TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

XAC DINH MIC VA BOT BIEN KHANG LEVOFLOXACIN
CUA HELICOBACTER PYLORI O BENH NHAN
VIEM LOET DA DAY TA TRANG TAI TIEN GIANG

Tran Thi Nhw Lé"2*, Tran Ngoc Anh?, Nguyén Vii Trung?®

"Truong Pai Hoc Y Duoc cén Tho
2Trwong Pai hoc Y Ha Noi
3\/ién Pasteur Thanh Phé H6 Chi Minh

Tinh trang khang khéng sinh & Helicobacter pylori dang gia tdng va c6 thé ddn dén that bai diéu tri. Nghién
ctru nay st dung ky thuéat Etest va ky thuat gidi trinh tw sanger nhdm xéc dinh néng do trc ché tdi thiéu va cac
dang dét bién xuét hién & Helicobacter pylori trén bénh nhén viém loét da day té trang tai Tién Giang. Béng
thoi tim hiéu vé méi lién quan giita ndng dé trc ché téi thiéu véi cac dang dot bién GyrA khéng levofloxacin ctia
Helicobacter pylori. Két qua nghién ctru ghi nhan: Pét bién GyrA chiém 60% trong téng sé 65 mau nghién curu.
Trong d6 23,1% (9/39) mau nhay véi LEV ¢6 ndng dé trc ché tdi thiéu cta LEV < 1 ug/ml ghi nhén duwoc dét bién
lam thay déi nucleotid & céc vi tri codon P188L, R190Q, M191l, Y81C, P187S, D91T, D108E, R95K, G111A,
S185Y. Va 30/39 (66,9%) mau c6 néng dé trc ché téi thiu > 1 ug/mi gép & céc dét bién vi tri N87K, DITN/G,
A55S, M1911, Y28F/I, V107F, A27L, V199G, S29F, M30L, G111L, R42K, V65S, A66L, S101L, M102A, N112I,
R95G/K, D108V/E, A94G. Két luan: Dot bién trén GyrA & vij tri codon N87K, D91N/G/T, A55S cua Helicobacter
pylori lién quan dén viéc tdng néng doé MIC cua levofloxacin. Chuwa xéc dinh duoc dot bién M1911, Y28F/I,
V107F, A27L, V199G, S29F, M30L, G111L, R42K, V65S, A66L, S101L, M102A, N112I, R95G/K, D108V/E, A94G
trén GyrA c6 lién quan dén tinh trang khang LEV ctia Helicobacter pylori & Tién Giang, can nghién ctru thém.

Tir khéa: Nong do trec ché téi thiéu, GyrA, levofloxacin, Helicobacter pylori.

I. DAT VAN BE

Helicobacter pylori (H. pylori ) la tac nhan
gay viém loét da day ta trang chiém khoang
hon 50% dan sbé cla thé gi¢i.! O Viét Nam, ti
I& nhiém H. pylori 1a 75,2%, & tré nhd thap hon
ngudi lén, cé thé gap ca & tré 1 - 2 tudi va khac
nhau gitra cac dia phwong.2 Tiét triv H. pylori la
mot trong nhirng muc tiéu hang dau trong diéu
tri cac bénh loét da day - ta trang, viém da day
type B, u lympho MALT va ciing la mét chi dinh
trong diéu tri ung thw da day.? Tinh nhay cadm
v&i khang sinh ctia H. pylori rat quan trong ddi
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véi sw thanh cong ctia mot phac dd diu tri tiét
trv. Theo khuyén cdo clia Maastricht V, phac
dd bd ba co levofloxacin la phac dd thiy hai sau
khi that bai v&i phac d6 dau tay.* Cac nghién
ctu gan day ghi nhan ti 1& dot bién khang
levofloxacin ngay cang tang nhw nghién ctu
clia tac gia Tran Thién Trung (2016, Viét Nam)
54,8%, Tuan VP (2019, Campuchia) 65,4%
va dot bién trong GyrA va hodc GyrB chiém
khodng 83%.56 Dot bién GyrA thwong nam tai
vi tri codon 86, 87, 88, va 91. Nghién cwu mbi
lién quan gitra ndng d6 trc ché tdi thiéu vai cac
dang dét bién GyrA phan nao gilp bac si gidi
thich dwoc co ché khang LEV cuta H. pylori. Dé
hiéu biét thém mwc d6 khang LEV, nhat 1a mie
dd khang lién quan dén GyrA chung toi thuc
hién nghién ctru: “Xac dinh MIC va dét bién
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khang levofloxacin cla Helicobacter pylori &
bénh nhan viém loét da day - ta trang tai Tién
Giang” nham xac dinh néng dd trc ché tdi thiéu
va cac dang dot bién xuét hién & H. pylori trén
bénh nhan viém loét da day ta trang tai Tién
Giang. Béng thei tim hiéu vé méi lién quan gitra
ndng dod trc ché ti thidu véi cac dang dot bién
GyrA khang levofloxacin cta H. pylori.

I. DOI TUQNG VA PHUONG PHAP
1. Déi twong

65 bénh nhan dwoc chan doan viém loét da
day - ta trang do H. pylori dén kham va diéu tri
tai Bénh Vién Da Khoa Trung Tam Tién Giang,
ba Khoa Khu vyc Cai Lay, Ba Khoa Khu vic
Go Cong tlr thang 1/2022 dén thang 9/2022.

Tiéu chuan chon Iwa

Bénh nhan > 16 tudi dwoc chan doan viém
loét da day-ta trang dwa vao lam sang: dau
thwong vi, néng rat, ddy bung, o hoi va xac
dinh tén thuwong viém loét da day ta trang qua
ndi soi da day ta trang.

Chan doan nhiém H. pylori khi bénh nhan cé it
nhét hai xét nghiém duwong tinh: CLO test dwong
tinh, nhudm Gram mau mé sinh thiét niém mac
hang vi hoac than vi phat hién vi khudn Gram
am & dang xoan khuan cong, manh, diu nga,
chir S. Hoac mét xét nghiém nudi cdy dinh danh
vi khuan béng phwong phap théng thwong phat
hién sw hién dién cta vi khuan H. pylori.

Tiéu chuan loai troe

Bénh nhan dung khang sinh hoac bismuth
trong vong 4 tuan; dung thubc khang thu thé
H, hodc PPI trong vong 2 tuan trwdc do. Bénh
nhan c6 chéng chi dinh ndi soi thwc quan - da
day - ta trang. Bénh nhan khéng déng y tham
gia nghién cutru.

2. Phwong phap
Thiét ké nghién ctru

M6 ta cét ngang.

Cé méu

C& mau duogc lay theo phwong phéap c&
mau thuan tién.

Nghién ctru thu dwo'c 65 mau H. pylori phan
Iap tr niém mac da day ta trang ctia bénh nhan
viém loét da day ta trang bang ky thuat giai trinh
tw truec tiép.

Bénh nhan dwoc lay 3 mau niém mac & ria
cac géc tén thwong loét, hang vi, than vi hodc
trong tredng hop cé viém da day ta trang va
l4y 6 mau gém 3 mau & than vi va 3 mau &
hang vi clia cac bénh nhan dwoc chan doan
viém loét da day - ta trang. Mau bénh pham
dwoc cho vao méi trwdng nuwédc mubi sinh ly
NaCl 0,9% voé trung hodc mébi trwdng vén
chuyén Portagerm. Bénh phdm dwoc chuyén
dén phong xét nghiém vi sinh clia Bénh vién
Da khoa Trung tam Tién Giang dé thuc hién xét
nghiém theo ding quy trinh. Bénh phdm dwoc
nghién nat va cay trén dia thach pylori agar,
bang tui & Genbag (ty 1& O,: 5%, CO,: 10%, N,;:
85%, Biomeurieux, Phap) theo quy trinh & nhiét
do 37°C/48 - 72h. Xac dinh H.pylori khi nhuém
Gram phat hién tric khudn am hinh cung hodc
canh chim hai au, ch* S, th&r nghiém urease
(+), oxidase (+), catalase (+). Vi khuan dwoc
lam khang sinh d6 bang ky thuat Etest trén mai
trwdng Muller hinton agar cé 5% mau nguwa, tui
0 Genbag (ty 1& O,: 5%, CO,: 10%, N,: 85%,
Biomeurieux, Phap) va khang sinh clia hang
Biomeurieux, Phap & mat do huyén dich vi
khuan 3 McFarland. Mau H. pylori d& khang véi
levofloxacin khi MIC > 1 ug/ml, nhay < 1 ug/
ml.” Nhitng mau H. pylori sé& dwoc tién hanh
gidi trinh tw gen tryc tiép theo trinh ty sau: (1)
Tach chiét DNA; (2) Chay PCR theo quy trinh
cai dat giai doan bién tinh tam thoi 95°C trong
10 phut 1 chu ky, giai doan bién tinh 95°C trong
vong 30 gidy 35 chu ky, giai doan bat cap cla
mdi 58°C trong 45 giay 35 chu ky, giai doan kéo
dai 72°C trong 30 gidy 35 chu ky va giai doan
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két thuc 72°C trong 5 phuat 1 chu ky. V&i GyrA
(DNA tir vj tri 121 - 588, dwa trén chiing chuén
26695(CP003904) tir ngan hang gen GenBank,
GyrA forward primer (5-AGC TTA TTC CAT
GAG CGT GA-3’), GyrA reverse primer (5-
TCA GGC CCT TTG ACA AAT TC-3’). Va theo
protocol (Takara Taqg DNA polymerase Hot Start
0,1ul, Tag DNA polymerase buffer 2,5ul, dNTP
0,5ul, GyrA Reverse primer 0,5ul/GyrA Forward
primer 0,5ul, DNA méau 0,5ul, H,0 ding cho
PCR 20,4pl); (3) Tinh sach DNA (ExoZAP PCR
CleanUp kit); (4) Giai trinh tw DNA bang ky
thuat giai trinh tw trwc tiép trén hé théng may
ABI 3500 Genetic Analyzer; (5) Méi trinh tw
duwoc so sanh véi ching tham chiéu H. pylori
26695 (CP003904) trén ngan hang Genbank.8
3. Xt ly s6 liéu

S6 lieu dwoc nhap vao chuwong trinh Excel
va dwoc phan tich bang phan mém SPSS 20,0
dé xac dinh cac ty 1& phan tram, kiém dinh sw
khac biét bang phép kiém chique. Cac dot bién
diém khang thubc ching téi tham khao cu tric
gen cla chang H. pylori 26695 (CP003904)
trén ngan hang Genbank. Sau d6 chung toi st
dung phdn mém MegaX dé kiém tra cac dot
bién diém trén cac chiing nghién ciru.

S185Y, M191|

D108E

DY1T, M191|

RO5K, G111A

P187S, M191|

- 0,12
0,06

M191I
Y81C

P188L, R190Q, M191I l-':0,03
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4. Pao dirc nghién ctru

Pé cuwong nghién ciu da dwoc Hoi dong
y dirc Pai hoc Y Dwoc Can Tho théng qua
va cho phép tién hanh theo quyét dinh sb 11/
HDDD-PCT ma sb dé tai 19.11a-DHYDCT ngay
15/2/2019. Céc sinh ph&dm str dung trong nghién
ctru déu thudc danh muc ban hanh ctia Bo Y té.

Ill. KET QUA

1. Nong dd (rc ché tbi thiéu theo cac dang
dot bién GyrA cuaa H. pylori trén bénh nhan
viém loét da day ta trang

Trong thoi gian tr 1/2022-9/2022 chung toéi
gidi trinh tw 65 chling H. pylori phan lap dwoc tw
bénh nhan viém loét da day ta trang nhiém H.
pylori. D6 tudi trung binh ctia nhém nghién ctu
la 48 + 15,96, nam 52,3%, nlr 47,7%. Trong do,
41,5% bénh nhan co tién st da diéu tri tiét trwv
H. pyloriva 58,5% bénh nhan chwa tirng diéu tri
tiét trtv H. pylori. Tilé bénh nhan khang v&i LEV
la 69,2% (45/65) va dot bién GyrA chiém 60%
(39/65). Trong nhém dot bién GyrA cé 76,9%
(30/39) khang v&i LEV va c6 23,1% (9/39) nhay
v&i LEV. Nong dé trc ché téi thiéu ctia LEV < 1
ug/ml va > 1 yg/ml cé cac dang dot bién GyrA
cla H. pylori sau:

E— 0,5
m—— 0,25

Biéu d6 1. Phan bé MIC (LEV) <1 pg/ml theo cac dang dot bién GyrA cua H. pylori
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9/39 mau cé nbéng dé rc ché téi thidu cua
LEV < 1 pg/ml cé xuét hién dét bién GyrA lam
thay déi nucleotid & cac vi tri codon P188L +

R190Q + M1911; Y81C; M191l; P187S + M191I;
D91T + M191l; D108E; R95K + G111A; S185Y
+ M191L.

Phén b6 MIC theo cdc dang dpt bién GyrA ciia H. pylori

Ab55
S29F, M3OI%§@,7<71

D108V, N87K D91
D91N
A55S, N87K, DI1N, ...
A55S, N87K, D91N 16
AL5S, N87K, DI1N, ...

A27L, Y281, V199G

N87K, M191]

A55S, N87K, D91N

V107I2 N87K
A55S, N87K, D91101112I

87K, DO 1
55§4§¢?766% N61....
N1 121
N87K
D91N, N87K, A55S
5022
D4 N87K

A55S, N87K, D91N
N87K, D91N, A55S

D91G, M191]
N87K

M191]
M19Yﬁ8F, M1911
K

Biéu d6 2. Phan b6 MIC (LEV)>1ug/ml theo cac dang dot bién GyrA cua H. pylori

30/39 mau dét bién khang levofloxacin cla
H.pylori ghi nhan dwoc 17 dang dot bién trong
dé dot bién don cé: N87K 6 méau voi gia tri
MIC 1an lwot 1a 32 pg/ml (2 mau), 4 pg/ml (3
mau), 2 pg/ml (1 mau), D9IN v&i MIC 16 ug/
ml, N112l v&i MIC 4 ug/ml (1 mau), 2 pg/ml (1
mau); R95G véi MIC 2 pg/ml; M191 véi MIC 1a
4 ug/ml (2 mau). Dot bién kép: D91G + M1911
véi MIC 4 pg/ml (1 mau); N87K + V107F voi
MIC 8 ug/ml (1 mau); N87K + M1911 véi MIC
8 pg/ml (1 mau); Y28F + M191I v&i MIC 4 ug/
ml (1 mau). Dot bién bd ba gdm N87K + D91N

+ A55S v&i MIC 16 pg/ml (1 m&u), 8 ug/mi (2
mau), 4 pg/ml (3 mau), 2 ug/ml (1 mau); S29F
+ M30L + G111V véi MIC 32 pg/ml (1 m&u). Dot
bién bo t&r gdbm N87K + D91N + A55S + V94G
véi MIC 16 pg/ml (1 mau); N87K + D91IN +
A55S + A92V v&i MIC 16 ug/ml (1 mau); N87K
+ D91N + A55S + D108V v&i MIC 32 pg/ml (1
mau). Dot bién bd nam gébm N87K + D91N +
A55S +V94G vgi MIC 1,5 pug/ml; R42K, V65S,
A66L, S101L, M102A v&i MIC 1a 2 pg/ml.

2. Méi lién quan giira nong doé ¢ ché toi
thiéu véi dot bién GyrA cua H. pylori

Bang1. Méi lién quan giira ndong dé (rc ché toi thiéu cta LEV
v&i cac dang dot bién GyrA cua H. pylori

Dot bién GyrA MIC (LEV) 95%Cl p
< 1ug/ml > 1ug/ml
Co 0 (0%) 19 (100%)
N87K 1,37-2,28 <0,05

Khéng

20 (43,5%)

26 (56,5%)
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Co 1(7,1%) 13 (92,9%)
D91N/G/T 0,01-1,07 <0,05
Khong 19 (37,3%) 32 (62,7%)
Cé 0 (0%) 11(100%)
A55S 1,29 - 1,94 <0,05
Khong 20 (37%) 34 (63%)
Cé 6 (54,5%) 5 (45,5%)
M1911 0,90 - 13,01 > 0,05
Khéng 14 (25,9%) 40 (74,1%)
Co 0 (0%) 11 (100%)
N87K + D91N/G/T 1,29 - 1,94 <0,05
Khéng 20 (37%) 34 (63%)
Cé 0 (0%) 11 (100%)
N87K + D91N/G/T+A55s 1,29 - 1,94 <0,05
Khong 20 (37%) 34 (63%)
Cé 1 (50%) 1 (50%)
A94G 0,13 - 38,99 > 0,05
Khéng 19 (30,2%) 44 (69,8%)
Co 1(33,3%) 2 (66,7%)
D108V/E 0,09 - 13,25 > 0,05
Khéng 19 (30,6%) 43 (69,4%)
Co 1 (50%) 1 (50%)
R95G/K 0,13 - 38,99 > 0,05
Khong 19 (30,2%) 44 (69,8%)
Cé 1 (50%) 1 (50%)
N112 0,13 - 38,99 > 0,05
Khong 19 (30,2%) 44 (69,8%)
R42K+ V65S+A66L, Co 0 (0%) 1 (100%)
1,23 -1,71 > 0,05
S101L+ M102A Khong 20 (31,3%) 44 (68,8%)
Cé 0 (0%) 1 (100%)
S29F+M30L+G 111V 1,23 - 1,71 > 0,05
Khong 20 (31,3%) 44 (68,8%)
Cé 0 (0%) 1 (100%)
A27L, Y28I, V199G 1,23 -1,71 > 0,05
Khong 20 (31,3%) 44 (68,8%)
Co 0 (0%) 1 (100%)
V107F 1,23 -1,71 > 0,05
Khéng 20 (31,3%) 44 (68,8%)
Co 1 (100%) 0 (100%)
Y28F 2,31-4,9 > 0,05
Khong 19 (29,7%) 45 (70,3%)

va su khac biét nay c6 y nghia théng ké (p <
0,05). Con cac dot bién & vi tri codon M191l,
Y28F/l, V107F, A27L, V199G, S29F, M30L,
G111L, R42K, V65S, A66L, S101L, M102A,

Bénh nhan viém loét da da-ta trang do H.
pylori cé dot bién GyrA & cac vi tri codon N87K,
D91N/G/T, A55S riéng 1& hodc phbi hop déu c6
néng dd (e ché tbi thiéu cta LEV > 1 pg/ml
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N112I, R95G/K, D108V/E, A94G thi khac biét
khong c6 y nghia thdng ké gitra nhém ndng do
e ché tdi thiéu > 1ug/ml véi nhém cé ndng dod
e ché téi thiéu < 1 ug/ml (p > 0,05).
IV. BAN LUAN

Nghién ctru cla chung tdi ghi nhan déi voi
bénh nhan viém loét da day ta trang do H. pylori
ma c6 néng dod trc ché tbi thiéu LEV < 1 pg/ml
thi van xuét hién dét bién thay déi nucleotid &
mét sb vij tri codon nhw sau: P188L, R190Q,
M191l, Y81C, P187S, D91T, D108E, R95K,
G111A, S185Y. Cac dot bién nay xuét hién riéng
I& hodc phéi hop nhiéu dét bién trén cung mot
chiding vi khuén. Diéu nay khac xa so véi nghién
ctru clia Chong-Hou Lok (2020) tai Trung Quéc
la khéng ghi nhan dugc dét bién GyrA & nhom
bénh nhan viém loét da da ta trang c6 ndng do
trc ché ti thidu cla LEV <1 pg/ml.° Pén nghién
ctru clia Margarita Camorlinga-Ponce (2020)
tai Mexico thi tim thdy dwoc mot dot bién &
vi tri codon T621."° Twong tw, thi nghién clu
cta Tal Domanovich-Asor (2021) & Israel phat
hién dwoc ba dot bién & codon A97V, A88Y,
V199A." Nhw vay, mot sb dot bién GyrA khong
lién quan dén khang LEV cta H.pylori. Cho
nén chung ta can hiéu rd y nghia cla tirng vi tri
dot bién dé giai thich day du nguyén nhan gay
khang khang sinh LEV cta vi khuan H. pylori.
C6 nhirng dét bién khoéng lam gia tang tinh
trang khang LEV cla H. pylori ma con lam gidm
néng déc trc ché téi thiéu khi xuat hién cung
v&i cac dot bién khac cé lien quan dén khang
LEV giébng nhw nghién ctru ctia Vo Phuoc Tuan
(2019) & Campuchia ghi nhan dot bién phéi
hop gitra N87K + D91G thi lam cho néng doé trc
ché tbi thiéu dao dong trong khoadng 0,125 - 4
ug/ml.6 Con dot bién don & vi tri codon D91G
thi néng do tc ché téi thiéu dao dong 2 - 8 g/
ml, dot bién D91N thi néng dd (rc ché téi thiéu
dao dong 2 - 4 ug/ml, ot bién N87K thi néng
dd (e ché téi thiéu do dong tv 2 - 32 pg/ml.

Két qua nay ciing gibng véi nghién clru clia tac
gia Maria Teresa Mascellino (2020) & Y, néng
dd e ché téi thidu dao dong 4 - 32 ug/ml khi
c6 dot bién N87K va 1 - 4 ug/ml véi dot bién
D91G."2 Ngoai vi tri codon dét bién, ching ta
ciing nén theo sat sw thay déi nucleotid & tirng
vi tri codon. Vi c¢é nhirng codon da duwgc xac
nhan c6 lién quan dén khang LEV cuta H. pylori
nhw vi tri codon 87, 91 van cé thé xuét hién &
nhirng bénh nhan nhay cam véi LEV nhw két
qua nghién cu cta You-hua Wang (2020) tai
Trung Quéc ghi nhan dot bién N87N + D91G
xuét hién & mau cé ndng do rc ché téi thiéu
cta LEV 0,5 pg/ml."® Va dét bién & mot sé vi
tri codon chwa duwoc xac nhan rd co lién quan
dén khang LEV & H. pylori hay khéng vi chiing
van xuat hién & ca nhém cé néng dé trc ché tdi
thiéu < 1 pg/ml va > 1 pug/ml nhw dét bién trong
nghién ctu clia Nastaran Farzi (2019) Tehran
M1911, V199A, G208E, V150A, D143E, 1212S,
E214K, D86N, D86G, A183V, A207T, S63P,
A97V, xuét hién & nhém cé ndng dd e ché tdi
thiéu < 1 pg/ml. Pét bién D8N, R140K, M1911,
G208E, V199A, D86G, M191l, V199A, G208E
ciing xuét hién & nhém c6 néng d6 (e ché toi
thiéu cta LEV > 1 ug/ml.*

Tém lai, khéng phai tat ca cac trwong hop
dot bién trén GyrA déu lien quan dén khang
LEV ma chi mot sb dét bién trong diém. Mot
sb dot bién lam gidm ndng d6 G ché téi thiéu
khi cung xuét hién v&i cac dot bién diém cé lién
quan dén khang LEV cta H. pylori 83 dwoc xac
nhan. Nhwng clng c6 nhirng vi tri codon da
xac nhan c6 lién quan dén khang thuéc nhung
sw thay ddi nucleotid ciing gilr vi tri quan trong
trong viéc thay déi ndng d6 &c ché ti thiéu.
Day la mot chi sé quan trong hé tro cho bac st
lam sang trong viéc quyét dinh liéu diéu tri cho
tirng bénh nhan cu thé nén ching ta can tim
hiéu sau hon vé méi lién quan gitra ndng dd trc
ché tbi thidu cha LEV & tirng vi tri dot bién cling
nhw sw thay déi nucleotid & twng vi tri do.
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Dot bién GyrA trong vung khang quinilon
(QRDR) da dwoc xac nhan cé lién quan dén
khang LEV cuta H. pylori. Diéu thu vi 1a trong
nghién ctru clia chung t6i, viéc gidi trinh tw gen
GyrA cho thay dét bién A55S ciing lién quan
dén khang LEV khi néng dd (rc ché téi thiéu
> 1 ug/ml (p < 0,05). D6t bién nay da dwoc so
sanh vé&i ching tham chiéu H. pylori 26695
c6 trong co' s& di liéu cia GenBank va gidng
v&i két qud nghién clru cla tac gid Arslan va
cOng sw." Ngoai ra nghién clru clia ching toi
cling da ghi nhan thém dwoc mot sé dot bién
diém & céac vi tri khac ndm & nhém c6 néng
dod e ché ti thiéu > 1 pg/ml bao gém M191l,
Y28F/I, V107F, A27L, V199G, S29F, M30L,
G111L, R42K, V65S, A66L, S101L, M102A,
N112l, R95G/K, D108V/E, A94G. Tuy nhién céac
dot bién nay chwa chirng minh dwoc tinh trang
khang LEV cua H. pylori vi sy khac biét chwa
c6 y nghia théng ké& & nhém ndng dd trc ché tdi
thiéu > 1 pg/ml v&i nhém cé néng dd Gc ché
ti thiéu < 1 ug/ml (p > 0,05). Twong tw, nhw
nghién clru cla tac gid Evariste Tshibangu-
Kabamba (2020) ciing phat hién thém dot bién
diém mai lién quan dén khang LVX bao gobm
A92T (10,4%), R130K (11,9%), nghién ctru cla
Yan Zhou (2022) da ghi nhan thém dét bién tai
vi tri codon A88V, T239M, V172l la nhirng dot
bién chwa ghi nhan truéc day."®"” Nghién ciru
cta Ying Li (2022) cho thay réng dot bién GyrA
khong chi & vi tri codon 87, 91, 86, 88 ma con &
nhiéu vi tri khac nhw H57Y, S63P, V65I, V77A,
S83A, A129T, R103H, D155N, D161N, P188S,
V7411."7 Va ciling c6 nghién ctru Nastaran Farzi
(2019) khéng phat hién dwoc dot bién diém nao
khang LVX trén codon thir 87 va 91 ma lai phat
hién dwoc dot bién lién quan dén codon 86, 191,
199, 208, 140 & ngwoi dan vung Tehran.' Nhw
vay, cau héi dat ra la chlng tdc co lién quan gi
dén vi tri dot bién khang LVX cta H. pylori gay
khang thubc hay khong thi can tim hiéu thém.

TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

V. KET LUAN

Dot bién trén GyrA & vi tri codon N87K,
D91N/G/T, A55S clia H. pylori lam gia tang
ndng dd trc ché tbi thiéu cla levofloxacin. Chua
xac dinh dwoc dot bién M1911, Y28F/I, V107F,
A27L, V199G, S29F, M30L, G111L, R42K,
V65S, A66L, S101L, M102A, N112I, R95G/K,
D108V/E, A94G trén GyrA cé lién quan dén tinh
trang khang LEV clta H. pylori & Tién Giang,
can nghién ctu thém.

L&i cam on

Nhém nghién clru xin chan thanh cdm on
Ban Giam Déc, quy ddng nghiép tai Bénh vién
DPa Khoa Trung Tam Tién Giang, Pa khoa Khu

vire Cai Lay, Da Khoa khu vy thi xa Go Cong
da hé tro.
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Summary

DETERMINATION OF MIC AND LEVOFLOXACIN RESISTANCE
MUTATION OF HELICOBACTER PYLORI IN PATIENTS
WITH GASTRITIS AND PEPTIC ULCER DISEASE
IN TIEN GIANG

Antibiotic resistance in Helicobacter pylori is increasingly more common and can lead to
treatment failure. This study used the Etest and Sanger sequencing techniques to determine the
minimum inhibitory concentration (MIC) and mutant forms of Helicobacter pylori in patients with
gastritis and peptic ulcer disease in Tien Giang province, Vietnam. The relationship between the MIC
and levofloxacin-resistant mutant forms of H. pylori was also explored. Results showed that GyrA
mutations accounted for 60% of the total 65 samples studied. Among these mutations, 23.1% (9/39)
of LEV-sensitive samples with a MIC of LEV < 1 yg/ml had mutations at codon positions P188L,
R190Q, M1911, Y81C, P187S, D91T, D108E, R95K, G111A, and S185Y; and 30/39 (66.9%) samples
with MIC > 1 pg/ml were found to have mutations at positions N87K, D91N/G, A55S, M191l, Y28F/I,
V107F, A27L, V199G, S29F, M30L, G111L, R42K, V65S, A66L, S101L, M102A, N112I, R95G/K,
D108V/E, and A94G. This study suggested that mutations in GyrA at codon positions N87K, D91N/
G/T, and A55S of H. pylori were associated with increased MIC concentration of levofloxacin. The
related mutations M1911, Y28F/I, V107F, A27L, V199G, S29F, M30L, G111L, R42K, V65S, A66L,
S101L, M102A, N112I, R95G/K, D108V/E, and A94G on GyrA were not identified. Further research
on the LEV resistance of H. pylori in Tien Giang is needed.

Keywords: Helicobacter pylori, levofloxacin, GyrA.
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