Nhin ra thé giéi &

PHAN TIiCH ARN TIEU CAU:
HUONG MOI TRONG CHAN POAN VA XEP LOAI UNG THU

Véi lugng mau tuong ducng mét giot mau da co thé chan doan, xép loai va
xéc dinh vi tri ung thu thong qua phan tich hd so ARN tiéu cdu. St dung
phudng phap nay c6 thé phat hién va x&p loai ung thu véi dd chinh xac lan
|uigt 12 95 va 89%. Day Ia két qua nghién ctu vé phan tich ARN tiéu cau trong
chan doan va xép loai ung thu clia cac nha khoa hoc thudc Dai hoc Umea
(Thuy Dién) méi dugdc cong bd trén Tap chi Cancer Cell.

Sinh thiét léng trong chdn doan ung thy

Hién nay, sinh thiét mé van la phuang phap dudc
st dung hiéu qua trong chan doan va xép loai ung
thu. Tuy nhién sinh thiét mé cé nhiing ton tai, han
ché nhat dinh nhu: Gay dau ddn, ton kém va thoi
gian kéo dai. Bé khac phuc nhiing han ché clia sinh
thiét mo, phuang phap chan doan xam Ian t&i thiéu
dudc phat trién ma cu thé Ia phuong phap sinh thiét
Idng, hay sinh thiét mau. Sinh thiét 1dng gitp chéan
doan sém va céi thién kha nang giam sat bénh. Ban
dau sinh thiét 1dng dudc hiéu 1a sinh thiét cac té bao
khéi u luu hanh trong mau (CTCs), hién nay sinh
thiét 16ng da mé& réng cho tat cad cac thanh phéan
trong mau. Ngoai té€ bao luu hanh thi ADN khai u luu
hanh (cfADN) la thanh phan dugc nghién clu nhiéu
nhat va la su thay thé hiéu quéa cho t&é bao khéi u
luu hanh.

Mac du vay, viéc ung dung phuong phap sinh
thiét 1dng con géap phai mot sé thach thic lién quan
dén muc do thap cla céac chi thi luu hanh trong mau.
Lugng té bao khoi u luu hanh trong mau réat thap va
rat khé dé phan lap. Béng thdi, néng do ADN khdi
u luu hanh ciing thdp va khéng én dinh. Ngoai ra,
lugng ADN nén gidi phong tu cac té bao bach cau
c6 thé 1an at ADN khai u, lam gidm doé nhay cla xét
nghiém va c6 thé dan dén tinh trang am tinh gia.

Nguon vat liéu mdi trong chdn doan ung thu

Gan day viéc phan tich hé sd ARN cula khéi u
da ndi 1&én nhu mot phuong phap chan doan, xép
loai ung thu tiém nang. Trong dé, hé s ARN cla
tiéu cau luu hanh khéi u (TEPs) dudc bao cao nhu

ngudn vat lieu méi trong chdn doan sém ung thu.

Tiéu cau (loai t& bao nhiéu thi hai trong mau
ngoai vi) la cac t€ bao khong nhan c6 ngudn goc
tt mau tiéu cau trong tly xuong va dudc biét dén
V@i vai tro trong déng mau va khéi dau lam lanh vét
thuong. Mau ngoai vi chfa khoang 200-500 triéu
tiéu cau/ml. Viéc tach chiét tiu cau kha don gian
va da cé quy trinh chuén héa. Do dé, tiéu cau da trd
thanh doéi tugng ddi dao va hitu ich cho nghién ctu
va Ung dung lam sang.

Chi can mot lugng méau nhé, nho phan tich hd so ARN tiéu
cau c6 thé dé dang chan doan, xac dinh ung thu.

Cac nghién cliu gan day cho thay, tiéu cau gép
phan trong qua trinh tién trién va di cin khéi u. Tiéu
cau luu hanh thu nhan céac yéu t6 do té bao khdi u
tién trién manh tiét ra rdi van chuyén cac yéu t6 nay
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dén cac t& bao khdi u tién trién cham & vi tri khac.
Péng thai tiéu cau con truc tiép “4n” cac ARN Iuu
hanh trong mau. Qua trinh tiéu cau tuan hoan trong
mau va tuong tac véi té bao khdi u tao nén céc tiéu
cau luu hanh khéi u. Cac t& bao tiéu cau Iuu hanh
kh6i u c6 hé sd ARN bién déi, cé chira ARN clia cac
t& bao khéi u va c6 thé ting dung trong chdn doan va
theo doi ung thu. Vi vay, viéc phan tich ARN trong
tiéu cu cung cdp mot chién lugc hiéu qua dé phat
hién s6m va gidm sat ung thu.
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Phan tich ARN tiéu cau cé thé chan doan va xép loai ung
thu.

Thanh cong han dau day hiia hen

Nghién cliu dudc thuc hién trén tiéu cau cla 55
ngudi khde manh, 39 bénh nhan ung thu giai doan
sém, 189 bénh nhan ung thu tién trién va di cén.
Bénh nhan thuéc 6 loai khdi u khac nhau: Ung thu
phéi, ung thu dai truc trang, u nguyén bao xdp, ung
thu tuyén tuy, ung thu gan, ung thu vu.

Sau khi khuéch dai va giai trinh tu ARN tiéu cau,
cac nha nghién cutiu da xac dinh dugc han 5.000 loai
ARN khéac nhau giGa bénh nhan ung thu va ngudi
khée manh. Tiép dén, cac nha nghién clu chon ra
1.072 loai ARN dac hiéu dé phan tich bang thuat
toan machine-learning. K&t qua cho thay, kh& nang
phat hién ung thu véi do nhay (ty 1& dudng tinh xac
dinh chinh xac) la 97%, dé dac hiéu (ty 1& am tinh
xac dinh chinh xac) la 94% va do chinh xac lén dén
95%. Nhu vay, gdn nhu tat cd bénh nhan bat ké
loai ung thu nao déu c6 hé so ARN bat thudng va
dugc phat hién bang thuat toan phan tich. Cac nha
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nghién clu tiép tuc chon ra danh sach cac gen dac
hiéu khéi u - Nhiing gen c6 su biéu hién ARN khac
nhau gilia 6 loai ung thu dugc lva chon dé xép loai
ung thu. K&t qua cho thay, viéc xép loai ung thu co
dd chinh xac dén 89%.
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Phan tich mARN tiéu cau luu hanh cho chan doan ung thu
néi chung. (A) Téng quan vé nguén mARN tiéu cau; (B)
Phan nhom déi tugng nghién cdu. (C) So do tién hanh giai
trinh tu mARN luu hanh.
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Nhu vay, phuong thiic chdn doan dua trén hé
sd ARN tiéu ciu két hgp véi thuat toan machine-
learning c6 thé phat hién dudc ngudi mang ung thu,
du bao vi tri clia khéi u nguyén phat va x&p loai khoi
u chinh xac. So véi sinh thiét mé xam 1an, phudng
phap phan tich hd so ARN tiéu cau cé uu diém vuat
troi 1a chi can mot lugng mau t6i thiéu cho phan tich.
Tuy nhién, phudng phap nay con c6 han ché nhat
dinh l1a chua phan biét dugc giai doan ung thu, khoi
u di c&n va khoi u khong di can. Viéc nghién cléiu mé
réng can dugc tiép tuc dé danh gia nguy co duong
tinh gia khi tang kich thuéc mau nghién ctiu va can
xem xét anh huéng cta cac yéu t6 khong ung thu
noi chung (non-cancerous systemic factors) nhu
trong viém nhiém va bién cé tim mach, tac dong dén
hé so ARN tiéu cau va két qua phan tich &
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