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1.QUY PINH VE VIEC GUIBAI

Bai viét gtii d&n Tap chi Khoa hoc TAy Nguyén phéi ddm béo chua tiing dugc cong b6 hodc gii xét
duyét tai batky tap chi, hoi thdo hay 4n pham thong tin nao khac. Tap chi chdp nhén bai viét bing hai
ngon ngil: tiéng Viét va tiéng Anh, tiy thudc vao ddi tugng nghién ctiu va pham vi tiép cin ciia tc
gia. T4c gid cAn ddm bo ring ndi dung bai viét tuan thi ding chuin muc dao dic khoa hoc, khong vi
pham c4c quy dinh vé dao viin hay s hitu trf tué.

2.YEU CAUVENOIDUNG BAI VIET

Noi dung bai viét can ddm bao tinh c6 dong va siic tich, néu bat dugc nhiing két qua nghién ciiu chinh
yéu. Tap chi chi xét duyét nhiing bai viét c6 ciu tridc rd rang va phit hdp véi tiéu chudn cla tling loai
hinh bai bdo. Tap chi Khoa hoc Tay Nguyén dic biét hoan nghénh hai loai bai viét chinh nhu sau:

a. Bai bao nghién ctiu (Research Article):

La bai viét trinh bay két qua chi tiét cia modt nghién ctiu nguyén goe, déng gép vao linh viic khoa hoc
tuong ting. CAu triic chinh gdm: Tém tit (Abstract): Gidi thidéu ngdn gon muc tidu, phucng phdp,
két qua va két luan. Gidi thiéu (Introduction): Trinh bay bdi cinh, tAm quan trong va muc tiéu
nghién ctiu. Vat liéu va Phuong phap (Materials and Methods): Mo ta chi tiét vat lidu (dung cu,
héa chat, dit liéu...) va phucng phép thue hién d& ddm bao ngudi doc c6 thé tdi hién lai. Két qua va
Thao luin (Results and Discussion): Trinh bay két qua qua s& liéu, biéu d6 va d4nh gid y nghia, so
sanh vé6i cdc nghién ctu trude. Két luan (Conclusion): Tém tit két qua chinh va @ xuat huéng
nghién ctiu hoic ting dung ti€p theo. Tai liéu tham khao (References): Danh sich tai liéu trich dan
theo tiéu chuin cta tap chi. Bai bio phai minh bach, ddm béo tinh khoa hoc va déng gbp gia tri cho
cong ddng hoc thut.

b. Bai viét tong quan (Review Article):

Bai viét tdng quan tap trung vao viéc tong hop va danh gid cic nghién ciu da dugc cong bo, ddng
thoi phan 4nh xu hudng nghién ctiu hoic c4c van dé dang dugc cong ddng quan tAm. T4c gia can trinh
bay mot cach khach quan, c6 hé thong va @dm bao cdc quan diém dua ra dudc hd trg bdi bing chiing
khoa hoc 1o rang. Phan téng quan nén cung cip cdi nhin bao quét vé chi dé, chi ra nhiing khoang
trong can dugc khai théc trong tuong lai.

3.YEU CAU VE PINH DANG BAI VIET

Bai viét cin dudc trinh bay theo diing quy dinh vé dinh dang ctia tap chi trén khé gidy A4, t6i da 10
trang, va tuan thi cic quy cach sau: Font chii: Times New Roman, ¢& chii 11, gian dong don. Lé:
Trén 2 cm, dudi 2 cm, trai 3 cm, phai 2 cm. Cong thic toan hoc: St dung MS Equation hoic
MathType (diic biét cho bai thudc linh vic Toan hoc va Vit ly). Hinh anh va biéu do: Khuyén
khich diing Word Picture dé d& dang chinh stia. Viéc tuan thii cdc yéu cAu nay gitip ddm béo su thdng
nhit vé hinh thiic va hd trg qu4 trinh bién tip, phan bién dugc thuic hién nhanh chéng va hiéu qua.

4. THONG TIN LIEN HE

O cudi bai viét, tic gia hodic nhém tdc gia cin cung cip ddy du thong tin 1ién hé bao gdm: ho va tén,
dia chi cong tac hoiic noi lam viéc, so dién thoai va email. Thong tin nay gitip toa soan va ban bién
tap dé dang trao d6i, lién hé trong qua trinh phan bién va chinh stia bai viét néu can thiét.

5. THONG TIN BO SUNG VA KINH PHi PHAN BIEN

T4c gia cAn tham khao thém céc quy dinh chi tiét vé dinh dang bai viét, quy trinh phan bién va chi
phi lién quan tai muc Danh cho tac gia trén trang web chinh thic ctia tap chi. TAt ca cdc bai viét sé
dudc bién tip va phan bién chit ché v6i quy trinh phan bién hoan toan online dé ddm bao chat luong
hoc thuat cao nhat trudc khi xuat ban.
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TUONG TAC GIUA TE BAO U VA VI MO TRUONG KHOI U: VAI TRO CUA TILs
TRONG CO CHE MIEN DICH O CAC PHAN NHOM PHAN TU UNG THU VU
Nguyén Thi Hoang An'2, Tran Thi Bich Dan', Lé Thi Thuy Ngan',
Tran Thi Thanh Nhan', Nguyén Cong TAm'
Ngay nhén bai: 29/12/2025; Ngay phan bién thong qua: 19/05/2026; Ngay duyét dang: 01/06/2026

TOM TAT

Su chuyén dich trong tdm tir t& bao ac tinh sang hé sinh thai vi méi truong khdi u (Tumor
Microenvironment - TME) d dua vai tro ciia danh gia ty 1& tham nhap 1ymph0 bao trong u (Tumor
Infiltrating Lyrnphocytes TILs) Vao vi tri trung tdm cta y hoc chinh xéac. Ap dung phuong phap tong
quan y van két hop phan tich tht cap trén 103 truong hop ung thu bleu mo tuyén v xam nhap tai Dai
hoc Y Duge TP.HCM tur 01/2020 - 12/2021, bai viét 1am sang to mbi twong quan gitra mat do TILs mo
dem (sTILs) voi mot s6 yeu t6 mo bénh hoc va cac phan nhom phan tir ung thu vi. Nghién ctru ghi nhan
mdi trong quan thuan chiéu gitra mat do sTIL véi cac yéu td tién luong xau (46 md hoc cao, hoai tir u)
va cac phan nhéom phan t¢ (HER2 duong tinh - HER2+, B¢ ba am tinh - TNBC). Dir li¢u thuc chirng
cling ghi nhén muc trung vi sTILs vuot trdi & nhom HER2+ (30%) va B¢ ba am tinh (20%) so voi nhém
Long ong A (8,3%) tir d6, khang dinh TILs khong chi 1a mot dau 4n hinh thai hoc ma con 1a thude do
doc 1ap vé tinh sinh mién dich, dong vai tro then chdt trong viée phan ting nguy co va chi dinh chién

luoc diéu tri ca thé hoa tai Viét Nam.

Tir khoa: Tuong tac mién dich, Vi moi truong khéi u, TILs, Phdan nhém phan tu, Ung thu vu.

1. MO PAU

Theo thdng ké cia GLOBOCAN nam 2022,
ung thu vii (UTV) 12 loai ung thu c6 ty 1& méac méi
cao nhat ¢ nit gioi cling nhu & ca hai gioi tai Viét
Nam (lan luot 1a 29% va 14%), dat ra thach thirc
16n cho hé thong y té trong viée t6i uu héa chién
luge kiém soat va diéu tri bénh (Sung et al., 2021).
Khi chuyén dich trong tim nghién ciru tir viéc chi
tap trung vao té bao 4c tinh don thuan sang danh
gia h¢ sinh thai vi méi trudng khéi u theo phan
nhom sinh hoc di lap day nerng khoang trong
trong viéc giai thich sy khac biét vé dap ung dicu
tri va tién lugng gitra cac bénh nhan cung giai doan
trong cung phan loai mo6 bénh hoc.

TME la mdt mang ludi twong tac phuc tap,
trong do, TILs dong vai tro la “nhitng nguoi linh”
giam sat va thuc hién phan tmg mién dich chong
u cua vat chu (WHO Classification of Tumours
Editorial Board, 2019). Trén thé gidi, vai tro cla
TILs da duoc xac 1ap vimg chic, khuyén cdo cia
Nhém nghién ctru TILs Qudc té nim 2014 (ITWG
2014) va cac phan tich gop quy mo lon da khang
dinh TILs 1a mét yéu to tién lugng doc 1ap va co
gia tri du bao dap tng diéu tri, dic biét trong cac
phan nhom c6 tinh sinh mién dich cao nhuw UTV
TNBC va HER2+ (Denkert et al., 2018; Salgado
et al., 2015). Nam 2019, WHO di khuyén cio
dua dinh lugng TILs vao bao cdo gidi phau bénh
(GPB) thuong quy dua trén hudéng dan chuin hoa

'Khoa Y Duoc, Trieong Pai hoc Tdy Nguyén,
’Dai hoc Y Duwoc Thanh Pho H6 Chi Minh;

cua ITWG 2014.

Hién tai, trong bdi canh y té Viét Nam, khi cac
xét nghiém giai trinh tu gen thé hé masi (NGS)
dé xac dinh ganh nang dot bién khdi u (Tumor
Mutation Burden - TMB) van con dit do va chua
duoc trién khai thuong quy, viéc danh gia mat do
TILs trén tiéu ban nhuém Hematoxylin va Eosin
(H&E) theo huéng din cua ITWG 2014 nbi 1én
nhu mot ddu 4n sinh hoc thay thé c6 do tin cdy cao
va chi phi thdp. Viéc chuan héa quy trinh dénh gia
hinh thai hoc nay khong chi giup tién lugng bénh
ma con la thuée do gidn tiép quan trong v& tinh
sinh mién dich cta khéi u, dé m¢ ra co hoi lua
chon cac li¢u phap mién dich hiéu qua nhét cho
bénh nhén, dac biét cho cac phan nhom HER2+ va
ung thu TNBC (Schmid, et al., 2022). Tuy nhién,
van dé nhan luc, su thiéu thdng nhét trong quy
trinh danh gia va hiéu biét chwa diy du vé sy phan
cuc mién dich giita cac phan nhoém phan tor UTV
van 1a nhirng rao can 1én ma céc trung tam GPB tai
khu vuc Tay Nguyén ndi riéng va trong nudc ndi
chung can giai quyét.

Bai béo nay duoc thuc hién nhim tong quan céc
co s6 1y luan hién dai vé vi méi truong khoi u, két
hop v6i phan tich dit liéu thuc ching tir 103 truong
hop ung thu vii xam nhéap (Poan Thi Phuong Thao
va cong su, 2022a, 2022b), s¢ di sau vao co ché
tuong tac giita té bao u va TILs, tir d6 1am 15 bic
tranh mién dich hoc trong timg phan nhém phan tir

Tdc gid lién hé: Tran Thi Bich Dén; Email: tranthibichdan79@gmail.com.
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UTV, mong mudn gop phan t6i uu hoa chién lugc
dicu tri UTV trong boi canh Viét Nam.

2. NOI DUNG

2.1. Co s6 Iy ludn vé twong tic mién dich trong
ung thw vi

2.1.1. Vi méi truong khoi u va TILs

Theo phan loai cap nhat cia WHO 2019, khdi
u vi khong t6n tai biét 1ap ma phat trién trong mot
hé sinh thai phtc tap goi Ia TME. Thanh phéan cua
TME bao gém cac té bao 4c tinh, té bao mo dém
(nhu nguyén bao s¢i lién quan ung thu - CAFs),
hé théng mach mau, chit nén ngoai bao va dac
biét 1a cac té bao mién dich tham nhiém (WHO
Classification of Tumours Editorial Board, 2019).

Su tién trién cua UTV chiu su diéu phéi chat
ché ciia TME thong qua co ché “chinh stra mién
dich”. Qué trinh nay dién ra qua ba giai doan
tuan tu: loai bo, cin bang va trén thoat mién dich
(Schreiber et al., 2011).

Loai bo: Qua trinh nay dugc khoi dong khi
su bét on dinh bd gen trong té bao ung thu tao ra
cac protein dot bién la, duogc goi la cac tan khang
nguyén (neoantigens). Céc té bao trinh dién khang
nguyén (APCs) s& bit giit cac tan khang nguyén
nay va trinh dién chung cho cac té bao lympho T
(dac biét la dong T CD8' gy ddc), kich hoat chiing
di chuyén vao mé u dé tin cong va tiéu diét té bao
ac tinh (Hendry et al., 2017).

Can bang: Mdi tuong tac nay thyc chat 1a mot
qua trinh hai chiéu. Dé ton tai va phat trién, té bao
ung thu tién hoa cac co ché “lan tranh mién dich”
tinh vi, khdi u ton tai & trang thai tiém tang, khong
phat trién thém dudi su kiém soat git gao cta hé
mién dich (Hendry et al., 2017).

Trén thoat mién dich: Khdi u thay d6i kiéu
hinh hoic thiét 1ap cac co ché wc ché mién dich dé
v6 hi¢u hoa hang rao bao v¢ cta co thé, dan dén
su bung phat khéi u trén 1am sang. Co ché cu thé
duoc tom tit nhu sau:

Giam biéu hién cac phan tir MHC 16p I dé tranh
bi nhan dién: diéu kién tién quyét dé hé mién dich
nhan dién dugc “ké thu” la cac tan khang nguyén
nay phai duoc trinh dién trén bé mit té bao u thong
qua phirc hop hoa hop mé chu yéu 16p I (MHC-I/
HLA), néu té bao u diéu hoa giam biéu hién MHC
16p I (mat HLA), chtng s& tré nén “v6 hinh” trude
hé mién dich, ddn dén hién twong khdi u c6 ganh
ning dot bién cao nhung van “nghéo” té bao mién
dich thAm nhiém.

Tang biéu hién cac phan tr wc ché chdt kiém
mién dich (nhu PD-L1) trén bé mat, gan két véi thu
thé PD-1 trén té bao T, lam té liét chirc ning cua té

63

bao T ngay tai thuc dia (giy ra trang thai kiét stc
— T cell exhaustion) (Salgado et al., 2015; WHO
Classification of Tumours Editorial Board, 2019).

Trén phuong di¢n hinh thai hoc, TILs 1a dai
dién phan 4nh chan thyc phan tng mién dich
chéng u cta vat chu (Hendry et al., 2017). Theo
huéng dan cia ITWG 2014, viéc phan biét giita
TILs mé u (intratumoral TILs - iTILs) va TILs mo
dém u (stromal TILs - sTILs) la nguyén tic cot 15i
(Salgado et al., 2015). Trong d6, sTILs dugc dinh
nghia la phé"m tram dién tich mé dém u bi chiém chd
boi cac té bao mién dich don nhéan, day 14 thong s6
c6 tin sudt xudt hién cao hon, phan bd dong déu
hon va mang lai d¢ 1ap lai cao nhét trong thuc hanh
quan sat dudi kinh hién vi quang hoc, tir d6 chuan
hoa dugc thong sd tién lwong trong thuc hanh 1am
sang. Tai Viét Nam, cac dir liéu nghién ctru gan
day trén nhém TNBC cho thay, sTILs khong chi
thay d6i da dang (v6i cac phan nhom phd bién &
nguong 10-40%) ma con dugc trng dung nhu mot
chi s6 du bao doc 1ap cho ty 1 dap ing hoan toan
vé mo bénh hoc (pathological Complete Response
- pCR) ciing nhu séng thém khong bién cb (EFS)
(Lé Thi Yén va cong su, 2025).

2.1.2. TILs: Nguyén tic danh gid, vai tro trong
diéu tri va tién lwong

Nguyén tic danh gia: WHO 2019 khuyén cdo
dinh luong TILs dua trén ban hudéng dan cua
ITWG 2014, viéc dinh lugng TILs can tuan tha
cac nguyén tic nghiém ngit trén tiéu ban nhuom
H&E thuong quy (Salgado et al., 2015).

Quy trinh d4nh gia TILs gdm 5 budc:

Budc 1: O do phong dai thip (x10), quan sat
toan bo tiéu ban, xac dinh ving u xdm nhidm dé
danh gia bang cach xac dinh bd xam nhiém cia
u. Khong tinh vung hoai tr hodc thoai hoéa hyalin
(néu co).

Budc 2: Xéac dinh ving md dém xung quanh té
bao u xdm nhiém. Danh gia mirc d6 da dang cua ti
1€ TILs trong tirng vung cua u.

Budce 3: O d6 phong dai 16n (x200-400), xac
dinh cac loai t& bao mién dich thaim nhap trong mo
dém u (chi tinh lympho bao va tuong bao).

Budc 4: Uédc doan ti 1é TILs va chia thanh ba
nhom: thip (<10%), trung binh (10-50%) va cao
(>50%).

Budc 5: Banh gia toan bg ti€u ban va tinh ti 1€
trung binh, bao céo ti 1€ TILs béng con s6 cu thé,
vi nhur vy sé& cung cp thém cac thong tin thong ké
chinh xé4c va chi tiét hon 1 chi phén loai vao cac
nhém thip, trung binh, cao.

Su hién dién cia TILs da dugc WHO 2019
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chinh thirc cong nhan la mot déu 4n sinh hoc ¢ gia
tri kép (WHO Classification of Tumours Editorial
Board, 2019).

Vé diéu tri: Dya trén ty 18 TILs, UTV duogc
phan ting thanh hai kiéu hinh sinh hoc chinh, c6 y
nghia quyét dinh dén chién lugc diéu tri:

Khéi u néng: Dic trung boi sy hién dién ddi
dao cua TILs trong mé dém va biéu hién cao cac
phan tir chdt kiém mién dich. DPay 1a nhitng khdi u
c6 tinh sinh mién dich cao, thudng gip trong céc
phan nhém c6 tién lwong hinh thai hoc xau nhung
lai dap ung tt v6i cac lidu phéap mién dich hién dai
(Chen et al., 2017).

Khéi u lanh: Pic trung boi su nghéo nan cua
TILs hodc sy ngin chin té bao mién dich & ving
ngoai vi khdi u. Cac khéi u thudc nhom long dng
thuong roi vao kiéu hinh nay do thu thé noi tiét co
kha nang uc ché su biét hoa cua té bao T, tao ra
moi truong dung nap mién dich (Tarantino et al.,
2024).

Vé mat tién lwong: Cac phan tich gop trén hang
nghin bénh nhén da chung minh mdi lién quan
tuyén tinh gitra noéng do TILs va thoi gian song
con. Cu thé, mdi 10% gia tang lugng TILs s& lam
giam tuong tng nguy co tai phat va tir vong ¢ cac
phan nhém UTV TNBC va HER2+, bat ké phac d6
diéu tri hd tro (Denkert et al., 2018).

Ngoai ra, mat do TILs dugc xem la chi diu
du bao kha ning dat pCR sau hoa tri tan bd trg
(Denkert et al., 2018). Bac biét, & nhém HER2+,
TILs cao goi ¥ loi ich rd rét tir liéu phap nham
trung dich Trastuzumab, cho phép cac nha lam
sang phan tang bénh nhan dé t6i wu hoa phac dd
diéu tri (Salgado et al., 2015).

2.1.3. Nghich Iy mién dich trong ung thw vii

Mot trong nhiing phat hién quan trong nhat tir
dir liéu nghién ctru 1a mi lién quan thudn chiéu
chat ché gitra mat do TILs va cac dac diém hinh
thai hoc mang tinh chit “hung han” cta khdi u.
Hién twong nay thuong dwoc goi la “nghich ly
mién dich”: cac khdi u c6 do 4c tinh cang cao, cau
triic cang hon loan thi phan ing mién dich cua co
thé lai cang manh mé.

Do mo hoc va ganh nang dot bién: Theo hé
thong phan d6 Nottingham dugc WHO 2019
khuyén céo, d6 md hoc phan anh muc do biét hoa
va toc 6 phan bao ciia khdi u. Co ché ciia “nghich
1y”” nay nam & TMB. Téc d6 nhan d6i DNA nhanh
chong dan dén xac suit sai sot trong sao chép ting
1én, gay ra sy bét 6n dinh bd gen, té bao u sé& tich
lity nhiéu dot bién gen, dan dén viéc trinh dién cac
protein bat thudng dugc goi 1a tin khang nguyén
(neoantigens) 1én bé mit té bao. Su hién dién cua

cac tan khang nguyén nay la tin hi€¢u “la” manh mé
nhit & hé mién dich thich ung (dic biét 1a dong
T CDS8*) nhan dién va tham nhap vao khoi u, tur
d6 kim ham sy phat trién cua bénh (Denkert et al.,
2018; WHO Classification of Tumours Editorial
Board, 2019). Bay chinh 1a co s¢ cua tinh du bao
trong TILs: mat do TILs cao phan anh mot hé
thong mién dich dang ¢ trang thai “sin sang chién
dau”, gitp tdi wu hoa hidu qua cua hoa tri va cac
thudc e ché chdt kiém mién dich.

Hogi tir u - Tin hiéu nguy hiém: Hoai tir u trén
vi the thuong dugce xem 1a dau hiéu cua sy phat
trién qua nhanh vuot qua kha nang cung cap mau
nuoi, gan lién véi tién luwong xau vé mat hinh thai.
Su gia tang TILs tai cac vung hoai tr khong phai la
ngiu nhién, khi té bao u chét di do hoai tir, mang té
bao vo ra va giai phong cac thanh phén ndi bao ra
moi truong ngoal bao. Nhitng thanh phan nay dong
vai tro 1a cac “mo hinh phan tir lién quan dén ton
thuong” (Damage-Associated Molecular Patterns -
DAMPs). DAMPs hoat dong nhu cac tin hiéu bao
ddng do, kich thich manh mé phan ing viém va thu
hut cac té bao mién dich di chuyén hudng hoa tng
dong vao mo u dé don dep va tan cong (Salgado et
al., 2015). Nhu vay, diéu tuong chimg 1 “nghich
1y thuc chét 1a mot co ché bu trir sinh hoc: khéi u
cang 4c tinh thi cang boc 16 nhidu diém yéu mién
dich (tan khang nguyén, DAMPs). Diéu nay giai
thich tai sao chinh nhitng bénh nhan c6 dic diém
lam sang co vé “x4u” nhat (nhu TNBC, HER2+,
Do 3) lai thuong 1a nhitng ngudi hudng loi nhiéu
nhét tir cac liéu phéap kich hoat mién dich, vi “doi
quan” TILs da tic tryc san tai khéi u, chi cho duoc
kich hoat (Denkert et al., 2018).
2.2. Phén tich dic diém twong tic mién dich tir
dii liéu thuc chirng

Nham kiém chig cac co so 1y luan, bai viét
thuc hi¢én phan tich thr c?ip trén bo dit liéu cua 103
bénh nhin ung thu biéu mé tuyén vi xdm nhap
(chua qua diéu tri tin bo tro) tai Bénh vién Dai hoc
Y Dugc TP.HCM trong thoi gian tor 01/01/2020
dén hét ngay 31/12/2021. Bo dir liéu nay da duoc
nhom tac gia cong bd mot phan trong nghién
ctru trudc day (Poan Thi Phuong Thao va cong
su, 2022a, 2022b). Két qua phan tich cho thiy sy
tuong tac mién dich khong chi 1a mot hién tuong
sinh hoc ngau nhién ma tuan theo cac quy luat
phén tir va hinh thai hoc chat ché.
2.2.1. Sw phdn cuee mién dich giita cdc phan nhom
phan tir

Dir liéu cho théy sy hién dién ctua TILs khong
phan bd ngiu nhién ma tuin theo mot quy luat sinh
hoc chat ché, tao nén btrc tranh “phan cuc” 10 rét
gilta cac nhom phéan tir. Su phan cuc nay chia cac
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khoi u thanh hai thai cyc chinh: nhém “giau mién
dich — khéi u néng” va nhom “nghéo mién dich —
khéi u lanh”.

- Khéi u nong (HER2+ va TNBC): Pay la cac
phan nhém c6 tinh xdm 14n cao, tc do tang trudng
nhanh nhung lai s& hiru vi moi truong mién dich
phong phti nhét. Két qua nghién ctru cho thiy nhém
HER2+, khong long 6ng c6 mat do sTILs cao vuot
tro1, véi ty 1€ trung binh dat 37,96% (trung vi 30%).
Phan tich thdng ké cho thdy mdi lién quan thuin
chiéu ¢ ¥ nghla (p <0,01) gitta mat do sTILs va
mirc d6 biéu hién qua muc cua thu thé HER2+.
Nghién ctru ciing ghi nhan nhém TNBC thé hién
dc tinh sinh mién dich manh mé véi trung vi sTILs
dat 20,0%. Sy tich lity lympho bao tai day phan anh
ganh ning dot bién gen cao, bién cac phan nhom
nay thanh g vién tiém nang nhat cho cac lidu phap
mién dich tri lidu phbi hop. Didu nay goi y bac si
1am sang st dung cac thudc trc ché chdt kiém mién
dich (nhuy PD-1/PD-L1 inhibitors) dé giai phong
sitc manh cua té bao lymphd T. sTILs cao ciing
goi ¥ rang hé mién dich da san sang hd tro co ché
gy doc t& bao phu thudc khang thé (ADCC) ciia
Trastuzumab, dac biét & nhém HER2+, tir d6 bénh
nhéan s& hudng loi t6i da tir liéu phap nhim tring
dich nay (Denkert et al., 2018; WHO Classification
of Tumours Editorial Board, 2019).

- Khéi u lanh (Long éng A va B, nhom HER2 4m
tinh). Nguoc lai véi buc tranh s61 dong ¢ trén, cac
khéi u thude nhém Long ng thuong thé hién kiéu
hinh “nghéo mién dich” hodc “loai trir mién dich”.

Dic diém dinh lugng: Nhom Long 6ng A (chiém
39,81% mau nghién ctru) c6 mat do TILs thip nhét,
vai ty 1€ trung binh chi dat 13,13% (trung vi 10%).
Nhom Long 6ng B ¢6 ty 1& nhinh hon nhung van
thap hon dang ké so véi nhém HER2+

MGéi lién quan nghich bién: Nghién ciru da xéc
nhan mdi lién quan nghich bién c6 y nghia théng ké
rat cao giira TILs voi cac thy thé noi tiét: khoi u co
biéu hién Estrogen Receptor (ER) va Progesterone
Receptor (PR) cang manh thi mat d§ sTILs cang
thap. Piéu nay cung cb gia thuyét vé vai tro trc ché
mién dich cua con duong tin hiéu noi tiét trong
TME, tao ra mét vi moi truong dung nap u, khién
nhom bénh nhan nay it hudng lgi tir mién dich tri
liéu don thuén. Viéc nhan dién chinh xéc trang thai
nay gitp cac nha 1am sang tranh viéc chi dinh mién
dich tri li¢u don doc kém hiéu qua, thay vao dé can
phéi hop cac chién luge khac dé “lam nong” khoi
u trude (Denkert et al., 2018; Salgado et al., 2015).
2.2.2. “Nghich ly mién dich” qua do mo hoc va
hoai tir u

P06 mo hoc: Két qua ghi nhan sy chénh 1éch c6
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¥ nghia théng ké (p < 0,001) vé mat do TILs giita
cac nhom do mo hoc:

O nhom D6 3 (biét hoa kém): Ty 1 cac truong
hop c6 sTILs muc d9 cao chiém uu the (28,6%),
trong khi muare d¢ thap chi chieém thiéu so.

O nhom D6 2 (biét hoa vira): Ty 1& sTILs muc
dd cao rat hiem gap (chi 4%) .

Hoai tr u - Tin hi¢u bao dong: nghién ctru cho
thay mdt moi li€n két sinh hoc 10 rét:

Nhoém ¢6 hoai tir u: Ty 1€ sTILs muic d6 trung
binh va cao chiém da so (tong cong 89,1%), trong
d6 murc do cao chiem 18,2%.

Nhoém khéng hoai ta: Ty 1€ TILs muc do cao
chi chiém von ven 2,1%.

Hién tuong ‘nay thuong gay nham lan trén 1am
sang khi mot yéu td tién luong xau vé hinh thai (Do
3, hoai tir) lai di kém v6i mot yéu to tién luong tot vé
mién dich (sTILs cao). Duéi goc do y hoc chinh xéc,
TILs cao & nhdm u B9 3 chinh la h¢ qua cta ganh
nang tan khang nguyén doi dao, sy bat 6n dinh bd
gen sinh ra, tuy diéu nay bao hiéu dién tién sinh hoc
hung hin hon nhung n6 ciing cho thay hé mién dich
da duogc “kich hoat san” ma ra co hdi dap tng tot hon
néu duoc chi dinh hoa tri ding thoi diém, gitp bénh
nhan dap tng t6i vu voi hoa tri va liéu phap nham
trung dich, tir d6 dat dugc ty 1€ pCR cao hon va cai
thién song con song sot (Denkert et al., 2018).

2.3. Y nghia ciia TILs trong béi cinh Vigt Nam
2.3.1. TILs: céng cu dir bdo déap g diéu tri cd thé
hoa, dau an sinh hoc kinh té va kha thi cho y té co so

Tir viéc phan tich 103 truong hgp UTBM tuyén
vl xam nhap, bai viét xac 1ap ba y nghia cot 16i cia
viéc danh gia TILs, mang lai gia tri thyc tién cao
cho cong tac chan doan va di€u tri tai Viét Nam.

Maic du gia tri cia TILs 1a khong thé phu nhan,
rao can 1on nhat d¢ dua chi so nay vao thuc hanh
thuong quy la su bién thién gilta cac ngudi quan
sat — bac sy GPB. Do d(’),q viéc tuan thu nghiém
ngdt quy trinh danh gia chuan hoa theo khuyén cao
cua ITWG 2014 mang y nghia quyét dinh dén d¢
tin cdy cua két qua chan doan.

- Pam bao tinh chinh x4c va tai lép viéc chuyén
dich tir danh gia cam quan (“it/nhidu ”) sang dinh
luong phan trim cy thé doi hoi sy thong nhat cao
d6 vé mat ky thuat.

Tiéu chuan “vang”™ Quy trinh chuin hoa
khuyén khich danh gia sTILs, bo qua iTILs trén
lam H&E, va quan trong nhat la phai loai tru triét
deé cac vung hoai tir, md seo hoac cac 6 viém hat
(Hinh 1) (Salgado et al., 2015)

Y nghia thyc tién: Viéc ap dung chit ch& tiéu chuan
ctua ITWG 2014 (loai trur cac ving hoai tir u rong - noi



Tap 20 ¢ S6 3-2026, Tap chi Khoa hoc Tay Nguyén

thuong tap trung nhidu xéc t& bao viém khong dac
hiéu) trong nghién ctru tai PH Y Dugc TP.HCM da
gitp xac dinh chinh xac mat d sTILs thuc sy phan
ung voi tébaou (boan Thi Phuong Thao va cong su,
2022a). Diéu nay dam bao rang chi s6 sTILs duoc bao
cao 1a mot bién s6 sinh hoc thuc thu chir khong phai 1a
nhiéu anh, gitip cac bac si 1am sang yén tAm sir dung
dé ra quyét dinh (Salgado et al., 2015).

- Giai phap kinh té va hiéu qua cho y té co so:
Trong bi canh cac xét nghiém giai trinh tu gen
(nhu Oncotype DX, MammaPrint) ¢ chi phi dt
d6 va chua phd bién tai Viét Nam, TILs ndi 1én
nhu mot ddu 4n sinh hoc “ngon - bd - ré”.

A. Cac dam dic té bao tuyén va ung thu

xam nhap mo dém, c6 chira vung hoai

tr lan rong.

L ¢

o‘ & .
C. TILs phan b6 dong déu trong mo dém u,

ti 1¢ sTILs cao, khoang 80% & vung
dang danh gia

Gia tri gia ting: WHO 2019 nh4n manh rang
sTILs c6 thé dugc danh gia ngay trén tiéu ban
nhuém H&E thuong quy ma khong ton thém chi
phi héa chat hay trang thiét bi dic biét (WHO
Classification of Tumours Editorial Board, 2019).

Ung dung: Dit lidu thuc chung ciing ching
minh rang viéc danh gia sTILs 1a hoan toan kha thi
tai cac phong xét nghiém GPB trong nudc. Thong
tin vé sTILs khi dugc tich hop vao bao cio GPB
(bén canh TNM, D6 mo6 hoc, ER/PR/HER2) s&
cung cip mot “gia tri gia ting” quan trong, gitp
phan tang nguy co chi tiét hon cho bénh nhan, dic
biét 1a & nhom TNBC va HER2+ .

B. T¢ bao ung thu nhan 16n, di dang, chat
nhiém sic tho, hat nhan 13, s6 luong
phan bao tang,
¢6 phén bao bat thuong

D. Loai trir ving hoai tr khi tinh ti 1€ sTILs

Hinh 1. IBC- NST, d¢ 3, gia tri sTILs tinh dwgc 1a 80%

Ghi chu: H&E; A, C, D x100; B x 400; MSGPB:
2.3.2. Xu hudng twong lai: Tir’hinh thdi hoc dén
dinh danh mién dich ky thudt so

Mac du danh gia sTILs trén tiéu ban H&E theo
chuan ITWG 2014 la phuong phap nén tang, hi¢u

B21-18315.

quéa va kinh té, nhung né van ton tai nhiing gioi
han nhét dinh. Han ché 16n nhat 1a khong thé phéan
biét rach roi cac dudi nhom té bao mién dich churc
nang (vi du: té bao T gay doc gitp tiéu diét u hay
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té¢ bao T diéu hoa gitp u phat trién) chi dya trén
hinh thai € bao. Do d6, xu huéng hién dai dang
dich chuyén sang viéc két hop HMMD véi GPB.
k¥ thudt s6 dé c6 cai nhin sau sac va chinh xac hon.

- Vai tro cta dinh danh mién dijch chi tiét: Viéc
str dung cac dau an sinh hoc dic hiéu cho phép giai
ma chi tiét thanh phan cua “déi quan” mién dich.

Dong lympho T (CD3, CD4, CD8): bay la luc
lugng nong cot. Trong do, ty 1€ CD8" (T gay ddc)
cao thuong lién quan dén tién lugng tot, trong khi
su hién dién cua CD4" (T ho tro/diéu hoa) can
duoc xem xét trong boi canh can bang mién dich.

Dong lympho B (CD20): Gan day, vai tro cua
té bao B va céac cdu tric lympho cap 3 dang dugc
quan tam dic biét nhu mot yéu té du bao dap tmg
mién dich tri liéu bén ving.

Té bao NK (CD56): La thanh phan ctia mién dich
bam sinh, dong vai tro quan trong trong viéc ti€u diét
t€ bao u ma khong can trinh dién khang nguyén.

- Ung dung phan mém QuPath trong dinh lugng
tu dong: Su ra doi cuia cac phan mém phan tich hinh
anh ma nguon mo manh m€ nhu QuPath da tao ra
mot cudc cach mang trong danh gia TILs (Bankhead
et al., 2017). Thay vi udc lugng ban dinh lugng
bang mat thuong (von dé gap sai s6 chil quan giiia
cac bac si), cong ngh¢ k¥ thuat so6 cho phép:

Dinh luong tuyét ddi: Tinh toan chinh xac mat
dd té bao trén don vi dién tich (t€ bao/mm?) thay vi
udc luong phan tram.

Ph@n vung ty dong: St dung thudt toan hoc
may dé tach biét chinh xac ving mo dém va viung
bi€u mo u, loai trur triét d€ cac vung hoai tir hay mo
dém xo hoa (Bankhead et al., 2017).

Tinh khach quan cao: Pam bao két qua nhit
quan, c6 kha nang tai 1ap cao, tao tien dé viing
chac cho cac nghién ctru da trung tam va ung dung
tri tu¢ nhan tao (Al) trong tuong lai.

3. KET LUAN

Thong qua viéc hé thong hoa y vin két hop voi
phan tich dir liéu thyc ching trén 103 truong hop
ung thu bi€u mo tuyén v xam nhép, bai bao rut ra
cac két luan chinh sau:

- Thir nhat, vé tuong tac mién dich va phan
nhom phan tia: TILs 1a thuéc do phan anh chinh
x4c sy phan cuc mién dich trong TIME. Mat do

sTILs c6 sy khac biét rd rét gitra cdc nhom sinh
hoc, dat muc vuot trdi & cac phan nhom “khdi u
néng” nhu HER2+ (30%) va TNBC (20%), trai
nguoc véi trang thai “mién dich thAm lang” o
nhém Long 6ng A (8,3%).

- Thtt hai, tdn tai co ché bu trir sinh hoc dudi dang
“nghich 1y mién dich”: Nghién ctru khang dinh méi
twong quan thuén giita sTILs va cac dic diém 4c tinh
cao vé mit hinh thai (@6 mo hoc 3, hién dién hoai
tir). Tuy nhién, dudi goc do y hoc ca thé hoa, sTILs
cao dong vai tro 1a mot chi diu du bao (predictive
marker) tich cuc, cho thiy kha ning dap mg wu viét
v&i cac liéu phap diéu tri toan than, gitp cai thién tién
lugng séng con cho nhém bénh nhan cé nguy co cao.

- Thir ba, chuén hoa danh gia 14 chia khéa cho img
dung 1am sang: Dé TILs thuc sy tré thanh yéu t6 tién
luong va dy bao doc 1ap theo cong nhan cia WHO
2019, viéc tuan thu quy trinh danh gia TILs m6 dém
theo khuyén co cia ITWG 2014 1a bt budc. Viée
tich hop chi sb ‘nay vao bao cao GPB thuong quy la
budc di thiét yéu, gitp phan tang nguy co va du bao
dap tmg voi hoa tri tin bd trg hodc liéu phap nhim
trang dich (Trastuzumab) véi chi phi hiéu qua nhat.

- Cudi cing, dinh huong phat trién: Mic du danh
gla trén H&E la tiéu chuan nén tang, tuong lai cua
chan doan mién dich UTV nam & su két hop véi
HMMD da déu 4n va tng dung GPB ky thuat sb
(nhu phan mém QuPath) 1a hu'ong di tat yéu. Sy tich
hop gitta hinh thai hoc truyén théng va cong nghé
phan tich hinh anh s€ nang cao do chinh xac trong
chan dodn, giam thiéu sai s6 chii quan, gop phan thic
day cong cude ca thé hoa diéu tri UTV tai Viét Nam.

Loi cam on

Chuyén dé nay dugc thyc hién trong khuon kho dé
tai nghién ctru khoa hoc cip co so' ma sb T2025-44CB,
do Truong Pai hoc Tay Nguyén tai trg kinh phi. Nhom
tac gid xin tran trong cam on Ban Giam hi¢u Truong
Pai hoc Tay Nguyén, Khoa Y Dugc di tao diéu kién
thun 1oi trong qua trinh trong sudt qua trinh trién khai
va hoan thanh nghién ctru. Trén hét, ching toi xin giri
101 cam on chan thanh dén cac dong nghiép tai Khoa
GPB (Bénh vién Dai hoc Y Dugc TPHCM) da hd
trg thu thap dir liéu, cung nhitng gdp ¥ xac dang, tam
huyét ciia Ban bién tip va quy phan bién gitp bai viét
dugc hoan thién véi chat lugng t6t nhat.
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INTERACTION BETWEEN TUMOR CELLS AND THE TUMOR
MICROENVIRONMENT: THE ROLE OF TILs IN IMMUNE MECHANISMS IN
MOLECULAR SUBTYPES OF BREAST CANCER
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ABSTRACT

The shift in focus from malignant cells to the tumor microenvironment (TME) ecosystem has
placed the assessment of Tumor-Infiltrating Lymphocytes (TILs) at the center of precision medicine.
By applying a literature review combined with secondary analysis of 103 cases of invasive breast car-
cinoma at the University of Medicine and Pharmacy at Ho Chi Minh City from 01/2020 to 12/2021,
this article elucidates the correlation between stromal TIL (sTIL) density and various histopathologi-
cal factors and breast cancer molecular subtypes. The study observed a positive correlation between
stromal TILs density and poor prognostic factors (high histological grade, tumor necrosis) and ag-
gressive molecular subtypes (HER2-positive - HER2+, Triple Negative - TNBC). Empirical data also
recorded significantly higher median sTIL levels in the HER2+ group (30%) and TNBC group (20%)
compared to the Luminal A group (8,3%), thereby confirming that TILs are not only a morphological
marker but also an independent measure of immunogenicity, playing a pivotal role in risk stratifica-
tion and the indication ofpersonalized treatment strategies in Vietnam.
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