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TRIEN VONG MOT
TRONG DIEU TRI BDICH UNG THU DAU CO

TS Nguyén Thi Thu

Vién Nghién cdu hat nhan, Vién Nang lugng nguyén td Viét Nam

Diéu tri dich, dic biét khi dung khang thé don dong 2 liéu phap diéu tri hién dai, hiéu qua ddi voi té
bao ung thui va it gay ton hai téi cac t& bao lanh. Thudc phong xa khang thé don dong nimotuzumab
(hR3) gan dong vi phong xa ™/Y da dugc nghién ctiu va diéu ché thanh cdng tai Vién Nghién ciiu
hat nhan (Vién Ning lugng nguyén ti Viét Nam), mé ra nhiéu trién vong trong viéc diéu tri ung thu
d4u co noi riéng va cac bénh ung thu néi chung. ™'I-hR3 va ®Y-hR3 dugc diéu ché bing ki thuat
danh dau déng vi phong xa, v6i phiic hgp c6 kha nang gan dic hiéu trén bé mit céc t€ bao ung thu
- noi c6 biéu hién EGFR (thu thé yéu to ting trudng biéu bi) cao, gilip Gc ché va tiéu diét t& bao ung
thu bang con dudng khoa cac tin hiéu dén té bao va co ché biic xa ion héa.

Céan bénh ac tinh va liéu phap diéu tri
thuang gap

Hau hét cac khéi u & vung
dau c6 la ung thu &c tinh dang
biéu mé té bao vay, ching phat
trién & nhiing vi tri khac nhau
trong vung dau va cé, bao gém
ung thu vom mii va hong, thuc
quan, khoang miéng, cac xoang
mat, san miéng, hau, ha hong,
héc mdi, thanh quan, tuyén nuéc
bot va IuGi [1]. Theo théng ké cla
GLOBOCAN" nam 2020, trong
s6 19,3 triéu ca ung thu mac mai
trén thé giGi thi co téi 4,3 triéu
ca ung thu du cd, ti vong hon
2,1 triéu ca. O Viét Nam, trong
s6 182.563 ca mac mdi, co t6i
23.042 (12,6%) ca ung thu dau
c6, ti vong 11.646 (chiém haon
50%) [2]. V& nguyén nhan, ung
thu dau cd chd yéu phat trién tu
cac yéu t6 nguy cd nhu tudi hon
50, ti€p xtc man tinh té bao biéu
moé vGi khoi thubec la va rugu,
nhiém virus HPV, EPV trong hau

"Mt du an clia Co quan Nghién cdu ung thu
quéc t& (IACR).

hong, thi€u vitamin va suy dinh
dudng, vé sinh rang miéng kém,
viém nhiém man tinh trong ung
thu thanh quén. Tuy thudc vao vi
tri ung thu ma cd6 céac triéu chiing
dé nhan biét nhu dau, chay mau
khoang miéng, U tai, tdc mii, khé
nuot, kho thd. Hon 90% ung thu
dau va cd la ung thu té bao vay.
Nhu chung ta da biét, EGFR la
thu thé xuyén mang thuéc nhém
thu thé tyrosine kinase cé nhiém
vu truyén tin hiéu ngoai bao
vao trong té bao theo co ché
phosphoryl héa. Thu thé nay
thudng lién quan t6i ung thu biéu
mo do dot bién hoic tang boc 16
gay nén tinh trang tang sinh qua
mUc cua té bao. Trén céac té bao
ung thu biéu mé dau cé, s6 thu
thé EGFR tang lén t6i 100 nghin
trén moi té bao [3]. Ung thu dau
c6 1a bénh thudng gap, nhung
viéc diéu tri rat phtic tap va con
nhiéu thach thuc.

Pé diéu tri cin bénh nay,
hién nay chlng ta thudng su
dung riéng 1é hoac két hgp céac
liéu phap truyén théng nhu phau
thuat, hoa tri, xa tri. Mac du day

S6 10 nam 2021

la huéng diéu tri phd bién, nhung
con nhiéu tac dung phu khong
mong muodn [4]. Gan day c6 thém
mot s6 liéu phap mai nhu ky thuat
diéu tri bang séng cao tan, gen,
blic xa proton (xa tri proton), tia
laser va dac biét 1a cac diéu tri
dich nhu thudc phan t& nho, mién
dich phéng xa dung khang thé
ddn dong.

Hién nay, cac khang thé don
dong dung trong diéu tri dich ung
thu dau cé dang dudc s dung
nhu nimotuzumab, cetuximab,
panitumumab, zalutumumab [1].
Cac khang thé dac hiéu nay nhdm
t6i dich 1a cac ung thu biéu mo té&
bao vay dau cé va tiéu diét té bao
ung thu theo cac cd ché sinh hoc
nhu chéng tang sinh mach mau,
kim ham tang sinh té bao, cam
(ing t€ bao chét theo chuong trinh
(apoptosis). Pac biét, khi dugc
gan vé6i déng vi phong xa phat tia
blc xa alpha, beta, hiéu qua tiéu
diét t€ bao ung thu dudc nang cao
nhd cd ché blc xa ion héa. Mét
sO thuéc phéng xa diéu tri dich
ung thu dau cé da dudgc luu hanh
la 2'"At/'®Re-cMAb U36, '8Re-
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MAbs BIWA-4, 'Re-CD44v6,
¥1-CRL131, %9Y-Cetuximab [1,
5, 6].

- 2 ~ ~ - >N -
Khang thé don dong va cac dong vi
phong xa 1, %Y

Piéu tri dich bang khang thé
don dong con la khai niém xa la
déi vGi nhiéu ngudi va khang thé
don dong gan déng vi phéng xa
con xa la hon. Tuy nhién, tinh dén
nay da c6 khoang 100 loai khang
thé don dong dudc FDA (Cuc
Quan ly Thuc phdm va Dugc
pham Hoa Ky) phé duyét sii dung
diéu tri lam sang, mdi day nhat
la cac khang thé casirivimab,
Imdevimab, bamlanivimab,
etesevimab da dudc dua vao
danh muc thuéc s dung khan
cdp lam sang dé diéu tri SARS-
CoV-2. Ngoai ra, con c6 hang
tram loai khang thé don dong
khac dang trong giai doan danh
gia tién 1am sang. Bén canh do,
thudc phéng xa gén khang thé don
dong cling ngay cang phat trién
vGi hang chuc loai nhG cé nhiéu
uu diém va hiéu qua vugt troi,
vi du nhu "®'I-Bexxa, °°Y-Zevalin
diéu tri ung thu lympho bao B
khéng Hodgkin, ''-Burtomab
diéu tri ung thu nguyén bao than
kinh [7], gan day ciing c6 nhiéu
nghién clu dang thuc hién dé cé
thé diéu tri SAR-CoV-2 nhu '®1|-
CR3022 [8].

Khang thé don  dong
nimotuzumab thubc loai 1gG1,
dugc tao ra bang cach ghép
vung trinh dién khang nguyén
egf/r3 (epidermal growth factor/
region3) clia chudt véi khang thé
ngudi. Khang thé nay gén dac
hiéu véi cac thu thé EGFR & viung
ngoai bao, dudc dung dé nham
dich diéu tri cac ung thu nhu biéu
mé dau ¢, vu, ung thu khong té
bao nhd tai phdi do cac ung thu
nay c6 biéu hién qua muc thu thé
EGFR.

TAP CHI

36 | KHOA HOC

Doéng viphong xa '*'l dugc diéu
ché trén 10 phan (ng hat nhan
bang cach chiéu xa bia TeO, véi
chum ndtron nhiét. Nhd phan ting
hat nhan *Te (n,y)'*'Te, dong vi
131] dugc tach ra bang phudng
phap chung cat khé G nhiét do
800°C. "' ¢6 chu ky ban ra la
8,02 ngay, phat tia gamma vdi
nang lugng 364 keV (thuan Igi
cho chup hinh gamma) va phat
tia beta véi nang luong trung binh
la 192 keV (16t cho diéu tri). '3l
dugc danh gia la mét trong nhiing
déng vi chién lugc dudc sl dung
rong rai trong chan doan va diéu
tri cac bénh ung thu hién nay [5].

DPong vi phong xa *°Y trudc kia
dugc diéu ché trén 10 phan (ng
hat nhan bang céach chiéu xa &Y
véi ndtron nhanh theo phan Gn
89Y(n,y)°°Y. Ngay nay, Y c6 thé
dugc diéu ché dé dang va ré hon
t déng vi °Sr, mot san pham
phan hach cla 2°U co6 trong chat
thai hat nhan tu 10 phan (ng:

235U (ll,f) 9081. B- QOY

Y da dudc sl dung hiéu qua
nhd cac uu diém vé vat ly nhu
thGi gian ban ra la 64 gig, phat
tia beta () véi nang lugng cao
2,3 MeV, dac biét cho diéu tri [9].
Ngoai ra, hién nay 34 dong vi
phéng xa cla Y tu 76Y dén 109y
da dugc téng hdp, trong s6 do,
cac dong vi phong xa Y, 87Y va
8Y dang dudc (ng dung tot trong
chup hinh PET.

Lam chi cong nghé san xuét thuéc
phong xa khang thé don dong diéu tri
ung thy dau ¢

Trong nhiéu nam qua, tai
Vién Nghién ctiu hat nhan, ngoai
nhiing thuéc phéng xa thong
thudng da cung cap va sl dung
thudng xuyén trong lam sang nhu
131] 32p 99mTc mot s6 thudc phong
xa dung khang thé thé hé méi
cling da dugc nghién cuu va phat
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trién. Dién hinh nhu '#'l-rituximab
diéu tri ung thu lympho bao B
khéng Hodgkin, '3'l-khang thé
khang nhan diéu tri cac ung thu
dang dac, ™'I-hR3 va °Y-hR3
diéu tri ung thu biéu mod t& bao
vay dau cé.

|/
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Khéng thé don dong gin dong vi phong
xa "¥1/°°Y tiéu diét t& bao ung thu.

131-hR3 va °°Y-hR3 la nhiing
thuéc phdng xa mdi, l1an dau tién
dudc nghién clu va san xuat tai
Viét Nam, c6 tinh dac hiéu cao
v6i cac ung thu biéu mo té bao
vay - noi cé biéu hién cao céac
yéu t6 tang trudng biéu bi EGFR.
Thudc bao gém khang thé don
dong hR3 va déng vi phong xa
131]/%0y,  hR3 la khang thé dudc
lam tuong thich véi ngudi. San
phdm ™1-hR3 va %Y-hR3 dudc
diéu ché c6 do tinh khiét hoa
phéng xa dat hon 98% va dé tinh
khiét hat nhan dat hon 99,99%,
dam bdo cac chi tiéu chat lugng
clia thuéc phéng xa dung trong
diéu tri nhu la tinh déac hiéu 187-
191 MBg/mg, hoat tinh mién dich
haon 80% trén té bao ung thu cé
biéu hién EGFR cao, v6 khuén,
khoéng chiia néi doc t6 vi khuan.
Thubéc da dugc danh gia chup
xa hinh va diéu tri trén chubt thi
nghiém mang khoi ung thu thanh
quéan HEp-2 cla ngudi véi hiéu
qua cao, cu thé la diéu tri don
liéu 5,55 MBq mdi loai, ty |& c
ché khéi u cta ®'I-hR3 1a 16,1%



E.= 2280 keV

diéu trj ung thu dau cé.

so v6i nhém tiém khang thé hR3
va 46,5% so vGi nhom tiém nudc
muéi sinh ly (p<0,01), ty l& Gc
ché khai u cla *Y-hR3 la 34,3%
so v&i nhém tiém khang thé hR3
va 58,1% so véi nhom tiém nudc
mudi sinh ly (p<0,001). Phan tich
Kaplan-Meier cho thay, ty 1& séng
cla nhém diéu tri cao han 1,8 1an
so v6i nhom khéng diéu tri [1].
San phdm da dugc kiém tra chat
lugng va ching minh bén invitro
va invivo hon 1a st dung cac dan
xudt khac nhu DTPA, p-NH,-Bn-
DOTA hoac DOTA-tris. Két qua
va chét lugng s&n phdm dam bao
cac tiéu chi ctia Dudc dién Viét
Nam va phu hgp vdi cac nghién
cliu da cong bo trén thé gidi.
Day la lan dau tién ky thuat
nghién ctu diéu ché thuéc phéng
xa ¥'-hR3 va %°Y-hR3 dung trong
diéu tri dich ung thu dau cé da
dudc nghién clu diéu ché tai Viét
Nam. C6 thé néi, chung ta da
lam chd dugc céng nghé, cé thé
san xudt va dap ung kip thai cho
bénh nhan bdi nhu cau s dung
la rat I16n. Céng nghé nay md ra
huéng chan doan va diéu tri méi
bang ky thuat mién dich phong
xa v&i ngudn nguyén vat liéu
c6 thé chi dong. Ngoai ra, viéc
nghién cliu ché tao thanh cong
san pham nay con gilp cho cong
déng nhan thic dugc tam quan
trong va y nghia 16n cla viéc

Khang thé don dong hR3 danh dau véi dong vi phéng xa *'1/°°Y va ting dung trong
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3 - pimotuzumab

diéu tri dich bang thubc phéng
xa. V& mat chat lugng, viéc diéu
ché thubéc phéng xa trong nudc
va sl dung ngay trén bénh nhan
giup gidm sy phan ra va hao hut
phéng xa, giam thiéu su mat hoat
tinh sinh hoc clia khang thé néu
van chuyén tlii nuéc ngoai.

Bén canh do, viéc diéu ché
thanh cong thuéc phong xa @'l
hR3 va °°Y-hR3 con mang lai hiéu
qua kinh t€ dang ké do san xuét
trong nuéc nén gia ré hon nhiéu
S0 vGi nhap ngoai (gia trong nudc
la 20-40 trieu dong/liéu diéu tri,
trong khi d6 nhap ngoai la 200-
400 triéu déng/lidu). Viéc trién
khai cung cédp san pham giup tiét
kiém cho bénh nhan vé chi phi
diéu tri, di lai, thoi gian (khéng
phai ra nudc ngoai), va tiét kiém
cho xa héi..

C6 thé khang dinh, viéc chd
dong trong san xuét, cung (ng
va diéu tri trong nudc sé nang
cao dang ké ning luc va tinh tu
chu, dao tao dudgc doi ngli can bd
chuyén mon sau. Ngoai diéu tri
dich cac ung thu dac hiéu, tiém
nang md rong Ung dung trén
nhing loai hinh ung thu khac rat
I6n. Hy vong rang, diéu tri bang
ky thuat hat nhan vdéi liéu phap
nham dich dung thudc phdng
xa khang thé don dong sé doéng
g6p vao su tién bo clia y hoc hat
nhan, bat kip trinh do thé gigi va
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gdp phan hiu ich vao céng cudc
xay dung va phat trién dat nudc «
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