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Tém tit - Trong nghién ciru nay, nhom tic gia da phan tich 60
méu (30 bénh va 30 ching) cia nhimg ngudi dén kham va didu
tri tai bénh vién C Da Nang). Do tudi trung binh cua nhém bénh
vanhém chimg 14n luot 14 68,9 va 71,7. DNA téng s tir mau toan
phan duoc tach chiét theo McFall SM (2015) [1]. San phdm PCR
khuéch dai tir cip mdi dic hiéu & nhiét d6 gin mdi 560C dugc
dién di trén agarose gel 0,8% va tinh sach béng Winzard®SV Gel
and PCR Clean-Up system Kit (Promega, USA). Tao dong va
phan tich trinh tu nucleotide bang k¥ thuat BigDye Terminator.
Phan tich bién thé cho thy, c6 20 vi tri cia gen HV2 & nhém bénh
va 17 vi tri gen HV2 trén nhom chung c¢6 su thay dbi nucleotide.
Két qua ghi nhan chén nucleotide & vi tri 273 va méit & vi tri 14.
Ty 18 bién thé trén gen HV2 & céc vi tri 226 A>G, 286 T>C, 345
G>A va 379 T>A ctia nhom bénh va nhom ching c6 sy khac biét
¢ y nghia théng ké vai p tuong tmg 0,042, 0,020, 0,030 va 0,042.

Tw khéa - Gen HV2; bién thé nucleotide; DNA ty thé; bénh Iy
mach vanh; vung siéu bién

1. Pat vin dé

DNA ty thé (mtDNA) cé kich thude 16.569 bp bao
gdm 37 gen, ma héa cho 13 chudi polypeptid tham gia
vao chudi ho hip té bao, 22 tRNA va 2 rRNA. Pay 1a mot
phan tir DNA soi kép, dang vong, gom hai chudi khac
nhau vé thanh phéan nucleotide. Chudi ning c6 chira nhidu
Guanine va chudi nhe chtra nhidu Cytosine [2]. Nhiing
dic diém trén cia mtDNA 14 mot cong cy hitu hiéu trong
nghién ctru di truyén va tién hoa ctia con ngudi. MtDNA
la mot hé di tmyén doc lap so voi hé di tmyén cua nhan
té bao. Cac bénh do bién thé trén mtDNA thuong duoc
biéu hién rat da dang, ching c6 thé lién quan dén rdi loan
qua trinh ma hoa protein hodc don thuan chi 1a nhiing dot
bién do thay ddi cac nucleotide [3]. Dot bién mtDNA da
dugc ching minh c¢6 lién quan dén nhiéu bénh 1y & nguoi
nhu bénh phéi, ung thu dai tryc trang, bénh co tim gian,
bénh co tim phi dai, mdt sb loai bénh tim mach khac, ...
[4], [5], [6]. Cho dén nay, nhiéu cong bd thdng ké dugc
trén 150 bénh di truyén theo mau hé khac nhau do mtDNA
quyét dinh. Trén thé gidi, dd c6 mot sb nghién ctru vé sy
d6t bién mtDNA dén dén bénh 1y dong mach vanh. Nam
2010, Abu-Amero va cong su (cs) [7] di tim thay c6 moi
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lién quan giita dot bién 16189T>C trén DNA ty thé v&i
bénh 1y dong mach vanh. Mit khac, trong nghién clru nay,
tac gia con nhan thiy mdi lién hé nay c6 bi anh huong boi
tudi tac cling nhu sy xudt hién cua bénh nhdi mau co tim
va cao huyét ap [7]. Haber va cs [8] di nghién ctru mdi
lién quan gitra da hinh nay véi bénh ly dong mach vanh &
nguoi Li Bang. Két qua nghién ciru cho thay, sy da hinh
nay & cac dan toc khac nhau c6 nguy co bi bénh ly mach
vanh 1a khéc nhau. Mot trong nhiing dot bién trén DNA
ty thé duoc nghién ciru nhidu nhat 1a dot bién diém xo6a
bé mtDNA*7 @i dugc phat hién trong nghién ciru ctia Jia
va cs [9], Sabatino va cs [10]. Piéu nay cho thiy mirc do
dot bién trén mtDNA 14 rat cao & cac ngudi bénh c6 bénh
ly mach vanh. Viéc loai bd trinh ty doan nucleotides
mtDNA khoi vi tri 8483-13459 da duoc xac dinh 1a su
x6a bo phd bién va da dang nhat [9]. Bén canh do, cac
nghién ciru khic ciing cho thiy, ty 1¢ di truyén ciia bénh
1y dong mach vanh (CAD) chiém ty 1é kha cao khoang tir
40% dén 60%. Diéu nay chung 6, di truyén dong mot vai
tro quan trong ddi véi nguy co mac CAD cung véi cac
yéu t6 nguy co truyén thong khac nhu réi loan chuyén
hoa, hat thube 14, cao huyét ap, tiéu duong va béo phi...
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[11], [12], [13]. Cho dén nay, viéc nghién ctru nhimng bién
thé trén ving D-loop ty thé cua nhimg nguoi bénh bi bénh
1y mach vanh van chwa ¢ nhitng két qua day du vé méi
lién quan. Nham cung cdp thém nhiing s6 liéu khoa hoc
vé bién thé trén nguoi bénh cd bénh Iy mach vanh nhém
tac gia da tién hanh Nghién ciru dic diém trinh te
nucleotide dic hiéu gen HV2 trén viing D-Loop ty thé ciia
cdc nguoi bénh ¢6 bénh 1y mach vanh. Hy vong két qua
nghién ctru sé tiép tuc cung cip nhirng dit liéu vé bién thé
dic hiéu gen HV2 trén ving D-loop dé 1am co s tim kiém
chi thi sinh hoc trong cong tac phong ngira va dicu tri
dich.

2. Pbi twong va phwong phap nghién ctru
2.1. Péi twong nghién ciru

Doi tugng nghién ciru 12 ngudi bénh dén kham va diéu
tri tai khoa N6i tim mach Bénh vién C Pa Nang tir thang 2
dén thang 7 nam 2020.

2.2. Muyc tiéu nghién ciru

Xéc dinh duoc cac bién thé trinh tu nucleotide trén
vung déc hiéu gen HV2.

2.3. Phwong phdp nghién ciru
2.3.1. Phirong phdp mé ta cdt ngang

Nghién ctru dugc thuc hign quy mo pilot voi ¢ mau la
60 mau (30 mau bénh va 30 mau chimg) dugc phéan thanh
hai nhém thoa man diéu kién thu mau. Nhéom bénh 1a
nhitng nguoi da duge chup mach vanh, xac dinh bénh ly
mach vanh va ¢ chi dinh can thi€p. Nhém chirng 1a nhiing
nguoi da duge chup mach vanh nhung xac dinh khong cé
bénh Iy mach vanh.

M&u mau toan phan (2 ml) cua nguoi tham gia nghién
ctru sau khi thu duge xu 1y bang chat chong dong EDTA
va bao quan trong da tuyet cho dén khi tach chi€t DNA tong
$0. Céc thong tin mau nghién ctru nhu tuoi, gidi tinh, nghé
nghiép, ... dugc khai thac, thu thp va phén tich tir ho so
bénh 4n tai khoa Noi tim mach Bénh vién C Pa Nang.
2.3.2. C&c phuong phadp sinh hoc phdn tir

a. Tach chiét DNA tong s6 tir mau toan phan

DNA tong sb tir mau toan phan dugc tach chiét theo
McFall SM [1] ¢6 cdi tién. Méau toan phan (400 pl) dugc ly
gidi té bao hong cau bang 800 pl dung dich 0,1 mM EDTA.
Hon hop dugce ly tam 5.000 vong/phit trong 10 phut dé thu
bach cau. Bach cau dugc hoa tan trong 80 pl dung dich 1M
NaCl bang vortex. Ly gidi t& bao bach cau bang 480 Cell
Lysis Solution (10 mM Tris-HCI, 26 mM EDTA, 17,3 mM
SDS (0,5%)). RNA duoc loai bo bang 5 ul RNase va u ¢
37°C trong 60 phut. Protein dugc tinh sach bang hon hop
dung dich phenol: chloroform: isoaminalchohol (25:24:1).
DNA duoc két tia bang 2 1an thé tich ethanol 99% lanh va
hoa tan tua trong dém TE.

b. Panh gia chét lwgng DNA tong sb

Nong do DNA tong s6 dugc kiém tra bang phuong phap
quang pho trén may NanoDrop 2000 (Thermo Scientific,
USA) ¢ budce song 260 nm. D¢ tinh sach duge xéac dinh
bang chi s6 A260/A280 nm. Chat lugng DNA tong so dugc
déanh gia bang dién di trén agarose gel 1%.

c. Phan tich khdi lwgng protein tong s6

Khéi luong phan tir protein téng sb tir huyét tuong dugc
phan tich bang phuong phap dién di SDS-PAGE (Sodium
Dodexylsufate—Polyacrylamide Gel Electrophoresis). Mau
toan phan dugc ly tim 3.000 rpm trong 10 phit dé tach
huyét twong. Huyét tuong dugc pha lodng trong dém PBS
theo ty 1& 1/2, 1/4, 1/8, 1/16 va 1/32. Mau (5 ul) dugc sir
dung d& dién di trén polyacrylamide gel (30%).
Polyacrylamide Gel dugc nhu¢m boi dung dich
(Coomassie brilliant blue (R-250) 0,2 % (m/v); Methanol
50%; acetic acid 7%) va rira bang dung dich (Methanol
30%, acetic acid 7%).

d. Khuéch dai gen HV2

Gen HV2 duoc khuéch dai bang ky thuat PCR véi cip
mdi dic hiéu 5°-GGT CTA TCA CCC TAT TAA CCA
C-3’ va 5’-CTG TTA AAA GTG CAT ACC GCC A-3’.
Thanh phan PCR (trong 25 puL) bao gdbm DNA khuén mau
(100 ng DNA tbng sb), 10 pmol primer mdi loai, 200 uM
dNTP mdi loai, d&m 10xTaq polymerase tiéu chuan va
1,25 unit Tag polymerase (Promega, USA). Phan ung
khuéch dai duoc thiét 1ap voi cac diéu kién nhu sau: Bién
tinh toan bo genomic DNA ¢ 95°C trong 5 phiit, tiép theo
12 30 chu ky véi 1 phat & 95°C, 1 phat & (50, 55, 56, 57°C)
va 1 phut & 72°C va cubi cung la kéo dai 72°C trong 5 phit.

e. Phan tinh trinh tw nucleotide

San pham PCR duoc tinh sach bang kit Winzard®SV
Gel and PCR Clean-Up system (Promega, USA) va gin
vector TOPO TA Cloning Kit (Invitrogen, USA). Hon hop
gan dugc chuyén vao té bao kha bién One Shot® TOP10 va
nudi cdy 1én moéi truong LB + IPTG, X-gal + Km +Amp.
Plasmids tai t6 hop duoc tach chiét va phan tich trinh ty
nucleotide trén may ABI3730. Két qua phan tich duoc so
sanh véi trinh ty nucleotide gen HV2 dwoc cong bb trén
ngan hang gen (GenBank, J01415).

2.3.3. Phurong phdp xir Iy s6 liéu

S6 liéu dwoc xir Iy bang phan mém Excel va SSP (Version
19, 2012). Mirc ¥ nghia thong ké xac lap khi p<0,05.

2.4. Dao dirc nghién ciru

Nghién ctru dugc thuc hién trén tinh than ton trong bi
mat riéng tu va dugc su chép nhén cua ddi tugng nghién
ctru. Tét ca thong tin cia nguoi tham gia nghién ctru duoc
xir Iy va cong bd dudi hinh thire s lidu, khong néu danh ca
nhan. Nghién ctru dugc su déng y cua Hoi déng dao duc
trong nghién ctru Y sinh hoc Bénh vién C Pa Ning va
Trudng Pai hoc Ky thuat Y-Duoc Pa Nang.

3. Két qua nghién ctru va ban luin
3.1. Dic diém ddi twgng nghién ciru

Két qua phan tich Bang 1 cho thdy, d6 tudi trung binh
cua nhom bénh (30 nguoi) 1a 68,9 va nhém chung (30
ngudi) 1a 71,7. Trong d6, nhém bénh c6 s6 ngudi cao tudi
1a 22 (73,3%) va s6 ngudi nhé hon 60 tudi 13 8 ngudi
(26,7%). Nhom chimg c6 ty 1& nguoi cao tudi chiém 80%
va nho hon 60 tudi 1a 20%. Nhin chung, d6 tudi mau nghién
ctru kha cao, diéu nay phu hop thyc té bénh 1y tim mach c6
mdi lién quan chat ché véi ngudi cao tudi. Nghién ciru ciing
chi ra ty I¢ nam gioi & nhom bénh 1a 36,7% va nir gidi la



54 Nguyén Van Song, Nguyén Trong Thién, Bang Blrc Long, Nguyé&n Thj Kim Loan

63,3%. Trong khi nhém chimg c6 nam gidi chiém ty 18
56,7% va nit gioi 1a 43,3%. Tudi 16n nhat trong nghién ctru
nay 14 81 va tubi nho nhét 14 47.

Bing 1. Mot s6 dic diém ciia doi twong nghién ciru

. Nhéom bénh Nhéom chirng

Dic diem . L X
Tansdé Tile (%) Tansé Tilé (%)

Gioi tinh
Nam 11 36,7 17 56,7
Nir 19 63,3 13 43,3
Nhom tudi
47-59 8 26,7 6 20,0
60-81 22 73,3 24 80,0
Tudi trung 68,9 71,7
Nghé nghiép
Lam ndng 4 13,3 3 10,0
Can bo vién 18 60,0 22 73,3
Khéc 8 26,7 5 16,7

Két qua théng ké mot sb dac diém khéac cho thy, da sb
céc ddi twong tham gia nghién ctru nay 1a can bd vién chirc
chiém ty 1& 60% (18 ngudi), lam ndng nghiép co ty 1¢ nho
nhét 1a 13,3% (4 nguoi) va nghé nghiép khéc chiém 26,7%
(8 ngudi). Ty 1¢ nay ddi vi nhém chimg lan luogt 1a 73,3%,
10,0% va 16,7%.

3.2. Chit lwgng, nong dp va dp tinh sach ciia DNA téng
$0 tir mdu toan phan

DNA téng sé dugc tach chiét tir 400 pl méu toan phan
duogc hoa tan trong 50 pl dém TE dé x4c dinh néng do, do
tinh sach va chat lugng DNA.

Bing 2. Mot 56 két qua nong d va do tinh sach DNA téng s6

Ky hiéu mdu Néngdé ng/ul A260 A280 260/280
HV2GDNA22 115,1 2302 1,207 101
HV2GDNA23 1154 2309 1216 1,90
HV2GDNA24 1138 2276 1190 1,01
HV2GDNA25 1458 29015 1517 1,92
HV2GDNA26 149,5 2990 1563 101
HV2GDNA27 146,9 2938 1529 1,92
HV2GDNA28 226,0 4520 2,325 1,94
HV2GDNA29 232,2 4,645 2,397 1,94
HV2GDNA30 230,6 4612 2329 1,98
HV2GDNA31 234,3 4,687 2421 1,94
HV2GDNA32 235,6 4713 238 1,98
HV2GDNA33 239,2 4784 2422 1,98

Két qua thu dugce cho théy, ndng do DNA téng sb trung
binh ciia cac mau bénh pham 115,1-239,2 ng/pl (Bang 2).
Nong d6 DNA tbng sb cac mau ¢6 su khac nhau, didu nay
¢6 thé do ham lugng bach cau trong mbi mau ngudi bénh
¢6 su thay doi. Két qua phan tich ciing cho thy, do tinh
sach cua san phém DNA téng s6 dat chi sd tir 1,90-1,98.
Vi néng d6 va do tinh sach thu duoc, DNA téng s6 hoan
toan c6 thé dam bao dé thyc hién cac phan tich PCR hay
real-time PCR.

Bén canh néng do va do tinh sach, chét lugng DNA la

mot trong nhiing yéu td quan trong quyét dinh kha ning
thanh cong khi trién khai PCR. Téi uu hoa qué trinh tach
chiét b?mg cach loai bo huyét thanh nham han ché nhiém ban
clia cc thanh phén trong huyét thanh di nang cao duoc chat
luong ciia DNA va han ché qua trinh nhidm. Két qua dién di
DNA t6ng s6 dugce trinh bay & Hinh 2 cho thdy, DNA tong
s6 khong bi dut gay, it nhiém ban protein hay RNA. Vi chat
luong DNA tong s6 thu duoc tir phuong phap tach chiét theo
McFall SM [1] ¢c6 cai tién hoan toan co thé sir dung lam
ngudn nguyén lidu dé khuéch dai gen HV2.
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Hinh 1. B thi biéu dién nong dg va dé tinh sach san pham
DNA trén NanoDrop 2000
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Hinh 2. Két qud dién di DNA tong sé

3.3. Khuéch dai trinh tw dic hiéu gen HV2

~ Gen HV2 dugc khuéch dai bang cdp moi dic higu va
toi uu hoéa ¢ cac nhi¢t do gan moi khac nhau. San pham
PCR duogc ki€ém tra bang dién di trén 0,8% agarose gel va
nhudm voi ethidium bromide. Phan tich hinh anh gel bang
hé thong Gel documentation.

1,0 kb

0,5 kb 0,4 kb

0,1 kb

SM 1 2 3 4

Hinh 3. Két qua t6i wu héa diéu kién PCR

SM: thang chuén, 1-4: San pﬁém ‘PCR dwoc khuéch dai

twong teng véi cac nhiét d gan moi tir 50, 55, 56 va 57°C

Két qua trinh bay ¢ Hinh 3 cho thiy, primer d4 bat cip
duoc véi trinh tu dich va khuéch dai san pham c6 kich thude
khoang 0,4 kb twong duong véi kich thude nhu dy kién ciia
gen HV2 & cac nhiét 6 gin mdi 50, 55, 56 va 57°C. Tuy
nhién, & cac nhiét 6 gin mdi tir 50-55°C céc san pham PCR
da c6 hién tugng bét cap khong dac hiéu. Bén canh san phém
khuéch dai c6 kich thudc khoang 0,4 kb da xudt hién cac san
phidm khuéch dai ¢6 kich thudc 16n hon 0,4 kb.

O khoang nhiét d6 gin méi tir 56-57°C cho thay, kha
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ning khuéch dai san phdm yéu hon nhung dic hidu. San
pham khuéch dai dugc c6 kich thudc khoang 0,4 kb twong
mg véi kich thude dy kién khi sir dung cap mdi dic hiéu
cho gen HV2. Véi két qua trén nhom tac gia da bude dau
hoan thién quy trinh khuéch dai trinh tu dic hiéu gen HV2
va san pham PCR c¢6 thé sir dung dé thyc hién phan tich
trinh ty nuleotide.
3.4. Dic diém protein tong so

Trong nghlen clru nay nhom tac gia da tién hanh khao sat
protein tong sd tir huyet tuong cua nhom bénh va nhém
chimg tai 04 vi tri c6 bién thé khac nhau ¢6 y nghia thong ké
la 226A>G; 286T>C; 345G>A va 379T>A. Céc protein
huyét twong pha lodng trong dém PBS ¢ céc ty 1¢ khac nhau
duoc phan tich bang dién di SDS-PAGE. Két qua trinh bay
& Hinh 4 cho thiy, protein tong sé dwoc tach tir huyét tuong
chua xuat hién cac protien c6 trong lwong phan tir khac nhau
giitu nhom bénh va nhém chimg. Két qua nay chi mang tinh
twong ddi dé phat hién cac protein khac biét vé trong lugng
phan tir. Didu nay c¢6 thé do cac bién thé chwa thyc hién qua
trinh dich ma protein; C&c protein méi dich ma c6 cling trong
lwong phan tir v6i cac protien ciia hé huyét tuong hay kha
nang biéu hién thip ctia gen kho phat hién.
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Hinh 4. Két qua dién di protein t6ng s6 tir huyét nrong. CAc
duong 1-5: Mau bénh pha lgdng tw 1/2, 1/4, I~/8, 1/16 va -1/32.
Cac duong 6-9: Mau nhom chirng mau ching

Pé danh gi4 cac protein biéu hién tir cic gen c6 cung
trong lwong phan tir nhung khic nhau vé nhimg dic tinh
sinh hoc nhu trat ty amino acid hay dién tich can phai danh
gia thém bang cach phéi hop dién di IEF va SDS-PAGE
(2-D) dé xac dinh céc ciu tir protein khi c6 su bién d6i trinh
tu nucleotides trén gen HV2.

3.5. Bién thé nucleotide trén gen HV?2

So sanh véi trinh ty nucleotide cua cac gen HV2 duoc
phan 1ap trén mau nghién ctru véi trinh ty nucleotide gen
HV2 chuén tir ngén hang gen (GenBank, J01415) da xac
dinh duoc ¢6 20 vi tri dinh vi trén cua gen HV2 ¢ mau c6
sy thay doi trinh ty nucleotide. Cu thé, trong 30 mau nghién
ciru cia nhom bénh nhom tac gia da xac dinh c6 03 vi tri
¢6 su thay doi trinh ty nucleotide A>G. S6 mau tuong ting
¢l céc vi tri thay ddi trinh tu nucleotide nhu sau: 06 mau
thay doi trinh ty nucleotide A>G tai vi tri 37 (37A>G);
C6 02 mau thay ddi trinh tw A>G tai vi tri 173 (173A>G)
va 09 mau coé trinh ty nucleotide thay ddi tai vi tri
226 (226A>G).

Déi véi su thay ddi trinh tu nucleotide T>C, nghién ciru
da ghi nhan c6 03 vi tri trén gen HV2 véi s6 mau tuong
g v6i cac vi tri cu thé nhu sau: S6 mau c6 sy thay doi ty
nucleotide T>C tai vi tri 286 1a 13 mau (286T>C); Vi tri

3371405 miu (337T>C) va vi tri 348 1a 07 mu (348T>C).

C6 03 vi tri c6 su bién ddi trinh tw nucleotide C>A véi
s6 mau tuong tmg 12 02 mau & vi tri 318 (318C>A); 06 miu
& vi tri 334 (334C>A) va 06 mau & vi tri 351 (351C>A). C6
03 vi tri c6 su bién doi trinh tw nucleotide T>A véi s6 miu
tuong tmg 1a 08 mau & vi tri 356 (356 T>A); 10 mau & vi tri
363 (363 T>A) va 09 mau & vi tri 379 (379 T>A). C6 02 vi
tri co su bién ddi trinh tu nucleotide C>G véi s6 mau tuong
tmg 12 07 mau & vi tri 289 (289 C>G) va 08 mau & vi tri 376
(376 C>G). Sé liéu ciing chi ra ¢6 02 vi tri c6 su bién ddi
trinh tu nucleotide G>A véi s mau twong ing 1a 11 mau &
vi tri 331 (331 G>A) va 11 mau & vi tri 345 (345 G>A).

Két qua phan tich nhém chimg cho thdy, sé mau twong
{mg & cac vi tri nhu sau: 08 mau thay dbi trinh ty nucleotide
A>G tai vi tri 37 (37A>G); 05 mau tai vi tri 173
(173 A>G); 02 mau tai vi tri 226 (226 A>G). C6 03 vi tri
¢6 su bién dbi trinh ty nucleotide T>C véi s6 miu tuong
g & cac Vi tri: 04 mau tai vi tri 286 (286 T>C); 08 mau &
vi tri 337 (337 T>C) va 09 mau & vi tri 348 (348 T>C). C6
03 vi tri ¢6 su bién ddi trinh tu nucleotide C>A véi sé mau
tuong ung 1a 05 mau & vi tri (318 C>A); 03 mau & vi tri
334 (334 C>A) va 08 mau & vi tri 351 (351 C>A). C6
03 vi trf ¢6 su bién ddi trinh ty nucleotide T>A véi s& mau
tuong ung 1a 04 mau & vi tri 356 (356 T>A); 07 mau & vi
tri 363 (363 T>A) va 02 mau & vi tri 379 (379 T>A). C6
02 vi trf c6 sy bién d6i trinh tu nucleotide C>G véi s6 mau
trong tmg 1a 09 mau 289 (289 C>G) va 04 mau & vi tri
376 (376 C>G). C6 02 vi tri c6 sy bién ddi trinh tu
nucleotide G>A vé6i s6 mau tuong tng 1a 08 mau & vj tri
331 (331 G>A) va 03 mau & vi tri 345 (345 G>A). Bén
canh sy thay ddi nucleotide cia nhom bénh va nhom chung
két qua nghién ciru ciing da ghi nhan ¢6 su chén nucleotide
& vi tri 273 va mét nucleotide & vi tri 14 trén ca hai nhom.
Query 11  GCA

TEETATTTTCCTCTGEECEETGTCCACGCCATAGCATTGCCAGACGCTGEAGCCE 69

Sbjct 47  GCAYTTGGTATTTTCGTCTGGGGGEETYTGCACGCGATAGCATTGCGAGACGCTGRAGCCE 106

Query 70  GAGCACCCTATGTCGCAGTATCTGTCTTTGATTCCTGCCTCATCCTATTATTTATCGCAC 129
I
Sbjct 187 GAGCACCCTATGTCGCAGTATCTGTCTTTGATTCCTGCCTCATCCTATTATTTATCGCAC 166

Query 130 CTACGTTCAATATTACAGGCGAACATACTTACTAAAGTGTGT

ATTAATTAATGCTTGT 189
Sbjct 167 CTACGTTCAATATTACAGGCGAACATACTTACTAAAGTGTGTTATTAATTAATGCTTET 226
Query 198 AGGACATAATAATAACAATTGAATGTCTGCACAGC TTTCC-‘\CACAC-‘\C-’«TCAT-\-«CA 249

Shict 227 AGGACATAATAATAACAATTGAATGTCTGCACAGCC TTlCC-‘«CACAC-'\CATCATA-«CA 286
Query 250 MAMTTTCCACCARACCCCCCCHHEECCCCGUTTCREUACKGCACTTARCACATCT 309
Shict 287 AAARATTTCCACCARACCCCCCCHT-CCCCCRETTENSG *c.\ccqcm«c,«mu 384

TTTATC 369

aCacc CAGHATT TAA -
|
AACACCA ARATTTTATC 404

ATGCACTTTTAACA 393

Query 310 (TGccaa

Sbict 345 CTGCCAAX

Query 370 TTTTGHGG

Sbjct 485 TTTTGAQGGETATGCACTTTTAACA 428

Hinh 5. Vi tri bién dé trinh tu nucleotide gen HV2
Théng ké cac bién ddi nucleotide trén nhom chimg va
nhém bénh da ghi nhéan 17 vi tri trén gen HV2 c6 su bién
d6i nucleotide (Bang 3). Két qua phan tich bang 3 cho thay,
¢6 bién thé nucleotide trén gen HV2 ciia nhém bénh va
nhém ching tai 13 vi tri la 37A>G; 173A>G; 289C>G;
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318C>A; 331G>A; 334G>A, 337T>C; 348T>C; 351C>A,
356T>A; 359C>T; 363T>A; 376C>G c6 ty 1¢ cac bién doi
trinh tu nucleotide khac nhau nhung khong c6 y nghia
thong ké giita nhom bénh va nhém chimg.
Bing 3. Méi lién quan ty 16 bién thé trinh tir nucleotide trén
gen HV2 ciia nhém bénh va nhém chirng

Nhém chirng Nhém bénh
Bién thé (n=30) (n=30) p
Tan sé [Ty 18 (%)| Tansé |Ty 18 (%)

37 A>G| 8/30 26,7 6/30 20,0 0,761
173 A>G| 5/30 16,7 2/30 6,7 0,423
226 A>G| 2/30 6,7 9/30 30,0 0,042
286 T>C| 4/30 13,3 13/30 43,3 0,020
289 C>G| 9/30 30,0 7/30 233 0,770
318 C>A| 5/30 16,7 2/30 6,7 0,424
331 G>A| 8/30 26,7 11/30 36,7 0,579
334C>A| 3/30 10,0 6/30 20,0 0,471
337 T>C| 8/30 26,7 5/30 16,7 0,532
345 G>A| 3/30 10,0 11/30 36,7 0,030
348 T>C| 9/30 30,0 7/30 233 0,771
351 C>A| 8/30 26,7 6/30 20,0 0,761
356 T>A| 4/30 13,3 8/30 26,7 0,333
359 C>T| 5/30 16,7 3/30 10,0 0,706
363 T>A| 7/30 233 10/30 333 0,567
376 C>G| 4/30 13,3 8/30 26,7 0,333
379 T>A| 2/30 6,7 9/30 30,0 0,042

Tai cac vi tri 226 A>G, 286 T>C, 345 G>A va 379 T>A
da ghi nhan su bién ddi trinh tu nucleotide trén nhom bénh
va nhom chiing, su khéac biét c6 ¥ nghia thong ké tai cac vi
tri trén voi cac gia tri p twong ung 1a 0,042; 0,020; 0,030 va
0,042. V6i két qua nay, bude dau xac dinh co sy bién ddi
nucleotide cta gen HV2 trén ving D-Loop ty thé cta cac
nguoi bénh ¢ bénh 1y mach vanh.

4. Két luan

Tir nhitng két qua nghién ctru trén, budce dau nhém tac
gia da xéac dinh duoc sy bién dbi trinh ty nucleotide tai 04
vi tri ctia gen HV2 trén viing D-Loop ty thé 12 226 A>G; 286
T>C; 345 G>A va 379 T>A. Bién thé ndy c6 su khac biét co
y nghia thdng ké gitra nhom bénh va nhém chimg.

Loi cam on: Nghién ctru nay duoc thyce hién dudi sy hd
tro kinh phi cua Giao duc va Pao tao thdng qua dé tai cap

B0 “Nghién ctru bién thé trinh ty nucleotides trén viing siéu
bien D-Loop ty thé cua cac bénh nhan c6 bénh 1y mach
vanh” ma s6 B-20200DNA-07.
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