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b) Noi dung bdn trich yéu:

Muc dich va ddi twong nghién ctru ciia ludn an:

Ung thu phoi hién dang 1a mot trong nhitng nguyén nhan hang dau gy tir vong trén
toan cau, chiém ty 1é cao nhét trong céc ca tir vong lién quan dén ung thu. Viéc phat hién sém
cac té bao khdi u tuan hoan (CTCs) dong vai tro then chét trong chan doan kip thoi, danh gia
tién lugng va theo doi qua trinh diéu tri bénh. Tuy nhién, thach thic 16n nhét vé mat ky thuat
nam ¢ su khan hiém cuc d cua CTCs trong mau ngoai vi, v6i ty 1 chi khoang 1 dén 10 té
bao trong hang tridu té bao mau trang, khién viéc phan lap va phat hién chung trd nén vo cing
kho khin. Dé giai quyét van dé nay, luan an tip trung nghién ctru phat trién mot nén tang Lab-
on-a-Chip (LoC) tich hop, két hop cac k¥ thuat phan tach tir tinh, do tr& khang va hoc may
nham ty dong hoéa quy trinh phén lap, phat hién va dém té bao ung thu phoi dong A549.

Muc tiéu nghién ctru chinh cta luan an bao gém ba nhiém vu trong tam: thiét ké va
ché tao chip vi luu véi ciu trac phén tach tir tinh duoc tdi wu hoa dé bat gitt CTC hiéu qua;
phat trién hé thong do tré khang c6 kha nang phat hién va dém té bao theo thoi gian thyc; va
ung dung cac thuat toan hoc may dé phan loai chinh xac tin hi¢u té bao khoi nhiéu nén . Déi
turong nghién ctru cu thé 1a cac té bao ung thu phdi A549, té bao thuong MRCS5, va cac hat
nano tir tinh Fe304 siéu thuan tir dugc chirc ning hoa bé mit bang aptamer khang EpCAM
dic hiéu dé lién két chon loc voéi té bao dich.Cac phuong phap nghién ctru di sir dung:

Luin 4n két hop giira md phéng s6 va thuc nghi¢m.

Vé phuong phap luan va co so 1y thuyét, luan 4n dp dung phuwong phéap tiép can da
nganh, két hop mo phong sb va thuc nghiém. Phan mém COMSOL Multiphysics duoc sir
dung dé mé phong céc trudng vat 1y bao gdm tir trudng, dong chay thuy dong luc hoc va dién
truong. Cau trac kénh vi luu dugce thiét ké dang udn khuc (serpentine) tich hop cac hc bay
(cavities) nham tao ra gradient tir trudng cao dudi tic dong ciia nam cham vinh ciru bén ngoai,
gitip t6i uu hoa kha ning bit giit t& bao. Bén canh do6, cdu trac kénh xoédn dc (spiral channel)
dugc tich hop dé tan dung luc nang quan tinh va dong chay Dean, gitp sap xép té bao thanh
dong don va duy tri khoang cach 6n dinh trude khi di vao ving cam bién.

Qua trinh ché tao thiét bi duoc thuc hién béing cong nghé vi co dién tt (MEMS). H¢
thong dién cuc vang dugc ché tao trén dé thity tinh bang phuong phap quang khac va dn mon
udt, trong khi kénh vi luu dugc dic tir vat liéu PDMS (polydimethylsiloxane) dua trén khuon
SU-8. Kich thudc kénh dan dugc tdi wu héa & mirc 30 pm dé dam bao d6 nhay cho phép do
tr¢ khang va tranh tac nghén. H¢ théng mach do tr¢ khang dugc thiét ké dua trén ky thuat
khuéch dai Lock-in (Lock-in Amplifier) dé thu thap ca thanh phan thuc va ao cua tin hidu tré
khang té bao, gitp loai bo nhiéu va niang cao do chinh xéc.

Cic két qua chinh va két luan:



Két qua nghién ctru vé hiéu qua phan 1ap tir tinh cho thay sy phu thudc 13 rét vao kich
thudc hat tir. Két qua mo phong du doan hiéu suét bat gitr 1an luot 1a 80%, 94% va 100% ddi
v6i cac hat tir ¢6 kich thude 1.36 um, 3.00 pm va 4.50 pm. Két qua thyc nghiém thuc té cho
thdy hiéu suét bét giit hiéu dung (effective capture efficiency) ting dan theo kich thudc hat,
dat 77.6%, 82.0% va cao nhét 13 88.4% v&i hat tir 4.50 pm. Pic biét, hé thong dat do tinh
khiét mau rat cao, trung binh khoang 99.1% khi thir nghiém tach t& bao A549 khoi hdn hop
chura té bao dbi chimg HeLa, khing dinh tinh déc hiéu cao ciia phuong phap str dung aptamer.

Dbi véi kha niang phat hién va dinh lugng, hé thdng cam bién trd khang vi luu hoat
dong on dinh va c6 kha nang phan biét rd rét cac dinh tin hi¢u dac trung cua té bao (dang
ludng cuc) so véi nhiéu nén. Tai diéu kién van hanh t8i vu véi dién ap 3V va tan s6 100 kHz,
két hop voi thuat toan ngudng dong (dynamic thresholding), hé thong dat do chinh xac dém
1én t6i 94.7% so v&i phuong phap dém tha cong qua video. Tdc d6 xir Iy ctia hé thong dat
khoang 101 sy kién/gidy, trong duong kha ning dém hon 6000 té bao/phut. Hon nita, két qua
so sanh bién d6 tin hiéu va ty sb tin hiéu trén nhidu (SNR) cho thdy hé thong co thé phan biét
rd rang gitra té bao ung thu A549 va té bao thuong MRCS5, véi tin hiéu tir MRCS cao gép 4-
6 14n so v&i A549 tai tan sb cao (150-200 kHz).

Mot dong gop quan trong khac cua luan an 1a vi¢c ing dung thanh cong cdc mo hinh
hoc may vao xt 1y tin hi¢u va hinh anh. M6 hinh phan doan hinh &nh YOLOvVS8 dat d¢ chinh
xac mAP@0.5 1a 99.5% trong viéc dinh lugng mirc do bao phu hat tir trén té bao. Doi voi
phan loai tin hiéu dién tré khang, cac mé hinh nhu Isolation Forest va OneClassSVM da duoc
trién khai, trong d6 OneClassSVM dat diém F1-score 13 0.790, cho thiy sy cin bang tbt giita
kha nang nhan dién tin hi¢u té bao va loai boé nhiéu. Ngoai ra, mo hinh phat hién déi tuong
YOLOVS5 tng dung trong dém té bao trong giot vi luu ciing dat d6 chinh xac cao vdi Precision
1a 97.5%.

Téng két lai, luan an d3 dong gop mot giai phap coéng nghé tron ven, tir thiét ké chip,
ché tao, dén tich hop hé théng do ludng va xu 1y dit liéu thong minh. Hé thong LoC dugc phat
trién c6 wu diém nho gon, chi phi thap, tu dong hoa cao va khong xam 1an, mang lai tiém nang
to 16n cho cac ing dung xét nghiém sang loc ung thu tai chd (Point-of-Care) trong twong lai.
Céc két qua dat duoc khong chi co y nghia khoa hoc trong viéc lam sang t6 co ché twong tac
vi luu - dién tir, ma con dit nén mong thuc tién cho viéc phat trién cac thiét bi y sinh "made
in Vietnam" phuc vu cong dong.
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