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Ứng dụng dung dịch Glacial acetic acid, ethanol, water and formalin (GEWF) 
trong thu hoạch hạch bạch huyết sau phẫu thuật nội soi cắt dạ dày và đại 
tràng do ung thư
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Tóm tắt
Số lượng hạch bạch huyết là một yếu tố quan trọng trong việc phân giai đoạn ung thư ống tiêu hóa, đặc 

biệt là ung thư biểu mô tuyến dạ dày và đại trực tràng. Số lượng hạch tối thiểu cần đạt được 12 hạch đối với 
ung thư đại trực tràng và 15 hạch đối với ung thư dạ dày trong chẩn đoán giai đoạn bệnh lý này. Nhằm tăng số 
lượng hạch được vét, ngoài thực hiện đúng nguyên tắc phẫu thuật và nạo vét hạch hệ thống, việc thu hoạch 
hạch từ bệnh phẩm cũng là một yếu tố quan trọng. Có nhiều phương pháp hỗ trợ việc thu hoạch hạch thuận 
tiện hơn so với việc phẫu tích tìm hạch trên bệnh phẩm tươi. Ở đây chúng tôi báo cáo ứng dụng dung dịch 
Formol-Alcohol-Axit Acetic trong việc đánh giá khả năng thu hoạch hạch sau phẫu thuật nội soi cắt dạ dày và 
cắt đại tràng do ung thư. Kết quả thu hoạch có sự gia tăng đáng kể số lượng hạch bạch huyết nạo vét được, 
với 88 hạch ở ung thư đại tràng và 40 hạch ở ung thư dạ dày.

Từ khóa: Hạch bạch huyết, GEWF, Formol-Alcohol-Axit Acetic, ung thư dạ dày, ung thư đại tràng.
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Application of Glacial acetic acid, ethanol, water and formalin (GEWF) 
Solution for lymph node retrieval following laparoscopic gastrectomy 
and laparoscopic colectomy for cancer
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The number of lymph node retrieval is an important factor in the staging of gastrointestinal cancers, 
especially gastric and colorectal neoplasm. The concept that at least 12 lymph nodes for colorectal cancer and 
15 lymph nodes for gastric cancer should be evaluated as a quality measure. To increase the number of lymph 
node harvesting, besides the correct implementation of surgical principles and systematic lymphadenectomy, 
the retrieval of lymph nodes from the patient’s specimen is also a significant issue. There are many methods 
to support lymph node revealing more convenient than harvesting on fresh specimens. Here we report the 
application of Formol-Alcohol-Acetic Acid solution in evaluating the possibility of lymph node harvesting 
after laparoscopic gastrectomy and colectomy for cancer. The number of lymph nodes found was a significant 
increase, with 88 in the colon and 40 in the gastric specimen.
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Ung thư ống tiêu hóa là bệnh lý ác tính thường 

gặp trong những trường hợp mắc mới hằng năm 
trên thế giới. Ung thư dạ dày là bệnh lý ác tính đứng 
hàng thứ 5 với tỷ lệ 5,6% và đại trực tràng đứng 
hàng thứ 3 với tỷ lệ 10,0% trong các loại ung thư nói 

chung theo Globocan 2020 [13]. 
Trước đây, việc phẫu thuật cắt đại tràng kinh 

điển với tối thiểu 12 hạch nạo vét được trong phẫu 
thuật trở thành tiêu chuẩn trong điều trị phẫu thuật 
bệnh lý ung thư đại tràng [7], [10]. Cũng như việc vét 
hạch tối thiểu 15 hạch trong ung thư dạ dày trong 



111

Tạp chí Y Dược học - Trường Đại học Y Dược Huế - Số 4, tập 11, tháng 8/2021

phẫu thuật cắt dạ dày [2], [3]. Với sự phát triển về 
khoa học và phương tiện dụng cụ, việc nạo vét hạch 
trong phẫu thuật cắt đại tràng và dạ dày ngày nay 
ngày càng được cải thiện tốt hơn. Do đó ngày càng 
nâng cao hiệu quả điều trị phẫu thuật về mặt ung 
thư học. Claus Bertelsen và các phẫu thuật viên Đan 
Mạch báo cáo kết quả 5 năm công trình nghiên cứu 
đối với ung thư đại tràng phải vào năm 2019 trên 
tạp chí Lancet Oncology, chứng minh rằng giảm 
đáng kể tỷ lệ tái phát tại chổ của phẫu thuật cắt bỏ 
toàn bộ mạc treo đại tràng ở bệnh nhân ung thư giai 
đoạn I-III, đáng chú ý là số lượng hạch bạch huyết 
nạo vét được ở nhóm cắt bỏ toàn bộ mạc treo trung 
bình 38 cao hơn hẳn so với nhóm không cắt bỏ toàn 
bộ 21 hạch thường được sử dụng như một tiêu chí 
đại diện cho chất lượng phẫu thuật [1]. Ngoài ra việc 
cắt dạ dày nạo vét hạch D2 với số lượng hạch trung 
bình nạo vét được tăng lên đáng kể vượt mức kỳ 
vọng 15 hạch. Quan điểm phẫu thuật cắt dạ dày nạo 
vét hạch D2 còn đang bàn cãi nhiều trong việc điều 
trị bệnh lý ung thư dạ dày. Cuschieri A. cho rằng nạo 
vét hạch D2 không cải thiện thời gian sống thêm so 
với D1 trên 737 trường hợp nghiên cứu. Trong khi 
đó, nghiên cứu của Songun I. trong 1078 bệnh nhân 
sau 15 năm theo dõi, cho rằng tỉ lệ tái phát của D2 
thấp hơn D1. Việc chứng minh tăng hiệu quả trong 
nạo vét hạch nhưng không thay đổi biến chứng tử 
vong sau phẫu thuật và biến chứng liên quan phẫu 
thuật chấp nhận được [4], [12], [11].

Việc phẫu thuật điều trị cắt dạ dày hay đại tràng 
do ung thư kèm nạo vét hạch rộng rãi được tiến 
hành một cách thường quy tại Bệnh viện Trường Đại 
học Y Dược Huế. Việc cắt dạ dày nạo vét hạch D2 và 
cắt đại tràng kèm toàn bộ mạc treo đại tràng làm 
tăng số lượng hạch được vét lên đáng kể. Với trung 
bình 25,9±10,5 hạch vùng được vét ở dạ dày theo 
Nguyễn Thành Tân 2019 [14], và 13,3±9,1 hạch đại 
tràng được vét tại bệnh viện giai đoạn phẫu thuật 
cắt đại tràng nội soi tiêu chuẩn giai đoạn 1/2017-
3/2018 theo tác giả Nguyễn Minh Thảo và cộng sự 
2018 [9]. 

Nạo vét hạch theo “en-bloc” trong phẫu thuật 
ung thư dạ dày, và cắt bỏ toàn bộ mạc treo trong 
ung thư đại tràng nhằm nâng cao số lượng hạch vét. 
Tuy nhiên việc lóc hạch sau phẫu thuật còn thực 
hiện bằng thủ công. Vấn đề phân biệt hạch và tổ 
chức mỡ xung quanh rất khó khăn do tương đồng 
về màu sắc và độ bóng. Do đó, khả năng thu hoạch 
hạch bạch huyết có kích thước lớn còn thuận lợi, tuy 
nhiên việc vét hạch kích thước nhỏ rất khó, thậm 
chí nhầm lẫn với tổ chức mỡ trong một số trường 
hợp.  Nhất là đối với những hạch có kích thước nhỏ 
hơn 1mm. 

Ngoài việc nạo vét hạch rộng rãi trong ung thư 
học, có nhiều phương pháp để cải thiện khả năng 
thu hoạch hạch bạch huyết như bơm mực Tàu vào 
thời điểm phẫu thuật hay tiêm nội mạch “ex vivo” 
xanh methylen có thể làm nổi các hạch bạch huyết. 
Ngoài ra quá trình thanh thải chất béo hóa học có 
thể được lựa chọn để thực hiện với nhiều loại phác 
đồ hóa học, thường là các chất cố định với các dung 
môi hữu cơ như acid acetic, xylene, acetone và 
alcohol [9]. Phương pháp này làm nổi bật các hạch 
bạch huyết trong mẫu bệnh phẩm, giúp cải thiện 
việc nạo vét hạch nói chung và ở những bệnh phẩm 
khó như những bệnh nhân đã được điều trị hóa trị 
liệu bổ trợ nói riêng [6]. Nhiều nghiên cứu cho thấy 
rằng các phương pháp làm nổi bật các hạch bạch 
huyết giúp cải thiện đáng kể số lượng hạch nạo vét 
được, nâng cao khả năng chẩn đoán giai đoạn dựa 
vào bằng chứng nâng giai đoạn bệnh của bệnh nhân 
sau vét hạch, nâng cao khả năng vét hạch kích thước 
nhỏ < 3mm, ngoài ra thời gian xử lý mẫu tương đối 
ngắn sau 6 giờ . Trong đó, dung dịch Formol-Alcohol-
Axit Acetic có ưu thế hơn so với các hóa chất khác 
là an toàn, rẻ tiền, dễ sử dụng và cho kết quả tương 
đối nhanh chóng [6], [9]. 

Nhằm tạo thuận lợi trong việc vét hạch cũng 
như thuận lợi trong đánh giá vị trí để định danh 
nhóm hạch sau phẫu thuật, chúng tôi đã sử dụng 
dung dịch gồm Formol - Alcohol - Axit Acetic theo 
quy trình của dung dịch cố định hạch 0-Fix Fixatives, 
Leica Biosystems Richmond, Inc 5205 Route 12, 
Richmond, IL 60071 – USA.

Trong bài báo này, chúng tôi báo cáo kết quả của 
2 trường hợp lâm sàng ung thư đại tràng và ung 
thư dạ dày về tính hữu ích của dung dịch Formol-
Alcohol-Axit Acetic để làm nổi bật các hạch bạch 
huyết trong các mô mỡ của mạc nối lớn, mạc nối 
bé,… từ các mẫu bệnh phẩm ung thư.

2. BÁO CÁO CÁC TRƯỜNG HỢP LÂM SÀNG
Bệnh nhân 1. Bệnh nhân nam tuổi vào viện vì 

đau bụng, nội soi phát hiện u hang vị. Giải phẫu 
bệnh u biểu mô tuyến dạ dày xâm nhập. CT Scan 
ngực bụng có thuốc chưa phát hiện di căn. Bệnh 
nhân được chẩn đoán Ung thư dạ dày cT1-2N0M0 (giai 
đoạn I). Bệnh nhân được chỉ định cắt dạ dày toàn 
bộ và nạo vét hạch D2. Sau khi cắt dạ dày và nạo vét 
hạch hệ thống, bệnh phẩm bao gồm dạ dày, mạc nối 
và các mô bạch huyết, hạch được đưa ra ngoài. Phẫu 
tích bệnh phẩm ghi nhận khối u dạng loét kích thước 
2,5 x 2,0cm.

Toàn bộ bệnh phẩm được ngâm với dung dịch 
cố định hạch trong 12 giờ. Sau thời gian ngâm dung 
dịch, bệnh phẩm được lấy ra nguyên vẹn, bao gồm 
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tổ chức dạ dày và u được cố định, tiến hành cắt tổ 
chức khối u nguyên vẹn, dễ dàng theo các cấu trúc 
lớp. Các mô mỡ của mạc nối lớn, mạc nối bé và tổ 
chức xung quanh chuyển sang màu vàng rơm. Các 
hạch bạch huyết chuyển sang màu trắng đục [Hình 
1]. Tiến hành cắt mẫu bệnh phẩm vị trí u và thu 
hoạch các hạch bạch huyết cắt bỏ được. Kết quả vét 
hạch được 40 hạch, trong đó có 1 hạch kích thước 
1,5 mm, 1 hạch kích thước 9 mm, 1 hạch 7 mm, 3 
hạch 3mm và 34 hạch kích thước ≤ 2 mm. Kết quả 
giải phẫu bệnh sau phẫu thuật: Ung thư biểu mô 
tuyến dạ dày pT2N3aM0, và có 10 hạch dương tính 
[Hình 2].

Bệnh nhân 2. Bệnh nhân nam, 78 tuổi vào viện 
vì thiếu máu kèm sụt cân, siêu âm bụng và CT scan 
bụng có thuốc phát hiện dày bất thường vùng đại 
tràng góc gan, bề dày gần 2 cm và kéo dài gần 7 cm. 
Nội soi đại tràng phát hiện u đại tràng phải sát góc 
gan sùi nhiễm cứng gây hẹp lòng. Kết quả giải phẫu 
bệnh u biểu mô tuyến. Bệnh nhân được đánh giá 
giai đoạn trước phẫu thuật là cT3N0M0 (giai đoạn 
IIB theo AJCC 8th), được chỉ định phẫu thuật cắt đại 
tràng phải + cắt toàn bộ mạc treo đại tràng + thắt 
mạch máu trung tâm (complex mesocolic excision + 
central vascular ligation). Sau phẫu thuật bệnh nhân 
ổn định. 

Toàn bộ bệnh phẩm gồm đại tràng dài 38cm, Độ 
dài đầu gần diện cắt đến u 18cm, độ dài đầu xa diện 
cắt đến u 15cm, và mạc treo đại tràng và tổ chức 
bạch huyết được đưa ra nguyên vẹn. Sau thời gian 
ngâm trong dung dịch cố định hạch 7 giờ, tiến hành 
phẫu tích mở bệnh phẩm kiểm tra u sùi 6x5cm, tiến 
hành lóc hạch được 88 hạch, [Hình 3]. Trong đó, có 
33 hạch > 3mm, 27 hạch 1-3mm và 28 hạch ≤ 1mm. 
Giải phẫu bệnh sau phẫu thuật trả lời Ung thư biểu 
mô biệt hóa tốt pT2N0 (88 hạch phản ứng). Giai đoạn 
bệnh sau phẫu thuật pT2N0M0 (Giai đoạn IB theo 
AJCC 8th)

Bệnh nhân ổn định trong giai đoạn hậu phẫu, 
cho ăn uống và vận động sớm, ra viện sau 7 ngày 
phẫu thuật.

3. BÀN LUẬN
Việc nạo vét hạch vùng rất quan trọng trong điều 

trị các bệnh lý ung thư nói chung cũng như ung thư 
dạ dày và ung thư đại trực tràng. Phẫu thuật hiện 
nay cùng với sự phát triển của trang thiết bị và dụng 
cụ, cách tiếp cận, vấn đề nạo vét hạch tiêu chuẩn 
hay mở rộng có thể thực hiện được với số lượng 
hạch nạo vét được khá ấn tượng. Tại cơ sở y tế của 
chúng tôi đã thực hiện thường quy kỹ thuật cắt đại 
tràng kèm toàn bộ mạc treo đại tràng cộng với nạo 
vét hạch trung tâm trong điều trị ung thư đại tràng 

nhằm nâng cao khả năng lấy bỏ hạch vùng. Ngoài ra 
việc điều trị cắt dạ dày cộng nạo vét hạch D2 thường 
quy cũng tăng khả năng lấy bỏ hạch trong ung thư 
dạ dày [5]. Số lượng hạch nạo vét được 88 hạch 
trong ca lâm sàng ung thư đại tràng cao hơn so với 
số lượng hạch vét được trung bình trong nghiên cứu 
Bertelsen là 38 hạch [1]. Trường hợp này bệnh nhân 
được chẩn đoán giai đoạn IB sau phẫu thuật (AJCC 
8th) [8]. Do đó, số lượng hạch vét được như trên là 
tương đối lớn. Số lượng hạch vét được trong ca lâm 
sàng dạ dày là 40 hạch. Mặc dù giải phẫu bệnh sau 
phẫu thuật là pT1 chưa thể hiện tương quan giữa 
mức độ xâm lấn u với mức độ xâm lấn hạch N3a (giai 
đoạn sau phẫu thuật đánh giá là giai đoạn IIB (theo 
AJCC 8th) [8]. 

Ngoài phẫu thuật nạo vét hạch rộng rãi, việc phối 
hợp giữa phẫu thuật viên và bác sĩ giải phẫu bệnh 
có thể cải thiện chất lượng cũng như số lượng 
hạch thu hoạch được. Việc sử dụng dung dịch 
thanh thải mô mở làm nổi bật hạch bạch huyết 
trong bệnh phẩm tạo điều kiện thuận lợi cho phẫu 
thuật viên và giải phẫu bệnh có thể dễ dàng nhận 
thấy tổ chức hạch so với việc thu hoạch hạch trên 
bệnh phẩm tươi. 

Việc sử dụng dung dinh Formol-Alcohol-Axid 
Acetic để làm nổi bật các hạch bạch huyết dẫn đến 
số lượng hạch nạo vét sau phẫu thuật được tăng 
đáng kể, đặc biệt là các hạch có kích thước ≤ 2mm 
(34/40 hạch ở ca lâm sàng 1 và 28/88 hạch ở ca lâm 
sàng 2). Điều này là do màu trắng của các hạch bạch 
huyết tạo điều kiện thuận lợi cho việc phát hiện. 
Chứng tỏ tính tương phản màu sau khi ngâm dung 
dịch giúp ích nhiều trong khả năng thu hoạch hạch 
sau phẫu thuật. Điều này là cần thiết ở những bệnh 
nhân đã được hóa trị bổ trợ trước phẫu thuật cho 
ung thư đại trực tràng, bởi vì khi đó kích thước của 
các hạch bạch huyết có thể giảm xuống, làm cho việc 
xác định trở nên khó khăn hơn [6].

Hình ảnh sau khi ngâm toàn bộ tổ chức mỡ mạc 
nối lớn, mạc nối bé và xung quanh chuổi hạch 
chuyển sang màu vàng rơm, trong khi hạch bạch 
huyết chuyển sang màu trắng đục sữa, dễ dàng 
phân biệt khi tách các nhóm hạch cũng như xác 
định vị trí nhóm hạch đó. Khi sử dụng phương 
pháp này sẽ thu thêm được một tỷ lệ lớn hạch có 
kích thước nhỏ không phát hiện được khi sờ nắn 
bằng tay mà đa phần các hạch này không di căn 
nên tỷ lệ hạch di căn trên tổng số hạch vét được 
bị hạ thấp xuống.

Số lượng hạch bạch huyết nạo vét được là một 
yếu tố đóng vai trò quan trọng trong việc phân giai 
đoạn bệnh ung thư. Trong các phương pháp hỗ trợ 
được đề xuất, phương pháp sử dụng dung dịch 
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Formol-Alcohol-Axid Acetic để thu hoạch hạch bạch 
huyết đã được thực hiện gần đây và cho kết quả khả 
quan [Hình 4]. Kết quả này tạo điều kiện cho việc 
đánh giá đúng giai đoạn cho bệnh nhân, tạo điều 
kiện thực hành tốt hơn về điều trị hóa xạ trị bổ trợ 
sau phẫu thuật [9]. 

4. KẾT LUẬN
Khả năng sử dụng dung dịch Formol-Alcohol-Axit 

Acetic làm tăng đáng kể khả năng thu hoạch hạch 
bạch huyết sau cắt dạ dày nạo vét hạch D2 và cắt đại 
tràng kèm cắt toàn bộ mạc treo đại tràng cộng thắt 
mạch máu trung tâm do ung thư.

Hình 1. Tổ chức mỡ/mỡ chuyển qua màu vàng rơm, trong khi hạch bạch huyết chuyển qua màu trắng đục 
(1A, 1B, 1C). Bệnh phẩm ung thư dạ dày.

Hình 2. A. Carcinoma tuyến xâm nhập, biệt hóa tốt (pT1), B. Xâm nhập tế bào u trong lòng mạch. C. Hạch 
dương tính xâm nhập tế bào u (nhuộm Hematoxylin-Eosine). Bệnh phẩm ung thư dạ dày.

Hình 3. A, B. Carcinoma tuyến xâm nhập lớp cơ, pT2. C. Hình ảnh hạch quá sản phản ứng, không thấy hình 
ảnh xâm nhập tế bào u (nhuộm Hematoxylin-Eosine). Bệnh phẩm u đại tràng phải.

Hình 4. A. Bệnh phẩm u (mã 33855) và hạch (mã 33856) của bệnh nhân ung thư dạ dày trên lam kính. B. 
Bệnh phẩm hạch bệnh nhân ung thư đại tràng phải (mã 34020) (nhuộm Hematoxylin-Eosine).
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