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ung thu biéu mo té bao gan

Lé Vin Thu®2 H6 Cam T, Nguyén Quy Linh', Lé Thi Phwong',
Trin Van Khanh', Nguyén Xuin Hau®, Ta Thanh Vin', Nguyén Thu Thiy"

"Trung tam Nghién citu Gene - Protein, Truong Dai hoc Y Ha Noi
’Truong Pai hoc Ky thudt Y té Hdai Duong
3Bo mén Ung thu, Truong Dai hoc Y Ha Noi

Ngay nhéan bai 23/4/2021; ngay chuyén phan bién 3/5/2021; ngay nhan phan bién 21/6/2021; ngay chép nhan dang 25/6/2021

Tom tit:

Gen telomerase reverse transcriptase (TERT) ma hoa cho tiéu don vi xuc tac caa telomase, 1a enzyme thiét yéu cho
sur kéo dai telomere tai diu mit nhiém sic thé. Mirc d9 biéu hién ctia TERT twong quan cao véi nguy co nhiéu loai
ung thu ¢ nguwoi. Dot bién phat sinh trén vung promoter gen TERT & té bao soma dugec xac dinh 1a mét co’ ché dé kich
hoat telomerase trong ung thu. Nghién ciru nay nham muc dich xac dinh ty 1¢ dot bién vang promoter gen TERT
trén miu mé ung thw biéu md té bao gan va moi lién quan giira nhirng dot bién nay voi mot so yeu to nguy co' ung
thu gan. Nghién ciru dugc tién hanh trén 84 bénh nhan dugc chin doan ung thw biéu mé té bao gan bang glal phiu
bénh. Ky thuat gidi trinh tu gen duwgc sir dung dé xac dinh dot bién TERT. Két qué phat hién dwgee 21 mau c6 dot
bién -124C>T, chiém ty 1¢ 25% va khéng phat hi¢n dugc dot bién tai vi tri -146C>T. DPong thoi, chua thiy dwgc moi

lién quan giira dot bién -124C>T va céc yéu td nguy co ciia ung thw gan.

Tir khéa: dot bién promoter, gen TERT, ung thu biéu mé té bao gan.

Chi s6 phén loai: 3.2
Dat van de

Ung thu biéu md té bao gan (Hepatocellular carcinoma -
HCC) 1a mot khéi u 4c tinh ‘phat sinh tur té bao gan, té bao nhu
md gan va 1a dang phd bién nhét trong ung thu gan nguyén
phat. Tai Viét Nam, ung thu gan 12 bénh ung thu phd bién nhat
& nam (20.256 ca mic moi, chiém 20,5%) va thi 5 & nit (6.162
ca mac méi, chiém 7,4%). Ty 1¢ mic méi HCC 1 14,5% va ty
1€ t&r vong la 20,6%, cao nhat trong cac loai ung thu [1]. Dua
trén s6 ca bénh méi va sd ca tir vong, chung ta c thé thay hau
hét bénh nhéan ung thu gan chi phat hién ung thu khi bénh da &
giai doan cudi, dan dén thoi gian song sot thip hon 1 nam, ty
1€ tir vong cao.

Gen TERT mé hoa cho tiéu don vi xtic tac ciia telomase, 1a
enzyme thiét yéu cho su kéo dai telomere tai dau mut nhlem
sac thé. Gen TERT nam trén nhiém sic thé 5p15.33, gom 16
exon va 15 intron, kéo dai khoang 40 kb [2]. Promoter cua
gen dugc coi 1a yéu t6 diéu hoa quan trong nhat cho su biéu
hién cua telomase. Muc do biéu hién cua TERT tuong quan
cao voi nguy co méc nhiéu loai ung thu & nguoi. Pot blen 4]
viing promoter gen TERT duoc xac dinh 1a mot co ché dé kich
hoat telomerase trong ung thu. Té bao khdi u c6 dot bién ving
promoter cua gen TERT c6 telomerase dai hon so v6i cua té bao
khong mang dot bién nay [3]. Su thay doi nucleotide cytosine
sang thymine tai vi tri -124 bp va -146 bp trong ving promoter
gen TERT dugc xac dinh 1a 2 dot bién “hotspot” dac hi¢u ung
thu [4, 5]. Cac dot bién phat sinh ving promoter gen TERT niy
duoc cho rang co vai tro diéu hoa ting cudng sy phién mi ciia
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TERT dan dén tang biéu hién telomerase béng c'élch'tao ra cac
vi tri lién ket voi ETS (E-twenty six) [5] va cac yeu to phién ma
nhu EST1/2, GABP va P52 (NFxB2) [6].

Gan day, mot s6 nghién ctru cho thiy ty 18 16n cac dot bién
vung promoter gen TERT c6 vai tro trong sy hinh thanh khéi u
gan va dugc phat hién trong HCC giai doan s6m, c6 thé 1a mot
yéu 6 tién lugng HCC quan trong [7-9]. Do d6, viéc xac dinh
dot bién Vung promoter gen TERT ¢6 y nghia trong chan doan
som, cung cap dleu tri chinh xdc cho bénh nhan HCC. Dén nay,
ciing ¢6 mot s6 nghién ctru dwoc tién hanh dé lam 16 vai tro,
mdi lién quan cua cac gen v6i HCC ¢ Viét Nam nhung nghién
ctiu ve dot bien gen TERT van con han ché. Vi viy nhom tac
gia thuc hién dé tai “Xac dinh dot bién vung promoter gen
TERT trén bénh nhan ung thu biéu mo té bao gan” nham muyc
dich x4c dinh ty 1& dot bién - 124C>T va -146C>T gen TERT
trén bénh nhan ung thu biéu mo te bao gan va budc dau déanh
gia mdi lién quan gilta cac dot bién nay v6i mot s6 yéu td nguy
co gay ung thu biéu mo té bao gan & Viét Nam.

Doi tuong va phuong phap nghién ciu
Doi tuwong

84 bénh nhan dugc chin doan xac dinh la ung thu biéu mo
té¢ bao gan bang glal phau bénh tai Bénh vién K (co so Téan
Triéu), co block nén va ho so bénh an day du thong tin cac bién
nghién ctru can thu thap.

Cit 3-5 14t miu mo ung thu cua cac bénh nhan tir céc block
nén da co, dam bdo 1t cat c6 te bao ung thu.
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Abstract:

The TERT gene encodes its catalytic subunit that is
essential for telomere length at the chromosome ends.
The expression of TERT is highly associated with
the risk of human cancers. Recurrent mutations in
the promoter of the TERT gene are identified as a
mechanism to activate telomerase in cancer. This study
aims to determine the rate of TERT promoter mutations
in hepatocellular carcinoma (HCC) tissue samples and
the association between the TERT promoter mutations
and some risk factors of HCC. The study was conducted
on 84 patients diagnosed with HCC by pathological
surgery. Gene sequencing technique was used to identify
TERT promoter mutations. Results exhibited 21 samples
(25%) carried TERT promoter mutation at -124C>T site
and no mutation at -146C>T site. At the same time, there
was no association between -124C>T mutation and risks
of HCC found in this study.

Keywords:  hepatocellular  carcinoma,

mutation, TERT gene.
Classification number: 3.2

promoter

Phuwong phap

- Tach chiét DNA: DNA tong s6 dugc tach chiét tir cac
manh mé di vui parafin bang kit QIAamp DNA FFPE Tissue.
Néng dd va do tinh sach cua DNA duogc xac dinh béng phuong
phap do mat d quang.

- Ky thuat PCR: doan gen ving promoter cua gen TERT
duge khuéch dai bf‘mg cap modi dic hiéu ¢ trinh tu nhu sau:
TERTF-5’-AGTGGATTCGCGGGCACAGA-3’, TERTR-5’-
ACGCCATGTTAACTATTACT-3". Thanh phan phan tng
PCR gom: 1,8 pl H,O, 5 ul 2X Hotaq master mix, 0,35 pl moi
moi TERTF va TERTR (5 pmol/pl), 0,5 ul DMSO va 2 ul DNA
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cho dt 10 pl. Chu ky nhiét phan Gng: 93°C/4 phut, [93°C/30
gidy, 59°C/30 giay, 72°C/30 gidy] x 40 chu ky, 72°C/7 phut. San
phém PCR dién di trén gel agarose 2%, 110V/15 phut, nhudm
Ethidiumbromide va chup anh bing may EC3 Imaging System.

- Thanh phan cua phan Gng PCR sequencing gom: 5,5 ul
H,0, 2,0 ul BigDye™ Terminator v3.1 5X Sequencing Buffer,
1,0 ul BigDye™ Terminator v3.1 Ready Reaction Mix, 0,5 pl
mdi TERTF (5 pmol/ul), 1,0 ul san pham PCR. Chu ky nhiét
phan ung: 96°C/1 phut, [96°C/10 giay, 50°C/5 gidy, 60°C/4
phut] x 25 chu ky. San pham PCR-sequencing dugc tinh sach
bang Bigdye XTerminator™ Purification Kit va tién hanh giai
trinh tu gen trén hé thong ABI 3500 Genetic Analyzer. Két
qua giai trinh ty dwoc phan tich bang phdn mém CLC Main
Workbench 6.0.1.

- S6 lidu dwgc phan tich bang phan mém phan tich thong
ké SPSS 20.0. M01 lién quan cua dot bién viing promoter gen
TERT v6i mot s6 yeu t6 nguy co cua ung thu biéu mo té bao
gan duoc danh gi biang hdi quy logistic da bién dé tinh ty 18
chénh (OR) véi khoang tin cay 95% (CI). Néu gia tri p<0,05
dugc coi 1 ¢6 y nghia théng ké.

Dao dirc nghién ciru

Dé tai da dwoc Hoi dé)ng Dbao dirc ctia Truong Dai hoc Y Ha
Noi chap thuan theo Quyét dinh s6 109/GCN-HPDDNCY SH-
DHYHN. Moi thong tin cua ca nhan dugc ma héa va giit bao
mat an toan. Thu thap s6 liéu dugc tién hanh mot cach trung
thuc, chi phuc vu cho muc dich nghién ctru.

PR
Ket qua
Dac diém chung cua doi twong nghién ciru

Bang 1. Dac diém chung ctia déi twong nghién ciru.

Dic diém S6 lwgng (n=84) Ty 1& (%)
) <60 49 58.3
Tubi
>60 35 41,7
Nam 71 84,5
Gidi tinh N 13 15,5
Ty 1¢ nam/nir 5,46
(ng/ml) AFP>20 41 48,8
1 41 48,8
1T 29 34,5
Do mo hoc ung thu
11T 14 16,7
v 0 0
Nhiém HBV 65 77,4
. Nhiém HCV 04 4,8
Yéu to nguy co
Xo gan 16 19
Str dung ruou bia 34 40,5




Pic diém chung cua nhém dbi twong nghién ciru duoc
thé hién & bang 1. Nhém bénh nhan HCC c6 tudi tir 17 d&én
81, trung binh 1a 55,96+10,9. Trong phan bd nhom tudi cua
bénh nhan HCC, nhom tudi <60 1a 58,3%, nhom tudi >60
1a 41,7%. Phan 16n bénh nhan HCC trong nghién ctu 1a
nam, chiém ty 16 84,5% va nir chi c6 15,5%. Chi sé nong
do AFP cua bénh nhan HCC dugc chia lam 2 nhém: nhom
c6 AFP<20 chiém ty 1& 51,2%, va nhém AFP>20 chiém
48,8%. D6 mo hoc ctia bénh nhan HCC chi gém 3 nhom do
I, IT va III. Trong do, bénh nhan c6 d§ mo6 hoc I chiém ty 1¢
cao nhat 13 48,8%, do 11 1a 34,5% va d¢ 111 ¢ ty 1¢ thap nhat
1a 16,7%. Trong cac yéu t6 nguy co, bénh nhan HCC nhiém
HBV chiém ty 1€ cao nhat 13 77,4%, c6 st dung rugu bia la
40,5%, bi xo gan 1a 19% va nhiém HCV 1a 4,8%.

Ty l¢ dot bién viung promoter gen TERT trén bénh
HCC

Dé xac dinh dot bién tai vi tri -124C>T va -146C>T,
nhom tac gia s dung cip mdi dic hiéu dé khuéch dai doan
gen chtra 2 vi tri dot bién nay trén promoter ctia gen TERT.
San pham khuéch dai c6 kich thude 363 bp, dic hiéu, 1 nét
(hinh 1) dugc sir dung dé giai trinh ty gen xac dinh dot bién.

1000 bp —»
500 bp —»

250bp | 3e3.bp

Hinh 1. Hinh anh san pham khuéch dai viing promoter gen
TERT trén mau ung thw biéu mé té bao gan. M: marker DNA 1
kb; 1-10: s&n phdm khuéch dai doan gen TERT clia mdt sé mau mo
HCC; 11: chieng &am.

-146C>T -124C>T

CCCCTCCCGGGTCCCCG

vw“"m M »mMm [\M "‘j{\/\ﬂ

-146C>T “124C>T

M43u binh thudrng CCTCCGGG

CCCCTCCCGGGTCCCCGGCCCAGCCCCHTCCGGG

Hinh 2. Két qua giai trinh tw xac dinh dot bién -124C>T va
-146C>T.

Ma3u dot bién

Pé xac dinh céac vi tri dot bién, trinh tu gen cua cac
mau nghién ctru dugc so sanh véi trinh tu gen TERT
(NG_009265) trén GenBank bang phan mém CLC Main
Workbench 6.0.1. Hinh anh giai trinh ty xac dinh dot bién
-124C>T va -146C>T cua cac mau ung thu biéu mé té bao
gan duoc thé hién & hinh 2. O mau binh thuong, tai vi tri
-124 va -146 chi c¢6 1 dinh nucleotide C. O mau c6 dot
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bién, tai vi tri -124 gém 2 dinh nucleotide C va T. Két qua
phan tich da phat hién dugc 21 bénh nhan chi c¢6 dot bién
-124C>T (chiém ty 18 25%), 63 bénh nhan khong co dot
bién -124C>T va -146C>T (chiém ty 18 75%) (bang 2).

Bang 2. Ty lé dot bién viing promoter gen TERT.

Dot bién viing promoter gen TERT S6 lwgng Ty 1€ (%)
, -146C>T 0 0
Dot bién
-124C>T 21 25
Khéng dot bién 63 75
Téng 84 100

MGéi lién quan gita dpt bién -124C>T ciia promoter
gen TERT va mét so ddc diém, yéu toé nguy co ciia ung thw
biéu mé té bao gan

M&éi lién quan giira dot bién -124C>T va mot s dic diém
ctia nhoém dbi tugng nghién ctru duoc thé hién & bang 3. Ty
1¢ dot bién & nhom >60 tudi 1a 28,6% va nhém <60 tudi 1a
22,4%, sy khac nhau nay gitta 2 nhom khong c6 y nghia
thdng ké voi p=0,612. Nhom bénh nhan HCC nam c6 ty 1&
dot bién -124C>T (28,2%) cao hon so v6i nhom bénh nhan
HCC nit (7,7%), nhung ciing khong c¢6 méi lién quan giira
do6t bién -124C>T va dic diém gidi tinh ciia mau nghién ciru
(p=0,169). Nhom HCC c6 ndng do6 AFP huyét thanh <20
ng/ml xuét hién dot bién -124C>T nhiéu hon nhom HCC ¢6
nf")ng d6 AFP >20 ng/ml, voi ty 1€ lan luot 12 28 va 22%. Su
chénh 1éch nay khong co ¥ nghia théng ké (p=0,566) nén
chua thiy dugc mdi lién quan giita dot bién promoter gen
TERT va chi s6 AFP ¢ bénh nhan HCC.

Bang 3. Méi lién quan gitra dét bién -124C>T va déc diém cua
doi twong nghién clru.

Dot bién  Khong dot OR
sc did -124C>T  bién
Pic diem (95%CI) P
n % n %
o <60 11224 38 776 138 0612
uo1 =0,
>60 10 286 25 714 (051-3,73) 2
Gisi i Nam 20 282 51 718 471 0169
101 tin! 2 =0,
Nit 1 77 12 923 (0.27-38,6 v
Nong d6 AFP<20 12 28 31 72 138 o066
AFP (ng/ml) AFP>20 09 22 32 78 (0,51-3,72) ’
I 7 17 34 83 1
0,39
Pomodhoc 1T 10 344 19 656 3
ung ths 0,13-1,2)  p=0,239
0,51
111 4 286 10 714 (0.122.12)

Ty 1€ dot bién cua cac nhom ung thu ¢6 d6 mo hoc 1, 11,
IIT twong ung 1a 17, 34,4 va 28,6%. Khi so sanh ty 1¢ dot
bién giita cac nhom nay, khong tim thdy mdi lién quan ¢6
nghia thong ké giira dot bién -124C>T va d6 mo hoc ung thu
6 nhom bénh nhan nghién ctru (p=0,239).
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Nghién ctru clng danh gid mdi lién quan gitra dot b1en
-124C>T voi mot s6 yéu td nguy co ciia ung thu biéu mé té
bao gan (bang 4). So sanh ty 1& dot bién -124C>T giita nhém
mau HCC nhiém HBV (23,1%) va nhoém mau HCC khong
nhiém HBV (31,6%), khong thdy c6 su khac biét c6 y nghia
thong ké (p=0,548). Tuong tu, ty 1& dot bién -124C>T giira
nhém mau HCC nhim HCV va HCC khong nhiém HCV déu
14 25%, khong c6 su khéc biét ¢6 y nghia théng ké (p=1,0).
Bang 4. Méi lién quan gitra dot bién -124C>T va mot sé yéu té
nguy co’ cua HCC.

Dot bién  Khong

A PURTEYS OR
éu t -124C>T dot bien
Yéu té nguy co 0 (95%CI) P
n % n %
- Co 15 23,1 50 76,9 065
Nhiém HBV ? p=0,548
Khong 06 31,6 13 684 (0,21-2)
Nhidm HCV Co 01 25 03 75 o
1em =1,
Khong 20 25 60 75  (0,1-10,17) P
X Co 05 295 12 705 133 0532
O gan =0,
£ Khong 16 239 51 76,1 (041-4,34) g

Sir dung Co 09 265 12 735 114
Khong 25 24 38 76  (0:42-3.1)

— p=0,797

Su phan bd dot bién -124C>T trong nhom HCC cé xo
gan ¢co ty 1& 1a 29,5%, khong khac biét c6 ¥ nghia thong
ké so véi nhom HCC khong mic xo gan c6 ty 18 1a 23,9%
(p=0,532). Khi so sanh ty 1& dot bién -124C>T giira nhém
bénh nhan HCC ¢6 su dung rugu bia (26,5%) va nhém HCC
khong sur dung ruou bia (24%) cling khong cé su khac biét
¢6 ¥ nghia théng ké (p=0,797).

Nhu vy, trong nghién ctru nay, khong tim thiy méi lién
quan gitra ty 1& d6t bién -124C>T va tinh trang nhiém HBYV,
nhiém HCV, méc xo gan va su dung rugu bia & nhom bénh
nhan HCC.

Dot bién ving promoter gen TERT trén bénh nhén ung
thu biéu mo té bao gan chu yéu tai 2 vi tri -146C>T va
-124C>T. Nghién curu trén 84 bénh nhan HCC chi phat hién
dugc dot bién -124C>T, khong phat hién dugc dot bién
-146C>T, tuong ddng véi nghién clru ciia Pezzuto va cs
(2017) [10]. Trong nghién ctu cia Lee va cs (2017) [11],
¢6 su khac biét vé ty 18 dot bién tai 2 vi tri -146C>T va
-124C>T, 1an luot 1a 30,4 va 69,6%. Trong nghién ctru nay,
ty 1¢ dot bién -124C>T 1a 25% va ty 1¢ khong c6 dot bién
1a 75%. Ty 1¢ nay ciing gan tuong dong véi két qua nghién
ctru cua Lee va cs (2017) [11] trén 160 bénh nhan HCC
nguoi Han Qudc vai ty 1& dot bién 1én ti 28,8%, khong dot
bién 1a 71,2%; nghién ctru cia Yang va cs (2016) [9] trén
276 bénh nhan HCC ngudi Trung Qudc cob ty 1& dot bién
ving promoter gen TERT 1a 30,8% va khong c6 dot bién 1a
69,2%. Tuy nhién, tinh trang dot bién ving promoter gen
TERT trén bénh nhan trong nghién ctru nay kha thip so véi
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ty 18 dot bién -124C>T & cac nude Nhat (50,3%) [12], Ttalia
(41,8%) [13], Hoa Ky (44%) va Phap (59%) [14]. Su khac
biét nay co thé do su khac biét vé& ving dia 1y, gen, 16i séng
va cac tac dong ngoai canh.

O Viét Nam, HCC hay gip ¢ do tudi tir 19 dén 89 [15],
ciing phtt hop véi d¢ tudi ciia bénh nhan HCC trong nghién
ctru nay. Tudi trung binh ctia nhom dbi tuong trong nghién
clru cua chung t6i 14 55,96+10,9, tuong dong voi do tudi
trung binh cia bénh nhan HCC la 58 (56,5£11,2) trong
nghién ctu cua Yang va cs (2016) [9] va 57+10 theo nghién
clru cua tac gia Marrero va cs (2005) [16]. Nhom nghién
ctru khong tim thiy méi lién quan giita ty 1& dot bién va tudi
bénh nhan, khac véi két qua nghién ciru ctia nhém Yang
va ¢s (2016) [9] trén 276 bénh nhan, ty 1¢ dot bién cao hon
6 nhom >60 (36,8%) so véi nhom <60 tu01 (25,9%), voi
p=0,04. Sy khéc biét nay c6 thé do ¢& miu cua nghién ciru
chua du 16n.

Trong nghién ciru ciia nhom tac gia, ty 1 bénh nhan mac
HCC c6 d6t bién ving promoter gen TERT & nam cao hon
& nit, nhung chua c¢6 sy twong quan giita dot bién véi gidi
tinh, ciing twong dong v&i nghién ciru ctia Yang va cs (2016)
[9]. Nguoc lai, ty ¢ dot bién nay c6 tuong quan voi gioi tinh
nam (p=0,027) trong nghién ctru cua Lee va cs (2017) [11].
Nguyén nhan nam giéi mac bénh nhiéu hon nir gisi co thé
do mét sb yéu té nguy co gdy bénh nhu: tin sut mac viém
gan virus B, C la khac nhau, hay théi quen st dung ruou,
thuéc 14... khéc nhau.

Chi s6 AFP huyét thanh 1a mot marker ung thu caa HCC.
Nong do AFP thap (<20 ng/ml) & bénh nhan HCC duoc xéac
dinh c6 tuong quan voi dot bién promoter gen TERT [9, 14],
nhung mdi lién quan nay khéng c6 & bénh nhan HCC trong
nghién ctru cua ching t6i. Dot bién TERT thudng xuét hién
& giai doan sém cua qué trinh ung thu. Dot bién -124C>T
duoc phat hién voi ty 1€ cao 6 nhém bénh nhan HCC c6 d6
moé hoc II trong nghién ctru ndy, ciing nhu mot sé nghién
ctru khac nhung khong cé sy trong quan giira dot bién va
dd mo hoc ung thu [9, 10].

Nhiém virus viém gan B la yéu t6 nguy co chiém ty
1¢ cao nhét trong s6 cac yeu t6 nguy co cua HCC. Trong
nghién ctru ctia chiing téi, ty 1¢ bénh nhan HCC nhiém HBV
1a 77,4 va 23,1% s6 bénh nhan nay c6 dot bién -124C>T,
con ty 1¢ dot bién & bénh nhan HCC khong nhiém HBV
1a 31,6%. Két qua nay ciing twong dong vdi ty 1& dot bién
¢ nhom HCC nhiém HBV va khéng nhiém HBV lan lugt
la 28,3 va 31,6% & nghién ctru cua Yang va cs (2016) [9]
hay 26 va 39% & nghién ctu cta Cevik va cs (2015) [8].
Cac nghién ctru cua nhom Yang, Cevik déu khong tim thay
mdi lién quan giira yeu t6 nguy co HBV va ty 1¢ dot bién
promoter gen TERT glong nhu két qua nghién ciru HCV
12 nguyén nhan cha yéu gy nén ung thu biéu mé té bao
gan sau HBV man tinh. Tuy nhién, ty 1¢ HCC nhiém HCV
trong nghién ctru cua chung toi thép (4,8%) va trén ¢ mau



nho nén khong th?iy dugc mbi lién quan gitra nhiém HCV
va tinh trang dot bién ving promoter gen TERT. Ty 1& dot
bién vung promoter 7ERT khoang 30-40% d6i véi HCC lién
quan dén HBV va 60-80% d6i voi HCC lién quan dén HCV
[17]. Dot bién promoter TERT c6 thé xuit hién trong ung
thu gan giai doan sém trong diéu kién xo gan d?m dén bién
dbi 4c tinh. Do d6, dot bién promoter TERT c6 thé 1a ddu 4n
cho nguy co cao ciia bién doi 4c tinh trong mé xo gan [17].
Két qua nghién ctru nay cho thay, ty 1& dot bién ¢ bénh nhan
HCC mic xo gan 1a 29,5% va bénh nhan HCC khéng xo
gan 12 23,9%, nhung su khac biét 1a khong c6 y nghia thong
ké (p=0,532). Trong nghién ctru ctia Yang va cs (2016) [9],
ty 18 dot bién ving promoter gen TERT & nhém bénh nhan
méc xo gan (42,3%) cao hon nhom bénh nhan khong méc
xo gan (31,8%), nhung ciing khong c¢6 mdi lién quan giita
tinh trang dot bién va nguy co Xo gan.

Ruou, bia khong phai 1a yéu t6 tryc tiép gdy HCC nhung
né thiic ddy qua trinh viém gan, xo gan dan dén HCC. Theo
nghién ctru cuia chung t6i, c6 t61 40% bénh nhan HCC c6 stir
dung rugu bia, ty 18 6t bién -124C>T ¢ nhém HCC st dung
ruou bia 1a 26,5% va chua thay c6 mdi lién quan giira tinh
trang st dung rugu bia va ty 1€ dot bién (p=0,797).

Nhu vay, nghién clru nay chua phat hién duoc mdi lién
quan gitra tinh trang dot bién ving promoter gen TERT va
cac yéu td nguy co trén bénh nhan HCC nhu nhidm virus
HBV, HCV, x0 gan va su dung rugu bia.

Keét luan

Nhom nghién ctru phat hién dugc dot bién tai vi tri
-124C>T véi ty 18 25%, khong phat hién duge dot bién tai vi
tri -146C>T cua ving promoter gen TERT trén 84 bénh nhan
HCC. Chua tim thiy mbi lién quan gilta dot bién -124C>T
vung promoter gen TERT voi cac yéu t6 nguy co giy ung
thu biéu mé té bao gan nhu nhiém virus viém gan B, nhiém
virus viém gan C, xo gan va st dung ruou bia. Dé co danh
gi4 chinh xac hon, nghién ctru nén tiép tuc dugc tién hanh
trén ¢& mau 16n hon.

LO1 CAM ON

Nghién ctru duoc thuc hién véi su hd tro kinh phi cta dé
tai ma s6 108.02-2019.307, thudc Quy Phat trién Khoa hoc
va Cong nghé Qudc gia (NAFOSTED) Nhom nghién ciru
tran trong cam on Quy va Bénh vién K da cung cip mau
nghién ctru.
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