TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

C-KIT D816V O’ NGU'O'l BENH LO XE MI CAP DONG TUY
CO YEU TO LIEN KET LOI (CBF-AML) VA
MOI LIEN QUAN VOl MOT SO bAC PIEM CAN LAM SANG
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Lo xé mi cép dong tdy cé yéu t6 lién két 16i (Core binding factor — Acute myeloid leukemia CBF-AML) la nhém
bénh cé tién lwong tét, tuy nhién mét s6 ngudi bénh thuéc nhém nay cé dién bién khéng tét. Biéu nay, thic déy
céc nha nghién ctru tim kiém nhiing yéu té tién luong khac dé cé thé danh gia chinh xac tinh trang ngudi bénh.
Bén canh céc dét bién gen FLT3-ITD, FLT3-TKD, NPM1... dét bién C-KIT ciing dwoc quan tdm nghién ctru. Tuy
khéng tim dwoc méi lién quan chat ché gitka dét bién C-KIT véi tién lrong bénh, nhung khi phéan tich chi tiét vao
céc vj tri dot bién, thay cé dét bién C-KIT D816V la yéu t6 tién long tiém ndng. Vi vay, ching toi tién hanh nghién
ctru trén 98 nguwroi bénh AML (Acute myeloid leukemia), c6 20 nguroi bénh CBF-AML, trong dé c¢6 2% nguwoi bénh
mang dot bién C-KIT D816V. Nhém bénh nhén CBF-AML cé dét bién C-KIT D816V c6 thidu mau, gidm tiéu

céu nhidu hon nhém con lai, va cé sé luong bach céu ciing nhuw ty 16 té bao bat thuong cao hon nhém con lai.

T khéa: Lo’ xé mi cap dong tly c6 yéu td lién két 16i, C-KIT D816V, bat thwdng nhiém sic thé.

I. DAT VAN BE

Lo x& mi cp dong tly la nhém bénh cé dac
diém lam sang va két qua diéu tri da dang, tw
do ciing ¢6 hwéng diéu tri khac nhau. Nhém lo
x& mi cap dong tay cé yéu té lién két 16i (Core
binding factor Acute myeloid leukemia CBF-
AML) thwong dwec danh gia la nhédm co tién
lwong tét va dap ing véi diéu tri hoa chat thong
thwong, khong can nhic dén ghép té bao géc.
Tuy dwoc cho 1a ¢6 tién lwong tét, nhung van
c6 nhirng nguwdi bénh thudc nhém nay cé dién
bién nang va dap tng diéu tri kém, vi vay nhiéu
nghién ctru da mo ta thém vé cac bién ddi gen
th&r cap khac. Cac gen dét bién duwoc 4p dung
nhiéu nhat |a NPM1-mutA, d6t bién trong khung
bZIP ciia gen CEBPA, FLT3... Cac dot bién gen
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c6 gia tri tién lwong tot la NPM1, CEBPA. Dot
bién gen c6 gia tri tién lwong xau 1a FLT3 (gdm
FLT3-ITD, FLT3-TKD)." Trong céc yéu tb tién
lwong, cé dot bién gen C-KIT da dwgc quan
tam ti 1au, gen nay ndm trén nhiém sac thé sé
4, dot bién thwdng xay ra tai exon 8, exon 10-11
va exon 17. Mot s6 nghién ctru nhan xét dot bién
gen C-KIT thuong lién quan dén kha nang tai
phat sém va dap ng diéu tri kém, dac biét trén
nhirng nhém dwoc cho la ¢é tién lwong tét nhw
c6 gen két hop RUNX1-RUNX1T1 va CBFB-
MYH11. Tuy nhién, cling c6 mét sb nghién ciru
khéng tim dwoc méi lién quan rd rang cia dot
bién C-KIT v&i nhitng bién cb xau nay.2 Gi tri
tién lwong xau cta C-KIT chua rd rang néu
phan tich dot bién chung. Nhung khi phan tich
k¥ hon tai cac vj tri dot bién, c6 dét bién C-KIT
D816V, tai exon 17 dwoc cho la cé gia tri tién
lwong tiém nang. Nhiéu nghién ctru da cho thay
dot bién diém C-KIT D816V (ddt bién tai exon
17) c6 méi lién quan dén ty |é tai phat sém va
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dap (ng diéu tri kém cta nguwdi bénh.® Tai Viét
Nam, dén nay van chwa c6 nghién ctu nao vé
dot bién C-KIT D816V. Mong mudn tim hiéu
rd hon, chang téi tién hanh nghién ctu: C-KIT
D816V & ngwdi bénh lo x& mi cip dong tiy cé
yéu t6 lién két I16i (CBF-AML) va méi lién quan
véi mot sb dac diém can lam sang. Nghién ctu
nay cé cac muc tiéu: 1) M6 ta céc dét bién gen
va bét thuong nhiém sac thé & nguoi bénh lo xé
mi cap dong tdy. 2) Tim méi lién quan gitra mét
sé chi s6 céan 1éam sang ctia nhém CBF-AML ¢é
va khéng cé dot bién C-KIT D816V.

Il. DOl TUONG VA PHUONG PHAP
1. Péi twong

98 ngudi bénh lo x& mi cip dong tdy dap
&ng tiéu chuan lwa chon va tiéu chuén loai trir
dwoc thu thap trong thoi gian nghién ctru:

Tiéu chuén Iwa chon

- Chéan doan méc lo x& mi cap dong tdy 1an
dau theo tiéu chudn WHO 2016.

- Khéng c¢6 tién sty méc cac bénh mau khac:
réi loan sinh tly, hoi ching tang sinh tdy, u
lympho hoac cac ung thuw khac...

- Buoc gidi thich day da va déng y tham gia

nghién clru.

Tiéu chun loai trev

- Pa chan doan mot bénh ung thw khac
trwdc khi chan doan lo' x& mi cap dong tay.

- Pa diéu tri mot bénh ung thw khac trudc
khi chan doan lo x& mi cip dong tay.

- C6 tién st mac bénh mau: da héng cau,
tang tiéu cu, lo xé mi kinh dong bach cau hat,
rbi loan sinh tdy, u lympho...

- Tré em dwoi 18 tudi.

- Khéng déng y tham gia nghién ctru.

2. Phwong phap

Thiét ké nghién ciru: Nghién clru mo ta cét
ngang.

Thoi gian nghién citru: tr ndm 2023 dén
nam 2025.

Dja diém nghién cteu: Trung tam Huyét hoc
— Truyén mau, Bénh vién Bach Mai.

Cédch chon mau

Mau dwoc ldy mét cach thuan tién, tat ca
nguwdi bénh dap tng tiéu chuan lwa chon va
tiéu chuén loai trv, trong thoi gian nghién clru.
Gom 98 ngudi bénh.

So dé nghién ciru:

98 AML

20 CBF-AML

2 C-KIT D816V

18 no C-KIT D816V

MT2: so sanh 2 nhém c¢6 va khéng cé C-KIT D816V

So d6 1. So’ dé nghién clru
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Ky thuat st dung trong nghién ctru

Lam giau bach ciu bang RBC lysis, tach
DNA, tach RNA, tdng hop cDNA theo quy trinh
tai Trung tdm huyét hoc — Truyén mau, Bénh
vién Bach Mai.

Phat hién dot bién C-KIT D816V béang
phuwong phap Real-time PCR.

Quy trinh thwe hién theo bd kit geneMAP TM
C-KIT D816V Mutation Detection Kit ciia hang
GenMark, Thé Nhi Ky.

Mb6i phdn (rng ASO-Realtime PCR phai
dwoc chay déng thoi cung chirng dwong va
ching am.

Phat hién cac gen AML-ETO, CBFB-
MYH11, FLT3-ITD, FLT3-TKD, NPM1-mutA
bang phuong phap RT-PCR.

DPbi chiéu cac chuyén doan AML-ETO,
CBFB-MYH11 béng ky thuat FISH.

Nuéi cly té bao dich tiy xwong dé phan tich
nhiém sac thé (NST) trong 24h, theo quy trinh
tai Trung tdm Huyét hoc va Truyén mau, Bénh
vién Bach Mai.

Céc tiéu chuan st dung trong nghién
clru

Tiéu chuén chan doén AML: WHO 2016.

- Lam sang: Hoi chirng thiéu mau, hoi chirng
nhiém trung, hoi chirng tham nhiém, hoi chirng
xuét huyét. Tuy theo tirng thé bénh cé sy thay
dbi.

- Xét nghiém:

+ Té bao mau ngoai vi: Cé thé gap hay
khong gap té bao bat thwong mang dac diém
4c tinh, non héa. Thwdng thay thiéu mau, hdng
cau ludi giam, sb lwong tiéu cau giam.

+ Té& bao tly xuwong:

+ S6 lwong té bao tay thuwdng tang.

+ Té bao bét thwong téng sinh I1&n &t cac
dong té bao héng cau, tiéu cau.

+ Sb lwong té bao bat thuwong trong tdy =
20% té bao c6 nhan trong tly xuwong.

+ Xét nghiém sinh thiét tiy xwong dwoc chi

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

dinh khi t& bao hoc tiy xwong khéng da chan
doan do tdy nghéo té bao.

« Hinh thai t& bao bat thwong: Tuy theo
ting thé bénh s& cé nhirng dac trung riéng.

« Nhirng t& bao bat thuwdng thwdng coé hinh
thai: nhan min, khéng déu, c6 hodc khéng co
hat nhan, nguyén sinh chat vira phai, wa base.

Tiéu chuén phan tich NST theo ISCN:

Tiéu ban sau khi nhuém Giémsa va bang G,
sb lwong va cAu truc cha cac cap NST sé dugc
khao sat trén kinh hién vi AXO 100 (Zeiss) & d6
phoéng dai 1.000 I4n va duoc phan tich bang
phan mém Ikaros.

Tiéu chuén vé bét thuong NST trong AML
theo ELN 2022:

- B4t thworng NST phire hop la bat thuong
lién quan dén ba NST tré lén, khéng bao gdm
céac bat thwong di truyén tai dién va da boi NST
ma khong cé bat thwérng cAu trdc kém theo.

- Bat thwrng NST don boi 1a mat hon 2 NST
riéng biét (khong bao gdm mat NST X hoac Y)
hodc méat mot NST thwong, kém theo it nhat
mot bat thwong ciu trac NST (khdng bao gdm
cac chuyén doan dac trung trong nhém CBF-
AML).

Djnh nghia CBF-AML:

CBF-AML (Core Binding Factor Acute
Myeloid Leukemia) la mét phan nhém ctia bénh
bach cau cap dong tdy (AML), d3c trwng bdi
cac bat thuong di truyén anh hwéng dén yéu
t& phién ma lién két 16i (Core Binding Factor -
CBF). CBF la phtrc hop protein gdm hai tiéu
don vi (RUNX1 va CBFB), déng vai tro thiét
yéu trong qua trinh biét hda té bao mau. Trong
nghién clru cla chidng t6i nhom CBF-AML la
20 ngudi bénh mang gen két hop RUNXT-
RUNX1T1 va CBFB-MYH11.

X ly s6 liéu

Nhap sb liéu bdng phan mém Excel 2019.
Sé lieu dwoc x&r ly bdng phan mém SPSS 27.0
vGi cac test kiém dinh Fisher-exact test.
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3. Pao dirc nghién ctru

L4y dich tiy xwong va phan tich cac xét
nghiém dwoc tuan thd theo quy dinh tai Bénh
vién Bach Mai va dwoc sw cho phép cia Hoi
ddng dao dirc trong nghién ctru Y sinh hoc clia
Trwong Pai hoc Y Ha Noéi theo Quyét dinh sb
1100/GCN-HMUIRB ki ngay 26/02/2024.

Il. KET QUA

1. Pac diém chung nhém nghién ctru
Nghién ctru thuwc hién trén 98 nguwoi bénh.

Tubi trung binh clia nhédm nghién cru 1a 53,2

+17,3 tudi, tudi Ion nhéat la 83, tudi nhé nhét Ia

18. Ty 1é nam/nir 1a 1,3/1.

Bang 1. Phan loai thé bénh theo FAB ctia nhém nghién ctru

Mo M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 Téng
Tan sb 4 9 19 17 29 17 2 1 98
Ty 1é % 41 9,2 19,4 17,3 29,6 17,3 2,0 1.1 100

Trong nhém nghién ctru ty 1€ AML dwoc
chan doan thé M4 1a cao nhét chiém 29,6%,
sau d6 la thé M2 chiém 19,4%. Lo x& mi cap thé
M3 trong nhém nghién ctru chiém 17,3%, thé

M1 va MO I1&n luvot 14 9,2% va 4,1%. Co 1 ngudi
bénh dwoc chan doan AML thé M7 va 2 M6.

2. Dot bién gen va nhiém sic thé

Ddc diém nhiém sac thé

Bang 2. BPic diém nhiém sac thé ciia nhém nghién ctru

) ) Chuyén Bat thwong Bat thwong
Khong phéan - . x oz kel
bao Binh thwong doan t(8;21), nhiém sac thé nhiém sac thé
t(15;17) don boi phtrc hop
Tan sb (n) 25 47 7 8 11
Ty 1€ (%) 25,5 47,9 7.1 8,2 11,6

Trong nhdm nghién ctu bat thwong NST
phirc hop chiém 11,6%, bat thuérng NST don
boi 1a 8,2%. C6 7 ngudi bénh cé nhirng chuyén
doan dac trung don thuan, chiém 7,1%. Trong

Ty Ié cdc dét bién gen

do6 c6 5 nguwdi bénh co t(15;17) don thuan va 2
nguwdi bénh co t(8;21) don thuan. Ty 1& nguoi
bénh c6 bd NST binh thuéng chiém 47,9%. Ty
I& nudi cdy khong ban bao chiém 25,5%.

Bang 3. Ty lé cac dot bién gen trong nhém nghién ctru

C-KIT RUNX1- CB- FLT3-
PML-RARa NPM1-mutA
D816V RUNX1T1 FB-MYH11 ITD
Tan sb 2 11 9 16 24 28
Ty lé 2,0 11,2 9,2 16,3 24,5 28,6

Nhém nghién ctru ching toi thay ty 1& cac
dot bién gen C-KIT D816V 1a 2,0%, RUNX1-
RUNX1T1 la 11,2%, CBFB-MYH11 la 9,2%,
PML-RARa la 16,3% NPM1-mutA la 24,5% va

FLT3-ITD 1a 28,6%.

Nhom CBF-AML la 20. Trong d6 2 ngudi
bénh c6 dot bién C-KIT D816V déu phat hién
trong nhém nay va déu la ngudi bénh dwoc
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chan doan lo x& mi cAp M4 cé gen CBFB-
MYH11.

Nguwoi bénh 01: Trwong Thi Dai H., nly, 48
tudi, vao vién nam 2023 vi sbt, kham thay co
hdi chirng nhiém tring hoi chirng thiéu mau,
hoi chirng tham nhiém, khong cé xuéat huyét,
cong thirc nhiém sic thé tdy xwong la 46,XX.
Nguwoi bénh dwoc chan doan Lo xé mi cap thé
M4 (theo phan loai FAB), dwoc diéu trj 04 dot
héa chat theo hwéng dan chan doan va diéu tri
ciaBoy t& nam 2022, dat lui bénh hoan toan
vao thang 01 nam 2024. Tuy nhién sau 02 thang
theo d6i sau diéu tri, ngwoi bénh tai kham phat
hién bach cau téang cao, dwoc chan doan Lo xé
mi cap thé M4 tai phat. Nguoi bénh dwoc cho
nhap vién, danh gia va diéu tri phac dd FLAG

TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC

1 dot. Trong pha gidm bach cau sau diéu tri
hoa chét, ngudi bénh bi nhiém khuén huyét do
vi khuan Pseudomona aeruginose, suy ho hap,
viém phdi va tlr vong vao thang 04/2024. Thoi
gian séng toan bd sau khi phat hién bénh cla
ngwoi bénh la 09 thang.

Nguwoi bénh 02: Lé Van H., nam, 67 tudi, cod
tién st dau khdp, vao vién vi mét méi, kham thay
c6 hdi chirng thiéu mau, hoi chirng xuét huyét,
héi ching nhiém trang, khéong cé hdi ching
tham nhiém, nhiém s&c thé tiy xwong khéng
phan bao. Ngudi bénh dwoc chan doan Lo xé
mi cap thé M4 — Dai thao dwdng typ 2 — thoai
héa khdp. Sau khi nam vién 02 ngay ngudi bénh
bi ddng nhiém cuim A da dwoc diéu tri hd tro tich
cwc tuy nhién t&r vong sau 05 ngay vao vién.

Amplification @ Amplification
2 gi _—
2”2_ O ;_ ........ -
’ h zt?yc\es * | L:;S e ’ ° zgyﬂe! ? O L:;Sc:ale
||j FAM vic FAM []VIC
Hinh 1. Tin hiéu ndi chirng va dét bién ctia C-KIT D816V
3. So sanh nhém c6 va khéng cé dét bién C-KIT D816V trén ngwei bénh CBF-AML
Bang 4. M6t s6 chi s6 xét nghiém ctia 2 nhém ngwi bénh CBF-AML
¢6 hay khéng cé dét bién C-KIT D816V
Trung vi Trung vi Trung vi Trung vi Trung vi Trung vij
TB tay (G/l) %blast tay Hb (g/l) TC (GN) BC (G/l) %blast mau
224,12 65,7 83,9 67,9 42,6 39,4
Chung
(n=98) (18,92 (15,0 (32,0 (5,0 (0,4 (0
—790,0) -96,0) —144,0) —455,0) —284,0) - 92)
Khéng 185,4 57,4 766 65,8 25,5 32,3
(n=18) (18,92 (15,0 (32,0 (5,0 (0,4 (0
(nhém a) —790,0) -96,0) —144,0) —455,0) —284,0) - 92)
Coé(n=2)
) 193,8 76,5 70,0 41,5 124,2 42,5
(nhém b)
p(a-b) 0,475 0,789 0,424 0,242 0,056 0,957
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Vé sé lwong té bao tly xwong nhém CBF-
AML du c6 hay khéng cé dot bién C-KIT D816V
déu thap hon nhém AML.

Vé ty 1& té bao blast trong dich tly xwong
va mau ngoai vi, nhém CBF-AML khéng kem
theo dot bién C-KIT D816V thap nhat, nhom cé
kém theo dot bién C-KIT D816V c6 ty & blast
cao nhét.

Vé lwong huyét séc té va tiéu cau, ca 2 nhém
CBF-AML du c6 hay khéng cé dét bién C-KIT
D816V déu cé gia tri thAp hon nhém chung, va
nhém c6 C-KIT D816V thdp hon nhém khéng
c6 C-KIT D816V.

Vé sb lwgng bach ciu tai mau ngoai vi,
nhom CBF-AML khéng kém theo dét bién
C-KIT D816V c6 sb lwong bach cau (25,5 G/l)
thdp hon nhém AML chung (42,6 G/I), nhém
CBF-AML co6 kém C-KIT D816V (124,2 %) c6
sb lwong bach cau cao nhat .

Tuy nhién, nhitng sw khac biét nay déu
khong c6 y nghia thdng ké véi p > 0,05 (Fisher
exact test theo tirng cap) va han ché d6 manh
ctia théng ké do ¢& mau nhd.

IV. BAN LUAN

98 nguwdi bénh trong nhom nghién clru clia
chung t6i c6 tudi trung binh la 53,2 + 17,3 tudi.
Tudi trung binh trong nhém nghién ciru cla
ching t6i cao hon trong mét sb nghién ciu
khac. Nghién clru cia Karthik D va cong s
nam 2023, tim hiéu vé dot bién C-KIT va FLT3
trén 75 ngudi bénh lo x& mi c&p, tudi trung binh
la 31 tudi.* Tuy nhién ty 1& nam/ni¥ cta nghién
clru clia chung toi cling twong tw nghién ctru
cla tac giad nay, trong nghién ctru clia ching
t6i ty 1& 14 1,3/1 khéng khac biét nhiéu véi ty 18
1,21/1. Ciing so sanh v&i nghién clru cla cua
Karthik D va cdng sw nam 2023, phan loai thé
bénh theo FAB clia nghién clru nay khoéng co
dd cac thé bénh nhw nghién ctru ctia ching toi.
Tuy nhién, thé bénh gdp nhiéu hon ciing la cac
thé M2 (34/75) chiém 45%, sau d6 la thé M1

(20/75) chiém 26,7%, sau dé la thé M4 (12/75)
chiém 16%, 8 ngu®i bénh M5 va 1 nguoi bénh
MO0.# Nghién clru clia chung t6i 98 ngwoi bénh
dwoc phan loai cac thé bénh theo FAB da dang,
tir MO dén M7. Trong do, ty I&é AML dwoc chan
doan thé M4 |a cao nhét chiém 29,6%, sau do
la thé M2 chiém 19,4%.

Két qua nghién clru vé bat thworng NST cla
chuang téi cling twong tw nhw két qua clia nhirng
nghién clru khac.8 Nhirng két qué nay phan anh
sy da dang vé bat thuweng nhiém sac thé cla
nguwdi bénh lo x& mi cdp dong tiy. Dong thoi
ciing phan anh sw phtrc tap, can két hop nhiéu
yéu tb trong phan loai va tién lwong cho nhém
nay.

Trong 98 nguwdi bénh nghién cru chung
t6i thay ty 1&é cac dot bién gen C-KIT D816V
la 2,0%, RUNX1-RUNX1T1 la 11,2%, CBFj-
MYH11 la 9,2%, PML-RARa la 16,3% (phat
hién & 16/17 ngwoi bénh dwoc chan doan lo
x& mi cap thé M3), NPM1-mutA |a 24,5% va
FLT3-ITD la 28,6%, khong phat hién duoc
trudng hop nao cé dot bién FLT3-TKD. Ty lé
cac dot bién gen RUNX1-RUNX1T1, CBFg-
MYH11, NPM1-mutA, FLT3-ITD ciing twong tw
nhiéu nghién ctru khac trong va ngoai nuwéc.
Tuy nhién, trong nhém nghién ctu clia ching
t6i khédng phat hién dwoc ngwdi bénh nao mang
dot bién FLT3-TKD. Trong cac nghién ctwu
khac, ty 18 nay cé thé gap khoang 5 - 10%.°
C6 su khac biét nay cé thé do khac nhau vé kj
thuat phat hién. Nghién clu cta chung toi st
dung ky thuat RT-PCR, cac nghién ctru khac
thwong dung ky thuat NGS, ddPCR... Chung
t6i s& nghién clru dé phat trién hoac thay ddi
phwong phap phat hién dét bién nay.

Nhém lo xé mi cap dong tdy cé yéu tb lién
két I6i 14 20 ngwoi bénh. Trong dé 2 ngudi bénh
co dot bién C-KIT D816V déu la dwoc chan
doan AML M4 c6 gen CBFB-MYH11. Ty & dot
bién gen C-KIT D816V trong nhém CBF-AML

142

TCNCYH 193 (8) - 2025



clia chung t6i la 10%. Ty 1& nay th&p hon so véi
mot s nghién ctiu khac, trong nghién ctvu cla
Roberto Cairoli va cdng s, tac gia thay ty 1& dot
bién nay & nhém CBF-AML la 46%.” Mét nghién
ctru khac tai Nhat Ban, ty 1é C-KIT D816V trong
nhom CBF-AML cling la 37,8% (50/132).2 Trong
nghién ctru cla tac gia Dhandapani va cong su,
nam 2023 cong bb, ty 1& dot bién C-KIT D816V
trong nhém AML la 10,7% (8/75).* C6 sw khac
biét nay c6 thé do dic diém nhém nghién ciru
ctia chung t6i c6 phan bd thé bénh FAB rong,
sb lwong ngwdi bénh CBF-AML chwa nhiéu nén
c6 sw khac nhau nhiéu vé ty 1& phat hién. Ngoai
ra, c6 thé do nguyén nhan vé sy khac biét kj
thuat phat hién, nghién cltru clia ching toi st
dung phwong phap real-time PCR dé phat hién
dot bién C-KIT D816V, va trong cac nghién ctwu
khac thuwong dung ky thuat giadi trinh tw gen.
Dot bién C-KIT D816V xay ra do sy thay thé
axut amin Aspatat (D) bang Valin (V) tai vi tri
816 thudc ving ngoai mang (khu vue diéu hoa
hoat ddéng kinase. Binh thuwdng, gen KIT duy tri
cAu hinh ty &c ché nhd twong tac gitra ving
ngoai mang va vung kinase. Dot bién D816V
pha v& cAu tric tw e ché nay dan dén kich
hoat tw phat do thay déi cAu hinh khong gian
kién kinase tw phosphoryl héa, dimer héa vinh
bién lam protein dét bién tw ghép déi, duy tri tin
hiéu lién tuc va kich hoat dwdng truyén tin hién
PI3K/AKT (t&ng sinh té& bao), STAT3 (chéng
apotosis) va RAS/MAPK (tdng xam Ian). Nhiéu
nghién ctu ciing thdy C-KIT D816V thuéng két
hop v&i cac gen cla nhém CBF-AML, d&n dén
biéu hién nang cla nhém nay. Trong nghién
ctru cla chung tdi, khi So sanh mot sé chi sb
vé té bao tdy, lwong hemoglobin, sb lwong tiéu
cau, s6 lwong bach cau, ty 1& té bao bat thuong
trong tly xwong va trong mau ngoai vi clda hai
nhém ngu@i bénh CBF-AML c6 va khdong cé dot
bién C-KIT D816V, chung t6i thdy ngudi bénh
c6 dot bién C-KIT D816V thiéu mau nhiéu hon,
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giam tiéu cau nhidu hon nhém con lai. Béng
thdi s6 lweng bach cau mau ngoai vi, sb lwong
t& bao c6 nhan trong tly va ty 1é té bao bat
thwong trong tdy va mau ngoai vi déu cao hon
nhém con lai. Két qué nay phan nao goi y vé
biéu hién bénh nang & 14n dau chuan doan néu
nguwoi bénh CBF-AML c6 kém theo dét bién
C-KIT D817V. Két qua nay ciing twong tw nhw
cac nghién ctru vé dot bién C-KIT D816.° Tuy
nhién, do sb lwgng ngudi bénh mang doét bién
C-KIT D816V con nhd (2 ), nén chuwa két luan
dwoc mbi lién quan nay. Can nghién ctru véi sb
mau nhiéu hon niva dé& khang dinh.

T nhivng két qué cGa nghién clru ciing nhw
cac case lam sang da bao cao phia trén, chung
tdi thay co sw lién quan gitra C-KIT D816V v&i
murc dd nang cda AML, dac biét Ia nhom CBF-
AML. Tuy nhién, do nghién cu nay con nhiéu
han ché nhw cac sai s6 vé chon mau chwa dai
dién cho quan thé AML, sb lwgng bénh nhan cé
C-KIT D816V con nhd nén dd manh cla théng
ké yéu... nén méi lién quan nay chwa dwoc
khang dinh. Can thém nghién clru d& khang
dinh van dé nay.

V. KET LUAN

Két qua nghién clru cho thay ty 1& dot bién
C-KIT D816V trong nhom CBF-AML la 10%
(2/20), thap hon so véi mot sb nghién ctru québc
té, co thé do khac biét vé ky thuat phat hién
ho&c dac diém mau. Hai ngwdi bénh mang dot
bién nay cé biéu hién 1am sang nang hon voi
thiéu mau, gidm tiéu cau, sé lwong bach cau va
ty 1& blast cao hon so v&i nhdom khéng céd doét
bién, goi y tién lvong xau.

VI. KHUYEN NGHI

Can mé rong nghién ctru véi sé lwong ngudi
bénh 1&6n hon dé danh gia chinh xac tac dong
cla C-KIT D816V. Nén ap dung cac phwong
phép hién dai hon nhw giai trinh tw gen dé phat
hién dét bién mot cach toan dién. Khi ching
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minh dwoc anh hwédng cltia C-KIT D816V vé&i
tién lwong nang cta bénh, cé thé st dung né
nhw mot yéu té tién lwong va mé rong chi dinh
ghép té bao gbc cho nhém CBF-AML c6 kém
theo C-KIT D816V.
L&i cam on

Nhom nghién ctru xin tran trong cdm on toi
ngwoi bénh va gia dinh nguwdi bénh da tham
gia vao nghién ctru. Chung t6i cling xin gt |&i
cdm on dén Bénh vién Bach Mai va Trung tam
Huyét hoc — Truyén mau da tao diéu kién thuan
lgi trong qua trinh thyc hién nghién ctru nay.
Chung t6i cling cam két khéng xung dét loi ich
tir két qua nghién ctru nay.
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Summary

SOMATIC C-KIT D816V MUTATION IN CORE BINDING FACTOR
ACUTE MYELOID LEUKEMIA (CBF-AML) AND ITS ASSOCIATION
WITH LABORATORY FEATURES

Core-binding factor acute myeloid leukemia (CBF-AML) is a group of diseases with a
good prognosis, although some patients in this group have a poor outcome. This pushes
researchers to look for other prognostic factors to be able to more accurately assess the
patient's condition. Besides gene mutations such as FLT3-ITD, FLT3-TKD, NPM1... C-KIT
mutation is also of interest in research. A close relationship between C-KIT mutations and
disease prognosis has not been clearly established. However, when analyzing in detail the
mutation locations, C-KIT D816V mutation was found to be a potential prognostic factor.
Among 98 AML patients, we found 20 CBF-AML patients, of which 2% carried the C-KIT D816V
mutation. CBF-AML patients with the C-KIT D816V mutation exhibited more severe anemia,
thrombocytopenia and higher white blood cell count, blast rate when compared with other group.

Keywords: CFB-AML, C-KIT D816V, abnormal chromosomes.
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