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Xét nghiém sang loc trude sinh thudng cha
yéu dya vao hinh anh dé x4c dinh hinh thai cta
thai nhi, dugc x4ac dinh cha yéu bang siéu 4m
hodc chup cOng hudng tit. Thong qua siéu am c6
thé xac dinh duge kha ning sbng caa thai nhi,
tudi thai va sy hién dién cta cic cip song sinh
hoic sinh ba. Ngay tit quf dau tién cua thai ky,
su hién dién cua céc di tAt bAm sinh c6 thé duge
phat hién. Tuy nhién, sy hién dién cta céc di tat
thong qua siéu 4m da thac ddy céc xét nghiém
sang loc, thong qua viéc kiém tra thong tin di
truyén, ching han nhu DNA ty do (cell-free
DNA — c¢fDNA) luu thong ty do trong huyét
tuong ctia ngudi me, choc do nudce i va ldy miu
nhung mao mang dém, dé xic dinh karyotype
cta thai nhi. Viéc sang loc bing cach kiém tra
thong tin di truyén, c6 kha ning xéc dinh chinh
x4c nhing thai ky cAn theo déi chit ché va
nhitng thai nhi cAn dugc sinh ra trong nhitng co
s& chim séc y té dic biét.

SU PHAT TRIEN CUA THAI NHI

VA THAI KY

Su hién dién ctia RNA thai nhi tuAn hoan
trong huyét tuong cta ngudi me 1an dau tién
dugc chiéng minh vao nam 2000. Cic nghién
cttu ban dau tip trung vao viéc phat hién cic
bang dich ma doc nhét cta thai nhi, ching han
nhu gen SRY hoiic cdc gen biéu hién cu thé &
banh nhau (Bianchi, 2021). Sy biéu hién gen &
thai nhi va banh nhau dugc xem 1a diu 4n sinh
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hoc cho sy phat trién dién hinh cta thai nhi.
Mot nghién cttu so sanh su biéu hién gen tit mau
méu ctia phu nit mang thai v mau cubng rén
cua tré duge thyc hién bsi Maron va cdng sy
(2007) da két luan thong tin di truyén cé trong
cac miu trudc sinh clia me va mau tré so sinh,
nhung khong c6 trong cadc mau mau sau sinh ctia
me. 71 du 4n sinh hoc duge tim théy trong it
nhét 7/10 miu ¢ ngudn gbe tit cic md cha phodi
thai va banh nhau. Cic gen nay da dugc xac
nhan thong qua phuong phap RT-PCR va phan
tich diém da hinh don nucleotide, déu cho théy
lien quan dén qua trinh phét trién cta thai nhi,
hoic ¢6 lién quan dén phan tng sinh Iy cta tré
so sinh. Pic biét, cic ban sao & thai nhi thudng
duoc nhén dang phd bién hon trong miu mau
toan phén ctia me, trong khi cdc ban sao & banh
nhau phd bién hon trong huyét tuong ctia me.

SINH NON TU PHAT

Céc ban phién ma cfRNA tuin hoan duoc
gidi phéng tit cdc té bao mod trong qué trinh
apoptotic va hoai tt cling nhu céc exosome va
microvesicle. Trong mAu mau cta phy nit mang
thai, cfRNA c6 s6 lugng thip, bi phan manh va
tron 1An véi RNA ribosome va globin. Nam 2014,
phuong phép giai trinh ty song song da duoc
tng dung dé cai thién viéc phat hién cic chudi
mRNA tl bao thai va banh nhau (Bianchi, 2021;
Koh va cs., 2014). Cac hinh thic biéu hién gen
theo thoi gian khac biét & banh nhau, no thai



nhi, gan va hdng ciu da duogc thé hién 16 rang
thong qua bang mod ta. Dé xé4c thuc nhing dit
liéu nay va ap dung ching vao sang loc trudc khi
sinh, cdc diu 4n sinh hoc dugc danh gid hang
tudn & 31 phu nit mang thai khde manh nhim
xac dinh sy biéu hién ctia cdc gen muc tiéu & cic
tudi thai khic nhau (Ngo va cs., 2018). Phan
tng multiplex PCR duoc thyc hién dé theo dai
51 ban sao thong tin di truyén dugc biéu hién
& banh nhau, gan thai nhi hogc hé théng mién
dich. Su biéu hién caa 9 phién ban di truyén &
banh nhau c6 mbi tuong quan véi thoi gian tit
ldc mang thai cho dén khi sinh. Céc téc gia cing
truy vAn cting mot mo hinh dé dua ra kha ning
sinh non ty phat, thong qua nghién ctu trén
mot nhém thudn tap thit hai gdm nhiing phu nit
mang thai c6 nguy co sinh non cao. C6 7/38 miu
cfRNA dugc phén tach tit mAu huyét twong cia
thai phu x4c dinh chinh x4c 3/4 s6 phu nit sinh
non, tham chi 2 thang trudc khi sinh.

TIEN SAN GIAT

VA DAI THAO PUONG THAI KY

Mot bién ching chinh khéac cta thai ky [a
khaoi phéat sém tién san giat ning, dugc dic trung
béi ting huyét ap, suy nhau thai, réi loan chitc
ning gan va than & thai phu, va han ché sy phat
trién cta thai nhi. Gin day, Munchel va cong su
(2020) da thuc hién giai trinh ty cfRNA trén 40
thai phu bi tién san gidt ning va so sanh két qua
v6i 70 thai phu khoe manh lam d6i chiing sau
khi diéu chinh 2 nhém phit hop véi tudi thai.
Két qua phat hién 30 ban dich ma di truyén dugc
biéu hién trén mo phit hgp véi cac bat thuong vé
hé mién dich va tim mach ctia ngudi me, r6i loan
chitc ning nhau thai va sy phat trién bat thuong
cta thai nhi. Trong d6, 20% gen rdi loan diéu
hoa ma héa cho céc protein tao mach gép phan
vao chiing réi loan da co quan nay. Ap dung k§
thuat machine learning vao mdt nhém nghién
cttu thuan tap doc [ap gdm 12 phu nit bi tién san
giat va 12 dbi ching da phan tich 49 ban dich
mé gen va da tién dodn duge tinh hudng [Am
sang v4i do chinh xéc 85 — 89%.

Trong mdt nghién ctu doc vé nhing thai
phu gip phai cic két cuc bit loi trong thai ky,
su biéu hién ctia 71 gen khéc nhau da duoc xéac
dinh (Del Vecchio va cs., 2020). Nhitng gen nay
c6 thé dy dodn tién san giat chinh xdc hon so
vGi bénh dai thio dudng thai ky, mic du phu
nit mic d4i thio dudng thai ky c6 ty 1é phan b
cfRNA tir tly xuong ctia ngudi me cao hon so
v6i phu nit khong mic dai thao duong thai ky.

HAN CHE SU TANG TRUONG

CUA THAI NHI

Thai nhi bi han ché ting trudng thudng dugc
theo doi bing siéu am ndi tiép. Mot sb it bao thai
bi han ché ting trudng phét trién thanh ching
nhiém toan méau do rdi loan chic ning nhau
thai. Diéu nay c6 thé din dén ttt vong cho thai
nhi ma khong c6 diu hiéu bao trude. Hannan va
cong sut (2020) da thu thap cic miu mau ngoai
vi trong vong 2 gid sau khi sinh mé 14y thai thiéu
thang (<34 tuin) & 128 phu nit c6 trong lugng
khi sinh ctia thai nhi <10% so véi trong lugng co
ban phit hop véi tudi thai. Bing cach so sanh véi
cac dbi ching thich hop, Hannan da phét hién
5 ban dich ma gen biéu hién khac biét & nhiing
thai nhi bi han ché vé tang trudng, 3 trong 5 ban
dich ma nay 1a diu 4n sinh hoc cho thai chét luu.
Hai ban dich ma gen NR4A2 va RCBTB2 tién
lugng sy r6i loan diéu hoa din dén ching nhiém
toan mau & thai nhi. Trong khi EMP1 ludn dugc
ddng nhét véi réi loan chite niang nhau thai.

BENH TRUYEN NHIEM

TRONG THAI KY

Trong céc nghién cttu khac, cfRNA dugc tng
dung dé sang loc bénh truyén nhiém do virus
gay ra trong thai ky (Pan va cs., 2017). Mic du
khong x4c dinh dugce cic triéu ching 1am sang,
1 trong s6 60 phu nit mang thai c¢6 nhiéu miu
bénh pham tng v6i nhiém trung parvovirus B19.
Dong thoi, nghién ctu cing phat hién duge sy
biéu hién cta cdc gen khang viém va khéng vi

sinh vat do nhiém trung trong thai ky.

Y HOC SINH SAN 62 = 21




Bang 1.

DA4u an sinh hoc

Tai liéu tham khdo

DHRS3, NRL
NRG1

CALCB, DCX, DLX2, FABP7, FOXG1, GNAZ,
MEF2C, MN1, NPY1R, NTSR1, SATB2, ZNF238

ALPP, CAPNG, CGA, CGB, PAPPA, CSHLY,
GALS14, PLAC4, PSG7

CLCN3, DAPP1, PPBP, MAP3K7CL, MOB1B,
RAB27B,RGS18

PGMS5, EMP1,NR4A2, SKIL, UGT2B1
NR4A2, EMP1,RCBTB2

Bang 1 téng hop cdc gen biéu hién cé thé
diing 1am céc diu 4n sinh hoc ding trong sang
loc trudc sinh nhim phét hién céc bién ching
bét loi trong thai ky. Céc gen c6 lién quan dén
su phét trién than kinh chiém gAn mot nita va cé
thé ding 1am co s& dé phét hién céc bt thudng
lién quan dén thai nhi.

KET LUAN

Ung dung ¢fRNA trong du doan céc bién
chitng ctia thai ky hién 1a mot linh vuc nghién
ctu tich cyc dang duge quan tAm va phét trién
md rong. Loi thé cta viée st dung cfRNA lam
d4u 4n sinh hoc bao gdm tinh 6n dinh. Khong
gibng nhu ¢fDNA luu hanh, cfRNA duong nhu
khong bi anh hudng bdi chi s6 khbi co thé me
(BMI). Tuy nhién, mdt trong nhitng rdo can lén
déi véi ing dung cfRNA trong lam sang 1a hau
hét cac nghién cttu déu duge thuc hién nho 1é va
cac nhém thuan tap khong da dang.

Céc nghién ctu duge dé cap trén day da
chitng minh kha ning tién doan va htta hen
ctia viée st dung cfRNA dé phat hién cac bién
ching thai ky. Céch tiép can nay rit kha thi va
sé 12 mot budc tién dang ké trong y sinh phan
ti. Viéc két hop hinh thai thai nhi trong thai ky
va biéu hién gen ciing nhu dénh gid "chic ning"
song song v4i "hinh thai" trong sang loc trudc
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Nhan thuc thi giac cla thai nhi

Sy phét trién nao bd cua thai nhi

Sy phét trién nao bd cua thai nhi

Dy doén tudi thai khi sinh

Dy doén sinh non

Han ché t&ng trudng cla thai nhi

Dy doén thai luu

Mau toan phan Maron va cs,, 2007

Mau toan phan  Maron va cs,, 2007

Huyét tuong Koh va cs, 2014

Huyét tuong Ngo va cs, 2018

Huyét tuong Ngo va cs, 2018

Mau toan phan Hannan va cs, 2020

Mau toan phan Hannan va cs, 2020

sinh c¢6 thé cho phép phét hién sém cac bién cb
bét loi trong thai ky, nhim gitp céc co sd y té
tiép c4n, theo dbi, va c6 phuong phép diéu tri
kip thoi déi véi cac thai ky ¢6 nguy co cao.
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