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Dat vin dé: Ung thuw dai triec trang (UTDTT) la mot trong nhitng bénh Iy dc tinh thuong gap ctia duong
tiéu ha va ty 16 ngueoi tré tudi mdc bénh nay ngay cang ting cao. Phian 16m bénh nhan UTDTT la do cdc dot bién
sinh dwong gy ra, nhung c6 khoang 5% — 10% nguoi bénh mang cic dot bién gen di truyén, lién quan dén mgt
s0'hgi chirng.

Muc tiéu: Xay dwng quy trinh phdt hién dot biéh 21 gen lién quan dén UTDTT 6 bénh nhan tré tudi bing
kij thudt gidi trinh tw thé'hé moi.

Phuong phép: DNA tie mau md u ciia 20 bénh nhin duwoc chan dodn mic UTDTT sé dwoc gidi trinh t thé’
hé méi dé'phdt hién dot biéi sinh dudong va khing dinh lai bang kij thudt gidi trinh tw Sanger. DNA tir mau miu
ctia cdc bénh nhén ciing dwoc gidi trinh tw Sanger nhidm gitip phdt hién cc dot biéh dong midm.

Két qud: Nghién civu dd ghi nhdn 15/20 bénh nhén tré tudi mic UTDTT c6 mang dot bién gen, trong do ty
1¢ dot bién gen P53 chiéin cao nhit.

Két lugn: Xdy dwng thanh cong quy trinh phdt hién dot bién 21 gen lién quan dén UTDTT ¢ nhitng bénh
nhén tré tudi bang viéc tmg dung kij thugt gidi trinh tw thé'hé moi.

Tir khéa: ung thuw dai truec trang, kij thudt giai trinh tw thé'hé méi, NGS
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STANDARDISED PROTOCOL FOR GENETIC EXAMINATION OF COLORECTAL CANCER IN THE
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Background: Colorectal cancer (CRC) is a common gastrointestinal malignacy and the rate of CRC in the

youth is increasing. Most of the CRC cases are sporadic, however, 5% — 10% of CRC patients carry genetic
mutations, which are related to some syndromes.

Objective: A standardised next-generation sequencing protocol was developed to detect genetic mutations
by a panel of 21 CRC-related genes.
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Methods: Somatic mutations in 20 CRC patients were detected by next generation sequencing and
confirmed by Sanger sequencing. Germline mutations were also determined by Sanger sequencing from patients’

whole blood DNA.

Results: Somatic mutations were detected in 15 out of 20 young patients with CRC. The mutations were

most prevalent in P53 gene.

Conclusion: A next-generation sequencing protocol to dectect somatic mutations in CRC of the youth was

successfully developed.

Keywords: colorectal cancer, next-generation sequencing

DAT VAN DE

Theo TS chirc Y t€ thé gidi, hién nay bénh
ung thu giy ti vong nhiéu hon ca bénh tim -
mach vanh va dot quy. Trong do6, ung thw dai
truc trang (UTDTT) 1a loai ung thu dugc chan
doan pho bién thit ba 6 nam gioéi va thit hai ¢ niv
gioi®. Mac du do tudi 60 — 70 tudi cd tan suat
méc UTDTT cao nhét, trong nhitng ndm gan
day, tan sudt UTDTT 6 nguoi tré tudi (<50 tudi)
dang c6 dau hiéu ting 1én va nhiing bénh nhan
UTDTT nay thuong duwoc phat hién ¢ giai doan
mudn (giai doan III/IV) so véi nhém bénh nhan
16n tudi nén co tién luong rat kém@3459),

Khoang 25% bénh nhan UTDTT c6 tién s
nguodi than trong gia dinh ciing mac bénh nay,
cho thdy c6 su dong gdp cua yéu td di truyén
gay tang nguy co bénh. Bén canh d6, mot s6 dot
bién sinh dudng (ddt bién soma) la cac ddu an
sinh hoc (biomarkers) gitip tién luong dién tién
cua bénh hodc tién doan dap ung diéu tri nhim
trang dich phan t& trong bénh ly UTDTTCS.
Hién nay, cac gen duoc cho rang c6 lién quan
dén UTDTT thudc 3 nhém: nhdm gen tic ché
khoéi u (tumor suppressor gene nhw APC, P53,
STK11, PTEN, BMPR1A, SMAD4, CHEK2...),
nhom gen tién sinh ung (proto-oncogene nhu
KRAS, NRAS, BRAF, PIK3CA...) va nhom gen
stta sai DNA (mismatch repair gene - MMR nhu
POLD1, POLE, MUTYH, MLH1, MSH2, MSH6,
PMS2, EPCAM...). Ngoai ra, mot sO dot bién gen
mdi cling dugc phat hién gan day lam tang nguy
co mac ung thu nhue gen ATM, CDHI...0,

Dé phat hién cac bién thé di truyén, ky thuat
duoc st dung phd bién trudc day 1a ky thuat
gidi trinh tw Sanger. Tuy nhién, ky thuat nay c6

gid thanh cao, t6n nhiéu cong sttc va do nhay
thap (ky thuat giai trinh tu Sanger khé phat hién
nhiing dot bién ¢6 tan sudt <20%). Ky thuat
giai trinh tw thé hé mdi (next generation
sequencing — NGS) la cong nghé giai trinh tie gen
tién tién, co thé gitp phat hién cung lac nhiéu
bién thé di truyén trén cac gen khac nhau, véi do
nhay cao va chi phi thap hon.

Tai Viét Nam, c¢6 nhiéu nghién ctu vé lam
sang — giai phau bénh va diéu tri trong UTDTT.
Mot s6 nghién ctru vé dot bién gen 6 UTDTT
dugc thuc hién bang phuwong phap giai trinh tu
Sanger. Tuy nhién, chua cé nghién cttu nao thirc
hién phat hién cac bién thé€ di truyén ¢ nhom
bénh nhan UTDTT tré tudi. Do d6, nghién ctru
nay sé ung dung ky thuat NGS dé phat hién cac
bién thé di truyén lién quan dén UTDTT 6 nguoi
tré tudi nham phuc vu cong tac chan doén, diéu
tri va tu van di truyén cho bénh nhéan va gia
dinh bénh nhan.

POITUONG-PHUONG PHAPNGHIEN CUU
D6i tuong nghién ciru

D6i tuong nghién ctru gom 20 bénh nhan
dugc chan doan mac UTDTT bang giai phau
bénh, cd d6 tudi dwdi 50 tudi, dwoc phﬁu thuat
va diéu tri tai bénh vién Dai hoc Y Duoc TP. HO
Chi Minh.

Phuong phap nghién cttu

Tdch chiét genomic DNA tir mdu mo u vili nén
va mau mdu

Mau mé vii nén (Formalin-fixed paraffin-embedded:

FFPE)

Thu hoach t€ bao ung thu tir m6 vii nén sau
khi da duoc chan doén giai phau bénh vao tube
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1,5 ml. DNA tir t& bao md u dwoc tach chiét bf?mg
GeneRead DNA FFPE Kit (Qiagen) theo hudng
dan ctia nha san xuit. DNA duoc kiém tra do
tinh sach va néng d6 bang may QFX
Flourometer (DeNovix, Delaware, My) véi
luong DNA t6i thiéu can dat 1a 3,0 ng/uL.

Mau mdu

Mau mau ngoai vi dwogc 18y vao tube cé chat
chdng dong EDTA. DNA tir 0,2 mL mau duoc
tach chiét bang Tlustra Blood GenomicPrep Mini
Spin Kit cua hang GE Healthcare theo hudng
dan ctia nha san xuat.

Thiét ké' moi cho phan ing multiplex-PCR

Chuing t6i tién hanh khao sat tinh trang dot
bién 21 gen 1a APC, P53, STK11, PTEN, BMPRI1A,
SMAD4, CHEK2, KRAS, NRAS, BRAF, PIK3CA,
POLD1, POLE, MUTYH, MLH1, MSH2, MSHS,
PMS2, EPCAM, ATM va CDH1.

Cac cap moi dung cho phan ting PCR nhan
ban vung ma hda ctia 21 gen muc tiéu duya trén
nguyén tic AmpliSeq Gene, dugc thiét ké trén
Design Studio
(https://login.illumina.com) véi thong s6 kich
thude doan khuéch dai t6i da la 140bp va do phu
c6 thé chap nhan 1a trén 95%. Cac cdp moi sé
duoc tong hop tai cong ty Illumina va chia thanh
3bd hén hop mbi (pool 1, pool 2 va pool 3).

Xay dung thu vién DNA

DNA sau khi duoc tach chiét véi nong do
t01 thi€u can dat la 3,0 ng/uL sé duwoc tién hanh
phan tng multiplex-PCR tng véi 3 bo hon
hop moi riéng biét.

Mau DNA chiing duong Tru-Q1 tir dong t&
bao HCT116/RKO/SW48 (Horizon Discovery,
Cambridge, Anh), vdi céc trinh ty va ty 1€ dot
bién da biét trudc duoc dung lam ching
duwong cho quy trinh giai trinh tw gen.

phan mém

Thanh phéan phan ting multiplex-PCR gom:
2 uL 5X AmpliSeq HiFi Mix, 2 uL. DNA, 5 uL bo
hdn hop mdi va 1 uL nuwde khtr ion.

Chuwong trinh ludn nhiét cua phan tng
multiplex-PCR: 99°C trong 2 phut, theo sau la
19 chu ky ¢ 99°C trong 15 giay va 60°C trong 4
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phtt; sau cing mau dugc gitt 6 10°C.

Nhitng doan DNA (amplicon) thu dwoc tte
phan tng multiplex-PCR sau d6 dwoc xt ly
v6i FuPa Reagent d€ loai bo trinh ti moi trong
diéu kién u ¢ 50°C trong 10 phut, tiép theo la
55°C trong 10 phut va cudi cung 1a 60°C trong
20 phut.

D¢ giai trinh ty ciing ldc nhiéu mau trén
cung mot cartridge va flow cell, thu viéen DNA
cia mdi miu duoc gén trinh te nhan biét
(index va adapter) duoc cung cidp trong
AmpliSeq CD Indexes v6i thé tich 1a 3 pL, 3 pL
DNA ligase, 6 pL Switch Solution va 33 uL thw
vién DNA da loai bo trinh ty m6i. Phan tng
ge“'m index duoc thyc hién trong diéu kién 22°C
trong 30 phut, 68°C trong 5 phut va 72°C trong
5 phut.

Thu vién sau khi néi index/adapter sé
dwoc tinh sach bf?mg AMPure XP beads. Sau do¢,
tiép tuc nhan ban thu vién sau khi tinh sach véi
chuwong trinh luan nhiét nhu sau: 98°C trong 2
phut, theo sau la 7 chu ky ¢ 98°C trong 15 giay
va 60°C trong 1 phtt; sau ciing mau duoc gitr
¢ 10°C. Sau d¢, thu vién DNA tiép tuc duoc
tinh sach Ian thit hai bang AMPure XP beads.

Thu vién DNA sau khi tinh sach sé duoc
dinh luong bang mdy QFX Flourometer
(DeNovix, Delaware, M), pha loang mau vé 2
nM va két hop thu vién theo ty 1é tuong
dwong cho mdi mau dé€ thu duoc thu vién
doéng thoi cho tat ca cac mau & nong do 2 nM.
Kjj thugt NGS

Thu vién DNA hoan chinh sé duwoc giai trinh
tw trén hé thong may giai trinh tu gen thé hé mai
MiniSeq (Illumina) stt dung bd hoda chat MiniSeq
High Output kit (300 cycles).

SO luong mau duoc nap vao may duoc tinh
toan sao cho dam bao do phu 1000X cho mau
mo FFPE.

Phan tich dir liéu

Dit liéu trinh tu dwoc xt ly bang phan mém
tin-sinh hoc thuwong mai BaseSpace Sequence
Hub trén hé thong lllumina.
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So d6 van hanh chung cua qua trinh phan
tich di liéu NGS gbm cac budc sau: xtir ly tin
hiéu, goi tén nucleotide, cit adapter, loai bo san
pham trung lap (PCR duplicate removal hodc
demultiplexing), sdp giéng cdt cac trinh tw thu
duoc dén bd gen tham khao HI19 (human
genome 19 reference), ki€ém soét chat luong sap
giong cot, phan tich d6 phu va phat hién bién thé
(variant calling).

Céc bién thé sau khi duoc x4c dinh sé duoc
phan loai dua trén co s dit liéu ClinVar va co so
di liéu COSMIC. Nhing bién thé c6 hai
(deleterious) néu chung duoc ghi nhan la gay
bénh (pathogenic) hodc rat c6 thé gay bénh
(likely pathogenic).

Giai trinh ty Sanger

Nhitng bién thé dwoc xac dinh 1a gay bénh sé
duwoc xac dinh lai bémg ky thuat giai trinh tu
Sanger. DNA mau cé ddt bién duoc khuéch dai
v6i cap moi thich hop tai nhing vi tri dot bién
gay bénh.

San phdm PCR duoc tinh sach béng kit
ExoSAP-IT™ PCR Product Cleanup (Thermo
Scientific) theo huéng dan ctia nha san xuat. Giai
trinh ty duoc thyee hién véi BigDye™ Terminator
v3.1 (Life Technologies) va sau do dem dién di
tw dong trén mdy ABI 3500 (Applied
Biosystems).

Két qua duoc phan tich bing phan mém
CLC Main Workbench v5.5.

KET QUA
Tach chiét gDNA va chuan bi thw vién

Tach chiét gDNA thanh cong & ca 20 mau
FFPE. Hién nay, qud trinh tach chiét gDNA c6
thé duoc thuc hién bang nhiéu san phdm thuong
mai khac nhau; tuy nhién, ly trich gDNA tir mau
FFPE duoc khuyén cdo st dung san pham
GeneRead DNA FFPE Kit (Qiagen) vi trong qua
trinh tach chiét, DNA dwgc xtt ly v6i uracil-DNA
glycosylase (UDG) d€ loai bé nhitng dot bién
dwong tinh gia gay ra do hién twong khtt amin ¢
cytosine gdp ¢ mau FFPE.

Sau khi c6 nong d6 DNA, mdi mau duoc
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pha loang vé 3,0 ng d€ chay multiplex-PCR.
DNA tr 20 mau cing véi mau chimg duong
duwoc khuéch dai s6 luong thanh cong bang phan
tng multiplex-PCR.

Luwong DNA thu vién thu duoc sau tinh sach
du dung dé giai trinh tu.

Thong s giai trinh ty gen thé hé méi

DNA tir cdc miu FFPE cta bénh nhan sau
khi chuan bi thue vién thanh cong sé dwoc giai
trinh tw cling v6i mau ching duwong.

B6 moi sau khi duoc thiét ké sé bao phu
duoc 1313 doan trinh ty nho (amplicon) voi tong
chidu dai 1a 93453 bp.

V6indéng do da chuén bi, khi nap vao may sé
tao mat d0 tao cum (custer density) la
261.800/mm?2. Tong dung luong giai trinh ty la
4,3GB, trong d6 chi s6 Q30 cua lan chay dat muc
92% (hay 92% s0 luong nucleotide duoc giai
trinh ty ¢ ti 1€ sai sot 1a 1/1000).

D6 phu trung binh ctia cAc mau thé hién
trong Hinh 1, véi mau c6 d6 phu thap nhat la
mau 22 véi dd phu trung binh khoang 700X
(trung binh 1 nucleotide dwoc giai trinh tw 700
[an) va mau cé do phu cao nhat 1a mau s8 6 véi
do phu trung binh la 1200X.

Trinh ty doc ding muc tiéu dao dong quanh
mtic 95% (dudng biéu dién mau do), c6 nghia la
cac trinh ty dwoc gidi 95% khdp véi bo amplicon
duoc thiét ké ban dau.

Cac trinh tu nay sau d6 dwgc so sanh voi
trinh tw muc tiéu cta cac gen duoc thiét ké ban
dau. Két qua cho thdy muic do khép nay dao
dong quanh mttc 90% (dwong biéu dién xanh 14
cay). Cudi cung, ti 1é cac trinh ty sau khi khép
vOi trinh ty muc tiéu dat dwoc chuan noi kiém
cila mdy giai trinh tw (passing filter), ti 16 nay
dao dong quanh muc 87% (duong biéu dién
mau xanh dwong) (Hinh 2).

Tém lai, 6 thé thdy cac phan ting giai trinh
te cho hiéu suat cao, hon 87% trong tong so
dung lwong doc duoc tir mdy giai trinh tw c6 thé
giup ta phan tich két qua dot bién gen.

Chuyén Dé Chan Poan Hinh Anh - Sinh Hoc Phan T 129



Y Hoc TP. H6 Chi Minh * Tap 25 * S6 1 * 2021

Nghién cttu Y hoc

D9 phu trung binh

1400

1200

1000

800

600

400

200

0 T T T T T T T T T T T T T T T

O S S R I S A T A% 9 N A L
(SN LA NN S G LR SN CANNN AR . A SO S S S ST P o R R
P S S R R S A N A SA AN SLA AR SAN S AN CAMN SA AR SR SAN
& E &g EEEEEEEeEEEEE
Hinh 1: D§ phii trung binh ctia cdc mau
100
4__-——'—"_—‘__-\\
95‘\/——-\/——
—

90

85
80

75

2

N
<
& &

Trinh ty doc dling muc tiéu
——Trinh tw doc dung muc tiéu dat chun

Trinh ty doc align duoc

Hinh 2: Cdc thong s6'cua quy trinh kij thudt NGS

Két qua NGS ¢ mau chirng duong

Trong k¥ thudt NGS, bén canh viéc xac dinh
duoc cac bién thé di truyén, ngudng phat hién
dot bién 1a mot yéu cau rat quan trong (ty 1&
DNA dot bién/DNA binh thuong). Két qua giai
trinh t cta cdc gen lién quan & mau ching
duong cho thay kha nang phat hién cac dot bién
rdt twong dong so véi thanh phan cong b ctia
nha san xuat (Bdng 1). Nhu vay, cé thé thdy su
khac biét vé tan suat phat hién bién thé trong
quy trinh ky thuat cua nghién citu khong co
khéc biét v nghia thong ké véi ty 1é cua mau
ching dwong nén quy trinh nay c6 thé ung
dung vao lam sang.

130

Két qua NGS ¢ mau mé u FFPE

Céc bién thé cd tan suat xuat hién >5%
thuong duoc xem la bién thé cb y nghia trong
ung thw. Day cing la ngudng duoc nhiéu
nghién ctru 16n trén thé gidi ap dung cho muc
dich tim nguyén nhan va tién doan dap tng voi
diéu tri. Phan tich két qua NGS tir mau FFPE &
20 bénh nhén, ching t6i ghi nhan 15 bénh nhan
c6 mang dot bién gen. Tat ca cac dot bién nay
dugc xac dinh lai bang ki thuat Sanger (Bdng 2).
Trong sd do6 c6 2 dot bién cling duoc phat hién
lai trong DNA ctia mau mdu bénh nhan tuong
ung, goi y day la hai dot bién mam (gen
MUTYH va PMS2).
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Bdng 1: Cic dgt bién gen da biét cia mau chitng dwong (Tru-Q1) va két qua NGS trong nghién ciru

NST Gen Bién thé |Tan suét (dwa trén NSX cung cap)| Tan suét (nghién ctu nay)| p-value

7934 BRAF V600E 0,08 0,078 £0,016 0,86

7934 BRAF V600E 0,04 0,042 + 0,001 0,96
12p12.1 KRAS G12A 0,05 0,047 + 0,005 0,48
12p12.1 KRAS G12R 0,05 0,049 +£ 0,003 0,75
12p12.1 KRAS G13D 0,25 0,25 + 0,005 0,54
1p13.2 NRAS Q16K 0,05 0,051 + 0,005 0,86
3026.3 PIK3CA H1047R 0,30 0,29+ 0,03 0,57

Bdng 2: Két qud phdt hi¢n dot bién gen & mau FFPE va mdu ciia bénh nhin

MAL Két qua NGZS & mau FFPE _ Két qua giai trinh tw S?nger
Gen Kieu doét bien (% alen) Mau FFPE Mau mau
PIK3CA C.1624G>A (16,2%) + -
YCRC-1 P53 €.844C>T (27,5%) + -
POLE ¢.857C>G (17,8%) + -
YCRC-2 MUTYH €.934-2A>G (50%) + +
PIK3CA ¢.3140A>G (31,8%) + -
YCRC-3 KRAS C.351A>T (25%) + ;
PMS2 c.341_348del (41,2%) + +
YCRC-4 P53 €.844C>T (65,8%) + -
P53 ¢.422G>A (10,7%) + -
YCRC-5 KRAS C.38G>A (13%) + -
APC ¢.3927_3931del (17,2%) + -
YCRC-6 P53 C.526T>A (50%) + -
YCRC-8 P53 C.818G>A (16,6%) + ;
VCRC-10 P53 C.524G>A (18%) + -
KRAS C.38G>A (32,4%) + -
YCRC-11 PIK3CA €.1633G>A (10,4%) + -
KRAS C.35G>A (21,8%) + -
VORC.12 P53 C.524G>A (28,4%) + -
KRAS ¢.35G>T (20,2%) + -
PIK3CA €.1258T>C (26,3%) + -
YCRC-13 P53 C.527G>A (23,8%) + ;
KRAS C.35G>A (27,7%) + -
PIK3CA €.3062A>G (23,4%) + -
YCRC-14 P53 ¢.817C>T (37,2%) + -
PMS2 ¢.1333A>T (51,4%) + -
VCRC16 APC ¢.3340C>T (22,8%) + -
MLH1 C.790+1G>A (16,8%) + -
PIK3CA ¢.3140A>G (37,1%) + ;
YCRC-17 KRAS €.38G>A (26,8%) + -
APC C.4348C>T (30,1%) + -
YCRC-22 PIK3CA €.1637A>G (13,6%) + -
KRAS ¢.38G>A (34,4%) + -
BAN LUAN bénh nhén tré tudi ¢ Viét Nam khéc nhau theo

Viét Nam 1a nuwdc c6 ty 1& bénh nhan mac
UTDTT cao, diing hang tht hai trong cac bénh
ly ac tinh duong tiéu hoa va la van dé 16n doi
véi stic khoe cong dong. Tan suat UTDTT &

mot vai nghién ctu®™. Theo nghién cttu tai bénh
vién Ung buéu TP. H6 Chi Minh, ty 1é nay
chiém khoang 30%. Tai bénh vién Dai hoc Y
Duoc TP. H6 Chi Minh, ty 1€ nay la 24,1% &
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nhém bénh nhan nho hon 50 tudi va 11,7% o
nhom bénh nhan nho hon 40 tudi®?.

Hién nay, ngoai viéc chan doan UTDTT
bang tiéu chudn vang la hinh anh gidi phau
bénh, mot s8 ki thuat nhi héa md mién dich,
gidi trinh tw Sanger gitp hod tro cong tac chan
doan va theo doi diéu tri. Tuy nhién, cac ky
thuat nay chwa danh gid duoc tinh toan dién va
han ché€ vé do nhay, thoi gian thuc hién va chi
phi cao. Do do, ky thuat NGS hién nay la cong
cu manh, gitup di sau tim hiéu ban chét sinh hoc
cua cac bénh ly ung thu. DB6i v6i nhitng bénh
nhan tré tudi mac UTDTT, ngoai viéc phét hién
cac dot bién sinh dudng (dot bién soma) thi co
kha nang rat cao phat hién dwoc cac dot bién
dong mam (germline) nham hd tro tw van di
truyén cho nguoi than bénh nhan.

Bang viéc ting dung ky thuat NGS trén 21
gen muc tiéu lién quan dén UTDTT, nghién ctru
da ghi nhan ty 1é gen ¢ dot bién cao nhat la P53
(chiém 45%), ty 1é nay kha twong dong vdi
nghién ctu trudc day khi thuc hién bang ki
thuat giai trinh ty Sanger®. Ty 1& dot bién gen
KRAS trong nghién cttu nay chiém 40% so voi
nghién cttu khac la 35,8%. Tuy nhién, ty 1€ dot
bién gen PIK3CA trong nghién cttu nay (35%)
cao hon nhiéu so v6i nghién ctru thye hién tai
Can Tho (6%). Hién nay, chua c6 thudc diéu tri
nham tring dich dot bién gen PIK3CA trong
UTDTT. Viéc phat hién doét bién gen PIK3CA
cung voi cac dot bién gen KRAS, NRAS va BRAF
6 thé ¢d y nghia trong viéc tién doan dap ung
kém hodc khang véi diéu tri nham tring dich
bang khang thé don dong,.

Nhiing gen lién quan dén sy di truyén cua
UTDTT cling dwgc phat hién nhu gen POLE,
MUTYH, PMS2, APC, MLH1. Dt bién ¢ cac gen
nay ciing duoc xac dinh lai bang ki thuat giai
trinh tw Sanger va tién hanh khao sat dot bién
trong mau bénh nhan. Két qua ghi nhan c6 2
truong hgp bénh nhan mang dot bién dong
mam (YCRC-2 va YCRC-3). C4c dot bién dong
mam nay nén dugc tién hanh khao sat 6 nguoi
than cta bénh nhan dé dugc tu van di truyeén.
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KET LUAN

Nghién cttu da thiét ké thanh cong quy trinh
tng dung ky thuat NGS cho mau chiing duong
va budc dau ting dung trén bénh nhan tré tudi
mac UTDTT. Véi ky thuat NGS, cong tac chan
doan phan ti c6 thé hiéu qua vé mat thoi gian va
kinh phi. Tuy nhién, cac thong s6 vé do nhay, do
déac hiéu va do lap cua ky thuat can dugc xac
dinh chinh xac treede khi ttng dung rdng rai vao
lam sang.
Thoéng tin tai trg: Nghién citu duoc thuc hién
dwa trén kinh phi tai trg cia So Khoa hoc va
Cong nghé TP. HCM, Viét Nam theo hop dong
s0 16/2019/HD-QPTKHCN ngay 15 thang 5
nam 2019).
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