Stra chita DNA nham muc tiéu thuoc ung
thw m&i cho thay hira hen trong thtr nghiém
giai doan dau

Mot loai thudc chinh xac méi ngan chan ung thw stva chiva DNA clia né da cho thay nhiéu hira hen
trong mC)’t thir nghiém lam sang giai doan dau - lam noi bat tiém nang cta mét loai thuéc méi dwoc
goi la chat trc ché ATR.

Thubc dwoc thir nghiém trén nguoi 1an dau tién cho thdy cd kha nang dung nap tét va ngan chan sw
phat trién cha khéi u & hon mét nira sd bénh nhan dwoc diéu tri.

Nhirng ngudi trong cudc thir nghiém mac mét loat bénh ung thw tién trién néng, da dwoc diéu tri trwdc
bao gém khdi u vu, ruédt va tuyén tién liét. Diéu dang cha y la loai thudc méi - hoat ddng bang cach
ng&n chan moét phan tir quan trong goi 1a ATR, lién quan dén viéc stra chiva DNA - cho thay loi ich
lam sang day hira hen trong thir nghiém giai doan |, & nhirng bénh nhan bi bénh néng.

Thé nghiém do Vién Nghién ctru Ung thw, Luan Don va T chirc Royal Marsden NHS Foundation
Trust d&n dau, tién hanh trén 21 bénh nhan mac cac khdi u ran tién tién véi cac khiém khuyét trong
cac gen khac nhau gitp phéi hop stra chira DNA. Mudi mot bénh nhan cé khéi u bi khuyét tat hodc
bi x6a &nh hwdng dén mot gen quan trong dwoc goi la ATM.

Muc c}’ich cua thir nghiém la dé danh gia tinh an toan cua chat e ché ATR BAY 1895344 va xac dinh
Iié‘u toi dq co thé\dung nap gu’qc c6 thé an toan cho mdt nhém bénh nhan ung thuw tredec d6 da duwoc
dieu tri bang nhiéu loai thudc khac.

Cac nha nghién ctru phat hién ra rang loai thuéc nay dwoc bénh nhan dung nap tot - va tét hon niva
la c6 nhirng dau hiéu dang khich 1& rang n6 c6 hiéu qua chong lai cac bénh ung thw tién trién voi cac
khiém khuyét trong gen ATM.
Két qua moi dugc cong b trén tap chi uy tin Khdm phéa Ung thw, va cudc thlr nghiém duorc tai tro
b&i nha san xuat thudc Bayer.

Nhoém nghién ctru phat hién ra rang BAY 1895344 da ngan chan sy phat trién ctia khdi u & 8 trong s6
21 bénh nhan va thu nhé khoi u cta 4 bénh nhan khac c6 dot bien ATM - diéu nay rat tich cyc doi voi
th&r nghiém giai doan |, vi muc dich chinh cta né la kiém tra tinh an toan cta mét loai thudc, hon la
hiéu qua cua né.

Hiéu qua cua thudc dwong nhu kéo dai, voi thoi gian dap trng trung binh la 316 ngay. Ngoai ra, ba
trong s6 bon bénh nhan thay khoi u ctia ho nhd lai van tiép tuc diéu tri trong hon mét nam.

Tac dung phu phé bién nhat dugc bao cdo la thiéu mau, duoc kiém soat voi s tro gitip cda truyén
mau va thwong khéng yéu cau ngirng diéu tri.

Cac nha nghién ctru cling phan tich cac tac dung sinh hda va dwoc ly cua thudc, va co thé cho thay
rang no thwc hién cac tac dung clia né & bénh nhan bang cach lam tang ton thwong DNA.

Tén thwong DNA 1a nguyén nhan co ban cla bénh ung thw - dan dén dot bién & cac gen quan trong
cho phép té bao ung thw phan chia khéng kiém soat. Nhwng né ciing cé thé 1a diém yéu chinh cla
cac khdi u co thé bi khai thac, vi t& bao ung thw cé thé bi tiéu diét bang cach lam tén thuwong thém
DNA cua chung hodc ngan chung stra chira.

Nghién ctru méi hé tro diéu tra sau hon vé chién lwoc diéu tri nhdm vao ATR cla protein stra chira
DNA, dac biét 1a & nhirng bénh nhan bi ung thw da cé mot sé khiém khuyét trong cac gen slra chiva
DNA nhw ATM hodc BRCA1 - lam suy yéu kha néng déi pho véi tén thwong DNA cla ho.

Céc th&r nghiém lam sang tiép theo dwg'c ddm bdo dé danh gia thém tinh an toan va hiéu qua truwéc
khi né c6 thé dwoc co quan quan ly cap phép. Céac thir nghiém 1am sang diéu tra BAY 1895344 dui
dang mét tac nhan don 1& hodc két hop vé&i cac loai thube khac hién dang duoc tién hanh va hy vong



rang n6 co thé dugc phat trién thanh mét phwong phap diéu tri nham muc tiéu moi cho nhitng bénh
nhan mac nhiéu loai ung thw vé&i mét s khiém khuyét trong qua trinh stba chira DNA.

Gﬂém day, mét thtr nghiém giai doan | khac do Vién Nghién ctru Ung thw (ICR) va The Royal Marsden
dan dau ciing cho thay lgi ich ctia mot chat trc ché ATR (duworc goi la berzosertib) & nhitng bénh nhan
c6 khoi u rat nang, tw né hoac voi hoéa tri.

Cac loai thubc ung thw khac tan cong co ché stra chira DNA da ton tai. ICR di tién phong trong viéc
nham muc tiéu di truyen cla loai thudc chinh xac dwgc phé duyét dau tién tan cong kha nang stra
chira DNA clia ung thw, olaparib trc ché PARP.

Trong twong lai, chat trc ché ATR c6 thé tré thanh mot nhom thube nham muc tiéu méi co thé gidp
khac phuc tinh trang khang céac loai thubc chinh xac khac nhw chat e ché PARP.

ICR, mét té chirc tr thién va vién nghién ctru, sé tap trung vao cach khéc phuc tinh trang khang thuéc
trong Trung tdm Kham pha Thubc Ung thw méi cla ho, sap hoan thanh. ICR hién dang quyén gép
tién cho céc thiét bj hién dai cla Trung tm, dé cac nha nghién clru trong tda nha c6 thé c6 mot khéi
dau tét nhat c6 thé.

Trwdng nhom nghién clru, Gido sw Johann de Bqno, Gjéq sv 'Y hoc Ung thw Thwe nghiém tai Vién
Nghién ctru Ung thw, London, va Chuyén gia Tw van Y té vé Ung thu tai TO chire Royal Marsden NHS
Foundation Trust, cho biét:

"Thir nghiém méi clia ching t6i cho thay phwong phap diéu tri méi day hira hen nay la an toan va cé
thé mang lai lgi ich mét s6 bénh nhan ngay cé véi ung thw rat cao.

"Thudc mé&i, ma hién nay chi dwoc biét dén bdi ma BAY 1895344, hoat dong bang cach ngadn chan
mét phan tlr goi la ATR dwoc tham gia vao viéc stra chira DNA. N6 dwdng nhw dac biét hiéu qua &
nhirng bénh nhan cé khéi u bi khiém khuyét trong mét gen goi la ATM, c6 nghia la kha nang stva chiva
DNA culia ho da bj suy yéu - cho thdy réng day c6 thé tré thanh mét hinh thire diéu tri nham muc tiéu
mai.

"Rét ¢ trién vong khi thdy bénh nhan phan hdi trong mét thir nghiém giai doan dau nhw thé nay, va
chuing t6i dang mong doi cac ther nghiém 1am sang sau hon dé kiém tra hiéu qua cla thubc."

Gido sw Paul Workman, Giam déc diéu hanh Vién Nghién ctru Ung thw, London, cho biét:

"That tha vi khi théy mét loai y hoc chinh xac méi co trién vong nhw vay trong céac thir nghiém ban
dau. Tai ICR, ching t6i da di tién phong trong cach diéu tri ung thu bang cach khai thac nhirng diém
yéu ma khéi u thueérng méc phai trong viéc stra chira DNA cua chung. T6i hy vong rang giai doan sau
cac thlr nghiém sé cho thay rang loai chéat trc ché ATR méi nay co thé chtrng minh hiéu qua chong
lai bénh ung thw cé hé thong stra chira DNA bij |6i va chung t6i mudn diéu tra xem liéu chung co thé
ngan chan khéi u phat trién kha nang khang véi mét loai thudc quan trong khac duoc goi la chét (e
ché PARP, hoat ddng trong mét cach twong tw

"Mét trong nhirng muc tiéu chinh ctia ching t6i 1a tim phwong phap diéu tri nham muc tiéu méi va sw
két hop thubc cé thé gidi quyét sw phat trién ung thw va khang thudc - va didu nay sé 1a trong tam
chinh cla nghién ctru tién phong clia ching t6i Trung tdm méi cho ung thw Discovery dugc."
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