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Cac nha khoa hoc da phat
hién ra mét co ché cé thé 1am
cham sy lao hoa lién quan
dén Rapamixin va hoat tinh
ctia TOR nhd mot lo dat dugc
lay & phia Tay cha Chile cach
day khoang 5 thap ky. Co ché
nay da dem dén niém hy vong
co thé cai thién sy ldo hoa

6 ngudi trong mot tuong lai
khong xa...

Rapamixinva TOR

Trong thdi gian dai,
cac nha nghién clu vé lao
khoa cho rang, cé thé sém
phat hién ra cac hgp chat
chdng ldao héa. Su lac quan
nay cang tang khi két qua
nghién clu vé sy dot bién
gen gitp kéo dai tudi tho
cuc dai (dudc do bang tudi
trung binh ctia 10% s6 dong
vat séng tho nhat) & cac
déng vat va viéc han ché
calo c6 tac dung kéo dai
tudi tho cuc dai & nhiéu loai.
Nam 2006, khi thi nghiém
trén chudt nhat, cac nha
khoa hoc nhan thay rang,
resveratrol - thanh phan
quen thudc trong rugu vang
dd chi gitp han ché lugng
calo d6i véi chudt cho an
theo ché& do nhiéu m& ma
khéng gitp kéo dai tudi tho
cuc dai 8 chudt cho an &
ché dbé binh thudng. Tuy
viéc han ché calo cé thé
lam han ché cac bénh nan
y nhu: ung thu, thodi hoéa
than kinh, tiéu dudng va
cac rdi loan khac lién quan
dén tudi gia (khi thi nghiém
& chudt nhat) song mot ché
dod an udng nghiém khac lai
khoéng phai la lua chon toi
uu giup lam cham sy lao
héa & ngudi.

Vao thang 11.1964,
sau chuyén coéng tac cla
38 nha khoa hoc do GS
Stanley Skorina (Pai hoc
McGill, Canada) dan dau
dén ddo Phuc sinh (phia
Tay cda Chile) dé tim hidu
vé céc sinh vat, hang tram
mau thyc vat va déng vat
clng moét 6ng nghiém dung
day dat cla khu vuc nay
da dugc dem vé. Phan tich
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thanh phan cla loai dat nay
da phat hién trong doé co
chtia mot loai vi khudn ma
sau do6 dugc cac nha khoa
hoc dat tén la Rapamixin.
Két qua thi nghiém trén
chudt nhdt da cho thay,
Rapamixin giup nang tudi
tho cuc dai. Thanh cong
nay da thiuc ddy cac nghién
cliu méi lam tang tudi tho
(ho&c giam nhe &nh hudng
clia lao hoa), cling nhu can
trd/tri hodn moét s6 bénh
thudng mac khi vé gia &
NQuGi.

Viéc pha v8 “hang rao”
tudi tho & dong vat cé vu
bdi Rapamixin da thu hat
su chu y cula gidi khoa hoc
vé moét cG ché da xuat hién
ti hang ty nam trudéc co
thé diéu chinh su ldo hoa
khéng chi & chudt nhat ma
ca § cac dong vat khacva é
ngudi. Chat diéu chinh chl
yéu la mot protein goi la
TOR (Target Of Rapamixin)
va gen doc ma cho TOR.
Hién TOR la mét doi tugng
nghién ctiu clia ca 2 linh vuc
ldo khoa va y hoc ting dung,
bdi cac két qua nghién cuu
& dong vat va ngudi déu
cho thay viéc kiém ché TOR
trong cac té bao cla déng
vat c6 vi - mTOR - ¢6 thé
lam gidm nguy c6 méc cac
bénh thudng mac khi vé gia
(nhu Alzheimer, Parkinson,
x8p xuong, thodi héa diém
vang..) va cac bénh nan
y (nhu ung thu, thodi hoéa
co tim...) & ngudi. Cac con
dudng truyén tin hiéu bdi
TOR va insulin § dong vat
dan xen nhau, day la nhiing
noi ti€p clia cac tudng tac
phan ti diéu khién hoat
tinh ctia mot t&€ bao. Insulin
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D3o Phuc sinh Bl noi cac nha khoa hoé Canada phat hién ra vivkh_ué’n Rapamixin g

la hoocmon tiét ra bdi tuy vao
sau biia &n dé bao cho cd va céac
t€ bao khac hap thu glucoza tu
mau dung san sinh nang lugng.
Mot dac tinh khac cling rat quan
trong déi vai stic khde, do la quan
hé gilia cac con dudng TOR va
insulin bao gébm moi lién hé
ngugc: kich thich TOR sé& khién
t€ bao kém man cam vdi cac tin
hiéu cta insulin. An qua nhiéu lau
ngay sé hoat héa TOR qua muc,
khi€n cho céac t€ bao ngay cang
trd nén “diéc” vdi insulin, dan tdéi
nong dé dudng huyét cao, gay
nguy cé méc bénh tiéu dudng, va
c6 thé ca bénh tim.

TOR con phan ung véi céac
stress clia t& bao vudt xa su thiéu
hut dinh dudng, chang han khi
ndng dé oxy thdp, ADN bi hu hai
(va khi t&€ bao cam thay bi de doa,
hoat tinh clla TOR s& c6 biéu
hién nguac lai). Viéc tri hoan téng
hgp protein va tang sinh té bao
sé giai phong nguén nguyén liéu
dé t& bao c6 thé dung sta chiia
ADN va cac bién phap phong vé
khac. Nhiing nghién ctu & rudi
gidm cho thay, khi qué trinh téng
hgp protein bi gidm manh, viéc
sdn xudt protein chuyén dich
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theo hudng téng hop chon loc
cac thanh phan ty thé chi yéu,
va diéu nay c6 thé giup t€ bao
lam tré héa hé théng cung cép
nang lugng. RO rang, su “dap
iing stress” da dang nay giup té
bao déi pho vé6i nhiing diéu kién
kh&c nghiét nhung ciing vé tinh
rén luyén té€ bao chéng lai su
tan pha cla thgi gian. Nhu thé,
c6 thé thdy rang cac nha nghién
cliu dang cé nhiing budc tién dai
trong viéc tim ra cac bién phap co
thé 1am cham qua trinh |&0 héa.
Di tim moi lién quan cua lao
hoa

TU nhiing nam 90 cla thé ky
XX, cac nha khoa hoc da nhan
thay cac té€ bao bj doi sé han ché
qua trinh sinh trudng do lam giam
hoat tinh ctia TOR. Trudc do, vao
nam 1935, Clive McCay (Pai hoc
Cornell, Hoa Ky) da th nghiém
cho chudt méi it ngay tudi &n theo
ché& do gan nhu doi, két qua cho
thay, ching sinh truéng cham va
s6ng lau hon. Trong cac céng
trinh nghién ctiu vé han ché calo
trong mot thai gian dai trén khi gia
cling da cho két qua kha quan la
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co thé khi khde manh va tré hon
so vdi tudi thuc, tudi tho cuc dai
tang 30-40% nhd gidm lugng
calo dua vao trong giai doan 1/3
thdi gian dau dsi. Nam 20083,
Tibor Vellai (Pai hoc Fribourg,
Thuy Sy) va nam 2004, Pankaj
Kapahi (Vién Ky thuat California,
Hoa Ky) sau khi thii nghiém trén
rudi dam, giun tron déu da cho
cac két qua tudng ty trong viéc
kéo dai tudi tho va bao vé chuiing
khong bi anh hudng bdi ché do
an dd dinh dudng giéng hét khi
han ché& calo. Nam 2005, Brian
Kennedy (Pai hoc Washington,
Hoa Ky) thif nghiém trén loai ndm
men, cling cho biét tac dung vé
hiéu hoa cac gen clia TOR trong
t& bao giup nang cao tudi tho.

Khéng chi diung & day, céac
codng trinh nghién clu vé ldo hoéa
dya vao cd ché TOR dac biét hap
dan céac nha khoa hoc, vi ching
cho thdy su kim ham TOR khong
chi bat chudc viéc han ché calo
ma con bat chudc cac gen dot
bi€n (gerontogen) dudgc biét dén
vGi kha nang kéo dai tudi tho. Cac
gerontogen nay da dugc phat hién
& giun tron c6 tudi tho trung binh
va cuc dai l1én gdp ddi bang co



ché& lam gian doan ban sao dung
truyén tin hiéu insulin ti gan 10
nam trudc. Viéc tri hoan dang ké
qua trinh 1do hoda tung dudc xem
la mot trong nhiing van dé phtic
tap, khé giai quyét thi nay cé thé
thuc hién chinhd thay déi mot gen
va cac gen dot bién c6 kha nang
kim ham sinh truéng théng qua
mot insulin tuong ty. Diéu nay da
dem lai cho linh vuyc lao khoa hy
vong c6 thé lam cham ldo hoéa &
ngudi bang viéc st dung thudc.

Trudc nam 2000, cac nha lao
khoa it khi stii dung Rapamixin
bdi tinh chat kiém ché& mién dich
clia chat hoa hoc nay cho dén
khi ca 3 phong thi nghiém vé lao
khoa & Hoa Ky déu cong bd la
Rapamixin gitp nang cao tudi tho
& chudt duc gia 28%, G chuot cai
gia 38% so vdi chudt déi chiing.
Viéc tc ché& TOR kéo dai tudi tho
& cac loai da tr§ thanh chd dé
thu hut sy quan tdm cla cac nha
nghién clu lao khoa vé thanh
phan cla mang Iludi dugc xac
dinh gobm cac enzym lién quan
dén insulin va cac protein goi la
FoxOs hoat héa dap ung stress
trong t€ bao. Sau do, cac két qua
nghién cuu con phat hién sirtuin
han ché& dugc lugng calo & déng
vat cd vu va trong mét so trudng
hgp con tham gia kim ham TOR,
th& nhung TOR van dudc coi la
khau thi€t yéu nhat cla mang
lugi véi vai trd hgp nhat cac “di
liéu” khac nhau dé diéu khién téc
dé 1ao hoa G nhiéu loai déng vat.
Ven nic man bi an

Trong qua trinh tim hiéu tai sao
kim ham TOR va han ché calo lai
kéo dai tudi tho & nhiéu loai, cac
nha nghién ctu da di dén déi lap
vGi diéu bi &n xudt hién tu lau:
vay tai sao tén tai mét ca ché tién
héa nham tri hoan su lao héa?

Van dé néu trén da khién cho
cac nha khoa hoc nghién ctiu vé
sinh hoc tién hda ban khoan, béi
chon loc ty nhién 1a nham khuyén
khich sy sinh san hiéu qua chu
khong gilp cac sinh vat song lau
dén mot do tudi ma cac thanh
vién cung loai déu da bi hly diét.
Cac dong vat hoang da bj suy
yéu vi déi co it co hdi song lau
dé dudc hudng Igi ti cac gen va
truyén cac gen lam cham su lao
héa, vi vay da nay sinh sy dap
ting doi ti€n hoa.

Viéc han ché calo kéo dai
tudi tho la mot tdc dung phu cla
nhiing dap Ung ti€n héa nham
cac muc dich khdéng lién quan
vGi lao hoa, vi cac nha nghién
cliu cho rang, trong thai gian doi,
cac doéng vat hoang da phai an
tap (trong do cd6 nhiing thuc an la
c6 chiia chat doc) va co thé nay
sinh xu hudng gia tang su bao
vé bén trong chéng lai cac chat
doc, hoat hda sy dap ung stress
clia té bao va cac qua trinh sla
chiia kem theo, vi vay vé tinh lam
cham qua trinh l1ao héa.

M.V. Blagosklonny (Vién Ung
thu & Buffalo, Hoa Ky) duya trén
nhiing phat hién vé TOR cho
rang, s’ han ché calo chila ngau
nhién vi nang lyc sinh trudng khi
tré dan con ngudi sém di dén cai
chét khi gia. Han ché calo kéo
dai cudc séng bang cach ngan
can cac con dudng sinh trudng,
trong dé6 TOR la yéu t6 quan
trong nhat. Nhu vay, TOR - chd
y&u can cho sy phat trién va sinh
san - trg thanh déng luc cla lao
héa sau khi dat dugc tudi trudng
thanh, vi khi truyén tin hiéu sinh
truéng, TOR kich thich su tang
sinh cla céc té bao co tran trong
déng mach (la buéc chd yéu
dé dan téi ching xd viia déng
mach), tich Iiy m& (thuc ddy su
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viém loét clia co thé), phat trién
tinh khang insulin, sinh san cla
cac té bao hiy xuong (t€ bao gay
ra gay xuong va sinh trudng cla
cac khai u). Hon niia, do giam su
tu thuc, TOR tao thuan Igi cho su
tich 10y cac protein két ty va cac
ty thé hén loan lam tiét ra céc
gbc ty do gay ra hu hai ADN va
trao ddi nang lugng cla t& bao.
TOR con la nguyén nhan gay tich
IOy céc protein khang phan gidi
trong cac ndron, dan dén bénh
Alzheimer va cac bénh thoai hoa
vé than kinh.

Cac phan tich trén cho thay,
tién hoa khong tao ra mét co ché
dé lam cham lao héa ma néi ding
hon, cac tac dung kéo dai tudi
tho clia Rapamixin, han ché calo
va cac dot bién gen ngan chan
cac hoocmon sinh trudng chi la
nhiing ngau nhién cda ty nhién
can thiép vao “su sinh trudng
méo mo” cla lao héa, gilp qua
trinh 130 héa dién ra cham hon so
vGi binh thudng. Trén thuc t&, con
dudng TOR thé hién rat giéng
v@i chuadng trinh 2o héa mac du
dudgc xay dung dé giup cho suy
phat trién sém. Tuy thuyét cla
Blogosklonny la mdi nhung lai
lién quan mat thiét vai gia thuyét
da rat quen thudc véi quan diém
lao hoa dugc tao nén bdi cac gen
2 mat do nha sinh hoc George
Williams (Hoa Ky) dé xuét ti nam
1957: ¢6 Igi ltc dau ddi nhung co6
hai lic cudi doi. Cac gen nhu vay
dudc khuyén khich béi tién hoa
do su chon loc ty nhién thudng
“huéng su uu tién cho tudi tré
(hon la cho tudi gia) mot khi c6
su xung dét vé Igi ich” =

Nguyén Pinh Quyén (t6ng hop)
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