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LOI CAM DOAN

T6i xin cam doan cac sd liéu va két qua trinh bay trong luan van 1a
trung thuc va chua duoc ai cong bd trong bét ky cong trinh ndo. Moi két qua
thu duoc khong chinh sura, sao hoac chép tir cac nghién ctiru khac. Moi trich

dan trong luan van déu ghi r6 ngudn goc.

Tac gia

Mai Van Linh



LOI CAM ON
Trong qué trinh hoc tap va thuc hién dé tai nghién ctu tai Khoa Céng
nghé Sinh hoc — Truong Pai hoc Khoa hoc — Pai hoc Thai Nguyén, em da
nhan duogc sy gitp d&, giang day va truyén dat kién thic cua céc thay co trong

khoa, cac phong ban trong nha truong.

Pau tién, em xin gui 1oi cam on sdu sic nhat dén Thay gido - TS.
Nguyén Phi Hung, Thay da dinh huéng khoa hoc, tan tinh huéng dan, giup
d& va tao moi diéu kién tét nhat trong sudt qué trinh em hoc tap, tién hanh

nghién cau va hoan thanh luan van nay.

Em xin cam on cac thay c6 va can bo Khoa Cong nghé Sinh hoc va bo
phan Pao tao sau dai hoc - Truong Pai hoc Khoa hoc - Dai hoc Thai Nguyén
da tan tinh day dd, chi bao va gitp d& trong suét qua trinh em hoc tap tai
truong.

Dé tai luan van dd nhan duogc su hd tro kinh phi tir dé tai cap Bo, méa s6
B2017 - TNA - 48.

Cudi ciing, em xin chan thanh cam on gia dinh, ban bé va cé4c anh chi
I6p Cao hoc K11 d3 ludn cb vii, dong vién em hoan thanh tét qua trinh hoc
tap va nghién ctru khoa hoc.

Thai Nguyén, thang 10 nam 2019

Tac gia

Mai Van Linh
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DANH MUC CAC TU VIET TAT

Tur viét tit

Tir viét diy da

AML Acute myeloid leukemia

ATRA All trans retinoic acid

BMDCs Bone marrow derived Dendritic cells

CSC Cancer stem cells

EGF Epidermal growth factor

EGFR Epidermal growth factor receptor

ErbB Erythroblastic Leukemia Viral Oncogene Homolog

GSCs Gastric stem cells

H. pylori Helicobacter pylori

JAK Janus kinases

RA Retinoic acid

RAR Retinoic acid receptor

RXR Retinoid X receptor

STAT Signal transducer and activator of transcription
(proteins)

TNM Tumor — Node - Metastasis
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MO PAU

1. Dit vin dé

Ung thu da day 1a mét trong nhiing dang ung thu phd bién nhat. Theo udc
tinh caa To chic Y té Thé gidi (http://gco.iarc.fr/), trong nim 2018 c6
1.033.701 bénh nhan ung thu da day méi (chiém 5,7%, trong tong sé cac ca
ung thu méi), 782.685 ca tir vong do ung thu da day (chiém 8,2%, trong tong
s6 cac ca tir vong do ung thu). Ung thu da day duoc théng ké 1a dang ung thu
pho bién thu 5 va la nguyén nhan gay tir vong tha 3 trong nhém ung thu. Co
769.728 (74,5%) cac ca ung thu da day méi duoc phat hién & cac nudc chau
A. Ti 18 ung thu da day cao nhat duoc théng ké 1a Han Quéc, Mong C6, Nhat
Ban va Trung Qudc. Viét Nam xép tha 10 trong thdng ké cac nude co ti 18
ung thu da day nhiéu nhat thé gisi véi ti 1& 15,9 ca mic ung thu da day trong
100.000 dan sb.

Cac té bao gbc ung thu da day 1a nguy@n nhan gay ra céc khdi u da day.
Cac té bao goc ung thu da day, con duoc goi 1a cac “té bao khai nguon” cua
ung thu da day, c6 ngudn gbc chu yéu tir cac té bao goc da day hoic cac té
bao gdc dinh huéng da day [4], [27]. Cac té bao gbc ung thu da day ciing co
thé c6 nguon goc tir cac té bao sinh dudng bi bién doi [6]. Gidng voi cac té
bao gbc thong thuong, cac té bao gbc ung thu da day ciing c6 chta cac
marker sinh hoc dac trung nhu CD44, ALDH,... [4]. Day la nhitng chi thi
phan tir quan trong dé xac dinh té bao gdoc ung thu da day trong nghién ctu va
diéu tri.

All trans retinoic acid (ATRA) la mot chat chuyén héa tir vitamin A, thuoc
nhom retinoid, c6 tac dung diéu hod su ting trudong, biét hda va qua trinh
apoptosis cua té bao. ATRA duoc biét dén nhu mot chat ¢d kha niang Gc ché
té bao gdoc cta nhiéu dang ung thu khac nhau [53]. Hién nay, ATRA da duogc
st dung trong diéu tri bénh Lo-x&-mi cip dong tay (AML), ciing nhu st dung

trong nhiéu thir nghiém 1am sang dé diéu tri ung thu. Tuy nhién, anh huong
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cia ATRA 18n té bao gdc ung thu & cap do phan tir van chua duoc hiéu r6. Vi
vay, chung t6i da tién hanh nghién ciru dé tai: "Nghién cizu tdc dong cua all
trans retinoic acid 1én s biéu hi¢n cac gen trong con dwong tin hiéu EGF va
JAK/STAT ciia té bao goc ung thuw da day.

2. Muc tiéu nghién ctru

Panh gia tac dong cua ATRA Ién sy phién ma cua cac gen chinh trong
con duong tin hiéu phan tr EGF va JAK/STAT cua té bao gbc ung thu da

day, ciing nhu anh huéng cia ATRA 18n sy biéu hién cua cac gen apoptosis.
3. Noi dung nghién ciru

Ngi dung 1: Nudi cdy té bao trong diéu kién 3D dé hinh thanh nén cac
tumorsphere tir cac té bao goc ung thu da day.

Ngi dung 2: Phan tich tac dong cua ATRA Ién su hinh thanh va tang
trudng cua cac tumorsphere.

Ngi dung 3: Phan tich sy biéu hién cua cac gen trong con dudng tin
hiéu EGF bang phuong phap Realtime PCR ddi vai cac té bao dugc xir ly
hoac khong xt ly voi ATRA.

Ngi dung 4: Phan tich anh huong caa ATRA 1én sy biéu hién cua cac
gen cua con duong tin hiéu JAK/STAT bang phuong phap Realtime PCR.

Ngi dung 5: Phan tich sy tac dong ciia ATRA Ién sy biéu hién céc gen
apoptosis bang phuong phap Realtime PCR.



