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Phan tach va nuoi cay té bao ung thu
bi€u mo tuyén dai truc trang thu nhan tur kho1 u
cua bénh nhan

Huynh Viit, H6 Hitu B2, Nguyén Lé Xuan Trudng™?, Nguyén Pang Quan®”

Tom tit—Ung thu dai trwe trang 1a mdt trong
nhitng dang ung thuw phd bién va giy tir vong
hang diu hi¢n nay. Bién phap diéu tri ung thw
dai truc trang chii yéu 12 phiu thuat, tuy nhién
hon 50% bénh nhan tii phat va chét vi ung thw
di ciin. Do vy, nghién ciru vé co' ché phén tir
ciia bénh tir d6 phat trién cac li¢u phap diéu tri
hiru hiéu hon 1a rit can thiét, trong d6 mé hinh
té bao ung thwr 1a ddi twong nghién ctiru khong
thé thiéu. Tuy nhién, cic dong té bao ung thw
sau thoi gian dai nudi cdy cé thé khong con giir
dwgc cac dic tinh nhu trong co thé ngudi bénh
1am anh hwéng dén két qua nghién ciu. Dé gii
quyét vin dé trén, nghién ctru dwogc thye hién
nhim thu nhin va nudi ciy duy tri té bao ung
thw dai truc trang so cip tir bénh nhin Viét
Nam lam mé hinh nghién ciru bénh. Cic quin
thé té bao don dwgc phén tich tir 40 miu méd
ung thw dai trye trang va dwogc nudi ciy so cip.
C6 4/40 miu quén thé té bao ung thr dwgc nudi
cAy thanh cong trong diéu kién in vitro. Céc
quin thé té bao ung thw nay di dwoc ciy ghép
1én co thé chudt SCID suy gizm mién dich va da
¢6 2 quén thé té bao phat trién thanh khéi u di
ghép. T¢ bao don tir khdi u di ghép trén chudt
dwgc thu nhén va phan tich sy hién dién cia 2
marker bé mit huCD133 va huEpcam bing k§
thuat flow cytometry. Quin thé té bao ung thw
so' cAp ciia nguoi tir khdi u di ghép trén chudt
dwong tinh v6i marker huCD133 va huEpcam
dugc xac dinh va thu nhan. Hai quin thé té bao
ung thw dai tryc trang nay cé thé phat trién
ting sinh manh trong diéu kién nudi cdy in
vitro. Tém lai, két qua nghién ciru cho thiy té

Ngay nhdn bdn thdo: 28-03-2017, ngay chdp nhédn dang:
25- 07-2018, ngay dang: 12-09-2018

Tac gia: Huynh Vi, HS Hiru Puc?, Nguyén Lé Xuin
Truong™®, Nguyén Ping Quan®- 'Trung tdim Céng nghé Sinh
hoc Tp.HCM, 2Bénh vién Théng Nhat, 3Trung tam Y khoa
Thanh phé Hope, Duarte, California — Mg.

Email: quanng2009@gmail.com

bao ung thw dai truc trang so cp clia ngudi cé
thé dwoc duy tri va ting sinh trén co thé chudt
suy giam mién dich dé cung cAp nguén té bao
ung thw cho nghién ciru.

Tir khga—Ung thu dai truc trang, té bao ung thu
dai truc trang so cip, khdi u di ghép trén chudt,
CD133, Epcam

1. MG DAU

U ng thu dai truc trang la mot trong nhirng dang
ung thu phd bién nhat va gay tir vong hang
dau hién nay. Mdi nim c6 gan 1 triéu bénh nhén
ung thu dai truc trang mai duoc phat hién va cé
khoang 500 ngan ngudi chét vi bénh nay tai céc
nuéc cdng nghiép phéat trién. Su phat trién cua ung
thu dai truc trang c6 lién quan dén nhiéu yéu tb
nhu di truyén, méi truong sdng va 16i séng nhat 1a
thoi quen an udng [4, 8]. Tai Viét Nam, s6 nguoi
mac méi ung thu mot nam uwéc tinh 1a 125.036
theo Globocan ndm 2012 va 126,307 theo sé liéu
woc tinh tir hé thdng ghi nhan ung thu tir 6 tinh,
thanh phé nam 2010. Dy bao vao nam 2020 s& ¢6
it nhit 189.344 ca ung thu mic méi. Trong s6 ca
ung thu, nir chiém 43% va nam gigi 57%. Bon loai
ung thu phd bién nhit & nam gigi 1a ung thu gan,
phdi, da day va dai truc trang, chiém 66% tong sé
ca ung thu mic maéi & nam gidi. O nit gidi, bn
loai phd bién nhét 1a ung thu v, phdi, gan, ¢d tir
cung, chiém gan 50% tdng sé ca ung thu mic méi
& nir. Ty 1& bénh nhan ung thu dén kham va diéu
tri som con thap, nam 2009 mot nghién ciru tai 5
bénh vién ung thu cho thdy 28,6% bénh nhan
thuoc tit ca cac loai ung thu dén khdm vao giai
doan | va Il. Chuyén biét, 50,5% bénh nhan ung
thu va, 46,0% bénh nhan ung thu cd tir cung,
32,2% bénh nhan ung thu dai truc trang dén khdm
bénh & giai doan sém [5].

Bénh ung thu dai tryc trang thuong dién tién &m
tham khdng c6 cac trigu ching rd rang, xay ra khi
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c6 nhitng té bao bat thuong phat trién & niém mac
dai trang hay tryc trang tao thanh céac polyp. Pa sb
polyp 14 lanh tinh tuy nhién qua thoi gian 1 sb
polyp c6 thé phat trién thanh ung thu. Bién phép
cha yéu hién nay duoc sir dung dé diéu tri ung thu
dai truc trang la phau thuat, tuy nhién hon 50%
bénh nhan tai phat sau phiu thuat va chét vi ung
thu di can [1]. Do vay, phét trién cac phuong phap
chan doan sém va cac bién phap diéu tri hiru hiéu
hon véi bénh ung thu dai tryc trang la rat can thiét
dé giam thiéu tac hai caa bénh. Nghién ctru vé cac
con dudng truyén tin hiéu va cac protein c6 vai trd
quan trong Véi sy tang sinh cua té bao ung thu biéu
mo tuyén dai tryc trang s& cung cap nhiéu hiéu biét
hon vé sy tién trién cua bénh va cé thé cung cip
nhiu goi ¥ quan trong trong diéu tri bénh ung thu.
Dé thuc hién céc nghién ctu chuyén sau néu
trén, t& bao ung thu dai tryc trang 1a ddi tuong
khong thé thiéu. Hién nay c6 nhiéu dong té bao
ung thu dai truc trang duoc thiét 1ap va nudi cy
on dinh lau dai trén thé giéi. Cac dong té bao nay
sau thoi gian dai nudi cay trong mdi truong nhan
tao c6 thé khdng con gitr dugc cac dic tinh nhu té
bao ung thu trong co thé bénh nhan. Sir dung dong
té bao ung thu nay trong nghién ctu s& dan dén
nhitng két qua thiéu chinh xac va gay kho khan khi
ap dung két qua nghién ciru vao thyc té 1am sang
[3]. Do dé, rat can thiét phai c6 té bao ung thu dai
truc trang phan 1ap tir bénh nhan va dwoc nudi ciy
so cdp trong thoi gian ngin dé lam ddi tuong
nghién ctu. Tuy nhién, néu ngudn té bao so cap
khong dugc duy tri 1au trong diéu kién in vitro s&
dan dén viéc té bao sir dung trong cac thir nghiém
& céc thoi diém khéc nhau c6 ngudn gbc tir cac
bénh nhan khac nhau. Piéu nay lam sai léch két
qua nghién ctru. Bé giai quyét vin dé nay, ching
t6i thuc hién nghién ctru dé duy tri va ting sinh té
bao ung thu dai truc trang so cip tir bénh nhén trén
co thé chudt suy giam mién dich dé tao ngudn
cung cap té bao ung thu so cap 6n dinh va 1au dai.

2. VAT LIEU VA PHUONG PHAP
Vit ligu
Céc mau md bénh pham sur dung trong nghién
ctru dugc sy cho phép cua Hoi dong Y duc Bénh
vién Thong Nhit.

Phwong phap

Phirong phdp phdn tach va nuéi cdy té bao ung
thu biéu mé tuyén dai truc trang

Té bao ung thu dugc phan tach tir mau khéi u
bang bo kit phan l1ap té bao ung thu (Panomics,
Dumbarton Circle Fremont, CA, USA) theo quy
trinh cua nha san xuat. Mau khdi u duoc loai bo
cac md thira, duoc cat thanh nhidu manh nho va
dugc rira bang dém PBS c6 chira khang sinh
peniciline/streptomycine. Chuyén mé sang mot
falcon sach, cat nhuy@n, b sung 20 mL PBS, ly
tdm 1200 rpm 6 phat ¢ nhiét d6 phong va loai bo
dich néi. Huyén phi mé trong 10 mL Tumor Cell
Digestion Solution va u & 37°C trong 3 h, 10 phut
lic mot lan dé md phan ré thanh cac té bao don.
Thém 10 mL Tumor Cell Suspension Solution va
tron déu bang pipet. Loc qua loc t& bao (cell
strainer) kich thugc 100 um. Thu huyén phi loc
trong falcon 50 mL. Ly tdm 1200 rpm trong 8 phut
va loai bo dich ndi. Huyén pht can té bao trong 20
mL Tumor Cell Suspension Solution va tron déu
dé thu duoc dich ddng nhat. Chuan bj mot falcon
50 mL chta 20 mL Tumor Cell Purification
Solution va ly tdm 1200 rpm trong 2 phdt & nhiét
do phong. Can than cho huyén phu té bao 1én trén
Ié6p Tumor Cell Purification Solution bang cach
cho dich huyén phu té bao chay doc theo thanh
falcon. Pé falcon thang ding 6 phat & nhiét do
phong. Can than dua dau tip xudng day falcon va
hat 6 mL dich chira té bao ling va chuyén té bao
sang mét falcon 50 mL khac. Ly tdm 1200 rpm
trong 8 phdt, loai dich ndi, thu can té bao. Huyén
phu cin té bao trong 5 mL mdi truong nudi cy
chuyén biét cho té bao ung thu dai tryc trang
(Human Colon Cancer stem cell culture medium,
Celprogen, Torrance, CA, USA). Pém mat do té
bao va phan dich huyén phu té bao vao céc giéng
clia dia 6 giéng phu collagen. U té bao trong ta 4m
G 37°C va 10% CO..

Phirong phdp tao khoi u ¢ chugt ti té bao ung thie
cua nguoi

Dé luu giit va ting sinh té bao ung thu so cip
phan lap duoc tir khdi u ciia nguoi, té bao ung thu
dugc tiém vao chudt SCID suy giam mién dich dé
tao khéi u in-vivo. Té bao ung thu dai tryc trang
ctia ngudi dugc nudi cdy so cip trong 2 tudn dé dat
mat do té bao can thiét trudc khi duoc thu nhan
dusi dang t& bao don bing dung dich
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Trypsin/EDTA. 107 té bao dugc huyén phu trong
dung dich PBS v tring va duoc tiém tryc tiép
dudi da (subcutaneous injection) chugt SCID suy
yéu mién dich (Charles River, Wilmington, MA,
M3). M&i quan thé té bao ung thu dai truc trang
ctia ngudi nudi cdy so cdp dugc tiém vao 2 con
chugt SCID va danh gia sy tao thanh khéi u di
ghép. 8 tuan ké tir ngay tiém té bao ung thu vao
chudt, khdi u dudi da chudt tao tir té bao ung thu
nguoi dugc thu nhan. Khéi u dugc cit nho, té bao
don tir khdi u duoc thu nhan dé sir dung trong céac
thi nghiém cua dé tai. Bén canh dé, cac mau md
cling duogc luu gitr trong nitrogen long dé st dung
cho lan cdy ghép tiép theo trén chudt SCID khi can
tang sinh t& bao ung thu dai truc trang ciia ngudi.
Quy trinh cham s6c va thao tac vai chudt thi
nghiém duoc thuc hién phu hop véi cac hudng
dan, quy trinh, quy dinh vé y dirc dugc chap thuan
béi Vién cham séc va quan 1y dong vat thi nghiém
tai Pai hoc Stanford — My.

Phueong phdp FACS phén tich té bao ung thw tir
khéi u ghép ¢ chudt

Té bao ung thu nguoi tir khdi u tao ra trén co thé
chuét SCID duogc thu nhan bang cach phéi hop xu
1y co hoc va sinh hoc. Khéi u dwoc rira sach trong
dung dich PBS, cét nhuyén va dugc ngam trong
dung dich collagenase & 37°C trong 1 h. Sau dé,
hdn dich dugc huyén phu bing pipette dé giai
phéng té bao don tir khdi u va té bao don duoc loc
qua mang loc strainer cell.

Té bao don thu nhan dwoc rira 2 lan bang PBS
va rira 1 1an bang buffer cho phuong phap FACS
(PBS ¢6 chira 10% huyét thanh va 0,09% sodium
azide). Sau d6, té bao dwoc nhuém bang céch u voi
10ug khéang thé khang huCD133-FITC va
huEpcam-PE (Invitrogen, Carlsbad, CA, MY)
trong 200 pL buffer ¢ nhiét d6 phong trong 30
phdt. Té bao sau khi nhugm véi khang thé s& dugc
phan tich va sang loc qua may Flow Cytometry
(BD, Franklin Lakes, NJ, M¥). Quan thé té bao
duong tinh véi ca 2 marker hCD133 va hEpcam
dugc thu nhan va nudi ciy. Pay la cac té bao ung
thu (CD133+) dang biéu md (Epcam+) cua ngudi
moc thanh khdi u & chudt suy giam mién dich.
Phirong phdp xdc dinh dwong cong ting truong té
bao ung thu

2x10* té bao tir mau khdi u di ghép dwong tinh
v6i CD133 va Epcam dugc thu nhan va nudi cay
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bang moéi trudng DMEM (Gibco, Carlshad, CA,
My) 10% FBS (Sigma, St. Louis, MO, M¥) trong
cac dia 6 giéng. Sau mdi 24 h nudi cdy, té bao
trong 1 giéng dugc tach bang trypsin-EDTA va
mat do té bao duogc xac dinh bang phuong phap
dém té bao trong budng dém. Thoi gian khao séat
dirng lai sau 96 h nudi ciy. Thi nghiém duoc lap
lai 3 1an va két qua duoc xu ly xac suat thdng ké
bang phuong phap STDEV.

3. KET QUA VA THAO LUAN
Phan tach va nudi cdy so cip té bao ung thw tir
khdi u dai trwc trang ciia ngudi

40 miu moé ung thu dugc phéan tach té bao theo
quy trinh néu & muc phuong phép va nudi cay so
cép trong mdi trudng nudi té bao gdc ung thu rudt
cia ngudi (hdng Celprogen) sir dung dia 6 giéng
c6 phi collagen. Két qua da co bdn mau K2, K7,
K8 va K32 duoc nudi cay so cap thanh cong. Mot
s6 hinh anh dai dién cua cac quan thé té bao ma
chung t6i d3 nudi ciy duoc thé hién qua hinh 1.

Hinh 1. C4c quén thé té bao phan tach tir cAc miu mé ung thur
dai truc trang (thang kich thudce: 200 pm)

Ty & nudi cdy so cp thanh cong té bao phan
tach tir khéi dai tryc trang cua nghién ctu nay
khéng cao, 10% s6 mau té bao phat trién dugc
trong nuoi cdy. Nubi cy so cip té bao ung thu dai
tryc trang 1a mot vain dé kho c6 thé do cac nguyén
nhén sau: 1) Bac thu caa mé rudt 1a moéi truong cd
nhiéu vi sinh vat, nén viéc nhidm khuan trong nuoi
cdy té bao so cap rat d& xay ra va khé kiém soét; 2)
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Dé giam thiéu su nhim khuan va nim trong nudi
cdy, khdi mo ung thu va té bao dugc rira tich cuc
va xir ly véi nhiéu loai khang sinh ¢ nong do cao,
diéu nay lam suy yéu té bao ung thu 1am chung
khéng phat trién dugc trong moi trudng nudi cay;
3) Té bao ung thu dai truc trang can rat nhiéu vi
chit bao gébm céc chit kich thich ting trudng va
diéu hoa (growth factor va cytokines) dé cé thé
phaét trién, néu té bao ung thu thu nhan dwgc khong
thuoc loai ting truong manh s& khé phat trién
trong diéu kién nudi ciy nhan tao. Mdi trudng nudi
cdy nhan tao c6 thé khong cung cap day du céc
thanh phan can thiét nhu méi truong ty nhién trong
co thé. Piéu ndy phan nao duoc thé hién qua két
qua nghién ctru cua Dangles-Marie va cong su
nam 2007, nhom nghién ciu cdng bd rang 77%
(20/26) s6 mau mo ung thu dai truc trang cay ghép
trén chudt nude phat trién thanh khéi u, trong khi
chi ¢6 9,7% (3/31) s6 mau mé ung thu nudi cy
thanh cong trong diéu kién in vitro [2]. Ty I thanh
cong trong nudi cdy so cap té bao phan tach tur
khéi u dai truc trang cua ching t6i twong duong
véi nghién ctu cua Dangles-Marie va cong su [2].
Tao khéi u di ghép té bao ung thw dai truc
trang trén co thé chudt suy giam mién dich

Dé duy tri té bao ung thu so cip cua ngudi ma
khéng phai nudi cay lau dai trong diéu kién in-
vitro chung toi thuc hién ciy ghép té bao ung thu
Ién chugt SCID suy giam mién dich. Bén quan thé
té bao ung thu K2, K7, K8 va K32 duoc nudi cay
tang sinh va thu nhan té bao don. 107 t& bao cua
mdi quan thé dugc huyén phi trong dung dich PBS
vo trung va dugc tiém tryc tiép dudi da
(subcutaneous injection) chudt SCID dé cac té bao
nay hinh thanh khdi u trong co thé chudt. Cac té
bao ung thu dai truc trang cua nguoi sé dua vao su
nudi dudng cia hé thong in vivo trong co thé chuot
dé phét trién thanh khéi u va sinh truong trén gia
thé nay. Trong 4 quan thé t& bao ung thu ciy ghép
vao chuot SCID, 2 chudt duoc sir dung & moi
nhém, 2 quan thé K2 va K8 di phat trién thanh
khéi u trong co thé cia ca 4 chudt duoc cy ghép.
Nguoc lai, 2 quan thé té bao K7 va K32 khong tao
thanh khdi u & cac con chudt dugc cay ghép. Sau
khi khéi u phat trién dugc 8 tuan, ching toi tién
hanh giai phiu chuét thu khéi u. Hinh 2 1a hinh
anh chuot SCID suy giam mién dich mang khdi u
tir t& bao ung thu tryc trang ciia nguoi (xenograft)

va hinh anh khéi u duoc phan tach khoi co thé
chuat.

Hinh 2. Chudt suy yéu mién dich mang khéiu phat trién tur té
bao ung thu dai tryc trang ctia nguoi va khoi u K2 va K8 thu
nhan tir chudt

Khéi u do quan thé t& bao K2 va K8 phat trién
trén co thé chugt SCID dugc thu nhan, rira sach
trong PBS va duoc cit ra thanh nhitng manh nhé
¢6 kich thudc tr 1-2 mm va luu gitt trong mdi
truong huyét thanh FCS 10% DMSO trong
nitrogene long dé bao quan ngudn té bao ung thu
phuc vu cac budc thi nghiém tiép theo. Mit khéc,
cac mau md tir khdi u trén chudt dugc phan tach
bang phuong phéap tach co hoc phdi hop véi xir ly
bang dung dich collagenase dé thu nhan cac té bao
don.

Phén tach té bao ung thu cia nguoi tir khdi u
trén co thé chudt

Pé xac dinh va phan téch té bao ung thu dai truc
trang ciia nguoi trong khdi u di ghép phét trién trén
co thé chudt suy giam mién dich chdng toi nhuom
té bao véi khang thé khang huCD133 va huEpcam
va phan tach bang ky thuat FACS. Epcam
(epithelial cell adhesion molecule) la phan to
protein bam dinh biéu hién trén bé mat té bao biéu
mo, phan tir nay biéu hién & ca té bao binh thuong
va té bao ung thu. Epcam duoc chitng minh 14 biéu
hién manh hon & té bao ung thu so vai té bao biéu
moé binh thudng va su biéu hién manh cia Epcam
c6 lién quan véi sic séng va su ting sinh cua té
bao ung thu c6 nguon gbc biéu md [9, 7]. CD133
da duoc xac dinh 1a mot marker bé mat caa nhiéu
loai té bao gdc ung thu khac nhau trong d6 c6 té
bao gdc ung thu dai truc trang [6]. Nhu vdy, quan
thé té bao duong tinh véi 2 marker nay la céc té
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bao ung thur ¢c6 nguon gbc biéu md cua ngudi phét
trién trén co thé chudt suy giam mién dich.

Két qua phan tich FACS cho thay trong hdn hop
té bao phan tach tir khdi u di ghép trén chuot co
quan thé té bao biéu hién dong thoi CD133 va
Epcam Cua ngum (Hinh 3C). Pay la cac té bao co
nguon gbc tir té bao ung thu cia nguoi tiém vao
chuot vi mau té bao chudt nhuém véi 2 khang thé
trén khong cho tin hiéu duong tinh (Hinh 3B). Ty
I& t& bao duong tinh véi huCD133 va huEpcam
trong quan thé té bao phan tach tir khdi u di ghép
K2 va K8 trén chuot SCID la twong duong nhau
khoang 11,8 — 12%. Piéu nay budc dau cho thay 2
quan thé té bao ung thu K2 va K8 cé dic diém
tuong ty nhau.
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Hinh 3. Két qua Flow cytometry phan 1ap t& bao ung thu ngudi
tir khéi u trong co thé chudt suy yéu mién dich. (A) déi chimng
té bao ung thu phén tach tir khdi u khéng nhudm khang thé; (B)
dbi chimg té bao rudt ctia chudt nhudm véi khang thé khang
huCD133 va huEpcam; (C) t bao ung thu phan tach tir khéi u
nhudém v6i khang thé khang huCD133 va huEpcam

Nhu vay nhom nghién ctru da thanh cong trong
viéc phan lap, bao quan va nudi cdy so cap té bao
ung thu ¢6 ngudn géc tir khdi u dai truc trang cua
bénh nhan trén co thé chudt suy giam mién dich.
Khio sat s ting sinh trong nudi ciy ciia té bao
ung thu dai truc trang phén tach tir khoi u di
ghép

Hai quan thé té bao ung thu dai tryc trang K2 va
K8 sau khi dwoc phan tach tir khdi u di ghép trén
chugt da dugc khao sat danh gia kha nang tang
sinh trong nudi cay in vitro.

Puong cong ting trudng cua té bao ung thu K2
va K8 dugc xac dinh nhu theo phuong phap da
dugc mo ta ¢ trén. Két qua khao séat cho thiy té
bao ung thu tang truong khoé manh. Dya vao
lwong té bao & thoi diém Oh va 96 h, ching toi xac
dinh dugc thoi gian nhan do6i cua té bao ung thu
trung binh 12 18 h. Bén 96 h nudi cdy, té bao van
dam bao muc d9 tang sinh manh va chua di vao
giai doan suy tan (Hinh 4). Pay 1a té bao ung thu
dai truc trang nuéi ciy so cAp phu hop dé tng
dung trong nghién cuu.
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Hinh 4. Biéu dd duong cong ting truong ciia quan thé té bao
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4. KET LUAN

Bén quan thé té bao ung thu tir md ung thu biéu
md tuyén dai tryc trang cua bénh nhan di dwoc
phan tach va nudi cdy thanh cong. Trong 4 quan
thé nay, 2 quan thé té bao ung thu duoc duy tri
bang cach tao thanh khéi u in vivo trong co thé
chudt suy giam mién dich. Cac dic diém cua quan
thé té bao ung thu dai truc trang phan lap da duoc
xac dinh bao gom hinh thai té bao, duong cong
ting trudong trong nudi cdy, sy hién dién cua
marker ung thu CD133 va marker té bao biéu md
Epcam. Nhu vay, té bao ung thu dai tryc trang cua
ngudi ¢6 thé duy tri nubi ciy so cap trén co thé
chudt phéi hop véi nudi cay in vitro.

Loi cdm on: Nghién ciu nay dwoc thuc hién
bang nguon kinh phi dwec cung cdp boi Sé Khoa
hoc va Cong nghé Thanh phd Hé Chi Minh.
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Abstract—Colorectal cancer is one of the most
prevalent cancers and a leading cause of death
nowadays. The main method to treat colorectal
cancer is the surgery. However, more than 50 % of
patients relapse after surgery and die from
metastatic cancer. Therefore, it is important to do
research on the molecular mechanism of this disease
and consequently develop effective therapies. In these
studies, the colorectal cancer cell is the indispensable
research model. However, cancer cell lines lose the
oncogenic characteristics after prolonged culture
compared to those in the body of patients. To solve
this problem, the study is aimed to obtain, to
primarily culture, and to maintain the colorectal
cancer cells from Vietnamese patients serving as
cancer research model. Colorectal cancer cells were
separated from 40 tumor samples and primarily
cultured in vitro. 4 of 40 populations of cancer cells
were cultured successfully. These cell populations

were grafted into immuno-deficient SCID mice and 2
cell populations developed to xenograft tumors on
mice. Then single cell suspensions from xenograft
tumors were collected and analyzed the expression of
surface markers huCD133 and huEpcam using flow
cytometry. The human primary cancer cells from
xenograft tumors positive with huCD133 and
huEpcam were identified and isolated. These 2
colorectal cancer cell populations could proliferate
well in in-vitro culture condition. In conclusion, the
results showed that the human colorectal cancer
primary cells could be maintained and proliferated
in immuno-deficient mice which will be a source to
supply the cancer cells for the study of cancer.

Index Terms—Colorectal cancer, primary
colorectal cancer cells, xenograft tumour on mice,
CD133, Epcam
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