VAI TRO CUA SPECT TRONG CHAN DOAN VA DANH GIA KET QUA BIEU TRI UNG THU PHOI

TOM TAT

Y hoc hat nhén trong thoi glan gén day ¢0 nhing
buéce phat trién manh mé, déng gép nhiing tién bé cho
viéc chan doan va diéu tri, va danh gig hiéu qua diéu tri
cta ung thw no6i chung va ung thw phéi néi riéng. Bai
téng quan dé cap dén phuong phép ghl hinh y hoc hat
nhén SPECT, tng dung va vai tro clia né trong chan
doén va danh gié két qua diéu tri ung thu phéi.

Ttr khéa: Y hoc hat nhan, SPECT

DAT VAN DE

Lich si cla y hoc hat nhan trai qua hon 50 nam
phan anh sv lién ket manh mé gitra sy dau tw cta chinh
pht cho khoa hoc ky thuéat va nhitng budc tién trong
cham soc stre khde trén toan the gidi. Do sy dau tw nay,
nhitng ky thuét y hoc hat nhan mdéi dwgce phat trién, no
¢6 thé chan doan bénh mot cach khong xam nhép, dwa
lai nhitng théng tin ma khéng thé co6 dugc voi cac ky
thuat ghi hinh khac, va cung cap phuwong phap diéu tri
trang dich. Ung dung tong thé cla cac ky thuat y hoc
hat nhan dang mé rong nhanh chong, dac biét la cac ky
thuat ghi hinh mai, nhw 1a chup cat I6p phat positron /cat
I6p vi tinh (PET/CT), va chup cat I¢p vi tinh phat don
photon / cat I&p vi tinh (SPECT/CT).

Nhirng ung dung ldm sang hién nay cua y hoc hat
nhan bao gom kha nang:

e Chan doan bénh nhw |a bénh ung thw, tdn thwong
than kinh (vi du bénh Alzeimer, Parkinson), va bénh ly
tim mach trong giai doan dau, cho phép dieu tri bénh
s&m hon ciling nhw gidm bénh tat va tl vong

e Danh gia mét cach khc“)ng xam lan sy dap &ng voi
diéu tri, gidm phoi nhiém ciia bénh nhan véi doc tinh
cla cac phwong phap dleu tri khong hiéu qua va cho
phép cac diéu tr| thay thé dwoc bat dau sém hon.

e Cung cap phwong phap didu tri dich & mwrc phan
tr bénh ung thw va mét s bénh ndi tiét (vi du: bénh
tuyén giap, u than kinh noGi tiét...)

Méc du chdn doan bang y hoc hat nhan st dung PET
hoéc PET-CT dat duwgc nhitng thanh twu quan trong trong
thap ky vira qua, nhung c6 khoang 70% tat ca cac chan
doan da thuc hién duoc st dung dwoc chat phéong xa
gan Techetium 99m (phat mét photon gamma don Vvoi
mot nang luong 140 keV; thwong dwoc st dung nhu la
chét danh dau phong xa cho ghi hinh planar va SPECT)
Tuy FDG-PET co nhiéu tinh wu viét nhung van con co
mot s6 han ché. Thiy nhét, co nhleu tén thuo’ng viém (lao,
sarcoidosis, viem gia u, nhiém ndm, viém phdi va apxe)
déu ba} gilt FDG. Tht hai, ung thw biéu mo tuyeq va ung
thw phdi phé quan phé nang c6 thé khong nhin thay dwoc
trén FDG-PET. Thi ba, EDG—PET van con la mot xét
nghiém phtrc tap va dat tién, n6 dwoc thue hién voi chat
danh dau va thiét bi ghi hinh ma chi sén c6 & mot so it
ving. B&i vay, nhiéu ddng vi phong xa nhw 13 ©'Ga, 2'T1,
va Tc-99m tetrofosmin d& dwoc st dung trong ung thu
phéi dé& danh gia giai doan, theo déi va danh gia dap (ng
v6i diéu tri. Thém vao dé, nhitng két qua dang khich 1é da
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dat dwoc véi chup cét I6p don photon (SPECT) nguc st
dung Technitium-99m hexaki-2- methoxylsobutyl isonitrile
™ Tc-MIBI). *Te- MIBI duoc st dung dau tién trong xa
hinh twéi mau co tim. pla tri cia xa hinh dung OmTC.
MIBI trong ung thw phoi dwoc phat hién tinh co. Vao
nhirng nam 1980 bat diu c6 nhitng bao cao dé cap dén
sw tap trung *"Tc- MIBI trong mot sb loai u dic, trong d6
c6 ung thw phéi. Tty d6 dén nay da c6 nhidu nghién ctru
vé van dé nay. Hau hét cac dwoc chét phong xa dwa trén
sy khac nhau vé sinh ly bénh hoac sinh hoa gilra té bao
ung thw va t& bao binh thuwdng dé cung cap nhing ty s
nén thich hop cho viéc ghi hinh. D&c tinh cta sy bién ddi
trong ung thw bao gom: o X

- Tang trudng do thiéu co ché kiém soat phat trién
binh thwong (dan dén tang tong hop protein).

- Téng qua trinh phan bao lién quan dén tang téc
do phat trién, no dan dén sw tich Ity cac t& bao & pha S
va tang tdng hop nucleosid.

- Su lan tran ung thw tang Ién t&r sy tan sinh mach
mo6t cach hon don.

- Sw phat trién cda hién twong thiéu oxy & trung
tam lién quan dén nhung mach méau tan tao bét thueong.

- Sy bét thwong clia mat do cac receptor va chirc
nang receptor

- Chuyen hoa Glucose thay ddi lien quan dén sy
tang biéu 16 cac chéat van chuyén glucose.

- Sw biéu hién clia cac khang thé bat thuwong hodc
da bién ddi. . .

- Cac chirc nang van chuyén qua mang bat thwong
hoac da bién doi. o .

- Sw tdng st dung cla cac chat tien chuyen hoa
cho viéc tong ho’p 9protem norepinephrin, hodc DNA.

Co che clia > ™Tc- MIBI tap trung cao vao khéi u
ciling glong nhu " Tc-Tetrofosmin, do la sy van chuyén
khuyéch tan qua mang9 t& bao thong qua lwc hit tinh
dién gitra cac phan t& *""Tc-MIBI wa mc")’,mang dién tich
duo’ng voi dién tich am clia cac ty lap thé va sy chuyén
héa cla chun%o’ trong té bao. Sau khi tiém tinh mach,
khoang 90% “"Tc- MIBI duoc gan vao cac ty lap thé
cla t& bao. Thém vao do, do tb chirc ung thw thudng
dugc tang twdi mau, tang mat do té bao va sb lwong ty
lap thé vao hon rét nhiéu so vé&i u lanh va td chirc xung
quanh da tao nén suw khac biét rd rét vé méat do phan bo
phong xa tai cac kh0| u ac tinh va cac hach di can.

Sau khi tiém *™Tc- MIBI hinh anh duwoc thu nhan
qua hé thong may gamma camera va x¥ Iy qua hé théng
may tinh véi phan mém chuyén dung. Chup xa hinh
SPECT véi *"Tc- MIBI cho théy hinh &nh sinh ly chuyén
héa cla td chirc ung thw, vi vay phuong phap nay co
kha nang chan doan, dinh giai doan bénh dwgc chinh
xac hon khi két hop véi CT.

Vai tré cia SPECT véi *"Tc- MIBI trong chén
dodn cdc khéi u phéi

Nghién clru clia Mario Santini va cong sw trén 79
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bénh nhan véi tén thuwong phéi don ddc trén CT, dwoc
chup SPECT véi *"Tc-MIBI trwéc khi lam céc thu thuat
chan doan xam Ian, d& cho két qua 60 bénh nhan
(75.9%) c6 ton thuong ac tinh va 57 trong s6 nhirng ton
thwong nay duwgc cat bo hoan toan. Nhivtng chan doan
ac tinh dwgc xac dinh qua viéc sinh thiét kim xuyén
thanh ngwc va ndi soi phé quan. 19 bénh nhan (24.1%)
la bénh lanh tinh. *™Tc-MIBI SPECT cho thay ré tén
thwong vai sy tang hoat tinh phong xa & 55/60 (91.6%)
tdn thwong &c tinh. Trong 5/60 (8.3%) tén thuwong ac
tinh ma két qua la am tinh thi c6 hai truong hop la ung
thw biéu mo té bao vay, mét truedng hop 1a ung thu biéu
mé tuyén, mét trwong hgp la ung thw bieu mé té bao
I&n, mét trwong hop la ton thwong di can, tuy nhién 2
trong 5 bénh nhén nay ton thuo’ng c6 vung hoai t& trung
tam. Trong s& 19 nét lanh tinh "Tc-MIBI SPECT am
tinh 1a 14 (73.7%) trwong hep va dwong tinh trong 5
trvong hop (326.3%). Tuy nhién 3/5 bénh nhan v&i not
lanh tinh va *™Tc-MIBI SPECT duwong tinh thi sw tang
hoat tinh phong xa & mirc thap véi vang trung tdm giam
hoat tinh phong xa. Bo nhay, dé déc hiéu, gia tri dy bao
dwong tinh, gia tri dw bao &m tinh lan lwot Ia 91%, 73%,
91% va 73%.
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Hinh 1: Bénh nhan ni¥ 55 tudi, ung thw biéu mé vay.
Trén CT, nét thiy trén phdi tréi kich thudc < 3 cm va
khong ¢6 hach trung that va rén phéi (A). Trén *"Tc-
MIBI SPECT cho thdy ving tang hoat tinh phéng xa
tuong (g vai khdi u trén CT (B, C, D)

SPECT trong chan dodn giai doan ung thw phéi

Khi nghién cu vai tro cia *"Tc- MIBI déi véi chan
doan va phan giai doan ctia ung thw phoi, Omar A Minai
va cdng sy (2000) [10] thay phwong phap xa hinh
SPECT vai *™Tc- MIBI c6 dd nhay la 85,7% va do dac
hiéu la 100%, gia tri dw bao dwong tinh Ia 100%, gia trj
dy bao am tinh la 57%. Mario Nossotti va cong sw
(2002) khi nghién ctru 116 bénh nhan ung thw phoi thay
dd nhay la 89,8% do dac hiéu la 100%, gia tri dw bao
duong tinh 1a 100%, gia tri dw béo am tinh la 62,9% voi
dd chinh xac la 91,4%, v&i hach trung that nghién ctru
nay chi ra phwong phap c6 do nhay 54,5%, d6 déc hiéu
la 100% con CT cho két qua do nhay 87,6% va dd dac
hiéu la 63,3% [11].

Arturo Chiti va cong sy (1996) khi danh gia giai doan

DANVIS

bénh ung thw phdi trén 36 bénh nhan thdy SPECT
%MTc- MIBI chdn doan hach di can trong trung thét co
dd nhay 91%, dd dac hiéu 84%, gia tri dy bao dwong
tinh 71%, gia tri dw bao dwong tinh 71%, gia tri dw bao
am tinh 95%, gia tri chan doan 86%. V&i chan doan u
nguyén phat cac gia tri trén lan lwot 1a 85%, 100%,
100%, 50%, 87% [12]

P. Pusuwan va cong sw [13] d& nghién ciru kha nang
phat hién ung thw phdi nguyén phat cia **"Tc- MIBI
bdng chup hinh planar va SPECT cho thdy d6 nhay
twong ng la 57% va 100%. Trong nghién ctru nay 6ng
cting khang dinh **™Tc- MIBI SPECT rét co gia tri trong
danh gia diéu tri, phat hién tai phat, phat hién hach di
can ron phdi va trung thét cling nhw danh gia giai doan
cua ung thw phoi.
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Hinh 2: Bénh nhan nir 51 tudi voi ung thw biéu moé
tuyén clia thly gitra phdi phai (cac mdi tén)

A, hinh anh CT m6 ta hach dwéi carina (mdi tén Ion)
va hach trung that (mdi tén nho) .

B, mac du théng tin vé gidi phdu han ché, nhung
hinh &nh SPECT cho th&y nhiéu hinh anh ting hoat tinh
phong xa (cac mdii tén).

C. trén hinh anh két hgp SPECT/CT c6 tang hoat
tinh phong xa cta hach trung that va ron phoi phai (mi
tén m&) co thé phan biét v¢i tim va than dot song (mdi
tén cham). Tat ca cac hach dwoc chirng thywe bang giai
phau bénh sau khi phau thuat la hach di c&n.

Danh gia dap trng véi héa tri X

Pap ng voi héa tri [a mét trong nhirng chi diém
quan trong nhét & bénh nhan ung thw. Tuy nhién day la
diéu kho khan thwéng xuyén cho viéc xac dinh rd vé mat
lam sang hoac X quang. Tty nhirng nam 1980, da tang
thém cac bao cao chi ra rang *"Tc-MIBI SPECT hép thu
vao mét vai loai u, bao gém ung thw phdi. *"Tc-MIBI
dwoc gan vao mét protein trong lwong phan t& thap &
trong cac tiéu thé. *"Tc-MIBI c6 kha nang tich dién
dwvong va wa m@, ty thé va dién thé mang bao twong
cla té bao u, va nhirng thanh phan trong ty thé cla cac
té bao u c6 thé déng nhirng vai tro quan trong trong viéc
hép thu nhitng tac nhan nay cua té bao ung thw. Sy hap
thu ciing c6 thé dwoc xac dinh bang co ché gian tiép
nhw la sy tang twdi mau khoi u va tang tinh tham mao
mach. Nhirng nghién clru gan day goi y mot gia thuyét
la *™Tc-MIBI c6 thé twong tac voi P-glycoprotein (Pgp),
mot protein mang bao twong, dwoc mé hoa b&i gen
MDR1, chat ma dwoc cho thay la lam gidam sw tich Idy
cla cac thubc gay doc nhw l1a anthracyclin, vinka
alkaloids, colchicin va actinomycin-D. Pgp cé chirc nang
nhw 1a mot chat van chuyén phu thudc ndng lwong cac
tac nhan wa m& gay doc t& bao. *™Tc-MIBI co thé bj
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tach ra khoi dich bao twong vuot gradient ndng do nhw
I& m6t chét nén van chuyén thich hop bdi Pgp. M-
MIBI ciing dwoc thdy 1a hiéu qua hon TI-201 chloride
trong viéc trong viéc danh gia dap ng voi hoa tri &
bénh nhan NSCLC va SCLC. Sy hap thu **"Tc-MIBI béi
cac té bao ung thw lién quan dén mot vai yéu té6 (mo
hoc: dong mau va mach mau; sinh hoc va hoa sinh:
chuyén héa té bao va hoat dong sbng; va sy biéu 16 cua
gen MDR1) ma tac dong dén cac hoat ddng dwoc ly cta
thudc va két qua cla hoa tri. Boi vay, mic do hép thu
9MTe-MIBI ¢6 thé duwoc gia dinh la ke} qua cla nhirng
can bang khac nhau gira nhitng yéu t6 do va no co thé
duwgc xem nhw la mot cdng cu in vivo khong xam lan dé
danh gia d6 nhay cdm va&i héa chat cia cac khoi ung
thw. N6 cung goi y rang viéc xac dinh mic dd Pgp cla
bénh nhan & thoi diém chan doan hoac tai phat co6 thé
dong mét vai tro quan trong cho viéc thiét k& phac dé
diéu tri sau nay, nhung nhiéu nghién cteu khac nhau da
phat hién ra réng chi ¢ mtrc dd biéu 16 thap cia MDR1
& bénh nhan ung thu phdi, bao gdm cd NSCLC va
SCLC. Sy hap thu *™Tc-MIBI trong khéi u khong nhét
thiét chi ra rang mot ung thw nhay cdm voéi thube 13 co
lién quan v&i MDR1, b&i vi ¢é nhiéu co ché khac nhau
cho sy khang da thuoc nhuv |a sy khang da thudc lién
quan dén protein, sw tdng Glutathion-S-tranferase, thay
déi topoisomerase I, tang sy stra chi*a DNA, va sy
gidm thap Cytochrom p450 reductase. Bénh nhan SCLC
v&i s hap thu cao thi dap ing voi hoa tri tét hon 13
nhung bénh nhan hap thu thap. Mot bao cao cung chira
réng sw vang mat cta hién twong hép thu M Tc-MIBI
lién quan t&i viéc that bai v&i hoa tri. Nhirng nghlen clru
nay ciing chi ra rdng muc do hép thu *"Tc-MIBI & ung
thw phdi t& bao nhd ¢ lién quan téi dap (ng véi hoa tr|
Nhitng thong tin thu dwoc tie viéc ghi hinh bang *

MIBI c6 thé duoc st dung trong dw bdo qua trinh dlen
bién cla ung thw vé&i nhitng bénh nhan ma khong dap
ng vG&i hoa tri thong thudng, va co thé huo’ng dan cho
viéc thiét k& mot protocol didu tri c6 hiéu qua nhét.

Theo nghién clru clia Masayukl Sasaki va cong s
(1999) [14] cho thdy dd nhay cam véi héa chét co lién
quan mat thiét v&i mirc dd tap trung xa & pha sém va ty
|é dao thai phéng xa

Chia-Hung Kao va céng sy (2000) [15] v&i nghién

clru dv bao sw dap tng voi paclltaxel tren 30 bénh nhan
ung thw phédi khong té bao nhé bang "Tc- MIBI SPECT
& pha sém, so sanh ty s gitba s0 dém clia khéi u va md
lanh thdy 85% c6 dap (ng tt v&i héa chét va 16,7%
dap wng kém.

Can Ulman va cong sy (2002) da tién hanh nghién
clu vé m0| lién quan gitta mirc dd dap tng voi hoa tri
ung thw phdi, tién lwong bénh vai ty so tap trung tai u thay
gilba ching c6 moi twong quan tuyén tinh thuan chiéu
twong ddi chét ché voi hé sé twong quan r = 0.73 [16].

Tém lai SPECT la mét phuong phap ghi hinh y hoc
hat nhan c6 gia tri trong chan doan va diéu tri bénh ung
thw noi chung, ung thw phoi noi riéng. SPECT gop phan
quan trong trong viéc chan doan khdi u & phdi, chan
doan giai doan ung thw phdi, 1a céng cu giup theo doi
danh gia dap (ng cla cac phwong phap diéu tri mot
cach hiru hiéu.
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