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PAT VAN PE

Co ché bénh sinh cta ung thu biéu mé té bao gan (UTBMTBG)
do nhiém virus viém gan B (Hepatitis B virus - HBV) rat phiic tap lién
quan dén mat 6n dinh di truyén va bién doi biéu sinh trong DNA cua
té bao, dong thoi hoat hoa nhidu con dudng tin hiéu ndi bao khac nhau
lién quan dén ung thu - mot trong s6 d6 1a con duong tin hiéu NF-xB
va vai tro cia qua trinh SUMO hoa (SUMOylation) dan dén r6i loan
diéu hoa gen gay ung thu.

SUMO héa 1a mét trong cac hinh thirc sira d6i protein sau dich
ma, va rt can thiét cho viéc diéu hoa biéu hién gen, truyén tin hiéu té
bao, stra chita DNA va duy tri tinh toan ven cua by gen, trong d6 mét
sb nghién ctru ghi nhidn SUMOI1, SUMO2, SUMO3 thay d6i mirc do
biéu hién trong UTBMTBG. Ngoai ra, UTBMTBG thuong phat trién
trén nén bénh gan man tinh lién quan dén viém, xo hoa gan, nén mbi
lién quan gitta UTBMTBG va con duong tin hiéu NF-«xB ciling duoc
nhiéu nghién ctru x4c nhan, dic biét 2 thanh vién NF-«xB p65 va NF-
kB p50 c6 hoat ddng phién ma manh, phdi hop véi nhau dé thuc day
hinh thanh UTBMTBG. NF-«xB p65 con dugc kich hoat boi protein
SUMOI qua trung gian TNF-a va tuong tac voi HBx dé cung cap vi
mdi trudng cho su phat trién cua té bao ung thu gan.

Nhu vay, co mbi lién hé gitia biéu hién cac gen SUMO va NF-
kB d6i v6i sy phat sinh, phat trién cia UTBMTBG. Tuy nhién, biéu
hién ctia cac gen ndy & bénh nhan UTBMTBG nhiém HBV va méi lién
quan giita qua trinh SUMO héa véi con duong tin hiéu NF-kB van con
nhiéu diém chua r3, can duge lam sang to.

1. MUC TIEU CUA PE TAI

1.1. Xdc dinh biéu hién gen NF-xB p50, NF-kB p65, SUMOI,
SUMO2, SUMO3 trong mé u va moé can u o bénh nhan UTBMTBG co
HBsAg (+).



1.2. Pdanh gid moi lién quan giita biéu hién cic gen NF-xB p350,
NF-kB p65, SUMOI, SUMO2, SUMO?3 trong mé u véi mét sé ddc diém
lam sang, can lam sang ¢ bénh nhan UTBMTBG co HBsAg (+).

2. NHUNG PONG GOP MOI CUA LUAN AN

Pay 1a cong trinh dau tién tai Viét Nam ciing nhu trén thé gidi
xéc dinh dong thoi biéu hién cac gen NF-kB p50, NF-kB p65, SUMOI,
SUMO2, SUMO3 trong mé u va mo can u bang phuong phap realtime
PCR ¢ bénh nhéan ung thu biéu mé té bao gan (UTBMTBG) c6 HBsAg
(+). Két qua cho thay:

- Biéu hién gen SUMO2 cao hon & miu md ung thu so v&i md
can u (Trung vi (tir phan vi) lan luot 1a: 4,88 (0,38 — 6,24) so véi 0,22
((-1,58) — 5,94); p = 0,01). Biéu hién cua cac gen con lai (SUMOI,
SUMO3, NF-kB p65 va NF-kB p50) khong cé sy khac biét c6 v nghia
thong ké gitta miu mé ung thu va mé cén u (cac p > 0,05).

- Trong md ung thu, biéu hién cta cac gen SUMOI, SUMO2,
SUMO3 c6 mdi tuong quan thuan, mirc do tir yéu dén trung binh (hé
s6 twong quan r tir 0,37 dén 0,62, p < 0,05); trong khi khong ghi nhan
mdi tuong quan giita 2 gen thudc ho NF-xB (p65 va p50) (r =0,21; p
= 0,08). Ngoai ra, c6 mbi trong mdi twong quan thuan, mic do yéu
giita biéu hién cua gen NF-«B p350 v6i SUMOI va SUMO3 (hé sb
tuong quan 1an luot 0,38 va 0,40; theo thi tw, p < 0,05).

- Trong md can u, biéu hién cta cac gen SUMOI, SUMO?2,
SUMO3 déu c6 mbi twong quan thuan, mac do chit ché (hé ) tuong
quanr tur 0,73 dén 0,77; p <0,00001); trong khi d6, ciing ghi nhan mbi
twong quan murc do trung binh, thuan gitra 2 gen thudc ho NF-xB (p65
va p50) (hé s6 tuong quan r = 0,48; p = 0,00002).

- Khéng ghi nhan méi lién quan giita biéu hién cac gen NF-xB p50,
NF-xB p65, SUMOI, SUMO?2, SUMO3 véi dic diém 1am sang, can 1am



sang bénh nhan UTBMTBG, ngoai trur biéu hién NF-«xB p50 co6 khac biét
gitta nhém nguoi bénh > 60 tudi so véi nhom < 60 tudi (p =0,0005) va biéu
hién NF-kB p65 lién quan dén d6 biét hoa u theo WHO.

Mirc biéu hién ting cao c6 y nghia théng ké cua gen SUMO?2
trong mo ung thu so véi md cén u, cho thiy gen nay c6 thé dong vai
tro dang ké trong qua trinh phat sinh UTBMTBG, tir d6 gop phan hinh
thanh co s& cho cac nghién ctru tmg dung dau an nay trong chan doan
som va phat trién liéu phap diéu tri méi trong twong lai.

3. BO CUC CUA LUAN AN

Luan an gom 142 trang, trong do6: dit vin dé 2 trang, tong quan
tai liéu 37 trang, ddi twong va phwong phap nghién ctru 23 trang, két
qua nghién ciru 39 trang, ban ludn 37 trang, han ché cua dé tai 1 trang,
két ludn 2 trang va kién nghi 1 trang.

Luén an c6 43 bang, 26 hinh.

Luan an c6 157 tai liéu tham khao (9 tai li¢u tiéng Viét, 148 tai
lidu tiéng Anh).

Chuong 1. TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Vai trd caa cac gen NF-kB p50, p65 trong ung thw biéu mé té
bao gan
L1.1. Gen NF-kB p50 va vai tro trong ung thuw biéu mé té bao gan

Gen NF-xB p50 nam trén nhidm sic thé 4, vi tri 4q23-q24, mi hoa
protein trong lugng phan tir 105 kD khong lién két DNA trong té bao
chit. Gen nay bao gdm 24 exon va intron c6 do dai thay di tir 40,000
dén 323 bp, trai dai 156 «B.

Chirc nang sinh hoc ciia p50 trong viéc diéu hoa biéu hién protein
duoc biét dén rat it so v6i cac tiéu don vi khac cua ho NF-«B.

Homodimer p50/p50 c6 thé kich hoat MAPK hodc tham gia vao qua
trinh diéu hoa ting biéu hién Cyclin D1, thuc diy tang sinh té bao; lién



két véi HDACI dé c6 thé tuong tac voi ving khdi dong gen muc tiéu
va trc ché biéu hién gen muc tidu ctia no; lién két voi Bel-3 giup chong
lai qua trinh apoptosis va gy ung thu. Ngoai ra, khi tiép xuc véi cac
cht hoa hoc dic biét nhu asenit, homodimer p50 dugc hoat hoa, dan
dén qua trinh chét theo chuong trinh té bao.

1.1.2. Gen NF-kB p65 va vai tro trong ung thuw biéu mé té bao gan

Gen NF-kB p65 & nguoi nam trén nhiém sic thé 13, vi tri 1 1q13.1,
gdém 13 doan trinh ty ma hoa exon. Gen mi hoa phan tir protein co
trong lugng 65 kDa (p65), bao gom 551 acid amin.

La mot thanh phan thiét yéu cua con duong tin hiéu NF-kB, p65
dam nhan mot chtrc ning quan trong trong viéc diéu chinh phan mg
mién dich va qud trinh viém.

Thém vao d6, p65 dong vai tro trong su séng sot ciia té bao va qua
trinh chét theo chuong trinh bang cach kich thich cac gen chéng qua
trinh chét theo chuong trinh nhu Bel-2, ciing nhu diéu chinh chu ky té
bao va anh hudng dén sy phat trién cta té bao. Do do, sy biéu hién qua
mirc p65 ciing ¢ lién quan dén c6 ché bénh sinh cua nhiéu loai ung
thu khac nhau, trong d6 c6 UTBMTBG.

Vai tro cia NF-kB p65 trong bénh sinh cua UTBMTBG ciing da
duge mot sb nghién ctru gan dy dé cap va chi ra tiém nang to 16n trong
diéu tri dich thong qua con dudng tin hiéu nay.

1.2. Vai trd ciia SUMO trong ung thw biéu mé té bao gan
1.2.1. Cac gen SUMO

Nam 1995 thanh vién dau tién caa ho gen SUMO di dugc phat hién
va c6 lién quan dén cic qué trinh nguyén phan va giam phan. Gen
SUMOI ¢6 vi tri trén nhiém séc thé s6 2 (q33); gdm 5 trinh ty exon va
8 trinh ty pseudogene; gen SUMO2 c6 vi tri trén nhidm sic thé s6 17

(q25.1), gdom 4 trinh tw exon va 23 trinh ty pseudogene; gen SUMO3



¢6 vi tri trén nhidm sic thé s6 21 (q22.13), gom 4 trinh ty exon va
khong c6 trinh tu pseudogene. Cac gen SUMO1 va SUMO?2 dugc nhan
d6i ¢ dong vat co xuong sdng, va gen SUMO3 & dong vat ¢ vii co
ngudn gbc tir gen SUMO2. Ngoai ra con co gen SUMO4 va SUMOS.
1.2.2. Qud trinh SUMO héa va ung thuw biéu mé té bao gan
Protein SUMO c¢6 thé thuc ddy qué trinh hinh thanh UTBMTBG

trong mdi truong viem man tinh do kich hoat con duong tin hiéu NF-
kB. Dac biét trong tinh trang nhiém HBV man tinh, SUMO héa HBx
(gan protein SUMO vao HBx) sé& ting cuong kha ning tuong tac cta
v6i CPAP, tir d6 thuc ddy cac co ché gy ung thu lién quan dén HBx.

Protein SUMO diéu chinh chtc ning cua yéu té6 NRF2 (Nuclear
factor erythroid-2 related factor 2), day 1a mot yéu t6 dong vai tro then
chét trong qua trinh chuyén hoa cta té bao ung thu. Khi con dudng
NREF?2 trong té bao ung thu dugc hoat hoa s& dan dén tai ap trinh qua
trinh trao d6i chat trung gian dé hd tro té bao ung thu sdng st va ting
sinh. Trong UTBMTBG, SUMO héa NRF2 c¢6 thé 1am ting toc do dinh
dudng ndi bao, cai thién kha nang chiu dung cta té bao ung thu gan
dbi véi stress thiéu oxy, gitp thiic ddy phat trién va ting sinh té bao u.

Céc protein SUMO ciing can thiét cho sy di cin va xam lan cua
UTBMTBG, chu yéu thong qua con dudng tin hiéu anh huéng dén NF-
kB. Diéu tha vi 14 protein SUMO c6 thé vira thuc day va vira trc ché
su di can cia UTBMTBG, phan anh sy da dang va phtc tap cta protein
SUMO trong UTBMTBG.
1.3. Méi lién quan giira con dwdng tin hiéu NF-kB (p50/p65) va
SUMO trong co ché bénh sinh ung thwr biéu mé té bao gan

Qua trinh SUMO hoa va con duong tin hi¢u NF-«xB da dugc nhiéu
nghién ciru ghi nhan c¢6 méi lién quan mat thiét v6i nhau trong co ché
bénh sinh hinh thanh, tién trién, xam 1an va di can cia UTBMTBG.



Trude hét protein SUMO 1a mot yéu t6 thiét yéu dé kich hoat con
dudng tin hiéu NF-xB, va do d6 co thé thiic ddy qué trinh hinh thanh
UTBMTBG trong méi trudng viém.

SUMO2/3 ¢6 lién quan chit ché dén sy biéu hién cua p65 trong mo
gan va duoc ddng dinh vi ciing nhau, do d6 s& anh hudng dén sy tuong
tac ciia NF-xB p65 voi cac protein khac.

PIAS4, dudi dang lién két E3-SUMO, c6 thé tic ché chirc nang cia
nhiéu loai protein nhw AMPKa va NEMO (mét chat didu bién thiét
yéu cta hé NF-kB). PIAS4 thuc déy tién trién cia UTBMTBG bang
cach thuc ddy SUMO hoa cia NEMO.

MANF dugc ching minh ¢6 lién quan dén SUMO va con dudng
tin hiéu NF-xB trong bénh sinh UTBMTBG. MANF c6 thé gén voi
SUMOI va thiic ddy viéc chuyén MANF vao nhan té bao. Pong thoi,
SUMO héa p65 c6 thé tang cudng su két hop gitra p65 va MANF, tao
thanh mot phtrc hgp tc ché, ngan chén su truyén tin hiéu cia NF-«xB,
din dén 1am cham su tién trién cia UTBMTBG. Ngoai ra, MANF co
thé twong tac v6i p65 dé rc ché qua trinh viém qua trung gian p65.
1.4. Céc nghién ciru lién quan dén dé tai luin an

Hién nay céc nghién ctru vé biéu hién gen NF-xB va SUMO trong
UTBMTBG con rat han ché. Tai Viét Nam ching t6i chua ghi nhén cac
nghién cau NF-xB p50, p65 va SUMO trén ngudi, mai chi co nghién cliru
tach dong, biéu hién va tinh sach nhan t& phién ma NF-«kB p50 va NF-xB
p65 nhdm tmg dung trong nghién ctru va sang loc chit e ché tiém ning
cho cac bénh ung thu lién quan dén rdi loan con duong tin hiéu NF-«B.
Do d6 cin c6 nghién ciru tong quét va hé théng hon dé hiéu 5 vai tro ciia
cac gen nay trong co ché sinh bénh va tién trién ciaa UTBMTBG. Viéc
1am sang to tac dong va mdi quan hé cia NF-xB va SUMO c6 thé mé ra

nhitng hudng di méi trong chn doan va diéu tri UTBMTBG.
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Chuong 2. POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.1. Pbi twgng nghién ciru

G6m 69 bénh nhan UTBMTBG ¢6 HBsAg (+), dugce diéu tri phiu
thudt tri€t can tai Bénh vién Quén y 103, Bénh vién Trung vong Quan
d6i (TWQD) 108 va Bénh vién K3, Ha Noi.

Thoi gian nghién ciru: tir 7/2022 dén 7/2025.
2.1.1. Tiéu chudn lwa chon

- Chan doan xac dinh UTBMTBG theo hudng dan cia Bo Y té Viét
Nam nam 2020.

- Xét nghiém mién dich HBsAg (+)

- C6 chi dinh va duoc phiu thuat loai bo khdi ung thu gan, két qua
mo bénh hoc sau phﬁu thuat khéng dinh lai UTBMTBG.

- Bénh nhéan dong y tham gia nghién ctru.
2.1.2. Tiéu chudn logi triv

- Bénh nhan UTBMTBG da duoc nat mach hoa chéat (TACE),
d6t song cao tan (RFA), tiém con tuyét ddi hodc diéu tri dich voi
Sorafenib/Lenvatinib.

- Ung thu gan thu phat.

- Bénh nhan nhiém HIV.

- Bénh nhan UTBMTBG c6 céc yéu t6 nguy co khac: lam dung
ruou (xac dinh khi AUDIT-C & nam > 4 diém, nit > 3 diém), tién st
dung thudc hoic tiép xtic v6i hoa chit doc gan kéo dai trén 6 thang,
nhiém HCV...

- Mau bénh pham khéi u va mé can u liy sau phau thuat khong
dat tiéu chuan cho phan tich biéu hién gen hodc két qua phan tich
khong 6 rang.

- Bénh nhan khong dong y tham gia nghién ctru hodc khéng c6
day du dit liéu theo dé cuong nghién ctru.

2.2. Phuong phap nghién ctru
2.2.1. Thiét ké nghién ciru
Nghién ciru mé ta cit ngang loat ca bénh, c6 phan tich.



2.2.2. C¢ mdu va phwong phdp chon méu:

- C& mau: Do chua c6 nghién ciru twong tu duoc tién hanh trén thé
gidi vé khao sat dong thoi ca 5 gen dich trong miu mé UTBMTBG
nén ching ti lay ¢& miu tdi da cac di tugng dap g du tiéu chuin
Iwra chon va loai trir, bao gém 69 bénh nhan UTBMTBG.

- Phuong phéap chon miu: chon mau thuén tién.

2.2.3. Phwong tién, héa chit ding trong nghién ciru

Phuong tién va hoa chét trong xét nghiém mau, chan doan hinh anh

va xé4c dinh muc d6 biéu hién cia cac gen dich.
Bang 2.1. Trinh ty ciia cic moi nghién ciru
Kich thwée

Tén cip mdi Trinh ty mdi (5’ - 3%) san phim
(bp)
SUMOI-F ACCGTCATCATGTCTGACCA 183
SUMOI-R TGGAACACCCTGTCTTTGAC
SUMO2-F GGGCAACCAATCAATGAAAC 08
SUMO2-R AGTCAGGATGTGGTGGAACC
SUMO3-F CTGGCCCTCAAGCATGTAAC 201
SUMO3-R AAATCTGAGGCCACAACACC
NF-«xBp50-F | TGGCACTGCCAACAGATGG 12
NF-«xB p50-R | AACCTTTGCTGGTCCCACAT
NF-«B p65-F CTGAATGCTGTGCGGCTCT 199
NF-«B p65-R | GCACCTTGTCACACAGTAGGAA
GAPDH-F GGAGCGAGATCCCTCCAAA 197

GAPDH-R GGCTGTTGTCATACTTCTCAT
2.2.4. Cic budc tién hanh
- Thu thap cac dir liéu 1am sang, can 1am sang cia BN UTBMTBG

ttr hoi bénh, kham bénh, chi dinh xét nghiém phu hop. Danh gia chirc
nang gan theo Child-Pugh (1973), giai doan bénh theo BCLC (2022)
sau phau thuat.

- Thu thap mau mé u va can u cia BN UTBMTBG sau phau thuat.
Mo bénh hoc dugce danh gia theo tiéu chi cia WHO (2019)




- X4c dinh muc dd biéu hién cua céac gen dich trong m6 u va can u
trén hé thong may Roche RT PCR Lightcycles 96 Real-time PCR tai
Vién Han 1am Khoa hoc va Cong nghé Viét Nam.

+ Tach chiét RNA trong mo u va cén u bang bo kit MasterPure
Complete DNA and RNA Purification (LGC, Biosearch Technologies,
Teddington, UK) theo hudng dan ctia Hang san xuat.

+ Tong hop chudi cDNA bang k¥ thuat RT-PCR.

+ X4c dinh biéu hién ctia cac gen dich bang ky thuat RTq-PCR dua
trén phuong phap chu ky ngudng cia Livak.

Pé thuan loi trong viéc phan tich théng ké va minh hoa dua trén
cac biéu do, chiing t6i sir dung gia tri -ACt nhu mot bién sb dai dién
cho mirc biéu hién twong dbi ctia gen dich (da hiéu chinh so véi gen
tham chiéu) trén ting loai mau mo ung thu va md cén u.

2.2.5. Chi tiéu nghién cuu

- Mirc d6 biéu hién NF-xB p50, NF-kB p65, SUMOI, SUMO?2,
SUMO3 trong m6 u va mé can u ¢ BN UTBMTBG.

- Méi twong quan giita mirc d6 biéu hién twong ddi cac gen NF-xB
p65, NF-kB p50, SUMOI1, SUMO?2 va SUMO3 v6i nhau trong md ung
thu va mo6 can u.

- Méi lién quan gitta mirc 6 biéu hién NF-kB p65, NF-kB p50,
SUMO1, SUMO2 va SUMO3 trong md u, c4n u vé6i tudi, gii, mot sb
yéu td nguy co, mot s6 dic diém 1am sang, mot s6 xét nghiém sinh hoa
mau, tiéu cau, déng mau.

- Mbi lién quan giira mirc d6 biéu hién cia NF-xB p65, NF-kB p50,
SUMOI, SUMO?2 va SUMO3 trong md u, can u véi dic diém khéi u
gan trén CLVT, cac dac diém mo bénh hoc khdi u va giai doan bénh
theo phén loai BCLC.

2.3. Phin tich va xir Iy s6 lidu: S liéu dugc xir 1y bang phwong phap
thong ké y hoc, sir dung phan mém Medcal 22.0.
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2.4. Dao dirc nghién ciru

Pé cuwong nghién ctru duge thong qua Hoi dong dao dic cia
Hoc vién Quan y, quyét dinh s6 s6 25/2022/CNChT- HDDPD

Tat ca BN ty nguyén tham gia nghién ciru, quy trinh thuc hién
nghiém tuc theo quy dinh By Y té. Cac xét nghiém dot bién va biéu
hién gen khong anh huéng dén qué trinh diéu tri bénh ciing nhur ganh
nang tai chinh cho ngudi bénh.

Bénh nhan UTBMTBG c6 HBsAg (+)
(n=69)

3
- Kham lam sang, xét nghiém huyét hoc, sin_h hoa, AFP
- Chyp CLVT, CHT, danh gia ganh ning khoi u

- Phan loai giai doan bénh theo BCLC (2022

C6 chi dinh phau thuat F'

A
Lay bénh phim sau phau thuat cit gan
(moé u va mo can u)

- Biéu hién ciac gen NF-xB p65/p30,
SUMOI, 2, 3 trong mé u

- Biéu hién cac gen NF-xB p65/p50,
SUMOI, 2, 3 trong mo can u

Panh gia mo bénh
hoc khéi u theo
bénh an nghién ciru

2

Muyc tiéu 1: Xac dinh biéu hién cac Muc tiéu 2: Danh gia méi lién quan gitta
gen NF-xB p50, NF-xB p65, SUMOI, biéu hién cac gen NF-xB p50, NF-xB p65,
SUMO2, SUMO3 trong mdé u va mod SUMOI, SUMO2, SUMOS3 trong mo u voi
can u ¢ bénh nhan UTBMTBG co mét sé dac diém lam sang. can lim sang &
HBsAg (). bénh nhan UTBMTBG c6 HBsAg (+).

4—| KET LUAN }47

Hinh 2.1. So d& thiét ké nghién ctru
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Chuong 3. KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Pic diém nhém nghién ciru

- Nhom BN UTBMTBG c¢6 tudi trung binh 57,35 + 8,92. C6
91,3% BN la nam gidi. Triéu ching co ning thudng gip nhét 1a dau
ha suon phai chiém 49,28%.

- Gié tri trung vi cia mot s6 xét nghiém: AST: 42,80 U/L; ALT:
43,00 U/L; Bilirubin TP: 12,40 (umol/L); INR: 1,05; AFP: 61,50
ng/mL; Ty 1¢ AFP <20ng/mL: 34,79%.

-BN UTBMTBG da ph?m ¢6 mot u (84,06%), kich thudc u < Scm:
55,07%. 8,70% BN c6 huyét khdi TMC. U biét hda cao — vira 89,86%, u
dang bé chiém 47,83%. Bién thé m6 hoc thong thudng 59,42%.

- Khéi u ¢ giai doan 0/A (2,90/81,16%) theo phan loai BCLC.

-Két qua md bénh hoc: theo WHO, UTBMTBG biét hoa cao va
vira chiém chu yéu (89,86%), theo phan d¢ mé hoc ciia ES, do III-IV
chiém ty 1¢ 56,52%. Phan type mo bénh hoc, UTBMTBG thé bé chiém
ty 18 16n nhat véi 47,83% va 59,42% co bién thé mo hoc thé thong
thuong. 49,28% bénh nhan cé tinh trang khéi u xam nhdp mach va
phan 16n (72,46%) c6 xo gan kém theo.

3.2. Biéu hién cac gen SUMOI, SUMO2, SUMO3, NF-kB p65, NF-
kB p50 trong mé gan & bénh nhan ung thu biéu md té bao gan c6
HBsAg (+)

- Trung vi biéu hién cac gen SUMOI1, SUMO2, SUMO3, NF-kB p65
va NF-kB p50 trong mo ung thur lanluotla 1,11; 4,88; 0,26; 1,43 va (-4,87).

- Trung vi biéu hién cac gen SUMO1, SUMO2, SUMO3, NF-kB p65
va NF-xB p50 trong mo canu lan lwot 1a 0,38; 0,22; 0,81; (-0,08) va (-2,38).

- Biéu hién cua cac gen NF-kB p65 va NF-kB p50 khong c6 su
khéc biét co ¥ nghia thong ké trong mé ung thur so véi mo can u (trung
vi lan luot 13 1,43 va (-4,87) so v6i (-0,08) va (-2,38); p > 0,05).



Hinh 3.2. So
sénh mirc d9 bicu hién
cuia gen SUMOI,
SUMO2 va SUMO3
gitta m6 ung thu va
mo can u

- Biéu hién cua cac
gen SUMOI va
SUMO3 khong c6 su
khac biét c6 y nghia
théng ké trong md ung
thu so véi mo cén u (p:
0,45 va 0,62).
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- Biéu hién gen SUMO?2 c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké trong

mau mo ung thu so véi mau md can u (trung vi: 4,88 so voi 0,22; p = 0,01).

Bang 3.13. Mdi twong quan gitra mirc d6 biéu hién twong ddi ciia cac

gen nghién cuu trong md ung thu

SUMO1 SUMO2 SUMO3 NF-xB p65

Cac gen
rs p Vs p Vs P Vs p

SUMOI
SUMO?2 0,62 | <0,00001
SUMO3 0,47 | 0,00005 | 0,37 | 0,002
NF-kB p65 | 0,10 0,40 0,19 0,11 0,05 0,70
NF-kB p50 | 0,38 0,001 0,11 0,35 | 0,40 | 0,0006 | 0,21 | 0,08

- Trong md ung thu, bi€u hién cia cac gen SUMO déu c6 moi

twong quan thuin, muc do yéu dén trung binh (hé s6 7, 1an lugt 14 0,62;
0,47 va 0,37; p < 0,00001; 0,00005 va 0,002).
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- Biéu hién gen NF-xB p50 véi cac gen SUMOI va SUMO3 c6
mdi trong quan thuin, mirc d6 yéu dén trung binh (hé sb r 1an luot 1a
0,38 va 0,40; p = 0,001 va 0,00006).
Bang 3.14. Mdi twong quan gitta mirc d¢ biéu hién tuong dbi ciia cac

gen nghién cuu trong md can u

SUMO1 SUMO2 SUMO3 NF-kB p65
Cac gen

Is )4 s p s )4 rs P

SUMOI

SUMO2 0,77 | <0,00001

SUMO3 0,73 | <0,00001 | 0,73 | <0,00001

NF-kB p65 | 042 0,0003 0,33 0,005 0,49 | 0,00002

NF-xB p50 | 0,13 028 0,09 0,44 0,26 0,03 048 | 0,00002

- Trong mo cén u, biéu hién cua cac gen SUMO déu c6 moi
twong quan thuin, mic d¢ chat ché voi nhau (hé s6 r, tir 0,73 dén 0,77;
p < 0,00001); trong khi d6, cling ghi nhan mdi twong quan thuan, trung
binh gitta 2 gen thudc ho NF-xB (p65 va p50) (p = 0,00002).

- Ghi nhan mbi twong quan thuan, mic do trung binh giita biéu
hién gen NF-xB p65 véi cac gen SUMO (p = 0,0003; 0,005 va
0,00002). Trong khi d6, biéu hién gen NF-«xB p50 chi ghi nhan mdi
turong quan thudn véi biéu hién gen SUMO3 (p = 0,03).

- Biéu hién gen SUMOI va SUMO3 trong mé ung thu c¢6 mbi
twrong quan thudn, mirc d6 yéu voi gen NF-xB p50; SUMO2 va SUMO3
trong mo can u (hé $6 7y: 0,24; 0,34 va 0,36; p = 0,04, 0,34 va 0,36).
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- Biéu hién cta gen SUMO2 trong mé ung thu c6 mdi twong

quan nghich, mtrc d yéu véi gen SUMOI va NF-xB p65 trong md can
u (hé s6 7y (-0,40) va (-0,32), p = 0,0006 va 0,007).
3.3. Méi lién quan giira biéu hi¢n cic gen SUMO va NF-kB trong

mé ung thw véi mdt s6 dic diém 1am sang, cin lAm sang & bénh

nhan ung thu biéu mé & bao gan c6 HBsAg (+)

3.3.1. Moi lién quan giita biéu hién cic gen SUMO va NF-kB trong

mo ung thu voi mot so dac diém lam sang

- Biéu hién cac gen SUMO trong mé ung thu khong c6 méi lién

quan voi tudi, gidi cling nhu voi mét so triéu chung 1am sang (mét moi,

dau HSP) (cac p > 0,05).

- Biéu hién cac gen NF-xB trong md ung thu khong c6 mbi lién

quan véi gi6i tinh ciing nhu v6i mot s triéu chimg 1am sang (mét moi,
dau HSP) (cac p > 0,05).

Bang 3.18. Moi lién quan gitra mirc d6 biéu hién tuong doi cia cac

gen NF-xB trong mé ung thu véi mot s6 dic diém 1am sang

, NF-xB p65 NF-xB p50
Pic diém
n Trung vi Trung vi
lAm sang P )2
(tir phdn vi) (tir phan vi)
2,53 (-6,72)
<60 44
, (-5,22) - 5,07 (12,23) - (-2,96)
Tubi .69 0,21 046 0,0005
> 60 25
(-5,18)-3.,38 ((-5,67) - 6,06)

- Biéu hién twong dbi ctia gen NF-xB p50 trong md ung thu khac

biét co y nghia thong ké giita hai nhom bénh nhan tudi > 60 tudi va <

60 tudi (p = 0,0005).
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3.3.2. Moi lién quan giita biéu hién cdc gen nghién cuu trong mo ung
thu voi mot so dac diém can lam sang
Bang 3.24. M0i lién quan gitia bicu hién cia cac gen nghién ctu

trong mé ung thu véi phan mirc nong do AFP huyét twong

. Mikc ndng dd AFP huyét twong
Biéu hién
gen <20 ng/mL (n=24) > 20 ng/mL (n = 45) p
Trung vi (tir phan vi) Trung vi (tir phan vi)
SUMOI1 0,87 ((-0,40) — 5,07) 1,12 ((-0,33) — 4,87) 0,90
SUMO?2 2,47 ((-0,30) — 5,91) 5,00 (0,83 — 6,30) 0,37
SUMO3 (-0,60) ((-2,48) —2,99) 0,64 ((-1,64) —4,93) 0,30
NF-xB p65 0,73 ((-5,29) — 4,84) 1,43 ((-4,30) — 4,73) 0,69
NF-kBp50 | (-3,29) ((-7,58) — (-096)) | (-5,73) ((-11,74) - (-0,37)) | 0,52

- Biéu hién cua cac gen SUMO va NF-«B trong md ung the
khong c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké gitra hai nhém bénh nhan
c6 chi s6 AFP huyét twong < 20 ng/mL va > 20 ng/mL (céc p > 0,05).

- Biéu hién gen SUMO3 trong mé ung thu c6 mdi twong quan
thudn, mac do yéu voi ndng dd Albumin huyét tuong (p = 0,04).

- Khong ghi nhan mdi twong quan giira biéu hién gen SUMO va
NF-«B trong mé ung thu voi chi tidu xét nghiém méau khac nhu tiéu
cau, Prothrombin, AST, ALT, Bilirubin, Albumin va AFP (»>0,05).

- Khong c6 mdi lién quan dugc ghi nhén giita biéu hién ciia cac
gen SUMO va NF-xB trong md ung thu véi ddc diém khdi u gan nhu
kich thudc, sb luong u, huyét khéi tinh mach ctra (cac p > 0,05).

- Khong c¢6 moi lién quan dugc ghi nhan giira bieu hién cia cac
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gen SUMO va NF-kB trong mé ung thu véi dic diém mo bénh hoc
khdi u gan nhu cAu trac u, hinh anh té bao u xdm nhap mach va tinh
trang xo gan (cac p > 0,05).

- Khong c6 mdi lién quan dwgc ghi nhén giita biéu hién ciia cac
gen SUMO va NF-kB trong mo ung thu véi dac diém phan d6 mo6 hoc
theo Edmondson - Steiner (ES) (cac p > 0,05).

- Khong ¢o mbi lién quan dugc ghi nhan giira biéu hién cua cac
gen SUMOI; SUMO2, SUMO3 va NF-kB p50 trong mo ung thu va mo
can u voi dic diém giai doan biét hoa phan do theo WHO (céc p > 0,05).

- Biéu hién gen NF-xB p65 theo dic diém giai doan biét hoa phan
d6 theo WHO trong md ung thu ¢ su khac biét c6 y nghia thong ké
(p = 0,03); nhung khong c6 su khac biét c6 y nghia thong ké trong mo
canu (p = 0,92).

Hinh 3.8. Mbi w0}

lién quan giira
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20~ p=069
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Hinh 3.9. Mbi
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- Trong méu ung thu, biéu hién ctua gen SUMO va NF-kB khong
c6 su khac biét c6 y nghia thong ké gitta nhom bénh nhan giai doan
bénh 0 & A vdi giai doan bénh B & C, phan loai theo ti€u chuén theo
BCLC (cac p > 0,05).

Chuong 4. BAN LUAN
4.1. Dic diém 1am sang va cin lAm sang ciia ddi twong nghién ciru
4.1.1. Bdc diém tuéi, gidi cia nhém nghién ciru

- D0 tudi cua 69 ngudi tham gia nghién ctru nay 1a 57,35 + 8,92
tudi, nhém tudi c6 ty 1é bénh nhan cao nhét 1a 50 - 59 tudi (chiém
43,48%), twong duong vdi cac nghién curu khac.

- Nghién ctru nay nam giéi chiém chii yéu véi 91,30 %, trong
khi nir gidi chi chiém 8,70%, ty 1€ nam/nir 1a 10,5/1. Du cé su khac

biét gilta cac nghién ciru thi ti 1€ nam gidi cao hon nit gidi.



18

4.1.2. Bdc diém triéu chimmg lam sang va xét nghiém mdu.

- Bénh nhan UTBMTBG trong nghién ctru nay c6 dén 72,46%
trén nén gan xo. Triéu ching 1am sang chu yéu 1a Pau ha sudn phai
(49,28%), twong tu nhu két qua nghién ctru cia Nguyén Viét Phuong
(2020) hoac Huynh Thanh Long (2023).

- Nghién ciru ctia chiing t6i ghi nhan & nhém UTBMTBG: nng
d6 Albumin 13 40,62 + 4,39 g/L; Bilirubin toan phan 1a 12,40 (9,48 -
15,03) umol/L, hoat 0 enzym gan AST la 42,80 (33,99 - 62,83) U/L
va ALT 1a 43,00 (29,55 - 63,03) U/L, (Bang 3.4), tuong duong voi cac
nghién ctru khac trén d6i twong duoc phau thuét cit gan.

4.1.3. Pdc diém ganh nang khéi u va giai doan bénh

- Trong s6 69 bénh nhan UTBMTBG, da s6 c6 khéi u ¢ thuy
phai (73,91%), c6 mot khdi u chiém 84,06%, khdi u co kich thude <
50 mm chiém ti 1¢ 55,07%. Két qua nay tuwong tu nhu nghién ctru cia
Nguyén Viét Phuong (2023) hay Nguyén Pinh Song Huy (2022).

- Nghién ctru nay ghi nhan ty 1& xAm 14n mach mau duoc xac
dinh théng qua hinh anh huyét khdi tinh mach cira trén chup CLVT la
8,70%, di can xa la 1,45%, kha tuong déng so v&i cac nghién curu khac
nhu ciia Nguyén Dinh Song Huy (2022 — ty 1¢ xAm nhap mach 10%;
di can xa 3,5%) hodc nghién cuu & Dai Loan (2022 — Ty 1¢ xam nhép
mach 2,9%, di can xa 1,0%).

- Ty 1€ u c6 muc do biét hoa cao va vira (89,86%) theo phan d6
ctia WHO 1a 10,14%, twong dwong véi két qua nghién ciru cua Yan B.
hay cta HO Tan Phat.

- Nguoi bénh tham gia nghién ctru nay c6 nong do AFP dao
dong tir 8,60 dén 966,77 ng/mL, ty 1¢ s6 bénh nhan c6 nong do AFP <
20 ng/mL 1a 34,78%. Két qua vé ndng d6 AFP c6 su giao dong giita

cac nghién curu, do su khac biét vé nguon nguoi bénh dau vao.
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- Trong nghién ctru cua ching t6i, bénh nhan déu c6 chi dinh
phau thuét cit gan. Do vay, ty 1& bénh nhan ¢ giai doan 0 va A chiém
dén 84,06% theo tiéu chuan phan do BCLC. Két qua nay ciing khac
véi cac nghién clru trong va ngoai nudc khac do bénh nhan trong
nghién ctru nay thuong ¢ giai doan sém.

4.2. Biéu hién cac gen NF-«B p50, NF-kB p65, SUMOI1, SUMO2,
SUMO3 & bénh nhan ung thu biéu mé té bao gan c6 HBsAg (+)

- Nghién ctru ciia chung t6i cho thiy su gia ting dang ké trong
biéu hién cia SUMO2 & md ung thu so véi cac md can u. Biéu hién
cua cac gen SUMOI va SUMO3 va cac gen ho NF-kB khong c6 su
khac biét co y nghia théng ké gitta mé ung thu va mé cén u.

- Bén canh d6, biéu hién cac gen SUMO1, SUMO2, SUMO3 va
NF-xB p50 & mau mé6 UTBMTBG va mé can u c6 mdi twong quan
thuan, mirc d6 trung binh. Két qua nay cho thay gen SUMO?2 c6 thé
dong vai trd quan trong trong sy phat trién va/ hodc tién trién cia
UTBMTBG & ngudi nhiém HBV.

- Két qua nghién ciru trén pht hop véi két luan duoc dua ra ctia
nhém tac gia Chen J. (2021) — biéu hién SUMO2 ting cao 1a yéu t6 du
doan tién luong xau, giam thoi gian sdng trung binh hay cac dic diém
1am sang nghiém trong); nhom tac gia Liu Y. (2022) — biéu hién gen
SUMO?2 va SAE1 tang trong md ung thu so véi mo6 gan binh thuong).

- Tréi lai, két qua nghién ctru cia nhom tac gia Liu J. (2015) cho
thdy biéu hién protein SUMO2/3 trong té bao chit cao hon & mé cén u
so voi mdé UTBMTBG. Su khac biét nay c6 thé do khac biét vé cach
tiép can va k¥ thuat st dung giita cac nghién ctru va viéc khong phan
dinh rd biéu hién cua SUMO2 va SUMO?3 khi so sanh giita cac miu
mo. Trong khi d6, mét nghién curu thuc nghiém cua Wang P. (2021)
da chimg minh sy hinh thanh céc lién hop SUMO2/3 ting 1én déng ké
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sau khi cac té bao UTBMTBG tiép xuc vdi isoflurane trong 0,5 gio va
tiép tuc tang trong 48 gid, ngay ca sau khi thudc da duoc ngimg.

- Bén canh d6, nghién ctra cua chung t6i khong ghi nhén su khac
biét vé biéu hién cac gen SUMOI, SUMO3 va gen NF-«B giita cac mau
md ung thu va mo cn u. Trai lai, tac gia Jiang C. (2024) cho thiy mirc
d6 biéu hién cua SUMO! va NK-kB p65 ting cao & md ung thu so voi
mo 1an cén u, nhung biéu hién cia SUMO2/3 thi khong ghi nhén tinh
trang nay.

- Ngoai ra, mdt cong bd trudc day ciia nhom tac gia Guo W.H.
(2011), cho thiy biéu hién twong ddi cta gen SUMO! so v6i gen tham
chiéu cao hon & mé ung thu so véi mé 14n can u, ¢ ¥ nghia thong ké,
su khac biét nay co thé do khac biét v& nhom ddi tuong nghién clru.
Trong khi nghién ctru ndng dd AFP trung binh ctia ngudi bénh 14 61,50
ng/mL thi nghién ctru cia Guo W.H. toan bd 26 ngudi bénh déu co
AFP huyét twong & mirc cao (trung vi 1a 1245,42 ng/mL).

- Nghién ctru ctiia Tac gia Silva-Gomez va cong su da chung
minh viéc diéu hoa giam biéu hién NF-kB p65 c6 thé trc ché sy tién
trién cia UTBMTBG. Ngoai ra, nhu da dé cap 0 trén, nghién clru cla
tac gia Jiang C. va cong su (2024) & bénh nhdn UTBMTBG thu thap
tai Bénh vién Pai hoc An Huy (Trung Quéc) cho théy mirc do biéu
hién ctia NF-kB p65 tang cao & mo ung thu so vdi mo can u.

4.3. Méi lién quan giira biéu hién cac gen NF-xB p50, NF-kB pé65,
SUMO1, SUMO2, SUMO3 véi dic diém 1am sang, cin 1am sang &
bénh nhan ung thu biéu mé té bao gan c6 HBsAg (+)

- Két qua nghién ctru ctia chung toi cho thdy, véi cac dic diém
1am sang, biéu hién cta gen NF-xB p50 trong md ung thur c6 su khac
biét gitta nhém ngudi bénh > 60 tudi so voi nhimg ngudi con lai (p =
0,0005). Véi cac dic diém can 1am sang, biéu hién ctia gen SUMO3
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va néng d6 Albumin huyét tuong c6 mdi twong quan thuan, mirc do
yéu (Hé sb twong quan » = 0,24; p = 0,04). Khong ghi nhan c6 sy khac
biét vé mirc do biéu hién ctia cac gen con lai v6i cac dic diém 1am sang
va can 1am sang ctia ngudi tham gia nghién ciru. Két luan trén c¢6 nhimng
khia canh twong dong véi cac nghién ctru khac nhu cua tac gia Ong
J.R. (2021), cho thay biéu hién ctia cac gen SUMO, NF-xB khong c6
lién quan voi nhom tudi va nong do AFP.

- Ngoai ra, két qua nghién ciru ctia chiing toi cho thiy, biéu hién
gen SUMOI va NF-kB p50 khong c6 lién quan ti vi tri khdi u, kich
thuéc khdi u hay tinh trang huyét khéi tinh mach ctra; dic diém ciu
tric u trén md bénh hoc, hinh anh té bao u xAm nhap mach hoic tinh
trang xo gan kém theo ¢ bénh nhan. Riéng tinh trang di cén ngoai gan,
chi ghi nhan 01/69 bé&nh nhan c6 di can ngoai gan, do d6 cac phéan tich
thdng ké khong dam bao yéu cau dit lidu dau vao.

- Nhom tac gia Chen J. (2021) nghién ctru trén 70 mau mo ung
thu va mé cén u twong Gmg cho thdy mirc do biéu hién twong ddi cua
gen SUMO2 so voi gen tham chiéu GADPH c6 sy khac biét co y
nghia thong ké giita hai nhom bénh nhéan khac nhau vé tinh trang di
can xa; tinh trang xam nhap tinh mach va tinh trang séng sot cia bénh
nhan (cac p < 0,001). Trai lai, biéu hién cia SUMO?2 khéng co6 su
khéc biét phan nhom theo murc tudi, gidi tinh, phan d6 mé hoc; kich
thude khdi u va giai doan T ctia bénh (céc p > 0,05).

- Trong nghién ctru ndy, chung t6i da so sanh muc do biéu hién
ctia gen SUMO va NF-kB giita cac khdi u giai doan dau va giai doan
sau. Chiing toi quan sét thay rang biéu hién mRNA ctia SUMO, NF-kB
p65 va NF-kB p50 thap hon ¢ giai doan dau (giai doan 0 va A) so véi
giai doan B va C ciia h¢ théng phan loai BCLC; tuy nhién, sy khac biét
nay khong ¢ ¥ nghia thong ké (p > 0,05) va khong c6 su khac biét
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theo phan b ES. Két qua trén ciing twong dong véi cong bd ciia nhom
nghién ctru Chen J. (2021) — khong c6 su khac biét biéu hién cua
SUMO véi mte dg bi¢t hoa theo WHO).

- Tréi lai, nghién ctru ctia Yu H. (2019) cho thiy c¢6 su khac biét
vé& biéu hién SUMOIP3 theo phan d6 ES, Hon nita, phén tich da bién
cho thay, phan d6 mé hoc theo ES, ciing véi tinh trang huyét khoi tinh
mach va mirc d6 biéu hién gen SUMOIP3 14 nhiing yéu t6 tién lugng
doc 1ap ddi voi thoi gian séng cta bénh nhan UTBMTBG.

4.4. Mt s6 han ché, ton tai cia dé tai nghién ciru

C& mau han ché va bénh nhan chu yéu o giai doan sém theo
phan loai BCLC hodc phan d6 mé hoc theo hé théng cia WHO 1 mot
diém ton tai cua dé tai. Pidu nay anh huong rd rét t6i chiéu hudng cua
cac phan tich thdng ké do sy mat can ddi vé c& mau phén tich, hoic
han ché trong viéc phan nhom sb liéu theo cac tiéu.

Bén canh do6, nhu d3 dé cap, muc do biéu hién cua céc gen
SUMO va NF-«B dugc danh gia mot cach tuong d6i so v6i biéu hién
ctia gen tham chiéu 1a GADPH chi bang k¥ thuat realtime RT-PCR véi
chat nhuém huynh quang SYBGR, ma chua c6 didu kién xac nhan
bang cac phuong phap tham chiéu khac nhu Western blot hodc mién
dich mo hoc.

Nghién ctru chua phan tich duoc vai tro ciia nhidm HBV va mbi
lién quan gitra cac yéu t6 ciia HBV véi biéu hién cac gen dich. Bén
canh d6, nghién ctru con thiéu nhoém chitng BN UTBMTBG c6 HBsAg
(-). Tuy nhién diéu nay ciing goi mé cho cac huéng nghién ctru trong

tuong lai vé linh vuc nay.
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KET LUAN

Nghién ctu trén 69 bénh nhan UTBMTBG c6 HBsAg duong
tinh va du diéu kién phau thuat, chiing t6i rut ra cac két luan nhu sau:
1. Biéu hién cac gen NF-xB p50, NF-xB p65, SUMOI1, SUMO2,
SUMO3 trong u va mé cin u & b¢nh nhan ung thw biéu mé té bao
gan c6 HBsAg (+)

- Biéu hién gen SUMO2 cao hon & miu md ung thu so v&i md
can u trén cung mot ngudi bénh UTBMTBG c6 HBsAg duong tinh
(Trung vi (t&r phan vi) 1an luot 1a: 4,88 (0,38 — 6,24) so véi 0,22 ((-
1,58) — 5,94); p = 0,01). Biéu hién cac gen con lai (SUMOI, SUMO3,
NF-xB p65 va NF-kB p50) khong c6 su khac biét co y nghia thong ké
giita mau mo ung thu va md can u (cac p > 0,05).

- Trong md ung thu, biéu hién cac gen SUMOI, SUMO?2,
SUMO3 c6 mdi tuong quan thuan, mirc do tir yéu dén trung binh (hé
s6 twong quan r tir 0,37 dén 0,62, p < 0,05); trong khi khong ghi nhan
mdi twong quan giita 2 gen thudc ho NF-kB (p65 va p50) (r=0.21; p
= 0,08). Ngoai ra, c6 mbi trong mdi twong quan thuin, mic do yéu
giita biéu hién gen NF-xB p50 voi SUMOI va SUMO3 (hé s tuong
quan lan lugt 0,38 va 0,40; theo thu ty, p <0,05). Trong mo can u, biéu
hién cac gen

- Biéu hién SUMO1, SUMO2, SUMO3 déu c6 mbi twong quan
thuan, muc d6 chit ché (hé $6 tuong quan r tu 0,73 dén 0,77; p <
0,00001); trong khi dé, ciing ghi nhan mdi twong quan thuin mirc do
trung binh giita 2 gen thudc ho NF-kB (p65 va p50) (hé sb twong quan
r=0,48; p=0,00002).

2. Mbi lién quan giira biéu hién cic gen NF-xB p50, NF-xB p65,
SUMOI, SUMO2, SUMO3 trong md u v6i dic diém 1am sang, cin

14m sang & bénh nhan ung thw biéu mé té bao gan c6 HBsAg (+)
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- Biéu hién gen NF-xB p50 trong md ung thu co su khac biét
gilta nhém ngudi bénh > 60 tudi so voi nhitg ngudi con lai, sy khac
biét co ¥ nghia thdng ké (p = 0,0005). Ngoai ra khong ghi nhan mbi
lién quan nao khac gitra biéu hién cac gen con lai voi dac diém 1am
sang bénh nhan UTBMTBG.

- Biéu hién gen SUMO?2 trong mé u lién quan dén ndng do
Bilirubin toan phan huyét twong (biéu hién cao hon ¢ nhém c6
Bilirubin < 21pmol/L so véi nhom ¢6 Bilirubin > 21pmol/L, p = 0,02).

- Mitic d6 biéu hién tuong d6i gen NF-xB p65 cao hon & nhom
bénh nhan UTBMTBG giai doan biét hda cao - vira so voi UTBMTBG
biét hoa kém, phan d6 theo WHO (Trung vi (t& phan vi): 2,18 ((-4,21)
—5,06) so vai (-4,98) (-10,77) — (-2,38)), theo thir tu; p = 0,03).

- Biéu hién gen SUMO3 trong miu md ung thu va nong do
Albumin huyét twong c¢6 mbi twong quan thuan, mirc do yéu (hé sd

twong quan r = 0,24; p = 0,04).

KIEN NGHI

Céc két qua nghién ctru cho thay, trong cac gen SUMO di duoc
khao sat, gen SUMO?2 déng vai trd quan trong trong qua trinh tién trién
bénh UTBMTBG, c6 tiém ning trd thanh mot d4u 4n c6 thé gitp chan
doan, tién lugng trong thuc hanh 1am sang.

Chinh vi vdy, can tién hanh cac nghién ctru tiép theo v6i ¢ mau
16n hon, thoi gian theo ddi dai hon, véi phd quat cac giai doan cua
bénh va bd sung cac ki thuat danh gia khac nhu Western blot hoic
mién dich mé hoc nhim tiép tuc lam ro vai tro cua cac gen trén trong
tién trinh hinh thanh, phat trién va tién lugng muc do ac tinh & bénh
nhan UTBMTBG c6 HBsAg (+).
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