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Bu6u than kinh dém (gliome) chi€m khodng 57% trong cic loai u thin kinh néi
chung. Tuy di c6 nhiéu ti€n bd véi cdc phuong phdp phiu thuat, xa tri va héa tri liéu,
va cdc phuong phdp nay ciing thudng dugc k&t hdp vdi nhau, nhung tién lugng bénh
van chua siang sta. Hién nay ngudi ta dang c6 géng nghién citu mot phuong phdp mdi,
dé l1a gen tri liéu, mot tuong lai hira hen.

Trudc hét ching ta cAn tim hiu vé sy bi€n d6i clia gen trong ung thu. Cho dén
nay ngudi ta da bi€t sy bi€n d6i dc tinh cia mot t€ bao va sy phat trién lién tiép clia
mdt kh6i u bit ngudn tr mot hu bi€n cia ADN t& bao, 1am r6i loan chuong trinh di
truyén clia né. Nhitng hu bi€n lién quan dé€n nhitng gen c6 ich, can thi€t cho chifc
ning t6 chic, ki€m sodt chu ky cda t€ bao ciing nhu ki€m sodt sy ting trudng clia no,
diéu nay hoan toan khic véi apoptose hay chét theo chuong trinh clia t€ bao.

Cd Ché Ting Sinh Binh Thuong Va Khong Binh Thudng Cia Mot T& Bao

Trong cic t€ bao clia cd quan déu chia nhitng gen tham gia diéu chinh sy ting
trudng clia ching, c¢6 hai nhém:

- Nhém gen tién sinh budu (proto-oncogene) c6 80 gen.

- Nhém tc ch€ sinh bu6u (supresseur) chi ¢6 8 gen.

Nhitng gen nay mi héa d€ nhitng protein phai tuin thd mot cdch nghiém ngit
nhiém vu “kich thich” va “tc ch€” trén sy ting sinh t€ bao. N6i mdt ciach khic hai
nhiém vu nay ludén ludn cin bing. Mdi hu bi€n clia mot trong hai nhiém vu trén sé
tao nén thuong ton t€ bao dua d€n phat trién ting sinh manh, do d6 khong con kiém
sodt dugc va tién dén 4c tinh. (H.1)

Muén hiéu dugc co ch€ ciing nhu kha ning ctia phuong phdp diéu tri bing gen
chiing ta cAn hi€u nhitng thay d6i ba't thudng clia nhitng t& bao budu.

NHUNG BAT THUONG VE NHIEM SAC THE

Nghién citu di truyén t& bao hoc.

Karyotype clia nhitng gliome cip thip thudng binh thudng, thinh thodng thiy
duge su hién dién ctia mot nhiém sic thé du thira, trisome 7, hodc mat nhiém sic thé
gidi tinh X va Y. Qua s0 lugng 16n cdc nghién cttu vé cdc khdi u ngudi ta da thay c6
hién tugng “ban sao tr ban chinh” (double — minute), c6 nghia 1a cdc ban sao tu nhan
1én, di€u d6 bao ham ¥ nghia mdt tién sinh buéu sé hoat dong.
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Hinh 1: A. Tdng sinh t& bao binh thuong nho & sy hoat dong can déi giita nhitng sdn phdm tién
sinh budu va gen iic ché sinh budu.

B. D& mot té bao tré thanh budu can cé su mdt can bdang ciia hé thong trén, hai co ché
duoc dé nghi:

* Hoat hod ciia mot tién sinh budu.
* Bdt hoat ciia mot gen ikc ché u.
Su hu bién vé gen kinh hoat nhitng chdt tién sinh buéu tré nén wu thé, chi cin mot ban

sao trong hai bdn la dii. Nguoc lai dé su bdt hoat hoan toan ciia gen iic ché budu can
cd hai bdn trong ciing mét té bao.

Nghién cifu phan tif hoc.

Phuong phdp nay gidp ching ta phdt hién dugc nhitng sai s6t cyc nhd nhu sy dat
doan clia mot loat cdc nhiém sic thé nhu 1p, 6q,10q,11p, 19q va 22q trong gliome.
Nhitng dit doan tdi dién trong mot s6 doan nhiém sic thé 12 bing ching cé sy tdn tai
mdt hay nhiéu gen tc ché sé trd nén khong hoat dong. Cé nhiéu gen e ché nhu:
MTS1, RB, TP53, NF2 khu tri dic biét trén nhitng nhiém sic thé 9p, 13q,17p, va 22q,
trong s6 nay RB va TP53 dang luu y hon ca.

NHUNG BAT THUONG VE GEN
- Nhitng chat tién sinh buSu hoat dong bing phuong cich qud bi€u hién,
khuéch dai, tdi sdp dit. T4t cd ching ma héa d€ nhitng protein can thiép
trong chudi phan ng can thiét vé& chuyén tin hiéu gidn phan tir mang t& bao
tGi nhin, vai trd hoat ddng manh mé nay la cta protein kinase C.




- Gen cda thu thé y&u t6 ting trudng bi€u bi (EGFR), gen niy c6 mot ty sudt
cao trong gliome.

- Nhitng y€&u t6 ting sinh mach mau dudc bi€t dén nhu FGF, TGFa, va VEGF.
Tiéu chuidn d€ chdn dodn mot t6 chic 13 4c tinh 13 c6 sy ting sinh ndi mach.
Trong thuc t€ chup mach nio dd né€u khdi chodn chd nao bit cin quang
nhiéu thudng ggi y d€n mot gliome.

GEN UC CHE MOT KHOI U KHONG HOAT PONG TRONG GLIOME

Gen TP53 1a mot trong nhitng gen quan trong nim tai cdnh tay ngin cda nhiém
sic thé 17, ma héa cho mdt protein nhan c6 trong lugng phan ti¥ 53 KDalton goi la
p53. Protein ndy c¢6 khd ning tin cdng ngin chin chu ky cda t&€ bao giai doan 1, 1a
giai doan tdng hdp ADN , nhd vay stfa chita va ngin chin nhitng thuong tén ciia t&
bao, cin trd di d&€n thanh 1ap khoi u. N&u gen nay bi hu bi€n sé gdy mit sy cin doi
cia qud trinh phan bao, néi cich khdc 1a khong hoat dong, nhd vay u sé& phat trién
thuén 1gi.

Ngoai sy bat hoat clia p53, con ¢6 mdt s6 gen khdc ciing khdong hoat dong trong
qué trinh thanh 1ap khéi u nhu RB, NF1 v.v...

Téc gia Sidranski va cong sy nhan thdy trong mdt s6 cdc astrocytome dd thap
khi tdi phét c6 thé trd thanh glioblastome v6i sy ¢6 mit clia p53 da dot bi€n (H. 2).
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Hinh 2: Gid thuyét vé con duong phdn tit ciia su khdi dau va su phdt trién budu gliome.



Dé diéu tri gliome bdng li¢u phdp gen, nguvi ta dua ra méy phuong phdp sau:

e Ding cdc gen ttc ch€ budu hoang da (nhu gen clia p53) dua vao t€ bao, lam thay
ddi va bi€n mat tinh sinh u ctia né, hoic bing cdch ngin chin sy bi€u hién clia mot
chat sinh u bdi mot vecteur ARN antigen.

e DPua mdt gen “tu sat” vio t& bao budu d€ hily hoai n6. Ngudi ta di thuc hién
dugc bing cdch dua gen thymidine kinase cda virus Herpes Simplex ching 1
(HSV1-TK) vao nhitng t€ bao u va nhitng t€ bao nay c¢6 bi€u hién nhay cdm vdi
ganciclovir. N6i cdch khdc lic d6 cdc thudc dé chita Herpes nhu Acyclovir ¢6 thé
hity diét dugc t&€ bao ung thu ¢6 mang gen thymidine kinase.

e Nhim vao nhém cic yé&u td tién sinh u nhu:

- Dung nhitng khang thé don dong d€ phong tda nhitng vi tri n&i k&t thu thé va
gen EGRF, phuong phédp nay két hgp véi xa tri c6 két qué ddng khich 1€.
- Dung khang thé€ don dong @€ phong tda sy hoat dong clia nhitng y&u td ting
sinh ndi md6 mach m4u, trén thyc nghiém tha'y cdc mach mdu clia u gidm di
nhiéu.
e Mot bién phdp ngin chin gidn ti€p tSi sy ting trudng clia budu l1a dung nhitng
khdng thé chdng u nhu Interleukin hoic khdng thé HLA.
KET LUAN
Nhitng hi€u bi€t va sy kham ph4 clia sinh hoc phan ti¥ vé gliome s& lam vdi di
su thi't vong clia cdc nha than kinh, phdu thuit thin kinh va ung thu hoc, nhung diéu
quan trong hon ca 13 1am gidm ti 1& t&¥ vong do loai u than kinh 4c tinh nhit ndy giy
ra.
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