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Mot s6 peptide danh dau phéng xa sir dung ghi hinh
PET/CT u than kinh noi tiét va ung thw tuyeén tién liét

Some radiolabeled peptides are used for PET/CT imaging of
neuroendocrine tumors and prostate cancer

Nguyén Quéc Thing**, Pham Ping Tung**, *Bénh vien Trung wong Quan doi 108,
Mai Hong Son*, Nguyén Thi Kim Dung* **Bénh vien DKQT Vinmec Times city
Tom tat

Hién nay, cac thudc c6 cau tric peptide dang ngay cang dugc phat trién manh va mang lai hiéu qua
ro rét bén canh cac hgp chat phan ti nho, trong Y hoc hat nhan cac peptide danh dau déng vi phéng xa
st dung trong chan doan va diéu tri cing da dugc nghién ctu va iing dung ti nhiéu nam nay. Cling vdi
su phat trién cta ky thuat PET (positron emission tomography) va su ra d&i cGa cac déng vi phat tia
positron, cac peptide danh dau phéng xa trong ghi hinh PET da c6 nhimng budc tién dang ké vGi mot s6
dugc chat phéng xa da dugc FDA (U.S. Food and Drug Administration) phé duyét nhu DOTATATE
(DOTA-Octreotate) hay PSMA (prostate-specificc-membrane antigen) danh dau véi déng vi gallium-68
trén cac khéi u than kinh noi tiét va ung thu tuyén tién liét, hay gan day nhat la cac peptid FAPI hia hen
kha nang phat hién cac khdi u khéng hé thua kém so vai '®F-FDG. Trong bai tdng quan nay, chung t6i xin
trinh bay khai quat vé cac peptide danh dau phdng xa nay trong ghi hinh PET hién nay.

Tirkhéa: Peptide danh dau phong xa, '8F-FDG, ky thuat PET.

Summary

Peptide-based drugs are becoming more prevalent and effective in addition to small molecule
compounds. In nuclear medicine, peptides labeled with radioisotopes have been used for diagnosis and
therapy for many years. The advancement of PET (positron emission tomography) technology and the
availability of positron-emitting isotopes have enabled the use of radiolabeled peptides in PET imaging,
with several radiopharmaceuticals approved by the FDA (U.S. Food and Drug Administration), such as
DOTATATE (DOTA-Octreotate) or PSMA (prostate-specificc-membrane antigen) conjugated with gallium-
68 for neuroendocrine tumors and prostate cancer, or most recently FAPI peptides promise the ability to
detect tumors competitively in comparison with '®F-FDG. This review summarizes the current state of
these radioactive peptides for PET imaging.

Keywords: Radiolabeled peptides, '®F-FDG, PET technology.

1.Pat van dé dung rong rai trong cac chuyén khoa, dac biét la
chuyén khoa ung budu tu nhiéu thap ky gan day.
Dugc chat phéng xa PET duogc st dung phd bién
nhat hién nay trén khap thé gidi la '*F-FDG véi co
ché dua trén su chuyén hoa cla glucose. Phan 16n
Ngdy nhdn bai:25/5/2023, ngay chdp nhan dang: 11/9/2023 ~ €4€ dugc chdt phong xa PET duoc FDA (Co' quan
quan ly thudc va thuc pham Hoa Ky) phé duyét cho
dén nay la cac chat phan t& nhd (small molecules)

PET (positron emission tomography) la mot ky
thuat ghi hinh chic nang dugc phat trién va ung

Nguoi phan hoi: Nguyén Quoc Thing
Email: thangnguyenquocl 003@gmail.com - Bénh vien TWQOD 108

24



TAP CHI'Y DUGQC LAM SANG 108

Héi nghi Khoa hoc nhimng tién bd Y hoc Hat nhan 2023

DOI: https://doi.org/10.52389/ydIs.v18iYHHN.1918

tuong tu nhu "®F-FDG nhu "®F-Choline, "®F-NaF, "®F-
FDOPA hay '"®F-fluciclovine. Nam 2016, FDA da lan
dau tién phé duyét mét peptide danh dau phéng xa
cho ghi hinh PET la ®*Ga-DOTATATE (NETSPOT)), diéu
nay da mé ra nhiing ca hoi cho viéc ung dung cac
peptide danh phéng xa cho viéc ghi hinh cac chic
nang sinh hoc hay bénh ly cta co thé [1]. Céc
peptide danh dau phéng xa da dugc biét dén tu
trudc véi ky thuat ghi hinh SPECT s dung déng vi
phat xa gamma c6 dién nhu indium-111 hay
technetium-99m, tuy nhién, cac ky thuat ghi hinh
SPECT nay yéu cau thai gian tién hanh lau do nhugc
diém vé mat dugc dong hoc clia cac peptid hoac
chat lugng hinh anh khéng cao. Su ra doi sau nay
cla cac dugc chat phong xa PET da khac phuc dugc
hau hét cac khé khan nay [2].

Cac peptide dugc xép nam & gitta nhém chat
phan t& nhd va cac phan ti cdu trac I16n, do do,
ching mang nhiing uu di€ém cta ca hai nhém nay.
Cac peptide thé hién céc tinh chat dugc déng hoc
tuong tu nhu cac phan t& nho khi dugc dao thai
nhanh ra khoi tuan hoan, dé dang téng hgp bang
phuong phéap hoa hoc va kha nang danh dau vdi
déng vi phdéng xa. Tuong ty nhu cac phan ti cau
trdc 16n, peptide ¢6 tinh chon loc cao véi cac dich
sinh hoc va c6 thé tuong thich véi su bién déi vé mat
cau trdc ma van gitt dugc kha nang chon loc dich [3].
Phan I6n cac peptide phong xa PET ngay nay hudng
dén viéc ghi hinh trong ung thu. Su biéu hién qua
muc cda nhiéu loai thu thé trén cac té bao ung thu
la mét dich tdn cdng hiéu qua cho cd muc dich chdn
doan va diéu tri [4], [5].
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Hinh 1. Co ché két hgp cla peptide va cac dong vi phat tia positron.

2. Cac peptide danh dau phéng xa dugc sif dung
trong ghi hinh PET u than kinh néi tiét va ung thu
tuyén tién liét

2.1. Ghi hinh thu thé SSRT trong u than kinh
néi tiét
Cdc dugc chdt phéng xa ddnh ddu vai gallium-68

U than kinh noi tiét (NETs) la dang khoi u hiém
gap thudng xuat hién & hé théng 6ng tiéu hoa va cé
dac diém 1a su biéu hién qua muc cla cac thu thé
SSRT. Cac khéi u than kinh noi tiét c6 téc do phat
trién cham va khong hiéu qua khi ghi hinh véi "°F-
FDG, moét dugc chat phong xa dua nhiéu va su phat
trién nhanh chéng cda khéi u két hop véi qua trinh
tang cudng trao ddi chat dé tang hap thu phong xa.
Cac dugc chat phéng xa hudng téi dich sinh hoc,
khéong phu thuéc qua trinh trao ddi chat, 1a mot

phuang an hiu hiéu dé ghi hinh cac khéi u c6 muc
dé tang kich thudc cham nhu vay. Nhém thu thé
SSRT thudc nhom thu thé lién két protein G, hay gap
G cac co quan nhu nao, tuyén yén, tuyén tuy, tuyén
giap, lach, than, 6ng tiéu héa, mach mau va hé than
kinh ngoai vi ciing nhu cac té bao mién dich da
dugc tim thdy & muc do 16n trén cac khoi u NETS [6].
Cac somatostatin sinh ly la mot chubi peptide gom
14-28 amino acid c6 kha nang kich hoat chic nang
chéng tang sinh va chong bai tiét théng qua co ché
lien két vai thu thé SSRT. C6 5 loai thu thé SSRT da
dugc biét, trong dé SSRT, la loai chinh c6 mat trén
cac khéi u NET. Bén canh d6, cac thu thé SSRT cling
xuat hién véi mic dé khac nhau trong khéi u khac
nhu lymphoma, u can hach, u carcinoid, ung thu vy,
ung thu néo, ung thu than, ung thu phéi té bao nhé
va ung thu phéi thé tay [7]. Su da dang vé phan bé
sinh ly va ty 1& ca cac thu thé SSRT trong mot sé
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lugng 16n cac khéi u yéu cdu muc do dac hiéu cua
peptide danh dau rat quan trong. Cac peptide dugc
thiét ké tot phai cho thdy muc d6 chon loc cling nhu
ai luc khac nhau déi véi ting loai thu thé SSRT. Mot
s6 nghién ctu ban dau vé ghi hinh chiic nang cta
cac khéi u NET da dugc thuc hién véi ky thuat xa
hinh st dung dugc chat phéng xa cé cau tric giong
SST 1a ""In-DTPA-octreotide (OctreoScan), da dugc
phé duyét b&i FDA [8]. Nhugc diém cua xa hinh véi
OctreoScan la sy hap thu manh & gan, lach va than
cung vdi chat lugng hinh anh thap, ti dé dan téi
nhu cdu vé viéc thiét ké mét chat thay thé co thé ghi
hinh véi ky thuat PET, nham khéc phuc cac nhugc
diém nay.
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®8Ga-DOTATOC Ga-DOTATATE

Hinh 2. C4u tric héa hoc ctia DOTATOC va DOTATATE.

Dén nam 2000, dugc chat phong xa ®Ga-DOTA-
Phe'-Tyr’-Octreotide (**Ga-DOTATOC) dua trén cau
tric chia peptide tuong tu SST (TOC) dugc gan véi
déng vi ®®Ga phét xa positron théng qua nhém tao
phiic DOTA da duoc phat trién. Peptide nay c6 ai luc
manh v&i thu thé SSRT loai 2 va thap vdi SSRT loai 5,
cing nhu cai thién sy bai xuat & than. Tac gia
Hofmann va céng su da cong bé kha nang phat hién
tén thuong t6t hon clda ®Ga-DOTATOC so Vi
OctreoScan [9]. Kha nang chuyén déi gitta cac déng
vi phdng xa chan doén sang diéu tri nhu Y va "’Lu
ctia nhom tao phuc chelat mang dén ting dung chan
doén-diéu tri (theranostic) cho cac peptide nay. Cac
phan tich I6n sau nay cho thay dé nhay va d6 dac
hiéu lén tGi 92% va 82% trong viéc phat hién khéi u
NET cla peptide nay, thich hgp cho phét hién tén
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thuong, danh gia giai doan bénh va dua ra quyét
dinh diéu tri. Mac du ®*Ga-DOTATOC hiu ich trong
viéc xac dinh vi tri kh6i u nguyén phat & bénh nhan
NET c6 di can, nhung né lai khéng phu hgp dé danh
gia cac bénh nhan chi c6 triéu chiing va dau an sinh
hoc ma khéng c6 chan doan xac dinh [10]. Chinh vi
vay, mot loat cac peptide tuong tu SST st dung
nhém tao phuc DOTA da dugc ra ddi sau dé nhu
Ga-DOTANOC va **Ga-DOTATATE mang dén nhiéu
hida hen. So sanh véi ®Ga-DOTATOC, *Ga-
DOTATATE ¢6 i luc trén thu thé SSRT, cao hon 10
lan va khong hoat déng trén thu thé SSRT, [11]. Viéc
so sanh truc tiép 3 peptide nay khong dé dang khi
khéng cé chat nao vuot trdi hon hai chat con lai
trong tat ca cac truong hgp nghién clu, cac tai liéuy
van cho thdy su uu tién déi véi ®Ga-DOTATATE va
®*Ga-DOTATOC so véi ®*Ga-DOTANOC. biéu nay dén
tU nhugc diém tap trung qua cao tai gan cda
DOTANOC do peptide nay c6 tinh than dau cao hon
so V@i hai peptide con lai cling nhu thiéu &i luc chon
loc trén cac thu thé SSRT. Nam 2016, FDA da chinh
thiuc phé duyét ®Ga-DOTATATE (thuong mai
NETSPOT®) dugc st dung trong |dam sang cho chin
doan cac khéi u NET [12]. Hai nam sau d6, dugc chat
phéng xa DOTATATE danh ddu véi "’Lu vdéi tén
thuong mai Lutathera® cling dugc cap phép str dung
trong diéu tri [13].

Bén canh céac peptide SST, cac nghién cliu cling
da chu y t6i su da dang clia cac déng vi phong xa
positron. Dugc chat phong xa **Cu-DOTATATE da
dugc tac gid Johnbeck téng hop va st dung trong
ghi hinh khoi u NET [14]. Két qua cho thdy su vugt
tréi trong viéc phat hién cac tén thuong cda *Cu-
DOTATATE khi so véi cac peptide phéng xa quen
thudc nhu *Ga-DOTATOC va **Ga-DOTANOC hay
""In-DTPA-octreotide [15], [16]. C4c tac gia cho rang
uu diém cta **Cu-DOTATATE dén ti dong vi phdng
xa ch’ khéng phai do su khac nhau clia cac peptide.
Kha nang phat hién khéi u tét hon cda *Cu dén tu
khoadng cach hdy cdp ngédn va muc nang lugng
trung binh thap hon so véi ®Ga (0,6mm va 0,66 MeV
so véi 3,2mm va 1,9MeV cda ®Ga) giup cho dé phan
giai khong gian clia peptide danh dau *Cu tét hon.
Trong khi d6, do ty |é phat tia positron ctia **Cu chi
la 17% so v&i 89% clia **Ga, dan téi liéu tiém cda *Cu
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phai 16n han dé co thé ghi nhan dd s6 dém trén may
PET. Diéu nay mang dén liéu chiéu trén bénh nhan
cao hon so véi déng vi ®Ga (5,7-8,9mSv so vGi 2,8-
4,6mSv) va day clng la mét yéu t6 can can nhac
trong lam sang.

Hinh 3. So sanh hinh anh PET/CT cutia 8Ga-DOTANOC
va %8Ga-DOTATATE [17].

Cdc dugc chdt phéng xa ddnh ddu véi fluorine-18

Khong gidng nhu ®Ga, cac dugce chat phong xa
danh dau déng vi '®F mang dén moét s6 uu diém vé
van chuyén va dac tinh vat ly. Thai gian béan ra dai
hon cta "®F (109,7 phut so véi 68 phut), giup cac
dugc chat phéng xa danh dau "®F c6 thé dugc san
xuat véi lugng I6n tu cyclotron dé van chuyén téi
cac bénh vién xa hon trong khu vuc. Quang chay
ngan cla positron phat ra ti "*F (0,6mm so véi
3,2mm cuta ®Ga) cing mang dén uu thé vé mat chat
lugng hinh anh [18]. Dugc chat phéng xa dang
peptid danh dau '®F dé ghi hinh cac khéi u NET lan
dau tién dugc nhdm nghién clu cla tac gia Wester
phét trién vao nhiing nam 2003, Gluc-Lys(["®F]FP)-
TOCA, két qua thir nghiém tién lam sang trén nguoi
cla hgp chat nay cho thay kha nang phat hién ton
thuong tét hon so véi hinh anh cla chat ¢d dién
[""'In]-In-DTPA-octreotide [19]. Mac du vay, su phtic
tap trong qua trinh héa hoc danh dau peptid véi
mot nguyén t6 halogen nhu '*F da han ché kha nang
Ung dung cla hop chat nay. Fluorid c6 dac tinh ai
nhan rat yéu, do dé phan tng danh dau can phai

loai bé nuéc dé st dung dung méi hiru co nhu
acetonitrile va can cé cac chat xuc tac dé hoat héa
ion ['®FIfluoride nhu Kryptofix 2.2.2. ["*FIfluoride sau
khi dugc hoat héa c6 thé danh dau truc tiép lén
phan tu peptid, tuy nhién qua trinh nay phai trai qua
nhiéu budc phtic tap, hodc cé thé trung gian qua cac
nhém chuc héa hoc [20].

Su tién bd clia cac nghién clu hoa hoc sau nay
khi s dung cac nhém chic nhan silicon-fluorid
(SiFA) lam nhom mang "®F mai ¢ thé cho phép céac
phan tng danh dau phong xa tién hanh don gian va
dé dang hon. Mot trong s6 cac chat tiém nang
hudng dich SSRT danh dau '°F la ['®F]SiFAlin-TATE da
dugc tht nghiém trén lam sang va cho két qua
tuong tu khi so sanh véi dugc chat phong xa
[*®*GalGa-DOTATOC [21]. Tiép sau do, tac gia
Laverman da phat trién cau trac phuc ['®FIAIF lién
két véGi octreotide qua cau truc tao chelat la NOTA
gan gidng cau trdc cla cac peptid danh dau *®Ga,
['*F]AIF-NOTA-octreotide cho thdy két qua rat kha
quan khi thr nghiém trén cac dong té bao NET vdéi
khad nang gan két dac hiéu cao trén thu thé chinh
SSRT, [22]. D&n nam 2020, hé théng téng hop tu
déng dugc chat phong xa ['®*F]JAIF-NOTA-octreotide
dat chudn GMP da chinh thuc dugc thuong mai héa,
mang lai lua chon méi cho cac nha lam sang vé dugc
chat phong xa PET cho cac bénh nhan NET [23], [24].
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[*8F]AIF-NOTA-octreotide
Hinh 3. C4u tric cta hop chat ["®FJAIF-NOTA-
octreotide

2.2. Ghi hinh khdng nguyén PSMA trong ung
thu tuyén tién liét

Cdc dugc chdt phéng xa ddnh ddu vai gallium-68

PSMA la mét protein dugc ma hdéa bdi gene
FOLH1, véi cau tric dugc glycosyl hoa, cé chia ion
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kim loai va nam xuyén qua mang té bao. Dau tan
cung N ctia PSMA nam bén trong té bao bao gém 19
amino acid, chudi xoan xuyén mang c6 24 amino
acid va dau tan cing C nam bén ngoai mang cé 707
amino acid tao thanh hai tui lién két vai hai ion kém
[25]. PSMA cling dugc biét la mét enzyme glutamate
carboxypeptidase véi kha nang cat dut lién két dau
C cia nhom glutamate trén co chat thich hgp. PSMA
G dang nam xuyén mang dugc tim thdy & mang
dinh ca bi€u mé éng dan tuyén tién liét & ngudi
khde manh va ciing biéu hién & mot s6 co quan
khac nhu than, gan, tuyén nudc bot, tuyén 1é, dai
trang, va hé than kinh [26]. PSMA la dich dugc quan
tam trong linh vuc ung thu do kha nang biéu hién
qua muc trén bé long 6ng dan tuyén tién liét va
cang tang lén khi tang san tuyén tién liét chuyén
thanh ung thu. Trong ung thu biéu mé tuyén
nguyén phat va khong phu thuéc androgen, PSMA
biéu hién qua muc tir 100 dén 1000 Ian so vdi cac té
bao tuyén tién liét binh thudng. Néng dé ctia PSMA
trong mau clng dugc ching minh la cé sy tuong
quan cao vdéi diém danh gia Gleason [27], [28]. Cac
nghién ctu da chi ra rang hon 95% cac khéi u
nguyén phat va 80% cac ton thuong di can déu biéu
hién PSMA & muc d6 cao, do d¢6, day la mét chi bdo
ly tudng dé xac dinh va theo doéi su tién trién cda
ung thu tuyén tién liét [29].

Mot loat cac chat dc ché PSMA (hay cac
NAALADase) da dugc phat trién trong linh vuc than
kinh tU trudc khi PSMA dugc phat hién & ung thu
tuyén tién liét. Cac day chat tc ché NAALADase ¢6
cau trac dipeptide lién két vai ure da dugc téng hop
dua trén dan chat cha acid phosphonic 2-
(phosphonomethyl) pentanedioic acid. Mac du thiéu
mot cau néi peptide thuc su nhung cau trac ure lién
két véi hai amino acid cla tac gid Kozikowski phat
trién da nhanh chéng dugc Ung dung va ching
minh dugc ai luc cao trén dich PSMA [30], [31]. Cac
th nghiém ghi hinh PET dau tién s&r dung dong vi
"'C & vi tri methyl ctia g6c cystein chiing minh dugc
su hdp thu dac hiéu cao trén moé hinh chudt thi
nghiém gay u tuyén tién liét véi dong té bao LNCaP
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c6 thu thé PSMA trén bé mat. Ty 1& hoat dé phéng
xa cta khéi u so v6i madu méau va mau co lén tai
10,78 va 8,31, trong khi d6, 8 mau khéi u phat trién
tlr dong té€ bao PC-3 khong c6 thu thé PSMA thi ty &
nay tuong ung chi la 2,10 va 0,78 [32], [33]. TU sau
nghién ctu nay, hang loat cac peptide véi ciu trdc
ure tuong tu da dugc phat trién hudng tdi dich
PSMA trén ung thu tién liét tuyén. Su xuat hién cla
cac binh phat phong xa ®Ge/*®*Ga véi uu diém téng
hgp cac dugc chat phdng xa ghi hinh PET ma khong
can dén hé théng cyclotron phic tap da mang dén
lgi thé cho cac tdc nhan danh dau ®Ga so vdi céac
doéng vi phat positron khac. Peptide dau tién duoc
thr nghiém trén 1am sang thanh cong chinh la *Ga-
PSMA-HBED-CC (68Ga-PSMA-11) [34], [35]. Dugc
chat phong xa nay dugc phat trién dua trén su khai
thac hai vi tri hoat dong clia PSMA, mét vi tri lién két
vGi phan ti glutamate clia co chat va vi tri tha hai ¢6
tinh than dau I6n, trong d6, nhom than dau HBEC-
CC sé tao lién két dau tién trudc khi toan bo phan ti
dugc chuyén vao bén trong té€ bao [36]. Phic hop
vGi HBED-CC cho thdy c6 &i luc cao hon moét chit so
véi cac phuc hgp c6 nhém tao phuc DOTA, tuy
nhién, cac phuic ®®Ga-PSMA-DOTA lai ¢6 su hap thu
khéng dac hiéu trén ca nhing té bao PC-3 4m tinh
vGi PSMA. Hién tugng nay trai ngugc vai ®Ga-PSMA-
HBED-CC chi cho thay su hap thu trén cac té bao
LNCaP duong tinh PSMA. Cac thir nghiém Iam sang so
sanh truc ti€p véi nhimng dugc chat phong xa PET phat
hién khéi u tuyén tién liét dua trén co ché chuyén héa
choline trong sinh téng hop phospholipid nhu '®F-
FCH hay ""C-CHL cho két qua vugt troi clia ®*Ga-PSMA-
HBED-CC khi c6 thé phat hién nhiing tén thuong nam
qguanh bang quang, vi tri khé quan sat khi st dung cac
dan chat ctia choline [35]. Nhiing nghién cltu meta da
cho théng ké rang do nhay va do dac hiéu cia ®Ga-
PSMA-HBED-CC tuong ung la 80% va 97% véi kha
nang phat hién tén thuong ké cd muc PSA rat thap
(2,2ng/mL) [37]. Nam 2021, FDA da chinh thuc phé
duyét st dung ®Ga-PSMA-HBED-CC (®*Ga-PSMA-11)
trong ghi hinh PET/CT chan doan ung thu tuyén tién
liet [38].
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Hinh 4. C4u tric héa hoc cla cac peptide ®®Ga-PSMA-11, ®®Ga-PSMA-617, '8F-PSMA-1007 va '8F-DCFPyl.

Tuy nhién, bén canh cac uu diém thi ®*Ga-PSMA-
HBED-CC van c6 mot s6 han ché nhat dinh. Dau tién
la nhdm chuic tao phuc HBED-CC chi cé thé gan két
vai ion kim loai ®*Ga va khéng thich hop déi véi cac
déng vi diéu tri nhu *°Y hay "’Lu trong ky thuat
theranostic. Tiép theo la dac diém ban ra cha déng
vi ®Ga, nguyén t6 nay tao thanh dong vi ®*Zn va
phat tia positron véi nang lugng trung binh
0,84MeV, quang chay t6i da trong nudc la 10,3mm,
so sanh v&i muc nang lugng chi 0,25MeV va quang
chay 2,6mm ctia dong vi '°F, cho thdy rang cac dugc
chat phéng xa danh dau 'F sé c6 do phan giai hinh
anh va khong gian tét han so véi ®Ga cling nhu muc
liéu chiéu thap hon cho bénh nhan [39]. Pé khic
phuc nhugc diém thi nhat, mot s6 peptide mai da
dugc phét trién si dung nhém tao phiuc nhu DOTA
(PSMA-617) va DOTAGA (PSMA-I&T) cho kha nang
lién két dugc dong thoi véi *¥Ga va "’Lu. Thu
nghiém lam sang pha 3 VISION trén hon 800 bénh
nhan ung thu tién liét tuyén dugc diéu tri vGi "’Lu-
PSMA-617 da cho thay su cai thién vé thai gian séng
thém khoéng bénh cliing nhu thoi gian s6ng thém
téng cla bénh nhan so vaéi diéu tri tiéu chuan.
Nhing két qua kha quan nay da gidp "’Lu-PSMA-
617 (Pluvicto®) nhan dugc sy phé duyét cia FDA
cho chi dinh diéu tri trén cac bénh nhan ung thu
tuyén tién liét vao nam 2022 [40].

Cdc dugc chdt phéng xa ddnh ddu véi fluorine-18

Cac peptide hudng dich PSMA danh dau véi °F
la mét huéng khdc phuc nhugc diém vé mat vat ly
cla *®Ga. Van dua trén cau tric géc la nhom urea
lién két véi glutamate va lysine, thé hé thi nhat clia

dan chat danh dau "F la "*F-DCFBC chira nhom '8F-
fluorobnezyl da ra doi, cho kha nang phat hién khoi
u tuyén tién liét t6t, nhung lai c6 han ché khi hoat
doé phong xa tap trung trong mau qua cao. Thé hé
dan chat tha hai la "®F-DCFPyl mang nhom '®F-
fluoropyridine da dugc téng hgp nham khac phuc
nhugc diém nay. Cac nghién cdu tién 1am sang va
lam sang sau d6 so sanh truc tiép gitia '*F-DCFPyl va
%Ga-PSMA-11 da cho thay su tuong dong cao gilia
hai dugc chat phong xa trong viéc phat hién cac tén
thuong ung thu tuyén tién liét [41], [42]. Hai nghién
ctu thit nghiém lam sang cta "®F-DCFPyl Ia OSPREY
va CONDOR trén hon 500 bénh nhan ung thu tién
liét tuyén déu cho thay dé nhay va dé dac hiéu cao
hon 90% & nhom bénh nhan cé néng dé PSA 16n
hon 5ng/mL. Cac két qua nay da gitip cho '*F-DCFPyl
nhan dugc su phé duyét clia FDA trong cung nam
2021 véi ®Ga-PSMA-11 dé chan doan trén cac bénh
nhan ung thu tuyén tién liét [43], [44].

Dua trén cdu trdc cta PSMA-617, dugc chat
phong xa '®F-PSMA-1007 dugc phat trién bdi tac gia
Giesel va cdng su nham muc dich lua chon bénh
nhan phu hop vai phuang phap diéu tri '’Lu-PSMA-
617. "®F-PSMA-1007 cling mang cau truc peptid Glu-
urea-Lys d€ hudng tai vi tri hoat dong trén enzyme,
cung vaéi nhém cau néi naphthalen va glutamic acid
dé mo phong lai nhom tao chelat da acid DOTA [45].
Cac két qua thi nghiém lam sang & pha 3 cla '°F-
PSMA-1007 d& chdng minh dugc khd nang phat
hién tén thuang vuat troi so véi '®F-FCH, hda hen tré
thanh mot dugc chat phong xa PET tiém nang trong
tuong lai [46].
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Hinh 5. So sénh hinh anh PET/CT clia mét sé peptide phong xa PSMA [471].

2.3. Mét sé déng vi phdt xa positron

Trén cac dugc chat phong xa phan ti nho thi
déng vi PET chiém uu thé 1a "®F va ''C, con trén cac
peptide danh dau phong xa thi cac déng vi kim loai
nhu ®Ga, *Cu hay **Sc két hgp véi cac nhom tao
phuc kép lai chiém uu thé han. St dung cac dong vi
kim loai cho mét s6 uu diém nhu khong can dén
cyclotron d6i vai ®*Ga hay *Sc, hodc c6 thai gian ban
ra dai nhu **Cu (t,,= 12,7 gi®). Ngoai ra, s&r dung cac
déng vi kim loai con mang téi kha nang (ng dung
trong diéu tri khi c6 thé thay thé bang cac déng vi
phat tia a (*"*Bi hoac ***Ac) hoac B (*°Y hoac "’Lu).
Cac cdp déng vi chan doan va diéu tri nhu vay trong
ky thuat theranostic dugc quan tam nhiéu nhg tinh
chon loc cao trén dich sinh hoc. Viéc lua chon cac
déng vi thich hgp sé dua trén dac diém sinh hoc
trong cac béi canh khac nhau. Trong trudng hop cac
peptide nhé, dugc dong hoc clia ching cé xu huéng
phan b6 nhanh va dao thai nhanh, thich hop cho ghi
hinh véi ®Ga (t,, = 68 phut). Nguogc lai, cac peptide
cau truc cong kénh hon c6 xu huéng kéo dai thoi
gian phan b6 va thai trir, do d6 cac déng vi c6 thoi
gian ban ra dai nhu *Zr (t,, = 3,7 ngay) sé la lua
chon phu hgp hon [48].

Dac diém vé thdi gian ban ra va quang chay cla
positron trong moi trudng trudc khi xay ra phan tng
hlly cdp clia ting déng vi cling dong vai trd quan
trong trong viéc lua chon. Cac dong vi cé thai gian
ban ra dai cho phép tién hanh cac phan ing phtc tap
va ton thdi gian, ciing nhu thoi gian danh cho viéc

30

phan bd trong co thé séng trudc khi tién hanh ghi
hinh. Quang chay ngan ctia positron cho phép t6i da
héa dé phan giai trong khéng gian va nang cao chat
lugng ctia hinh anh thu dugc. Trong s6 cac dong vi
PET thong dung, "*F cho d6 phan giai t6t nhat, tiép
theo d6 la **Cu va cudi cing la ®*Ga [39], [49].

Theo mét thong ké nam 2022 vé tinh hinh s
dung cac ky thuat PET PSMA trén thé gidi, hai duoc
chat phéng xa dugc sir dung trong pha chan doan
phd bién nhat la "*F-PSMA-1007 (31%) va cac ®Ga-
PSMA (32%), trong khi "F-FCH va '8F-DCFPyl chi
chiém lan lugt 7% va 2% [50]. C6 thé nhan thay, viéc
lya chon dugc chat phong xa PSMA cho ghi hinh
PET la rat da dang, cac co s& chi ¢6 cong cu chan
doan la may PET c6 thé lua chon cac PSMA danh dau
'8F, trong khi nhiing c6 s& 16n c6 thiét bi pha ché
thudng lua chon PSMA danh ddu *®Ga cling nhu khai
thac thiét bi pha ché & pha diéu tri véi PSMA danh
dau "Lu.

3. Két ludn

Cac peptide danh dau phong xa st dung trong
ghi hinh PET cho phép danh gia va ghi hinh chon loc
cac dich sinh hoc, diéu truéc kia khé c6 thé thuc hién
V3i cac chat phan tir nhd. Bén canh dé, uu diém cla su
két hop cac cdp déng vi trong theranostic cling giup
cac peptide phéng xa dugc nghién clu va phé duyét
ngay cang nhiéu. Mac du dugc st dung chud yéu trong
[inh vuc ung thu, nhung cac nghién ctu vé peptide
danh dau phéng xa cliing da mé& rong sang cac linh
vuc y khoa khac nhu tim mach, tiéu dudng, nhiém



TAP CHI'Y DUGQC LAM SANG 108

Héi nghi Khoa hoc nhimng tién bd Y hoc Hat nhan 2023

DOI: https://doi.org/10.52389/ydIs.v18iYHHN.1918

trung va viém, tam - than kinh. Kha nang tng dung
trong lam sang rat cao clia cac dugc chat phong xa c6
cau trac peptide la rat tiém nang va ngay cang dugc
ma& rdng trong tuong lai gan.
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