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NGHIEN CUU MOI LIEN QUAN GIUA BIEU HIEN GEN UC CHE
UNG THU P53 VGI UNG THU BIEU MO BAI TRANG PUGC
PHAU THUAT TRIET CAN TAI BENH VIEN 198

] Phan Sy Thanh Ha; Tran Minh Pao**

TOM TAT

Nghién ctu méc d6 biéu hién gen (c ché ung thu p53 trén 45 bénh nhan (BN) ung thu dai trang
(UTDT) dugc phau thuat triét can, ching téi rut ra mét s6 nhan xét: p53 duong tinh 42,2%. Mic do
biéu hién gen p53 khéng tuong quan hodc it tuong quan véi tudi, gisi, vi tri, kich thudc, giai doan
Dukes (p > 0,05). Miic do biéu hién clia gen (ic ché ung thu p53 tuong quan chat ché véi hinh thai dai thé
khéi u (p < 0,05). Mdc d6 biét héa t& bao cang cao, mic dd biéu hién p53 cang thap va tién lugng xau
khi miic d6 biéu hién ctia p53 (+) cao (p < 0,05).

* T khéa: Ung thu biéu mé tuyén dai trang, Phau thuat triét can, Gen (ic ché ung thu p53.

STUDY OF CORRELATION BETWEEN EXPRESSION OF GENE
P53 INHIBITOR AND COLON CARCINOMA iN PATIENTS
PERFORMED RADICAL SURGERY AT 198 HOSPITAL

SUMMARY

Studying expression level of gene p53 inhibitor in 45 patients with colon cancer who were performed
radical surgery, we draw some following remarks: p53 gene positive was 42.4%. Gene expression
had no or less correlation with gender, age, location, size of tumor and Dukes stage (p > 0.05). The levels
of p53 gene expression inhibits cancer correlated closely to macrofeatures with p < 0.05. The higher
the degree of cell differentiation was, the levels of p53 gene expression was lower and its prognosis
was poor for increased expression of p53.

* Key words: Colon carcinoma; Radical surgery; Inhibition of cancer gene p53.

PAT VAN DE nay la phau thuat va diéu tri b trg sau mé
ma phai dua vao danh gia cac yéu té tién

Ung thu dai trang 1a mot bénh co ty 1é P ' g Y
mac va ti vong cao trén thé gidi, ding thi
tu trong cac loai ung thu. o) Viét Nam, méi
nam c6 100.000 - 150.000 trudng hop mac  "ghién cdu di sau vao finh vue bénh hoc
ung thu méi, trong d6 UTDT chiém 10%. Phan t& va gen dé tim ra cac yéu t6 tién
Phuong phap diéu tri hiéu qua duy nhat hién  ludng khac trong UTDT [1, 2].

lugng nhu typ mé bénh hoc, dd mo hoc, giai
doan bénh. Nhirng nam gan day, nhiéu nha

* Bénh vién 198
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Phan bigén khoa hoc: PGS. TS. Lé Trung Hai
Hbéa m6é miéen dich la mét thanh tuu I6n

clia Nghanh Giai phau bénh, c6 tac dung
xac dinh nguén géc u khéng biét hoda, giup
phan loai chinh xac cac loai ung thu dé cé
bién phap diéu tri va tién luong bénh. Trong
ung thu biéu mé tuyén dai trang, biéu hién
cla gen p53 phan anh tinh chat ac tinh
va tién luong xau clia bénh [2]. & nudc ta,
nhiéu coéng trinh nghién ctu vé UTDT,
nhung nghién cru vé gen p53 rat it. Xuat
phat tir thuc t€ nay, ching téi nghién ciu dé
tai nay nham: Xac dinh muc do biéu hién
cta gen trc ché ung thu p53 va tim hiéu méi
lién quan giita biéu hién cta gen trc ché ung
thu p53 véi mét sé yéu té tién lugng trong
UTDT.

POl TUGNG VA PHUONG PHAP
NGHIEN cUU

1. Bdi tugng nghién ciru.

45 BN dudc chan doan UTDT dua vao
két qua gidi phau bénh ly, diéu tri phau
thuat triét can tai Khoa Ngoai Téng hop,
Bénh vién 198 tir 1 - 2009 dén 8 - 2010.

*Tiéu chuén chon BN nghién cutu:

BN dudc chan doan UTDT dua trén:

- K&t qua gidi phau bénh ly xac dinh UTDT.

- Tién hanh ky thuat mé theo quy dinh
déi véi UTDT.

- Bbanh dau tat ca hach lympho theo
chang H1, H2, H3.

* Tiéu chuén loai trur:

- Bugc chan doan UTDT, nhung két qua
giai phau bénh am tinh.

- BN chdn doan UTDT, nhung khi mé
khéng cat dudgc doan dai trang.

- H6 so va két qua bi that lac.

2. Phuong phap nghién curu.

Nghién ciu: mo ta, ti€én ciu, cb chl dinh
va khdéng so sanh.

* Céc chi tiéu nghién cuu:

- Phan loai giai doan t6n thuong theo
Dukes cai tién:

+ Pac diém mo bénh hoc: can ¢l vao két
qua cla Khoa Giai phau bénh, Bénh vién
198, thuc hién theo quy trinh th6ng nhat va
dugc kiém chiing lai 8 Bénh vién K, Ha Noi.

+ Banh gia phan loai d6 mé hoc, d6 sau
xam lan vao thanh dai trang, cac typ mo
bénh hoc theo phan loai clia T chiic Y t&
Thé gi6i (2000).

+ Nghién ciiu héa mé mién dich (HMMD):
nghién cttu HMMD, tai Bénh vién K Ha Ndi,
bang phuong phap Avidin-Biotin-Complex
theo quy trinh riéng biét. Banh gia mic d6
biéu hién cla gen Gc ché ung thu p53: p53
(+) khi nhan bat mau nau sam.

e (+): <30%: nhan t& bao bat mau.

e (++): 30 - 60%: nhan t& bao bat mau.

e (+++): > 60%: nhan t& bao bat mau.

- M&i lién quan gilta biéu hién cla gen
p53 v6i mot s6 yéu té tién luong.

* Phuong phap xit ly s6 liéu: két qua tinh
trung binh, quan sét hay ty & phan tram, so
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sanh két qua theo thuat toan théng ké y 15.0.
hoc. XU ly sé liéu trén chuong trinh SPSS

KET QUA NGHIEN cUU
1. Mirc dé biéu hién cta gen p53.
* Phén tich két qua xét nghiém HMMD: < 30%: 8,9%, 30 - 60%: 13,3%, > 60%: 20,0%.
2. Mai lién quan giira gen p53 v&i cac yéu to tién lugng.

Bang 1: Lién quan mdc dé biéu hién gen p53 véi gidi va tudi.

GIOI & TUOI elle] TUSI
Nam NG < 40 tudi 40 - 60 tudi > 60 tudi
GEN p53
n % n % n % n % n %
+ 2 8,3 2 9,5 0 0 1 4.1 3 20,0
++ 1 4,2 5 23,8 0 0 4 16,7 2 13,3
+++ 5 20,8 4 19,0 0 0 4 16,7 5 33,3
Am tinh 16 66,7 10 47,7 6 100 15 62,5 5 33,4
Cong 24 100 21 100 6 100 24 100 15 100

Su khac nhau gilra mic d6 biéu hién p53 véi gidi tinh khéng c6 y nghia (p > 0,05).
Méi lién quan gitta mic do biéu hién clia p53 véi nhém tudi khac nhau khéng c6 y nghia
(p>0,05) (p = 0,11 va x? = 10,38).

Bang 2: Lién quan mdc do biéu hién gen p53 véi kich thuéc tén thuong (KTTT) va vi tri.

KTTT, VI TRi KTTT VI TRI

n % n % n % n % n % n %
+ 0 0 4 12,9 1 10 1 16,7 0 0 2 11,8
++ 2 14,3 | 4 12,9 2 20 0 0 3 25 1 59
et 2 14,3 7 22,6 1 10 2 33,3 2 16,7 4 23,5
Am tinh 10 | 714 | 16 | 51,6 6 60 3 50 7 58,3 10 58,8
Cong 14 100 | 31 100 10 100 6 100 12 100 17 100
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M(c d6 biéu hién clia gen p53 gitta hai nhém t6n thuong khéng c6 y nghia (p > 0,05).
MUc d6 biéu hién clia p53 véi vi tri khéi khdng c6 y nghia (p > 0,05) (x? = 5,99).

3. M&i lién quan giita mirc dé biéu hién cGia p53 véi tén thuong dai thé.

Bang 3:
DAI THE THE SUI THE LOET THE LAN TOA
GEN p53 n % n % n %
+ 2 9,5 2 40 0 0
++ 3 14,3 1 20 2 10,5
+++ 5 23,8 2 40 2 10,5
Amtinh 11 52,4 0 0 15 79
Ccong 21 100 5 100 19 100
Méi lién quan gilta mic d6 biéu hién clia p53 véi cac hinh thai dai thé c6 y nghia
(p < 0,05).
4. Lién quan giira muc dd biéu hién gen p53 véi mirc dd biét hoa t& bao ung thu.
Béng 4:
DO BIET HOA UNG THU E;léu LUNGTHU JUNGTHU LUNGTHU UNG THU
MO TUYEN  |BIEU MO TUYEN | BIEU MO TUYEN | BIEU MO TUYEN BIEU MO
053 BIET HOA CAO | BIET HOA VUA | BIET HOA THAP |KHONG BIET HOA| TUYEN NHAY
% n % n % % n %
+ 2 25 1 3,6 0 0 0 0 1 20
++ 1 12,5 2 7.1 2 66,7 1 100 0 0
+++ 0 0 7 25 1 33,3 0 0 1 20
Amtih 5 62,5 18 64,3 0 0 0 0 3 60
Cong 8 100 28 100 3 100 1 100 5 100
Su khac nhau c6 y nghia (p < 0,05) (p = 0,03).
5. Lién quan giira mirc dé biéu hién p53 véi giai doan Dukes.
Bang 5:
GIAI DOAN DUKES A DUKES B DUKES C DUKES D
GEN p53 n % n % n % n %
< 30% 0 0 1 8,3 3 11,1 0 0
30 - 60% 1 20 2 16,7 3 11,1 0 0
Anb@n q ) 8 86 3 88,8 9 100
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Cong 5 100 12 100 27 100 1 100

Khéc biét gitra mic d6 biéu hién p53 véi giai doan Dukes khéng c6 y nghia (p > 0,05).
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BAN LUAN

1. Gen p53 va kha niing biéu hién gen p53.

Y nghia clia gen p53 trong UTDTT con nhiéu ban céi do két qua chua hoan toan théng
nhat. Ty 1& biéu hién cla gen p53 khac nhau tly theo tiing bao céo va phuong phap khao
sat, thudng dao dong tu 30,4 - 82,1% [1, 2, 4]. Mic d6 duong tinh clia gen p53 trong nghién
cliu clia chung t6i 1a 42,2%, v6i cac mic do biéu hién nhu sau: (+): 8,9%; (++): 13,3%; (+++):
20%.

So sanh két qua biéu hién p53 véi cac tac gia nhu : Chu Van Bic va CS [1]: 32,6%, Trinh
Tuén Diing [2]: 54,55%, Keiji Matsuda va CS [3]: 69%, Nancy Y va CS [5]: 58,5%, Phan S§
Thanh Ha: 42,2%, két qua clia ching toi tuong duong.

2. M&i lién quan giira biéu hién gen trc ché& ung thu p53 véi yéu td tién lugng.

V& méi lien quan biéu hién clia gen Gc ché ung thu p53, cac tac gia [1, 2, 4] déu cb chung
nhan xét: it hoic khéng cé lién quan véi tudi, gidi. K&t qua clia chang téi phu hop véi két qua
cla cac tac gia [1, 2, 4].

Vé lién quan mic d6 biéu hién ctia p53 v6i KTTT: 6 nhém > 5 cm c6 48,4% trudng hop
duong tinh vé&i p53, nhém < 5 cm chi c6 28,6% BN. Nhu vay, KTTT cang 16n, miic do biéu
hién clia gen p53 cang cao. Nghién c(u vé vi tri khéi u, da s6 cac tac gia cho rang day la mét
yéu t& tién lugng khoéng rd rang. Mdc dd biéu hién gen p53 clia ching toi tuong duong Vi
nghién ctu clia: Mohammad-Reza Ghavam-Nasiri va CS [4]: p53 duong tinh dai trang phai
67,8% va dai trang trai 55,5%. Yamac Erhan va CS [6]: p53 (+) dai trang Ién 67% va dai trang
xuéng 50%. Con clia Chu Van Dic va CS [6]: p53 duong tinh & dai trang trai 50%, dai trang
Sigma 40%. So sanh méi lién quan gitta mdc do biéu hién gen p53 Vi vi tri khéi u khac nhau
khéng c6 y nghia (p > 0,05). Nhan xét nay phu hgdp véi cac tac gia [1, 4, 6].

V& méi lién quan gilta gen p53 véi hinh anh dai thé: két qua cla ching t6i phi hop v6i
Trinh Tu&n Diing [2]: p53 (+): thé loét chiém ty & cao (100%), thé sui 40,9%, thé tham nhiém
p53: 33,3%. So sanh mdi lién quan gilra mdc dd biéu hién gen p53 véi hinh thai tén thuong
dai thé khac nhau c6 y nghia (p < 0,05). Qua dé thay, tién luong x&u khi nhuém HMMD té&
bao cho két qua p53 duong tinh cao G cac hinh thai tén thuong dai thé, thé loét va thé sui.

Lién quan gen p53 vGi miic do biét hda té€ bao: cac tac gia [1, 2, 5] déu cd chung nhan
xét: miic d6 biéu hién clia p53 duong tinh cao 6 nhimng BN ung thu biéu mé khéng biét hoa,
kém biét hda, cac typ t€ bao khac it gap cia té bao. Keiji Matsuda [3] cho két qua p53 (+):
UTBMT biét hoa kém 100%; UTBMT nhay 100%; UTBM t& bao nhan 100%. K&t qua cla
ching t6i: UTBMT khéng biét hoa, UTBMT kém biét hoa 1a 100% va UTBM tuyén nhay 40%.
Nhu vay, mic do biét héa cang cao, biéu hién p53 cang thap va tién luong x&u khi mic do
biéu hién cla p53 (+) cao. So sanh su khac nhau giita cac nhém cé y nghia (p < 0,05). Két
qua nghién cu nay ciing phu hop v3i cac tac gia trong nudc va trén thé gisi [1, 2, 7].

Ty 1& biéu hién clGa p53 d6i véi giai doan Dukes trong nghién cGu phu hop véi mot s6
nghién clu khac. Theo Yamac Erhan [6]: Dukes A + B la 82%. Dukes C + D la 88%. Su khac
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nhau gilta mic d6 biéu hién clia p53 véi giai doan Dukes khéng cé y nghia théng ké (p >
0,05).

KET LUAN

Miic d6 biéu hién va méi tuong quan gitta gen p53 véi mot s6 yéu té tién luong: p53
duong tinh 42,2%. M{c d6 biéu hién gen p53 khdng tuong quan hoc it tuong quan véi tudi,
giéi, vi tri, kich thuéc, giai doan Dukes (p > 0,05). Mic dd biéu hién clia gen Gc ché ung thu
p53 tuong quan chat ché véi hinh thai dai thé khéi u (p < 0,05). Mlc d6 biét hba t& bao cang
cao, mic do6 biéu hién p53 cang thap va tién luong xau khi méc d6 biu hién cla p53 (+)
cao (p < 0,05).
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