nữ trẻ Việt Nam. 

4.2. Mối liên quan giữa p53, Ki-67 và đặc điểm 
mô bệnh học

Nghiên cứu của chúng tôi trên bệnh nhân ung thư 
vú dưới 45 tuổi, tỷ lệ p53 dương tính chiếm 41,2%, 
tương đồng với nhiều báo cáo quốc tế. Tỷ lệ p53 
dương tính ở phụ nữ dưới 40 tuổi dao động từ 38 - 
45%, cao hơn nhóm trên 50 tuổi, gợi ý rằng sự biến 
đổi gen TP53 là một đặc điểm thường gặp ở bệnh 
nhân trẻ tuổi. Khi phân tích mối liên quan, chúng tôi 
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ghi nhận p53 dương tính không liên quan có ý nghĩa 
với kích thước khối u hay tình trạng hạch (p > 0,05), 
tương đồng với nghiên cứu của Bocchi et al. (2019) 
[13]. Tuy nhiên, tỷ lệ p53 dương tính tăng dần theo 
độ mô học, đặc biệt ở độ III (62,5%), gần đạt ngưỡng 
ý nghĩa (p = 0,057), với cỡ mẫu lớn hơn, kết quả này 
có thể sẽ thay đổi. Xu hướng đó phù hợp với báo cáo 
của Petr Dobes và cs. (2014) tại Châu Âu và Hwang et 
al. (2024) tại Hàn Quốc [8,9], cho thấy p53 liên quan 
chặt chẽ đến u có độ mô học cao và tiên lượng xấu. 
Không ghi nhận mối liên quan có ý nghĩa giữa biểu 
hiện p53 với thể mô bệnh học (thể không đặc biệt 
hay khác) cũng như giai đoạn lâm sàng (p > 0,05). Tuy 
nhiên, xu hướng p53 dương tính cao hơn ở giai đoạn 
II (48%) so với giai đoạn I (30%) và III (37,5%) gợi ý 
vai trò của p53 trong tiến triển bệnh có thể phức tạp, 
cần nghiên cứu thêm trên cỡ mẫu lớn hơn. 

Với Ki-67, kết quả nghiên cứu cho thấy chỉ số này 
liên quan có ý nghĩa với độ mô học (p < 0,05), trong 
khi không có sự khác biệt đáng kể theo kích thước, 
tình trạng di căn hạch hay giai đoạn bệnh. Điều này 
gợi ý rằng mức tăng sinh tế bào cao (Ki-67 ≥ 14%) 
thường gặp ở các trường hợp có độ mô học cao hơn 
(độ II - III). Các nghiên cứu trước đây cũng khẳng định 
Ki-67 liên quan chặt chẽ với độ mô học, phản ánh 
hoạt tính tăng sinh và mức độ ác tính [19, 20]. Trong 
nghiên cứu này, ngưỡng Ki-67 ≥ 14% được lựa chọn 
nhằm phù hợp với nhiều nghiên cứu trước đây và 
điều kiện thực tế của cỡ mẫu. Mặc dù các khuyến cáo 
gần đây của Hội nghị St. Gallen đề xuất các ngưỡng 
cao hơn hoặc phân tầng Ki-67 thành nhiều mức để 
định hướng điều trị, việc sử dụng ngưỡng 14% vẫn 
có giá trị trong phân tích mối liên quan mô bệnh học 
và so sánh với các nghiên cứu tương tự.

Đặc biệt, chúng tôi ghi nhận mối liên quan có ý 
nghĩa thống kê giữa p53 và Ki-67 ở bệnh nhân ung 
thư vú dưới 45 tuổi (p < 0,05). Tỷ lệ Ki-67 cao phổ 
biến hơn ở nhóm p53 dương tính, gợi ý rằng bất hoạt 
gen TP53 có thể làm mất cơ chế kiểm soát chu kỳ tế 
bào, dẫn đến tăng sinh không kiểm soát, phản ánh 
qua tỷ lệ Ki-67 ≥ 14% cao [12, 13]. Kết quả này phù 
hợp với cơ chế sinh học đã được chứng minh: p53 
đóng vai trò quan trọng trong việc kiểm soát chu kỳ 
tế bào, sửa chữa DNA và khởi phát quá trình chết 
theo chương trình (apoptosis). Khi p53 bị đột biến 
hoặc mất chức năng, tế bào ung thư sẽ có xu hướng 
tăng sinh không kiểm soát, dẫn đến biểu hiện Ki-67 
cao [17]. Các nghiên cứu lâm sàng cũng khẳng định 
các mối liên quan này. Nghiên cứu của Guojing Zhang 

và cs. (2021) ghi nhận p53 dương tính có liên quan 
chặt chẽ đến Ki-67 cao [12]. Một phân tích của tác 
giả Mayara Bocchi và cs. (2021) cũng cho thấy sự 
phối hợp p53 dương tính và Ki-67 cao có thể dự báo 
tiên lượng xấu hơn, đặc biệt ở nhóm bệnh nhân ung 
thư vú trẻ tuổi [13]. 

Như vậy, kết quả nghiên cứu của chúng tôi bổ 
sung bằng chứng rằng sự phối hợp p53 dương tính 
và Ki-67 cao là đặc điểm sinh học thường gặp ở ung 
thư vú trẻ tuổi, có thể góp phần giải thích xu hướng 
ác tính và tiên lượng xấu của nhóm bệnh nhân này.

Tuy nhiên, nghiên cứu của chúng tôi vẫn có một 
số hạn chế. Thứ nhất, cỡ mẫu còn tương đối nhỏ, do 
đó một số phân tích có xu hướng khác biệt nhưng 
chưa đạt ý nghĩa thống kê. Thứ hai, thiết kế cắt ngang 
và chọn mẫu thuận tiện tại một trung tâm duy nhất 
có thể làm giảm tính khái quát của kết quả cho toàn 
bộ dân số. Thứ ba, nghiên cứu mới chỉ dừng lại ở 
mối liên quan hai biến, chưa phân tích đa biến để 
kiểm soát các yếu tố nhiễu như tình trạng thụ thể 
hormone hoặc HER2. Mặc dù các dấu ấn ER, PR và 
HER2 đã được thực hiện nhưng nghiên cứu này chưa 
phân tích sâu mối liên quan giữa p53, Ki-67 với các 
phân nhóm phân tử do cỡ mẫu còn hạn chế, làm 
giảm sức mạnh thống kê khi chia nhỏ các nhóm. 
Đây là hướng nghiên cứu cần được tiếp tục khảo sát 
trong các nghiên cứu tiếp theo với cỡ mẫu lớn hơn. 
Cuối cùng, chúng tôi chưa có dữ liệu theo dõi thời 
gian sống còn của bệnh nhân, bao gồm sống không 
tái phát (DFS - Disease-Free Survival) và sống toàn bộ 
(OS - Overall Survival), nên chưa đánh giá được liệu 
p53 và Ki-67 có thực sự ảnh hưởng đến nguy cơ tái 
phát và khả năng sống lâu dài hay không.

5. KẾT LUẬN 
Kết quả nghiên cứu trên 51 bệnh nhân ung thư vú 

dưới 45 tuổi cho thấy sự biểu hiện bất thường của 
p53 và mức tăng cao của Ki-67 đều liên quan chặt 
chẽ đến độ mô học cao - một đặc điểm giải phẫu 
bệnh bất lợi. Cả hai chỉ dấu này phản ánh hoạt động 
tăng sinh mạnh và rối loạn kiểm soát chu kỳ tế bào, 
góp phần giải thích tính chất ác tính và tiên lượng 
xấu ở nhóm bệnh nhân trẻ tuổi. Việc phối hợp đánh 
giá p53 và Ki-67 có thể mang lại giá trị trong phân 
tầng nguy cơ và định hướng chiến lược điều trị cá 
thể hóa. Các nghiên cứu đa trung tâm với cỡ mẫu lớn 
hơn, phân tích đa biến, có dữ liệu theo dõi sống còn 
là cần thiết nhằm khẳng định vai trò tiên lượng của 
hai marker này.
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