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SUMMARY

NGHIÊN CỨU GIÁ TRỊ CỦA CỘNG HƯỞNG 
TỪ VỚI THUỐC ĐỐI QUANG 
TỪ PRIMOVIST TRONG CHẨN ĐOÁN 
UNG THƯ BIỂU MÔ TẾ BÀO GAN 
Value of mri with gadoxetic acid (primovist) for 
diagnosing hepatocellular carcinoma

Nguyễn Tiến Sơn, Phạm Minh Thông

Aim: Evaluate the value of MRI with Gd-EOB-DTPA (Primovist) in 
the detection of HCC comparison with the pathological results

Methods: Descriptive cross-sectional research, performed on 28 
patients consist of 2 groups: Group I includes 18 patients with HCC and 
group II includes 10 non-HCC patients (7 patients with focal nodular 
hyperplasia. 3 patients with liver metastasis). The patients whose liver 
lesion were detected on diagnostic imaging modalities undergone MRI 
with hepatiobillial specific contrast agent Gd-EOB-DTPA (Primovist). 
Thereafter, definite diagnosis was based on histopathological results of 
biopsy or surgery.

Results: Hepatobiillial phase hypointense was the most sensitive 
diagnostic criteria of HCC(94.4%), however, specificity is only 70%. For 
liver cancer diagnosing, arterial enhancement followed by washout on 
portal venous or late phase had  the sensitivity, negative predictive value 
and diagnostic accuracy were 61.1%, 58.8% and 75%, respectively. When 
combining with hepatobillial phase hypointense, these values increased to 
72.2%, 67.7%, and 82.1%, respectively; while, the specificity and positive 
predictive values were unchanged.

Conclusion: Hepatobiillial phase hypointense is a good diagnostic 
criteria on detection of HCC than differential diagnosis with other hepatic 
lesions. The addition of hepatobiillial phase on MRI with Gd-EOB-DTPA 
(Primovist) increases the likelihood of detecting HCC lesions.
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư biểu mô tế bào gan (UTG) là bệnh lý hay 
gặp, chiếm phần rất lớn trong gánh nặng ung thư toàn 
cầu. Ở Việt Nam, năm 2018, ung thư gan đứng hàng 
đầu về tỉ lệ mắc mới và tử vong, đặc biệt ở nam giới với 
số lượng 19.568 ca [1]. Trong quá trình thực hành lâm 
sàng, nhiều trường hợp tổn thương ung thư gan có đặc 
điểm hình ảnh không điển hình, gây khó khắn cho việc 
chẩn đoán xác định bệnh. Gadolinium ethoxybenzyl 
dimeglumine (Gd-EOB-DTPA, Primovist) là thuốc đối 
quang từ đặc hiệu mô gan mới được ứng dụng trên 
lâm sàng trong vài năm gần đây, với nhiều ưu điểm 
trong đánh giá các tổn thương gan không điển hình 
hoặc phát hiện UTG ở giai đoạn sớm. Trên thế giới, 
đã có nhiều nghiên cứu về giá trị của cộng hưởng từ 
với thuốc đối quang từ đặc hiệu mô này. Tuy nhiên tại 
Việt Nam, nghiên cứu về  thuốc đối quang từ Gd-EOB-
DTPA (Primovist) trong thực hành lâm sàng hiện còn ít. 
Vì vậy chúng tôi thực hiện đề tài: “Nghiên cứu giá trị của 
cộng hưởng từ với thuốc đối quang từ Primovist trong 
chẩn đoán ung thư biểu mô tế bào gan”.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 

1. Đối tượng nghiên cứu

Nghiên cứu được thực hiện trên các bệnh nhân có 
phát hiện tổn thương u gan thông qua các phương tiện 
chẩn đoán hình ảnh. Tất cả các bệnh nhân sau đó được 
chụp CHT với thuốc đối quang từ đặc hiệu mô Gd-EOB-
DTPA (Primovist) và được chẩn đoán xác định dựa trên 
kết quả giải phẫu bệnh thông qua sinh thiết hoặc kết quả 
mô bệnh học sau mổ (6 BN tiến cứu, 22 BN hồi cứu).

2. Phương pháp nghiên cứu 

Nghiên cứu mô tả cắt ngang

Địa điểm thực hiện: Bệnh viện Bạch Mai và Bệnh 
viện K trung ương cở sở Tân Triều trong thời gian từ 
tháng 09/2018 – 9/2020

3. Phương tiện nghiên cứu 

Máy chụp CHT 1.5 Tesla BRIVO MR 355 hoặc 
SIGNA Explorer của hãng GE, Mỹ; máy CHT 1,5 Tesla 
ECHELON của hãng HITACHI, Nhật Bản.

Thuốc đối quang từ đặc hiệu mô Gd-EOB-DTPA 
(Primovist®, hãng Bayer, Đức). 

Hệ thống PACS. Hồ sơ bệnh án với kết quả mô 
bệnh học của tổn thương.

4. Kỹ thuật chụp CHT gan mật với thuốc đối 
quang từ Gd-EOB-DTPA (Primovist)

Bệnh nhân được đặt ở trung tâm bàn chụp ở tư 
thế nằm ngửa. Sau khi đánh giá sự hô hấp bình thường 
của bệnh nhân, bộ phận đánh giá nhịp thở của máy 
được đặt ở vị trí có biên độ thở lớn nhất. Sử dụng cuộn 
phát và thu tín hiệu bụng (Phased array coil) với trung 
tâm ở mức mũi ức. 

Tiến hành chụp định vị. Sau đó chụp các chuỗi 
xung T1W 3D GRE in-out phase và T1W trước tiêm 
thuốc theo mặt phẳng ngang (axial), độ dày lát cắt 4-6 
mm, bệnh nhân nín thở trong khi chụp.

Bệnh nhân được tiêm thuốc đối quang từ đặc hiệu 
mô gan Gd-EOB-DTPA (Primovist). Liều tiêm tĩnh mạch 
được sử dụng là 0,025 mmol/kg cân nặng với tốc độ 
tiêm 1mL/giây, theo sau là 20 mL dung dịch nước muối 
sinh lý 0,9%. Sau khi tiêm thuốc đối quang từ, bệnh 
nhân được chụp động học 4 pha, thời điểm chụp lần 
đầu khoảng 30 giây sau tiêm, các pha sau cách nhau 
khoảng 15s để thu được hình ảnh ở các thì động mạch 
sớm, động mạch muộn, tĩnh mạch cửa. Thì muộn (thì 
chuyển tiếp) được chụp sau khoảng 3 phút.  

Chụp chuỗi xung T2W SSFSE và DWI ở các mức 
B0, 400 và 800 trên mặt phẳng axial, độ dày lát cắt 
5mm. Có xây dựng bản đồ ADC.

Cuối cùng, chụp pha tế bào gan sau khoảng 15-20 
phút sau tiêm, sử dụng chuỗi xung 3D SPGR, xóa mỡ, 
độ dày lát cắt 4 - 5mm, gap 2-2,5 mm, flip angle 12°. Thời 
điểm chụp pha này có thể kéo dài hơn trong trường hợp 
bệnh nhân xơ gan nặng, chức năng gan suy giảm.

5. Phân tích và xử lý số liệu.

Thông tin về đối tượng nghiên cứu được thu thập 
theo mẫu bệnh án nghiên cứu. Tất cả hình ảnh thu thập 
được xử lý thông qua hệ thống PACS INFINITT. Kết 
quả giải phẫu bệnh được sử dụng làm tiêu chuẩn đối 
chiếu nhằm đánh giá giá trị của các dấu hiệu hình ảnh 
trên phim cộng hưởng từ.

Phân tích dự liệu dựa trên phần mềm SPSS 
16.0. Kết quả được phân tích thống kê bằng Test χ² và 
Fisher’s Exact Test.
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III. KẾT QUẢ

1. Đặc điểm lâm sàng

Có 28 bệnh nhân trong nghiên cứu (17 nam, 11 
nữ). Tuổi trung bình của nhóm nghiên cứu là 49,3 ± 
12,6 tuổi. Đối với nhóm bệnh nhân UTG, tuổi trung bình 
là 52,9 ± 10,4 tuổi, trẻ nhất là 36 tuổi, lớn tuổi nhất là 
72 tuổi.

Kết quả giải phẫu bệnh tổn thương UTG chiếm tỉ 
lệ cao nhất 64,3% (n=18). Trong số đó, có 1 tổn thương 
trên nền u tuyến gan (3,6%). Tổn thương khác bao gồm 
tăng sản thể nốt khu trú (FNH) (n=7; 25%) và di căn gan 
(n=3, 10,7%).

Bệnh nhân ung thư gan trong nghiên cứu chủ yếu 
là nam giới (n=15;83%) và có độ tuổi phổ biến nhất là 
40 – 60 tuổi (n=13;72%). Viêm gan B hoặc nghiện rượu 
kèm theo xơ gan là yếu tố nguy cơ gây phổ biến nhất 
(n=13;72%).

Phần lớn bệnh nhân ung thư gan trong nghiên 
cứu của chúng tôi tình cờ phát hiện bệnh thông qua 
các phương tiện chẩn đoán hình ảnh (n=9;50%)

2. Đặc điểm hình ảnh 

Kích thước trung bình của các tổn thương trong 
nghiên cứu là 37,3 ± 16 mm. Trong nhóm UTG, hơn một 
nửa có kích thước dưới 30 mm (n=11; 61,1%). Phần 
lớn, UTG gặp ở vị trí phân thùy gan phải (n=13;72%).

Bảng 1. Đặc điểm hình ảnh của tổn thương 
trên phim cộng hưởng từ với thuốc đối quang

 từ Gd-EOB-DTPA (Primovist)

Hình ảnh CHT

Tổn thương u gan
 (n = 28)

P
UTG 

(n = 18)

Không 
UTG 

(n = 10)

Giảm trên T1W 15 (83%) 5 (50%) 0,091

Tăng trên T2W 17 (94%) 7 (70%) 0,116

Hạn chế khuêch 
tán

17 (94%) 3 (30%) 0,001

Mỡ vi thể 1 (6%) 0 (0%) 0,643

Vỏ 4 (22%) 0 (0%) 0,265

Ngấm thuốc thì 
động mạch gan

14 (78%) 5 (50%) 0,210

Thải thuốc thì 
tĩnh mạch cửa 
hoặc thì muộn

12 (67%) 0 (0%) 0,001

Giảm tín hiệu
pha tế bào gan

17 (94%) 3 (30%) 0,001

3. Giá trị của CHT với thuốc đối quang từ Gd-
EOB-DTPA (Primovist) trong chẩn đoán UTG

3.1. Giá trị chẩn đoán UTG của dấu hiệu giảm 
tín hiệu PTBG trên phim CHT với thuốc đối quang 
từ Gd-EOB-DTPA (Primovist)

Bảng 2. Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu giảm 
tín hiệu PTBG

                     Kết quả GPB
Đặc điểm 
hình ảnh              

UTG
Không 
UTG

Tổng

Giảm 
tín hiệu 
PTBG

Có
17 3 20

Không

Tổng 18 10 28

Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu giảm tín hiệu 
PTBG: Sn= 94,4%; Sp = 70%; PPV = 85%; NPV = 
87,5%; Ac = 85,7%. 

3.2. Giá trị chẩn đoán UTG của dấu hiệu ngấm 
thuốc thì ĐMG kết hợp thải thuốc thì TMC hoặc thì muộn

Bảng 3. Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu ngấm 
thuốc thì của dấu hiệu ngấm thuốc thì động mạch 

kết hợp thải thuốc thì TMC hoặc thì muộn

                   Kết quả GPB
Đặc điểm
 hình ảnh              

UTG
Không 
UTG

Tổng

Ngấm thuốc 
kèm thải thuốc

Có 11 o 11

Không 7 10 17

Tổng 18 10 28

Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu ngấm thuốc thì ĐMG 
kết hợp thải thuốc thì TMC hoặc thì muộn: Sn= 61,1%; Sp 
= 100%; PPV = 100%; NPV = 58,8%; Ac = 75%. 
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3.3. Giá trị của việc đánh giá dấu hiệu thải 
thuốc bao gồm cả PTBG trên phim CHT với thuốc 
đối quang từ Gd-EOB-DTPA (Primovist) trong chẩn 
đoán UTG

   
                 Kết quả GPB
Đặc điểm
 hình ảnh              

UTG
Không 
UTG

Tổng

Kết hợp 
giảm 
tín hiệu 
PTBG

Có 13 o 12

Không 5 10 15

Tổng 18 10 28

Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu ngấm thuốc mạnh 
thì ĐMG kết hợp với giảm tín hiệu ở thì TMC, thì muộn 
hoặc PTBG: Sn = 72,2%; Sp = 100%; PPV = 100%; 
NPV = 67,7%; Ac = 82,1%.

IV. BÀN LUẬN

Nghiên cứu của chúng tôi được thực hiện trên 28 
BN với tổng số 28 tổn thương gan được lấy vào nghiên 
cứu, trong đó có 18 tổn thương UTG. 

Tuổi trung bình của nhóm UTG là 52,9 ± 10,4 tuổi, 
bệnh nhân trẻ nhất là 36 tuổi và lớn tuổi nhất là 72 tuổi. 
UTG rất hiếm gặp ở tuổi dưới 40. Nhóm tuổi từ 40-60 
chiếm tỉ lệ cao nhất. Theo Lê Văn Quang (2019), tuổi 
trung bình của nhóm bệnh nhân UTG tại thời điểm chẩn 
đoán là 57 tuổi, trong đó nhóm bệnh nhân > 50 tuổi 
chiếm đa số (75,8%) và tỉ lệ bệnh nhân < 40 tuổi chỉ 
chiếm 8,6% [2].

Nam giới có xu hướng mắc UTG cao hơn nữ 
giới. Trong nghiên cứu của chùng tôi, có tổng số 17 BN 
nam (60,7%). Ở Việt Nam, theo số liệu ước tính của 
GLOBOCAN năm 2018, tỉ lệ mắc chuẩn hóa theo tuổi 
của UTG ở giới nam cao gấp 4 lần so với nữ (tỉ lệ 39 so 
với 9,5/100000 người) [3]. Điều này có thể do nam giới 
có tỉ lệ nhiễm virus viêm gan và mắc xơ gan rượu cao 
hơn. Ngoài ra, trong một số nghiên cứu gần đây cho 
thấy sự khác biệt về hormone giới tính testosterol cũng 
có vai trò gây ra sự khác biệt này [4]. 

Nghiên cứu của chúng tôi và các nghiên cứu khác 
trong nước đều chỉ ra bệnh nhân UTG có tỉ lệ mắc viêm 

gan B rất cao dao động từ 60 – 90 % [2], [5]. Virus viêm 
gan B gây phản ứng viêm mạn tính, xơ hóa gan và tích tụ 
các đột biến gen dẫn tới khởi phát UTG. Nhiễm viêm gan 
virus B mạn tính làm tăng nguy cơ UTG 5 -100 lần [6].

Tỉ lệ tổn thương UTG chứa mỡ vi thể thấp (n=1; 
6%). Không có tổn thương nào trong nhóm không phải 
UTG có dấu hiệu này. Đặc điểm chứa mỡ vi thể trong 
tổn thương thường gặp trong UTG giai đoạn sớm7. 
Ở giai đoạn này, có sự thay đổi trong nguồn cấp máu 
chuyển dần từ nguồn tĩnh mạch cửa sang động mạch 
tân tạo. Điều này gây ra hiện tượng thiếu oxy tạm thời 
trong tổn thương do mất cân bằng trong cấp máu kết 
hợp với tăng mật độ tế bào, gây hiện tượng thoái hóa 
mỡ [8].

Vỏ ngấm thuốc là dấu hiệu chẩn đoán rất có giá 
trị. Nó là một trong số những tiêu chuẩn chẩn đoán 
chính UTG trong phân loại của LIRADS 2018 [9]. Trong 
nghiên cứu của chúng tôi, có 4/18 (22%) khối UTG có 
vỏ. Các tổn thương khác không phải UTG không có dấu 
hiệu này. Ngoài giá trị chẩn đoán, dấu hiệu này còn có 
ý nghĩa tiên lượng điều trị. Các khối UTG có vỏ có xu 
hướng đáp ứng tốt hơn với phương pháp điều trị nút 
mạch hóa chất (TACE), tỉ lệ tái phát thấp hơn sau phẫu 
thuật hoặc các phương pháp điều trị tại chỗ như đốt 
sóng cao tần [10], [11].

Hình 1. Tổn thương UTG chứa mỡ vi thể. BN 
nam, 58 tuổi, khối vị trí gần rốn gan, có biểu hiện giảm 
tín hiệu trên hình ảnh T1W out phase (2) so với hình 
ảnh in phase (1) thể hiện tổn thương chứa mỡ vi thể.
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 Hình 2. Đặc điểm UTG có vỏ. BN nam, 39 tuổi. 
Khối vị trí HPT VIII (đầu mũi tên) ngấm thuốc  thì ĐMG 
(1) kèm thải thuốc thì TMC (2). Tổn thương có vỏ ngấm 
thuốc (mũi tên).

Hầu hết các tổn thương UTG trong nghiên cứu 
của chúng tôi đều có hạn chế khuếch tán (n=17; 96%). 
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương đương Huỳnh 
Quang Huy (2008), với tỉ lệ 99,6%12. Trong một nghiên 
cứu khác của G. Piana (2011), tỉ lệ UTG hạn chế khuếch 
tán dao động từ 64-82% tùy thuộc vào kích thước tổn 
thương với tỉ lệ thấp hơn trong nhóm UTG < 20mm [13] .

Giá trị chẩn đoán của dấu hiệu giảm tín hiệu 
PTBG trong nghiên cứu của chúng tôi: Sn= 94,4%; Sp 
= 70%; PPV = 85%; NPV = 87,5%; Ac = 85,7%. Độ 
nhạy trong chẩn đoán UTG của dấu hiệu trên rất cao, ở 

mức 94,4%. Kết quả này tương tự các nghiên cứu khác 
trên thế giời như của R.Golfieri (2013) hoăc S.Choi 
(2016) ở mức lần lượt 88,23 và 99,5% [15], [16]. Tuy 
nhiên, độ đặc hiệu của dấu hiệu chỉ ở mức 70%. Trong 
các nghiên cứu khác, độ đặc hiệu của dấu hiệu giảm 
tín hiệu PTBG rất  thay đổi, dao động từ 21,4 - 53,3% 
[15], [17]. Do đó, dấu hiệu này có giá trị trong phát hiện 
UTG hơn là giúp chẩn đoán phân biệt UTG với các tổn 
thương khác.

Có sự gia tăng về Sn, NPV và Ac khi kết hợp 
PTBG vào tiêu chuẩn chẩn đoán so với việc chỉ đánh 
giá đơn thuần dấu hiệu thải thuốc ở thì TMC hoặc thì 
muộn (lần lượt tăng từ mức 61,1%, 58,8% và 75% lên 
72,2%, 67,7% và 82,1%). Trong khi đó, độ đặc hiệu cũng 
như giá trị dự đoán dương tính không thay đổi. Theo 
S.Phongkitkarun (2013), việc đánh giá thêm PTBG làm 
tăng độ nhạy (79,7% lên 93,2%) và giá trị dự đoán âm 
tính (78,9% lên 91,8%) trong chẩn đoán UTG. Trong khí 
đó, độ đặc hiệu không thay đổi (97,8%) và giá trị dự 
đoán dương tính tăng nhẹ (97,9% lên 98,2%) [17].

Dấu hiệu giảm tín hiệu ở PTBG đã được Hiệp hội 
gan mật Nhật Bản (JSH) đưa vào tiêu chuẩn chẩn đoán 
trong hướng dẫn về UTG từ năm 2010 [18]. Tuy nhiên, 
đối với các hướng dẫn khác như của Hiệp hội nghiên 
cứu bệnh gan Hoa Kỳ (AASLD) hoặc Hiệp hội gan mật 
Châu Âu (EASL), dấu hiệu này vẫn chưa được coi là 
tiêu chuẩn chính trong chẩn đoán UTG [19], [20].

Hình 3. Động học ngấm thuốc của tổn thương UTG điển hình. BN nam, 58 tuổi. Khối UTG vị trí HPT VIII, 
giảm tín hiệu trên phim T1W trước tiêm (1). Sau tiêm tổn thương ngấm thuốc mạnh thì ĐMG (2), thải thuốc thì TMC 
(3). Ở PTBG (4), tổn thương giảm tín hiệu rõ so với nhu mô gan xung quanh.

V. KẾT LUẬN

Giảm tín hiệu PTBG là dấu hiệu tốt để phát hiện 
UTG hơn là chẩn đoán phân biệt với các tổn thương 

gan khác. Việc bổ xung đặc điểm hình ảnh PTBG của 
thuốc đối quang từ Gd-EOB-DTPA (Primovist) vào tiêu 
chuẩn chẩn đoán làm tăng khả năng phát hiện tổn 
thương UTG.
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TÓM TẮT

Mục tiêu: Đánh giá giá trị của thuốc đối quang từ Gd-EOB-DTPA (Primovist) trong phát hiện ung thư biểu mô tế bào gan 
có đối chiếu với kết quả giải phẫu bệnh.

Đối tượng và phương pháp nghiên cứu: Nghiên cứu mô tả cắt ngang, được thực hiện trên 28 bệnh nhân thuộc hai nhóm: 
Nhóm I gồm 18 bệnh nhân ung thư gan và nhóm II gồm 10 bệnh nhân không phải ung thư gan (7 bệnh nhân có tổn thương tăng 
sản thể nốt khu trú, 3 bệnh nhân di căn gan). Những bệnh nhân trên được phát hiện tổn thương gan thông qua các phương tiện 
chẩn đoán hình ảnh và được chụp cộng hưởng từ gan mật với thuốc đối quang từ đặc hiệu mô Gd-EOB-DTPA (Primovist). Sau 
đó, việc chẩn đoán xác định được dựa trên kết quả mô bệnh học thông qua sinh thiết hoặc phẫu thuật. 

Kết quả: Dấu hiệu giảm tín hiệu pha tế bào gan của thuốc đối quang từ Gd-EOB-DTPA có độ nhạy rất cao trong chẩn đoán 
UTG (94,4%), tuy nhiên, độ đặc hiệu chỉ ở mức 70%. Trong chẩn đoán ung thư gan, dấu hiệu ngấm thuốc mạnh thì ĐMG kèm 
thải thuốc thì TMC hoặc thì muộn có độ nhạy, giá trị dự báo âm tính và độ chính xác ở mức lần lượt 61,1%; 58,8%; 75%. Khi 
kết hợp dấu hiệu giảm tín hiệu pha tế bào gan vào tiêu chuẩn trên, các giá trị chẩn đoán tăng lần lượt lên 72,2%; 67,7%; 82,1% 
trong khi độ đặc hiệu và giá trị dự báo dương tính không đổi.

Kết luận: Giảm tín hiệu PTBG là dấu hiệu tốt để phát hiện UTG hơn là chẩn đoán phân biệt với các tổn thương gan khác. 
Việc bổ xung đặc điểm hình ảnh PTBG của thuốc đối quang từ Gd-EOB-DTPA (Primovist) vào tiêu chuẩn chẩn đoán làm tăng 
khả năng phát hiện tổn thương UTG.
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