TAP CHi NGHIEN CPU Y HOC

DANH GIA bDAC PIEM CHAT LUONG TE BAO GOC TRUNG MO
MO MO THU THAP TAI BENH VIEN BUU DIEN

Vii Thi Ha', Nguyén Minh Birc'!, Nguyén Van Hoang?
Nguyén Héng Trwong?, Nguyén Manh Tuan?

Pham Thi Thanh Binh', Doan Thi Kim Phwong'

D6 Hai Linh2, Pham Héng Ha' va Nguyén Van Long?™
"Trirong Pai Hoc Y Ha Noi

2Bénh vién Buwu Dién

Mé mé& la ngubn cung cép té bao gbc trung mé dbi dao cho y hoc. Tuy nhién, trong qué trinh thu
thap xt ly méu luén cé tiém é&n nguy co nhiém khuén, té bao bj bién dbi hodc chét lwong méau khéng tét
anh hwéng t&i qué trinh st dung vé sau. Nghién ctru nay dwoc thuc hién nhdm dénh gia chét lwong té
bao géc trung mdé mé mé thu thép tai Bénh vién Buu Pién. Két qua thu thap té bao géc trung mé tir 20
méu mé mé cho théy ty I1é té bao séng dat 99%, xét nghiém vi sinh ghi nhan 1 méu cé két qué dwong
tinh véi vi khuén, khéng cé6 méu nao dwong tinh v&i vi ndm, mycoplasma. Ty 1é marker bé m&t CD105+,
CD73+, CD90+ déu trén 97% va marker 4m tinh trung binh la 2,06 + 1,4%. Xét nghiém nhiém séc
thé tir té bao gdc trung mé qua céc lan cdy chuyén ghi nhén khong cé bién déi vé sé lwong va céu tric.
Két qua nghién ctru c6 y nghia quan trong trong lwu triv té bao géc, trng dung té bao géc trong diéu tri.

Tir khéa: Mé mé, Iwu trir té bao gbc, chat lwong té bao gébc mdé mé.

I. DAT VAN DE

M6 m& 1a ngudn cung cap té bao gbc trung
mé vO cung quan trong cho y hoc tai tao. Cac
té bao gbc trung mé cé thé thu thap tir nhiéu
ngudn nhw ty xwong, mé m&, day rén."2 M6
mé& c6 chira cac loai té bao khac nhau, viéc thu
thap dwoc té bao gbc trung mé & mé nay la cuc
ki can thiét d& dam bao thu dwoc 13 dung loai
va sb lwong t& bao nhiéu nhat. Hon 20 ndm
qua, té bao gbc trung méd da chirng té tiém nang
cta minh trong y hoc dac biét la Iinh viwc y hoc
tai tao. R&t nhiéu nghién ctu va thir nghiém
I&m sang da dwoc thwe hién nham muc dich st
dung té bao gbc trung mé trong diéu tri bénh.

Téc gid lién hé: Nguyén Véan Long
Bénh vién Buwu Dién

Email: vanlong16@gmail.com
Ngay nhén: 23/07/2024

Ngay duoc chdp nhan: 12/08/2024

Tiém nang I&n nhu thé bdi t& bao gbc coé mot
sb d&c tinh quan trong bao gdm kha nang phan
chia khéng gi¢i han, tac dung diéu hoa mién
dich va kha nang biét héa thanh nhiéu dong té
bao khac nhau.®* Cac té bao gbc trung méd cd
ngudn gbc tir md mé& cé kha nang tiét ra nhiéu
yéu td bao gém: yéu tb tang trudng cé ngudn
gbc tir tiéu cau (PDGF), yéu té tang trwéng
biéu bi (EGF), yéu tb tang trudng nguyén bao
soi co ban (FGF), yéu té tdng sinh mach mau
va mot s6 yéu té khac.5 B&i vay chung cé kha
nang thay thé cac mé co quan bi tén thwong
ddng thoi tai tao, stra chiva chang.

Tuy nhién, trong qua trinh thu thép va lwu
tri» mé mé& co thé phat sinh nhirng bat thuwong
nhw chét lwong mau khéng dat tiéu chuan, mau
nhiém khuén va kha nang dot bién té bao. Chinh
vi thé, mudn thu dwoc mau cé chét lwong tot thi
qua trinh thu thap, x& ly va lwu trlr phai dwoc
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kiém soat chat ché. Mau mo mé& gap tinh trang
nhiém khuan sé rat khé dé lwu triv cling nhuw
nudi cay s dung vé sau. Do d6, viéc danh gia
chét lwong té bao gbc trung mé tr mé mé 1a
yéu cau cap thiét & cac co s& c6 nhu cau lwu
tri» va st dung té bao gbc trong diéu tri. Ngoai
ra, viéc danh gia mot sé yéu té lien quan nhw
sb lwong té bao, ty & séng, cac marker bé mat
cling nhw dac diém di truyén té bao ciing co y
nghia v&i két quéd mé mé thu thap.

Vi vay, nghién ctru nay duwgc thwc hién
nhdm muc tiéu: Danh gia chat lwong té bao gbc
trung mé tr mé mé tai Bénh vién Bwu Dién,
bao gébm cac dac diém xét nghiém vi sinh, ndm,
ty 1& t& bao sdng, cac marker bé& mat va dic
diém di truyén té bao tr md mé thu thap.

1. BOI TUONG VA PHUONG PHAP
1. Péi twong

Cac mau md mé& cla nhirng ngudi cd nhu
cau lwu trir té bao gbc trung mé mé m& dwoc
thu thap tai Trung tam Té bao géc - Di truyén,
Bénh vién Bwu Dién, trong thdi gian tir thang
10/2022 dén thang 02/2024, 20 mau mdé mé
c6 day du théng tin vé déi twong két qua xét
nghiém thu thap dwoc dwa vao nghién ctru.

Tiéu chuan chon méau

- Péi twong da dwoc xét nghiém va xac
nhan khéng nhiém cac virus, vi khuan (HBV,
HCV, HIV, CMV, HSV, Giang mai, Clamydia)
cép tinh hodc man tinh.

- Mau duwoc thu thap dat thé tich téi thiéu la
30mL, trong vong 24 gi& va bao quan nhiét d
ttr 2 - 8°C.

Tiéu chuan loai trov

- M&u mé mé& khéng c6 dud thong tin, két qua
xét nghiém thu thap duorc.

- Bénh nhan khéng déng y tham gia nghién
clru.

2. Phwong phap

Thiét ké nghién cteu: Nghién ctru mo ta hoi

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

clru.

Cdc buwdrc tién hanh nghién ctru:

- Thu thap théng tin cla nhirng ngudi céd
nhu cau lwu triv t& bao gbc trung mé moé mé.

- Mé m& dworc thu thap tai cac phong phau
thuat thudc khoa/trung tam phau thuat tao hinh
thdm my, sau d6 dwoc bdo quan va van chuyén
t&i phong Lab cta Trung tam Té bao gbc - Di
truyén.

- Tién hanh bado quan mau & nhiét do nhiét
do tlr 2 - 8°C va dwoc xt ly trong vong 24 gid.

- Tién hanh x& ly m&u md, tach rira té bao
bang bd kit Cell Extraction va nuéi cdy bang mai
trwong ADSC Cult | - Primary cia ADSCCultl -
Vién Té bao gbc, PHKHTN, PHQG Thanh phé
H6 Chi Minh.

- Xét nghiém cac nudi cay vi khuan, vi nAm
dich van chuyén, dich r&a trwéc nudi cly,
Mycoplasma theo quy trinh bd kit MycoAlert
PLUS Mycoplasma Detection Kit.

- Xét nghiém cac marker bé& mat CD9O0,
CD44, CD73, CD105 theo bd kit Human MSC
Analysis kit cia hang BD Biosciences, va thyc
hién xét nghiém Iap coéng thirc nhiém sac thé
(Karyotyping).

- Thu hoach Iwu trir té bao.

- Tién hanh thu thap théng tin va x& ly sb
lieu.

X ly s6 liéu

- S6 liéu nghién ctru thu thap theo bénh an
mau dwoc nhap vao may tinh, x& ly theo céac
toan trong chuwong trinh toan théng ké y hoc
chuén SPSS 20.0.

3. Pao dirc nghién ctru

Nghién ctru nay nhdm muc dich khoa hoc,
toan bé cac thdng tin nghién clru déu dwoc bao
mat theo dung quy dinh vé& bao mat thong tin tai
Bénh vién Bwu Dién.

Céc s6 liéu thu thap dwoc chi st dung voi
muc dich nghién ctu.
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lll. KET QUA

1. Pac diém ctia nhém déi twong nghién ciru

Bang 1. Dac diém cua déi twong

n Trung binh * SD Ty 1& (%)

Nhém tubi 20 44,2 + 9,66

Duw¢i 30 1 5%

30-50 15 75%

Trén 50 4 20%
Gioi

Nam 8 40%

N 12 60%
Nam lwu triv 585274

1 nam 2 10%

5 nam 13 65%

10 ndm 5 25%

Do tudi trung binh clia cac déi twong cé nhu
cau lwu trlr moé mé& 1a 44,2 + 9,66 tudi. Nhém
tudi chiém ty 1& cao nhat 30 - 50 tudi chiém
75%. Dbi twong tré nhat lwu trir 1a 21 tudi va lon
tudi nhat 1a 59 tudi. S6 dbéi twong la ni nhiéu
hon nam véi ty 1& ni chiém 60% va nam chiém

40%. S6 nam lwu triv trung binh 1a 5,85 £ 2,74
n&m. Trong dd, da s6 ngudi lwu trik chon hinh
thire Iwu trlr dai han trén 5 nam v&i nhom lwu
triv 5 ndm chiém ty 1& 65% va nhém chon lwu
tri 10 nam chiém 25%.

2. Pac diém cua té bao géc trung mé moé mé&

Hinh 1. Hinh anh té bao géc trung mé tlr mé m& sau 4 ngay nudi cay
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Cac té bao gbc trung mé thu dwoc tr mau giébng véi hinh dang ctia nguyén bao soi sau 4
mo m& c6 kha ndng bam dinh trén bé mét dung ngay nudi cay.
cu nudi cay va cé hinh dang thuén dai gan

Bang 2. Dac diém cua té bao gbc trung mé mé me

Mau S0 '“’(‘-t”rri‘gu‘)é bao R4 'i:)‘"’"g $6 éng Iru triv
1 10 99 10
2 10 99 10
3 10 99 10
4 10 99 10
5 11 99,5 5
6 7 99 5
7 5 99 5
8 7 99 10
9 5 99,3 5
10 5 99 5
11 24 98,1 6
12 42 99,1 6
13 12 99 6
14 20 99,2 10
15 10 99 5
16 10 99 5
17 5 99 5
18 10 99 5
19 22 99,3 5
20 10 98,5 2
Trung binh 12,25 99,0 6,5
S6 lwong té bao thu dwoc sau nudi cay khodng tlr 2 - 10 éng v&i gia tri trung binh 13 6,5
trung binh cda 20 mau lwu trir 1a 12,25 + 8,84 + 2,48 6ng lwu trir. Ty |é t€ bao song trung binh
x10° té bao. Trong tat ca cac mau so té bao thu dat 99,0 + 0,28%. Trong do, ty |1é song dat cao

dwoc it nhat 1a 5 triéu va nhiéu nhat 1a 42 triéu nhat 1a 99,5% va thap nhat |a 98,1%.
té bao. S6 6ng lwu trir trung binh ndm trong

TCNCYH 182 (9) - 2024 31



3. Dic diém marker bé mit

Bang 3. Dac diém cac dau an bé mat

Mau CD105+ (%) CD73+ (%) CD90+ (%) Negative marker (%)
1 97,86 97,25 98,98 2,74
2 98,33 99,37 99,92 1,36
3 93,4 99,96 99,96 0,93
4 91,46 99,9 99,82 3,15
5 96,48 99,62 99,9 4,34
6 99,71 99,94 99,75 2,04
7 91,48 99,88 99,91 3,95
8 99,38 99,95 99,83 0,55
9 98,61 99,78 99,94 4,18
10 99,31 94,92 99,96 1,15
1 99,26 99,94 99,96 1,04
12 98,86 99,94 99,95 4,28
13 99,31 99,59 99,95 1,25
14 99,79 99,74 99,92 1,04
15 99,9 99,8 100 0,42
16 99,6 99,7 99,7 0,45
17 98,3 99,3 99,8 0,28
18 99,97 99,79 99,96 2,6
19 99,01 99,23 99,91 2,75
20 99,65 99,26 99,82 2,74

TB + SD 97,98 + 2,68 99,34 £1,2 99,85 + 0,22 20614

mau sau nudi cdy déu cho két qua dwong tinh

Vé dac diém cac diu an bé mat, tit ca cac

cao v&i marker CD105, CD74, CD90 (> 97%) 1,4%.

VvGi gia tri cao nhat 1a CD90 l1a 99,85 + 0,22%

va thap nhat 13 CD 105 13 97,98 + 2,68%. Bén
canh dé, cac marker am tinh chiém 2,06 +

4. Dac diém xét nghiém vi sinh

Bang 4. Dac diém vi nAm, vi khuan dich van chuyén va dich riva mé mé va dich rira té bao

Dich xét nghiém

Loai xét nghiém vi sinh

Di

ch vén chuyén

Vi khudn nudi cay va dinh danh

Vi ndm nuéi cy va dinh danh

S6 mau dwong tinh Ty lé
1 5%
0 0%
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Dich xét nghiém Loai xét nghiém vi sinh S$6 mau dwong tinh Ty lé
Vi khuén nuéi cdy va dinh danh 0 0%
Dich riva mé m& - -
Vi ndm nudi cay va dinh danh 0 0%
) Vi khuén nudi cay va dinh danh 0 0%
Dich rtra té bao - -
Vi nam nudi cay va dinh danh 0 0%

Xét nghiém vi sinh nu6i cay dich van chuyén
moé m& ghi nhan 1 mau c6 két qua duong
tinh v&i vi khuadn tu cdu da Staphylococcus
epidermidis chiém ty 1& 5%. Trong ca 3 loai dich
rira xét nghiém vi ndm déu cho két qua am tinh.
Trong tdng s 20 mau thi c6 19 mau xét nghiém

il 4
ma,q

P

vi sinh @m tinh chiém 95%. Khi xét nghiém dich
rira té bao lwu trlr, khdng phat hién thay ty &
nhiém khuén va nhiém ndm. Vé danh gia ty &
nhiém Mycoplasma, két qua cho thay tat ca cac
mau déu cé két qua am tinh.

5. Két qua danh gia nhiém sic thé
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Hinh 2. Két qua karyotype tir té bao gdc trung mé (hinh anh dai dién tir két qua
nhiém sac thé cua mau sé 2)

V& két qua nhiém sac thé dd sau céac lan
cdy chuyén lién tiép & tat cd cac mau té bao
duoc phan lap va nudi cdy, ghi nhan két qua
binh thuwdng vé s lwong va ciu tric.

IV. BAN LUAN

Trong nghién clru nay chang téi nhan thay
cac dbi twong c6 nhu cau lwu trir mau mé mé
dai han trén 5 nam chiém wu thé véi da sb cac
ddi twong chon lwu tri 5 nam chiém 65% va
10 nam chiém 25%. D6 tudi trung binh cla cac
dbi twong nghién clru la 44,2 + 9,66 tudi twong

dwong voi nghién ctru clia L. Aust la 44 + 10
tudi.¢ Tuy nhién, do tudi trong nghién ctru nay
¢6 xu hwéng thdp hon so véi nghién ctru cta
Seher Yaylaci v&i nhém tudi ctia dbi twong la tir
30 - 55 tudi va do tudi trung binh [a 46 tudi. Vé
gidi tinh, trong nghién ctru nay ty 1& déi twong 1a
n gidi (60%) cao hon so v&i nam gidi (40%).
Ty I& nay twong trng v&i nghién clru clia tac gia
Seher Yaylaci v&i 6 ni¥/4 nam.” Tuy nhién, trong
nghién cu cla tac gia L.Aust ty 1& nir 1én t&i
87,5%.5 Sy khac nhau vé tudi va gi¢i tinh c6 thé
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la do sw khac biét v& c& mau cua cac nghién
ctru 1a khong gidng nhau.

Khi danh gia dac diém cla té bao gbc trung
mo tlr m6é mé&, ching t6i nhan thay trong nghién
ctru nay sé té bao thu dwoc trung binh 1a 12,25
x10° té bao. So sanh vé&i cac nghién ctru khac,
cho thay ty 1& nay cao hon vé&i nghién ctu
ctia Michelle Abraham 14 2,2 + 0,2x108 t& bao?
va nghién clru cla tac gid Tanya Debnath la
1x106 té bao.® Ty & sbng ciing twong dbi cao
v&i két qua trung binh 1a 99%, cao hon so v&i
nghién cu ctia Michelle Abraham 94,2 + 2,1%
va nghién ctvu clia Seher Yaylaci 1a 90%.” Diéu
nay la mot dau hiéu tét bdi vi theo hwéng dan
ctia Lién doan qudc té vé khoa hoc va liéu phap
moé m& (IFATS) va Hiép hoi lieu phap té bao
quéc té (ISCT), té bao SVF (phan doan mach
mau md dém) phai cé kha nang séng > 70% va
té bao gbc trung md cé ngudn géc tr mé m&
phai c6 kha nang séng > 90%.71°

Vé& danh gia cac marker mién dich bang
phwong phap dém té bao dong chay Flow
cytometry, ching t6i nhan thay cac té bao gbc
trung mé c6 ngudn gdc tr md m& co biéu hién
cac dau 4n bé mat twong ddi tét. Vai ty 1& duwong
tinh v&i cac dau 4n CD90, CD73, CD105 lan luot
la 99,85%, 99,34% va 97,98%. Cac ty 1é dwong
tinh v&i cac ddu 4n bé mat nay c6 xu hwéng
cao hon so véi nghién clru clia Tanya Debnath
(CD90 98%, CD73 99%).° Cac marker am tinh
cla chung t6i thu dwoc voi ty 1é 1a 2,06%. Chi
sb nay c6 xu huéng gidbng véi nghién ctvu cla
Tanya Debnath khi ma maker am tinh CD34/45
0,2 - 2,5% va HLADR la 2,2%.° Theo quy dinh
nam 2006 cta Hiép hoi Québc té vé Liéu phap
Té bao céac té bao gbc trung mé phai thé hién
cac dau hiéu bé mat t¢ bao nhéat dinh nhw
CD73, CD90 va CD105, déng thei khong thé
hién cac dau hiéu khac bao gébm cac phan t
bé m&t CD45, CD34, CD14 hodc CD11b, CD79
alpha hodc CD19 va HLA-DR." Diéu nay Ia tiéu

chuén rat quan trong dé dinh danh chinh xac té
bao gbc trung mé gilp phan biét v&i cac té bao
khac nhw té bao tao mau. Két qua trén I1a hoan
toan phu hgp v&i nghién ciru nay khi ma ty 1é
cac marker dwong tinh twong déi cao > 97% va
marker am tinh chiém ty & nho < 3%.

Dé danh gia sw 6n dinh v& mat di truyén cta
té bao gbc c6 ngudn gbc tr mdé m& cla con
ngwoi, chung toi tién hanh thwe hién ky thuat
karyotyping nhuém bang G bang thuéc nhuém
Giemsa. Két qua cho thdy sau 3 - 4 |an cay
chuyén, cac té bao van duy tri bd nhiém séc thé
4n dinh, déu khong cé béat thwong vé sé lvong
(2n = 46) va cAu tric nhiém séc thé cla té bao
sau cac lan cay chuyén. Diéu nay Ia phu hop
v&i nghién clru clia Tanya Debnath, tac gia nay
danh gia 5 mau qua 5 1an cay chuyén déu cho
két qua binh thuwéng 46,XX va 46,XY.° Cac té
bao gbc trung mé cé chat lwong tét va sy 6n
dinh cao vé mét di truyén sé han ché phat sinh
khéi u, ddng thdi 1a ngudn cung cap té bao gbc
rat cé gia tri cho cac diéu tri |am sang vé sau.

Mot yéu té co dnh hwédng truc tiép téi danh
gia chét lwong quy trinh thu thap xa ly va lwu triy
mé mé& la mire d6 nhiém khuan va nhiém ném.
Chung téi tién hanh cay khuén va cay vinam cla
dich van chuyén, dich rira mé m& va dich rira
té bao tr d6 danh gia tinh trang nhiém khuan
va nhiém n&m clia mé m& trwéc khi lwu triv. Két
qua xét nghiém vi sinh nudi cay dich van chuyén
ghi nhan mét mau c6 két qua dwong tinh chiém
ty 1& 5%. Xét nghiém vi sinh dich van chuyén
khéng c6 mau nao dwong tinh véi ndm. Véi dich
rtra mdé m& va dich rira té bao tat cd cac mau
trong nghién ctvu nay déu cho két qua am tinh
v&i vi khuén va vi ndm. Vé danh gia ty 1& nhiém
Mycoplasma, két qua cho thay tat ca cac mau
déu co6 két qua am tinh v&i vi khuan nay. biéu
nay giébng v&i nghién clru ctia Sophie Vériter,
tac gid nay nhan thdy mét sé loai vi khuan bao
gdm Staphylococcus aureus, Staphylococcus
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epidermidis va corynebacterium trong dich van
chuyén da dwoc ghi nhan sau khi ciy ghép tuy
nhién khi tién hanh rtra va lwu trir trong labo thi
khong xuét hién tinh trang nhiém khuan.2 S& di
dich van chuyén c6 kha nang dwong tinh véi vi
khuan Staphylococcus epidermidis b&i vi day la
loai vi khuén cw tri phd bién ngoai da va vi vay
khi thwc hién tha thuat thu mé m& qua hut mé
chang han nhv m& bung c6 khd ndng nhiém
loai vi khuan nay. Tuy nhién, gibng nhu tac gia
Sophie Vériter da nhan dinh, chung t6i thay
trong qué trinh x& Iy m&u mé m& qua nhiéu lan
rira va nudi cay khi xét nghiém vi sinh dich rira
cac lan sau khéng con tinh trang nhiém khuan.
Diéu nay 1a mot dau hiéu twong dbi tét bdi vi
qua nhiéu khau x& ly s& han ché tinh trang
nhiém khuén. Cac t& bao cé chét lwong tbt sé
dam bao cho qua trinh lwu trlr, bdo quan lau
dai va st dung dwoc cho cac diéu tri tiép theo
trong twong lai.

V. KET LUAN

Nghién ctru bwéc dau danh gia chat lwong
cla 20 mau md m& thu thap tai Bénh vién Buu
Dién giai doan t thang 10/2022 dén thang
02/2024. Céac thong sb trong danh gia chéat
lwong té bao gbc trung md tr mdé mé bao gdm
két qua xét nghiém vi sinh, ndm, mycoplasma,
ty 1& t& bao sdng, cac marker bé mat va dic
diém nhiém séc th& c6 y nghia trong lwu triv
té bao gbc, rng dung té bao gbc trong diéu tri,
gitip cho cac bac sy Iam sang cé thé lwa chon
nhirng mau té bao cé chét lwong phu hop, gop
phan nang cao hiéu qua diéu tri bénh.
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Summary

EVALUATION OF THE QUALITY CHARACTERISTICS
OF COLLECTED ADIPOSE TISSUE-DERIVED MESENCHYMAL
STEM CELL AT BUU DIEN HOSPITAL

Adipose tissue is a rich source of stem cells for medical applications. However, the process of
collecting and storing samples is associated with potential risks such as bacterial contamination,
genetic alterations, or poor sample quality, which may compromise subsequent utilization. This study
evaluated the quality of mesenchymal stem cells from adipose tissue samples collected at Buu
Dien Hospital. The results of 20 adipose samples showed that the cell survival rate reached 99%.
Microbiological testing recorded 1 sample with a positive result for bacteria, no sample tested positive
for fungus and mycoplasma. The percentage of surface markers CD105+, CD73+, CD90+ are all
above 97% and the average of negative marker is 2.06 £ 1.4%. Karyotyping from mesenchymal stem
cells through multiple passage cultures showed nomal results in numbers and structure. The research
results have an important significance for stem cell storage and application of stem cells in treatment.

Keywords: Adipose tissue, stem cell storage, adipose tissue stem cell quality.
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