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U'NG DUNG LY THUAT Gap-PCR VA C-ARMS-PCR TRONG XAC PINH
POT BIEN GEN ALPHA GLOBIN O’ BENH NHAN BENH HEMOGLOBIN H
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TOM TAT

Pat van dé: Bénh Hemoglobln H (HbH) [a thé
trung gian cua a- -thalassemia, bénh di truyén [&n tren
nhiém sac the thudng du’dc dac trung bdi su glam
hodc khong tong hop dugc chudi (a-globin trong phan
tLr hemoglobm (Hb). Bénh HbH gay ra do su két hop
cac dot b|en tren ba gen a- globin, viéc xac dinh su
hién dién cla cac dot blen nay gilp chan dodn xac
dinh bénh HbH va tu’ van di truyén cho cac thanh vién
trong gia dinh bénh nhan. Muc tiéu: Xac dinh ty 1&
mot sd dot bién trén gen a-globin va kiu gen cua
bénh HbH bang ky thudt Gap-polymerase chain
reaction (Gap-PCR) va ky thuat Combine-amplification
refractory mutation system- polymerase chain reaction
(C-ARMS-PCR). Doi tugng va phuong phap nghién
ciru: Nghién citu m6 ta cat ngang, 41 bénh nhan HbH
den kham va diéu tri tai Bénh vién Huyet hoc-Truyén
mau thanh phd Can Tho dudc khado sat 06 loai dot
bién pho bién trén gen a- globln béng ky thuat Gap-
PCR va C-ARMS- PCR. Két qua: nghién clru xac dinh
dugc 05 loai dot gom --SFA, -a37, a®>, -a*2, a® vdi ti lé
tugng Ung la 54 ,7%; 18 7%, 17 3% , 8, 0% va 1,3 /0,
chua ghi nhan dét bién --a™AL Kiu gen (--SEA/-C]3 7
phd bién nhat véi 34,2%, tiép theo 1a (-SFA/aSa)
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chiém 31,7%, (--°%/-a*?) chiém 14,6%, (--SEA/GQSG)
chiém 2,4%, va 17,1% con lai chi xac dlnh dugc mot
dot blen mat doan gen a- gIobln véi kiéu gen (-
SEA/aa) K&t luan: Gap-PCR va C-ARMS-PCR la hai ky
thuat sinh hoc phan tlr hiéu qua trong viéc xac dinh
cac dot bién pho bién trén gen a-globin trong bénh
HbH. Tur khoa: bénh HbH, a-globin, gap-PCR, C-
ARMS-PCR.

SUMMARY
APPLICATION OF Gap-PCR AND C-ARMS-
PCR IN DETECTING ALPHA GLOBIN GENE
MUTATIONS OF PATIENTS WITH
HEMOGLOBIN H DISEASE
Background: Hemoglobin H (HbH) disease is a-
thalassemia intermedia - an autosomal recessive
inherited disease and typified by the reduced or
absent production of the a-globin chains in
hemoglobin molecule (Hb). HbH disease is caused by a
combination of mutations on three a-globin genes,
determining the presence of these mutations helps to
accurately diagnose HbH disease and genetic
counseling for the patient's family. Objectives:
Determining the rate of a-globin gene mutations and
genotypes of HbH disease by using Gap-polymerase
chain reaction (Gap-PCR) and Combine-amplification
refractory mutation system-polymerase chain reaction
(C-ARMS-PCR). Materials and methods: This cross-
sectional descriptive study was conducted, 41 HbH
disease patients who went to Can Tho city Hematology
Blood Transfusion Hospital for examination and
treatment were surveyed for 06 common a-globin
mutations by Gap-PCR and C-ARMS-PCR. Results:
This Study identified 5 types of mutations including --
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SEA -@37, @SS, -a*2, a® with the corresponding rate of
54.7%; 18.7%, 17.3%, 8.0% and 1.3%, --a™Al
mutation has not been recorded. (--4/-a37) genotype
was the most common with 34.2%, followed by (--
SEA/aCSa) accounting for 31.7%, (--SFA/-a*2) with
14.6%, (--EAJa®a) with 2.4%, and the remaining
17.2% only identified one deletion of a-globin gen
mutation with genotype (--5%/aa). Conclusions:
Gap-PCR  and C-ARMS-PCR are effective for
determining common a-globin gene mutations in HbH
disease patients.

Keywords: HbH disease, a-globin, Gap-PCR, C-
ARMS-PCR.

I. DAT VAN DE

AIpha thalassemia (a-thal) la bénh thi€u mau
tan mau di truyén trén gen ldn & nhiém sic thé
terdng dugc ddc trung bdi sy giam hodc thi€u
hut tdng hdp chudi a-globin trong phan tu
hemoglobln (Hb). Bénh a-thalassemia xuat hién &
tat ca cac chung toc trén thé gidi, va déc biét phd
bién & cac nudc Pong Nam A. Tai Trung Qudc,
ngudi mang gen a-thalassemia chi€ém 5-15% dan
s0, Hong Kong chiém 4%, Thai Lan chiém 15-
30%, Lao 43% va Viét Nam chiém 5% [1], [2].

O ngudi binh thudng, trén moi NST s6 16 cd
hai gen a-globin va c6 téng s& bdn gen a-globin
trén hai NST 16 tugng dong (aa/aa). Tuy theo
sO lugng gen a-globin bi dot bién cling nhu su
két hgp da dang gilta cac loai alen dot bi€n ma
bénh ly a-thalassemia cé biéu hién 1dam sang &
nhieu mic d6 khac nhau. Bénh HbH la a-
thalassemia thé trung gian, b&nh nhan HbH sinh
ra, dugc thira hudng gen bénh tlr ca cha va me.
Trong bénh HbH, su xuat hién ctia HbH va/hodc
HbBart’s, hai loai Hb kém bén va khong cé kha
nang van chuyén oxy gy ra cac biéu hién Iam
sang tU nhe dén nang gom thi€u mau do tan
mau, gan to, lach to, bién dang xugng mat, thay
ddi hinh thai hong cau rat da dang, thé vui HbH,

. Nhiéu trudng hgp bénh HbH gay ra do dot
bién khdng mét doan (ot bién diém), biéu hién
ldm sang c6 thé ndng hon, bénh nhan phu thudc
truyén mau tir nhd, dan dén bién ching va tor
vong s6m. Khao sat cac dot bién trén gen a-
globin va kiéu gen cla cac thé bénh la cd s cho
tu’ van tién hon nhan, tu van di truyén cho ngudi
mang gen, tu van di truyén trudc sinh bénh a-
thalassemia néi chung cling nhu bénh HbH ndi

riéng nhdm ngén chdn viéc sinh ra cac thé bénh
nang [2].

Xuat phat tir nhitng ly do trén ching t6i tién
hanh nghién ctru: “Ung dung ky thudt Gap-PCR
va C-ARMS-PCR trong xac dinh dot bién gen
alpha globin & bénh nhan bénh Hemoglobin H".

II. DOl TUQONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CU'U

2.1. Poi tugng nghién clru

POi tugng nghién ciru: 41 bénh nhan dén
kham hodc diéu tri tai Bénh vién Huyét Hoc-
Truyén Mau thanh phd Can Tho dugc chan doan
bénh HbH khi phan tich thanh phan hemoglobin
c6 HbH va/hoac HbBart's tir 12/2022 dén thang
05/2023.

Tiéu chudn loai tri: bénh nhan khong
dong y tham gia nghién clu.

2.2. Phuong phap nghién ciru

Thiét ké& nghién ciru: m6 ta cit ngang.

NoGi dung nghién ciru: xac dinh ty |é mot s6
loai dot bién gen a-globin va kiéu gen cua bénh
HbH bang k¥ thuat Gap-PCR va C-ARMS-PCR.

Phuaong phap thu thap va xur ly s6 liéu:

Mau DNA cua 41 bénh nhan tham gia nghién
cliu dugc tién hanh khao sat 4 loai dot bién mat
doan gen a-globin phd bién tai Viét Nam gom --
SEA @37, -a*2, --T"Al hang k¥ thudt Gap-PCR, va 2
dot bién diém a® va a® bang ky thuét C-ARMS-
PCR tai Phong Sinh hoc phan tlr, Trudng Pai hoc
Y Dugc Can Thd. Trinh tu’ thuc hién gém:

- Ly trich DNA: DNA bénh nhan dugc ly trich
tr mau toan phan st dung bo ly trich TopPURE®
Blood DNA extraction kit (ABT, Viét Nam). Nong
do DNA va d6 tinh sach  dudc xac dinh bang thiét
bi do quang phé k& BioDrop ulLite (Anh).

- Ky thuat Gap-PCR: moi 50uL phan (ng
chira 100-200ng DNA, 11 doan mdi (Bang 1),
200uM dNTP mdi loai, 1,5mM MgCl,, 1X Q-
solution va 2,5 don vi HotStarTag DNA
polymerase trong dung dich dém phan (ng
(Qiagen, Buc). Giai doan bién tinh ban dau trong
15 phit & 95°C, sau dé la 35 chu ky bién tinh &
98°C trong 45 gidy, bat cap & 60°C trong 90 gidy
va kéo dai & 72°C trong 150 gidy s dung thiét bi
luan nhiét C1000 (Bio-rad Laboratories, My). Phan
Ung hoan thanh sau 5 phuat kéo dai cudi cung &
72°C. Dién di san phdm sau phan Ung PCR.

Bang 1. Trinh tu’ moi va kich thudc cdc san phdm cua ky thuit Gap-PCR [1].

Moi Trinh tv moi (5'> 3) Nong do Kich thu'éc
LIS1-F GTCGTCACTGGCAGCGTAGATC 0,5uM 2503bp
LIS1-R GATTCCAGGTTGTAGACGGACTG 0,5uM

a2/3.7-F CCCCTCGCCAAGTCCACCC 0,2uM 2022bp
3.7-R AAAGCACTCTAGGGTCCAGCG 0,2uM
a2/3.7-F CCCCTCGCCAAGTCCACCC 0,2uM 1800bp
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a2-R AGACCAGGAAGGGCCGGTG 0,2uM

4.2-F GGTTTACCCATGTGGTGCCTC 0,5uM 1628bp
4.2-R CCCGTTGGATCTTCTCATTTCCC 0,5uM

SEA-F CGATCTGGGCTCTGTGTTCTC 0,2uM 1349bp
SEA-R AGCCCACGTTGTGTTCATGGC 0,2uM
THAI-F GGCACTGAGAGCCCTTCACG 0,3uM 1024bp
THAI-R CAAGTGGGCTGAGCCCTTGAG 0,3uM

- Ky thuat C-ARMS-PCR & cac mau chi c6 dot
bién --5FA; mot mau DNA cd hai giéng phan (ng
gom: B
+ Giéng M (dot bién): moi 50uL phan Ung
chira 100-200ng DNA, 5 doan mdi CS-1, CS-M,
QS-M, 11E va 11F (Bang 2), 1X hén hgp
MyTag™ HS Mix (Bioline, My), 0,5X Q-solution
(Qiagen, buc). B

+ Giéng N (khong dot bién): moi 50uL phan
Ung chlra 100-200ng DNA, 5 doan moi CS-1, CS-

N, QS-N, 11E va 11F (Bang 2), 1X hon hgp
MyTag™ HS Mix (Bioline, My), 0,5X Q-solution
(Qiagen, D).

+ Giai doan bién tinh ban dau trong 5 phat &
95°C, sau dd la 34 chu ky bién tinh & 95°C trong
60 gidy, bat cdp 6 66°C trong 60 gidy va kéo dai
@ 72°C trong 150 gidy st dung thiét bi luan nhiét
C1000 (Bio-rad Laboratories, My). Phan (ng
hoan thanh sau 5 phut kéo dai cudi cung & 72°C.
Dién di san phdm PCR thu dugc sau phan (ng.

Bang 2. Trinh tu’ méi va kich thudc san phdm cua ky thuit C-ARMS-PCR [8].

Moi Trinh tv moi (5'> 3) Nong do | Kich thudc
CS-1 CCTGGGCCGCACTGACCCTATT 0,2uM 183bp
CS-M AGGAGGAACGGCTACCGAGGCTCCAGATTG 0,1uM
QS-M CGGTGCTCACAGAAGCCAGGAACTTGGCCG 0,1uM 138bp
CS-N AGGAGGAACGGCTACCGAGGCTCCAGATTA 0,2uM 183bp
QS-N CGGTGCTCACAGAAGCCAGGAACTTGGCCA 0,2uM 138bp
11E AGTGCTGCAAGAAGAACAACTACC 0,4uM 323bp
11F CTCTGCATCATGGGCAGTGAGCTC 0,2uM
- Dién di trén gel agarose: 5uL san pham Trung binh + D léch chudn 45,9+22,0
PCR dugc dién di trong dung dich Tris-acetate- (Gia tri nhd nhat-Gia tri I6n nhat 8-82

EDTA & hiéu dién thé 90V, cudng do dong dién
120mA trén gel agarose 1,5% trong 50-60 phut
ddi v&i san phdm Gap-PCR va gel agarose 3%
trong 30-40 phit ddi véi san pham C-ARMS-PCR.

- Doc két qua dién di trén may doc UV
(Major Science):

+ Phan r'ng Gap-PCR: cac dot bién mat doan
dugc xac dinh bdng su xudt hién cla cac bang
tuang Gng vdi thang do chuan.

+ Phan 'ng C-ARMS-PCR: moi mau DNA co
2 lane san pham, lane N dung mdi binh thudng
va lane M ding mo6i dot bién. Sy’ xuat hién bang
@ lane N dai dién cho mau khong mang doét bién,
su xudt hién bdang & lane M nghia la da co dot
bién xay ra.

Cac s0 liéu sau khi thu thap dugc ma hoa va
XU ly bang phan mém SPSS 19.0

Il. KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém chung cia déi tucng
nghién ciru

Bang 3. Pic diém vé tudi cua déi tuong
nghién cuu

Bénh nhan HbH

Tuoi (n=41)
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Nh3n xét: tudi trung binh cla bénh nhan HbH
la 49,5 tudi, I6n nhat la 82 tudi nho nhat la 8 tudi.
Bang 4. bac diém gioi tinh cua doi

tuong nghién cuu
Pac diém Tansd [Ty lé (%)
s Nam 6 14,6
Gigi tinh NG 35 85,4
Tong 41 100

Nhéan xét: ty 1é nit gidi la 85,4%, nam giGi
la 14,6%.

3.2. Ty lIé moét so loai dot bién gen a-
globin é bénh nhan HbH

Bang 5. Ty Ié mot s6 loai doét bién gen
a-globin & bénh nhan HbH

Ky thuat |Loai dot bién|Tan so | Ty lé (%)
--SEA 41 54,7
-a3/ 14 18,7
Gap'PCR _04_2 6 8,00

__THAI 0 0

C-ARMS- a® 13 17,3
PR [ % 1 1,3
Téng 75 100

Nhan xét: Ky thudt Gap-PCR xac dinh dugc
3 loai dot bién mat doan gom --5%4, -a37, -a*2 vdi
ti 1é tugng Ung la 54,7%; 18,7% va 8,0%; chua
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ghi nhan dot bién --a™AL Ky thuat C-ARMS-PCR
xac dinh 2 loai dot bién diém ac va a® vdi ti 1é
17,3% va 1,3%.
3.3. Mot s kiéu gen & bénh nhan HbH
Badng 6. Ty Ié kiéu gen & bénh nhdn HbH

Ki€u gen bénh HbH | Tan sé | Ty 1€ (%)
Dang 2 dot | (--°*M-a37) 14 34,2
bién mat  SEA/_ 42
doan (--SFA/-a*2) 6 14,6
Dang mot dot| (--5%4/a%a) 13 31,7
bién mat [ (—%/a®a) | 1 2,4
doan va mét
d6t bién diém (--*¥aa) 7 17,1
Tong 41 100

Nh3n xét. ki€u gen (--S4/-a37) chiém ty 1€
cao nhat vdi 34,2%, ti€p theo la ki€éu gen (--
SEA/aCSa) chiém ty 18 31,7%, ki€u gen (--SEA/-a*2)
chiém 14,6%, ki€u gen (-- S¥4/a%a) chiém 2,4%,
va 17,1% con lai cd kiéu gen (--%*/aa).

I: 1153 bp
--SEA; 1349 bp
a2 1628 bp
— @22 1800bp
a?7: 2022 bp

Lisl: 2503 bp

Hlnh 1 Két qua dién di san pham Gap-PCR
(M) thang chuén 1kb, (1) mau cerng (--SBA/-
a*?), (2) mau chiing (--SEA/ -a*7), (3) mau khong
c6 dot bién mat doan gen (aa/aa), (4): mau
chitng (--™A/aa), (5): nudc cat, (6): mau bénh
nhan HbH (--SEA/CICI), (7) mau bénh nhan HbH (--

SEA/-@37), (8): mau bénh nhan HbH (--SEA/-a*2).

/| a®5: 138bp
a5 183bp
" 11: 323bp

M N|M N M N M N
3 4

Hinh 2: Két qua dién di san phém C-ARMS-PCR.

(M) thang chuén 100bp, (1) mau cerng dot
bién a%s véi ki€u gen (-*%/a%q), (2) mau chu’ng
dot bién a? vdi kiéu gen (aa/aQSa) (3) mau
chitng khéng dot bién di€ém a® va a® vdi kiéu
gen (aa/aa), (4) mau_bénh nhan HbH cd kiéu
gen (--5%/a%a), (5) mau bénh nhan HbH c6 kiéu
gen (--4/a%®a). (6) mau bénh nhan HbH vdi
ki€u gen (--%4/aa), (NC): nudc cét.

IV. BAN LUAN

4.1. Pic diém chung cua déi tuong
nghién clru. Nghién clu ghi nhan tudi trung
binh clia bénh nhan HbH la 45,9 tudi, I6n nhat 1a
82 tudi va nho nhat 1a 8 tudi. Két qua nghién cliu
tuong dong vdi tac gia Lé Thi Hoang My tai Can
Tho ndm 2022 vdi dd tudi trung binh la 44, 16n
nhat 13 81 tudi va nho nhat 1a 9 tudi [1]. Theo
nghién cfu cua tac gid Pornprasert S ndm 2018
tai Thai Lan bénh nhan HbH ¢ tudi trung binh Ia
33,0 véi tudi I8n nhat 13 65 va nho nhéat 1a 1 tudi,
thap hon so véi nghlen cru cua chung toi [6] Su
khac biét nay co thé la do khac nhau vé quan thé
va ¢ mau nghién clu.

Khi khdo sat vé dic diém gidi tinh & bénh
nhan HbH ty & nit gidi trong nghién clu cla
ching tdi la 85,4% cao hon so v&i nam gidi la
14,6%. Theo nghién c(fu cla tac gia Ngé Diem
Ngoc nam 2018 trén 97 bénh nhan HbH thi ty Ié
nit gidi chiém 47,4% va nam gidi chiém 52,5%
[2], trong khi nghién c(ru cia Chanchai Traivaree
nam 2018 & mién trung Thai Lan ty I€ nay lan
luct la 53,4% va 46,6% [7]. Ty |é gigi tinh trong
nghién clu cta ching t6i cé su khac biét so vdi
hai nghién ciru trén. Thuc té€ trong nghién cliu
cla ching t6i mot s6 bénh nhan nir dugc phat
hién méc bénh khi dang trong thai ky: cd trudng
hgp tinh trang thi€u mau trd nén nang hon dan
dén viéc phai nhap vién truyén mau, mot s6 khac
c6 1dm sang nhe hon dugc phat hién mac HbH
qua sang loc khi kham thai dinh ky, & nam gidi it
cd diéu kién dudc sang loc hon nén bi bd sot.
Bén canh do, kiéu gen --SFA/-a37 chiém ty Ié chu
yéu trong nghién clfu cta ching t6i, bénh nhan
mang ki€u gen nay thudng cd biéu hién 1am
sang nhe nén cd thé sy khac biét vé kha ndng
chiu dung cla nir va nam gidi dan dén viéc cac
bénh nhan nam khéng dén khadm bénh. C6 thé
day la nguyén nhan khién cho ty Ié gidi tinh
trong nghién cltu ¢ su’ chénh |éch I6n.

4.2. Ty I1é mot so loai dot bién gen a-
globin ¢ bénh nhan HbH. Sau khi phan tich
mau DNA cutia 41 bénh nhan HbH, ghi nhan co6 61
alen mang dot bién mat doan gen dugc phat
hién bang ky thuat Gap-PCR va 14 alen mang
dot bién diém dugc phat hién bang ky thudt C-
ARMS-PCR. Trong dé: phd bién nhét 1a dot bién -
-SEA véi 54,7%, ti€p theo la dot bién -a37 vdi
18,7%, dot bién a® véi 17,3%, dot bién -a*2 vai
8% va dot bién a® vai 1,3% cac alen co dot bién.

Ty 1€ cac loai dot bién trong nghién cltu
tugng dong vai nghién clu cla tac gia Sheng He
G Quang Tay, Trung Quéc nam 2015 vdi ty 1€ dot
bién --5FA la 49,3%, dot bién -a371a 19,7%, dot
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bién a* la 14,9%, dot bién -a*? la 10,3%, dot
bién a® la 2,0% va nghién clu cua tac gia
Shigiang Luo nam 2020 vdi ty |é cac loai dot bién
--SEA -@37, a%,-a*2, a® [an lugt la 47,3%, 22,8%,
11,7%, 8,7%, 2,7% [3],[4]. Theo nghién clu cta
tac gia Ngé Diem Ngoc ty 1€ dot bién --SE* |a
50,0%, dot bién -a37 chiém 10,8%, dot bién a®
chiém 27,3%, dot bién -a*2 chiém 4,6%, dot bién
a® chiém 2,1%, co su khac biét vé ty Ié dot bién
-a37 va a® so vdi nghién clru cla ching téi [2].
Ching t6i cho rang nguyén nhan cla su khac
nhau ndy cd thé xudt phat tir d6i tugng nghién
cu va c@ mau khac nhau. Bénh nhan HbH co
kiéu gen (--F4/-a37) ¢ bi€u hién 1dm sang nhe
hon (--%4/a%a) nén dé tudi nhap vién truyén mau
ctia bénh nhan HbH nhém nay sé& cao han, dan
dén ty 1& dot bién -a*>7 & bénh nhi trong nghién
clru cua tac gia Ngo Diem Ngoc thap hon nghién
citu clia ching t6i. Ngugc lai, 8 bénh nhan HbH
cd ki€u gen (-*¥/a%a) cd biéu hién lam sang
nang hon, ty 1& bénh nhan phu thudc truyen mau
cao (18,9%) dan dén ty Ié d6t bién -a“ & bénh
nhi trong nghién cfu cta tac gia Ngd Diém Ngoc
cao han chidng t6i [2]. TUr cac nghién clfu trén co
thé thdy rang dot bién mét doan hai gen --% |3
dot bién pho bién nhét tai Viét Nam va cac nudc
trong khu vuc Chau A [2],[3],[4]. Nghién ctu
chua ghi nhan truGng hdp nao mang dot bién mat
doan hai gen--TMAL, Do dét bién --™A! khdong phé
bi€n tai Viét Nam, ty € d6t bién nay tai mién Nam
Viét Nam kha thap (0,6%) nén véi ¢ mau con
han ché (n=41) nghién clru clia ching tdi chua
phat hién dugc dot bién --TAI [1].

4.3. Mét so kiéu gen & bénh nhan HbH.
Dua vao két qua khao sat cac dot bién gen a-
globin, nghién cltu xac dinh cac ki€u gen cua
bénh nhan HbH vdi ty 1& nhu sau: ki€u gen (--
SEA/-g3-7) chi€ém ty Ié cao nhat véi 34,2%, ti€p
theo 13 ki€u gen (--SFA/a®a) chiém ty 1é 31,7%,
kifu gen (--SFA/-a*2) la 14,6%, kiéu gen (--
SEA/aRq) la 2,4% va 17,1% con lai chi xac dinh
dugc mot dot bién mat doan 2 gen a-globin véi
ki€u gen la (--5%*/aa). K&t qua nghién clru cd su
tuong dong so véi tac gia Sheng He tai Trung
Quéc ndm 2015 Vvéi ty 18 cac kiéu gen: (--SEA/-
a37) chiém 39,0%, (--SEA/acSa) 1a 29,2%, (--SEA/-
a*2) 13 20,5%, (- SEA/a%a) 14 4,0% [3]. _

Theo nghién cfu clia tac gia Ngo Diem Ngoc
ndm 2018, ki€u gen (--%4/-a37) chiém ty 1&
21,6%, (-SEA/aSa) 1a 54,6%, (—A/-a*2) Ia
9,2%, (-- S®4/a®aq) la 4,1% [2]. Nghién cru cla
Xuejuan Nong tai Trung Qubéc nam 2020 ghi
nhan ki€u gen (--°%4/-a37) chiém 35,3%, ki€u
gen (-- S*4/a®a) chiém 44,9%, ki€u gen (--SFA/-

Y6

a*2) chiém 13,7%, ki€u gen (-- S4/a%a) chiém
1,5% [5]. Nhu vdy, ngoai trir kiéu gen (--
SEA/a®a) b ty 1€ thdp han so vai cac nghién cliu
khac thi cac kiéu gen con lai trong nghién clru
cla chung t6i tudng tu véi cac tac gia tai Viét
Nam va trén thé gidi. Nguyén nhan cla su khac
biét nay cé thé la do su khac nhau vé déi tugng
nghién cltu va su han ché vé ¢ mau trong
nghién clfu cta ching toi.
V. KET LUAN

Nghién citu da ghi nhan ty |é 5 loai dot bién
gen a-globin 8 bénh nhan HbH, bao gém: dot
bién --8*  chiém ty |&é 54,7%, dot bién -a37
chiém 18,7%, dot bién a® chiém 17,3%, dot
bién -a*2 chiém 8% va dot bi€n a®S chi€m 1,3%,
chua ghi nhan doét bién --™AL Nghién cltu xac
dinh mét s6 ki€u gen bénh HbH, bao gém: kiéu
gen (--SEA/-a37) chiém ty 1é 34,2%, kiéu gen (--
SEA/aSa) chiém 31,7%, kiéu gen (--SEA/-a*2)
chiém 14,6%, ki€u gen (-- S¥/a%a) chiém 2,4%
va 17,1% con lai chi xac dinh dugc mét dot bién
mat doan 2 gen a-globin v&i ki€u gen la (--
SEAfaa). Gap-PCR va C-ARMS-PCR la ky thuét sinh
hoc phan tir hiéu qua trong viéc xac dinh cac dot
bién gen a-globin gay bénh HbH.
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