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T OM TAT: Suy tity xweong la can bénh do suy giam manh cdc chirc nang tiy xwong va kha nang san
sinh cdc te bao mdu. Theo Emmanuel C Besa va cs (2008), ty 1é mdc bénh nay ¢ Trung Quéc, Pong Nam A
cao hon gap 3-4 lan so véi chau Au va My. Theo thong tin cia Bo Y té, ¢ Viét Nam, mirc do nguy hiém ciia
bénh suy iy xwong dirng hang thir 3 trong cac bénh vé mau. Viéc tao ra cac mo hinh dong vat mac bénh suy
tiy giup hiéu sau hon vé co ché bénh, phuc vu cho cdc nghién citu tién lam sang. Trén co so dy, nghién ciru
nay nham xdy dung mé hinh bénh suy tiy trén chudt nhdt trdng, bang viéc sur dung két hop Busulfan (BU)
voi Cyclophosphamide (CY), qua do khao sat kha nang diéu tri cdy ghép té bao tiy xuong dong loai trén mé
hinh suy tiy ¢ chudt. Két qua nghién ciru cho thdy cé thé gdy suy tity trén chudt khi két hop hai héa chat
trén, véi ti 1é chét do suy tity trung binh 67%. Viéc cdy ghép tiy xwong da cdi thién ti 1é séng ciia chudt suy
tiy tir 33% lén dén 88%.

Tir khéa: Suy tiy xwong, mé hinh déng vt suy tiy xwong, cdy ghép tiy xwong chudt.

1. GIOI THIEU

Busulfan hay Cyclophosphamide thuong
dugc sir dung trong cdy ghép, ching c6 vai tro
trc ché mién dich, gitp co thé nguoi bénh tlep
nhan mé ghép t6t hon. BU va CY la cac hoa chét
gdy doc té bao. Theo Botnick LE va cs, hai chét
nodi trén tac dong manh dén cac té bao géc tao
méu, tir d6 din dén tinh trang suy tay cép. Su két
hop BU véi CY trén chudt da duoc nhiéu nghién
ctru chirng minh c¢6 hi€u qua gay suy tiy manh,
tham chi gay chét cho dong vat voi ty 1€ cao va
lwong bach cau giam manh sau khi xir 1i thude.
[5: 7]

Liéu phap ghép tuy xuwong thuong cho hiéu
qua cao trong tri li¢u cac bénh suy tiy, dac biét
1a cac truong hop nang do di truyén. Ngoai té
bao bach cau truong thanh, quan thé té bao don
nhan tiy xwong con c6 cac té bao gdc tao méu,
té bao gbc trung mo, vai tro cua ching rat quan
trong trong sy phuc hdi tinh trang suy tay.[2; 3;
7]

Nghién ctru nay gom hai n6i dung: 1. Tao
md hinh chudt suy tuy bang viéc két hop giira
CY va BU, véi liéu lwong thich hop; 2. Panh gia
hiéu qua didu tri suy tay trén chudt bang cdy
ghép tiuy xwong dong loai.

2. VAT LIEU - PHUONG PHAP
2.1. MAu vt va vit liéu

. Chyét Mus rgtusculus var. Albino cai ‘trén 76
tuan tudi (dung dé ghép); con due dudi 4 tuan tudi
(dung dé’thL‘l té bao) sach bé’nh, Vién Pasteur
Thanh pho H6 Chi Minh cung cap.

_ Cyclophosphamide (Endoxan®), dang bot cua
hang Baxter Oncology GmbH (Puc). Busulfan

(Myleran®), dang vién ctia hing Heumann Pharma
GmbH (90537 Feucht (Puc).

2.3. Phuong phap

2.3.1. Xdy dwng mé hinh suy tiiy

CY duoc khao sat v6i hai ché do: tiém lién
tuc va khong lién tuc, mdi ché do tiém duogc tién
hanh véi 3 liéu khac nhau: 200 mg/kg; 250 mg/kg
va 300 mg/kg. Mbdi con chudt duoc tiem 50
mg/kg/1 1an/ngay, cho dén khi chung nhéan du liéu
khao sat.

Véi ché do tiém lién tuc, CY dugc tiém vao
cac ngay lién tiép cho dén khi du lidu khao sat
(200mg/kg dugc chia thanh 4 lan lién tiép trong 4
ngdy; 250 mg/kg cho 5 lan tiém; twong tu dbi voi
liéu 300 mg/kg dwoc chia thanh 6 lan tiém lién
tuc).

Véi ché d¢ tiém khong lién tyc: liéu CY 200
mg/kg dugc tiém 2 ngay lién tuc, nghi 4 ngay, sau
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do tiém tiép 2 liéu cubi. Lidu CY 250 duogc tiém
3 ngay lién tuc, nghi 4 ngay, sau d6 tiém tiép 2
lidu cubi. Liéu 300 mg/kg, tiém 3 ngay lién tuc,
nghi 4 ngay, sau d6 tiém tiép 3 liéu con lai.

BU duoc sir dung cho chudt udng 1 lidu duy
nhat (40 mg/kg) vao ngay dau tién cua thi
nghiém, tirc 1a ngay bt dau tiém CY.

Sau khi két thic quy trinh xur 1i thude, tién
hanh danh gid hi€u qua suy tiy cta chudt qua
chc chi tiéu: trong lwong co thé; biéu hién cam
quan vé sinh 1i, bénh li; bach cau téng s6; ti 18
song chét (ghi nhan vao cac ngay N5, N7, N14,
N28). Thi nghiém duogc b tri nhu sau:

Thi nghiém 1: 18 chudt cai dugc chia ng?lu
nhién thanh 3 19, ¢6 2 16 thi thudc (udng BU) +
tiém CY ndng do 250 mg/kg (ti€m lién tuc va
khéng lién tuc). 1 16 dbi ching (tiém va ubng
dung dich sinh 1i PBS v&i thé tich va thoi gian
tuong ung).

Thi nghiém 2: 18 chuot cai dugc chia thanh
3 16: ¢6 2 16 thir thubc (ubng BU) + tiém CY
ndng d6 250 mg/kg (tiém lién tuc va khong lién
tuc). 1 16 ddi chung (tiém va ubng dung dich
sinh 1i PBS vi thé tich va thoi gian twong tng).

Thi nghiém 3: 18 chu¢t cai dugc chia thanh
3 16: 2 16 thir thudc (uéng BU) + tiém CY ndng
d6 300 mg/kg (tiém lién tuc va khong lién tuc). 1
16 d6i chung (tiém va ubng dung dich sinh li
PBS véi thé tich va thoi gian tuong ng).

2.3.1.1. Qui trinh danh gida cdm quan vé
biéu hign sinh li va bénh Ii bén ngoai

Chuot thi nghiém duoc can 7 ngéy/lén. Ghi
nhén hinh thai va biéu hién sinh li cia chudt
hing ngay: séng/chét; giy ém, mét (mu, viém
két mac), long, dang di, muc do linh hoat va cac
biéu hién bat thuong khac.

2.3.1.2 Phwong phdp khdo sdt bach ciu
téng

Ly mau tinh mach dudi chudt vao cac ngay
N (ngay két thuc tiém thudc), va vao cac ngiy
NO, N5, N10 va N15. Tron mau trong éng tron
bach cau véi dung dich ly giai hong cau va dém
s6 luong té bao bang budng dém Neubauer dudi
kinh hién vi quang hoc.

2.3.2. Ghép tuy

Chudt duoc ghép véi 2 liu té bao: 1 x 10°té
bao/con va 5 x 10° t& bao/con. Té bao tuy xuong
dugc thu nhan tir chudt duc. Chudt bi giét va thu
nhan chi sau, 1€iy xuong dui, st dung dung dich
PBS doi rira vao tiy xuong va thu nhan té bao. Li
tam dich té bao trong 5 phut véi téc do 2500
vong/phut, thu huyén phu t& bao trong 500 pl
PBS. Nhuoém té bao v6i Trypan Blue (Cambrex)
dé phan biét té bao séng va chét, diéu chinh mat
d6 té bao sdng vé gia tri mong mudn. Huyén phu
té bao dugc ghép vai liéu duy nhit: tiém vao tinh
mach dudi cia chudt ngay sau ngay két thic lidu
thudc suy tiy cudi cung. Hiéu qua phuc hdi cia
chudt dugc danh gia qua céc chi tiéu da trinh bay
& muc 2.3.1. Mdi lidu té bao ghép dugc tién hanh
trén 8 con chudt, ddi chung 1a chudt suy tay
khéng dugc ghép té bao. [2; 4]

Céc két qua théng ké duoc xir li bang phin
mém Microsoft Excel (d9 tin cdy 95%).

3. KET QUA - THAO LUAN

3.1. Tao mo hinh suy tiy

Két qua dugc danh gia dua trén 4 chi tiéu,
trong d6 ti 1& chét quan trong nhat.

Két qua quan sat hinh thdi, sinh li: Chudt &
cac 16 thi nghiém véi lidu va ché do tiém khac
nhau déu ¢6 dau hiéu suy yéu vé hinh thai va sinh
li: co thé giy 6m, kém linh hoat, it dn. Riéng
chudt xir 1i 250 mg CY c6 thém biéu hién rung
16ng; mot sb chudt thuge nhém xir 1i 300 mg CY
bi mii mét. Chudt & nhom dbi chimg binh thuong,
khong c¢6 cac biéu hién trén. Cac két qua budc dau
nay cho thay BU va CY c6 tac dong bién doi sinh
li, hinh thai 1én chudt, dic biét CY & liéu cao.
Dleu nay phu hop véi khuyén céo cua nha san
xuét vé tic dung ctia BU va CY.

Két qua theo doi thé trong: Hau hét chudt sau
khi bi xir li thuéc déu giam cén 16 rét so véi nhom
dbi chung. Trong thi nghiém 1, ché do tiém khong
lién tuc gdy giam can hon ché do tiém lién tuc,
trong khi d6 & thi nghiém 2, két qua cho nguoc
lai. O thi nghiém 3, ca hai ché d6 tiém déu gay
giam can manh. RS rang, CY lidu 250 mg/kg tro
lén gdy giam cin manh hon lidu 200 mg/kg.
Trong lugng chudt thép nhét ghi nhan dugc trong
cac 16 thi nghiém 1a 17-19 gram/con.
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Két qua bach cau tong: Chudt sau khi xur 1i
thuoc ¢ tat ca cac 16 thi nghiém déu cé hién
tugng giam manh bach cau tong. Murc giam sau

khi xir li thuéc 1 ngay so v6i dbi ching dat rat
cao: tir 84% dén 94% (Bang 1).

Bing 1. Sy khéc biét bach cau tong giira cac 16 thi nghiém véi 16 ddi chimg

Két qua cua nghién ctru cho thdy, gia tri
bach ciu tong & cac 16 thi nghiém déu giam
manh so véi 16 dbi chimg, va sy giam nay c6 y
nghia théng ké, cu thé bach cau téng & cac 16 thi
nghiém vao ngay NO déu giam manh so v&i ngay
N-.

T cac két qua trén, co thé két luan nghién
clru ndy da tao ra déu hiéu suy tuy, it nhat véi
dong té bao bach ciu cua chuodt. Cac hoa chit st
dung c6 anh hudng duong tinh.

Két qua vé ti 1é chét: Sau khi xir 1i thude, tat
ca cac 16 thi nghiém déu c6 chudt bi chét véi ti 1&
khé cao (33% dén 67%), chi yéu vao khoang 14
ngay.

Theo Phepls T.R, (va nhiéu tic gia khac),
néu trong khoang 5 ngay sau diéu tri bang tac
nhan Gc ché mién dich manh (thuéc hodc phong
xa), chudt chét c6 thé 1a do céc tac dong phu cua
thudc gy hai 1én cac co quan khac, dit biét la
ton thuong dudng rudt qua tram trong 1am chudt
khong chéng choi ndi va chét; chudt nay c6 dugc
ghép té bao tity xuong thi ti 1& song dugc sau khi
ghép rét thap, gan nhu khong thé hoi phuc dugc.

Theo Millar JL va ¢s (Br J Cancer
1975;32:193-198), viéc xtr li BU trén chudt CBA
dat ti 18 sng 0% vao ngay khao sat thir 30, va
thoi gian sdng trung binh cia chudt 1a 15,8 ngay

HIEU QUA CUA THUOC LEN BACH CAU TONG CUA CHUQT
Bach céu téng trung binh (s6 té bao/mm’® mau)
Naay Lo Thi nghi¢m 1 Thi nghiém 2 Thi nghi¢m 3
Lién tuc Khéng lién Lién tuc Khong lién Lién tuc Khong lién tuc
tuc tuc
. 5383 +2194 6050 + 944 4825+ 1276 6558 +479 6700 £ 741 5533 £ 1086
Thi nghi¢ém
N-
Déi ching 6333 +2166 5917 £2601 6000 + 2249 5900 + 666 6100 = 1005 6000 + 2249
Thi nehiém 317 £269 767 £367 367+ 777 93% 400 77 533 +£554 825+ 631
NO e 94% 87% 93% 92% 84%
Déi ching 6300 + 922 5317 +970 5867 + 443 5717 £ 767 5967 £ 172 6183 £3098
(D¢ tin cdyP <0,05)

méi dat hiéu qua gay suy tiy. Biéu do 1 cho thiy,
vao ngay N5 ti 1& chudt chét ¢ thi nghiém 1 va 3
cao hon nhiéu so véi thi nghiém 2, nhu vy néu
lay mdc 5 ngay dau khao sat thi thi nghiém 2 tot
hon. Budc dau cho thiy, su két hop BU 40 mg/kg
va CY 250 mg/kg hi€u qua hon so vai viéc dung
BU 40 mg/kg két hop CY 200 mg/kg, va CY 300
mg/kg. Hon nira, trong thi nghiém 1 va 2 vao
ngay N14 va N28, 16 khong lién tyc (ti 18 chét déu
1a 67%), cao hon 16 lién tuc (thi nghiém 1 1a 33%
va thi nghiém 2 1a 50%) nén ché d6 tiém khong
lién tuc & thi nghiém 2 14 chiém wu thé hon. Trong
thi nghiém 3, tuy c4 hai ché d¢ tiém déu co ti 18
chét 67%, nhung ché do tiém lién tuc lam chudt
chét nhiéu trong 5 ngay dau, do vy ché do tiém
khong lién tyc dugc lya chon.

LIEU GAY SUY TUY 40BU + 200CY
100

20

-8 60 LT
[*]
2 40 KLT
’ I I I
0
NO N5 N7 N14 N28
Ngay
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Biéu db 1. Ti 1¢ chét & cac thi nghiém
(A.Thi nghiém 1; B. Thi nghi¢m 2; C. Thi nghiém 3.
LT: Tiém CY lién tuc; KLT: tiém CY khong lién tuc)

M@ hinh suy tuy t6i wu

Tir két qua va tir cac phén tich trén, nghién
ctru nay xac dinh ché d¢ ti€ém khong lién tuc toi
uu hon ché d6 tiém lién tuc.

Pé tién hanh xac dinh mo hinh suy tiy tdi
uu, can phai so sanh 3 liéu tiém 200, 250 va 300
mg/kg CY & cung ché do tiém khong lién tuc.

Vé dic diém sinh 1i, hinh thai: liéu CY 250
mg/kg gay bien d6i 6 rét hon licu CY 200
mg/kg, nhung khong gy mu. Vé trong luong, ca
ba lidu déu gy bién doi, nhung 10 rét nhét & liéu
300 mg/kg. Doi voi bach ciu tong, ca ba liéu déu
gdy bién thién manh.

3 LIEU 200, 250, 300CY + 40BU

= 200CY-
KLT

» 250CY-
KLT
®300CY-
KLT

N14 28

Ngﬂv

Biéu dé 2. Ti 1¢ chét khi gay suy tuy bang 40 mg/kg
BU két hop v6i mot trong ba liéu 200, 250, 300 CY
tiém khong lién tuc

Ti 18 chét & ca ba liéu 200, 250, 300 mg/kg
CY & ché do tiém khong lién tuc, nhin chung
twong duong nhau (67% vao ngay N14). Liéu 250
mg/kg chudt co ti 1& chét trong khoang 5 ngay sau
khi két thuc lidu gay suy tay 1a thip nhét (17%),
s0 Vi lieu 200 mg/kg (67%) va lidu 300 (50%).
Chuot chét sém hon khoang 6 - 14 ngay dugc
xem la chét khong do suy tay. [5]

Viay lidu 250 mg/kg v6i ché do tiém khong
lién tuc cho hiéu qua giy suy tuy cao nhét vi it
gdy chét manh trong khoang 5 ngay sau khi xir 1i
thude.

3.2. Ghép tiy

Két qui quan sat sinh li, hinh thdi: sau khi
ghép, 16 ghép tiy gidm rung long, ting can, linh
hoat hon so véi 16 suy tiy khong ghép, tuy nhién
van ¢6 mot so bat thuong nhu co giat va u gan (16
5x10° t& bao/con).

Két qud theo doi trong lwong: 16 5x10° té
bao/con hoi phuc 13 rét hon 16 1x10° té bao/con.

Két qua xdc dinh bach cﬁu 1:5ng: hai 16 chudt
sau khi ghep d€u tang bach cau tong hon trude khi
ghép va tang so vdi doi chiing khong ghép.
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* 1x10°té bao/con

" 5x10°té bao/con

= Doichimg

= _1x106té bio/con

¥ 5x10té bao/con

= Doichimg

30

Biéu d6 3. So sanh ti 1 séng sau ghép tuy 15 va 30
ngay ¢ cac 16

Két qud ti I¢ song: Ti 1¢ song tinh dén ngay
15 & lidu ghép 5 x 10° té bao/con (88%) thap hon
lidu ghép 1 x 10° té bao/con (100%) Ti 1¢ song
tinh t61 ngay 30, lidu ghép 5 x 10° té bao/con la
62%. Ti 1& sdng & liu ghép 1 x 10° te bao/con
giam con 88%. Tom lai lidu 1 x 10° t& bao/con
hiéu qua hon. Hon nita, d6i véi lidu 1 x 10° té
bao/con, khong ghi nhan dugc truong hop chudt

chét nao trong khoang N6 — N14, diéu nay cho
thay liéu ghép ndy da cai thién tinh trang suy tuy
cap hiéu qua (lidu ghép 5 x 10° té bao/con c6 1
chudt chét vao ngay N9).

Ngoai ra, theo tac gia Milar JL thi ti 1& song
cia chudt suy tuy dén ngay 30 1a 0%, trong
nghién ctru cua ching t6i khi ghép tiy xuong ti 1€
song dat tir 62 % (16 5 x 10° té bao/con) dén 88%
(16 1 x 10° t& bao/con) dén ngay 30. Nhu vay viéc
ghép té bao tily xwong gitip phuc hoi tinh trang
suy tuy trén chugt. Theo Alain Chapel va cs (The
Journal of Gene Medicine, 2003), trong cdy ghép
tay xuong, vi phan doan té bao don nhan dugce st
dung cho cay ghép, nén viée cay ghép té bao bao
gbm ca 2 phan doan: té bao goc tao mau (HSC) va
té bao gbc trung mé (MSC); bén canh quan thé té
bao bach cau truong thanh. Vi vay, té bao gbc tao
mau trong co the duogc phuc hdi truc tiép (do su
b6 sung té bao gdc tao mau ngoai vi) va gian t1ep
(su diéu hoa phat trién cia MSC). Dua vao diém
nay, chiing t6i budc dau két luan rang viéc ghép té
bao tr tiy xuwong da cai thién dugc tinh trang suy
tay cua chudt va gitip chudt sdng sot, trong do
hiéu qua cao nhit 1a & 16 ghép lidu 1 x 10° té
bao/con. Ti 1& sdng cua chudt suy tuy duoc cai
thi¢n tr 33% 1én 88%.

4. KET LUAN

Liéu 40 mg/kg BU két hop véi 250 mg/kg CY
& ché do tiém khong lién tyc 1a t6i uu nhat dé tao
mé hinh chudt nhét suy tay (ti 1& chét 67% va
lwong bach cau giam manh).

Xét vé mat hoi phuc céc chi tiéu sinh li, can
ning, bach cau tong va ti 1& sdng sau khi ghép,
viéc ghép tity xuong cai thién ti 16 séng cho chudt
suy tay tir 33 % 1én 88%.

Liéu ghép tay 1x10° té bao/con hiéu qua hon
lidu ghép tiry 5x10° t& bao/con trong gidi han cua
nghién ctru nay.

ALLOGENOUS BONE MARROW TRANSPLANTATION FOR BONE MARROW
FAILURE SYNDROME ON MOUSE MODEL
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Truong Hai Nhung, Duong Thanh Thuy, Pham Van Phuc, Phan Kim Ngoc
University of Sciences, VNU-HCM

ABSTRACT: Bone marrow failure (BMF) is a disease characterized by a drastic decline in the
marrow's functional ability to produce blood cells. Emmanuel C Besa va cs (2008), the ratio of BMF disease
in China, Asia is higher than Europe and US about from 3 to 4 fold. In Vietnam, the dangerous of BMF is
ranked third among blood diseases (Vietnam Ministry of Health). Animal models of bone marrow failure
syndromes have not only helped to strengthen our understanding of the mechanisms causing bone marrow
failure but also applied for pre-clinical experiments. The aims of this research are: creating mouse (Mus
musculus var.Albino) models for bone marrow failure syndrome induced by chemicals such as busulfan and
cyclophosphamide; and evaluating the treatment capacity of allogenous bone marrow transplantation on
mouse models of BMF syndrome. The results showed that the combination of the two chemicals, the death
rate caused by BMF can reach to 67%. The bone marrow transplantation can improve the alive ratio of
mouse, which have bone marrow failure syndromes, from 33% to 88%.

Keywords: Bone marrow failure (BMF), animal model of bone marrow failure syndromes, bone
marrow transplant
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Blozconts)| n [n|u[w]| = | T T EEEE )
3 A 30 #n | a7 4 w | 5B | @ 41
& 1 ®w|n|¥w| B w | 3 w Bl w2 1]
1 T EIEE 3 | m CHET n| CHET
1 15 n|lwls| n N # w | 2| = 3l
LIEN -
o 3 B || cmer 0 D % I EED CHET
(3101 6 conlt) 4 1 1 | CHET 5] 2 CHET ® | 30 CHET
3 ® [ulzm [w] = 18 CHET R CHET
& ¥ [=mln [ 2 EE R TR _ i
1 1 n | CHET 3 1 CHET n | 10 7 | cmer
1 6 9 | CHET 30 w | 1 CHET w | 18 CHET
KHONG 3 6 £ | CHET i n | B i T EE CHET
LIEN TUC
Blozbconts)| 1| M| cmer o n | o 4 B | w CHET
3 B o (w|n|lw| » 19 CHET n | | = 3
& 1 n|u|w| 19 0 CHET ¥ | 1w | B M
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Bing 2. So ligu tha khae sat bach cau tong iz o md hinh sy iy

BANG 30 LIFU THO KHAOQ SAT BACH CAU TONG CUA TAOD MO HINH SUY TUY

LIFT 2 MGES CF VA 40 AIGES BU

LIED 350 MGEG CY + 40 MGG BU

LIED 300 MGEG CY + 40 MEEE BU

LO CHUOT ww,m w0 | N5 | N | Mas ww,m 0 N5 XID | WIS wﬁm N0 | ®s N | N5
1 g250 | 6700 4000 | &350 | s750 | e2s0 [ 6700 | 4se0 | 350 | s7s0 | e2so | 6vm0 | 4em0 | &m0 | 57S0

- 2 4730 | 5500 [ 7as0 | seo0 | 4350 [47s0 [ssoo | mmo [seoo| 43s0 [amso | sso0 | mso | s [ sss0

CHUNG 3 g000 | 6700 | 8200 | 76s0 | 4850 |soo0 (6700 [ oo | veso | 4gso | sooo | 6700 | a0 | 7eso | smso

mnnau_.w 4 7800 | 6150 [ 8250 [ ss00 | 700 [ 7eoo (s | s [sso0| w400 [vmoo [ suso | smase | ssw | me00
3 3900 | 4800 | 3600 | €000 o0 | 3900 (4800 | 3s00 [ 6000 [ 4m00 | 3moo [ 4s00 | 3s00 | soo0 | 400
§ aso | soo0 | 7400 | 4700 | seo0 | soso [sooo | w400 [4w00 | seoo | Goso | sooo | weoo | 470 | seoo
1 sg50 | 350 | 250 | 1830 | soo | s400 | 300 [ seo CHET g600 | 200 CHET

i 2 3g0 | 100 [ 100 | so0 | 13m0 | 570 [ <00 0 [2000] 100 [ea0| om0 | 1500 | 1s0 | 1730

E.“____...m.e 3 500 | 300 CHET 4000 | 400 3750 3000 | 2100 | 7300 | 1000 CHET

khac nhas 4 150 CHET a0 | 210 CHET 5600 | 100 CHET

= § conle) 5 00 | 420 [ 320 | 1000 | e | 4200 | 230 CHET 7200 | 320 CHET
§ g0 | 300 | 450 | B0 | ss0 | sso [ 410 o0 [16s0| 2300 [4s00 | 230 | em0 | 1o |2

KEONG

1 500 | 500 CHET Te0 | 100 CHET 7700 | 1350 | THU CHET

TR MAU

LIEN 2 300 | 730 CHET 1500 | 350 | 470 CHET 7250 | 200 CHET

E,Hu.m.me 3 1050 CEET 5290 | 350 | s | :s0| sa0 |57 | 1w CEET

kchac nhaw 4 340 CHET 500 | 400 g50 | 1450 | 1200 | 000 | 1omo CHET

x§ con) 3 s60 | 780 | 1300 250 | 650 | KEONG CHET 000 | 430 | 1500 3400
§ gro0 | 720 [ 2100 | 3500 | soo0 | &xso [ ss0 wﬁw CHET 4500 | 1800 [ 1150 | 1500 | %00
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Bing 3. 50 li#n 17 vong oia tao mé hinh chudt suy ay

%0 LIEU TU VONG CUA TAO MO HINH CHUQT 5UY TUY

LIEU 200 MGEG CV VA 40 MG/EG BU

LIEU 250 MGEG CY VA 40 MG/EG BU

LIEU 300 MG/EG CY VA 40 MGES BU

L CHUOT | NGAY TU VONG NGAY TU VONG NGAY TU VONG
Bl 1 EHONG CHET
CHUNG 3 TRONG KHONG CHET TRONG EHCNG CHET TRONG
316 16 3 QUA TRINH TEI QUA TRIME TH ¥GHIEM QUA TRINH THI NGHIEM
con/l4) - NGHIEM
[
LIEN : CON SONG : .
e 1 B CON SONG
AICY 3 £ 3
khac 4 4 4 2
_.wwuﬁu_m ; 2 ; 5
g COm 50NG 9 CON SONG
EHONG . 3 4 7
LIEN : ; 7 3
TUC 3 ; ;
AlCY 1 4 _ ..m. _ 1
khic 4 3 CON S0NG 2
phyu o6 ; [
com ) T CON S0NG - CON S0NG
-
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SO LIEU THO CUA GHEP TE BAO TUY XUONG TRI SUY TUY

Str dung liéu 250 mg/kg cyclophosphamide va 40 mg/kg busulfan dé tao mo hinh suy tity cho ndi dung
nghién ctru nay. tién hanh thi nghi€m trén 3 16 thi nghiém, trong do:
- L6 dbi chig (16 chudt suy tay khong duge ghép té bao) gdm 6 con chudt 13 16 thi nghiém liéu 250
mg/kg cy va 40 mg/kg bu ¢ ndi dung nghién clru tao mo hinh suy tiy & trén.
- L6 chudt suy tity duoc ghép 1x10° t& bao/con gdm 8 con chudt.
- L6 chudt suy tiry dugc ghép 5x10° té bao/con gdm 8 con chudt.

Bang 4. S6 liéu can nang ciia ghép tity xuong

SO LIEU CAN NANG CUA GHEP TUY XUONG
LO CHUQT BAN PAU NO N7 N14 N21
1 30 28 29 33 39
2 30 25 31 30 36
3 25 19 23 27 35
LIEU GHEP 4 27 2 26 | 27 35
5X 10
TE BAO/CON 5 27 21 24 29 38
6 25 20 17 CHET
7 25 23 24 25 CHET
8 26 20 27 24 CHET
1 26 21 23 22 26
2 25 25 21 24 27
3 26 21 22 27 31
LIEU GHEP 4 27 27 30 | 32 36
1X10
TE BAO/CON 5 27 17 19 18 27
6 25 16 31 32 37
7 25 25 31 33 39
8 30 20 15 15 CHET
Béang 5. S6 liéu bach cau téng cua ghép tiy xuong
SO LIEU BACH CAU TONG CUA GHEP TUY XUONG
LO CHUOQOT BAN PAU NO N14 N30
LIEU GHEP 1 5250 1350 | 3750 7500
5X10LOG6
TE BAO/CON 2 7250 200 1600 4500
3 4750 150 1400 4500
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4 5250 1000 2050 3000
5 4500 450 2400 2600
6 6250 1800 CHET
7 5750 650 2600 CHET
8 8750 750 5650 CHET
1 7250 1250 2800 4500
2 6150 300 1650 3400
3 4850 150 3600 2750
LIEU GHEP 4 6750 750 3000 6100
1X10LOG6
TE BAO/CON 5 4900 500 2250 4600
6 5250 1800 3100 5950
7 7600 650 2500 4800
8 6200 950 2850 CHET
Bang 6. SO lidu tir vong ctia ghép tily xwong
SO LIEU TU VONG CUA GHEP TUY XUONG
LO CHUOT NGAY TU VONG
1
2
3 CON SONG
LIEU GHEP 4
5X10LOG6
TE BAO/CON 5
6 9
7 27
8 29
1
2
3
LIEU GHEP 4 CON SONG
1X10LOG6
TE BAO/CON S
6
7
8 28
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