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NGHIEN CU’'U TiNH PA HINH GEN FCN2 VA NONG PO
PROTEIN FICOLIN-2 HUYET THANH O BENH NHAN
SOT XUAT HUYET DENGUE

D6 Quyét', Ngé Trwong Giang', Nguyén Thanh Huyén?
Hoang Vin Téng', Nguyén Linh Toan’
TOM TAT
Muc tiéu: Danh gia vai trd cta da hinh gen FCN2 va néng do protein ficolin-2 déi voi rbi
loan sinh ly bénh trong bénh sét xuat huyét Dengue. Péi twrong va phwong phap: Nghién cliru
mo ta c&t ngang trén 278 bénh nhan (BN) sét xuét huyét Dengue trong vu dich ndm 2017 dwoc
diéu tri tai Bénh vién Quan y 103. Két qua: Ficolin-2 huyét thanh nhém bénh cao hon so véi
nhém chirng (trung vi 2.856 so v&i 1.994 ng/ml) va nhém sét xuét huyét Dengue (Dengue
Haemorrhagic Fever - DHF) cao hon so vé&i sét xuat huyét Dengue c6 cac dau hiéu canh bao
(Dengue with Warning Signs - DWS) (trung vi 3.087 so v&i 2.181 ng/ml), khac biét c6 y nghia
thdng ké (p < 0,001). 6 diém da hinh don nucleotit -986G>A, -902C>A, -602G>A, +6031A>G,
+6220T>G, +6424G>T da duwoc khao sat va phan tich théng ké, khac biét c6 y nghia théng ké vé
cac kiéu gen hiém gitva cac nhém nghién ciru. Két luan: Nghién ctru da tng ho gid thuyét
nhém BN véi kiéu gen hodc néng dd protein ficolin-2 huyét thanh thp sé nhay cdm hon véi
bénh sét xuat huyét Dengue.
* T khoa: Sét xuét huyét Dengue; Ficolin-2; FCN2; Pa hinh don nucleotit.

DAT VAN DE

S6t xuét huyét Dengue la mét thach
thire rat Ion doi voi stre khde cong dong

st xudt huyét Dengue nang (Severe
Dengue - SD). BN mac DHF sé bi sot
nhanh, nh&rc dau di¥ doi, dau co, dau

do virus dengue (Dengue virus - DENV) gay
ra [2]. Virus Dengue thudc ho Flaviviridae
c6 4 typ huyét thanh (DENV-1, DENV-2,
DENV-3 va DENV-4) [3]. Nhi&m virus ther
phat v&i mét trong 4 typ huyét thanh nay
c6 thé dan dén mét loat cac triéu chirng
lam sang [4]. Td chirc Y té Thé gidi phan
loai mirc d6 sét xuét huyét Dengue thanh
s6t xudt huyét Dengue (Dengue
Haemorrhagic Fever - DHF), sét xuét
huyét Dengue cé cac dau hiéu canh bao
(Dengue with Warning Signs - DWS) va

"Hoc vién Quén y
°Hoc vién Ky thuat Quan sw

khdp, xét nghiém dwong tinh véi virus
Dengue, cac biéu hién xuét huyét, chay
mau cam va chay mau lgi. DWS bao gém
tat ca trieu chirng cua DHF va ngoai ra la
dau bung hoac tang cam giac dau, chay
mau niém mac, nuéc tidu < 500 mi/24 gio,
nén kéo dai, hematocrit tdng, sé lwong tiéu
cau gidm nhanh chéng. SD duoc dac
treng béi cac triéu chirng cia DWS va tut
huyét &p, chady mau nhiéu, suy da tang [5,
6]. C6 nhiéu yéu tb lién quan dén co ché
bénh sinh ctia st xuat huyét Dengue,

Nguweoi phan héi: Hoang Van Téng (hoangvantong@vmmu.edu.vn)

Ngay nhan bai: 09/4/2020

Ngay bai bao dworc dang: 20/7/2020

36



TAP CHi ¥ - DUQC HOC QUAN SU SO 5-2020

cac thanh phan cua virus Dengue va vat
cha. Trong nhitng nam qua, cé rat nhiéu
nghién clru vé co ché bénh sinh cla sét
xuat huyét Dengue, tuy nhién co ché
bénh sinh cGa bénh van chwa duwoc hiéu
day da. Mét trong cac gid thuyét quan
trong va dwoc nhiéu ngwdi cong nhan,
gidi thich cho co ché bénh sinh cia sbét
xuat huyét Dengue lién quan dén cac yéu
t6 mién dich, trong d6 cé vai trd cua hé
théng bd thé va cac yéu tb kich hoat.

Bb thé 1a mét phan quan trong cla hé
théng mién dich bdm sinh. Bb thé phai
dwoc kich hoat trwdc khi thwe hién chive
nang cda chung. C6 ba con dwdng hoat
héa hé théng b thé. Con dwdng lectin |a
con dwdng dwoc phat hién muén nhat
lién quan dén ndng d6 va chic nang cla
hai loai protein lectin, d6 la ficolin va
mannose binding lectin [7]. C6 mét sb
nghién cu vé con dwdng lectin da chi ra
mdi quan hé chat ché gitra ndng do va
chirc nang cua protein ficolin mot sb bénh
nhw bénh thp khép, bénh phong va sét
rét [8, 9, 10]. Tuy nhién, vai trd cua ficolin
trong bénh sinh sét xuét huyét van chua
dwoc dé cap dén.

Ficolin déng vai trd thu thé nhan dang
lién két v&i cac phan tlr dac hiéu trén bé
mat tac nhan va kich hoat phan &ng mién
dich béng cach khéi déng con dwdng con
hoat h6a bé thé. & ngudi cé 3 loai ficolin:
ficolin-1 (M-Ficolin), ficolin-2 (L-Ficolin) va
ficolin-3 (H-Ficolin) dwgc ma hoéa bdi cac
gen FCN1, FCN2 va FCN3 [11]. 3 protein
c6 chirc nang va tac dung khac nhau dbi
VGi c4c té bao va mé khac nhau. Gen FCN2
ma hoéa cho protein ficolin 2 bao gém
8 exon nam trén nhiém sac thé sb 9.

Mbi quan hé chat ché gitva mot da hinh
cta gen FCN2 va nbng do ficolin-2 huyét
thanh d& dwoc xac minh, chdng han nhw
vi tri -986G> A, -602G>A va -4A>G trong
vlng quang ba va & +6359C>T, +6424G>T
trong exon 8. Néng dé huyét thanh ficolin-
2 thap va da hinh gen FCN2 ¢ lién quan
dén mot sé bénh truyén nhiém nhw nhiém
trung dwéng hd hap & tré em va bénh
phé cau khuan xam Ian & nguwoi Ion [13].
Do dé, ndng do ficolin-2 trong huyét thanh
va da hinh gen FCN2 c6 thé lién quan t&i
mot loat cac rdi loan sinh ly bénh trong
sbt xuét huyét Dengue. Dé tra I&i cho cau
héi d6, ching t6i tién hanh nghién ctu
nay nhadm: Banh gia vai tro cdc da hinh
gen FCN2 va nbéng dd protein ficolin-2
trong co ché bénh sinh ctia bénh st xuét
huyét Dengue.

POI TUQNG, VAT LIEU VA
PHUONG PHAP NGHIEN CU’U

1. Péi twong nghién ciu

- Nhém bénh: 278 BN sét xuét huyét
Dengue dwoc diéu tri tai Bénh vién Quan
y 103 nam 2017. BN dwogc phan loai
thanh 2 nhém gdém: nhém DHF (n = 171)
va nhém DWS (n = 107).

Tat ca BN dwoc chan doan dua theo
“Hwéng dan chan doan va diéu tri st xuét
huyét ctia Bo Y t&” ndm 2011. Céc dé&c diém
nhw tudi, gi&i tinh va dir liéu 1am sang,
can lam sang cta BN dwoc thu thap va
lap bang thdng ké.

- Nhém chéng: 200 ngwdi hién mau
tinh nguyén. Xét nghiém HbsAg (-), anti-
HCV (-) va anti-HIV (-).
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2. Vat liéu nghién ctru

- Hoéa chét nghién ciru: Bo kit mini
QlAamp Blood, Master Mix (Promega),
mdi nhan gen FCN2, bd kit ELISA ficolin-2,
ethanol 100%, nwoc deion.

- Dung cu, thiét bi nghién ctru: Bd pipet
ban ty dong, may ly tdm, may nhan gen
PCR, may doc ELISA va cac vat liéu tiéu
hao can thiét.

3. Phwong phap nghién ctru

- Thiét ké nghién ctu: M6 ta cét ngang.

* Céc buoe tién hanh:

- Tach chiét DNA:

DNA bd gen dwoc tach chiét tv cac
mau mau toan phan cta nhém BN va
nhém ching bang bd kit mini QlAamp
Blood (Qiagen GmbH, Hilden, Bic). Cac
bwéc tach chiét theo hwéng dan cia nha
san xuét.

- Xac dinh kiéu gen FCN2:

Tap trung vao cac da hinh & 2 vung
cua gen FCN2 v6i 2 doan gen dwgc nhan
lén: Promer + exon 1 va exon 7 + 8. Cac
doan mbéi da dwoc st dung dé khuéch dai
gdm: Forward primer 5-ATT GAA GGA
AAA TCC GAT GGG-3, Reverse primer
5-GAA GCC ACC AAT CAC GAA G-
dbi voi Promer + exoni; Forward primer
5’-CCA GCT CCC ATG TCT AAA GG-3,
Reverse primer 5-TTA CAA ACC GTA
GGG CCA AG-3 cho exon 7 + 8. Phan
trng nhan gen dwoc thyc hién trong 25 pl
thé tich hén hop phan &ng chira 1X
Master Mix (Promega), 0,25 mM ctia moi
mdi va 50 ng DNA genomic. Chu ky nhan
gen dwoc thwe hién nhw sau: bién tinh &
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95°C trong 5 phat, 40 chu ky: bién tinh
94°C trong 30 giay, gan mdi 56°C trong
30 giay, tiép theo kéo dai chudi & 72°C
trong 30 gidy va hoan thanh phan rng &
72°C trong 5 phut. San phdm PCR duwoc
tinh sach bang phwong phép tinh sach st
dung ethanol va dwgc gidi trinh tw Sanger
b&i Coéng ty C6 phan Ky thuat va Sinh hoc
Ung dung Viét Nam.

- Binh lweng ficolin-2:

Nong do ficolin-2 trong huyét thanh
cta cac dbi twong nghién ciu dwoc do
bang bd kit ELISA ficolin-2 & nguoi
(Hycult Biotech, Frontstraat 2a 5405 PB
Uden, Ha Lan). Cac buwdc tién hanh theo
hwéng dan cGa nha san xuét.

* Phén tich théng ké:

D& lieu da dwoc théng ké boi
Microsoft office Excel-2010 dwgc phan
tich b&i phdn mém SPSS 20.0 va mic y
nghia dwoc datra la p < 0,05. D liéu lam
sang va dich t& dwoc tinh toan gia tri
trung binh va khoang giao déng cho cac
bién lién tuc. Cac bién dinh tinh dwoc
trinh bay dwdi dang gia tri phan tram.
Mann Whitney U test dwgc st dung aé
phan tich méi lién quan gi®*a néng do
ficolin-2 trong huyét thanh va kiéu gen,
haplotype trong cac nhom lam sang khac
nhau. Chi-square va Fisher test dwoc st
dung dé xac dinh sw khac biét vé tan sbé
alen va phan b kiéu gen trong cac nhém
lam sang. Phan mém Arlequin v.3.5.1.2
dwoc st dung dé lap bang haplotype.
Tan sb cac kiéu gen va haplotype dwoc
xac dinh bang cach dém don thuan.
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KET QUA NGHIEN CUU
1. Pac diém BN s6t xuat huyét Dengue

Bang 1:Dé&c diém 1am sang, can I1am sang nhém BN nghién clru.

Pic diém Nhém DHF Nhom DWS p
Tudi: trung vi (nhd nhét - I&n nhét) 31 (14 - 81) 31 (13- 68) NS
Gigi (n, %) NS
Nam 82 (47,7) 48 (44,9)
NG 89 (52,3) 59 (55,1)
Vi sinh vat (n, %)
Dwong tinh 152 (88,9) 93 (86,9) NS
NS1 Am tinh 16 (9,4) 10 (9,3)
Khong xéc dinh 3(1,7) 4(3,7)
Dwong tinh 28 (16,4) 27 (25,2) NS
IgM Am tinh 138 (80,7) 75 (70,1)
Khong xéc dinh 5(2,9) 5 (4,7)
Dwong tinh 30 (17,5) 31 (29,0) 0,024
I9G Am tinh 136 (79,6) 71 (66,4)
Khong xéc dinh 5(2,9) 5 (4,7)
Xuét huyét (n, %) < 0,001
Khong 137 (80,1) 46 (43,0)
Coé 34 (19,9) 61 (57,0)
Tén thuwong gan
GOT trung vi (nhd nhéat - Ién nhat) (U/) 61,8 (18-369,2) | 108,3(20,5-2.322) | < 0,001
GPT trung vi (nhd nhét - 16n nhat) (U/) 39 (8 -301) 73,8 (8,6 - 992,3) < 0,001
Huyét hoc
Trung vi hédng cAu (nhé nhét - I&n nhét) (T/1) 4.6 (2,8-6,81) 4,75 (2,88 - 7,17) 0,048
Trung vi bach cau (nhé nhét - I&n nhét) (G/I) 3,43 (1-14,6) 3,38 (1,19 - 17,29) NS
Trung vi tidu cau (nhé nhét - I&n nhét) (G/I) 88,7 (19 - 316) 60 (8 - 1.100) < 0,001
Trung vi hematocrit (nhd nhét - Ién nhat) (L/) 0,40 (0,27 - 0,53) | 0,407 (0,24 - 0,52) NS

O nhém DHF, ty 1&é BN c6 xuét huyét thdp hon nhém DWS (19,9% so véi 57,0%,
p < 0,001). Hoat do6 enzyme GOT va GPT trong huyét twong ctia nhém DWS cao hon
nhém DHF (1an lwot 108,3 va 73,8 U/l so vé&i 61,8 va 39 U/l; p < 0,001). S6 lwong tiéu cau
trung binh ctia nhém DWS gidm thap hon nhém DHF (60 so véi 88,7 G/l; p < 0,001).
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2. Nong dd ficolin-2 huyét thanh ctia cac nhém nghién cieu
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Hinh 1:Néng do protein ficolin-2 huyét thanh cac nhém bénh va nhém ching.

& hinh 1A, néng dé ficolin-2 & nhém bénh cao hon so v&i nhém ching (trung vi
2.856 so v&i 1.994 ng/ml), khac biét cé y nghia théng ké (p < 0,0001). O hinh 1B,
néng do ficolin-2 & 2 nhém DHF va DWS déu cao hon so véi nhém chirng (trung vi 1an
lwot 3.087 va 2.181 so v&i 1.994 ng/ml), khéc biét cé y nghia théng ké (p < 0,0001).
Néng dd ficolin-2 & nhém DHF cao hon so véi nhém DWS (trung vi 3.087 so véi
2.181 ng/ml), khac biét cé y nghia théng ké (p < 0,0001).

3. Méi lién quan giira tan suat alen va kiéu gen FCN2 véi thé 1am sang cta cac
nhém nghién cru

Béng 2: Méi lién quan gitra tAn suét alen va kiéu gen FCN2 v&i thé 1am sang cua
cac nhém nghién ciru.

Nhom bénh (n,%)

Kiéu gen ; Nhom #
va alen DHF (1) | DWS (2) Téng (3) chirng (4) p value OR
(n=171) | (n=107) (n =278) (n=200)
Promoter
rs3124952(-986G/A)
GG 111 (84,7) | 77 (86,5) 188 (85,5) 134 (79,8) Reference
GA 18 (13,7) | 10(11,2) 28 (12,7) 31 (18,5) NS
AA 2(1,6) 2(2,3) 4(1,8) 3(1,7) NS
240 (91,6) | 164 (92,1) | 404 (91,8) 299 (89,0) Reference
22 (8,4) 14 (7,9) 36 (8,2) 37 (11,0) NS
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rs3811143(-902G/T)

cc 115 (74,2) | 70(70,0) | 185 (72,5) 138 (79,3) | Reference
AC 37 (28,9) 29 (29,0) 66 (25,9) 34 (19,5) NS
AA 3(1,9) 1(1,0) 4 (1,6) 2(1,2) NS
C 267 (86,1) | 169 (84,5) 436 (85,5) 310 (89,1) Reference
A 43 (13,9) | 31 (15,5) 74 (14,5) 38 (10,9) NS
rs3124953(-602G/A)
GG 155 (97,5) | 100 (98,0) | 255 (97,7) 163 (93,1) | Reference
GA 4 (2,5) 2 (2,0) 6 (2,3) 12 (6,9) NS
AA 0 0 0 0 NA
G 314 (98,7) | 202 (99,0) 516 (98,9) 338 (96,7) Reference
A 4 (1,3) 2(1,0) 6 (1,1) 12 (3,4) NS
Exon 8
rs11103563
(+6031A/G) 103 (66,0) | 65 (66,3) 168 (66,1) 109 (58,6)
AA 43 (27,6) | 25 (25,5) 68 (26,8) 72 (38,7) Reference
AG 10 (6,4) 8 (8,2) 18 (7,1) 5(2,7) NS
GG 249 (79,8) | 155 (79,1) | 404 (79,5) 290 (78) P24 = 0,034 » 12’_45 "
A 63 (20,1) | 41(20,9) | 104 (20,5) 82 (22,0) Reference
G NS
rs7872508
(262207/G) 103 (66,9) | 64 (65,3) | 167 (66,3) 112 (60,2)
T 40 (26,0) | 25 (25,5) 65 (25,8) 69 (37,1) Reference
TG 11 (7,1) 9(9,2) 20 (7,9) 5(2,7) NS
GG 246 (79,9) | 153 (78,2) | 399 (79,2) 293 (78,8) | pza4=0,029 (1 12’_45 "
T 62 (20,1) | 43(21,9) 105 (20,8) 79 (21,2) Reference
G NS
rs7851696
(26424G/T) 100 (66,2) | 61 (64,2) | 161 (65,4) 113 (60,8)
GG 40 (26,5) | 23 (24,2 63 (25,6) 69 (37,1) Reference
GT 11(7,3) | 11 (11, 22 (9,0) 4 (2,1) NS
2,2
ps4= 0,037 | (1-4,5)
T 240 (79,5) | 145 (76,3) | 385 (78,3) 295 (79,3) Do 0,012 3
(1,3-7.,3)
G 62 (20,5) | 45(23,7) | 107 (21,7) 77 (20,7) Reference
T 111 (84,7) | 77 (86,5 188 (85,5) 134 (79,8) NS
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Trén vung promoter, khong cé svw lién quan giira kiéu gen va alen tai cac diém
-986 G>A; -902G>T va -602G>A vai thé 1am sang clia cadc nhdm nghién cieu. Trén viing
exon 8, tai hai diém +6031A>G, +6220T>G c6 mdi lién quan gi®ra kiéu gen GG v&i
nhém DWS (lan lwot p = 0,034, OR = 2,4 va p = 0,029, OR = 2,4). Tai diém +6424G>T
c6 mdi lién quan gitra kiéu gen TT v&i nhém bénh néi chung va nhém DWS (lan lwot
p=0,034, OR=22vap=0,012, OR = 3).

4. Méi lién quan giira haplotype gen FCN2 véi thé 1am sang
Béng 3: Méi lién quan gitra kiéu haplotype gen FCN2 véi thé 1am sang.

Nhém bénh Nhém chu 4
Haplotype DHF (1) | DWS(2) | Téng(3) o(r: . 3;’2;3 @ pvae | on
(n = 244) (n = 160) (n = 404)
GCGATG 140 81 221 184 Reference
GCGGGT 49 36 85 68 NS
GAGATG 28 27 55 35 NS
ACGATG 19 10 29 25 NS
Haplotype khéac 8 6 14 14 NA

Trong quan thé nghién ctru xuét hién 4 kiéu haplotype chinh 1a: GCGATG, GCGGGT,
GAGATG, ACGATG. Khéng c6 s lién quan giira 4 kiéu haplotype chinh cta gen FCN2
v&i céc thé 1am sang.

5. Mai lién quan giira kiéu gen, haplotype gen FCN2 v&i néng dd protein ficolin-2
huyét thanh

P=0009
NS« 12200000 G wmony NS
o

Ficolin2

oo

oA e e
986 G>A 902 C>A £02 G>A

P<0.0001
12000000 x o] P=0.001 * oo P<0.0001 0

P o o
L] a 8
* 10000 000 10000.000

8 8
8 o

A 0
8
o
i o
o] o 4000000 000000
o
20000004 % 2000 000 200,
- 000 oo
y T T . -
& o o E m

3

..n
ngiml

0 w®
Ficolin-2 ng/m|

Ficolin2

g

% & o
+6031 G +6220 T>6 +6424 G>T

Hinh 2: Lién quan gitra kiéu gen va néng dd protein ficolin-2 huyét thanh nhém bénh.
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Hinh 3: Lién quan gira haplotype va néng dd protein ficolin-2 huyét thanh nhém bénh
va nhém chirng.

Hinh 2 chi ra c6 sw khac biét r6 rang
vé néng do ficolin-2 huyét thanh gitra cac
kifu gen clia cac da hinh -902G>T,
+6031A>G, +6220T>G +6424G>T. Trong
do, kiéu gen hiém cda da hinh -902C>A
gép phan lam tang néng do ficolin-2
(p = 0,009). Bé&n canh do, kiéu gen hiém
cua cac da hinh +6031A>G, +6220T>G
+6424G>T gop phan lam gidm néng do
ficolin-2 (p < 0,001). Cé sw khac biét co y
nghia théng ké vé ndng do ficolin-2 huyét
thanh gitra cac kiéu haplotype ctia nhém
bénh va nhém ching (1an lwot p < 0,0001
va p = 0,016). Haplotype GAGATG cé
néng dd ficolin-2 huyét thanh cao nhét,
trong khi d6 haplotype GCGGGT c6 néng
dé ficolin-2 huyét thanh thdp nhét; néng
dd ficolin-2 huyét thanh cta nhém bénh
cao hon nhém chirng & tit cd cac
haplotype (hinh 3).

BAN LUAN

Cho dén nay, co ché bénh sinh cla sét
xuét huyét Dengue van chuwa duoc giai
thich r6 rang. Trong nghién c&u nay,
chung t6i nhan xét vai tro ctia da hinh gen
FCN2 va nbng dd protein ficolin-2 huyét
thanh & BN sét xuat huyét Dengue.

Nong do ficolin-2 huyét thanh da dworc
chi ra ¢ bién do thay dbi khac nhau dbi
v@i cac chang téc ngwdi khac nhau [5, 9,
12, 13]. Ficolin-2 c6 thé nhan dién dwoc
va gan dac hiéu vao mot sb clu tric
carbonhydrat trén bé mat cac tadc nhan
gay bénh nhw GlcNAc. Sau khi gén vao,
chung tao ra phirc hgp MASP, phirc hop
nay hoat hda bd thé theo con dudng
lectin, tr d6 c6 thé kich thich hé mién
dich co thé han ché sy nhan 1&n va lan
tran cda tac nhan gay bénh [14]. Do dé,
khi xuét hién tac nhan gay bénh, ficolin-2
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sé dwoc tdng cwéng san xuéat va néng do
ficolin-2 huyét thanh khac nhau c6 thé
anh huwéng dén muc dd nang nhe cla
céc triéu ching 1am sang. Két qua nghién
clru cua chung téi hoan toan phu hop véi
gid thuyét nay: néng do ficolin-2 huyét
thanh nhém bénh cao hon so v&i nhom
chirng (trung vi 2.856 so v&i 1.994 ng/ml)
va nhém DHF cao hon han so véi DWS
(trung vi 3.087 so v&i 2.181 ng/ml), khéc
biét c6 y nghia théng ké (p < 0,001).
Nhirng nghién ctru trwéc day da chira
mdi lién quan chat ché gitra cac da hinh
tai cac diém -986G>A, -602G>A va -4A-G
trén vung promoter va diém +6424G>T
trén vung exon 8 v&i mét sb bénh ly khac
[5, 9]. K&t qua cla ching téi trén BN sét
xuat huyét Dengue c6 mét khac biét, dé 1a
chi ra méi lién quan ché&t ché cta mét
s6 da hinh khac la diém +6031A>G;
+6220T>G; +6424G>T trén vung exon 8
va nguy co' mac bénh sét xuat huyét Dengue
véi OR lan lwot 1a 2,4; 2,2. Ngwoc lai,
khéng thay s lién quan gitra kiéu gen tai
cac diém -986G>A; -902C>A va -602G>A
va nguy co mac sbt xuét huyét Dengue.

Nhirng nghién ctru trwdc day chi ra
3 da hinh & vung promoter 1a -986G>A,
-602G>A va -4A>G co lién quan toi tang
néng do ficolin-2 huyét thanh; +6424G>T
lién quan t&i gidm ndng dd ficolin-2 huyét
thanh [1]. Nghién clru nay cta chdng toi
bd sung thém kiéu gen hiém clta diém -
902C>A ciing gop phan lam tang néng do
ficolin-2 huyét thanh. Ngwoc lai, kiéu gen
hiém diém +6031A>G, +6220T>G; +6424G>T
gép phan lam gidm ndéng do ficolin-2
huyét thanh.
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KET LUAN

Qua nghién ctru vé tinh da hinh gen
FCN2 va néng do ficolin-2 huyét thanh
trén BN sbt xuat huyét Dengue, ching t6i
rat ra moét s6 két luan sau:

- Néng d6 ficolin-2 & nhém bénh tang
cao hon nhém ching (trung vi 2.856 so
voi 1.994 ng/ml) va nhém DHF cao hon
hén so véi DWS (trung vi 3.087 so VOi
2.181 ng/ml).

- Trong céc da hinh gen FCN2, kiéu
gen hiém cda da hinh -902C>A gép phan
lam tang néng d6 noéng dd ficolin-2, kiéu
gen hiém cua cac da hinh +6031A>G,
+6220T>G +6424G>T gop phan lam gidm
néng dd ndng do ficolin-2.

- Trong quan thé nghién ciru xuat hién
4 kiéu haplotype chinh la: GCGATG,
GCGGGT, GAGATG, ACGATG.
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