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PAT VAN PE

Theo thong ké ciia Té chtrc ung thu toan cau (Globocan) nim 2020, ty 16
mic bénh va ty 18 tir vong do ung thu biéu mé té bao gan (UBTG) nguyén phét
& Viét Nam dung hang th 2 trén thé gi6i [1]. Tuy nhién, & thoi diém phat hién
bénh, c6 td1 70% bénh nhan ung thu gan da ¢ giai doan mudn va khong con chi
dinh phau thuat triét can[2]. Cac phuong phap diéu tri nhu tiém con qua da, d6t
nhiét bﬁng song cao tan, hoa tic mach va diéu trj béng hat vi cau tai hoa chit
(TACE) dugc ap dung rong rii dé diéu tri bénh nhan UBTG giai doan sém va
trung gian [3]. Tuy nhién, lya chon phuong phap diéu trj doi voi nhimg bénh
nhan UBTG & giai doan tién trién, c6 huyét khdi tinh mach cira van dang 1a

thach thire do1 voi cac nha 1am sang.

Trong khoang 10 nim gan day, tic mach xa tri (transarterial
radioembolization: TARE) str dung hat vi cau gan *Y da duoc chi dinh dé diéu
tri UBTG nguyén phét giai doan trung gian hodc tién trién c6 huyét khéi tinh
mach cira nham nang cao chat lwong séng va cai thién thoi gian séng thém toan
bd cho bénh nhan [4-6]. Uu diém cta phuong phéap diéu tri TARE bang hat vi
cau gan %°Y 1a c6 thé nang lidu diéu tri vao khdi u tbi da dé tiéu diét té bao ung
thu mot cach hiéu qua ma van dam bao an toan cho phan gan lanh va cac co
quan khéc. Trong diéu tri UBTG nguyén phat bang hat vi cau gin °Y, mo
phong, lap ké hoach diéu tri 1a mot trong nhitng budc quan trong dé dam bao
thanh cong cua ky thuat. Trong d6, k¥ thuat ghi hinh planar (2D) va ghi hinh
SPECT/CT (3D) duoc tng dung dé mo phong, 1ap ké hoach diéu tri. Ghi hinh
mo phong ™ Tc-MAA planar (2D) 1a phuong phap kinh dién va da dugc ung
dung rong rii trong thuc hanh [7]. Tuy nhién, hinh anh 2D planar bi chong lap
nén han ché trong dénh gia shunt gan — phoi, kh6 xéac dinh thé tich u can diéu
trj va ranh gidi khoi u, dic biét 1a khi diéu tri nhiéu khdi u bi chong 1ap ciing

nhu mét khdi u duogc chi phéi boi nhiéu nhanh mach nudi. Chup xa hinh %™Tc-



MAA bang SPECT/CT dugc tng dung trong vong 10 nim gan ddy da khic
phuc duoc nhitng nhuge diém cua xa hinh ®“"Tc-MAA planar truyén théng
trong mo phong diéu tri. SPECT/CT la su két hop gitta hinh anh chirc ning cit
16p don photon (SPECT) véi giai phau (CT) va dung hinh 3D cho phép xéc
dinh chinh xac hon shunt gan — phoi, thé tich khdi u can diéu tri, bo vién cta
khdi u, ranh gidi cua khdi u hodc mot khdi u c6 nhiéu mach nuéi. Vi vay, m0
phong, 1ap ké hoach diéu tri trén ®"Tc-MAA SPECT/CT duoc cho 1a chinh xéac
hon so v&i hinh anh planar truyén thong. Tuy nhién, con it nghién ctru dé cap
dén so sanh gi tri ctia " Tc-MAA SPECT/CT va planar trong md phong, lap
ké hoach diéu trj ung thu gan bang hat vi cau duoc cong bd trudc day. Nghién
ctru ciia Kao va ¢s (2012) bude dau cho thdy SPECT/CT mé phong xa tri bang
hat vi cau resin gan *°Y chon loc vao timg phan cta khéi u c6 ty 1& dap ung tot
& 8/10 bénh nhan [8]. Két qua nghién ciru ctia Garin va cs (2017) cho rang liéu
diéu tri vao khoi u (Dtumor) udce tinh trén hinh anh *™Tc-MAA SPECT/CT ¢6
thé du bao dap tmg diéu tri va thoi gian sdng thém ctia bénh nhan ung thu gan
diéu tri hat thay tinh gan *°Y [5]. Tai Viét Nam, cong bd ctia nhém nghién ctru
tai bénh vién TUQD 108 (2021) va Bénh vién Bach Mai (ndm 2020) da budce
dau danh gia hiéu qua diéu tri cua ung thu gan bang hat vi cau resin Y va chi
st dung hinh anh ™ Tc-MAA planar d¢é mo phong, 1ap ké hoach [9, 10]. Chinh
vi nhiitng 1y do da néu & trén, chung toi tién hanh nghién ctru ndy véi hai myc
tiéu:

1. Pdnh gid mét sé ddc diém 1am sang va so sanh céc théng sé trén
%¥mTc-MAA planar va SPECT/CT trong ldp ké hoach diéu tri ung thw biéu
mo té bao gan bang hat vi cdu resin *Y.

2. Nghién cru méi lién quan gia mét sé thong sé trén xa hinh *™Tc-
MAA planar va SPECT/CT trong du béo ddp ieng khéi u diéu trj bang hat vi
cdu resin Y.,



Chuong 1
TONG QUAN

1.1. KHAI QUAT VE CHAN POAN VA PIEU TRI UBTG NGUYEN PHAT

Ung thu biéu mo té bao gan (UBTG) 1a mot trong nhiing loai ung thu
phé bién tai Viét Nam. UBTG c¢6 ti 1& méic méi 1a 14,5% ding déu, trén ca ung
thu phoi theo théng ké ciia to chirc ung thu toan cau (Globocan) nam 2020 [11].
Udc tinh hang nam ¢6 500.000 - 1.000.000 ngudi méac bénh méi, trong d6 hon
600.000 ca tir vong [12]. Khu vuc ¢ tan sudt mac UBTG cao nhu Trung Qudc,
Han Quéc, khu vuc Dong Nam A va mot sé khu vuc khac nhu cin Sahara va
phia Tay Chau Phi [13].

Hién nay, ¢ Viét Nam chua c6 thong ké day du trén toan qubc, chi yéu
dya trén sb liéu thu thap duogc to nhiing co s& y té cho théy UBTG la mot
ung thu pho bién, tan suat gip kha cao, dung hang th 3 & nam gidi va hang
tht 6 & nit gidi [1]. Két qua giai phau bénh tai bénh vién TUQD 108 (khao
sat cac mat bénh tir vong lién quan dén ung thu tir ndim 2005-2009) cho thay
UBTG la bénh pho bién dting hang thir nhat [14]. UBTG 1a mdt trong cac
loai ung thu co tién luong x4u, ty 1é tir vong cao va dang c6 xu huéng ngay
cang gia tang. Piéu d6 doi hoi thuc hién tot va c6 hiéu qua cong tac du phong,
kham sang loc phat hién sdm bénh ciing nhu ting cudng cong tac chan doan
va diéu tri.

1.1.1. Chan don ung thu biéu md té bio gan
1.1.1.1. LAm sang

Bénh nhan UBTG thuong khong c6 triéu ching va thuong dén kham khi
da ¢ giai doan tién trién trén nén viém gan man tinh hoac xo gan véi cac biéu hién
gan to, dau tirc viing gan, gay sut, thim chi c6 dau hiéu chén ép hay bién chimg.

Vi vdy, can c6 bién phap tim soat nhimg d6i twong nguy co cao mac UBTG té



bao gan nhu bénh nhan xo gan do moi nguyén nhan, ngudi nhiém virus viém gan
B (> 40 tudi ¢ nam, > 50 tudi & nit hodc tién st gia dinh c6 ngudi than mic ung
thu gan)... Bién phép tdm soat hién tai duoc khuyén céo 14 siéu 4m gan va xét
nghiém marker ung thu AFP [15], [16].

1.1.1.2. Déu dn mién dich

Theo huéng dan thyc hanh ctia Hiép hoi Nghién ciru ung thu gan Nhat
Ban (LCSGJ) nam 2007, ba dau 4n AFP, AFP-L3 va DCP gitp xac chin
UBTG, dong thoi da duoc dua vao quy trinh sang loc nhém nguy co cao nham
phat hi¢n sém UBTG [16].

V61 nguong AFP trén 100 ng/mL, dd nhay va d dac hi¢u trong phat hién
UBTG tuong trng 1a 33 - 41% va 97 - 99% [17]. Vi ngudng AFP > 200 ng/mL,
d6 nhay va do dac hiéu trong phat hién UBTG tuong tng la 22 - 70% va 100%
[18]. Tuy nhién, AFP ting nhe (20 - 200ng/mL) thoang qua (2 - 4 tuan) ciing
gip trong dot cAp clia viém gan man (15 - 58% sb truong hop) va xo gan hoat
dong (11 - 47% sb trudng hop), nhit 13 do viém gan virus B va/hoic C [19],
[20].

AFP-L3 1a mot trong 3 dong phan ciia AFP va 1a ty 18 phan trim cia
glycoprotein c6 ai luyc véi lectin trong tong s6 glycoprotein cia AFP. AFP-L3,
tuong ddi dac hiéu cho UBTG [21], [19]. AFP-L3 khéng duoc st dung trong
tam soat UBTG ma chil yéu sir dung dé chan doan nhat 1 nhiing truong hop
AFP < 20 ng/ml.
1.1.1.3. Chén dodn hinh dnh

Hién nay, ¢ nhiéu huéng dan chan doan UBTG nhu huéng dan ciia Hoi
nghién ctru bénh gan Hoa Ky (AASLD) nam 2005, Hi¢p hdi nghién ctru bénh
gan Chau A - Thai Binh Duong (APASL) nam 2010, Hiép hoi nghién ctru bénh
gan Chau Au (EASL) nam 2017 [15, 22, 23].

Nam 2020, Bo y té Viét Nam ciing dua ra huéng din chan doan UBTG

dua vao tinh trang nhiém virus viém gan B/C, AFP, chan doan hinh anh va mé



bénh hoc (hinh 1.1) [24]. UBTG nguyén phat duoc chan doan xac dinh ma
khong can phai sinh thiét khi c6 hinh anh CT hodc MRI dién hinh va ndng do
AFP > 400 ng/ml trén nén BN c6 nhiém viém gan B hodc viém gan C. Tuy
nhién, néu hinh anh CT scan hoic MRI khong dién hinh hay AFP khong ting

thi can phai sinh thiét dé chan doan xac dinh.

|| U GAN ||

[ Hinh anh CT scan/MRI din hinh ] [ Hinh dnh CT scan/MRI khong dién hinh ]

hay AFP khong ting

AFP tang nhung <400 ng/ml : < SR Fi
[ AFP>400 ng/ml ] [ Cé nhidm HBY hay HCV ] [Slnh thlet] [Theo doi moi 2 tlmn;,]

° ¥[ Sinh thiét lai \’
[ Ung thu té bao gan nguyén phat &

Hinh 1.1. So'dé huong din chin doin UBTG (Nguon: Bo Y té)[24].

1.1.1.4. M6 bénh hoc

Choc hat u gan chin doan té bao hoc hay sinh thiét |am mé bénh hoc chi
dit ra trong mot s6 tinh hudng cu thé. Theo huéng din thyc hanh cua Hoi
nghién ctru bénh gan Hoa Ky (AASLD) nam 2005 [15], choc hut hay sinh thiét
u gan chan doan UBTG duoc thuc hién khi:

- Khdi u gan c6 kich thuéce > 2 cm & bénh nhan xo gan nhung khong co
hinh anh tang sinh mach dién hinh trén mot ky thuat chan doan hinh anh chirc
nang va AFP < 200 ng/mL.

- Khéi u gan kich thuéc < 2 cm trén bénh nhan xo gan, khong c6 hinh
anh tang sinh mach dién hinh trén 2 k¥ thuat chan doan hinh anh chirc ning.

- Khéi u gan (c6 kich thudc bat ky) trén nén khong xo gan.



Do chinh x4c ctia choc hit té bao hodc sinh thiét gan phu thudc vao kich
c0 kim str dung va nhét 1a kich thude khébi u (do chinh x4c khi stir dung loai kim
21-22G, dudi huong dan cia siéu Am dat trung binh 85 - 99,6% va voi khéi u
kich thudc < 1ecm d9 chinh xac chi dat 41%, kich thudc 1 - 2cm dat 65%) [25].
1.1.2. Danh gia giai doan UBTG

UBTBG
v v l v _ v
Gd rit sém Giai doan sém Giai doan trung gian Gd tién trién Giai doan mudn
U don doc < 2cm 1-3 u, < 3cm Khéng c¢6 huyét khoi Xam lan TMC
Carcinoma in situ PS 0 TMC, da 6, PS 0 Di can, PS 0-2
1 khéi u 3 khéiu
<=3cm
Ap lye TMC Tang Chong chi dinh
Bilirubin »  cho ghép gan
| Binh thuimg | | Khong || €6 |
l l l A 4 A\ 4
I Cit gan | | Ghép gan | l PEIT/RFA | | Hoa tiic mach Sorafenib I
4
| Khi ning didu tri triét cin [ Pidu tri tam thoi | | BT tricu chimg |

Hinh 1.2. Sor do phén chia giai doan UBTG theo hé thong Barcelona
va chién thuit diéu tri *Nguon theo Llovet J.M. va CS (2003) [26].

Pén nay, phan chia giai doan Okuda, diém CLIP (Cancer of the Liver
Italian Program); giai doan BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer) tir phién ban 1
dén 4; diém CUPI (Chinese University Prognostic Index); diém JIS (Japanese
Integrated Staging); diém bm-JIS (biomarker- JIS); diém Tokyo ... dd dugc ung
dung trong 1am sang. Tuy nhién, van chwra c6 hé thong nao dat duoc su dong thudn
dé ap dung trén toan cau [26]. Viéc ap dung hé thong giai doan nao cho phi hop
13 tiry thudc vao timg tinh hudng cu thé, cin ctr vao yéu té nguy co UBTG va giai

doan bénh nhan dugc chan doan (giai doan sém hay giai doan mudn) [26].



Hién nay, hé thong phan loai giai doan BCLC (hinh 1.2) dugc cac chuyén
gia danh gia 13 toan dién nhét va 1 hé thong duy nhit cung cip phuong phap
diéu tri cu thé cho tung giai doan dua trén céc khuyén nghi diéu trj toi wu hién
c6 [15], [27]. Giai doan BCLC ciing duoc chirng minh ¢ ning lyc manh nhat
trong phan tang va tién luong thoi gian séng [28], [27]. Trén thuc té, hau hét
cac thiét ké thir nghi¢m lam sang déu lua chon hé théng giai doan BCLC, nho
d6 phan loai ndy duoc coi nhu 13 hé thdng dat tiéu chuan cho thiét ké va thir
nghiém lam sang [15], [29].

1.1.3. Cac phwong phap diéu tri ung thw gan

Diéu tri UBTG rat phirc tap, cac nha 14m sang phai can nhéc cac yéu t6
nhu kich thude va dic diém u gan, muc do xo gan, thé trang ngudi bénh va su
phéi hop chat ché ctia nhiéu chuyén khoa. Pong thoi, sur lua chon phuong phap
diéu tri cling phai phu hop cho timg giai doan bénh (theo hé théng giai doan
BCLC). Nhin chung, diéu tri UBTG duoc phan chia theo muc dich nhu sau:

- Diéu tri triét cin bao gdm céc phuong phap cit gan, ghép gan hay tiéu
hay khéi u qua da ap dung cho UBTG giai doan BCLC rat sém va som.

- Piéu tri giam nhe bao gém cac bién phap can thiép qua dudng dong
mach, diéu tri hé théng, ap dung cho giai doan BCLC trung gian va tién trién.

- Diéu tri triéu chirg, cham séc hd tro cho bénh nhan giai doan cudi.
1.1.3.1. Piéu tri trigt ciin:

PhAu thuét cit gan 1a bién phap diéu tri hiéu qua cho UBTG, ty 18 séng
con 5 nam c6 thé dat trén 50% s6 bénh nhan, ap dung cho bénh nhan ¢ giai
doan rat som theo phan loai BCLC [30]. Theo khuyén cdo ctia Hoi nghién ctru
bénh gan Hoa Ky ciing nhu ctia Hoi nghién ciru bénh gan chau Au (2017), cat
gan 1a sy lya chon tdt nhét cho nhirng bénh nhan UBTG c¢6 1 khdi u duy nhét,
trén nén khoéng xo gan hodc trén nén xo gan véi chirc ning gan bao ton
(bilirubin mau binh thuong, chénh ap tinh mach gan < 10 mmHg) [30], [31].

Tuy nhién, ty 18 tai phat ung thu tai gan sau phau thuat cat gan van kha cao (70



- 78% trong 5 nim), ddy 1a mot van dé 16n khién chi dinh diéu tri bang bién phép
nay ludn phai dugc xem xét Iyra chon phu hop va chinh xac [32], [31].

Dét nhiét song cao tan (Radiofrequency Ablation: RFA) 1a phuong phap
thay thé cho phuong phap tiém ethanol qua da (PEIT) boi nhiéu nghién ctru thi
nghiém 1am sang ngiu nhién di cho thay RFA t6t hon PEIT trong viéc kiém
soat khdi u va kéo dai thoi gian sdng cling nhu ty 16 tai bién va s6 1an can thiép
thap hon [33].
1.1.3.2. Diéu tri giam nhe:

Vé6i bénh nhan UBTG khong con chi dinh ap dung cac phuong phap diéu
trj triét cdn (giai doan trung gian va tién trién) thi bién phap can thiép qua duong
dong mach dugc chap nhan rong rdi. Phuong phap nay 1am giam kich thudc u
cling nhu kéo dai thoi gian séng cho bénh nhan khi so sanh v&i diéu tri hoa chat
toan than hodc diéu trj triéu ching [34],[35]. C4c phuong phép can thiép qua
duong dong mach bao gom cac ky thuat:

- Tac dong mach nuoi khéi u gan don thuan (TAE: Transarterial
embolization).

- Hoa tri qua duong dong mach (TAC: Transarterial chemotherapy).

- Hoa tdc mach (Transarterial chemoembolization-TACE) hoac tdc mach
hoa dau (Transarterial oily chemoembolization- TOCE).

- Hoéa tac mach vi cau (DC Beads TACE).

- T4c mach xa tri (Transarterial Radioembolization - TARE).

Hoéa tac mach (TACE) 1a phuong phap pho bién nhat duoc tng dung dé
diéu tri ung thu gan & giai doan trung gian theo phan loai BCLC. Tuy nhién,
khéi u 16n hon 5 cm khong dap tmg voi diéu tri TACE do phan bd cua hat
lipiodol tai hoa chat trong u kich thudc 16n thuong khong déu. Bén canh do,
TACE c6 thé giy doc trong vi méi trudng ctia té bao 1am kich thich yéu to ting
truong ndi mach. TACE ciing khong c¢6 chi dinh diéu tri d6i v&i bénh nhan
UBTG giai doan tién trién c¢6 huyét khdi tinh mach cira. Trong bdi canh do,

TARE st dung céc hat vi cdu c6 gan dong vi phong xa Yttrium-90 phét tia beta



dé gay hoai tir khbi u 13 mot phuong phéap diéu trj can thiép mach d3 va dang
duoc ap dung ngay cang pho bién hon. Tia beta c6 hiéu qua gy hoai tir to chirc
U voi do dam xuyén trong u la 11mm. Do d6 phuong phéap TARE c¢6 hi€u qua
cao, an todn va c6 thé ap dung ddi véi ung thu gan giai doan trung gian, nang
cao chit luong séng ciing nhu thoi gian sdng thém cho bénh nhan [22]. Mot vai
nghién ctru da cho thdy hiéu quéa va tinh an toan cia TARE, nhat 14 cho cac
truong hop UBTG ¢6 xam 14n TMC (cac truong hop nay 1a chéng chi dinh
tuong ddi cho hoa tic mach truyén thong) [36, 37]. Hoi gan mat Chau Au
khuyén cdo c6 thé st dung TARE dé thay thé TACE trong diéu tri bénh nhan
ung thu gan giai doan trung gian va tién trién [22].

1.1.3.3. Piéu tri mién dich va diéu tri dich

Liéu phap mién dich ciing di c6 nhiéu tién bo trong nhitng nam gan day
trong diéu tri UBTG, d6 14 sir dung céc tac nhan mién dich nhu TNF-a (liéu
thap gay tich tu hoa tri lidu trong khdi u, lidu cao s& ¢d 1ap tudi mau, 1am chét
té bao ndi mo va pha huy givong mao mach khéi u); Interleukin-2; Interferon-
o; cac chat chiét xuét tir tuyén (e (Thymalfasin) [38], [39].

Diéu tri dich dang 1a mot tién bd mai trong chuyén nganh ung thu néi chung
va ung thu gan noi riéng. Cac chat wrc ché ting sinh mach duoc sir dung dé diéu
tri trén co sé sinh Iy bénh 1a UBTG 1a dang ung thu tang sinh mach manh. Hai thur
nghiém 1am sang ngau nhién c6 d6i chimg véi gia duoc di ching minh hiéu qua
cua sorafenib (mdt chét ¢6 trong luong phan tir nho, Grc ché yéu td phat trién noi
mac mach méau- VEGF) kéo dai duogc thoi gian séng gan 3 thang cho cac bénh
nhan UBTG giai doan tién trién so v6i gia duoc [40]. Tuy nhién, hiéu qua van con
han ché va gia thanh d4t cho nén chua thuc sy duoge st dung mot cach rong rai &
nhiéu nudc trén thé gioi.

Gan day, thir nghiém 1am sang pha III con dua ra hidu qua diéu tri mién
dich két hop gitra bevacixumab va atezolizumab so sanh v&i sorafenib trong diéu

tri ung thu gan. Két qua thir nghiém cho thay thoi gian séng thém ciia nhém dugce
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diéu tri mién dich 1a 29,8 thang trong khi d6 ctia nhom diéu tri sorafenib chi 13
11,3 thang, ty 1& dép Gmg diéu tri 13 29,8% ¢ nhom diéu tri mién dich va 11,3% ¢
nhom diéu tri sorafenib [41].
1.2. TAC MACH XA TRI VOI YTTRIUM-90 (*Y) TRONG DPIEU TRI UBTG
1.2.1. Nguyén ly diéu tri ciia *°Y trong ung thw gan

Xa trj 1a mt trong nhimg phuong phap co ban trong diéu tri ung thu. Mdi
loai ung thu c6 muc do nhay cam khac nhau véi tia xa. Cong nghé hién dai
ngay nay di co nhitng budc tién gitp cho phan bd liéu chiéu tdi da vao ton
thuong ung thu gan nhung van bdo vé duoc cdc md gan lanh xung quanh.
Céac phuong phép xa trj trong ung thur gan hién nay bao gdm: xa trj ngoai (xa
tri lap thé dinh vi than — SBRT), xa tri &p sat duong ti€u hoa va xa tri chiéu
trong hay con goi 1a tic mach xa tri, trong d6 hat vi cau Y mdi duoc su
dung trong nhitng nim gan day. Trudc d6, ky thuat TARE str dung lipiodol
gan vai I-131, tiép theo 1a dong vi 1®Re/!®W va gan day 1a *°Y.

Hinh 1.3. Nguyén Iy diéu tri ciia hat vi cau resin gan 90Y

(Nguon: Tai liéu tdp hudn danh cho bdc si ciia hdng SIRTEX)

Hat vi cau (mau trdang) dwoce dwa vao giwong mao mach khéi u, phdt ra tia beta

gdy hoai tir khoi u va thiéu mdu do tic mach
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Véi su phat trién nhanh chéng, k§ thut can thiép mach két hop véiy
hoc hat nhan da giup cho viéc dua cac hat phong xa mot cach chon loc téi
khbi UBTG 6 tirng ha phan thiy gan da trd thanh hién thuc. Do d6, xa tri
chiéu trong chon loc (selective internal radiation therapy-SIRT) bét dau duoc
str dung & mot sb trung tim tng dung hat vi cau resin gan %°Y dé diéu tri ung
thu gan. Tuy nhién, tén goi ciia phuong phap diéu tri sir dung cac dong vi
phong xa gén hat vi cau van duoc goi phé bién 14 tic mach xa tri - TARE.
Céc dong vi phong xa khac duoc bit d¢au nghién ciru trong diéu trj ung thu tir
nhimg nam 1960. Cac béo cao ban dau vé str dung hat vi cau resin gan Ytrium-
90 trong diéu tri ung thu gan ¢ ngudi duge cong bd nim 1970. An toan ki thuat
tdc mach xa trj voi Ytrium-90 da duoc khéng dinh qua cac nghién ctru vao
nhimg nam 1990 [42, 43]. Hién nay, trén thé gidi dang c6 nhiéu thir nghiém
lam sang 16n so sanh hi¢u qua cua ky thuat ndy voi cac phuong phap khéc trong

diéu trj ung thu gan [44, 45].

Tinh chét vat Iy cua cac dong vi phong xa c6 anh hudng quan trong
dén hiéu qua cua phuong phap diéu tri. 03 loai dong vi phong xa dugc sir
dung pho bién nhat trong tic mach xa tri 1a 1-131 (*3!1), Ytrium-90 (*°Y) va
Rhenium -188 (*®8Rh). Trong d6, Ytrium-90 1a dong vi phong xa duoc st
dung phd bién nhét trong tac mach xa tri vi dong vi nay c6 vu diém 1a gin
duoc véi hat vi cau, dam bao diéu tri hiéu qua va an toan. Ytrium-90 phét
birc xa beta va phan rd thanh zirconium-90 (*°Zr) 6n dinh, thoi gian ban ra
la 64,2 gio nén bénh nhan hoan toan cé thé ra vién sau diéu tri 3 ngay. Ning
lugng phat xa buc xa beta trung binh 13 0,935 MeV (téi dala 2,27MeV); kha
ning dam xuyén trung binh 13 2,4 mm va t6i da 13 11 mm. Nho muc ning
lugng va kha ning ddm xuyén ti vu nhu vay nén Ytrium-90 c6 thé ap dung
diéu tri cho cac truong hop UBTG gan kich thude 16n ma van dam bao an

toan cho cac co quan lanh. Ytrium-90 dugc gin vao cac hat vi cau cd kich
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thudc vai um dé dua qua duong dong mach dén givdong mao mach ctia khoi
u gan (hinh 1.3). Do d6, phuong phap diéu tri ung thu gan st dung hat vi cau
gin dong vi phong xa bom vao dong mach nuéi khédi u duoc goi 1a tic mach
xa tri (Transarterial Radioembolization -TARE) hay con duogc goi 1a xa tri
chiéu trong chon loc (Selective internal radiation therapy: SIRT). Thuét ngi
TARE duoc st dung nhiéu & My va Chau Au, trong khi d¢6 SIRT duoc st
dung phé bién & Chau A. Nho tién bo vé k¥ thuat can thi¢p mach, hat vi cu
gin Y duoc dua chon loc vao dong mach nudi u tham chi cé thé 1a siéu
chon lon vao tirng nhanh dong mach nuoi khdi u. Do vay, hiéu qua diéu tri
ung thu gan di dugc ting 1én dang ké. Sir dung k¥ thuat diéu tri TARE hay
SIRT c6 thé 1am khdi u gan bi tiéu hiy do tac dung kép nho hiéu tng phat
tia beta (“’cross fire’”) clia tia xa va thiéu mau nudi u. Bén canh d6 hat vi cau
sau khi dugc dua vao co thé, tuong tac voi cac mo cod thé tao ra buc xa ham
(Bremstrahlung) hodc phat positron. Pic diém nay gitp cho viéc ghi hinh
SPECT hodc PET/CT sau diéu tri dé danh gia tinh chinh x4c va hiéu qua cua
k¥ thuat TARE hoidc SIRT. Hién nay, 2 dang hat vi cau (microphere) khac
nhau duoc san xuat dé 1am chat mang Ytrium-90 d6 1a hat thuy tinh (glass)
va hat resin. Hat vi cau thuy tinh ¢6 uu diém 1a bén virng, khong hoa tan,
khong doc tinh, hinh cdu dong nhét vé kich thudc. Tuy nhién, loai hat nay
¢ ty trong cao (3,29 g/ml), d& di vao hé théng dong mach vi ta trang va
9mTc-MAA st dung chup xa hinh dé 1ap ké hoach diéu tri it c6 y nghia. Loai
hat thir 2 1a hat resin co ty trong 1a 1,6g/ml c6 nhiéu diém tuong déng vé tinh
chat vat 1y ctia hat MAA nén xa hinh *"Tc-MAA trudc diéu tri dugc tng
dung dé m6 phong trude diéu tri.

* Hat vi cdu glass gan Ytrium-90: trén thi truong dudi tén thuong pham
TherapSpheres (hinh 1.4, MDS Nordion, Canada), duong kinh hat tir 20 — 30
um, déng 1o 0,5 ml. Hoat d6 phong xa tai thoi diém dong lo 1a 2500Bq.
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Hinh 1.4. Hat va binh chira TheraSpheres [46]
* Hat vi cau resin gan Ytrium-90: tén thuong pham la SIR-Spheres (hinh
1.5, SIRTEX Medical Limited, Sydney, Australia), kich thudc trung binh la
35um (20 -60 um), dong lo 5 ml véi khoang 40 - 80 triéu hat. Hoat tinh phong
xa la 3 GBg/lo (50Bg/hat).

BATCH:  07325/1/C

ACTIVITY: 3 sge VOL{mL): §¢
+1-10% 11 0500 hes Sydoey

ALY caL DatE: OFMaL

W\\3 v

"' ¥ AUST. RADIOISOTOPES.

Hinh 1.5. Hat SIR-Spheres va binh chira [46]

1.2.2. Chi dinh diéu tri tic mach xa tri

TARE duoc lua chon trude hét cho bénh nhan UBTG khong con chi
dinh phau thuat hay can thiép tiéu hay khdi u khu trd qua da nhu d6t nhiét
s6ng cao tan, tiém ethanol qua da. Khai niém UBTG khong thé phau thuat
duoc HGi nghi gan mat Chau Au dé xuét tai Barcelona nam 2000 [47]. Ty 1€
song thém tlr 1 - 2 ndm cua cac bénh nhan khong thé phiu thuat trong nhom

ching ctia 25 thir nghiém ngau nhién dao dong 16n tir 10 - 72% va 8 - 50%
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[30], [28]. Hién nay, hé thong giai doan BCLC phién ban 3 (nim 2003) da
phan tang bénh nhan UBTG khong thé phiu thuat thanh cac giai doan trung
gian, tién trién va giai doan cudi [30]. C4c nghién ctru vé TARE da lwa chon
bénh nhan UBTG ¢ giai doan trung gian va giai doan tién trién theo phan
loai BCLC.

Cho dén nay, TARE vén chua duoc chinh thirc khuyén céo trong cac
phuong phap diéu tri gin véi ting giai doan bénh cua hé thong BCLC, ¢6 18
do con thiéu cac nghién ctru thir nghiém ngau nhién tién ciru so sanh TARE
voi céc lya chon diéu tri da duge chﬁp nhan cho bénh nhan UBTG giai doan
trung gian va tién trién nhu héa tic mach (TACE) hay diéu tri dich. Tuy
nhién, TARE c6 thé dugc xem xét thay thé cho TACE & nhitng bénh nhan
dap ing day du cac tiéu chi cho TACE theo hé thong giai doan BCLC [48],
dic biét TARE nén duoc xem xét lwa chon & cho cac déi tuong cé huyét khoi
phan nhanh TMC [49] vdi tién lugng thoi gian sdng > 3 thang va diém tong
trang (ECOG) <2 [50], [51].

Hai chong chi dinh tuyét ddi cua phuong phap TARE 14 c6 shunt gan
- phoi (hepatopulmonary shunting) 16n (> 20%) va kha ning cao trao nguoc
hat phong xa vao cac dong mach mach cép mau nuoi dudng da day rudt, tuy
tang, nhitng yéu t6 co thé gy ra cac bién chting nguy hiém cho ngudi bénh
nhu viém phoi xa tri va viém loét duong tiéu hoa [52]. Ngoai 2 chdng chi
dinh tuyét déi, phuong phap TARE con c6 mét sé chéng chi dinh tuong d6i
nhu ¢6 ddu hiéu suy gan ning (Child-Pugh C), hity hoai té bao gan (emzym
transaminase tang trén 5 1an so véi gidi han cao nhat cta binh thudng); co
tac nghén dudng mat; huyét khdi toan phan than TMC hay cac chdng chi
dinh lién quan dén can thi€p mach nhu suy than, r6i loan dong mau; di ung

thudc can quang [50], [53], [54].
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1.2.3. Cac budc diéu tri tic mach xa tri (TARE)

Lwra chon bénh nhan

Lap ban doé khéi u

|
v v

CT mach gan Chup mach DSA MUt shunt ngoai gan TcO9mMAA

< |
Iy

Phén tich hinh anh Lap ké hoach Tinh liéu Pat hat vi cau
P |
v

Chuan bi bénh nhan Bom hat vi cau 80y PET/CT sau 6h Pam bao ATBX

r

Danh gia dap rng sau diéu tri

Hinh 1.6. Qui trinh diéu tri hat vi cau gan*’Y (nguon: Jose Bilbao vz cs[55])

TARE 1a phuong phép diéu tri phtrc tap hon c4c phuong phap hoa tic
mach thong thudng vi cac chit phong xa duge mang boi hat vi cau dua vao
khéi u c6 nguy co cao giy cac tai bién, bién ching nang (tham chi tr vong),
mAt an toan brc xa cho bénh nhan va cho ca nhan vién y té néu khong tuin thu
ding quy trinh k¥ thuat. Vi vay, can phai lua chon bénh nhan can than, su phéi
chat ché gitta cac chuyén khoa va tuan thu nghiém ngat quy trinh an toan phong
xa trong qua trinh can thiép. Cac budc tién hanh diéu tri dugc minh hoa & hinh
1.6. Bénh nhan sau khi dugc lua chon theo ding chi dinh sé tién hanh lam xét
nghiém dé mo phong diéu tri. Pau tién 13 1ap ban d6 khdi u trén hinh anh CT
gan pha ba dé danh gia kich thudc, ranh gidi khdi u, nguén dong mach nudi u
va di can ngoai gan (néu co). Sau do, bénh nhan dugc chup mach s6 hoa xba
nén (DSA) dé danh gia lai nhanh nudi khéi u, ting sinh mach trong u, ludng
thdng (shunt) gan — phdi, nat mach cac shunt ngoai gan khac (néu c6). Pic biét,

chup mach con la budc quan trong dé lua chon vi tri dat catheter bom hat vi
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cau gan PY vao dong mach chon loc nudi khéi u. Trong khi chup mach mau,
bénh nhén s& dugc bom ®"Tc-MAA dé mo phong diéu tri. Hat MAA c6 kich
thudc, s6 luong hat tuong dwong v6i hat vi cau tai Y nén dugc st dung dé mo
phong duodng di cua hat vi cau trude khi diéu tri. Hat MAA duoc gin véi %™ Tc
dé ghi hinh bang may gamma camera giup ich cho viéc tinh toan cac thong sb
vé shunt gan — phdi va liéu chiéu chiéu vao khéi u cling nhu hoat d6 phong xa
ctia °°Y du kién. Sau d6, hinh anh ®"Tc-MAA duoc phan tich dé danh gia shunt
gan — phdi, va cac shunt khac & ngoai gan. Bénh nhan c6 shunt gan phdi < 20%,
dugc udce tinh lidu chiéu vao khéi u, gan lanh, phdi (Gy) va hoat d6 phong xa
ctia hat vi cau *°Y (GBq) can diéu tri. Bénh nhin can duoc giai thich qui trinh

diéu tri, thu tuc can thiét va duoc diéu tri sau khi lap ké hoach trong 1 tuan.

Hat vi cau resin gan Y voi hoat d6 pht hop s& duge bom vao duong dong
mach nudi khéi UBTG dudi dan dudng clia hinh anh dé dit catheter va bom hat
vi gan ©Y mot cach chon loc vao dong mach nudi khéi u gan. Bénh nhan nam trén
ban chup mach, dudi man hinh tang sang, catheter dugc dat qua da vao dong mach
gan, chup mach, chon nhanh dong mach muéi khdi u gan. Lo hdn dich Y
microsphere dt trong thiét bi ddm bao an toan phong xa dugc ndi véi catheter vao
dong mach gan. Y hat vi ciu pha trong nudc cat theo quy trinh duoc bom cham
qua Ong thong vao nhanh dong mach chon loc nuéi khéi u gan. Sau khi diéu tri
bom hat vi cau gan Y, ghi hinh dugc thuc hién trong khoang thoi gian tir 1 - 24
gio sau can thiép bang PET/CT hoidc SPECT.

Hinh anh PET/CT st dung lidu Y sau diéu tri (*°Y - PET/CT) c6 d6
phan giai gan giéng v6i °F PET/CT véi muc ning luong 13 633 keV [56]. Hinh
anh *°Y PET/CT cho phép danh gia dugc dinh tinh va dinh luong truc tiép hoat
tinh phong xa cta hat vi cau resin gan Y. Dé danh gia dinh luong tryc tiép so
dém phong xa, nghién ctru ciia Richetta va ¢s cho thay c6 thé sir dung két qua
%Y PET/CT hodc SPECT nay dé tién lugng dap tGng sau diéu tri [57].
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1.2.4. Panh gia dap vng diu tri ung thu gan

Tiéu chuédn cai bién RECIST (mRECIST) duoc phat trién tir tiéu chuan
RECIST dé danh dap (mg ung thu biéu mé té bao gan (UBTG) sau diéu trj.
Ngay nay, mRECIST d tr¢ thanh cong cu phd bién dé danh gia hiéu qua diéu
trj ung thu biéu mé té bao gan [58]. Huéng dan ctia hoi gan mat Chau Au da
dua mRECIST vao khuyén cdo murc do bang chiing cao trong danh gia dap tng
sau diéu tri ung thu gan bang hat vi cau gan °Y [59].

Trong danh gia dap tng diéu tri tai khéi u bang mRECIST, CT va MR
duoc khuyén cdo su dung dé trong thuc hanh 1am sang. Trong d6, CT duoc
khuyén céo rong rai vi tinh phd bién cao, thoi gian thyc hién nhanh, k¥ thuat
khong phtc tap [22]. CT ba pha st dung trong mRCECIST bao gdm: pha khong
tiém thude, pha dong mach, pha tinh mach cira. Péi véi bénh nhan UBTG da
dugce diéu tri, dic diém ngém thudc can quang dung dé danh gia ph?m tdn du
ctia khdi u hodc tai phat dé phan biét ton thuong ac tinh véi vat liéu nat mach
hodc chay mau trong u [60]. Pé danh gia dap ung, ton thuong dich va khong
dich can dugc xac dinh trén hinh anh CT trudc diéu tri (hinh 1.7). Céc ton
thuong dich bao gdm dién hinh va khong dién hinh. Ton thuong dién hinh phai
¢6 kich thudc dai nhat > 1 cm, cho phép do duoc kich thude dai nhét ctia phan
t6 chirc ngam thubce trong u, c6 kha nang lap lai phép do chinh xac. Ton thuong
khong dién hinh c6 phan hoai tir va khong xéac dinh dugc kich thudc cua t6
chtre ngadm thudc trong u. Pdi véi ton thuong dich 1a hach thi can do kich thudc
ngén nhét, tbi thiéu kich thude ngén nhét cua hach 1a 1,5 cm. SO lugng ton
thuong dich trong gan khéng qué 2 va tong s6 khong qua 5 ton thuong dich néu
tinh ca ton thuong ngoai gan. Cac ton thuong khac khong dugc Iwa chon 1a dich
thi c6 thé coi 13 ton thuong khong dich (bao gdm huyét khéi tinh mach ctra) va
khong do kich thudc. Danh gia dap tng diéu tri cta ton thuong dich dua vao
su thay doi tong kich thuéc dai nhét cua ton thuong (ngoai trir hach) trude va
sau diéu tri. Panh gia dap Gmg cac ton thuong khong dich dwa vao su ton tai

hay bién mat cua cac ton thuong nay sau diéu tri.
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Hinh 1.7, Swr khic biét giita mRECIST va RECIST trong cich do tén thirong
dich o' gan [58]
RECIST: do kich thude dai nhdt cia ton thwong dich (N), thuéc mau
trcfng, mRECIST: do kich thuéc dai nhat ciia ton thwong dich, thuéc mau do

Bing 1.1. Ddnh gid ddp iing diéu tri theo mRECIST [61, 62]

Ton thwong Ton thwong Ton thwong bap ung
dich khong dich maéi di€u tri

Pap Gng hoan | Pap Gng hoan toan | Khong co Dap ung
toan hoan toan
bap ung hoan |Dap  Gmg  mot | Khdng co bép tmg mot
toan/mat phan phan/6n dinh phan
On dinh Khéng tién trién Khong co On dinh
Tién trién Bat ky C6 hodc khong | Tién trién
Bat ky Tién trién C6 hodc khong | Tién trién
Bat ky Bat ky co Tién trién

1.2.5. Tai bién va bién ching ciia ky thuat tic mach xa tri

Sau k¥ thuat tdc mach xa tri, bénh nhan dugc theo ddi tai phong riéng
biét. Thudc giam dau, ha s6t, trc ché bom proton, corticoid, khang sinh dugc
chi dinh dé du phong mét moi va bién ching sau can thiép. Cac tic dung phu

va bién chimg hay gip ¢ bénh nhén sau diéu trj 1a:
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- Ho1 chung sau tdc mach: hoi chung tdc mach & bénh nhan diéu tri TARE
thudng nhe va gip ¢ ty 18 22% véi cac triéu chimg mét, dau ving gan, sbt, budn
nén va nodn; ting bach cau va ting men gan trong tuan dau sau diéu tri [87].
Triéu chung mét, dau ving gan hay gip nhung thuong nhe va dién ra trong
vong 2 tuan dau [85]. Non va budn non it gip hon nhung néu nén nhiéu cé thé
14 diu hiéu caa viém da day ruét [77].

- Mot s6 tac dung phu khac co thé do trao nguoc chit phong xa vao
mo gan khong u hoac vao cac co quan lan can (tui mat, rudt, phéi) hoac co
van dé trong qua trinh diéu khién va dat catheter vao vi tri bom dugc chat
phéng xa. Mot s6 bién chtng di dugce dy bao: bénh gan do buc xa (radiation
induced liver disease: RILD) hay viém gan xa tri (radiation hepatitis) c6 tan
xuat 4 - 20%, ton thuong duong mat < 10% [34], [94], [96], [11], ton thuong
da day rudt (< 5%) [58], [78], viém tai mat xa tri (< 2%) [11] va viém phoi
xa tr1 (< 1%)...Tuy nhién, hi¢n nay viéc lga chon bénh nhan phu hgp cung
v6i su phat trién vé k¥ thudt mo phong va can thiép, cac tac dung phu do tia
xa da giam dang ké. Panh gia shunt gan-phdi chinh xac hon nhd vao xa hinh
9mTc-MAA SPECT/CT da lam giam t6i da nhitng bénh nhan bi viém phoi
sau xa tri. D@)ng tho1i, cac bac silam sang da diéu tri du phong cac bién ching
thich hop (st dung thudc giam tiét, corticoid, giam dau...) d3 ngay cang
giam thiéu (ca sb luong va muc do) cac bién chimg lién quan dén tic mach
xa tri [58], [90]. TNr (ty sé sb dém phong xa giira u va gan lanh) duoc udc
tinh trén SPECT/CT duoc cho 14 tin cdy hon va giam thiéu tic dung phy ddi
v6i gan lanh va cac co quan khac. Chi s6 TNr phan anh muc d6 ting sinh
mach vao khdi u do vy ma nhimng bénh nhan c¢6 TNr thap (< 2) khéng nén
diéu tri TARE dé tranh viém gan do tia xa. Nhiing tién b trong diéu tri ngay
nay cho théy tdc mach xa trj 1a phuong phap diéu tri an toan cho bénh nhan
UBTG.

1.2.6. Hiéu qua tic mach xa trj trong diéu tri ung thw gan
Ky thuat diéu tri ung thu gan qua dudong ndi mach duge bat dau nghién ciru

trong diéu tri ung thu biéu mo té bao gan bat dau tir nhimg niam 80 cua thé ky
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trudc. Pén nam 1990, diéu tri ung thu gan qua dudng ndi mach bang phuong
phap tic mach xa tri hodc xa tri chiéu trong lan dau tién duogc thuc hién &
Australia. Pén nim 2003, khai niém tic mach xa tri m&i duoc cong nhan &
Hoa Ky va cac nuéc Chau Au. Sau d6, cac nghién ctru don trung tam va da
trung tdm dugc cong bd vé hiéu qua diéu tri cua tic mach xa tri v6i hat vi
cau resin gin Y.

Hiéu qua diéu tri cua tdc mach xa tri véi %Y -microspheres trong diéu
tri ung thu gan di duoc bao cdo trong nhiéu nghién ctru. Két qua nghién ctru
ctia Salem va cs vé diéu tri tic mach xa trj v&i hat vi ciu thay tinh cho bénh
nhan ung thu gan giai doan Okuda I, II di thy thoi gian song thém trung
binh 13 628 ngay va 384 ngay, ty 1é séng thém sau 1 nam 1a 63% va 51%
[63]. Nghién ctru Biederman va cs trén 90 bénh nhan diéu tri bang Ytrium-
90 va so sanh hiéu qua ctia diéu tri hat vi ciu nhya va hat thuy tinh gan Y
& bénh nhan ung thu gan c6 huyét khbi nhanh tinh mach ctra da cho thay thoi
gian séng thém trung binh cta bénh nhan tir 1,9 - 4,3 thang d6i voi nhém
diéu tri hat vi cau resin va tir 4,2 — 9,1 thang d6i v6i nhom diéu tri hat thuy
tinh [4].

Céac thtr nghiém 1am sang v&i SIR-Spheres ciing cho két qua an toan
va hiéu qua. Lau va cs [64] nghién ctru hiéu qua cta tic mach xa tri v6i SIR-
Spheres trén 71 bénh nhan ung thu gan khong con chi dinh phau thuat. Mot
nghién ciru 16n Khac ctia Salem va ¢s tién hanh trén 291 bénh nhan ung thu
gan khong con chi dinh phiu thuat cho thiy ty 1& dap tng hoan toan va dap
rng mot phan 1an luot 12 42% va 57%, ty 1é tir vong trong vong 30 ngay dau
sau can thiép 1a 3%; thoi gian sdng thém trung binh 1a 17,2 thang va 7,7
thang [63]. Tac mach xa tri v&i Ytrium-90 cho két qua tot véi bénh nhan ung
thu gan trén nén xo gan Child A cho du c6 hay khong huyét khéi tinh mach
ctra. Mot phan tich téng hop diéu tri ung thu gan béng tic mach xa tri voi
SIR-spheres trén 325 bénh nhan & 8 trung tim khac nhau tai chau Au (56,3%
BN giai doan C) cong b6 2011 [65] cho thay thoi gian sdng thém trung binh
1a 12,8 thang. Két qua nay thay d6i voi cac giai doan bénh khac nhau (24,4
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thang véi giai doan A; 16,9 thang vdi giai doan B; 10 thang véi giai doan
C). Ty 1¢ tir vong chung trong vong 30 ngay dau va 90 ngay du sau can
thiép 1an luot 13 0,6% va 6,8%.

Dbi v6i ung dai truc trang di cian gan, nghién ctu da trung tim cua
Ashley A va cs cho thiy tic mach xa tri véi SIR-spheres lam ting hiéu qua
dap ung va thoi gian sdng thém cho bénh nhan khi két hop véi hoa chit toan
than [66]. Thoi gian sdng thém trung binh sau khi diéu tri tic mach xa tri lan
114 10,7 thang. Ngoai ra nhiéu yéu t6 khac c6 thé gdy anh huong dén thoi
gian séng thém nhu men gan ALT, AST, CEA va di cin ngoai gan... Mot
nghién ctru vé hoa tri két hop véi tic mach xa tri cho théiy ty 1¢ séng thém
sau 5 va 10 nam 1an luot 12 56% va 40%, thoi gian sdng thém trung binh 1a
71 thang [67]. Pong thoi, nhitng bénh nhan c6 thé phiu thuat ton thuong di
can gan thi c¢6 thoi gian séng thém trung binh cai thién dang ké so voi nhom
khong phau thuat dugc sau diéu tri TARE. Tuy nhién, xu hudng nghién ctru
gia tri cia TARE d6i véi ung thu dai truc trang di can gan van con dang dugc

tiép tuc duoc thir nghiém.
1.3. VAI TRO CUA XA HINH *™T¢-MAA TRONG LAP KE HOACH PIEU TRI
1.3.1. Nguyén ly

Hat albumin két tu (macroaggreated — albumin) gan voi *™Tc duoc
bom vao dudng dong mach gan chon loc nudi khéi u dé moé phong trude dicu
tri TARE. Kich thuéc, ty trong cua hat albumin gin %™Tc c6 nhiéu diém
tuong dong véi hat vi cau resin gan °°Y. Diéu nay cho phép sir dung xa hinh
9mTc-MAA planar hoic ®™Tc-MAA SPECT/CT dé mé phong su phan b
ctia hat vi cau resin Y (hinh 1.8). Panh gia sy phan b6 ciia hat MAA trong
khéi u va gan lanh giup cho cac bac si co thé xac dinh duoc thé tich diéu tri
cho khdi u va gan 1anh tét hon va chinh xac hon so v&i CT can quang. Bén
canh d6, xa hinh **™Tc-MAA SPECT/CT mé phong c6 thé phat hién nhiing
mach bang hé bat ngudn tir dong mach gan dén nhiing co quan ngoai gan va

6ng tiéu hoa. Nhirng mach bang hé nay néu khong dugc phat hién va loai bo
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bang cach bit tic trudc diéu tri (néu c6) co thé mang hat vi cau *°Y téi cac to
chtrc lanh khéc va gay ra nhiing bién chimg ning né do tia xa sau diéu tri.
Do vy, xa hinh ¥"Tc-MAA 14ap ké hoach diéu tri 1a budc rat quan trong dé
tién lugng dap tmg va ngin ngira cac bién chung co thé xay ra sau diéu tri
TARE. Duya trén hinh anh 1ap ké hoach diéu tri bac si ¢6 thé ude tinh duoc
liéu phong xa va dich can diéu tri 1a khdi u va td chirc gan lanh. Tuy nhién,
mo phong diéu tri bang hat MAA gin **"Tc ciing c6 nhirng diém khéc biét

so vo1 sy phan bo thuc té cua hat vi cau resin sau di€u tri.

Mat sau

Hinh 1.8. Hinh inh " Te-MAA planar 2D va cit I6p SPECT/CT [68].

A: Hinh anh mé phong 2D planar, hoat tinh phéng xa phdn bé & hai phéi, gan.

B: Hinh dnh mé phéng cdt 16p SPECT/CT, ranh gidi giita gan va phéi, gan
lanh va khéi u dwoce phdn biét ré hon dwa vao hinh danh lai ghép SPECT
va CT

Hinh anh PET/CT duoc chup sau khi diéu tri 1a can thiét dé kiém tra lai
phan bd thuc té cta hat vi cau gan *°Y. Qua d6, hinh anh °°Y PET/CT c6 thé

kip thoi phét hién nhitng vi tri 10 ri hat vi cAu bat thudng gitp tién lugng bénh

nhan tét hon.
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Khéng gidng nhu cac ki thuat diéu tri ap sat, viée tinh toan lidu diéu tri
chinh xéc tuyét dbi rat kho trong diéu tri tic mach xa tri Y. K¥ thuat 1ap ké
hoach diéu tri diéu tri hat vi cau gan Y véi hat ®*™Tc-MAA c6 kich thudce
tuong duong dugc thuc hién trudce diéu tri tir 1 — 2 tudn dé tinh liéu diéu tri.
Tuy nhién, su phan bd cua hat ¥*"Tc-MAA khéng thé hoan toan gidng nhu hat
vi cau gan *Y khi duoc tiém vao dong mach gan. Mot sd tac gia cho ring tién
lwong hiéu qua diéu trj hat vi ciu gan *°Y 12 khéng hoan toan chinh x4c néu chi
dua vao su phan b ciia cac hat " Tc-MAA trén xa hinh 1ap ké hoach diéu tri
[69]. Hat MAA c6 su dao dong 16n vé dudng kinh tir 10 - 100 micro mét trong
khi d6 dudng kinh trung binh ctia hat vi cau gan ©Y 1a 32,5 pm (dao dong tir
20 - 60 um). Hon ntra, ) luong hat MAA duoc tiém vao dong mach trude diéu
trj trung binh 14 0,5 x 108 hat it hon so véi hat vi cau 1a 22 x 10®hat [70]. Chét
luong hinh anh cua xa hinh *™Tc-MAA ¢6 thé bi anh huong boi sy phan rd gan
két ctia ®"Tc va MAA, dan dén *™Tc tu do c6 thé bat giit va tuyén giap va da
day. Hién tuong nay c6 thé dan dén su danh gia qua murc shunt gan - phoi, tuyén
giap va shunt duong ti€u hoa, anh hudéng dén tinh hoat d6 phong xa trudc diéu
tri. D& tranh nhimg hién tuong nay, ¥"Tc va MAA sau khi gin két can phai
dugc tiém ngay vao dong mach gan va xa hinh 13p ké hoach diéu tri sau d6
duoc thuc hién cang sém cang t6t. Dong thoi, hiéu sut gan két gitta ™ Tc va

MAA can duoc kiém chuan.

1.3.2. Muc dich va cac buéc 1ap ké hoach diéu tri trén xa hinh ®™"Tc-MAA

Chat luong hinh anh cta xa hinh ®™Tc-MAA c6 vai trd quan trong dé
nhan dinh, v& thé tich diéu tri cua u gan, gan lanh, xdc dinh céc vi tri tang
hoat tinh phong xa bat thuong do shunt bat thuong ngoai gan. Chat luong
hinh anh cua xa hinh *"Tc-MAA duoc chia 1am 3 muc tét, trung binh va
kém [71]. Hinh anh c6 chét luong kém néu ®™Tc tu do duoc nhin thy ¢ da
day, tuyén giap. Hinh anh c6 chét luong trung binh néu **"Tc tu do duoc
nhin thiy & tuyén giap. Hinh anh c6 chat lugng tét néu *"Tc tu do khong

quan sat thay trén hinh anh 1ap ké hoach diéu tri.
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1.3.2.1. Danh gia shunt ngoai gan:

Sau khi danh gia chét luong hinh anh, cac bac si y hoc hat nhan s¢é danh
gia xem c6 xuat hién hinh anh ting hoat tinh phong xa bat thuong ngoai gan
hay khdng. DBé thyc hién bat ky quy trinh diéu trj can thiép mach nao trong gan
mot cach an toan va hi¢u qua, can thiét hiéu o duoc giai phau dong mach gan.
Piéu nay dic biét quan trong khi cac vi cau resin *°Y cé thé xuat hién tai cac
co quan khac ngoai gan nhu da day, ta trang, tai mat, tuyén tuy, mac treo [72].
Céc bién chimg nghiém trong xay ra néu chat phong xa xuét hién & cac co quan
khac bao gdm loét duong tiéu hoa, chay mau, viém da day, ta trang, viém tGi
mat, viém tuy, viém da btic xa va viém phoi [73]. Viéc phat hién mirc d6 bat xa
ctia ®"Tc-MAA & cic co quan ngoai gan trén hinh anh planar c6 thé bj bo qua
nhing shunt ngoai gan tir 46 dan dén nhiing tac dung phu ning né do tia xa cho
bénh nhan. Do vay, sir dung hinh anh **™Tc-MAA cit 16p bang SPECT/CT dé
phat hién chinh x&c hon (so véi planar) cac vi tri tang hoat tinh phong xa ngoai
gan (hinh 1.10). SPECT tich hop CT liéu thap lam tang d6 nhay va do dic hiéu
cua hinh 4nh ®™Tc-MAA SPECT/CT khi phat hién shunt ddong mach ngoai
gan. Trong thuc té, xa hinh *"Tc-MAA planar ¢ thé boé qua tdi 10% bénh
nhan c6 shunt bat thudng ngoai gan [73]. D6 nhay cia hinh anh planar trong
chan doan shunt ngoai gan & 32% thap hon so vi SPECT (41%) va SPECT/CT
(100%) [73]. Ty 1& bénh nhan dugc thay doi ké hoach diéu tri sau khi chup mo
phong bang hinh anh planar, SPECT va SPECT/ CT lan luot 14 7,8 %, 8,9% va
29% [69, 73].
1.3.2.2. Phdn tich diic diém phdn bé phéng xa tai khéi u va gan lanh:

Hinh anh mé phong 1ap ké hoach diéu tri bang ®"Tc-MAA SPECT/CT
cho phép danh gia mirc d6 ting sinh mach tai khoi u. Ty s giita s6 dém phong
xa tai khdi u va gan lanh thé hién mirc d6 tang sinh mach cta khéi u va gidp
ich cho viéc v& ving quan tim (Region of Interest: ROI) dé 1ap ké hoach diéu

tri. VUng quan tdm dugc khuyén cdo vé vao phan u gan ting hoat tinh phong



25

xa %¥MTc-MAA (“’viable’” tumor) va loai bo céc t6 chirc khong tang hoat tinh
phong xa nhu hoai tir, nang [8]. Cac dic diém nhu hoat tir khéi u, phan bd
phong xa tai khdi u (déu, khong déu), hinh anh ting hoat tinh phong xa tai huyét
khéi d3 dugc Gmg dung dé v& thé tich diéu tri & mot s6 nghién ctru trude day
[74-76]. Trong nghién ctru ctia Harun ILhan va cs (2015), dic diém hinh anh
ctia khoi u duoc phan loai la tang hoat tinh phéng xa déu, khong déu, hoai tu,
khong hoai tir [77]. Trong nghién ctru ndy dic diém phan bd phong xa cua khoi
u duoc danh gia theo cac tiéu chi nhu sau (hinh 1.9):

- Khéi u 6 mat do phan bd phong xa déu: ting hoat tinh phong xa dong
nhat so véi gan.

- Khéi u c¢6 mat do phan bd phong xa khong déu: ting hoat tinh phong
xa khong dong nhat so v4i gan.

- Khéi u hoai tir: phan bo phong xa khong dong nhat so véi gan, trong do

c6 vung giam hoat tinh phong xa so véi gan.

v N

Hinh 1.9. Dic diém phin bé phong xa ciia khéi u [77]
Hinh A: khéi u ¢é déic phdn bé phéng xa khéng déu. Hinh B: khoi u c6 dic dinh phan

bo phéng xa déu. Hinh C: khoi u hoai tir

1.3.2.3. Tinh toan céc thong sé ldp ké hoach diéu tri

- Shunt gan — phoi (%) duogc x4c dinh bdi cac bac si y hoc hat nhin
dé tinh tranh viém phéi do tia xa cho bénh nhan. Dic diém dic trung cua
khdi u ting sinh mach 1a tao ra nhitng dudng thong dong — tinh mach hodc

shunt. Hau hét ung thu biéu mé té bao gan va ton thuong di cin vio gan cé
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kich thudc 10n déu c6 shunt gan — phoi (liver lung shunt fraction: LSF). Véi
su ¢6 mat cua shunt gan — phéi, hat vi ciu gén 0VY ¢6 thé di qua mao mach
gan va dung lai & mao mach phdi. Do phdi 1a co quan rat nhay cam véi tia
xa nén néu shunt gan — phoi vuot qua ngudng cho phép co thé giy ra viém
phdi do tia xa va c6 thé giy tir vong cho bénh nhan néu dién bién ning. Ty
1¢ hoat tinh phéng xa & phdi (lung shunt fraction: LSF) dugc tinh theo cong

thirc sau:

LSF = S6 dém phéng xa & 2 phdi/ (s6 dém phong xa 2 phéi + sé dém
phong xa o gan) (%).

Khi ty 1& bat giir phong xa & phodi cao > 10%, can giam 20% hoat do
phong xa ctia hat vi cau resin gan *°Y khi diéu tri. Néu shunt gan — phdi trén
20% thi khong chi dinh diéu tri tic mach xa tri vi c6 thé gay viém phoi do tia

xa (radiation pneumonitis).

- Chi s6 s6 dém phong xa tai khoi u/gan lanh (tumor/normal liver ratio:
TNI): 1a chi s6 rat quan trong dé ca thé hoa diéu tri ctia tig bénh nhén, ting
khéi u khéc nhau. Chi s6 TNr ¢6 vai trd quyét dinh dé udc tinh liéu phong xa
diéu tri cu thé vao ting khdi u mét cach téi da, déng thoi van dam bao an toan
cho gan lanh. Chi sé nay duoc tng dung cho phwong phéap udc tinh lidu diéu
tri theo mo hinh tirng phan (partition model). Pay 1a phuong phéap nay gia 1ap,
phan b6 phong xa tai khdi u gan nhu twong dong véi xa hinh " Tc-MAA va
phan bd phong xa thuc té tai khdi u sau khi diéu tri hat vi cAu resin gan *°Y. Ty
s6 TNr cang cao thi phan b6 phong xa tai khdi u cang 16n so vdi gan lanh, liéu
chiéu vao vao khéi u dugc ting 1én va liéu chiéu vao gan lanh duy tri & mirc an
toan. D6 chinh 13 muc dich cta diéu tri xa tri chiéu trong st dung hat vi cau
resin gan *°Y. Diéu tri bang hat vi cau gan °°Y dua trén nguyén tic phan bd
liéu phéng xa véi lidu chiéu trong rat cao vao ton thuong dich 1a khéi u dong

thot duy tri li€u chiéu to1 thiéu, an toan vao cac co quan nhay cam vdi tia xa
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khac nhu phdi va gan lanh. B¢ tinh duoc hoat d6 phong xa cho phép lidu
chiéu cao nhat vao khdi u dich ma van béo vé duoc to chuc gan lanh, mdt
vai phuong phép tinh liéu da dugc dé xuit. Mot trong nhitng phuong phap
d6 1a dua trén nguyén 1y tinh lidu chiéu cuta xa tri chiéu trong (medical
internal radiation dosimetry: MIRD). Trong phuong phap nay, lidu chiéu vao
tirng phan nhu phéi, khdi u dich, gan lanh duoc tinh riéng biét. Gia dinh rang
shunt gan — phoi va su phan bd phong xa cua khéi u/gan lanh (TNT) trén xa
hinh 1ap ké hoach diéu tri bang **"Tc-MAA tuong ty nhu sy phan bd cia
hat vi cau gan Y. Hoat tinh phong xa cta hat vi cau gin *°Y c¢6 thé duoc
tinh dua vao % shunt gan — phoi va chi s6 TNr trén hinh anh *"Tc-MAA
SPECT/CT. TNr dugc tinh toan nhu sau:

'[fllhlurrmnur;fr]il"ilrlurnunur:l
l[J""lI:i'-'-:rfriil"ilrli'-'-:l :|

T/N =

Atumour: hoat tinh phong xa tai khdi u; Mtumour: thé tich ciia khdi u gan
Aliver: hoat tinh phong xa tai gan lanh; Mliver: thé tich gan lanh khong u

Mot sb phuong phép tinh TNr di dwoc khuyén cao nhu trong céc
nghién ctu cua Kao va cs [8], Campell va cs [78] dua trén hinh anh
SPECT/CT. Tuy nhién, theo hdi Y hoc hat nhan Chau Au khuyén cdo chi s6
TNr chi dugc tinh khi ¢c6 SPECT va hiéu chinh d¢ suy giam trén CT [7]. Trén
hinh anh SPECT/CT, vlng quan tam duoc v& vao vi tri khdi u can diéu tri va
gan lanh xung quanh. Trong truong hop c¢6 tir 2 khéi u trd 1én, ROI dugc vé
vao ting khéi u va phan thé tich gan lanh xung quanh khéi u. Néu 1 khéi u
co tur 2 nhanh mach nudi trd 1én, ROI dugc v€ vao tung phz‘in ctia khoi u
tuong tng v&i mdi nhanh nudi va gan lanh xung quanh (hinh 1.11). S6 dém
phong xa ¢ khoi u va gan lanh cing véi thé tich twong (mg sé& dugce dung dé
tinh TNr theo cong thirc. Néu ranh gi6i khéi u kho xac dinh trén CT thi hinh
anh két hop giitta SPECT va CT hodc MRI sé& rat ¢ ich dé vé cac ving quan
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tam vao khéi u ciing nhu gan lanh. Tinh TNr cho timg khéi u 1 phuong phap
mo&i duge ap dung nho vao SPECT/CT, giup cho ty 1€ bénh nhan diéu tri
bang phuong phép tinh lidu ting phan (partition model) nhiéu hon, an toan
hon so v6i phuong phap dién tich bé mit co thé (body surface area: BSA).
Trude dy hinh anh planar khong cho phép danh gia TNr chinh x4c va ddng
thoi khong cho phép danh gia TN cho ting khdi u. V6i nhiing truong hop
bénh nhan c6 nhiéu khoi u, dién tich bé mit co thé 1a phuong phéap duogc chi
dinh dé tinh liéu diéu tri, tuy nhién phuong phap nay c6 d6 chinh xac thap

hon so véi tinh liéu tirng phan (partition model).

Posterior

- LIVER ;
anterior LIVER

Hinh 1.10.”""Tc — MAA SPECT/CT ph:it hién shunt ngoi gan [55]
A. Hinh anh lip ké hoach diéu tri bang *°™Tc — MAA planar rdt khé xdc dinh
dwoc dau la tén thwong u gan va shunt ngodi gan.

B. Hinh dnh ®®"Tc-MAA SPECT/CT cho phép xdc dinh ro hinh dnh tang hoat
do phong xa tai khéi u va da day.



29

Vi tri S6 dém
Khoiu 1 3250000
Khoi u 2 5530000
Khoiu 3 2350000
Gan lanh 45000

Hinh 1.11. Uéc tinh chi so6 TNr ¢ bénh nhan c6 nhiéu khoi u can diéu trj [55]
Ve vung quan tdm vao 3 khoi u va gan lanh dé tinh ty so so dem phong xa giita khoi
uva gan lanh (TNr) cho tirng khoi u va wde tinh liéu diéu tri vdao tirng khoi u dé cd
thé héa diéu tri, ndng cao hiéu qua diéu tri (nguén Bilbao va cs).

1.3.3. Cac phuwong phap tinh liéu diéu tri hat vi ciu resin gin *°Y

Hai phuong phap tinh liéu phd bién nhét trong diéu tri UBTG bang hat
vi cau resin gan Y 13 udc tinh liéu diéu tri dua vao dién tich bé mit co thé
(body surface area: BSA) and tinh liéu timg phan (partition model: PP). Ca hai
phuong phap nay déu dugc khuyén cao trong 1ap ké hoach diéu tri & cac trung
tam 16n trén thé gi¢i. BSA 1a phuong phap phd bién hon partition model vi dé
thuc hién va it phirc tap hon. Phuong phap tinh lidu timg phan (partition model)
chinh xé4c hon, khoa hoc va c4 thé héa cho ting bénh nhan nhung céch lam
phtec tap, doi hoi phai duge hudn luyén, mét nhiéu thoi gian va co sd y té phai
dugc trang bi SPECT/CT.

Phuong phép tinh liéu theo BSA dugc tich hop sin trong cic phan mém
cia nha san xuét hat vi cau resin gfm VY dé phuc vu cac bac si trong udc tinh

lidu diéu tri va hoat d6 phong xa. BSA 1a phuong phap dua vao ty 1é thé tich
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khéi u, gan va dién tich bé mat co thé. Noi cach khac, BSA 1a phuong phap udc
luong dua vao ganh nang khdi u theo thé tich. Nhuge diém ctia BSA 1a uéc tinh
lidu thap hon so véi nhu cau thuc té [75]. Cong thirc tinh hoat d6 phong xa cua
hat vi cau resin gan Y nhu sau: A = (BSA —0,2) + (T1/100)

Trong dé: A la hoat d¢ phong xa (GBq) ciia hat vi cau resin gdn *°Y; BSA
la dién tich da toan bé co thé; T la ty 1é phan tram ciia khoi u trong gan, dwoc
tinh bang céng thirc: TI = (TVx100) / (TV + LV), trong d6 TV la thé tich ciia
khéi uva LV la thé tich cia gan).

Phuong phéap nay hién nay chi duoc khuyén céo sir dung néu bénh nhan
c6 nhiéu khdi u can diéu tri va hodc khong c6 SPECT hoidc SPECT/CT dé udc
tinh chi s6 khéi u va gan lanh (TN ratio).

Bing 1.2. Uu va nhuoc diém ciia phuwong phdp tinh liéu BSA[79]

Uu diém Nhuwoe diém
D& ap dung, giao dién than thién Khéng ca thé hoa diéu tri
D3 c6 nhiéu nghién ciru tng dung Liéu diéu tri thap hon thyc té

Ap dyng véi u < 10 mm hoic ranh C6 nhiéu han ché khi shunt gan

gi61 khong ro phdi cao

Khong tinh duogc li€u chiéu vao

khéi u, gan lanh va phoi

Tinh lidu theo phuwong phép timg phan (partition model) ¢ thé gitip ca
thé hoa diéu tri cho tirng khéi u va bénh nhan khi lap ké hoach diéu tri. Piém
quan trong cua phuong phap nay chinh la udc tinh sy khac biét trong phan
bd phong xa ciia hat vi cau tai khdi u va gan lanh chi phdi béi ngudn dong
mach nudi. Sy khac biét nay duoc biéu dién bang chi sé TNr (tumor —normal

liver ratio). Dé udc tinh chi s6 TNr phuc vu cho 1ap ké hoach diéu tri, xa
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hinh ®°™Tc-MAA duoc coi 12 phuong phap pho bién nhat. Chi s6 TNr ¢6 thé
du bao dugc kha niang thanh cong cua diéu tri. Phuong phap BSA khong cho
phép ca thé hoa diéu tri do ngudng liéu chiéu vao gan lanh va khdi u khong
thé thay ddi. Cac trung tdm diéu tri ung thu gan bang hat vi cau trén thé gioi
déu khuyén céo sir dung chi sé TNr va phuong phap tinh lidu timg phan dé
wdce tinh lidu diéu tri va hoat 6 phong xa cta hat vi cau gan *°Y [5, 70, 75].

Muc dich ctua phuong phap ting phan 13 lam ting lidu chiéu tdi da vao
khéi u gan trong khi van duy tri liéu chiéu trong ngudng cho phép ¢ phoi va
gan. Liéu chiéu vao u gan dugc khuyén cdo t6i thiéu 1a 120 Gy, liéu chiéu
t61 da vao gan lanh 1a 30 Gy va vao phai 12 20 Gy (hinh 1.12) [80]. Cach tinh
nay can dya vao nhitng thong s chinh xac ctia shunt gan - phéi, thé tich khoi
u gan, thé tich gan va ty sb gitta u gan va mo gan lanh (TNr). Ty s6 TNr duoc

tinh theo cong thiurc sau:

{‘ﬂ' rI.IIi".'-:llli"lllll.lllr’.I [LEFrLOL i":|
Aped M

lver

I/N =
[iver
A tumor la hoat tinh phéng xa & khéi u; M tumor la thé tich khéi u gan; A
liver la hoat tinh phéng xa ¢ gan lanh va M liver la thé tich gan lanh.
Sau d6, liéu diéu tri chiéu trong duoc tinh boi cong thirc:

)

liver/

f_:}l.m_?_{{]';f\.' X M””mm.} + M

A(GBg),, o, = : :
{}re sin 4967001 — LSE/100)

Dliver: liéu chiéu doi véi gan lanh; LSF: % shunt gan — phéi trén xa
hinh MAA; Mliver: tong khéi lwong (kg) cia gan tinh trén CT.

Tuy nhién, liéu diéu tri c6 thé duoc giam néu chirc ning gan khong con
t6t. Thong thuong, cac chuyén gia co kinh nghiém khuyén cdo nén giam 30%

lidu trong trudng hop chirc nang gan kém [81].
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Gan lanh
30Gy

Hinh 1.12. Mb hinh tinh dy tinh liéu chiéu (Gy) vao tirng co quan

(Nguon: hang SIRTEX). Liéu chiéu t6i

da vdo phéi la 20Gy va gan lanh 12 30Gy.

Pé dat diroc hiéu qua diéu tri, liéu chiéu toi thiéu vdao khéi u dich phdai la 120Gy

Bing 1.3. Uu va nhuoc diém ciia phwong phdp tinh liéu tirng phin
(partition model) [79]

Uu diém

Nhwoc diém

Ca thé hoa diéu tri

Tinh toan phuc tap

Co tinh khoa hoc hon so vo1 BSA

Khong pho bién bang BSA

U'dc tinh diéu liéu chiéu (Gy) cu thé
vao khoi u, gan lanh va phoi

C6 han ché v&i u nho < 10 mm
hodc u khong xac dinh ranh giéi

Khong gidi han hoat tinh phong xa
cua hat vi cau gan %Y khi tiém cho
bénh nhan

1.3.4. Vai trd ciia ®Tc- MAA SPECT/CT va cac thong s6 1ap ké hoach diéu

tri TARE trong tién lwong dap tng va thoi gian song thém

SPECT/CT c6 vai tro ngay cang 16n trong 1ap ké hoach diéu tri TARE

trude diéu tri ung thu gan bang hat vi

cau gan *°Y. Mac du, hau hét cac nghién
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ctru trude ddy déu ude tinh shunt gan — phoi dua trén hinh anh ®mTc - MAA
planar, hinh anh cét 16p SPECT va cit 16p SPECT/CT 3D dang duoc khuyén
c4o dé phat hién thém cac shunt ngoai gan. Hinh anh SPECT cho phép dinh vi
duoc shunt ngoai gan va danh gia dugc tuwdi mau ting khéi u gan ma khong bi
trung 13p nhu hinh anh 2D thong thudng. SPECT/CT con tbi vu hon SPECT
nhd c6 hiéu chinh hiéu img suy giam bang CT cho chit lwong hinh anh tét, thoi
gian chup nhanh, s6 &m phéng xa chinh x4c va dinh vi cac ton thuong t6t hon
(hinh 1.10 va 1.11). Gia tri cua SPECT/CT trong dinh vi cac vi tri tang hoat
tinh phong xa ngoai gan di dugc cong bd trong mot vai nghién ctru gan day
(hinh 1.10) [69], [82]. SPECT/CT dinh vi dugc chinh xac khéi u can diéu tri va
hoat tinh phong xa tap trung tai khdi u nén diéu tri chon loc khéi u s& dem lai
hiéu quéa cao hon [8]. Tinh toan cac chi s6 nhu TNr va shunt gan — phoi trén
hinh anh SPECT/CT s& chinh xac hon so v6i SPECT va hinh anh hai chiéu
planar thdng thuong. Thé tich va sé dém cua phoi, khéi u va gan dugc vé trén
cung mot hinh anh lai ghép SPECT va CT theo timg lat cit. Do d6, hinh 4nh
SPECT/CT c¢6 wu diém hon so v6i SPECT va hinh anh hai chiéu planar 1a xac
dinh s6 dém phong xa tinh dugc & cac vi tri can khao sat s& khong bi chong lap
nhu hinh anh planar, x4c dinh dugc phan bd phong xa dong déu hay khéng, loai
b6 cac to chirc khong bat xa nhu ving hoai tir va nang ra khoi thé tich diéu trj.
DPong thoi, SPECT/CT gitip phat hién céc khdi u nho dé v& ving quan tdm va
tinh lidu diéu tri (hinh 1.11). Nghién ctru trén phatom cho thiy SPECT/CT do
duoc sd dém phong xa theo thé tich tirng khéi u c6 do chinh xac cao hon so véi
chup cat 16p don thuan, thé tich u cang 16n thi sai s6 cang nhé [83]. Dbi véi
khéi u c6 kich thudc 16n, hoai tir, hinh anh SPECT/CT c6 thé gitip xac dinh thé
tich diéu tri tot hon so voi SPECT va planar thong thudng. Hon nita, hinh anh
SPECT/CT la phuong phép cung cip thong tin dong thoi vé sé dém phong xa
ctia khdi u va thé tich twong ng ctia ving bét xa d6 nén xac dinh thé tich diéu

tri (“viable’” tumor) s& chinh xac hon planar va SPECT. Khi lap ké hoach diéu
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trj trén planar va CT c6 tiém thudc can quang riéng biét, thé tich khdi u can
diéu trj va sb dém phoéng xa tai khdi u 6 sy sai 1éch va s& dan téi ude tinh lidu
diéu trj kém chinh xac hon so véi SPECT/CT. Nhimng uu diém trén xa hinh
SPECT/CT chinh 14 diéu kién quan trong dé ap dung phwong phap tinh liéu
tig phan (partition model) nham c4 thé hoa diéu tri va mang lai hiéu qua cho
bénh nhan [70].

Bén canh do, cac thong ) lap ké hoach diéu tri nhu shunt gan — phéi, chi
s6 khbi u/gan lanh (TN), liéu chiéu vao khdi u c6 thé anh huong t6i két qua dap
mg diéu tri cling nhu thoi gian séng thém ctia bénh nhan. Tuy nhién, nghién
clru gia tri cia cac thong sb 1ap ké hoach diéu trj trén SPECT/CT van con chua
han ché. Shunt — gan phdi c6 y nghia quyét dinh dé chi dinh tiép tuc diéu tri
TARE hay khong sau khi chup xa hinh m6 phong 99mTc-MAA. Bénh nhan co
shunt gan — phoi > 20% thi khong c6 chi dinh diéu tri hat vi cau gan 90Y do
nguy co viém phoi do xa trj [7]. Tuy nhién, vai trd tién luong dap tmg diéu tri
ctia shunt gan phéi van con dang 1a van dé tranh ludn. Gan day nhat, cac nghién
ctru ciia Garin va cong sy nam 2017 va 2020 cho thdy shunt gan — phdi chua
c6 gia tri tién lwong dap tmg diéu tri cling nhu thoi gian séng thém khong bénh
va thoi gian séng thém toan bo [3, 84]. Thé tich khdi u 1a mét trong nhimg gia
tri dai dién cho ganh nang khéi u, do d6 chi sb nay dugc cho 1a c6 gia tri tién
lwong dbi v6i bénh nhan HCC. Nghién ctru ctia Garin va cong sy (2017) cho
thay thé tich ctia khdi u c6 gia tri du bao dap tmg diéu tri, thé tich cang 16n thi
ty 16 dap Gmg cang giam [5]. Bén canh d6 khéi u 16n c6 thé 1am giam phan bd
lidu chiéu tdi da dé gay hoai tir khdi u do phan bd phong xa tai khéi u 16n thuong
khong déu. Thé tich khéi u 16n thuong di kém véi thé tich phan gan lanh con
lai nho do d6 khi khdi u bi hoai ttr phan gan du trit nho c6 thé 1am giam chirc
nang gan va dan tdi tién lugng khong tét cho bénh nhan. Néu khong st dung
SPECT/CT va phuong phap tinh lidu timg phan thi khong nén diéu tri nhimg
bénh nhan co thé tich khéi u/ gan lanh > 50% [7]. Tuy nhién, chua c6 nghién
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ctru ndo dé cap dén méi lién quan gitra % thé tich khoi u/gan lanh va dap ung
diéu trj ciing nhu thoi gian sdng thém. Chi sé TNr thé hién muc d6 ting sinh
mach ciing nhu mirc d6 tip trung phong xa tai khdi u so v6i gan lanh. TNr ¢6
gia tri 1on dong nghia voi liéu chiéu phong xa vao u cang cao va liéu chiéu vao
gan lanh thap. Chi s6 TNr udc tinh trén 9mTc-MAA SPECT/CT c6 thé co §
nghia trong viéc tién luong dap tng diéu tri. Do d¢6 TNr dugc lua chon dé phan
tich hdi qui tim ra gi tri du bao dép tmg diéu tri. Cho dén nay, chua c6 nghién
ctru nao dé cp tryc tiép vai tro ciia TNr va dap ung diéu tri vi TNr 14 gia tri
gian tiép trong udc tinh lidu diéu tri vao khdi u. Chi sé TNr quyét dinh licu
chiéu vao khdi u (Dtumor). Dtumor 14 liéu phong xa hap thu vao khdi u va co
thé dugc ude tinh boi nhiéu phuong phap khac nhau. Dtumor cang cao thi hiéu
qua diéu tri cang 16n [7]. Allimant va cong sy (2018) cho thidy Dtumor & nhom
kiém soat khéi u va va nhom tién trién c6 su khac biét rd rét (92 £ 44 Gy so voi
43 + 18 Gy) [85]. Garin va cong su (2017) chi ra rang c6 mbi lién hé giira ty 16
dap ung diéu tri va Dtumor [5]. Bén canh d6 Dtumor con 13 yéu to tién luong
doc 1ap thoi gian sdng thém. Hién nay, vai tro ctia cac thong s Dtumor, TNr
trong tién luong diéu tri van con chua duge chimg minh va rat can nhirng
nghién ctru sdu hon dé chi ra vai trd cta cac thong sé nay.

1.4. TINH HINH NGHIEN CUU VE XA HINH *"Tc-MAA TRONG LAP KE
HOACH TAC MACH XA TRI VOI HAT VI CAU GAN *Y

1.4.1. Tinh hinh nghién ciru trén thé gioi

K¥ thuat diéu tri ung thu gan qua dudng dong mach duoc bat dau nghién
ctru trong diéu tri ung thu biéu mo té bao gan bat dau tir nhitng nam 80 cuia thé
ky 20. Pén nam 1990, diéu trj ung thu gan qua dudng ndi mach bang phuong
phap tdc mach xa tri hodc xa tri chiéu trong mai lan dau tién dugc thuc hién &
Australia. Nam 2003, khai niém tic mach xa tri méi duoc cong nhan & Hoa Ky

va cac nudc Chau Au. Tt 2003, cac nghién ctru da cong bo vé hiéu qua diéu tri
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clia tic mach xa tri v&i hat vi cau gin *°Y [6, 45, 84].

Vai trd cua ¥"Tc-MAA SPECT/CT trong 1ap ké hoach diéu trj UBTG
nguyén phat bang hat vi cau resin gan *°Y con chua dugc nghién ctru nhiéu.
Mot vai nam gﬁn day, nho cac tién bd trong chan doéan hinh 4nh va y hoc hat
nhan d3 tao diéu kién gitp ich cho 1ap ké hoach xa trj chiéu trong diéu tri bang
hat vi cau gan *°Y. Dya trén hinh 4nh ®*™Tc-MAA SPECT/CT, cac bac si c6 thé
tinh toan dugc lidu chiéu trong xa tri chiéu trong vao khdi u can diéu tri mot
cach chon loc theo tung nguén dong mach nuoi, diéu ma trén xa hinh theo
phuong phéap planar kinh dién khéng thé lam duogc. Pac biét, sy phat trién
SPECT/CT thay thé cho gamma camera SPECT théng thudng 1a budc phat
trién vé cong nghé lai ghép (hybrid) trong y hoc hat nhan da tao thuén loi cho
chin doan va lap ké hoach xa tri. Vi vdy, trong nhiing nim gan diy, hudng
nghién ctru vé vai tro ctia xa hinh *™Tc- MAA SPECT/CT da bat dau dugc luu
v dén. Etienne Garin va cs (2017) [5] nghién ctru gia tri cua 1ap ké hoach diéu
tri bang *™Tc-MAA SPECT/CT trong tic mach xa tri v&i hat vi cau thay tinh
gin P°Y ¢ 85 bénh nhan UBTG. Két qua nghién ctru cho thay c6 69% bénh nhan
c6 dap tmg véi diéu tri, trong d6 36,4% bénh nhan c6 huyét khbi nhanh TMC.
Trong phén tich da bién, liéu chiéu xa vao khéi u & ngudng 205 Gy c6 do nhay
la 100%, d6 dac hi¢u 1a 91% trong du bao dao img sau diéu tri. Thoi gian séng
thém khong bénh trung binh ciia cac bénh nhan trong nghién ctru la 5,2 thang,
thoi gian sdng thém toan b 1a 9 thang. Liéu chiéu udc tinh vao khdi u > 205
Gy dam bao hiéu qua an toan cho diéu tri va tién luong dap tng va thoi gian
song thém cho bénh nhan UBTG. Tuy nhién, nghién ctru ndy chua dé cap dén
gia tri ctia cac thdng s6 khac ngoai liéu chiéu vao khéi u khi 1ap ké hoach
diéu tri va khong c6 ddi chung voi hinh anh planar hoic *°Y PET/CT.
Nghién ctru cia Kao va cs (2012) [8] dé cap dén vai tro cta ca thé hoa diéu

tri trén xa hinh ®™Tc-MAA SPECT/CT ¢ 22 bénh nhin ung thu gan nguyén
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phat. Cac tac gia 1ap ké hoach diéu tri v6i timg ngudn dong mach nudi cua
khdi u bang phuong phéap timg phan (partition model), c6 ddi chiéu voi
phuong phap dién tich bé mat co thé (BSA). Ty 1é dap Gng sau diéu tri 1a
8/22 (36,3%) bénh nhan. Liéu chiéu ¢ khéi u ¢ ngudng 91 Gy c6 gia tri du
béo dap ung vaoi do nhay 100%. Nghién ctru cia Kao va cs dugc thuc hi¢n
trén s it bénh nhan va chua chting minh dugc wu diém ctia SPECT/CT so
v6i planar thong thudng trong 14p ké hoach diéu tri. Ngoai ra, gia tri cua céc
thong s6 1ap ké hoach diéu tri nhu thé tich khdi u, huyét khéi, ty s6 sb dém
phong xa cta khoi u/gan lanh trén don vi thé tich (TNr) ciing nhu liéu chiéu
vao khéi u trong du bao dap tmg khéi u van chua duoc dé cap dén do so
lugng bénh nhéan thap. Nghién ciru cua Rhee va cs (2016) da dbi chiéu dic
diém hinh 4anh cta xa hinh *™Tc-MAA SPECT/CT trudc diéu trj doi chicu
v6i Y PET/CT sau diéu tri va cho thdy c6 méi tuong quan tuyén tinh ¢ mirc
d6 manh giita hinh anh *™Tc-MAA SPECT/CT va *Y PET/CT sau diéu tri
[74]. Tuy nhién, nghién ctru ndy van chua dé cap dén gia tri cia **™Tc-MAA
SPECT/CT trong du bao dap tmg khéi u cling nhu thoi gian séng thém cta
bénh nhan.

1.4.2. Tinh hinh nghién ctru tai Viét Nam

Diéu tri UBTG béng xa tri chiéu trong chon loc bat dau duoc thuc hién
bang hat vi cau resin gan Y tai bénh vién TUQD 108 va bénh vién Bach Mai
tir 2013. Nghién ctru cia Pao Puc Tién, Mai Hong Bang va ¢s thuc hién trén
30 bénh nhan UBTG cho thy ty 1& dap tmg v6i diéu trj sau 3 thang 1a 60%,
thoi gian séng thém toan bo 13 22,3 + 7 thang [85]. Nghién ctru cia Mai Trong
Khoa va cs trong khuon kho dé tai cap nha nudc KC 10 da nghiém thu 6/2021
cho thay ty 1& dap mg diéu tri hoan toan 1a 33,3%, dap ing mot phan 13 58,3%
sau 3 thang [10]. Mot nghién ctru tai khoa Y hoc hat nhan, bénh vién TWQD
108 vé dic diém hinh anh cta " Tc-MAA SPECT c6 ddi chiéu véi *°Y PET/CT
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& bénh nhan UBTG diéu trj tic mach xa tri trén 30 bénh nhan cho thdy hinh
anh ®"Tc-MAA SPECT thong thuong c6 ¥ nghia trong tinh toan céac chi sb
shunt gan phoi va TNr [86]. Nghién ctru budc dau ctia chung t6i cling thay hinh
anh PET/CT sau diéu tri hat vi cau gan Y c6 sy pht hop va mdi twong quan &
muc trung binh v6i hinh anh 14p ké hoach diéu tri ™ Tc-MAA SPECT
[87],[86]. Mic du, dd c6 mdt s nghién ciru & Viét Nam duge di dugc cong bd
vé hiéu qua diéu tri ctia phuong phép tic mach xa tri trong 14m sang, tuy nhién,
cac nghién ctru trén & Viét Nam chua dé cap day du va chi tiét vé gid tri cua
ddc diém hinh anh va thong sd 1ap ké hoach diéu tri bang *™Tc-MAA trén
SPECTI/CT.
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Chuong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQONG NGHIEN CUU

- 52 bénh nhan dugc chan doan xac dinh UBTG giai doan trung gian va
tién trién theo hé théng phan loai Barcelona du kién diéu tri hat vi ciu gén Ny
theo chi dinh ctia Hoi gan méat Chau Au nam 2017 [22], diéu tri noi tra tai khoa

Noi tiéu hda A3, Bénh vién TUQD 108.

- bia diém nghién ctru: khoa Y hoc hat nhan va khoa Noi tiéu héa, Bénh
vién TUQD 108.

- Thoi gian nghién ctu: tir 5/2017 dén 11/2020.

2.1.1. Tiéu chuin chon bénh nhén vao nghién ciru (theo hwéng din cia hoi
Gan mat Chéau Au 2017):

Tiéu chuén lwa chon bénh nhan vao nghién ciru (cho muc tiéu nghién ciu 1)

- Bénh nhan duogc chan doan UBTG béng té bao hoc va/hodc mo bénh
hoc; hodc dua trén cac hudng dan dong thuan qudc té (khdi u gan kich thude
trén 2 cm trén nén xo gan, c¢6 hinh anh ting sinh mach dién hinh trén chup CT
c6 tiém thube can quang) chua diéu tri hodc bénh nhan UTBG d diéu tri trudc
d6 nhung c6 tai phat/tién trién va thoa mén céc tiéu chi sau [22]:

- UBTG ¢ giai doan trung gian hodc tién trién theo phan loai BCLC

- Chire ning gan con bao ton (Child- Pugh A hoic B).

- Khong c6 huyét khbi hodc chi ¢ huyét khoi nhanh hodc huyét khbi mot

phan than tinh mach ctra.

- Chi s6 thé trang: ECOG 0 - 2.

- Bénh nhan dong y tham gia nghién ctru.



40

Tiéu chuan lya chon diéu tri TARE (cho muc tiéu nghién ctru 2)

- Shunt gan phoi < 20%

- Chi s6 TNr>2

- Bénh nhan c6 thé theo doi duge tai thdi diém 03 thang sau diéu tri va

khéng diéu tri két hop voi phuong phap khéc

- BN ddng ¥ tiép tuc diéu tri TARE sau khi 1ap ké hoach diéu tri
2.1.2. Tiéu chuan loai trir bénh nhan khéi nghién ciru (tham khao hwéng din
ciia hoi Gan mit Chau Au 2017) [22]:

- UBTG giai doan mudn, c6 di cdn ngoai gan theo phan loai BCLC.

- Xo gan Chid-Pugh C.

- Bénh nhan c6 chéng chi dinh lién quan dén can thiép mach nhu suy
than (creatinin huyét tuong > 176,8umol/L), réi loan dong mau (ty I¢
prothrombin < 60%; tiéu cau < 50 G/L).

- Pang chay mau tiéu hda do va gian tinh mach thuc quan; dang c6 bénh
ndo gan kem theo.

- C6 tac nghén dudng mat (gidn duong mat trong va ngoai gan trén chan

doan hinh anh).

Huyét khoi toan bo than tinh mach cta.

C6 tién sir xa tri ngoai vao ving gan trude d6 trong vong 6 thang

Piém ECOG > 2, bénh ning két hop
- Phu nir c6 thai hoac cho con bu.
Tiéu chuan loai trir diéu tri TARE

- Shunt gan phoi > 20%
- Chi s6 TNr<2
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- Bénh nhan c6 ludng théng vai cac tang trong 6 bung (da day, tuy...)

- Bénh nhan khong déng v diéu tri TARE sau khi 1ap ké hoach diéu tri
2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Thiét ké nghién ciru:

Mo ta cit ngang, tién ctru va theo ddi doc.
2.2.2. Tinh ¢& mAu:

C& mau thuan tién.

2.2.3. Céc bude tién hanh :

| Lwa chon bénh nhan

v

Lap ban do khdi u
2 # # 3 v
CT mach gan Chup mach DSA Borm == Te-haad Chup ##rTc-MAA
5

8] 7 5]
Y L 4 L J
Phan tich ) .
Béc diém hinh &nh BRIl Tinh lidu didu tri

planar, SPECT/CT Shunt gan — pho

g 10 11

¥

Bom hat vi cau qua | Banh gia dap (rng tai khdi u sau
Awding ddng mach 3 thang

Hinh 2.1. Sodb cdc budce tién hanh trong nghién ciru
Bénh nhéan dy kién diéu tri hat vi cau duogc 1ap ban dd khéi u b?mg chup

CT mach gan va chyup mach DSA (ti€u chi lya chon theo muc 2.1.1, tiéu chuan



42

lga chon bénh nhan cho muc ti€éu nghién ctru 1). Trong qua trinh chyp mach
DSA, 5 mCi ¥"Tc-MAA dugc bom vao vi tri dong mach duogc lua chon dé diéu
tri hat vi cau gan Y. Sau d6, bénh nhin dugc chup xa hinh planar va
SPECT/CT tai khoa Y hoc hat nhan sau khi chup mach it nhat 1a 60 phat. Hinh
anh planar va SPECT/CT duoc phuc vu cho 1ap ké hoach diéu tri: phan tich dac
diém hinh anh, danh gid shunt gan — phdi, shunt ngoai gan, cac thong sé TN,
liéu chiéu vao khéi u, gan lanh, 2 phéi va hoat d§ phdng xa cua hat vi cau ge"m
%Y. Bénh nhan duogc diéu tri hat vi cau gan *°Y 1 tuan sau khi 1ap ké hoach
(tiéu chi lya chon theo muc 2.1.1, ti€u chuan lya chon bénh nhan cho muc tiéu
nghién ctru 2). Hat vi cau gan Y véi hoat d6 duoc tinh toan tir trude duoc bom
qua catheter vao vi tri ddng mach nuéi u giéng nhu vi tri bom *Tc-MAA mbd
phong trude diéu tri. Sau khi diéu tri TARE, bénh nhan duoc theo dbi va danh
gia dap ung tai khoi u theo tiéu chuan mRECIST tai thoi diém 3 thang trén hinh
anh CT 3 pha 0 bung.

2.2.3.1. Lwa chon bénh nhén:

Bénh nhan ¢6 cac tiéu chi & muc tiéu chuén lya chon va tiéu chuén loai
tror (muc 2.1.1 va 2.1.2) duoc lam cac xét nghiém:

+ Cong thirc mau dugc thuc hién trén may xét nghiém huyét hoc tu dong
Advia 21201 ciia hang Siemens Healthcare (Puc) tai khoa Huyét hoc, Bénh vién
TWQD 108.

+ Sinh hoéa mau: glucose, ure, creatinin, AST (aspartate transminase),
ALT (alanine transminase), Albumin, Bilirubin (toan phﬁn va truc tiép), dién
giai mau (K*, Ca™, Na*, CI) dugc phan tich bang may hoa sinh tu dong AU
5800-10 hang Beckman Coulter (Hoa Ky) tai khoa Sinh hoa, Bénh vién TWQD
108.
2.2.3.2. Ldp bén do khéi u:

+ Chup CLVT da diy 6 bung ba pha: danh gid thé tich khdi u, ban d6
mach nudi khéi u bang may CT 320 lat cat cua hdng Toshiba (Nhat Ban) tai
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khoa Chan doan hinh anh, Bénh vién TWQP 108 c6 tham khao hudng dan cua
Jonathon va cs theo qui trinh [88]:

- Tu thé bénh nhan nim ngira: trudong chup tir trén vom hoanh dén hét
tiéu khung.

- Céc thdng sb ky thuat: 140 Kv, 250 mAs, do day lat cit: 3 mm, khong

trong 1ap (no overlap).

- Chup pha khong tiém thudc. Pha tiém thudc: thudc can quang Xenetic,
thé tich 100 ml, téc d6 tiém 4 ml/s. Tiém tinh mach pha dong mach & gidy thi
30, pha tinh mach & giay thtr 65, pha mudn ¢ giay thar 240.

- Hinh anh duoc trinh bay trén cac mat phang cat ngang, ding ngang va

ding doc, ban dd mach nuéi khdi u duoc dung trén phén mém Vitrea, Toshiba.

+ Chup mach s6 hoéa xé6a nén (DSA): k¥ thuat dugc thuc hién ¢ khoa
can thiép tim mach, Bénh vién TWQD 108 trén may k¥ thuat sb hai binh dién
Intergris Allura cta hang Philips.

+ Bom *"Tc-MAA qua dwong dong mach

* Ludn microcatheter vao vi tri du kién bom hat vi cau g'fm 90y tién hanh
bom 5 mCi ®"Tc-MAA. DBéi véi khdi u can diéu tri tir 2 nhanh mach nudi tro
lén, 5 mCi ®"Tc-MAA sé& duge bom vao timg nhanh mach chon loc nuéi khéi
u. ¥"Tc gin véi MAA (macroaggregated albumin) cung cap boi hang Cisbio,
Phép.

* Rut microcatherter, dng théng mé qua da, bing ép dong mach dui va
chuyén bénh nhan di chup xa hinh *™Tc-MAA.

+ Chup xa hinh ®"Tc-MAA : Sau khi tiém dugc chat phong sau 60
phut, bénh nhan dugc chuyén dén khoa Y hoc hat nhan dé chup xa hinh *™Tc-
MAA theo 2 phuong phap planar va SPECT/CT (CT 04 déy) trén may Optima
640 cua hang GE theo qui trinh va cac thong s6 nhu sau [8]:
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- Chup planar:

Collimartor phang, mirc ning luong thap, d6 phan giai cao

Dinh ning lugng: 140 Kev

Citra s6 nang lugng: 20%

Trudng chup: bénh nhan nam ngira, chup tir dinh phoi dén hét gan, chup
hai mat trudc va sau

Ma tran 256 x 256, thoi gian chup trong vong 5 phat.

Hinh anh planar dugc trinh bay trén phan mém cta hé thong xeleris 4.0, GE.

- Chup SPECT/CT:

Truong chyup: bénh nhan nam ngira, chup tir dinh phoi dén hét gan

CT liéu thap (120 Kv, 30 mAs), tai tao v&i do day 1at cat Smm.

Hinh anh SPECT duoc chup véi cac thong sd: 60 hinh chiéu (projection
images), goc quay 6 do (6° rotation angel). Ché d6 chup “’step and shoot’’ cho

12 giay/anh. Hinh anh SPECT duogc tai tao 1dp (OSEM), ma tran 128 x 128,

Butterworth filter. CT dugc st dung dé hiéu chinh do6 suy giam.

Hinh anh SPECT/CT dugc trinh bay theo cc 14t cat ngang (axial), cit doc
(saggital) va dimg doc (coronal) bang phan mém volumetrix, xeleris 4.0, GE.
2.2.3.3 Lip ké hoach diéu tri theo phwong phap tirng phin (partition model):

- Phan tich hinh anh ®*™Tc-MAA planar va SPECT/CT dugc thyc hién
bai hai bac siy hoc hat nhan da dugc dao tao theo qui trinh ciia hang SIRTEX
(Australia):

+ Pac diém hinh anh khdi u: mat do phan bd phong xa tai khdi u (déu
[khong déu), hoai tir (c6/khdng), huyét khdi ting hoat tinh phong xa (co6/khong)
[74]. Khéi u c6 mat d6 phan bd phong xa déu: ting hoat tinh phong xa dong
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nhat so v6i gan. Khdi u c6 mat dé phan bb phong xa khong déu: ting hoat tinh
phong xa khong dong nhat so voi gan. Khdi u hoai tir: phan bd phong xa khong
ddng nhat so véi gan, trong d6 c6 ving giam hoat tinh phong xa so véi gan.
Huyét khéi nhanh hodc than tinh mach cira trén ®"Tc-MAA SPECT/CT dugc
xac dinh 1a vi tri huyét khdi d3 duge chan doan trén CT ba pha c6 tang hoat tinh
phong xa.

+ Pic diém hinh anh ngoai gan: ting hoat tinh phong xa bat thuong, khu tru
ngoai gan trong 6 bung (c6/ khong), hoat tinh phong xa ¢ hai phoi [74].

- Pénh gia shunt gan - phéi va tinh lidu diéu tri bang phuong phép timg phan
(partition model) trén hinh anh planar (hinh 2.1) va SPECT/CT (hinh 2.2):

Mat trwéc Mat sau

Mircead

] | » /~ “:
32,281 | ’ \ 12,607 10624/ ||\ 28080

|
—

f" | \\
~ N )
- R

1,449,000 1,186,000

Hinh 2.1 Lap ké hoach diéu tri trén hinh anh planar [89].

Viing quan tam dwoc vé vao hai phéi va gan trén hinh dnh planar nhie

mé td trén (nguon Varitas va cs).

+ Trén hinh anh planar: cac ving quan tim dugc vé vao hai phoi, gan lanh
(bao gdm ca u gan can diéu tri) va u gan can diéu tri (cac ving gan hoai tir va
khong tang hoat tinh phong xa duoc loai bo) trén phan mém cua hé théng Xeleris

4.0, GE, Hoa Ky. S6 dém phong xa trung binh ciia timg ving quan tim s& duoc
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luu lai dé tinh % shunt gan — phoi va cac thong so: ti s6 hoat tinh phong xa tai khéi
w/gan 1anh (TNr), liéu chiéu vao khéi u (Dtumor), liéu chiéu vao gan lanh (Dliver)
va hoat d6 phong xa cua hat vi cau resin *Y trén phan mém partition model 1.1
(SIRTEX).

Hinh 2.2. Lip ké hoach diéu tri trén hinh dnh *" Tc-MAA SPECT/CT [8]

Viing quan tam dwoc vé vao todan bg khoi u ting hoat tinh phéng xa (miii
tén mau vang) Va tieng phan tiwong teng véi 02 nhdanh mach nudi u (TNrl va TNr2),
gan lanh (miii tén den), loai bo ving hoai tir (mili tén trang). S6 dém va thé tich ciing
cdc viing quan tam dwoc vé dung dé wéce tinh liéu chiéu vao ca khéi u, tieng phan ciia
khoi u (TNr1, TNr2), gan lanh (nguén: Kao va cs nam 2012) [8].

+ Trén hinh anh SPECT/CT: c4c ving quan tim vao hai phdi, u gan can
diéu tri, gan lanh con lai, cac vung gan hoai tir va khong tang hoat tinh phong
xa dugc loai bo. ROl dugc ve trén tung lat cit cta hinh anh SPECT/CT, dung
hinh 3D trén phan mém Dosimetry Tool Kit, xeleris 4.0, Hoa Ky. S6 dém
phong xa va thé tich cua khdi u ciing nhu gan lanh dugc uée tinh tu dong
boi phan mém Dosimetry Tool Kit, xeleris 4.0, Hoa Ky. Shunt gan — phi,
chi s ti s6 hoat tinh phong xa tai khoi u/gan lanh (TNr), liéu chiéu vao khbi
u, gan lanh (don vi Gy) va hoat d6 phong xa *°Y gén hat vi cau resin (don vi
GBq) trén phan mém Partition Model 1.1 (SIRTEX) [8, 80]. Péi v6i nhiing
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bénh nhéan c¢6 > 2 nhanh dong mach nudi khéi u, ving quan tam s& dugc vé
chon loc theo timg ving cua gan chi phdi boi timg ngudn mach nudi twong
tmg (hinh 2.2), chi s6 TNr duoc tinh cho toan bo khéi u (TNr mean) va TNr
rieng (TNrl va TNr2) theo timg phan cua khdi u chi phdi boi nhanh dong
mach nuoi tuong tng. Tu do, liéu diéu tri duoc uéc tinh trung binh cho toan
bo khdi u cling nhu cho timg phan ctia khdi u theo nhanh dong mach gan chi

phdi theo chi sé TNr [8].
2.2.3.4. Bom hat vi cdu hat vi cdu resin gin Y

- Bénh nhan duoc diéu tri sau mo phong 1ap ké hoach 1 tuan. Hat vi cau
resin gin Yttrium-90 (SIR-Spheres) cuia hiang SIRTEX (Medical Limited,
Australia); dong lo 5 ml v61 khoang 40 - 80 triéu hat, hoat tinh phong xa 1a 3
GBq/lo (50Bg/hat) di dugc cap phép nhap khau vao Viét Nam (gidy phép nhap
khau s6 7629/BYT-TB-CT 28/11/2011). Hat vi cau tai phong xa Yttrium-90
trong dung dich nudc cat vo khuan dugc bom vao dong mach nudi u theo lidu da
tinh toan: sir dung khoa 3 chac dé bom lan luot hat phong xa va chét can quang
qua catheter v6i 1 bd dung cu bom truyén hat phong xa chuyén biét gin truc
tiép vai catheter (hinh 2.3). Hat vi cau gan °°Y véi hoat d6 di udc tinh sén
dugc tién hanh bom vao dung vi tri catheter da duoc chon ban dau khi bom
9mTc-MAA md phong. Hat vi ciu duoc bom cham (khoang 5ml/ phut) dé
gidm nguy co céac hat phdng xa trao nguogc lai dong mach gan va di vao cac
co quan khac nhu da day, tuy, tai mat. Pé dat duoc tbe dd bom cham va duy
tri cac hat phong xa & dang huyén phu, ludng nude duoc day tir xylanh vao
v6i toc do mdi 1an 0,25 - 5ml va gitra mdi 1an c6 khoang nghi. Sir dung tat
ca 20 ml nudc cat dé duy tri ap luc bom. Qua trinh bom dugc theo dbi giam

sat chat ch€ dudi cia man huynh quang.

- Trong trudng hop c6 nhiéu khéi u gan dugc nudi bai nhidu nhéanh

dong mach khac nhau, chung t6i s& phan chia lidu phong xa theo thé tich cua
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tirng phan khéi u do timg nhanh dong mach cip méau va chuan bi 2 binh chta
hat phong xa SIR-spheres, 2 bd dung cu bom khac nhau. Tién hanh bom hat
vi ciu tai phong xa qua dong mach cip méu cho khdi u co thé tich nho trudc,
sau do rat éng thong, dat lai éng thong mdi vao dong mach cép méu cho khéi
u ¢6 thé tich 16n hon va tién hanh bom hat phong xa theo cing mot quy trinh

bom giéng nhau.

pr

Hinh 2.3. Bom hat vi cau gin 'Y [90]

Chudn bi hop ky thudt dam bdo tiéu chudn an toan birc xa (hinh bén phai) va bom

hat vi cau phdng xa thyee hién thong qua hdp bdo vé an toan phéng xa (hinh bén tréai).

- Sau khi bom toan bo hat vi cau tai phong xa Yttrium-90 vao khéi u gan,

rit dng thong, 5ng mé qua da, bang ép dong mach dui, bat dong 8-12 gio.
- Xir 1y rac thai va kiém tra an toan phong xa sau can thiép.
2.2.3.5. Ddnh gid ddp vrng khéi u sau diéu tri:

+ Panh gia dap ung tai khoi u trén hinh anh CT theo RECIST cai tién
(Modified Response Evaluation Criteria in Solid Tumors-mRECIST) tai thoi
diém 3 thang sau diéu tri [62, 91]. Qui trinh chup CT gan ba pha dé danh gia
dap ung diéu tri theo mRECIST duoc tham khéo tir nghién ctru ctia Jonathon
va cs [88]. Trudc diéu tri, cac ton thuong dich dugce lyra chon va do kich thuéde
dai nhét cua ton thuong dién hinh ngam thudc thi dong mach trong gan, bo

qua phan hoai ttr. Po toan bd kich thudc dai nhét cia cac ton thuong khong
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dién hinh (néu ¢6), do kich thudc ngan nhét cua hach (néu c6). Cac ton thuong
khac ngoai ton thuong dich duoc coi 1a ton thuong khong dich va khong can
do kich thudc. Ton thuong dich va khong dich duge ghi nhan trudc ciing nhu

sau diéu tri. Danh gia dap ung theo cac muc do cia tiéu chuan mRECIST [62]:
- Dép ung diéu tri bao gdm: dap tng hoan toan, dap tng mot phan
- Khéng dap tng bao gdm: bénh 6n dinh, bénh tién trién

Ngoai ra, nghién ctru ctia chung toi con sir dung tiéu chuan kiém soat
khéi u (tumor control). Khdi u duoc kiém soat 1a khéi u c6 dap tng (hoan
toan, mot phan) hoic 6n dinh [92].

Bing 2.1. Ddnh gid ddp iing diéu tri khéi u theo mRECIST [62]

Pap tng Cach danh gia dap wng khoi u

Khong con hinh anh khdi u ngdm thudc & thi dong

DPap irng hoan toan
ap tng mach.

Giam it nhat 30% tong kich thuéc phan khdi u

Déap tng mot phan p £ s n y 7
p ung motp ngam thuoc ¢ thi dong mach so v4i pha co so

Khéi u 6n dinh Khong dap ung va khong tién trién

Tang it nhat 20 % tong kich thudc phan khéi u
Khdi u tién trién ngém thude & thi dong mach so v6i pha co so hoac
xuat hién ton thuong mai

2.2.3.7. C4c bién sé trong nghién ciru
* Lam sang:

- Tudi: chia thanh 3 nhom tudi: < 40, 40 - 60 va > 60 tudi theo nghién
ctru vé tudi ctia bénh nhan ung thu gan [90].

- Gidi tinh: nam, ni.

- Chire ning gan dugc chia theo thang diém Child Pugh (A, B, C)[93]

- Cac yéu t6 nguy co: nhiém virus viém gan B, C.

- Cac phuong phap can thi¢p diéu tri da thuc hién: RFA, TACE, TARE
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- Panh gia giai doan theo Barcelona (som: A, trung gian: B, tién trién:
C, mudn: D) [22].

Bing 2.2. Phan chia giai doan theo Barcelona [22]

Giai doan Hinh thai, .o
BCLG ECOG Kich thuée u Okuda Chirc nang gan
ALTMC va bilirubin
1| O Lu<5em | mMAu binh thudng
ALTMC tang;
0 1u <5cm I e
2 Bilirubin binh thudong
Som
ALTMC va
0 1u <5cm I e
3 Bilirubin mau ting
4 0 3u<3cm I-11 Child-Pugh A-B
U 16
Trung 0 NG 111 Child-Pugh A-B
gian Nhicu u
4 Xam 14 h, _
Tien 1p | TAHTEREEER ) Child-Pugh A-B
trien di can
. Xam 14n mach, .
Cudi 3-4 oL Il Child-Pugh C
di can

* Cdn lam sang:

- Cong thirc mau: Hé)ng cau, hemoglobin, bach cau, tiéu cau.

- Sinh héa mau: AST (U/L), ALT (U/L), Bilirubin toan phan (pmol/L)

- AFP huyét thanh (ng/mL).
* Dac diém hinh dnh u gan can diéu tri:

- Vi tri khoi u gan: thuy phai, thily trai hodc ca 2 thuy.

- S6 lugng khéi u can diéu tri va nhanh dong mach nuoi khdi u can diéu
tri chon loc (01 nhanh, > 2 nhanh), dugc xac dinh dua trén hinh anh CT can
quang va quyét dinh boi béac si khoa noi tiéu hoa A3, bénh vién TUQD 108.
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- Huyét khdi nhanh tinh mach cira (dugc xac dinh trén hinh anh CT ba
pha) véi tiéu chuan: dudng kinh cuc huyét khdi > 23 mm va/ hodc co ting sinh
mach trong huyét khoi [94].

- Thé tich u gan (ml): dugc chia thanh > 500 ml va < 500 ml theo tiéu
chuan Milan [5]. Thé tich u gan can diéu tri dugc udc tinh ty dong trén phan
mém Dosimetry Tool Kit, xeleris 4.0, Hoa Ky.

- Hoat d6 phéng xa hat vi cau gin ®Y (don vi GBq) do bang may
Atomlab va tinh theo cong thirc ctia hdi Y hoc hat nhan Chau Au 2011 [7]:
Dy {T:N X My} + M

49670(1 — LSF/100)

)

liver/

A ':‘35'5{:';--4- sin

Dliver: liéu chiéu doi véi gan lanh; LSF: % shunt gan — phdi trén xa
hinh MAA; Mliver thé tich khéi u can diéu tri trén SPECT/CT.

- Bic diém hinh anh khéi u: mét do phan bd phéng xa (déu, khong déu),
hoai tir (co, khong), huyét khéi ting hoat tinh phong xa (c6, khong) duoc trinh
bay va danh gia dinh tinh trén phan mém volumetrix (Xeleris 4.0, GE, Hoa Ky).

- Céc thong s6 1ap ké hoach diéu tri:

+ Ty 18 % shunt gan — phdi (LSF) dugc phén loai theo chia theo ngudng:
<10%, 10 < LSF <20 va > 20, tham khao nghién ctru cia Ahmadzadehfar va
cong su nam 2011 [95]. Shunt gan — phdi (%) dugc tinh theo cong thirc ctia hoi
Y hoc hat nhan Chau Au nim 2011 [7] theo cong thuc:

LSF = S6 dém phéng xa & 2 phoi/ (s6 dém phong xa 2 phoi + s6 dém
phong xa o gan) (%).

+ Ty s6 giita s6 dém phong xa tai khéi u va gan lanh (TNr) tinh dugc phén
loai theo cac ngudng <2, 2 < TNr <5, 5 <TNr < 10, 10 < TNr < 20, > 20 theo
nghién ctru ctia Belen GilAlzugaray va c¢s nam 2013 [80]. Chi s6 TNr dugc tinh
theo cong thirc cua hdi Y hoc hat nhan Chau Au nim 2011 [7]:

TNr = (hoat tinh phong xa tqi khéi u/thé tich khéi u can diéu tri) / (hoat
tinh phdng xa tai gan lanh/thé tich gan lanh).
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+ Liéu chiéu vao khéi u (Dtumor) dugc phan loai theo cac ngudng < 120
Gy, 120 < Dtumor < 150, 150 < Dtumor < 200 Gy, > 200Gy tham khao theo
huéng dan ctia hoi Y hoc hat nhan Chau Au nam 2011 [7]. Chi s6 Dtumor dugc
tinh tu dong theo cong thurc cua hdi Y hoc hat nhan Chau Au niam 2011 tich
hop vao phan mém Partition Model 1.1 ctia hing SIRTEX [7].

+ Liéu chiéu vao gan lanh (Dliver) dugc phén loai theo cic ngudng <30
Gy, 30 < Dliver <40 Gy, 40 < Dliver < 50Gy tham kh4o nghién ctru ciia Belen
GilAlzugaray va cs ndm 2013 [80]. Chi s6 Dliver dugc tinh tu dong theo cong
thirc cia hdi Y hoc hat nhan Chau Au niam 2011 tich hgp vao phin mém
Partition Model 1.1 ctia hang SIRTEX [7].

+ Liéu chiéu vao 2 phéi (Dlung): <5 Gy, 5 < Dlung < 10 Gy, 10 <
Dlung < 20 Gy tham khao huéng dan cta hoi Y hoc hat nhan Chau Au nim
2011 [7]. Chi s6 Dliver duoc tinh tu dong theo cong thirc ciia hoi Y hoc hat
nhan Chau Au nam 2011 va tich hop vao phan mém Partition Model 1.1 cua
héng SIRTEX [7].

- Khdi u dap tmg: dap tng hoan toan, dap tmg mot phan.

- Khoi u khong dap ung: bénh 6n dinh, tién trién.

- Kiém soat khoi u: dép tmg hoan toan, mot phan, bénh 6n dinh [92]

- Tac dung phu va bién chirmg: viém phdi sau xa tri (danh gia trén 1am
sang va CT nguc), tir vong (duoc danh gia va theo ddi boi bac si diéu tri
ndi tiéu hoa, bénh vién TUQD 108).

2.3. XU LY SO LIEU

S6 liéu dugc xur 1y bang phin mém thdéng ké y sinh hoc SPSS 22.0
(Chicago IL), Graphpad Prism (Graph Pad Prism Copr, USA).

+ Céc bién dinh luong duogc biéu dién duéi dang $6 trung binh + d¢ 1éch

chuan. Sir dung Mann Whitney-test so sanh cac gia tri trung binh ddi voi truong
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hop bién lién tuc c6 phan bd khong chuan va t-test v6i cac bién lién tuc phan
bb chuan. Sir dung Chi-square (X?) test dugc dung dé tim mdi lién quan gitra
cac ddc diém hinh anh trén ®"Tc-MAA planar, SPECT/CT.

+ Céc thong sb 1ap ké hoach diéu tri trén hinh anh *™Tc -MAA va Y-
PET/CT dugc thé hién bang mbi twong quan r (thuat toan Spearman's rank
correlation and Wilcoxon's matched pairs test) va biéu d¢6 Bland Atiman.

+ St dung Fisher - test duoc dung dé tim mdi lién quan giita cac dic
diém hinh anh trén ®"Tc-MAA planar, SPECT/CT véi dap tmg diéu tri. So
sanh giira cac thong s6 1ap ké hoach diéu tri trén hinh anh *™Tc-MAA planar,
SPECT/CT bang Mann Whitney-test hoic t-test & nhom dam tng va khong dap
g diéu tri.

+ So sanh d6 nhay, do dic hiéu cua liéu chiéu vao khéi u (Dtumor) udc
tinh trén %™ Tc-MAA planar, SPECT/CT trén dudng cong ROC dé tim ngudng
t6i uu nhat ciia Dtumor trong du doan dép ung diéu tri tai khéi u (dap tng va
khong dap ung).

+ Phan tich méi lién hé da bién gifta cac chi $6 1ap ké hoach diéu tri trén
hinh anh *™Tc-MAA planar, SPECT/CT véi dap tng diéu tri bang mé hinh hoi
qui tuyén tinh (logistic regression analysis). Khac biét chi ¢6 y nghia thong keé
khi p <0,05.

2.4. PAO PUC NGHIEN CUU

- K§ thuat TARE véi dong vi phong xa Yttrium-90 da duoc théng qua Hoi
ddng xét duyét Khoa hoc vay duc ciia Bénh vién TWQD 108, dugc Ky duyét cong
nhan va cho phép trién khai tai Bénh vién (nam 2013). Bong thoi noi dung nghién
ctu caa luan an ciing da duoc théng qua Hoi dong xét duyét dé cuong nghién ciu
sinh cua Bénh vién TWQD 108 nam 2017.

- Tat ca bénh nhan tham gia nghién ctru déu dugc tu van vé tinh trang
bénh, cac phuong phap diéu tri co thé ap dung, cac tai bién, bién ching, qui

trinh tai kham cling nhu hiéu qua cua timg phuong phéap va chi phi diéu tri, BN
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tu nguyén (c6 van ban dong y) tham gia vao nghién ctu. Nghién ciu khéng bi
anh huong bai van dé y dac do khong thiét ké nhom dbi chung.

So do nghién ciiu
Bénh nhan UBTG du kién
diéutri TARE
(n=52)
1 2
- Chup mach DSA
CT gan ba pha Bom %™ Te-MAA
3
> | 99mTc-MAAplanar &
= SPECT/CT
O
§.
LSF> 20 %, TNr<2, ly Shunt gan phdi (LSF) .
do khac < 20% (n=36)
5 7
Loai khai nghién Tinhliéu
cru (n=16) diéu tri o~
o
8 -
O
. 3.
Didu trj 20Y =
9
Danh gia dap ng sau

3 thang -

UBTG: ung thu biéu mé té bao gan, TARE: diéu tri xa tri chiéu trong
chon loc, DSA: chup mach s6 hoa x6a nén, LSF: shunt gan- phé)i, TNr: ti sb

s6 dém gan lanh/khéi u trong mdt don vi thé tich.



55

Chuwong 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. PAC PIEM LAM SANG CUA BENH NHAN NGHIEN CUU

Bing 3.1. Pic diém tudi va gidi tinh ciia bénh nhin nghién ciru

Pic diém tuoi, gioi S6 BN (n=52) Ty 18 %
< 40 10 19,2
40 < tudi < 60 20 38,5
Nhom tudi
> 60 22 42,3
Tong 52 100

Tudi trung binh (X + SD, théap 56,25 * 14,15 (24-80)

nhét, cao nhat)

Nam 49 94,2
Gioi Nir 3 5,8
Tong 52 100

Nhgn xét: Tudi trung binh cua bénh nhan trong nghién cau la 56,25 +
14,15. Bénh nhan nhoé tudi nhat nhét 1a 24, Ién nhat 1a 80. Hau hét bénh nhéan
la nam gidi (94,2%), ty 18 BN nit chi chiém 5,8%. Pa s6 bénh nhan & nhom tudi
trung nién (40 - 60) va tudi > 60 véi ty 1& 80,8%, cao hon so véi ty & 19,2%

cua nhom tudi < 40.
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S6 lweng (Ty 16 %)

Mét méi 16/52 (30,8%)

Sat can

10/52 (19,2%)

Chan an

16152 (28,8%)

10 20 30 40 50 60 70

[=]

Biéu @6 3.1. Mot sé triéu chirng 1am sang caa bénh nhan nghién ciru

Nhgn xét: Triéu chimg dau ha suon phai chiém ty 1é cao nhat 31/52 bénh nhan
(59,6%) trong sb cac triéu chung hay gap. C4c triéu chimg khac nhu mét moi,
chén dn, sut can gdp it hon véi cac ty Ié lan luot 12 16/52 (30,8%), 15/52 (28,8%)
va 10/52 (19,2%).

Bing 3.2. Mjt sé dic diém Iim sang, giai doan bénh Barcelona va cic

phuong phap diéu tri

S6 BN (n=52) | Ty lé (%)

Viém gan B 47 90,4

A 47 90,4

Phan loai Child Pugh B 3 5,8
C - -
A - -

BCLC B 17 32,7

C 35 67,3

C4c phwong phap diéu REA 3 2,0

tri da thge hin TACE 8 153

. T TARE 2 3,8

Nhgn xét: Bénh nhan viém gan B chiém phan Ion véi ty 18 12 90,4%.
Phan loai xo gan Child Pugh A chiém da s6 véi ty 18 12 90,4%. Phan loai ung
thu gan theo BCLC ¢ giai doan C 12 67,2%. Trong sé nhitng phuong phap diéu
tri da dugc thyc hién, TACE chiém ty & cao nhét (15,3%).
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Bing 3.3. Mjt so xét nghiém cin Iim sang

Cac xét nghiém Nh,6 nhﬁ: X + SD
— lon nhat
ALT (U/L) 14 - 240 83,59 + 47,07
AST (U/L) 6 - 216 62,26 + 44,70
Bilirubin toan ph?ln (umol/L) 46 -84 20,66 + 14,97
AFP (ng/mL) 1,61 - 119762 6533,75 + 23362,31

Nhgn xét: Gia tri trung binh ALT 83,59 + 47,07 U/L (thap nhat 14 U/L,
cao nhat 1a 240 U/L). Gi4 tri trung binh ctia AST 62,26 + 44,70 (nhé nhat 13 6
cao nhat la 216). Bilirubin toan phan tir 4,6 pmol/L dén 84 umol/L. AFP trung
binh 6533,75 + 23362,31 ng/ml (nho nhat 1a 1,161, cao nhat 1a 119762).

Bing 3.4. Dic diém hinh inh khéi u gan trude diéu tri

. £, S6 BN Ty 18
Dac diém khoi u gan (n=52) (%)
Thuy phai 51 98,1
Vitriu N .
Thuy trai 1 1,9
Huyét khdi nhanh tinh mach cira 35 67,3
Thé tich <500 33 63,5
khot u can >500 19 36,5
dieu tri —
(ml) X # SD (nhé nhit — 16n nhat) | 478,84 + 379,71 (33-1680)
S6 lwong u dwoc 1ap ké hoach diéu tri 52 100
Lap ké hoach cho 01 nhanh mach nuéi 38 73,1
Lap ké hoach cho 02 nhanh mach nuéi 14 26,9

Nhgn xét: U gan & thiy phai chiém 98,1%. Huyét khdi nhanh tinh mach
ctra chiém ty 18 12 67,3 %. S6 luong khéi u can diéu tri 1a 52, trong d6 73,1 %
khdi u dugc 1ap ké hoach cho 01 nhanh déng mach nudi khéi u, 26,9 % duoc

lap hoach cho 2 nhanh dong mach nudi khéi u.
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3.2. PAC PIEM HINH ANH CUA *™Tc-MAA PLANAR VA SPECT/CT

Bing 3.5. So sinh dic diém hinh inh khoi u va huyét khéi trén *™ Te-

MAA SPECT/CT va planar
Hinh anh ®™Tc-MAA (n=52)
Dic diém hinh anh SPECT/CT Planar P
n (%) n (%)
Péu 14 (26,9) 26 (50) <0,001
HPTX :
Khéng déu 38 (73,1) 26 (50)
Co 30 (57,7) 7 (13,5) 0,015
Hoali tir
Khéng 22 (42,3) 45 (86,5)
Huyét khéi | CO 5(9,6) -
TMC (%) Khéng 47 (90,4) 52 (100) -

HTPX: hoat tinh phong xa, TMC: tinh mach ciza, (*): huyét khoi tinh mach
cia trén CT, DSA va tiang hoat tinh phéng xa trén *™Tc-MAA SPECT/CT.

Nhdn xét: Hinh anh SPECT/CT phat hién duoc nhiéu truong hop
phan bd phong xa khong déu tai khdi u hon so vai planar (73,1% so Vi
50%; p <0,001. Khéi u c6 hoai tir dugc phat hién véi ty 18 57,7% trén
SPECT/CT cao hon ro rét so vai ty 1€ 13,5% trén hinh anh planar (p=0,015).
Pic biét, hinh anh cit I6p SPECT/CT phat hién dugc 9,6% bénh nhan cé
tang hoat tinh phong xa **™Tc-MAA trén tong sé 67,3% bénh nhan c6 huyét
khéi nhanh TMC duoc chan doan trén CT. Trong khi d6 hinh anh planar
khong phat hién dugc.
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Biéu dd 3.2. So sanh shunt gan-phdi (LSF) trén hinh anh ™ Tc MAA
planar va SPECT/CT

Nhgn xét: Shunt gan — phoi (%) tir 0,8 dén 55,8 trén hinh anh planar va tir 0,5
dén 45,6 trén hinh anh cat I6p SPECT/CT. Trung vi cua shunt gan phoi trén
hinh anh planar nhé hon trén SPECT/CT (5 so vai 5,2) vai sy Khac biét chua
c6 y nghia théng ké (p = 0,88).

Bing 3.6. So sinh cic nguong shunt gan-phoi trén " Te MAA SPECT/CT

va planar
Hinh anh ®™Tc-MAA (n = 52)
LSF (%) Planar SPECT/CT
n (%o) n (%o)
< 10 45 (86,5%) 44 (84,6%)
10 < LSF <20 4 (7,7%) 4 (7,7%)
> 20 3 (5,8%) 4 (7,7%)

LSF: shunt gan — phoi
Nhgn xét: Shunt gan — phdi <10% trén SPECT/CT c0 ty Ié 84,6%, thap
hon so véi ty 18 86,5% wac tinh trén planar. Hinh anh cat 16p SPECT/CT phét
hién dugc 7,7 % bénh nhéan c6 LSF tir 10 - 20% tuwong duong so vai trén planar.
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Dic biét hinh anh cit 6p SPECT/CT phét hién dugc nhiéu bénh nhan c6 shunt
gan — phoi cao > 20% so vai planar (7,7% so véi 5,8%).

Hinh 3.1. Shunt gan — phoi trén hinh inh *" Te-MAA planar vi SPECT/CT.

Bénh nhén P.T.A nam, 34 tudi (s6 ho so: 21104919), dege chan dodn UBTG
giai doan trung gian, khoi u c6 kich thude 105 x 94 x 137 mm & ha phan thity V, VII
va VIII, khéng c6 huyét khoi tinh mach cira, tién sir viém gan siéu virus B, xo gan
(child - pugh A). Trén xa hinh *"Tc-MAA planar (A) va SPECT/CT (B) ving quan
tam dwoc vé vao hai phéi va gan. Shunt gan phoi trén hinh anh planar la 14,9%
trong khi d6 shunt gan phoi trén hinh anh cat 16p SPECT/CT la 23% (> 20%) va
chong chi dinh diéu tri hat vi cau. Hinh anh cdt 16p SPECT/CT mé phéng da lam

thay doi ké hoach diéu tri so véi planar.
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Biéu d0 3.3. So sanh TNr trén hinh anh ®™Tc MAA planar va SPECT/CT

Nhgn xét: Chi sé TNr dao dong tir 0,6 - 19,2 trén SPECT/CT va tir 0,5 - 35,8
trén hinh anh planar. Trung vi cia TNr SPECT/CT cao hon 15 rét so vai TNr
planar (5,7 so vai 3,8) vai p = 0,0007.

Bing 3.7. So sinh cic nguong ti sé TNr udc tinh trén hinh inh " Tec MAA

SPECT/CT va planar

Hinh anh ¥"Tc-MAA (n=52)

TNr Planar SPECT/CT
n (%o) n (%o)

<2 15 (28,8%) 1 (1,9%)
2<TNr<5 22 (42,3%) 20 (38,5%)
5<TNr<10 8 (15,4%) 25 (48,1%)

10 < TNr < 20 7 (13,5%) 5 (9,6%)

>20 - 1 (1,9%)

TNr: ti so giira s dém phong xa cia khéi u va gan lanh

Nhgn xét: Ty 1¢ TNr thap < 2 trén hinh anh SPECT/CT la 1,9% thap hon r rét
S0 V&i 28,8% trén hinh anh planar. Hinh anh SPECT/CT cho phép wéc tinh chi
s6 TNr ¢ muc tién luong dap tng diéu tri tét (>2) 12 90,1 % cao hon so vdi trén
hinh anh planar.
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Hinh 3.2. Lip ké hoach diéu tri hat vi cau resin gin Y cho mot khoi UBTG
c6 hai nhinh nuéi trén " Te-MAA SPECT/CT

Bénh nhan nam M.L.D 79 tudi (sé bénh an 17919294), chdn dodn UBTG giai
doan tién trién, Child pugh A, khoi u c6 kich thuéc 1én ¢ ha phan thay VII, VI, c6
chi dinh diéu trj ung thw gan bang hat vi cau gan %Y. Hinh anh %mTc-MAA planar
(4) va SPECT/CT (B) dwoc chup dé |ap ké hoach diéu tri cho thay khai u c6 02 nhanh
nubi: déng mach gan nhanh phdn thuy truéc va phan thuy sau. Hinh anh planar chy
phat hién tang hoat tinh phong Xa ¢ u gan va gan lanh nhung khdng cho phép xac
dinh rd tirng phan cua khéi u diwoc chi phéi béi cac nhanh déng mach nudi. Ving
quan tam (ROI) dwoc vé vao ting phan cia khéi u dwoc chi phéi béi nhanh phan thuy
trieéC Va sau cua déng mach gan trén hinh anh SPECT/CT (B) va ¢6 déi chiéu véi CT
can quang (C): dwong mau dé 1a phan u gan ¢ ha phdn thiyy VIII twong 1ig véi nhanh
nudi tir déng mach gan phdi nhdnh phan thity truée, dwong mau xanh 1a phan khéi u
gan ¢ ha phan thuy VII twong vng voi nhanh nudi tir dong mach gan phai nhanh phan
thlly sau. Sé @ém phéng xa va thé tich diéu tri tig phan cia khai u va gan lanh xung
quanh dwoc wéc tinh boi phan mém Dosimetry (xeleris 4) dé woc tinh liéu diéu tri
cho khéi u theo phirong phdp partition model (PP).
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A B
r=-0,46, 95% of ClI: -0,65 - 0,2, P=0,001 r=-0,33, 95% of ClI: -0,55-0,06, P=0,015
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TNr SPECT/CT TNr planar

Biéu dd 3.4. Méi twong quan r giira chi s6 TNr trén *™Tc-MAA
SPECT/CT (A) va planar (B) va thé tich khdi u.
Volume of tumor: thé tich khéi u, TNr: sé dém phong xa cua khai u/gan
lanh trén 1 don vi thé tich, Cl: khodng tin cdy
Nhgn xét: Mdi tuong quan r giita TNr trén hinh anh SPECT/CT va thé
tich khdi u tét hon gitra TNr planar va thé tich khdi u. Hinh A: chi s6 TNr
SPECT/CT c6 méi twong quan trung binh véi thé tich khéi u & mic trung binh
(r=-0,46, p=0,006). Hinh B: chi s6 TNr planar chi c6 méi twong quan muc do
yéu so vai thé tich khéi u (r=-0,33, P=0,015).
Bing 3.8. So sinh TNr ciia khéi u cé thé tich khzic nhau trén hinh dnh *" Tc-

MAA planar va SPECT/CT
Hinh anh ®™Tc-MAA (n=52)
Theé tich (ml) Planar |[SPECT/CT| P
<300 6,1 6,7 0,53
<500 300 < Thé tich < 500 3,45 6,65 <0,0001
> 500 2,1 3,9 0,02

TNr: ty s giiza sé dém phong xa cua khai u va gan lanh

Nhdn xét: TNr uac tinh trén planar va SPECT/CT c0 sy khac biét c6 y nghia
théng ké & khéi u c6 thé tich > 300 ml (p<0,05). O khdi u c6 thé tich > 300 va
< 500 ml, TNr planar 1a 3,45 thip hon c6 y nghia thong ké so véi TNr
SPECT/CT 1 6,65 (p<0,0001). Bdi véi khdi u > 500 ml, chi sé TNr planar la
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2,1 thap hon 3 rét so véi 3,9 1a TNr SPECT/CT (p = 0,02).

p=0,006
309 p=0,136 i
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TNr: s6 dém phong xa cua khai u/gan lanh; Nhém 1: u phan bé phong xa déu
trén SPECT/CT; Nhém 2: u phan bé phéng xa déu trén planar; Nhém 3: u
phan bo phdng xa khéng déu trén SPECT/CT; Nhom 4: u phan bé phong xa
khéng déu trén planar

Biéu d6 3.5. So sanh chi s6 TNr ciia khéi UBTG phan bé phéng
xa déu va khong déu trén *"Tc-MAA SPECT/CT va planar

Nhgn xét: O khéi u phan bb phong xa khong déu, trung vi TNr trén SPECT/CT
1a 5,5 cao hon so v&i TNr trén hinh anh planar la 3,85 (nhém 3 so véi 4) véi su
khac biét co y nghia thong ké (p=0,006). Ddi véi khdi u phan bd phéng xa déu,
trung vi TNr trén SPECT/CT l6n hon so véi planar (6,05 so véi 3,8), tuy nhién,
su khéc biét chwra co y nghia thong ké vai p =0,136 (nhém 1 so vai 2).
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TNr: so dém phong xa cua khoi u/gan lanh; Nhém 1: u hogi ti trén
SPECT/CT; Nhom 2: u hogi tw trén planar; Nhém 3: u khéng hoai ti trén
SPECT/CT; Nhom 4: u khéng hoai tiz trén planar

Biéu d@6 3.6. So sanh chi s6 TNr ciia khéi u hoai tir va u khdng hoai tir
trén ®™Tc-MAA SPECT/CT va planar

Nhgn xét: 5,5 la trung vi caa TNr trén hinh anh SPECT/CT nhom 1 (u hoali tr
trén SPECT/CT) cao hon r0 rét so vai 4,4 la trung vi caa cua nhom 2 (u hoat tu
trén planar) (p=0,01). Tuong tu, trung vi caa TNr SPECT/CT cia u khéng hoai
tir cao hon so v&i TNr tuong tng trén planar c6 ¥ nghia thong ké (5,95 so voi
3,45).
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Hinh 3.3. Lip ké hoach diéu tri 6 khéi UBTG cé hoai tir
trén hinh inh**" Te-MAA SPECT/CT

Bénh nhdn B.D.Th nam, 33 tuéi (s6 hé so: 18804024), dwoc chan dodn
UBTG giai tién trién trén nén viém gan siéu virus B, xo gan (Child - Pugh A).
U gan ¢ ha phan thuy V, VII va VIII ¢6 hoai tiz. Hinh énh 2D planar (A): vung
quan tam dwec vé vao khéi u (dwong mau den) khéng phat hién va logi bé diroc
phan hogi tir ciia khoi u. Hinh dnh cdt 16p théng thwong (SPECT) (B) va cat
l6p SPECT/CT (C) xdc dinh va logi bé duoc viing hogi tir trung tam khaoi u dé
vé chinh xac bo viéen khoi u can diéu tri (dwong mau ds). Hinh anh cdt l6p
SPECT/CT cho phép wéc tinh liéu chiéu vao khéi u (Dtumor) vao khai u la
120Gy cao hon so voi 100Gy trén planar.
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Bing 3.9. Liéu chiéu vao khoi u wéc tinh dwoc trén hinh dnh *" Te-MAA

planar va SPECT/CT
Hinh anh ®™Tc-MAA
Liéu wéc tinh Planar (n=52) SPECT/CT (n=52)
n (%o) n (%o)
<120 39 (75,5) 6 (11,5)
120 < Dtumor < 150 5 (9,6) 14 (26,9)
150 < Dtumor < 200 7 (13,5) 17 (32,7)
> 200 1(1,9) 15 (28,8)

Dtumor: liéu chiéu vao khai u (Gy)
Nhgn xét: Ty Ié Dtumor < 120 Gy trén SPECT/CT la 11,5%% thap hon ro rét
S0 V&i 75,5% trén planar. Trong khi do, ty 1€ Dtumor > 120Gy khi wac tinh trén

SPECT/CT cao hon so vai planar.
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SPECT/CT Planar

Dtumor: liéu chiéu vao khéi u (Gy), (*): ¢é y nghia thong ké

Biéu dd 3.7. So sanh liéu chiéu vao khéi u wéc tinh dwec trén hinh
anh *™Tc-MAA planar va SPECT/CT
Nhdn xét: Dtumor trén SPECT/CT nho nhat 12 50, I6n nhat 12 710 Gy, Dtumor udc

tinh trén planar nho nhat 1a 20, Ion nhat 1a 225. Trung vi cia Dtumor trén
SPECT/CT la 154,5 cao hon rd rét so vai 120Gy trén hinh anh planar vai p<0,0001.
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(*): ¢6 y nghia thong k&, Dtumor: liéu chiéu wéc tinh vao khai u (Gy)

Nhom 1: u phan bé phong xa khéng déu trén SPECT/CT; Nhém 2: u phan bo
phong xa khéng déu trén planar; Nhom 3: u phan bé phong xa déu trén
SPECT/CT; Nhom 4: u phan bé phong xa déu trén planar

Biéu dd 3.8. So sanh chi s6 Dtumor cia khdi u phan bé phong xa déu va
khéong déu trén " Tc-MAA SPECT/CT va planar

Nhgn xét: Trung vi Dtumor trén SPECT/CT cua khéi u c6 phan b
phong xa déu 1a 150 Gy cao hon rd rét so véi Dtumor planar 1a 110 Gy (nhém
3 50 voi nhdm 4) véi su khac biét c6 ¥ nghia thong ké (p = 0,0028). Trung
vi Dtumor cua khéi u phan bb phong xa khéng déu trén SPECT/CT ciing 16n
hon Dtumor tuong tng trén planar (155 so véi 100, nhém 1 so véi nhdm 2)
véi su khac biét co y nghia théng ké (p <0,0001).
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Dtumor (Gy)
S

(*): ¢6 ¥ nghia thong ké Dtumor: liéu chiéu wéc tinh vao khai u (Gy)
Nhom 1: u khdng hogi ti trén SPECT/CT; Nhém 2: u khéng hoai ti trén
planar. Nhom 3: u hogi tz trén SPECT/CT; Nhom 4: u hogi ti trén planar.

Biéu dd 3.9. So sanh Dtumor cia khdi u hoai tir va khéng hoai tir trén
hinh anh *"T¢c-MAA SPECT/CT va planar

Nhgn xét: Pbi vai khdi u hoai tir, trung vi Dtumor trén SPECT/CT
la 155 Gy 16n hon ro rét so vai Dtumor planar la 100 Gy véi p = 0,0005
(nhdm 3 so véi nhom 4). Béi vai khdi u khong hoai tir (nhém 1 so véi nhom
2) trung vi Dtumor trén SPECT/CT ciing cao hon rd rét so voi Dtumor
planar (150 so véi 100) véi su khac biét co y nghia thong ké (p <0,0001).
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Bing 3.10. So sdnh liéu chiéu tai khéi u voi thé tich u khzc nhau trén hinh
danh”" Te-MAA planar va SPECT/CT

Dtumor trén hinh anh ®™Tc-MAA
The tich khoi u (ml) Planar | SPECT/CT | P
(n=52) (n=52)
<300 120 198 0,006
<500 | 300 < thé tich < 500 100 170 <0,0001
> 500 70 120 <0,0001

Dtumor: liéu chiéu vao khi u

Nhgn xét: Trung vi Dtumor ¢ khéi u cé thé tich < 300 ml, > 300ml, <
500 va> 500 ml trén SPECT/T 16n hon 16 rét Dtumor twong ung trén planar (p
<0,05).

A 120,318, P=0,02, 95% of CI: 0,04-0,54 B 20,2, P=0,15, 95% of CI:-0,08-0,45
2000~
20007
[}
= [ ]

= © 1500+
S 1500+ £
£ 2
2 —
“— o -
© 1000+ @ 1000
: 5
S 500 S 500

0 1 0 1

0 200 400 600 800 0 50 100 150 200 250
Dtumor SPECT/CT Dtumor planar

Dtumor: liéu chiéu vao khai u (Gy), volume of tumor: thé tich khai u (ml)

Biéu d6 3.10. Mbi twong quan tuyén tinh giira Dtumor va thé tich khéi u
trén hinh anh *"Tc-MAA SPECT/CT (A) va planar (B)

Nhgn xét: Dtumor trén hinh anh SPECT/CT c6 méi twong quan & muc
d6 yéu véi thé tich khéi u (biéu @6 A, r=0,318, P=0,02). Liéu chiéu vao khéi u
wdc tinh trén hinh anh planar khéng c6 méi tuong quan vai thé tich khéi u
(r=0,2, p=0,15).
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Bing 3.11. So sdnh liéu chiéu vao phoi va gan linh trén hinh inh *" Te-MAA

planar va SPECT/CT
Planar SPECT/CT
n=52 n=52 P
Dphoi (Gy) (trung vi, nhé
nhat-lén nhat) 3,9 (0,2-19,6) 6,18 (0,19-29,5) | 0,004
Dgan (Gy) (trung vi, nhé nhit-
6N nhat) 28,99 (3,98-55,56) 29,13 (6-52,17) 0,6

Dgan: liéu chiéu vao gan (Gy), Dphai: liéu chiéu vao phoi (Gy)

Nhgn xét: Liéu chiéu vao phoi (< 20Gy) va gan (<30Gy) déu & ngudng
an toan trén ca hinh anh SPECT/CT va planar. Liéu chiéu vao hai phoi trén
hinh anh SPECT/CT I6n hon so véi planar véi su khac biét c6 y nghia thong

ké vai p = 0,004.

BN HCC
du kién diéu tri 20Y
(n=52)

‘

Chup xa hinh
9IMTe-MAA

'

Y

Planar

!

LSF>20%
(n=3)

F Y

LSF = 20%,TNr < 2

(n=5)

k.
SPECT/CT

Lwa chon phwong
phap khac
(n=11)

F Y

|

h 4

Khéng diéu tri 90Y
(n=186)

Diéu tri 90y
(n=36)

BN: bénh nhan, LFS (%): shunt gan — phai, TNr: chi s6 phong xa khai u/gan 1anh
trén mot dom vi thé tich, (*): thay doi diéu tri sau xg hinh SPECT/CT.

Hinh 3.4. Vai tro ciia 99mTc-MAA SPECT/CT trong chi dinh diéu tri Y.

Nhgn xét: 52 bénh nhan ung thu gan c6 chi dinh diéu tri hat vi cau gan
90y dugc chup xa hinh " Tc-MAA dé 1ap ké hoach diéu tri. Sau khi chup cit
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I6p SPECT/CT, 04 bénh nhan c6 LSF > 20% (planar chi phéat hién dugc 03 BN)
va 01 bénh nhan c¢d TNr < 2 khong khuyén céo tiép tuc diéu tri TARE. Bén
canh do, 01 bénh nhén c6 nguy co suy gan va 10 bénh nhan duogc lua chon
phuong phap diéu tri khac va khong tiép tuc tham gia diéu tri °°Y. 36 bénh nhan
diéu tri °°Y va theo ddi dap ung diéu tri.

3.3. MOI LIEN QUAN GIUA CAC THONG SO TREN XA HINH *"Tc-MAA
PLANAR VA SPECT/CT TRONG PANH GIA PAP UNG KHOI U

Bang 3.12. Mot sé dic Iim sang, cin I3m sing ciia bénh nhin diéu tri TARE

S6 BN (n=36) | Ty Ié (%)

Phan loai Child Pugh A 36 100
Giai doan bénh theo BCLC i | 2o

28 778
Huyét khdi nhanh tinh mach cira 28 77,8
Phwong phap diéu tri da dwoc | TACE 1 2,8
thyc hign TARE 2 5,6
S6 lwong khoi u dwec diéu tri 36 100
S6 nhanh dong mach nudi dwoe diéu tri 49
Piéu tri 01 nhanh manh nudi 23 63,99
biéu tri 02 nhanh manh nudi 13 36,11
Thoi gian theo ddi (thang) 2,8 +0,57

Nhdn xét: Chuic ning gan & thang diém Child Pugh A chiém 100%,
phan 16n ¢ giai doan tién trién theo BCLC (77,8%) tuong tng véi sb bénh
nhan duoc diéu tri TARE c6 huyét khéi nhanh tinh mach ctra. Ty 1& bénh
nhan di dugc diéu tri TARE va TACE trudc day chi chiém 8,4%. S6 luong
khéi u dugc diéu tri 1a 36 trong d6 c6 13/36 (36,11%) khéi u duoc diéu tri
vao hai nhanh mach nuoi. Téng s6 nhanh dong mach nuoi khéi u duoc lua

chon dé diéu tri 1a 49.
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Bing 3.13. Pic diém ddp iing khéi u

Pap wng khdi u (n=36) S6 lwong (%)
Hoan toan 5(13,9)
Pap @ng :
Mot phan 18 (50)
Tong 23 (63,9)
Ty I kiém soat khdi u 28 (77,8)
On dinh 5 (13,9)
Khong dap wng , :
Tien trién 8 (22,2)
Tong 13 (26,1)

Nhgn xét : Ty I& dap tng khéi u 1a 63,9% trong d6 13,9% dap tng hoan

toan, 50% dap tng mot phan. Ty 1¢ kiém soat khéi u 12 77,8%. Ty Ié khong déap
g khdi u 1a 26,1% bao gom 13,9% bénh 6n dinh va 22,2% bénh tién trién.

Bing 3.14. Hoat dj phong xa’Y ¢ bénh nhan dwoe diéu tri

Trung binh £ SD 2,1+£0,99
Hoat do phdng xa (GBQ) .
n=36 Trung vi 2,04
Nhé nhat 0,39
Lén nhat 4,87

Nhgn xét: Hoat do phong xa thap nhat 1a 0,39 Giga Becquerel (GBq),
hoat do 16n nhat 14 4,87 GBq. Hoat @6 phong xa trung binh 12 2,1 + 0,99, trung

vi 14 2,04 GBg
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2,1% 5,4%

91,9%
HViém phdi HETrvong ®Khdng cé bién chirng
Biéu d6 3.11. Tac dung phu va tir vong trong thoi gian theo doi

Nhgn xét: 1/36 (2,7%) bénh nhan viém phdi sau xa tri, 2/26 (5,4%) bénh

nhan tir vong trong thoi gian theo ddi sau diéu trj.

Bing 3.15. Moi lién quan giiia giai doan bénh theo BCLC va ty I¢ ddp iing

khéi u
Dap @ng Khong dap wng
(n.%) (n,%) P
Giai doan tién trién 16 (69,5) 12 (92,3)
Giai doan trung gian 7 (20,5) 1(7,7) 0,115
Tong 23 (100) 13 (100)

Nhgn xét: Trong sé bénh nhan dap Gng diéu tri, 69,5% bénh nhan ¢ giai
doan tién trién, 20,5% giai doan trung gian. BN khong dap tng diéu tri géom
92,2% & giai doan tién trién va chi c6 7,7% ¢ giai doan trung gian. Chua c6
su khac biét co ¥ nghia thong ké giira giai doan bénh vai dap tng khéi u (p =
0,115).
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Bing 3.16. Moi lién quan giiia sé nhdnh dong mach nuéi khoi u dwoe diéu tri
trén *"Tc MAA- SPECT/CT va dip iing khoi u

01 nhanh 02 nhanh P
(n,%0) (n,%)
Pap wng 17 (73,9) 6 (46,2)
0,096
Khéng dap wng 6 (26,1) 7 (53,8)
Téng 23 (100) 13 (100)

Nhgn xét: Trong s bénh nhan dwoc diéu tri 01 nhanh nudi khéi u, 73,9
% dap (g véi diéu tri, 26,1 % khong dap ung. D6i vai bénh nhan c6 02 nhanh
nudi, 46,2 % dap ung véi diéu tri. Su khac biét chua c6 ¥ nghia thong keé giita
s6 nhanh nudi duoc diéu tri va dap khéi u (p = 0,096).

Bing 3.17. Moi lién quan giiia dic diém phin bé phéng xa tai khéi u trén
hinh inh *" Te-MAA planar, SPECT/CT vdi ddp iing diéu tri

. Pap ang | Khong dap &ng
Hinh anh ™ Tc-MAA
Inh an Cc (n.%) (n.%) P
Phan bé déu 15 (65,2) 6 (46,2)
Planar - - 0265
Phan b6 khong déu | 8 (34,8) 7 (53,8) ’
Téng 23 (100) 13 (100)
Phan bé déu 9 (39,1) 5 (38,5)
SPECT/CT - - 0.986
Phan b6 khong déu | 14 (60,9) 8 (61,5) ’
Téng 23 (100) 13 (100)

Nhgn xét: Trén hinh anh planar, s6 bénh nhan dap tng c6 ty 18 khéi u

phan bd phong xa khong déu 1 34,8% thap hon so véi phan bb phong xa déu.

Chua c6 mbi lién quan cé ¥ nghia thong ké gitta dac diém phan b phong xa

trén planar va dap ang khoi u (p = 0,265).
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Trén hinh anh SPECT/CT, 60,9% bénh nhan dap ung diéu tri c6 khéi u
phan b4 phong xa khong déu cao hon so véi ty 1& 38,5% cua khdi u phan b
phong xa déu. Chua c6 méi lién quan giita dic diém phan bé phong xa trén
SPECT/CT va dap tng khéi u véi p = 0,986.

Bing 3.18. Méi lién quan giira hoai tir ciia khori u trén hinh inh *" Te-MAA
SPECT/CT, planar vdi ddp iing diéu tri

Pap wng | Khéng dap &n
Hinh anh *"Tc-MAA pumg & Gap tng
(n,%) (n,%) P
Hoai tir 2 (8,7) 1(7,7)
Planar
Khong hoai ti 21 (91,3) 12 (92,3)
0,917
Téng 23 (100) 13 (100)
Hoai tir 7 (30,4) 6 (46,2)
SPECT/CT 0.286
Khong hoai tir 16 (69,6) 7 (53,8) !
Téng 23 (100) 13 (100)

Nhdn xét: Trén hinh anh planar, trong s6 bénh nhan c6 dap ung, ty
1& u khéng hoai tir 14 91,3% cao hon so v&i u ¢6 hoai tir. Mdi lién quan giia
dap tng diéu tri va hinh anh hoai tir khéi u trén planar chua c6 ¥ nghia
théng ké (p = 0,917).

Trén hinh anh SPECT/CT, trong sé bénh nhan cé dap tng, ty 1é khdi u
khdng hoal tir cao hon so vai u ¢é hoai tir (69,6% so vai 30,4%). Tuy nhién, su

khac biét nay chua c6 ¥ nghia théng ké véi p = 0,286.
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Bing 3.19. Moi lién quan giiia huyét khéi ting hoat tinh phéng
xa trén SPECT/CT va didp iing diéu tri

Pap &ng | Khong dap wng p
Huyét khéi khéong ting HTPX | 14 (87,5) 10 (83,3)
Huyét khéi ting HTPX 2 (12,5) 2 (16,7) 0,755
Téng 16 (100) 12 (100)

Nhgn xét: Trong s 28 bénh nhan c6 huyét khdi duoc diéu tri duge diéu
tri c6 4/28 (14,28%) huyét khéi tang hoat tinh phong xa trén xa hinh %mTc-
SPECT/CT MAA. Tuy nhién, chua c6 mdi lién quan ¢ y nghia thong ké gitra
huyét khéi tang hoat tinh phong xa va dap tmg diéu tri.

Bing 3.20. Moi lién quan giiia thé tich khéi u va ddp iing khéi u

Pap @ng Khong dap wng P
Thé tich u < 500 ml 17 (69,6) 4 (31)
Thé tich u > 500 ml 6 (30,4) 9 (69) 0,017
Téng 23 (100) 13 (100)

Nhgn xét: Trong sé bénh nhan dap tng diéu tri, ty 16 BN c6 khdi u thé
tich < 500 ml 12 69,6%. Ddi véi bénh nhan khong dap ung, ty 1é bénh nhan c6
khdi u > 500 ml chiém ty 1é 12 69%. Thé tich u < 500 ml va > 500 ml c6 mdi
lien hé c6 ¥ nghia thong ké vai dap tng diéu tri (p = 0,017).
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Nhom 1: dap Gmg diéu tri; Nném 2: khong dap ung diéu tri
Biéu d6 3.12. So sanh thé tich khoi u dwee diéu tri & bénh nhan dap vng

va khong dap @ng.

Nhgn xét: Trung vi thé tich ciia khdi u dap tng diéu tri 1a 327 ml nho hon
rd rét so vai 758 ml 14 trung vi thé tich cua khdi u & nhém bénh nhan khang
dap ng (p <0,0004).
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TNr: t/ 56 6 dém phong xa giiza khoi u va gan lanh/don vi thé tich. ns:
khdng co su khac biéz cé y nghia thong k&, (*): ¢6 khac biéz cé y nghia thong ké.
Nhom 1: TNr trén planar cua nhom khong dap ung; Nhom 2: TNr trén planar
cua nhom dap vng; Nhom 3: TNr trén SPECT/CT cua nhém khong dap ung;
Nhom 4: TNr trén SPECT/CT cua nhom dap vng

Biéu d6 3.13. So sanh TNr trén hinh anh ®"Tc-MAA planar va
SPECT/CT ciia nhém dap tng va khong dap @ng diéu tri.

Nhén xét: Trén hinh anh planar, trung vi TNr (count/ml) & nhom BN dap ng
la 4,2 cao hon so v6i 3,2 6 nhom BN khong c¢6 dap ung (nhom 1 so véi nhom
2). Tuy nhién, sy khac biét khong co y nghia thong ké (p = 0,12). Trén hinh anh
SPECT/CT, TNr & nhdm bénh nhan dap tng c6é trung vi 1a 6,8 cao hon rd rét
so va&i trung vi TNr ¢ nhdm bénh nhan khong dap tng vai p = 0,0095 (nhom 3
S0 v&i nhom 4).
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Dtumor: liéu chiéu wéc tinh vao khai u

Nhom 1: Dtumor woc tinh trén planar ¢ nhom dap ung; Nhom 2: Dtumor woc
tinh trén planar ¢ nhoém khéng ddap ung; Nhém 3: Dtumor woc tinh trén
SPECT/CT ¢ nhém dap ung; Nhom 4: Dtumor woc tinh trén SPECT/CT ¢
nhom khong dap ung.

Biéu dd 3.14. So sanh Dtumor trén hinh anh planar va SPECT/CT cia

nhom dap @ng va khong dap wng.

Nhdn xét: Trén hinh anh planar (nhom 1 so véi nhom 2), Dtumor cua nhém
dap ung diéu tri c6 trung vi 13 120 Gy cao hon rd rét nhém khong dap ung 1a
75 Gy (p = 0,03). Trén hinh anh SPECT/CT (nhém 3 so véi nhom 4), Dtumor cia
nhém dép tmg 13 180 Gy cao hon cao hon c6 ¥ nghia thong ké so véi nhém khdng
dap tng la 120 Gy vai p = 0,0004.
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ROC Curve
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Biéu @6 3.15. Pwong cong ROC biéu hién gia tri ciia Dtumor wéc tinh
trén ®“"Tc-MAA planar, SPECT/CT trong dw bao dap &ng khéi u

Nhgn xét: Biéu d6 duong cong ROC cho thay gia tri du bao dap ung tai khoi
u ctia Dtumor trén SPECT/CT (dudng lién) 1 cao nhat véi dién tich dudi duong
cong ROC la 0,838; khoang tin cay 95%: 0,701 - 0,975 v¢i p = 0,01. Dién tich
dudi duong cong ROC cua planar (duong dut doan) la 0,714, khoang tin cay
95%: 0,538 - 0,890, véi p = 0,035. Ngudng dy bao dap ung tai khdi u tdi wu
nhat caa Dtumor SPECT/CT 1a 125 Gy (vi tri danh dau trén biéu dd) véi do
nhay: 87%, dac hiéu: 69,2%. Trong khi d6 ngudng du bao dap tng tai khdi u
t6t nhat ciia Dtumor planar chi 12 12 77,5 Gy (vi tri danh dau trén biéu dd) voi
d6 nhay: 82,6%, do dic hiéu: 53,8%, thiap hon d6 nhay va do dac hiéu trén
SPECTI/CT.
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Bing 3.21. Liéu chiéu vao khéi u trén planar va gid tri dur bdo dip iing

diéu tri
Liéu chiéu (Gy) Do nhay (%) P dic hiéu (%)

30 95,7 -
45 91,3 -
72,5 82,6 46,2
775 82,6 63,7
90 78,3 63,7
110 56,5 86,9
125 26,1 92,3
140 21,7 92,3
175 8,7 100

Nhgn xét: Trong s6 ngudng liéu chiéu wac tinh vao khéi u trén hinh anh planar,
30 Gy cho do nhay cao nhat 1a 95,7% nhung d6 dic hiéu 0%. Ngudng 175 Gy
cho d6 dac hiéu cao nhat véi gia tri 14 100% nhung d6 nhay chi c6 8,7%.
Ngudng 77,5 Gy cho d6 nhay va do dic hiéu téi wu vai gid tri 1an luot 12 82,6%
va 63,7%.

Bing 3.22. Liéu chiéu vio khéi u trén SPECT/CT va gid tri dwr bio

ddp ing khoi u
Dtumor (Gy) Do nhay (%) Do dac hiéu (%)
99 100 7,7
125 87 69,2
135 82,6 69,2
145 78,3 76,9
152 60,9 84,6
157 60,9 84,6
167 56,5 92,3
177 52,2 92,3
225 17,4 100

Nhgn xét: Trén hinh anh SPECT/CT, ngudng 99 Gy cho do nhay cao nhat véi
gia trila 100 % nhung d6 dac hiéu chi 7,7%. Ngudng 225 Gy cho d6 dac hiéu
cao nhat 1a 100% nhung d6 nhay chi 1a 17,4%. Ngudng 125 Gy cho d6 nhay va
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d6 dac hiéu tdi vu vai gia tri lan luot 12 87% va 69,2%.

Hinh 3.5, Hinh inh ddp ting hoan toan sau diéu tri
Bénh nhdn P.C.T, nam, 80 tuéi (s6 hoé so: 18367619), chan dodn HCC giai doan

tién trién c6 chi dinh diéu tri hat vi cau gan *°Y. Ldp ké hoach diéu tri trén planar (A)

cho thdy tang hoat tinh phéng dong déu & u gan (miii tén), liéu chiéu vio khoi u du
kién 120Gy. Trong khi d6 ldp ké hoach trén hinh anh SPECT/CT (B) cho thdy bo vién
khéi u dwoc xdc dinh ré hon so véi planar, vimg quan tam (ROI) dwgc vé vao khéi u
ting hoat tinh phéng xa (*'viable’’ tumor, ROI mdu do), loai b t6 chirc hoai tit, liéu
chiéu vao khéi u la 150Gy. Hinh dnh CT trude diéu tri c6 tiém thudc can quang ¢ thi
dong mach (C), thdy khoi u 67 x 80,5 x 85 mm & ha phén thity V-VIII, ngdm thuéc can
quang. Sau diéu tri 03 thang CT can quang thi déng mach (D) cho thdy khéi u hoai tir

hoan toan tuwong iing véi déap vmg hodn toan tai khéi u theo mRECIST.
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Hinh 3.6. Ddp iing mét phan sau diéu tri

Bénh nhan B.D.Th. nam, 33 tuéi (s6 hé so: 18804024), chan dodn HCC giai
doan tién trién c6 chi dinh diéu tri hat vi cdu gan Y, khéi u kich thiréc 1én ¢ gan
phdi va c6 02 nhanh mach nudi. Hinh dnh planar Idp ké hoach diéu tri (A) chi cho
phép tinh liéu trung binh vao 01 khéi u gan (ROI mau do, liéu 100Gy). Trong khi dé
SPECT/CT (B) cho phép tinh liéu diéu tri tizng nhanh mach nudi khai u: nhanh phan
thiry trwée (ROl maw tréng, liéu 150Gy) va nhanh phan thiy sau (ROl mau xan liéu
120GyY). Hinh dnh CT trueée diéu tri: khéi kich thieéc Sau diéu tri 03 thang, hinh dnh
CT pha dgéng mach cho thay khéi ¢é kich thwéc 190 x 131 x 119 mm, ngam thuac can
quang. Sau diéu tri 03 thang (D), khai hogi tir mét phan, twong iing véi ddp 1ng mét
phan sau diéu trj theo mRECIST.
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Bing 3.23. Phin tich da bién mét sé dic diém hinh inh va théng sé Iap ké
hoach diéu tri trén *" Te-MAA planar dw bio dip iing khéi u

Yéu t6 RR (khoang tin ciy 95%) P

Ting HTPX khong déu 2,187 (0,546 - 8,761) 0,269
Hoai tir khdi u 1,143 (0,094 - 13,965) 0,917
LSF 0,938 (0,710 - 1,240) 0,654
TNr 0,938 (0,791 - 1,112) 0,461
Dtumor 0,980 (0,960 - 1,000) 0,052

HTPX: hogt tinh phdng xa, LSF: % shunt gan — phai, TNr: ti s6 56 dém
phong xa cua khoi u/gan lanh trén don vi thé tich, Dtumor: liéu chiéu dy kién
vao khoi u (Gy).

Nhdn xét: Trong s6 cac dac diém hinh anh va théng sé 1ap ké hoach diéu tri
trén planar, khdng cé yéu td nao co thé du doan dap ung tai khdi u co y nghia thong
ké (p>0,05). Dtumor trén planar ¢ xu hudng cd y nghia thong ké vai p=0,052.

Bing 3.24. Phin tich da bién mét sé dic diém hinh inh va théng sé Iip ké
hoach diéu tri trén *" Te-MAA SPECT/CT dw bdo dip iing khoi u

Yéu to RR (khoang tin cay 95%) P
Ting HTPX khong déu 0,972 (0,241 - 3,928) 0,968
Hoai tir khoi u 0,375 (0,092 - 1,53) 0,172
Huyét khéi TMC 0,524 (0,065 - 4,241) 0,545
Thé tich khéi u 1,004 (1,001 - 1,006) 0,007
LSF 0,959 (0,720 - 1,277) 0,775
TNr 0,620 (0,411 - 0,963) 0,023
Dtumor 0,959 (0,929 - 0,990) 0,009

HTPX: hogt tinh phong xa, TMC: tinh mach ciza, LSF: % shunt gan — phdi,
TNr: t7 $6 $6 dém phong Xa cua khoi u/gan lanh trén don vi thé tich, Dtumor:
liéu chiéu du kién vao khai u (Gy).

Nhgn xét: Trong sb cac dic diém hinh anh va théng sé lap ké hoach
diéu trj trén SPECT/CT, thé tich khdi u (ml), TNr, Dtumor 1a c4c yéu td co thé
dur doan dap ng tai khéi u co y nghia thong ké (p<0,05) véi chi s RR lan luot
la 1,004; 0,620; 0,959.
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Chwong 4
BAN LUAN

4.1. PAC PIEM LAM SANG CUA BENH NHAN TRONG NGHIEN CUU
4.4.1. Pic diém tudi, gi6i tinh

Nghién ctru ctia ching t61 thuc hién trén 52 bénh nhan c6 do tudi trung
binh 14 56,25 + 14,15 (thap nhat 24 tudi, cao nhat 80 tudi). Trong do6, 80,8% do
tudi > 40 bao gdm 40,4% d6 tudi trung nién (40 - 60) va 40,4% do6 tudi > 60
(bang 3.1). Két qua nay ciing pht hop véi d6 tudi hay gip cua ung thu gan
nguyén phat [96]. Két qua nghién ctru ctia chung t6i twong ddi phu hop véi két
qua clia tac gia trong nude Pao Puc Tién (2018) trén 52 bénh nhan UBTG diéu
tri hat vi cau gan *Y [90]. UBTG thuong xuat hién ¢ do tudi trung nién vi nam
trong vung luu hanh dich té viém gan B.

Ty 1& nam gidi trong nghién ctru ctia chung toi chiém téi 94,2%, cao hon
s0 v6i két qua ctia mot sé nghién ciru & Chau Au [6, 45] va tuong duong voi
mot sd nghién ctru khac ¢ trong nude [34]. Ty 16 ung thu gan ¢ nam gidi cao
hon nit gidi c6 thé do hormone testosterone va st dung rugu 1am ting ting nguy
co UBTG [97].

4.1.2. Cac yéu té nguy co, tinh trang xo gan, giai doan bénh theo BCLC

Panh gia cac yéu t6 nguy co, tinh trang xo gan, giai doan bénh va céac
phuong phap diéu tri dd dugc st dung gitip ich cho viéc lwa chon phuong phap
diéu trj tiép theo. Nghién ctru cta chung toi cho thiy c6 t&i 90,4% bénh nhan
c6 viém gan B phu hop voi mot sd nghién ctru da thuc hién truée do (bang
3.2). Ty 18 viém gan B trong nghién ctru cia Dao Pirc Tién va cong sy 2018 1a
90,2%. Mot nghién ctru khac vé diéu tri ung thu gan ciing cho ty 1¢ viém gan B
cao > 80% [90]. Viém gan virus B man tinh 14 nguy co hang dau dan dén UBTG
nguyén phat.
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Danh gia chirc ning gan va giai doan bénh 13 yéu té quyét dinh dé lya
chon phuong phap diéu tri ung thu gan bang hat vi cau gin Y. Cac nghién
ciru déu lua chon bénh nhan chuc nang gan con tot theo phan loai Child
Pugh A va B dé diéu tri. Nhém bénh nhan Child-Pugh C thudng tién lugng
ning, nguy co cao suy gan, hon mé gan néu diéu tri ung thu gan bing hat
vi cau sau diéu tri. Nguyén 1y diéu tri cia TARE 1a tip trung hoat d6 phong
xa tai chd dé nang lidu chiéu vao khdi u hiéu qua. Tuy nhién, phan gan lanh
cling phai chiu lidu chiéu nhat dinh nén bénh nhan c6 chtic ning gan khong
con tot thi s& co thé suy gan néu diéu tri TARE. Trong nghién ctru cua
chiing t6i, bénh nhan duogc chon dé mo phong diéu tri da phan déu c6 chic
ning gan tot va toan bd 36 bénh nhan (100%) dugc diéu tri TARE déu ¢
thang diém Child Pugh A. Tuy nhién, mot sé nghién ctru di lya chon bénh
nhéan chuc ning gan ¢ thang diém Child Pugh C nhu Floridi C va CS nim
2017 va Akinwande O. va CS (2016) [98], [99]. Nghién ctru cua chung toi
dy kién diéu tri cac bénh nhan giai doan BCLC trung gian (32,7%) va tién
trién (67,3%) c6 huyét khdi nhanh tinh mach cira, khong c6 bénh nhan nao
c6 huyét khoi ban phan than tinh mach ctra. Trong s6 cac hé thong danh gia
giai doan ung thu gan hién nay thi phan loai giai doan BCLC hién dugc coi
la hé théng manh va phu hgp véi viéc lua chon bénh nhéan diéu tri TARE.
Phan loai BCLC khuyén cao phuong phéap diéu tri cu thé cho ting giai doan
bénh trong d6 diéu tri triét can (ghép gan, cat gan, tiéu hiy khu tra qua da
ap dung cho giai doan som va rat sém), tic mach hoa chét cho giai doan
trung gian va mot phan giai doan tién trién, cham soc giam nhe cho giai
doan cudi. Trong huéng dan diéu tri ciia hdi gan mat chau au (EASL) nim
2017, TARE duoc khuyén c4o diéu tri cho bénh nhan & giai doan BCLC A,
B va C vi su an toan va hiéu qua trong kiém soat khdi u (mtc d6 khuyén

cao trung binh) [22].
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4.2. PAC PIEM HINH ANH KHOI U GAN TRUOC PIEU TRI

* $6 lwong, vi tri, thé tich, nguéon mach nudi khéi u va huyét khoi tinh

mach cua.

Trong diéu trj ung thu, ca thé hoa giup nang cao chat luong diéu tri cho
bénh nhan. DPbi véi diéu tri ung thu gan bang TARE noi riéng, ca thé hoa diéu
tri chinh 1a diéu tri chon loc dé dua lidu diéu tri phu hop nhét trong timg bénh
nhan va voi timg khdi u khac nhau. Trong nghién ctru nay chung toi da lap ké
hoach diéu tri cho 52 khdi u gan trén tong s6 52 bénh nhan (bang 3.4). Trong
s6 d6 73,1% bénh nhin c6 1 nhanh dong mach nudi va 26,9% bénh nhan c6 02
nhanh nudi can 1ap ké hoach diéu tri. Nghién ctru ciia Kao va cong su (2012)
diéu tri 10 bénh nhan, ké hoach diéu tri duoc 1ap cé thé hoa cho 20 khdi u cho

thay ty 1& dap tmg sau diéu tri 1a 100% [8].

Khéi u gan trong nghién ctru cta chang toi chu yéu nam & thuy gan
phai. Vi tri u gan van chua duoc ching minh gia tri tién luong trong diéu tri
TARE va u & gan phai rat pho bién va gip ¢ rat nhiéu nghién ctru khac nhau
[100, 101]. Tuy nhién, vi tri u gan ¢o6 vai tro quan trong trong k¥ thuat can
thiép mach, lya chon nhanh nudi va uéc tinh lidu chiéu vao khéi u cling nhu
gan lanh. Khéi u & gan trai c6 thé gdy kho khan hon trong khi v& ving quan
tam vao khdi u, gan lanh dé lap ké hoach diéu tri do thé tich con lai cua gan

lanh thuong nhd.

Nghién ctru cua chung t6i cho thay ty 1& bénh nhan c6 thé tich u gan >
500 ml Ia 36,5%, < 500 ml 1a 63,5%, khoi u nho nhét 1a 33ml, 16n nhat 1a 1680
ml, trung binh 1a 479,57 + 379,14 ml. Thé tich khdi u c6 gié trj tién luong tai
phat va thoi gian séng thém sau diéu tri [102]. Cung véi s luong va kich thude,
thé tich ciing 1a mot yéu té dai dién cho ganh ning cta khéi u. Tuy nhién, phan

tich thé tich khdi u don gian va hiéu qua hon phén tich kich thudc va sb luong
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khéi u [102]. Mot sb nghién ctru da chi ra rang thé tich khdi u c6 mébi lién quan
véi kich thudce u, chi s§ AFP, tinh trang xam 14n mach mau va giai doan tién
trién ctia bénh, thé tich u cang 16n thi ganh ning khéi u cang 16n va thoi gian
song thém ngan [102, 103]. Khéi u thé tich 16n hodc nho ciing giy ra nhimng
kho khin trong 1ap ké hoach diéu tri ung thu gan bang hat vi cau. Khéi u thé
tich 16n gy kho khan khi xac dinh chinh xac bo vién khéi u so véi gan lanh,
dic biét v6i nhitng khdi u chiém > 50% thé tich gan [70]. Nghién ctru cta Kao
va cong su (2012) da sir dung CT cone beam ké hop véi SPECT/CT dé vé ving
quan tAm vao khdi u c6 t6i 3 ngudn dong mach nudi [8]. Mot trong nhiing diéu
can luu ¥ khi 1ap ké hoach diéu tri trén xa hinh " Tc-MAA 13 hiéu tmg thé tich
d6i voi khéi u nho. Nhitng khéi u nho co thé khong duoc quan sat thdy trén
hinh anh planar va hoac s6 dém thu nhén tai khéi u thép hon so véi thuc té. Do
d6 néu 1ap ké hoach diéu cho khéi u thé tich nho co thé khong chinh xac néu
st dung hinh anh planar. Nghién ctru thuc hién trén phantom ciia Woo Lee va
cong su (2019) cho thay hiéu tmg thé tich trén SPECT/CT c¢6 thé anh hudng
dén ton thuong c6 thé tich < 30 ml [104]. Hiéu tng thé tich 1am giam sé dém

cua khoi u so voi thuc té.

Mot trong nhitng chi dinh cia TARE la diéu tri nhirng bénh nhan UBTG
giai doan tién trién c6 huyét khéi TMC. Do vay, bén canh dic diém vé khéi u,
huyét khdi tinh mach cua 1a yéu t6 quan trong dé lua chon chién thuat diéu tri
va tién luong bénh nhan. Trong nghién clru cua ching t61, c6 tdi 67,3 % bénh
nhan ¢ huyét khdi nhanh tinh mach cira, thap hon so véi ty 18 71,2% ctia Pao
Pt Tién (2018) nhung cao hon ty 1¢ huyét khdi TMC 14 13,9% trong nghién
ctru cua Floridi C. (2017) va 30% trong nghién ctru cua Julie Pellegrinelli va cs
(2021) [90], [98], [105]. Trong nghién ctru ctia chung t6i khong cd bénh nhan
nao co huyét khéi ban phr:fm than tinh mach cira mic du TARE c6 chi dinh diéu

tri trong truong hop nay.
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4.3. PAC PIEM HINH ANH *"Tc-MAA PLANAR VA SPECT/CT
4.3.1. Pic diém hinh anh khdi u trén SPECT/CT d6i chiéu vo6i planar

Hinh anh phan b phéng xa tai khdi u, gan lanh, hai phdi va ting hoat
tinh phong xa bt thudng, khu trd tai cac vi tri khac trén xa hinh " Tc-MAA
mo phong trude diéu tri TARE dugc coi 1a dau an ("marker’”) quan trong dé
1ap ké hoach diéu tri. Dic diém phan bd phong xa tai khdi u c6 y nghia quan
trong dé xac dinh bd vién ciia khoi u. Nghién ctru cia chiing toi cho thay hinh
anh lai ghép giita *™Tc-MAA SPECT va CT gilp phat hién nhiéu bénh nhan c6
khéi u phan bd phong xa khong déu va hoai tir hon so véi planar (bang 3.5).

Mat d6 phan bd phong xa tai khdi u c6 thé gitp ich trong viée xac dinh
bo vién chinh x4c cta khdi u. DPé ude tinh lidu diéu tri chinh xac trong diéu tri
tac mach xa tri Y hat **™Tc-MAA dugc sir dung dé gia 1ap phan bd phong xa
thuc té cta hat vi cau gin *°Y. Trong thuc té, phan bd phong xa trén hinh anh
9MTc-MAA ciing khong dong déu ¢ tat ca cac khéi u. Do vay, mat dd phan bd
phong xa trong khdi u chinh 1a dic diém quan trong dé xac dinh bo vién khoi
u. Phuong phap xac dinh bo vién khoi u ban dinh luong, dwa vao mat do phong
xa déu hay khong déu va ranh gidi ting hoat tinh phong xa cua khdi u so voi
gan lanh dé gilp xac dinh viing quan tdm v& vao khdi u va gan lanh. Khéi u c¢6
kich thudc 16n hodc nhiéu ngudn mach nuéi can dugc tham khao CT can quang
hodc CT cone beam két hop véi hinh dnh chyup mach DSA dé xac dinh b vién
khéi u [8]. Hién tai theo hiéu biét cta chung t6i, chua c6 nghién ciru nao so
sanh va d6i chiéu dic diém hinh anh mo phong *™Tc-MAA planar va
SPECT/CT. Nghién ctru phan tich gdp cua Harun Ilhan va cong su (2015) thuc
hién trén 502 bénh nhan ung thu gan nguyén phat va di can gan cho thay muc
do tang hoat tinh phong xa c6 lién quan dén mé bénh hoc, kich thudc va ngudn
mach nu6i duoc lya chon khi bom ®™Tc-MAA [77]. Trong nghién ctru trén,
muc do tdng hoat tinh phong xa cua khdi u duoc chia theo 3 mirc: mic 1 tdng

hoat tinh phong xa dong déu va cao hon so v6i gan lanh, mirc 2 ting hoat tinh
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phong xa khong déu va cao hon gan lanh, muc 3 ting hoat tinh phong xa twong
duong so véi gan lanh, mirc 4 ting hoat tinh phong xa thap hon gan lanh [77].
Ton thuong ctia UBTG nguyén phat c6 dic diém ting hoat tinh phong xa déu
la 16,9% va khong déu 1a 75,3% trén hinh anh *™Tc-MAA SPECT/CT [77]
turong duong voi ty 16 tén thuong c6 mat do phan bd phong xa khong déu cua
chung t6i (73,1%). Pic diém cua ung thu gan 13 ting sinh mach do d6 ton
thuong ciia UBTG thuong tang hoat tinh phong xa cao hon so v41 gan lanh.
Mat d6 phan bd phong xa khong dong déu tai khoi u c6 thé do hoai tir trong u
hoic kich thudc u 16n, tinh chat ctia khdi u khong dong nhat. Chua c6 nghién
clr nao so sanh dic diém hinh anh cua ®"Tc-MAA planar va SPECT/CT dugc
cong bd. Nghién ctru cua Richetta va cong sy (2019) ddi chiéu dic diém hinh
anh ctia khoi u trén *"Tc-MAA SPECT/CT va *°Y PET/CT sau dicu tri c6 su
pht hop cao [57]. Tuy nhién, chua c6 nghién ctru nao cho thay gia tri tién luong
dap tng diéu tri va thoi gian séng cua cac dic diém hinh anh khéi u trén xa
hinh ®™Tc-MAA SPECT/CT.

Céac khdi u hoai tr nén duogc 1ap ké hoach diéu tri trén *™Tc-MAA
SPECT/CT [8, 75]. Vung quan tdm can dugc v& vao phan tang hoat tinh phong
xa ctia khoi u (‘viable’” tumor) va loai bo phan hoai tir hodc nang (khong ting
hoat tinh phong xa) dé dam bao diéu tri chon loc, ca thé hoa diéu tri khdi u
(hinh 3.3). Lap ké hoach diéu tri trén hinh anh planar hai chiéu, c6 sy chong
1ap nén khé xac dinh ranh gidi phan hoai tir va khong hoai tir ctia khéi u. Do
vay, xac dinh ranh giéi bd vién khéi u khi 1ap ké hoach diéu tri véi cac khdi u
c6 kich thudc 16n va hodc hoai tir 1a thach thire khong nhé. Dé xac dinh thé tich
diéu trj ctia khoi u chinh x4c hon thi *™Tc-MAA SPECT/CT nén duge sir dung
dé lap ké hoach diéu tri & bénh nhan c6 u hoai tir [8]. U hoai tir hay gip ¢ bénh
nhan c6 khoi u kich thude 16n, tai phat sau diéu tri tic mach thong thuong ...

Liéu chiéu vao khdi u ¢6 di can tinh mach ctra nén cao hon so véi khong

c6 huyét khéi tinh mach cira. Huyét khoi ting hoat tinh phéng xa trén hinh anh



92

9MTc-MAA SPECT/CT ciing 1a dich can diéu tri va ving quan tim duoc vé
vao vi tri huyét khéi dé tang lidu chiéu cao hon. Nghién ctru ctia chiing t6i phat
hién duoc 9,6 % bénh nhan c6 huyét khéi ting hoat tinh phong xa trén %mTc-
MAA SPECT/CT trén tong s6 35 bénh nhan c6 huyét khdi nhanh tinh mach
ctra nghi ngd 4c tinh duge chan doan trén CT. Trong khi d6 hinh anh planar
khong phat hién duoc vi tri huyét khéi tang hoat tinh phong xa. Nghién ciru cta
Garin va cong sy (2017) da dé cap dén viéc tang liéu chiéu vao khéi u mang lai
hiéu qua diéu tri nhat dinh khi diéu tri ung thu gan bang hat vi cau thiy tinh
gan Y [5]. Trong khi 1ap ké hoach diéu tri, ving quan tdm duoc v& vao vi tri
huyét khéi ting hoat tinh phong xa va liéu chiéu udc tinh vao khdi u & nhiing
bénh nhan nay luon > 205 Gy. Két qua nghién ctru ctia Garin va cong su cho
thay trong nhom cc bénh nhan c6 huyét khoi, thoi gian séng thém khong bénh
ctia nhom huyét khéi tang hoat tinh phong xa 1a 15,7 thang cao hon so véi 4,35
thang & nhom bénh nhan con lai [5]. Lap ké hoach diéu tri dbi véi huyét khdi
cling 12 mot trong nhitng wu diém cua SPECT/CT so véi planar. *™Tc-MAA
SPECT/CT can dugc ap dung ddi véi bénh nhan c6 huyét khéi tinh mach cira
trong khi 1ap ké hoach diéu tri dé ca thé hoa diéu tri, tir d6 nang cao chét luong
diéu tri. Hién tai, cac nghién ctru méi dé cap dén dic diém ting hoat tinh phong
xa cta huyét khoi trén hinh anh *"Tc-MAA SPECT/CT (bang 4.1) nhung van
chura chtirng minh duoc vai trd cua 1ap ké hoach diéu trj & nhirg bénh nhan nay.
Francesco Somma va cdng su (2019) nghién ctru trén bénh nhan ung thu gan
giai doan tién trién c6 huyét khdi tinh mach cira cho thady TARE 1a phwong phap
hiéu qu4, an toan nhung huyét khbi khong c6 vai tro tién luong thoi gian song
thém khi diéu tri TARE [106]. Han ché ciia nghién ctru trén chinh 1a st dung
hinh anh ®™Tc-MAA planar dé 1ap ké hoach diéu tri va tinh liéu diéu tri bang
phuong phap BSA. Hinh anh planar va BSA khong dap ung duoc yéu cau vé
c4 thé hoa diéu tri, dic biét 1a & bénh nhan c6 huyét khéi tinh mach cira. Hiéu

qua di€u tri va nguong liéu chiéu vao khoi u & bénh nhan c6 huyét khoi van
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chua co su théng nhét do su khéac biét vé tinh chat vat 1y cua hat vi cau thuy

tinh va hat vi cau resin gan %Y.

Bing 4.1. Ty I¢ (%) phit hi¢n ting hoat tinh phong xa tai huyét khoi

Tac gia Nim cong bd Ty 1€ (%0)
Somma va cs [106] 2019 37
Lenoir va cs [69] 2012 6,5
Hamami va cs [107] 2010 4,4
Chung t6i 2021 9,6

4.3.2. Phat hién shunt ngoai gan

Ngoai shunt gan — phoi, nghién ctru ciia chiing t6i khong phat hién hién
hinh anh ting hoat tinh phong xa bat thuong, khu tra ngoai gan nao khac trén
hinh anh anh *"Tc-MAA planar va SPECT/CT. Diéu d6 c6 thé 1y giai co thé
do sb lwong bénh nhan trong nghién ctiru con chwa nhiéu va cac bénh nhan da
duoc can thiép dé dong cac shunt ngoai gan bat thuong trudc khi chup %M Tc-
MAA mo phong. Phat hién shunt — ngoai gan trong 6 bung c6 vai trd quan trong
dé dam bao an toan cho bénh nhan sau diéu tri, tranh céc tac dung phu giy viém
da day, ta trang, tai mat, tuy... do tia xa. Mic du bién chung loét duong tiéu
hoa do tia xa khong pho bién nhung nhiing théng ké vé vi tri ciing nhu tan suét
X4y ra cling rat quan trong dé giup cac béc si tién luong tac dung phu cua diéu
tri (bang 4.2). Ahmadzadehfar va cong su (2010) di chi ra rang *"Tc-MAA
SPECT/CT hi€u qua hon so v&i planar trong phat hién tang hoat tinh phong xa
ngoai gan véi do nhay 1a 100%, dac hiéu 93% trong khi d6 cac gia tri twong ing
ctia planar 13 32% va 98% [73]. Dé nang cao gia tri chan doan shunt ngoai gan,
dbi chiéu két qua xa hinh *™Tc-MAA SPECT/CT va két qua chup mach 1a rat
quan trong dé tranh cac anh gia do ting hoat tinh phong xa & mach mau [69].
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Bing 4.2. Vj tri, tan suit shunt ngoai gan trong é bung hay gip

Lenoir Hamami | Ahmadzadehfar | Dudeck
vacs [69] | vacs[107] vacs [73] va cs [108]
50 lugng 139 68 90 341
bénh nhan
Da day
- ta trang 3.6 23.5 24.4 9.7
(%)
DPong mach 6.5 i i i
gan (%) '
Tai mat
: 2.1 - 6.6 -
(%)
Day ching ]
liém (%) 12.2 8.8 10

4.4. PAC PIEM CAC THONG SO LAP KE HOACH PIEU TRI TREN XA
HINH *"Tc-MAA
4.4.1. Shunt gan — phoi

Khi diéu tri TARE, hat vi cau gan *Y dugc bom truc tiép qua dudng
dong mach nuoi khdi u ¢6 thé di vao shunt dong — tinh mach trong khdi u, tur
d6 di vao hé tudn hoan tinh mach théng qua tinh mach gan 1én phdi va co thé
gy viém phoi. Shunt — gan phdi c6 ¥ nghia quyét dinh dén chi dinh diéu tri
TARE sau khi chup xa hinh mé phong **™Tc-MAA. Theo khuyén cdo cia hoi
y hoc hat nhan chau Au (2011), bénh nhan c¢6 shunt gan — phoi > 20% thi khong
nén diéu tri hat vi cau gan Y do nguy co viém phoi do xa tri [7]. Nghién ctru
ctia chung t6i da chi ra dugc 3/52 (5,8%) bénh nhan c6 shunt gan phdi > 20%
trén SPECT/CT cao hon so véi ty 1é shunt gan — phoi > 20% phat hién duoc
trén planar (bang 3.6), tuy nhién, su khac biét nay khong co y nghia thong ké
(biéu d@d 3.3). Trong nghién ciru clia chung t6i c6 mot truong hop shunt gan -

phoi trén planar 13 14,9 % trong khi d6 trén SPECT/CT shunt gan phoi 13 23 %
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(hinh 3.1) nén khong c6 chi dinh tiép tuc diéu tri °°Y. Bénh nhan d3 duoc thay
ddi quyét dinh diéu tri nhd duoc danh gia shunt gan — phoi sau khi chup *™Tc-
MAA SPECT/CT. Shunt gan — phdi trén hinh anh planar thap hon SPECT/CT
trong truong hop nay c6 thé 1a do sé dém phong xa & hai phdi duge thu nhan
trén planar thép hon so v6i SPECT/CT. Bén canh wu diém vé hiéu chinh hiéu
g suy giam, hiéu ing tan xa, xac dinh ranh gidi rd gitta phoi va gan, hinh anh
SPECT/CT con cho s6 dém phong xa chinh xac hon so véi planar.

Hién tai, trong thuc hanh 14m sang, udc tinh shunt gan — phdi trén hinh
anh planar van 1a phuong phép pho bién nhat. Su khéac biét gitta ty trong giita
phoi va gan s& dan téi v6i viée chi s6 shunt gan — phdi bi danh gia qua muc trén
hinh anh planar khong dugc hi¢u chinh hi€u ing suy giam va hi¢u ing tan xa.
Hon nfira, hinh anh planar 1a hinh anh 2D nén khdéng cho phép xac dinh chinh
xéc ranh gidi gitra phoi va gan. Pong thoi, thé tich ctia phoi ciing khong duoc
st dung dé wéc tinh lidu chiéu khi lap ké hoach diéu tri. Pé khic phuc nhimg
nhuoc diém cta planar, " Tc-MAA SPECT/CT di bat dau duogc st dung nhiéu
hon trong 14p ké hoach diéu tri. Hinh anh 3D lai ghép giita SPECT va CT gilp
xéc dinh o ranh gidi cling nhu thé tich giita gan va phoi. Chi s6 shunt gan phoi
bi danh gia qua mirc trén planar & 40% sb bénh nhan so voi SPECT/CT da dugc
chi ra trong nghién ctru ctiia Dittmann va cong su (2018) [109]. Trong nghién
ctru trén, shunt gan - phoi trén SPECT/CT va planar dugc ddi chiéu véi shunt
gan phoi trén phantom. Tuy nhién, nghién ctru cta Dittman va cong su 1a nghién
ctru hoi ctru va chua d6i chiéu shunt gan — phéi trén hinh anh mo phong trudce
diéu tri v&i ©°Y-PET/CT sau diéu tri. Nghién ctru cta Allred va cong su (2018)
cho thay shunt gan phoi trén " Tc-MAA SPECT/CT, Y PET/CT va phantom
khong c6 su khac biét c6 y nghia thong ké [110]. ®*™Tc-MAA SPECT/CT dugc
khuyén céo 13 cong cu tin cdy dé udc tinh shunt gan — phoi méd phong trude
diéu tri TARE. Trong nghién ciru cta ching tdi, shunt gan — phdi duoc d6i
chiéu gifta hinh anh planar va *"Tc-MAA SPECT/CT. Vung quan tim ¢ hai



96

nén phoi duge loai bo dé giam su chong lan gitta sé dém phong xa gitta phoi
va gan trén hinh anh planar. Tuy nhién, phuong phap nay lai phu thudc vao su
phan bd phong xa dong déu & hai nén phdi trong mdi truong hop lap ké hoach
xa tri. Dé khac phuc nhugc diém cua planar, CT lidu thép cung vai hiéu chinh
hiéu Gmg suy giam da gitp cho viéc phan dinh ranh giéi gitta nén phdi va gan
t6t hon. Sy sai 1éch trong danh gia shunt gan — phoi giira hinh anh planar va
SPECT/CT thudng gip ¢ nhitng bénh nhan c6 shunt gan phdi cao [109].

4.4.2. Chi s6 TNr (ty so giira s6 dém phong xa & khoéi u/gan lanh)

Bén canh shunt — gan phdi, chi sé TNr 14 théng s6 quan trong dé dam
bao an toan va hiéu qua trong diéu tri ung thu gan bang hat vi cau gan *Y. Chi
s6 TNr 1a ty s6 dém phong xa tai khoéi u va gan lanh thé hién murc do ting sinh
mach tai khdi u va ty 1é ting hoat tinh phong xa %™Tc-MAA tai khéi u so voi
gan lanh. Chi s6 TNr cang cao thi su tip trung phong xa vao khoi u cang 16n
va c6 thé tang lidu chiéu vao khdi u va giam liéu chiéu vao gan lanh. Pay chinh
1a diém khac biét giira tinh liéu diéu tri ca thé hoa va phuong phap tinh liéu
diéu tri truyén thong dua vao dién tich bé mit co thé (BSA). Phuong phap tinh
lidu truyén thong chi dua vao ty 18 thé tich khdi u so véi gan lanh va dién tich
bé mat co thé dé phan bd liéu theo ngudng da cb dinh sin nén khong ting
duoc liéu chiéu vao khdi u va giam liéu chiéu vao gan lanh. Nghién ciru cua
chung t6i da thuc hién tinh chi sé TNr dbi véi timg khdi u hodc timg phan cua
khéi u trén SPECT/CT. Khéi u ctia bénh nhan M.L.D (36 ho so 17919294,
hinh minh hoa 3.2, chuong IIT) dugc chi phdi boi hai ngudn dong mach nudi
la dong mach gan nhanh phai ha phan thuy trude va ha phan thuy sau. Dya
vao hinh anh planar chi c6 thé uéc tinh TNr cua ca khdi u 13 1,5. Hinh anh
SPECT két hop v6i CT c6 thé phan chia dugc ranh giéi timg phan cta khdi u
chi phdi boi dong mach gan twong mg véi chi s6 TNr cho timg phan riéng
biét ctia kh6i u. Khi hinh anh chan doan c6 tiém thudc can quang hodc ddi

quang chup trén may CT hodc MRI riéng biét dugc st dung dé xac dinh bo
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vién khdi u, cac hinh anh nay can duoc tai tao va tron véi hinh anh SPECT.
Tuy nhién, do chup trén hai may riéng bi¢t nén hinh anh CT hoac MRI khi
tron voi SPECT s€ c6 su sai I¢ch dang ké. St dung CT liéu thép (tich hop trén
hé thong SPECT/CT) dé dinh vi t6n thuong ciing voi hinh anh SPECT hiéu qua
hon dé 1ap ké hoach diéu trj. Do vay, hinh anh ®"Tc-MAA SPECT/CT tich hop
trén mot may khong chi giup ca thé hoa diéu tri vao timg khdi u ma con cho
phép diéu trji chon loc hon vao timg phan cua khdi u véi cac nhanh nudi khac
nhau dé nang cao hiéu qua diéu tri.

Chi sé TNr > 2 duoc coi 1a ngudng an toan dé 1ap ké hoach diéu tri cho
liéu chiéu vdo u gan va gan lanh [111, 112]. Néu TNr nho (< 2) thi liéu chiéu
vao u gan khong thé dat ngudng t6i thiéu trong khi d6 liéu chiéu vao gan lanh
lai & mirc t6i da c6 thé gy viém gan do tia xa. Trong nghién ctru ciia chung 61,
ty 18 khéi UTBG c6 TNr > 2 (dat ngudng an toan) duoc udc tinh dya trén hinh
anh ®™Tc-MAA SPECT/CT la 98,1%, trong khi ty 1& nay trén planar chi la
71,2%. Két qua nay ciing phu hop v6i nghién ciru ciia Maneru va cong su
(2017) wdc tinh TNr theo phuong phap 3D trén SPECT/CT & 20 bénh nhan
phat hién dugc 18/20 (80%) bénh nhan c6 TNr >2. Bén canh do, TNr con duogc
udc tinh theo phuong phap Monte-Carlo trén hinh anh SPECT/CT dé ting do
tin cay hon nita trong cac nghién ctru [112, 113]. Trong thuc té, lap ké hoach
diéu tri cho nhiéu khéi u co thé xay ra sai s6 do su khac biét vé dic diém ting
hoat tinh phong xa cta timg khdi u hodc timg phan cua khéi u. Do dé, can uéce
tinh TNr cho timg khdi u hodc ting phan cua khdi u dé dam béao su chinh xéc
trong 1ap ké hoach diéu tri. Mikell va cong sy da so sanh cach tinh liéu Monte
— Carlo va ting phan (partition model) trén bénh nhan [113]. Phuwong phap
Monter — Carlo cho liéu ting hoat tinh phong xa tai khdi u cao hon so véi
phuong phép timg phan. Pén nay, cac nghién ctru van chua c su thong nhét
céc cach tinh chi s6 TNr chuin cho hat vi cu resin va hat vi cau thuy tinh. Mot

sO tac gia khuyén cdo nén sir dung thé tich toan bd gan lanh dé udc tinh TNr,
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trong khi d6, mot vai tac gia khac khuyén céo sir dung thé tich gan lanh & thuy
phai hoac thuy trai [8, 75, 114]. Nghién ctru ctia ching t6i sir dung gan lanh la
thiy gan phai hodc gan trai dé uwdc tinh TNr cho timg khdi u va chon loc cho
tirng phan ctia khdi u theo ngudn mach nudi dé ca thé hoa diéu tri [8].

Bing 4.3. Cdc phwong phip va hinh inh ting dung dé wdc tinh TNr

Chang téi | Rangraz | Debebe va | Maneru
va cs cs [116] va cs
[115] [112]
Nim cong bd 2021 2020 2019 2017
2D X - - X
Phwong
) 3D X - - X
phap
Voxel - X X X
planar X - - -
Hinh
SPECT/CT X X X X
anh
PET/CT X X - -

bé nghién ctru vai tro cua chi s6 TNr trong lap ké hoach diéu tri trén
9MTc-MAA SPECT/CT, mot sd tac gia di ddi chiéu véi TNr trén hinh anh Y-
PET/CT sau diéu tri 1am chuin. Do hat vi cau resin gan Y c6 thé phat ra birc
xa ham hoac positron nén SPECT/CT hoac PET/CT co6 thé ghi lai thuc té phan
bd phong xa hat vi cau sau diéu tri. Rhee va cong su (2016) di so sanh va chi
ra rang TNr trén SPECT/CT thap hon so voi PET/CT [74] va hai gia tri TNr
trén SPECT/CT va PET/CT c¢6 mdi twong quan chat ché. Nghién ctru ctia chung
t6i cling cho thay chi s TNr trén SPECT/CT cao hon so v&i TNr trén planar
c6 ¥ nghia thong ké (biéu dd 3.3). Mot nghién ctru khac cua ching t6i (2021)
cho thdy TNr trén planar thip hon 1 rét so véi SPECT/CT va TNr trén
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SPECT/CT va PET/CT khéng c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké. Pong thoi,
chi s6 TNr trén SPECT/CT c6 méi twong quan manh hon so véi planar khi ddi
chiéu v6i PET/CT. Sy khac biét giita TNr & cac nghién ctru khac nhau phu
thudc vao k¥ thuat hinh anh dugc g dung (planar, SPECT/CT hay PET/CT)
va phuong phép tinh toan TNr (2D, 3D, voxel) (bang 4.3).

Chi s6 TNr khong chi bi anh huéng boi phuong phép tinh toan, hinh anh
mo phong ma con bi anh huong boi thé tich cua khdi u. TNr trén SPECT/CT
trong nghién ctru ctia chiing toi ¢ mbi twong quan vai thé tich khdi u can diéu
trj t6t hon so v&i TNr planar (biéu dd 3.4). Sy khac biét giita TNr trén planar
va SPECT/CT khéc biét rd rét hon ¢ khdi u > 300ml (bang 3.8). Nghién ctru
ctia ching t6i cho thay néu khdi u c6 thé tich > 300 ml thi nén dugc udc tinh chi
sO TNr trén ®™Tc-MAA SPECT/CT khi lap ké hoach diéu tri. Khdi u cang 16n thi
mirc d6 ting sinh mach cang nhiéu, mirc d6 tap trung phong xa ciia " Tc-MAA
cang 16n so v6i gan lanh. Do d6, chi s6 TNr & khéi u c6 kich thude 16n s& 16n hon
s0 v6i khoi u nhé hon. Piéu nay c6 thé thay r6 khi 1ap ké hoach diéu tri trén hinh
anh ¥™Tc-MAA SPECT/CT. Thé tich ctia khdi u ting hoat tinh phong xa va sb
dém phéng xa dugc tinh toan trén cung moét hinh anh. Nguoc lai, thé tich khéi u
dugc tinh toan trén hai hinh anh khac nhau 1a CT va planar s€ c6 sy khong tring
khop giira thé tich khdi u va phan ting hoat tinh phong xa trong u. Hon nita, hinh
anh planar 13 2 chiéu do vy kho c6 thé loai bo ving bi hoai tir khi v& ROI dé udc
tinh TNr [117].

Céc dic diém hinh anh ctia khéi u nhu mat do phan bé phong xa khdi u,
hoai tir trong u ¢6 anh hudng téi xac dinh bo vién khdi u, s6 dém phong xa ctia
khéi u va chi s6 TNr. Nghién ctru ctia chung t6i cho thay chi s TNr co su
khac biét co y nghia thong ké gitta planar va *™Tc-MAA SPECT/CT & nhom
khéi u c6 mat d6 phan bé phong xa khong déu (biéu do 3.5). P6i v6i khdi u
c6 mat d6 phan bd phong xa khong déu, xac dinh bo vién khédi u va uée tinh

chi s6 TNr trén " Tc-MAA SPECT/CT sé chinh x4c hon so véi planar (hinh
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3.3). Hinh anh *"Tc-MAA SPECT/CT c6 d6 phan giai tot hon va ROI duoc
v& trén timg lat cit cua CT s& xac dinh bo vién khdi u v6i gan lanh chinh xéac
hon so véi planar. Sau khi ROI dugc v& vao ving quan tim ¢ khéi u va gan
lanh trén timg 14t cét, thé tich ving quan tdm (volume region of interest-ROI)
duoc tai tao dé cho s6 dém phong xa va thé tich twong Umg trén hinh anh
SPECT/CT. TNr udc tinh trén *"Tc-MAA SPECT/CT va ®™Tc-MAA planar
& khéi u hoai tir cling c6 su khéac biét rd rét (hinh 3.3, biéu dé 3.6). Di véi
khéi u d3 co hoai tir trén hinh anh CT chéan doan tir trudc, viée ap dung *Tc-
MAA SPECT/CT dé uéc tinh chi s6 TNr 1a can thiét [8]. Cac nghién ctru trude
day chi dé cap dén 1ap ké hoach diéu tri trén SPECT/CT hoic planar nhung
chua chi ra dugc trong truong hop nao thi st dung SPECT/CT c6 loi hon so
voi planar [7, 8, 74]. Trong nghién clru cua chiing t61, *"Tc MAA-SPECT/CT
coO gia tri hon so v&i planar trong cac truong hop u ¢é kich thudce 16n, hoai tir
va phan bd phong xa khong déu. Tuy nhién, & cac nudc dang phat trién, cac
hé théng SPECT/CT c6 phan mém 1ap ké hoach diéu trj 1a khong pho bién nén
khi 1ap ké hoach diéu tri d6i v6i nhitng khdi u nho, mat dé phan bé phong xa

déu va khong hoai tir co thé van nén sir dung hinh anh planar.

4.4.3. Uéc tinh lieu chiéu vao khéi u (Dtumor), gan lanh (Dliver) va phoi
(Dlung)

Piém quan trong nhat ciia lap ké hoach diéu trj 1 dua liéu chiéu vao u
gan cao nhét c6 thé va han ché lidu chiéu vao gan lanh va hai phoi dé tang hiéu
qua diéu tri va dam bao an toan cho phdi va gan lanh. Trong d6 phuong phap
tinh lidu diéu tri tig phan giup ca thé hoa diéu tri dé nang liéu chiéu vao khoi
u gan. Nghién ctru ctia chung toi sit dung phuong phép tinh liéu timg phan
(partition model: PP) da chi ra rang Dtumor duoc wdc tinh trén hinh anh ™ Tc
MAA - SPECT/CT cao hon so véi planar (biéu dé 3.7). Bi véi hat vi cau

resin, theo khuyén céo tir cac nghién ctru trude day sir dung hinh anh planar dé
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1ap ké hoach diéu tri thi liéu t5i thiéu vao khdi u phai 1a 120Gy dé dat hiéu qua
diéu tri t6i wu [7, 81]. Trong nghién ctru ctia chiing toi, liéu chiéu & ngudng trén
120 Gy trén SPECT/CT dat ty 1€ 69,2% va chi c6 30,8% truong hop dat liéu
chiéu < 120 Gy (bang 3.9). Ty 1¢ Dtumor dat ngudng t6i wu > 120 Gy trén
SPECT/CT ciing cao hon so véi planar.

Dtumor cua khéiu phu thudc vao dac diém hinh anh cua khdi u nhu hoai
tir trong u, mat d6 phan bd phong xa cua khdi u va thé tich khéi u. Dtumor cho
khéi u c6 mat dd phan bd phong xa khong déu duoc udc tinh trén *"Tc MAA
- SPECT/CT cao hon rd rét so v6i Dtumor twong tmg trén planar (biéu dé 3.8
va 3.9). Pdi voi khéi u hoai tir, hinh anh planar kho xac dinh duoc ving hoai
tir trong (ving khuyét xa trén xa hinh). Ving khuyét xa do hoai ttr thuong bi
che 1ap boi ving khong hoai tir trén hinh anh planar (2D). Trong s6 cac bénh
nhan nghién ctru cta chiing toi, sy khac biét trong udc tinh lidu diéu tri cho
khdi u hoai tir trén planar va SPECT/CT duoc thé hién rd rét & truong hop cua
bénh nhan D.D.Th (ma ho so 18804024, hinh 3.3, chuong III). Trén hinh anh
planar khdi u hoai tir duoc thé hién 13 ving ting hoat tinh phong xa khong déu
va c6 khuyét xa ¢ cuc trén bén trai va cuc dudi cia khéi u, Dtumor duoc udc
tinh 12 100 Gy (hinh 3.3.A). Trén hinh anh SPECT/CT phan khuyét xa do hoai
tir trung tAm dugc thé hién rd hon so véi planar (hinh 3.3.B, C). Nho do, viing
quan tam 1a khéi u duoc diéu tri dugc v& chinh xac va chi tiét hon trén ting lat
cat. Sau do, hinh anh 3D cua khdi u s& duogc dung hinh dya vao cho s6 dém
phong xa ciing nhu thé tich trong g, Dtumor dugc ude tinh vao khéi u trén
SPECT/CT la 120 Gy cao hon so véi 100 Gy trén planar (hinh 3.3). Hinh anh
SPECT/CT cho phép ving quan tim duoc v& chon loc vao phan khdi u ting
hoat tinh phong xa dan dén chi s6 TNr va Dtumor cao hon so véi planar. Qua
do6, tang sy tu tin trong udc tinh lidu diéu tri cho cac béc si khi thuc hién trén
SPECT/CT. Bén canh céac dic diém vé hinh anh cta khdi u, thé tich u c6 mdi

tuong quan v&i Dtumor trén hinh anh planar va SPECT/CT (biéu do 3.4).
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Tuong quan r giira thé tich khéi u vi Dtumor trén planar yéu hon so véi tuong
quan r gitra thé tich khdi u v6i Dtumor trén SPECT/CT. Thé tich khéi u trén
SPECT/CT va s6 dém phong xa tai khdi u dugc udce tinh trén cing mot phuong
phap va phan mém, do vdy, mdi twong quan r gitta Dtumor véi cac thong sd lap
ké hoach diéu trj trén SPECT/CT manh hon so véi planar. Nghién ctru cua
chung t6i cho thay khéi u cang 16n thi su khac biét gitta Dtumor trén planar va
SPECT/CT cang r0 rét (bang 3.10). Nghién ctru ctiia Skanjeti va cong su (2020)
cho thay thé tich diéu trj trén hinh anh %°"Tc MAA-SPECT/CT ¢4 gi4 tri tién
luong thoi gian séng thém cta bénh nhan diéu tri *°Y [101]. Nghién ciu nay
khuyén cdo st dung SPECT/CT va phuong phap tinh toan so dém va thé tich
cta khdi u dua trén voxel c6 dbi chiéu véi PY-PET/CT dé cai thién do chinh
xé4c ctia Dtumor & khéi u ¢6 kich thudc nho.

Ngudng t6i thiéu ciia Dtumor can dat duoc khi 1ap ké hoach diéu tri c6 thé
khéc nhau gitra cac nghién ctru do déc diém khdi u, tinh trang bénh nhan va loai
hat vi cAu dugc st dung. Tuy nhién, chua c6 hudng din chinh thirc ctia cac hiép
hoi trén thé gidi qui dinh ngudng Dtumor ti thiéu can dat duoc khi 1ap ké hoach
diéu tri ung thu gan trén hinh anh *™"Tc MAA SPECT/CT. Nghién ctru ctia Kao
va cong su (2012) 1ay ngudng toi thiéu cho Dtumor 12 110Gy khi 1ap ké hoach
diéu tri ung thu gan cho hat vi ciu resin [8]. Ngudng t6i thiéu cho Dtumor khi 1ap
ké hoach diéu tri ung thu gan cho hat vi cau thuy tinh 12 205 Gy trong nghién ctru
ctia Garin va cong su (2017) [5]. Hat vi cau resin ¢6 s6 lwong hat nhiéu hon va
kich thudc nho hon so véi hat thity tinh, dong thoi hoat d6 phong xa/hat resin thap
hon so voi hat thuy tinh, do vay, Dtumor t6i thiéu khi mé phong diéu tri cho hat
vi vau resin thdp hon so v&i Dtumor cho hat thuy tinh. Gia tri Dtumor t6i thiéu khi
mo phong diéu trj cho hat vi cau duoc udc doan dwa vao liéu tang hoat tinh phong
xa thuc té vao khéi u trén hinh anh ®Y-PET/CT sau diéu tri. Huéng dan caa hoi
Y hoc hat nhan Canada nam 2019 d3 chi ra ngudng t5i thiéu ctia Dtumor & cac

nghién ctru khac nhau (bang 4.4) [118].
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Bing 4.4. Neuéng Dtumnor toi thiéu ting hoat tinh phéng xa vao khéi u

Tiéu chuin
Nam Hat vi Dtumor
Tac gia , | danh gia dap . i 3
cong bo i cau toi thieéu
urng khoi u
Paeng va cs [119] 2015 EASL Resin 111Gy
Gnesin va ¢s[120] 2016 MRECIST Resin 100Gy
Chan va cs [121] 2018 MRECIST Resin 150Gy
Kappadath va cs [122] 2018 MRECIST | Thuy tinh | 263Gy
Chung toi 2021 MRECIST Resin 125Gy

Ngudng Dtumor udc tinh trén hinh &nh mo6 phdng khong chi phu thude
vao loai hat vi cau dugce sir dung dé diéu tri ma con phu thudc vao phuong phéap
tinh toan va tiéu chuan danh gia dap Gmg diéu tri. Nghién ctru ctia chung toi sir
dung phuong phap ting phan va hinh anh **"Tc MAA SPECT/CT 3D dé uéc
tinh Dtumor véi ngudng t6i thiéu 1a 125 Gy. Mot sd nghién ctru gan day trén
thé gidi sy dung phuong phap tinh liéu theo diém voxel-kernel. Pay 1a phuong
phap tinh liéu phuc tap, nay doi hoi nhiéu thoi gian, phan mém chuyén dung va
kho thuc hién hon so véi phuong phép tinh lidu timg phan trén hinh anh 3D
SPECT/CT. Cho dén nay, vai trd ctia cac phuong phép tinh liéu diéu tri cho hat
vi cdu van con dang duoc tiép tuc nghién ciru [123].

Ngoai Dtumor, liéu chiéu vao phdi (Dlung) va liéu chiéu vao gan lanh
(Dliver) 1a nhitng chi s6 dé tién luong an toan sau diéu tri. Dlung khong nén vuot
qua 20 Gy va Dliver khong nén vuogt qua 30 Gy [7]. Nho c6 phuong phép tinh
diéu tri timg phan, nghién ctru cua ching ti c6 thé wéc luong duoc lidu chiéu
vao phoi va gan lanh trude diéu tri. TAt ca cac bénh nhan déu duoc gidi han lidu
chiéu vao gan lanh va phéi & muc an toan theo huéng dan ctia hdi Y hoc hat nhan

chau Aunam 2011 [7]. Tuy nhién, mot s6 nghién ciru cling khuyén céo liéu chiéu
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vao gan lanh t6i da c6 thé 1én t6i 40 — 50 Gy dbi v6i bénh nhéan c6 chirc ning
gan con tét hodc ty 16 thé tich u gan/gan 1anh < 50% [80, 124] .
4.4.4. Vai tro ciia ®Tc MAA SPECT/CT trong chi dinh diéu tri hat vi cau
Xa hinh *™Tc MAA dugc coi 1a “’nguoi gac cong’’ trong lap ké hoach
trude diéu tri hat vi cau gin %Y. Xa hinh *™Tc-MAA c6 thé anh huong dén chi
dinh, sy an toan va hiéu qua cua phuong phdp TARE thong qua du bao kha
nang viém phdi, viém gan do tia xa. Ban dau, nghién ciru ctia chiing t6i ¢6 52
bénh nhan c¢6 chi dinh diéu trj va sau khi 1ap ké hoach bang xa hinh *™Tc MAA
chi con 36/52 (69%) bénh nhén tiép tuc diéu trj hat vi cau (hinh 3.4). Trong sb
16/52 (31%) bénh nhan khong tiép tuc diéu trj hat vi cau, ¢6 05 bénh nhan duoc
thay doi chi dinh diéu tri sau khi chup xa hinh *"Tc MAA va 11 bénh nhan
khong thé tiép tuc diéu tri vi Iy do tai chinh va tim kiém phwong phap diéu tri
khac. 4/52 bénh nhan (7,69 %) c6 LSF > 20% trén xa hinh *"Tc MAA
SPECT/CT khéng con chi dinh diéu tri TARE. Nhu d4 ban luan ¢ muc 4.4.1,
mot trong trong nhitng muc dich dau tién ctia xa hinh ®™"Tc MAA trong lap ké
hoach trudc diéu tri 1a danh gia shunt gan — phoi (LSF) dé tién luong kha ning
viém phoi do tia xa [125, 126]. Nghién ctru phan tich gop cua Lidia va cong su
(2017) cho thay 61/532 (11,4%) bénh nhan di duoc thay doi chi dinh diéu trj
TARE do LSF > 20% sau khi chup **"Tc MAA. Nhom bénh nhin ung thu gan
nguyén phat, c6 pha huy shunt dong — tinh mach trong gan c¢6 ty 1é chong chi
dinh diéu trj do LSF > 20% cao hon so v4i nhom u gan thir phat. Mic du
mot trong nhitng chdng chi dinh ctia TARE la shunt gan phoi > 20% nhung
& nhiéu trung tim trén thé gidi chong chi dinh diéu tri con phu thudc vao licu
chiéu u6c tinh vao phdi. Néu shunt gan phdi < 20% nhung liéu chiéu vao
phdi > 20 Gy thi cling khong nén diéu tri TARE [124]. Ngoai cac trudng hop
LSF > 20%, *™Tc MAA SPECT/CT con cho thdy 2/5 bénh nhan cé chi sb
T/Nr < 2 khong du an toan dé diéu tri vi c6 nguy co viém gan do tia xa. Nhu da

ban luan & muc 4.4.2, chi s6 TNr quyét dinh liéu chiéu vao u gan va gan lanh.
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Néu diéu tri TARE cho bénh nhan c6 chi s TNr thap thi liéu chiéu vao u gan
khong du 16n dé mang lai hiéu qua diéu tri va lidu chiéu vao gan lanh cao s& cd
nguy co viém gan sau xa tri [127].
4.5.PAP UNG KHOI U

Nghién ctru ndy danh gia dap tmg khdi u 36 bénh nhan duogc diéu tri
TARE. Trong do, 3/36 (8,3%) da diéu tri TACE va TARE truéc d6 2 nam tai
co so diéu trj khac nhung cé tai phat tai gan va c6 chi dinh diéu tri TARE tai
trung tdm cua ching t6i (bang 3.12). Panh gia dap tng diéu trj c6 thé dwa vao
1am sang, AFP va chan doan hinh anh. Trong khudn kho cua nghién ciru nay,
chung t6i danh gia dap tng khéi u dua theo tiéu chudn mRECIST sau 03 thang
(bang 3.13). Panh gia dap tng khéi u theo mRECIST d3 duoc ching minh gia
tri va duoc khuyén cdo rong rai trong thuc hanh 1am sang [58]. Nhu chung ta
da biét, hat vi cau c6 kich thudc nho (20-40 um), phét ra tia p v6i do dam xuyén
trong mé 1a 11 mm dé gay pha huay t6 chirc ung thu [55, 128, 129]. Do viy, hat
vi cau resin gan Y c6 thé chi dinh diéu tri cho bénh nhan c6 huyét khéi nhanh
tinh mach ctra ma khong gy hiéu tng tic mach [22]. Trong nhitng nim gan
day TARE da duoc chirmg minh 1 phuong phap diéu tri hiéu qua hon so véi
TACE véi ty 1 dap (mg diéu tri tot hon va thoi gian song thém dai hon [130].
Hon nira, ty 18 tac dung phu hodc tir vong do lién quan dén k¥ thuat diéu tri
TARE ciing khong dang ké [131]. Nghién ctru ctia chung toi cho thay ty 1& dap
tmg khdi u sau diéu tri 3 thang 1a 23/36 (63,9%), khong dap tmg 1a 13/36
(26,1%). Trong s6 bénh nhan dap tng c6 5/23 bénh nhan dap ing hoan toan va
18/23 c6 dap tmg mot phan. Ty 18 dap ung trong nghién ctru cua Riad Salem
va cs (2016) 12 52% theo tiéu chuan WHO va 87% theo tiéu chuan EASL [132].
Ty 1é dép tng trong nghién ctru ctia chiing t6i thap hon so véi nghién ctru ciia
Riad Salem c6 thé do d6i trgng bénh nhan, phuong phap danh gia dap ing diéu
tri va loai hat vi cAu dugc str dung.

Bén canh khai niém dap g khéi u (tumor response) thi khai niém kiém
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soat khdi u (tumor control) ciing duoc sir dung dé danh gia hiéu qua cua
phuong phap diéu tri. Bénh nhan duoc coi 1a dap tng diéu trj khi c6 dap ung
hoan toan hodc dap ung mét ph?ln tai khdi u, bénh nhan duoc coi 1a kiém soét
khéi u khi c6 dap Gmg hoan toan, mot phan va 6n dinh. Trong nghién ctru nay,
ty 1¢ kiém soat khdi u cua ching t6i 12 67,8% cao hon so véi nghién ctru cia
Allimant va cs (2018) 14 40,5% [92]. Do liéu chiéu vao khéi u thap va chu yéu
12 bénh nhan & giai doan tién trién nén nghién ctru ctia Allimant va cs ¢o ty 1
kiém soat khoi u thap hon nghién ciru ciia chiing toi. Nghién ciru ctia céc tac
gia trén str dung phuong phap tinh lidu 3D voxel nhung lidu chiéu vao khéi u
trung binh chi 12 61 Gy, hon nira, bénh nhan UBTG chil yéu ¢ giai doan tién
trién (60%).
4.6. MOI LIEN QUAN GIUA PAP UNG KHOI U VA CAC PAC PIEM
LAM SANG
4.6.1. Méi lién quan giira dap vimg khéi u va giai doan BCLC

Giai doan bénh duoc cho 1a c6 mdi lién quan véi dap tmg diéu tri.
Nghién ctru ctia chung t6i cho thiy ty 1& dap tmg diéu tri khong c6 mdi lién
hé c¢6 y nghia thong ké so vé&i giai doan bénh (bang 3.15). Trong mot sb
nghién ctru khéc, ty 1€ dap ing & nhom bénh nhan giai doan trung gian cao
hon so véi tién trién [5, 92]. O giai doan trung gian, ganh niang khéi u thap
hon va khong c6 huyét khoi nén co thé ty 1& dap tmg s& cao hon so véi giai
doan tién trién. Hién nay, viéc lua chon st dung loai hat vi cau thuy tinh
hodc resin dé diéu tri ung thu gan van dang dugc tién hanh song song, chua
c6 nghién ctru nao chung minh hi¢u qua vuot troi cua tung loai hat diéu tri.
Do vay, dap Ung diéu tri c6 thé phu thudc vao cac dac diém 1am sang nhu
giai doan bénh va tiéu chi danh gia dap ung diéu tri. Bénh nhan trong nghién
ctru cua Riad Salem va cs ¢ giai doan sém va trung gian (BCLC A va B) con
trong nghién ctru cta chung t6i 1a giai doan trung gian va tién trién (BCLC

B va C). Do do, ty 1& dap ung cua Riad Salem c6 thé cao hon so v&i nghién
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ctru cua ching t6i. Theo nghién ctru so sanh hi¢u qua cua cac phuong phéap
danh gia dap ung diéu tri & bénh nhan ung thu gan thi danh gia dap tmg diéu
tri theo EASL ¢6 thé cho ty 1& d4p tmg cao hon so véi mRECIST [133]. Do
do, nghién ctru cua Riad Salem c6 ty 1€ dap ing cao hon céc nghién ctru khac
do sir dung tiéu chuan EASL (bang 4.5). St dung hat vi cau resin diéu trj
cho bénh nhan UBTG, nghién ctru ciia Kao va cs nam 2012 cho ty I¢ dap ung
diéu tri 1a 58%, twong duong so v4i nghién ciru cta chung toi [8]. Nghién
ctru ndy ciing lya chon d6i twong bénh nhan UBTG giai doan trung gian, tién
trién va danh gia dap tng diéu tri theo mRECIST twong tu nhu nghién ctu
ctia chung t6i. Khi so sanh voi nghién ctru ciia Pao Ptic Tién va cs (2018)
thuc hién trén cung mgt trung tdm, nghién ctru cua ching toé1 ¢6 ty 1€ dap ting
diéu tri cao hon (63,9% so vdi 50%). Do nghién ctru ctia ching toi thuc hién
1ap ké hoach diéu tri trén hinh anh *™Tc MAA- SPECT/CT va diéu tri chon
loc, tinh toan liéu theo tirmg phan nén liéu chiéu vao khdi u cao hon va co ty
1¢ dap tmg khdi u cao hon.

Bing 4.5. Két qui dinh gii ddp 1ing khoi u ¢ mét sé nghién ciru gan diy

Tiéu Pap ting khoi u
Tac gia c'huzxm- , Hat vi ciu Pap img | Khong
danh gia dap Gng
Chung t6i (2021) MRECIST Resin 63,9% 27,1%
Faciorusso va cs L 0 0
(2020)[134] MRECIST Thuy tinh 42,8% 57,2%
Garin va cs (2017)[5] EASL Thuy tinh | 775% | 225%
Dao Puc Tién va cs . 0 0
(2017)[90] MRECIST Resin 50% 50%
Riad Salem va cs
EASL Thuy tinh 87% 13%
(2016)[132]
Kao va cs (2012)[8] MRECIST Resin 58% 42%
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Trong nghién ctru nay, chung toi chi theo ddi duoc dap ung diéu tri tai
khéi u sau diéu tri 3 thang. Cac nghién ctru thtr nghiém 1am sang 16n trén thé
gidi danh gid hiéu qua ciia TARE thong qua thoi gian song thém toan bd va thoi
gian séng thém khong bénh. Nghién ctru ciia Riad Salem va cong su (2018), da
trung tdm, thuc hién trén 1000 bénh nhan UBTG cho thay thoi gian séng thém
toan bo 1a 47 thang voi bénh nhan BCLC A, 25 thang véi bénh nhan BCLC B
va 15 thang voi bénh nhan BCLC C [37]. Hiéu qua diéu tri cia TARE con dugc
so sanh véi sorafenib & bénh nhén tién trién c6 huyét khdi tinh mach cira. Theo
khuyén cdo diéu trj gan voi ting giai doan cta hé théng BCLC thi héa tic mach
(TACE) la phuong phap dugc lya chon cho bénh nhan UBTG giai doan trung
gian va mot phan ¢ giai doan tién trién. Nhiéu nghién ctru so sénh tinh an toan
va hiéu qua diéu tri (thoi gian sdng, dap tmg khoi u, chi phi diéu tri ...) cia TARE
so v6i hoa tac mach (TACE/ DEB-TACE) [99] hodc v6i phuong phéap diéu tri
toan than v&i sorafenib [76], [135], [136]. Théng ké tir nam 2005 dén nam 2016
cho thay hau hét cac nghién ctru déu 1a cac nghién ctru hoi ctru, chi ¢ duy nhét
2 thir nghiém 1am sang ngiu nhién c6 ddi chimg tién ctru [84], [137]. Dé khang
dinh chic chin tinh hiéu qua vu viét hon han ciia TARE hay khong so v6i TACE
thi doi hoi phai thuc hién nghién ciru trén sd lugng bénh nhan rat 16n (> 1000
bénh nhan) theo phan tich post-hoc [138].

4.6.2. Méi lién quan giira dap vng khoi u, s6 nhanh déng mach nudi khoi u
dwoc diéu tri

Piéu tri chon loc theo tung nhanh ctia dong mach nuoi khdi u cling la
mot nhan t6 lién quan dén dap tmg diéu tri. Trude ndm 2012, cac nghién ciru
van chua dé cap dén diéu trj chon loc theo tung nguén dong mach nu6i ma chi
diéu tri theo dong mach nhanh phai hodc nhanh trai va theo phuong phéap dién
tich bé mit co thé (BSA) [8]. Piéu tri chon loc vao dong mach nudi u co thé
lam tang liéu chiéu vao khdi u va ting hiéu qua diéu tri. Nghién ctu cta

Allimant va cs (2018) cho thay ty 18 dap tmg khdi u & nhom diéu tri chon loc



109

14 59,5%, trong d6 2,4% dap tung hoan toan, 28,6% dap tmg mot phan va 9,5%
bénh 6n dinh trong khi d6 & nhém bénh nhan diéu tri khong chon loc ty 1€ dap
tmg 13 0% [92]. Trong nghién ctru cta chung toi ty 1& dap tng diéu tri & bénh
nhan c6 01 nhanh nubi 1a 71% cao hon ty 1¢ dap tmg 50% & nhoém bénh nhan
c6 hai nhanh nudi, cao hon ty 1& dap tmg & nhom diéu tri chon loc cia mot sb
nghién ctru khac [8, 90]. Tuy nhién, chua c6 mdi lién hé c6 ¥ nghia théng ké
giita diéu tri 1 nhanh va 2 nhanh mach nuéi va dap tmg khéi u trong nghién ctru
ctia ching t6i (bang 3.16). Khéi u ¢6 2 nhanh mach nuéi thuong c6 kich thude
16n hon va c¢6 ty 1é xam 14n vao tinh mach ctra cao hon so véi khdi u 1 nhanh
nudi. Do d6, ty 18 dap Gmg diéu tri c6 thé thap hon ¢ bénh nhan c6 2 nhanh nubi.
Trong mdt nghién ctru khac cua Garin va cong su (2017), ty 1¢ dap ting sau 03
thang trén tinh trén timg ton thuong 1a 80,3% (17,4% dap tng hoan toan, 62,8%
dap tmg mot phan), ty 18 dap ung trén ting bénh nhan 13 77,5% (12,5% dap
g hoan toan va 63,7% dap tng mot phan) [5]. Ty 1é dap ung diéu tri tinh trén
tung bénh nhan cua nghién ctru trén cao hon so vo1 nghién ctru cia ching t61
c6 thé do ty 1€ diéu trj chon loc cua Garin va cong su & murc cao, dé)ng thoi lidu
chiéu vao khéi u c6 thé 1én téi > 205 Gy.
4.6.3. Méi lién quan giira dap ing khéi u va huyét khdi tinh mach cira ting
hoat tinh phéng xa trén *™Tc-MAA

Ty 1& dap tng diéu tri & nhom bénh nhéan c6 va khong co huyét khoi
tinh mach ctra tang hoat tinh phdng xa trong nghién ctru ciia chung t61 khong
c6 su khac biét 1 rét. Chua c6 mdi lién quan giira dap Gmg diéu tri voi huyét
khdi tinh mach ctra ting hoat tinh phong xa (bang 3.19) c6 thé do sb luong
bénh nhén trong nghién ctru cua chiing t6i con it. Pong thai, ty 1é bénh nhan
c6 huyét khoi, ting hoat tinh phong xa *™Tc-MAA trén SPECT/CT chi la
4/28 (14,28%). Trong nghién ctru cua ching td6i khong c6 truong hop nao
dap ung hoan toan ¢ huyét khéi. Do d6, c6 thé ty 1& dap ung diéu tri & nhom

c6 huyét khbi va khong huyét khdi trong nghién ctru ctia chiing ti chua co
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su khac bié¢t ro rét. Thoi gian theo doi trong nghién ctru ctia chiing t61 chi la
03 thang. Mot s6 bénh nhan khong chup trudc va sau diéu trj trén cung mot
may CT. Do d6, danh gia dap ung tai huyét khdi con bi han ché. Trong thuc
hanh 1am sang, phan biét huyét khdi 4c tinh va huyét khbi do xo gan can phai
xéac dinh bang két qua mé bénh hoc. Tuy nhién, trong nghién ciru nay, ching
t61 khong thé tién hanh sinh thiét huyét khéi dé chan doan huyét khéi ac tinh.
Hon nira, hiéu qua riéng biét cua diéu tri TARE & nhirng bénh nhan c6 huyét
khéi tinh mach cira ting hoat tinh phong xa van con dang duoc nghién ciru
[106]. Theo nghién ctru ciia Garin va cong sy, bénh nhan cé huyét khéi ting
hoat tinh phéng xa c6 thé nhan duoc liéu chiéu vao khdi u va huyét khéi 16n
hon nhiing truong hgp khong ting hoat tinh phong xa trén hinh anh mo
phong SPECT/CT [5]. Trudng hop huyét khoi tang hoat tinh phong xa *°™Tc-
MAA c6 thé co tién luong dap ung tot hon so véi nhiing truong hop huyét
khéi khong tang hoat tinh phong xa. Nghién ctru ciia Somma va cong su nim
2019 ciing chi ra rang, ty 1& dap huyét khdi dap tmg khong cao va tién trién
sau 12 thang theo ddi [106].

Bénh nhan khong c6 huyét khéi tinh mach cira thuong c6 tién luong tot
hon va thoi gian sdng thém toan bd dai hon so v6i ¢6 huyét khéi. Garin va cs
(2017) chi ra thoi gian sdng thém toan bo ciia nhom bénh nhéan c6 huyét khéi
1a 12 thang va khong c6 huyét khéi 1a 24 thang [5]. O bénh nhan c6 huyét khoi
tinh mach cira, mot s6 nghién ctru hoi ctru cho thay diéu tri TARE gitip kéo dai
thoi gian sdng thém toan bd so véi sorafenib [76, 139, 140]. So sanh két qua
diéu tri cia sorafenib va TARE ¢ bénh nhan UBTG c¢6 huyét khéi tinh mach,
nghién ctru cta Delatorre va cong sy (2016) cho thay ty 1é tir vong & nhoém diéu
trj sorafenib cao hon so vdi nhom TARE. Thoi gian séng thém ciia nhom diéu
tri TARE 1a 8,8 thang cao hon so véi 6,7 thang & nhom diéu tri sorafenib (p =
0,047) [76, 139, 140]. Nghién ctru phan tich gdp cia Jia va cong su (2016) cho
thay ty 1¢ kiém soat khoi u 1a 74,3% va thoi gian séng thém toan bo 13 9,7 thang
d6i v6i bénh nhan UBTG c6 huyét khoi tinh mach ctra [139]. Thoi gian séng
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thém toan b co su khac biét gitta nhém bénh nhan Child — Pugh A cao hon so
v6i Child — Pugh B (12,1 so vdi 6 thang) [139]. Nhu ching di biét, phuong
phap TARE ciing duoc coi 1a diéu tri xa tri 4p sat nhung thuc hién trong noi
mach. Khéi u gan va huyét khdi tinh mach ctra dugc nudi boi hé théng dong
mach gan thay véi tinh mach ctra nén hat vi ciu thity tinh hodc resin gin Y
phét tia beta duoc dua vao dong mach co thé tac dong 1én ddng thoi ca khéi u
va huyét khdi va mang lai hiéu qua diéu tri gay hoai tir t6n thuong ac tinh. Bén
canh d6, uvu diém ciia TARE trong diéu tri bénh nhan UBTG ¢6 huyét khdi tinh
mach cira 13 tang liéu chiéu vao huyét khéi cling nhu khéi u cao gap nhiéu lan
s0 vOi xa tri ngodi nhung van dam bao an toan cho gan lanh va phoi khi lap ké
hoach diéu tri trén hinh anh ®"Tc-MAA SPECT/CT [139, 141]. Hon nira, hat
Vi cau thiy tinh hodc resin c6 kich thudc rat nho (20-30 pm, va 20-60 wm) nén
gan nhu khong gay hiéu ung tic mach khi diéu tri TARE va dam bao an toan
cho bénh nhan UBTG c6 huyét khdi tinh mach ctra. Nghién ctru ctia Rogoni va
cs (2018) thuc hién phan tich gop trén cong ddng bénh nhan diéu tri TARE va
bénh nhén diéu tri sorafenib ¢ Italia cho thiy hiéu qua diéu tri TARE cao hon
va tong kinh phi diéu tri thip hon so véi sorafenib [142]. Pong thoi, TARE
dugc khuyén céo diéu tri cho bénh nhan UBTG giai doan trung gian va tién
trién c6 huyét khéi tinh mach cira ¢ trén cong dong.
4.7. PAP UNG KHOI U VA PAC PIEM HINH ANH KHOI U TREN
PLANAR VA SPECT/CT

Pic diém hinh anh khoi u trén hinh anh mé phong bang *"Tc-MAA ¢6
vai tro quan trong trong xac dinh bo vién khdi u dé lap ké hoach diéu trj. Tuy
nhién, mdi lién quan giira cac dic diém hinh anh véi dap tmg khdi u ciing nhu
tién luong thoi gian song thém con chua thdng nht giita cac nghién ciru [143].
Nghién ctru ctia chtng toi cho thay trén hinh anh *™Tc-MAA planar ty 1¢ dap
mg diéu tri & bénh nhan c6 khdi u phan bd phong xa déu cao hon so v6i phan
bd phong xa khong déu (bang 3.17). Tuy nhién, ty 1& dap tng diéu tri cua khoi
u phéan bd phong xa khong déu trén SPECT/CT lai cao hon hon so voi mat do
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phan bd phong xa déu. Su khong tuong dong giita ty 1¢ dép tmg diéu tri va dic
diém phan bd phong xa cta khéi u trén **™Tc-MAA planar va SPECT/CT c¢6
thé do tiéu chi danh gia mat d6 phan bd phong xa trén planar va SPECT/CT
khac nhau. Trén hinh anh *™Tc-MAA planar ty 1& khdi u c6 phan bd phong xa
déu cao hon so voi phan bd phong xa déu do d6 phan giai hinh anh thap. Ngugc
lai, hinh anh ®"Tc-MAA c6 d6 chi tiét va phan giai cao hon nén ty 1¢ khéi u
phan bd phong xa khong déu thuong cao hon so v6i planar. Chua cé mdi lién
quan c6 ¥ nghia thong ké gitra dac diém hinh anh phan bd phong xa cta khéi u
v6i dap tng diéu trj trén ca hinh anh *"Tc-MAA planar va SPECT/CT trong
nghién ctru cua chung toi.

Nghién ctru ctia ching toi ciing dé cap dén dic diém hoai tir, khong hoai
tr trong u va mdi lién quan véi dap ung diéu tri. Nhém khéi u khong hoai tir 6
ty 1& dap tng cao hon so v&i khong hoai tir trén ca *"Tc-MAA planar va
SPECT/CT (91,3% trén planar va 69,6% trén SPECT/CT) nhung chua thiy c6
moi lién quan rd rét gitta tinh trang hoai tir cia khbi u va dap tmg diéu tri (bang
3.18). Danh gia dinh tinh va dinh lugng ting hoat tinh phong xa ¥"Tc-MAA
tai khoi u va méi lién quan téi dap Gng diéu tri chi duoc dé cap téi mot sb it
nghién ctru va khong bao gdm mirc do ting sinh mach ciing nhu tinh chét hoai
tir ctia khéi u (bang 4.6) [143].

Kucuk va cong sy (2013) str dung hat vi cau resin gin *°Y trén 19 bénh
nhan da thay ty 1é dap tmg va khong dap Gng diéu tri sau 3 thang khong c6 su
khac biét giita nhom ton thuong ting manh va ting nhe hoat tinh phong xa
¥MTc-MAA (58% so v6i 40%, p = 0,51) [144]. Nghién ctru trén sir dung tiéu
chi danh gia dap tng diéu tri RECIST 1.1 sau 3 thang nhung khong chi rd
phuong phap tinh liéu diéu tri. Mot nghién ctru khic cta Ulrich va cong su
(2013) sir dung hat vi cau resin trén 66 bénh nhan ciing cho thay khong c6 mbi
lién quan gitra dac diém tang hoat tinh phong xa *™Tc-MAA va dap mg dicu
trji [145]. St dung tiéu chi mRECIST 1.1 danh gia dap tmg sau diéu tri, nghién
ctru cia Ulrich va cong su da thdy 22% ton thuong dap ting diéu tri ting hoat

tinh phong xa **™Tc-MAA khong déu va 21,7% ton thuong khong dap tng co
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tang hoat tinh phong xa " Tc-MAA déu. Mbi lién quan gitta cac dic diém phan
bd phong xa " Tc-MAA ciing nhu hoai tir trong khdi u it dugc dé cap dén trong
cac nghién ctru vi day 1 nhimg yéu td gian tiép anh huong dén dap ung diéu
tri va thoi gian séng thém. Dic diém phan bd phong xa va hoai tir trong u co ¥
nghia gitip ich cho viéc tinh toan cac thong sb 1ap ké hoach diéu trj.

Bing 4.6. Moi lién quan giiia dic diém ting hoat tinh phong xa *" Te-MAA

va ddp ting khéi u
Ulrich Kucuk Lam
Tac gia va | vacs[144] | vacs[146] | Chlng toi

cs[145]
Nam cong bo 2013 2013 2013 2021
Hat vi ciu Resin Resin Resin Resin
Ty 1€ (%) dap ung 40 58 - 63,9
Tiéu chi danh gia dap ing | RECIST | RECIST RECIST | mRECIST

4.8. PAP UNG KHOI U VA CAC THONG SO LAP KE HOACH PIEU TRI
TREN PLANAR VA SPECT/CT
4.8.1. Mdi lién hé giira dap ing khdi u va thé tich

Thé tich khéi u c6 mdi lién quan véi liéu chiéu vao khéi u va dap ung
diéu tri [5]. Nghién ctru ctia chiing toi cho thdy thé tich khdi u < 500 ml va >
500 ml c6 mdi lién quan véi dap tmg diéu tri. Thé tich khdi u nho c6 ty 18 dap
g cao hon so v&i thé tich u 16n (69,6% so véi 30,4%). Thé tich khdi u 1a mot
trong nhiing gia tri dai dién cho ganh nang khdi u, do d6, khdi u 16n sé& o tién
luong kém hon so voi khéi u nho. Thé tich ciia khdi u & nhom dap tng diéu tri
12 327 ml nhé hon 758 ml 14 thé tich ctia khdi u & nhom khong dap tng diéu tri
(biéu d6 3.12). Nghién ctru ctia Garin va cong su (2017) chi ra rang thé tich cua
khéi u anh hudng téi dap tng diéu tri [5]. Thé tich khdi u con lién quan dén ude

tinh lieu di€u tr1 vao khoi u. Li€u chi€u vao khdi u ¢6 <2 cm c6 thé bi &nh huong
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do hi¢u tng thé tich, dic biét 1a khdi u xam 14n vao tinh mach cira.

Bén canh d0, ty 18 % khéi u so véi gan lanh ciing ¢ thé anh huong dén
dap ung diéu tri. Trude day, khi sit dung phuong phap tinh lidu theo dién tich
bé mit co thé BSA theo huéng dan ciia hoi Y hoc hat nhan Chau Auniam 2012
cho rang néu thé tich khdi u > 50% dién tich phan gan lanh con lai thi khong
nén diéu tri TARE [7]. Tuy nhién, hién nay, sir dung phwong phap tinh liéu
tirng phan da chi dong dugce lidu chiéu vao khéi u va gan lanh & muc an toan
nén thé tich u > 50% so v&i gan lanh van c6 thé dugc diéu tri TARE. Nghién
ctru cua Garin va cong su (2017) c¢6 10,6% bénh nhan co thé tich khdi u >
50% so véi thé tich gan lanh [5]. Tuy nhién, chua c6 méi lién quan cé ¥ nghia
thong ké gitra % thé tich khdi u/gan lanh va dap tng diéu tri ciing nhu thoi gian
song thém.

4.8.2. Mi lién hé giira dap vimg khdi u va chi s6 TNr planar va SPECT/CT

Chi s6 TNr (ty 18 s6 dém phong xa khoi u/gan lanh-tumor normal liver
ratio) rat quan trong trong tinh toan liéu diéu tri bang phwong phap tirng phan
va ca thé hoa diéu tri. TNr khac nhau gitta ting khoi u va ting bénh nhéan
thé hién mirc do ting hoat tinh phong xa **"Tc-MAA ¢ khdi u khac nhau.
TNr cang 16n thi liéu chiéu uéc tinh vao khdi u cang cao. Trong nghién ciru
ctia chung t6i TNr c6 méi lién quan t6i dap ung diéu tri (biéu d6 3.13). Chi
s6 TNr uéc tinh duoc khi 14p ké hoach trén hinh anh *™Tc-MAA SPECT/CT
c¢6 su khac biét co y nghia thong ké & hai nhom dap ung va khong dap tng
diéu tri. Trung vi cia TNr ¢ nhém dap ung la 4,2 cao hon TNr 1a 3,2 & nhom
khong dap tmg (p = 0,0095). Tuy nhién, chi sé6 TNr udc tinh khi 1ap ké hoach
trén hinh anh " Tc-MAA planar khong c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké
& nhoém dap tmg va khong dap ung diéu tri. Diéu d6 cho thay, chi s6 TNr
udc tinh trén ®"Tc-MAA SPECT/CT c6 thé c6 y nghia trong viéc tién lugng
dap ung diéu tri. TNr duoc lya chon dé phan tich hoi qui tim ra gia tri du
béo dap tGng diéu tri. Cho dén nay, chua c6 nghién ctru nao dé cap truc tiép
vai tro ctia TNr va dap Gmg diéu tri vi TNr 1a gia tri gian tiép trong uéc tinh

liéu diéu tr1 vao khoi u.



115

4.8.3. Mdi lién hé giira dap ving khéi u va chi s6 Dtumor planar & SPECT/CT

Cung véi shunt gan — phéi (LSF), liéu chiéu vao khdi u (Dtumor) 1a chi
s6 quan trong nhat trong 1ap ké hoach diéu tri. Dtumor chinh 14 liéu hip thu vao
khéi u tinh bang don vi Grey (Gy) va c6 thé dugc ude tinh bai nhiéu phuong
phap. Pho bién nhat 1a phuong phap tinh liéu chiéu trong (tirng phan — partition
model) sau d6 1a Monte Carlo va Kernel [141]. Phuong phap MIRD cho phép
udc tinh lidu hip thu tai khdi u, gan va phoi. Liéu chiéu vao khdi u c6 thé phu
thudc vao ban chét cua khéi u, thé tich (kich thudc u), tinh trang tang sinh mach
trong u, mtc do gan xo, chirc ning va thé tich gan lanh [143]. D6i vé6i xa tri
ngoai, Dtumor chi cAn & ngudng 30Gy 1a c6 thé gy doc tinh d6i voi gan lanh
nhung dbi voi xa tri trong chon loc (TARE) la Dtumor cang cao thi hi¢u qua
diéu tri cang 16n [7]. Nghién ctru ctia chung t6i cho thiy chi s Dtumor ¢ nhom
dap tmg cao hon rd rét so voi nhom khong dap tmg diéu tri (biéu do 3.14). Su
khac bi¢t gitta Dtumor & hai nhom dap timg va khong dap ing khong phu thude
vao hinh anh duoc sit dung m6 phong **"Tc-MAA planar hay SPECT/CT.
Nghién ctru ctia Allimant va cong su (2018) sir dung hat vi cau resin ciing chi ra
rﬁng Dtumor & nhom kiém soat khéi u va va nhom tién trién c6 su khac biét rd rét
(92 + 44 Gy so v6i 43 + 18 Gy) [92]. O mét nghién ctru trén s6 lugng 109 bénh
nhan, st dung hat vi cau resin ctia Garin va cong su (2019), dénh gia dap tng diéu
tri theo tiéu chuan RECIST 1.1, Dtumor trung binh ctia nhém kiém soat khéi u 13
121,4 Gy cao hon so v6i Dtumor 1a 85,1Gy ¢ nhom tién trién (p=0,0204) [117].
Nghién ctru v6i s6 luong bénh nhan 16n hon (130 bénh nhan), st dung hat vi cau
thily tinh, tiéu chuan danh gia dap ung 1a EASL, Garin va cong sy nam 2017 ciing
chi ra mdi lién hé giita ty 1& dap ung diéu tri va Dtumor [5]. Két qua nghién ctru
ctia mot s6 nghién ctru da thyc hién duoc liét ké ¢ bang 4.7. Trong nghién ctru cua
chdng toi, Dtumor cao hon so v&i nghién ciru cta Striagari va cong sy nhung ty
1& dap ung thap hon c6 thé do sy khac biét vé phuong phép tinh liéu diéu tri.
Phuong phép timg phan gia dinh phan b6 phong xa ¢ khéi u 1a dong déu va tinh
liéu vao toan bo khéi u trong khi d6 Monte Carlo 13 phuong phép phirc tap c6 thé

udc tinh liéu vao timg phan khéac nhau cua khéi u.
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Bing 4.7. Méi lién quan giita Dtumor va ddp iing diéu tri ¢ cdc nghién ciru

Kppadath Chan Striagari | Ching

Tac gia . . .
va cs [122] | va cs [121] | va cs [147] tol
Nim cong bd 2018 2018 2015 2021
Loai hat vi ciu Thuy tinh | Thuy tinh Resin Resin

Tiéu chi danh gia diap| EASL | mRECIST | mRECIST \/mRECIST
ung diéu tri

Phuong phap tinh liéu Monte Monte Monte Timg
Carlo Carlo Carlo phan

Dtumor trung binh 160Gy 225Gy 110Gy 150Gy

Ty 1é dap tng diéu tri 50% - 73% 62,3%

Gia tri ciia Dtumor toi wu can dat dugce dao dong tir 100 — 210 Gy cho
hat vi cau resin va 205 — 257 Gy cho hat vi cau thily tinh khi 1ap ké hoach diéu
tri [117]. Trong nghién clru cta ching t6i, Dtumor udc tinh trén ®™Tc-MAA
SPECT/CT dao dong tir 99-225 Gy. Véi gia tr1 Dtumor 1a 99 Gy thi d6 nhay
trong dy bao dap tmg diéu tri 1a 100% nhung d6 dic hiéu chi 1a 7,7%. Trong
khi d6, Dtumor 1a 225 Gy thi d§ nhay chi 1a 17,5% va d6 dac hiéu 1a 100%.
Trong sb cac gia tri Dtumor udc tinh trén hinh anh SPECT/CT thi gié tri 125
Gy cho do nhay va do dac hi¢u trong dy bao déap ting t8i wu nhét véi cc gia tri
1an luot 14 87% va 69,2%. Tuy nhién, Dtumor tdi uu wdc tinh trén planar chi la
77,5Gy thap hon so v6i gia trj twong tng ude tinh trén ®"Tc-MAA SPECT/CT.
Déng thoi do nhay va do dac hiéu cua Dtumor trén planar trong du bao dap tng
diéu tri 1an luot 1a 82,6% va 63,7% thap hon so véi dd nhay va do dac hiéu cua
Dtumor trén SPECT/CT. R6 rang, SPECT/CT c¢6 gia tri hon so véi planar trong
du bao dap tng diéu tri, dién tich dudi duong cong ROC cua SPECT/CT 16n

hon so véi planar (biéu d6 3.15). Nghién ctru cta chung t6i thdy riang %™Tc-
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MAA SPECT/CT c6 gia tri hon so v&i planar trong du bao dap ung diéu tri.
Trong mdt nghién ctru twong tu trén 42 bénh nhan sir dung hat vi cu resin, gia
tr1 Dtumor ¢ ngudong 61 Gy cho d6 nhay va do dac hiéu la 75%, thép hon so
véoi do nhay va do dac hiéu trong nghién clru cia ching téi [92]. Ngudng
Dtumor khac nhau giita cac nghién ctru do phuong phap tinh lidu (gitra phuong
phap timg phan va Monte Carlo) gitta loai hat vi cau sir dung dé diéu tri (resin
va thuy tinh) (bang 4.8). Nghién ctru ctia Chiesa va cong su (2011) thyuc hién
nghién ctru trén 52 bénh nhan diéu tri hat vi cau thuy tinh chi ra rﬁng Dtumor ¢
ngudng 257 Gy c6 do nhay 1a 85% va do dac hiéu la 70% trong du bao dap ung
diéu tri [117, 148]. Chi s6 Dtumor khong chi dy bao dap g diéu tri ma con
tién luong thoi gian séng thém ciia bénh nhan. Trong mot nghién ctru khac trén
36 bénh nhan UBTG diéu trj hat vi cau thuy tinh, ngudng Dtumor 205 Gy ¢6
gia tri dy bao dap ung voi 4 nhay va do dic hiéu 1a luot 1a 100% va 91% [149].
Thoi gian séng thém toan bd & nhém Dtumor > 205 14 18 thang so v6i 9 thang
& nhom Dtumor < 205 [149]. Hon nita, chi s6 Dtumor con c6 thé dy bao dap
g diéu tri dbi voi timg typ md bénh hoc cu thé cua ung thu gan. Chen va cong
su (2018) cho thady ngudng Dtumor 262 Gy c¢6 thé du bao dap tng diéu tri
UBTG thé kém biét hoa bang hat vi cau thuy tinh véi do nhay 1a 89,2% va do
dic hiéu 1a 88%. Trong nghién ctru ctia chiing t6i, mot s trudng hop Dtumor
> 120 nhung van khong dap tng véi diéu tri c6 thé do liéu hap thu thuc su vao
khéi u khong cao. Dtumor trén hinh anh wéc tinh trén hinh anh *"Tc-MAA
SPECT/CT chi 12 hinh anh mé phong so véi liéu thuc té hp thu vao khdi u co
thé van c6 sy sai 1éch. Do vay, chi s6 Dtumor khong thé 1a gia tri tuyét dbi du
béo dap ung diéu tri. Két qua dap ung diéu tri c6 thé phu thudc vao murc do,
tinh chat ting hoat tinh phong xa ctia khéi u, thé tich u, huyét khéi tinh mach

ctra, chirc nang gan va giai doan bénh [5].
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Bing 4.8. Dtumor va dé nhay, d¢ dic hiéu trong diwr bdo dip iing diéu tri

Tac gia Garin va cs|Chiesa va cs|Allimant va cs| Chang toi
Nim cong bd 2012 2011 2018 2021
S6 lwong bénh nhén 3 52 45 36
Hat vi ciu Thay tinh | Thuy tinh Resin Resin
Nguwdong Dtumor (Gy) 205 257 61 125
P§ nhay (%) 100 85 75 87
Pj dic hiéu (%) 91 70 75 69,2
Thoi gian song thém | Codécap | Khoéng Co dé cap Khong
toan bo

Nhu chung ta d3 biét, hinh anh SPECT/CT ¢6 d6 phan giai tét hon so
v6i planar, su két hop gitta SPECT va CT cho phép danh gia dic diém phan
bd phong xa tai khdi u ciing nhu bd vién khéi u tét hon planar. Do do, 1ap
ké hoach diéu tri cting nhu udc tinh liéu diéu tri trén SPECT/CT dang tin
cay hon so v4i planar. Tuy nhién, hinh anh mé phong truéce diéu tri sir dung
9mMTc-MAA va ghi hinh SPECT/CT chua phan anh hét hinh anh phan b
thuc té ciing nhu liéu chiéu thuc t& vao khdi u. Do viy, tinh liéu diéu tri
bang phuong phap ting phan trén hinh anh **"Tc-MAA SPECT/CT can
duoc kiém chung. Chinh vi vay, mot sb nghién cuu da tién hanh ddi chiéu
Dtumor udc tinh trén hinh anh *°"Tc-MAA trude diéu tri vai ©°Y-PET/CT
sau diéu tri [56],[57].

4.9. GIA TRI DU BAO PAP UNG KHOI U CUA CHI SO LAP KE HOACH
PIEU TRI TREN PLANAR VA SPECT/CT

Két qua phan tich hdi qui tuyén tinh don bién cho thiy cac thong s 1ap
ké hoach diéu tri trén planar khong c6 y nghia trong tién lugng dap ung diéu tri
(P>0,005) (bang 3.21). Trong khi d6 thé tich khéi u, TNr va Dtumor udc tinh
trén SPECT/CT c¢6 gia tri trong tién luong dap ung diéu tri (p = 0,007; 0,023
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va 0,009) (bang 3.22). Thé tich khdi u c6 gia tri tién luong dap tmg véi ti sd
nguy co (RR) 1a 1,004 cho thdy khdi u c6 thé tich cang lén thi ty 1& dap tmg
diéu tri cang nho va nguoc lai. Bén canh d6, chi s6 RR trong tién lugng dap
g cua TNr 1 0,62 chi ra rang TNr cang nho thi ty 1é dap Gng diéu tri nho va
TNr cang 16n thi ty 1é dap tmg diéu tri cang 16n. Tuong tu nhu chi s6 TN, chi
s6 Dtumor ciing ¢6 RR < 1 (0,959) chimg to Dtumor cang cao thi ty 18 dap ung
diéu tri cang 16n va Dtumor cang nho thi ty 1& dap ung diéu tri cang nhé. Cac
chi s6 thé tich khdi u, TNr va Dtumor udc tinh trén SPECT/CT c6 y nghia hon
so voi thé tich khdi u, TNr va Dtumor uéc tinh trén planar trong tién luong dap
tmg diéu tri.

Gia trj tién luong cua cac thong sb 1ap ké hoach diéu trj ciing khac nhau
giita cac nghién ctru do phuong phap mé phong, cach tinh liéu diéu tri va loai
hat vi cau dugc st dung. Nghién ctru Garin va cong sy (2017) cho thay chi co
Dtumor la 205 Gy 1a c6 gia tri tién luong dap ung diéu tri cling nhu thoi gian
song thém ctia bénh nhan UBTG diéu trj hat vi cau thuy tinh véi RR = 2,53 qua
phan tich da bién [5]. Allimant va cong su (2018) str dung hat vi cau resin trong
diéu tri cho théy ngoai Dtumor thi diéu tri siéu chon loc vao khéi u 13 hai nhan
t6 tién luong kiém soat khéi u véi odd ratios (OR) lan luot 13 60,7 va 1,043
[92]. Dtumor dugc coi 1a gia tri quan trong nhat va trong tién luong dap tmg
diéu tri va thoi gian séng thém. Do d6, Dtumor can dugc tinh toan hét stc chinh
xéac dé dat dugc hiéu qua diéu tri khi 1ap ké hoach trirc diéu tri. Nghién ctru cta
Allimant va cong su st dung phuong phap tinh liéu Monte Carlo, day 1a phuong
phéap c6 vu diém hon so véi phuong phap ting phan trong nghién ctru cua
chung t6i. Theo hiéu biét ctia chiing t6i, dén nay van chua c6 nhiéu nghién ctru
sir dung phan tich hdi qui tuyén tinh dé danh gia gia tri ctia cac thong s lap ké
hoach trudc diéu tri trong tién lwong dap ung diéu tri ciing nhu thoi gian song

thém toan bo.
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4.10. BIEN CHUNG SAU PIEU TRI

Bién chimg sau diéu trj c6 thé gip sau diéu tri TARE 1a viém phdi. Tan
s6 gdp phai cta cac tic dung phu sau diéu tri TARE la khong cao va c6 thé khac
nhau giita cac nghién ctru [150, 151]. Nghién ctru cua chung t6i cho thiy chi
c6 1/36 (2,7%) c6 viém phdi sau khi diéu tri TARE 2 thang (biéu @6 3.11).
Bién chimg viém phoi do xa tri gip bénh nhan N.H.N (mi ho so 18953251).
Shunt gan - phdi trén hinh anh mé phong ®"Tc MAA-SPECT/CT cua bénh
nhan 1a 9,6%. Tinh trang viém phdi do tia xa xay ra ¢ thoi diém 2 thang sau
diéu tri va duoc kiém soat tot. Trén thyc té, sau diéu tri TARE nhiing bénh nhan
¢6 LSF <20% van c6 thé gip viém phoi sau xa tri. Nghién ciru ctia Lau va cong
su cho thdy ty 1& viém phoi sau xa tri 14 6,3% [152]. Tinh trang viém phdi sau
xa tri co thé do hat vi cau theo shunt di 1én phéi dan t6i lidu chiéu vao phéi >
20Gy. Tuy nhién, néu LSF < 20 % thi bién chtng viém phdi do tia xa van co
thé kiém soat duoc do liéu chiéu vao phdi di dugc han ché tbi da khi 1ap ké
hoach diéu tri. Tuy nhién, udc tinh shunt gan phoi trén xa hinh mé phong chi
1a mot yéu td dé phong ngira bién chimg. Viém phdi sau déu tri TARE c6 thé
do nhiéu nguyén nhan khac nhu k¥ thuat tién hanh khi can thiép, su nhay cam
cua bénh nhan véi tia xa. Tuy nhién, ti 1€ viém phéi sau xa tri da giam dang ké
trong nhimg nghién ctru gan day do shunt gan — phdi trén hinh anh SPECT/CT
chinh x4c hon planar va cac phuong phap tinh liéu diéu tri dang tin cdy hon.
Mot sb nghién ctru 16n ctia Sangro, Garin va cong sy trong nhitng nim gan day
khong phat hién bién chimg viém phéi do xa tri chiéu trong [5, 65].

Pé giam ty 18 viém gan va suy gan sau diéu tri TARE thi nhitng bénh
nhan c6 tién sir xa tri ngoai hodc TARE trudc d6 can phai duoc luu y. Trong
nghién ctru cia ching t61 c6 13/52 (25%) bénh nhan trudc dé da duoc diéu tri
RFA, TACE va tham chi 1a TARE duoc lap ké hoach diéu tri. Tuy nhién, day
1a nhimg bénh nhén c6 tai phat 1-2 ndm sau diéu tri nén chirc ning gan khong

bi anh huéng trong khi tinh liéu diéu tri TARE. Ngoai ra, nhiing bién ching
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nhu hoi chimg sau tic mach, viém da day ciing khong gip trong nghién ciru cta
chung t6i. Trudc @6, nhitng bénh nhan khong cit duoc 1dng thong da day,
tuy...dd duoc loai khoi nghién ctru. Hon nira, bénh nhan da lap ké hoach trén
SPECT/CT, diéu trj du phong mot s tac dung phu c6 thé gap sau khi bom hat
vi cau resin gan Y. Do d6, cac bién chimg ciing nhu tac dung phu da duogc
han ché. Bién chimg tir vong giap ¢ bénh nhan N.V.D (ma hd so 19962013) va
N.V.V ( mi hd so 19519379) trong thoi gian theo ddi. Tinh trang tir vong cla
bénh nhan dugc xac dinh tir thong bao tir phia gia dinh nguoi bénh qua di¢n
thoai. Do vdy nhom nghién ctru chua thé xac dinh chinh xac nguyén nhéan tir
vong ctia bénh nhan. Tir vong sau diéu tri 03 thang it gip (dao dong tir 1-7%),
tuy vao tung nghién cuu [153].

4.11. HAN CHE CUA NGHIEN CUU

Nghién ctru ctia chiing toi van con mot s6 han ché. Gia thanh diéu tri cao,
chi dinh 1am sang con chua rong rai do d6 sé lugng bénh nhan ctia chiing toi
chua con it. Vi vy, nghién ctru cta chung toi chura phan nhiéu nhom dé déanh
gia mdi lién quan gitra mot s6 dic diém 1am sang, cin 1am sang véi dap ung
khdi u. Panh gia dic diém hinh anh va dap tng & nhoém bénh nhan huyét khoi
tinh mach ctra van con han ché. S6 lugng bénh nhéan c6 huyét khéi chua di 16n
dé tién hanh cac phép toan théng ké nhu chia nhom, danh gia do nhay, do dac
hiéu va mdi lién quan vo1 dap tng diéu tri. Hon nita, mot sd bénh nhan trong
nghién ctru khong dugc danh gia dép tng trén cung mdt may CT trudc va sau
diéu tri cling co thé anh hudng t6i két qua dap ung.

Trong danh gia dap tng diéu tri, nghién ctru nay chi danh gia dap ung
khéi u sau 03 thang sau diéu tri theo mRECIST. Thoi gian theo ddi dép tng
khéi u chwa du dai dé danh gia duoc mdi lién quan gitta mot sb thong sb 1ap ké
hoach diéu tri v6i thoi gian séng thém khong bénh, thoi gian sdng thém toan
bd cta bénh nhan. Chidng t6i dy kién s& nghién ctru trén sé luong bénh nhan

16n hon va theo doi 1au hon trong nhitng nghién ctru sau.
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KET LUAN

Qua nghién ctru tién hanh trén 52 bénh nhan Ung thu biéu mo gan nguyén
phat v&i ty 16 nam chiém 94,4%, tudi trung binh & 56,25 + 14,15 diéu tri ndi
trd trong thoi gian tir 5/2017 — 11/2020 tai bénh vién TUQD 108, ching toi rut

ra mot sO két luan nhu sau:

1. Pic diém 1am sang va so sanh cac thdng sé trén ®"Tc-MAA planar va
SPECT/CT trong lap ké hoach diéu tri ung thu biéu mo té bao gan bang

hat vi cau resin Y

- Giai doan BCLC B chiém 32,7 %, chirc niang gan Child-Pugh A I
90,4%. Trong tong s6 52 khédi u gan dugc 1ap ké hoach diéu tri, 73,1% khéi u
duoc 1ap ké hoach c6 01 nhanh mach nudi, 26,9% khdi u ¢ 2 nhanh mach nudi.
Huyét khbi nhanh tinh mach ctra chiém 67,3%, thé tich u trung binh 12 478,8 +
379,71 ml.

- SPECT/CT phat hién khéi u c6 mat do phan bé phong xa khong déu
73,1% va hoai tir 57,7% nhiéu hon so vé&i planar (50% va 13,5%). Dac biét,
SPECT/CT phét hién hinh anh huyét khéi cé tang hoat tinh phéng xa ¢ 9,6%

bénh nhan.

- SPECT/CT phat hién bénh nhan c6 LSF > 20% cao hon rd rét so véi
planar (7,69% so v&i 5,8%). Trung vi cta chi s6 TNr trén SPECT/CT cao hon
c6 ¥ nghia thong ké so véi planar (p<0,05). Chi s6 TNr c6 mdi lién quan voi
thé tich khdi u, mat do6 phan bé phong xa va hoai tt tai khéi u. Trung vi liéu
chiéu vao khéi u (Dtumor) trén SPECT/CT cao hon so véi planar (154,5 so véi
120 Gy véi p<0,0001).

- Xa hinh mé phong *™Tc-MAA SPECT/CT lam thay doi chi dinh diéu
tri & 4/52 bénh nhan (7,69%) do xac dinh théng s LSF > 20% va 1/52 (1,9%)
bénh nhan do chi s6 TNr < 2.
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2. Moi lién quan giira mét so6 thong sé trén xa hinh " Tc-MAA planar va
SPECT/CT trong dw bao dap wng khdi u diéu tri hat vi cau resin Y :

- Ty 1& dap tng khéi u sau 3 thang 1a 63,9% trén 36 bénh nhan dugc diéu
tri TARE (dap tng hoan toan 13,9%, khéng hoan toan 50%) ; 26,1% bénh
nhan khong dap tng (13,9% 6n dinh, 22,2% tién trién). Bién ching viém phoi
sau xa tri gap ¢ 2,7% bénh nhan, 5,5% bénh nhan tr vong trong thoi gian theo
dai.

- Thé tich khoi u, TNr va Dtumor udc tinh trén SPECT/CT c6 méi lién
quan c6 ¥ nghia thong ké véi ty 1¢ dap ung khdi u. Dtumor trén SPECT/CT c¢6
gia tri cao hon so véi Dtumor trén planar trong danh gia dap ang khdi u. Dién
tich dudi duong cong ROC cua SPECT/CT trong tién lugng dap ung diéu tri la
0,838 cao hon rd rét so vai 0,714 trén planar. Nguong Dtumor SPECT/CT la
125 Gy c6 gia tri du doan dap ung vai do nhay 87,5%, do dac hiéu 69,2% cao
hon ngudng 77,5Gy trén planar véi do nhay 82,6%, dé dac hiéu 53,8%.

- Céc thdng s6 Dtumor, thé tich khéi u va TNr c6 gia tri du bao dap ung
khoi u trong phan tich hoi qui don bién vai ty s6 chénh (RR) lan luot 1a 0,959
(khoang tin cay 95%: 0,241-3,928); 0,620 (khoang tin cay 95%: 0,411-
0,963) va 0,959 (khoang tin cay 95%: 0,929-0,990) véi p lan luot la 0,007,
0,023 va 0,009.
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KIEN NGHI

1. Sir dung xa hinh ®™"Tc-MAA SPECT/CT két hop vai planar dé udc tinh
shunt gan — phéi va lap ké hoach diéu tri hat vi cau resin gan Y ¢ bénh
nhan ung thu biéu md té bao gan.

2. Can nhic ung dung " Tc-MAA SPECT/CT va phuong phép tirng phan
(partition model) dé wgc tinh liéu diéu tri ung thu biéu md té bao gan
bang hat vi cau resin gan Y vai khdi u ¢ phan bé phong xa khong déu,

hoai tir, huyét khdi nhanh tinh mach ctra va ¢ >1 nhanh déng mach nudi.
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HO SO BENH NHAN NGHIEN CUU
TAC MACH XA TRI PIEU TRI UNG THU BIEU MO TE BAO GAN
S ho so NC sb.....

1. THU TUC HANH CHINH

Ngay VA0 VICN: ...evviiiiiiiiiiiieeannnnnns
Ngay chup mod phéng #®"Tc-MAA

2.1 TIEN SU" Khong [ Cé6 [J
Nhiém virus B 0
Nhiém virus C O
Nghién ruou O
Xo gan [
Xuat huyét tiéu hoa O
2.2. PIEU TRI TRUOC: Khong [ Co 0
Phau thuat O
Tiém con []
D6t nhiét N
TAc mach hoa chét O

3. TRIEU CHUNG LAM SANG VA CAN LAM SANG
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+ Piém tong trang ECOG: ...............................
3.3. Xét nghiém cdn lam sang:

- Xét nghiém cong thirc mdu:

HC:........... (T/M), HST:............ (o), BC............. (G/), TC............ (G/)
- Xét nghiém mién dich:
Nguyén nhan khac: [1;  HbsAg: [; Anti HCV: [;
AFP:............ (ng/ml)
- Xét nghiém sinh hoa mau:
Glucose (mmol/l) ALT (U/l)
Ure (mmol/l) Bilirubin TP (umol/I)
Creatinin (umol/I) Protein (g/l)
AST (U/l) Albumin (g/l)

- Phan loai Child-Pugh:
A 1 B: [ c: [
- Giai doan Barcelona :
A 1 B: [ c: [
e Pic diém hinh anh khoi u:
- Vitri:
Thuy phai: [ Thuy trai: [; Ca 2 thuy: [
- S6 luong :
1 khéi: [1; 2 khéi: (J; >=3 khbi: [
- Hinh thai :

- Huyét khdi tinh mach cua :
Nhanh phai: [; Nhanh trai: [; Khéng cé: [;
Ngudn dong mach nudi u :

1 ngudn: [; 2 ngudn: [; >= 3 ngudn: [|



4. Lap ké hoach diéu tri
SPECT/CT

Vitri:
P/m ha phan thuy: [J;  B/m phan thuy: [J; b/m thuy gan: [7;
S6 ngudn déng mach diéu tri:
1 ngudn: [; 2 ngudn: [;
Thé tich u gan can diéu trj
Dic diém phan bd phong xa tai khéi u : déu: [; khong déu: [;
hoai ti: [1;  khong hoai tu: [;
Huyét khéi ting hoat tinh phong xa [
Liéu chiéu vao u gan (Gy) :
Liéu chiéu vao gan lanh (Gy) :

Liéu chiéu vao phdi (Gy) :

Vitri:
D/m ha phan thuy: [J;  D/m phan thuy: [; D/m thuy gan: [;
S nguén dong mach diéu tri:

1 ngudn: [; 2 ngudn: [;



Thé tich u gan can diéu trj

Dic diém phan bd phong xa tai khéi u : déu: [; khéng déu: [;
hoai tur: [; khong hoai tur: [,

Huyét khéi ting hoat tinh phong xa [

Liéu chiéu vao u gan (Gy) :

Liéu chiéu vao gan lanh (Gy) :

Liéu chiéu vao phoi (Gy) :

5. Bién chirng sau can thiép 1-3 thang:

Khéng [ Co [
Viém phoi do TX: [;  Viém loét DD — TT do TX: [;
XHTH: [7; Tu vong [
THEO DOI BENH NHAN SAU TAC MACH XA TRI
SAU 03 THANG (..oo/uveneivunnnns )

1. Pap tng mCRECIST 3 thang sau diéu tri
Dap tmg hoan toan: [1;  Pap tng mot phan: [1;  Bénh 6n dinh: [

Tién trién [



DANH SACH BENH NHAN NGHIEN CUU

TAI BENH VIEN TUQD 108

STT| Mi ho so Ho va Tén Nim Pia Chi Ngay chup

sinh mTe-MAA
1 | 18675451 | Tran Ngoc T. 1963 Nam Dinh 24/08/2018
2 | 19375102 | Nguyén Duy H. 1961 Ha Noi 19/04/2019
3 | 17835541 | T6 Xuén Kh., 1973 Hai Duong 13/11/2017

4 | 18337437 |Ng6 Van T. 1985 Ha No1 14/05/2018
5 | 19520648 | Pham Dic Ph. 1985 Hai Phong 03/06/2019
6 | 17919294 | Mai Luong D. 1939 Ha Giang 12/12/2017
7 | 19519379 |Nguyén Vin'V. 1975 PaNing . |03/06/2019
8 | 19962013 | Nguyén VinD. 1977 Cao Bing 08/10/2019
9 | 19681601 | Nguyén Vin M. 1954 Ha Nbi 31/08/2018
10 | 18831981 |Nguyén Thé T. 1967 Ha Noi 16/10/2018
11 | 17774304 | V3 VéanL. 1967 Gia Lai 16/10/2017
12 | 17729529 | Vi Trung D. 1977 Ha Noi 26/09/2017
13 | 21073737 | Triéu Van T. 1958 Ha Noi 12/10/2020
14 | 18290733 | Truong Thién S. 1974 Quang Ninh | 02/05/2018
15 | 18129468 | Trinh Vin Th. 1959 Thanh Héa 28/02/2018
16 | 17922312 | Trinh Van D. 1967 Lang Son 04/12/2017
17 | 18533362 | Pham Minh Ch. 1940 Ha Noi 16/07/2018
18 | 17731630 | Cao Ngoc H. 1958 Ha Noi 09/10/2017
19 | 18232452 | Tran Thj N. 1953 Ha Noi 20/04/2018
20 | 18230756 |Nguyén Dinh H. 1953 An Giang 03/04/2018
21 | 17872689 |Lé& Xuéan L. 1948 Bén Tre 17/11/2017
22 | 18493202 | Luc Vin Nh. 1958 Cao Bing 02/07/2018
23 | 18570493 |Lwong Hong H. 1952 An Giang 24/07/2018
24 | 19596008 | Cung Van b. 1953 | TP.H6 Chi Minh | 31/07/2018
25 | 17739982 |Lé Van Ph. 1949 Ha Noi 03/10/2017
26 | 18367619 |Pham Coéng T. 1949 Hai Duong 21/05/2018
27 | 18320329 | Ma Vian Th. 1981 Béc Can 11/05/2018
28 | 21083293 | Hoang Thi Ng. 1980 Vinh Phuc 16/10/2020
29 | 18210928 | Pinh Qudc S. 1973 Phu Tho 04/04/2018
30 | 18945927 | L€ Thi Bao Y. 1994 Ha Noi 19/11/2018
31 | 19415160 |H®ra Van Q. 1972 Lang Son 06/05/2019
32 | 18804024 | bang Dinh Th. 1985 Hai Phong 10/10/2018
33 | 18262721 | ViiVanS. 1966 Nghé An 17/04/2018
34 | 18953251 |Nguyén Hai Nh. | 1979 Bic Ninh 23/11/2018
35 | 18530619 | Vin Hong B. 1953 Ha Noi 16/07/2020
36 | 19302489 | Nguyén Vin Gi. 1970 Quang Nam | 25/03/2019
37 | 20582986 | Ngb Quang C. 1953 Bic Giang 15/05/2020




38 | 21038666 | Vii Dinh C. 1948 Hai Duong | 05/10/2020
39 | 20976088 | Nguyén Vin V. 1948 Vinh Phtc 16/09/2020
40 | 20403636 | Nguyén Puc H. 1968 Ha Noi 13/02/2020
41 | 20994541 |Nguyén Xuin Th. [1948 | Thai Nguyén | 16/09/2020
42 | 21014517 | Tran Pang Kh. 1948 Nghé An 25/09/2020
43 | 20996012 | Ding Puc L. 1950 Nam Dinh 23/09/2020
44 | 21004597 |Nguyén Tuan H. | 1943 Ha Noi 18/09/2020
45 | 20971690 |NguyénPuc Th. | 1962 Thanh Héa | 09/09/2020
46 | 21104919 |Pham Anh T. 1986 Ha Nam 21/10/2020
47 | 21059397 | Truong Ch. 1953 Nghé An 07/10/2020
48 | 21162580 |LéBaM. 1956 Lang Son 04/10/2020
49 | 21037985 | Pinh Hitu Th. 1964 Ha Noi 07/10/2020
50 | 20682825 | Pam Tién Tr. 1984 Ha Noi 18/06/2020
51 | 21132558 |Mai Van b. 1950 Hai Phong 30/10/2020
52 | 21939618 | Ha Xuén N. 1951 Thanh Héa | 28/08/2020

BENH VIEN TUQD 108 XAC NHAN:

Nghlen ctru sinh Mai Hong Son d4 thuc hién dé tai: “Nghién ciru dic diém
hinh anh va gia tri cia SPECT/CT #™Tc-MAA trong tac mach xa tri bang hat vi
cau gan YTTRIUM-90 & bénh nhén ung thu biéu mé t& bao gan” trén 52 bénh
nhan c6 trong danh sach tai Bénh vién TUQD 108.
Bénh vién dong ¥y cho nghién ctru sinh duge sir dung cac s6 lidu c6 lién
quan trong bénh an dé cong bd trong cong trinh ludn 4n.

Ha Noi, ngay 31 thang 05 nam 2021

PHO TRUONG PHONG KE HOACH TONG HQP




