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TOM TAT: Ung thu dai truc trang 13 mét trong nhitng bénh ac tinh phé bién vdi ty 1& méc va
tlr vong cao. Cac dét bién gen KRAS va BRAF déng vai tro quan trong trong sinh bénh hoc va
tién lugng bénh, nhung méi lién quan gitta chdng véi dac diém 1am sang tai Viét Nam van can
dugc nghién clu thém. Khao sat ty 1é dot bién gen KRAS va BRAF & bénh nhan ung thu dai
tryc trang, déng thai phan tich méi lién quan véi cac dac diém l1am sang, dich té va giai doan
bénh. Nghién c(ru hdi citu mo ta trén 92 bénh nhan ung thu dai truc trang dugc chan doan va
diéu tri tai Bénh vién Théng Nhat tir thang 2/2020 dén thang 12/2024. D{ liéu bao gém dac
diém nhan khau hoc, triéu chiing 1dm sang, vi tri khéi u, giai doan bénh va két qua xét nghiém
dot bién gen. Tudi trung vi cla bénh nhan 1a 66, ty 1& nam/ni 1a 2.1. Triéu ching phé bién gém
dau bung (71.7%), di tiéu ra mau (38%). Ty lé dot bién KRAS la 35.9% (chd yéu G12D va G12V),
BRAF la 6.5%, khong ghi nhan dét bién NRAS. Dot bién KRAS va BRAF khong lién quan dén
tudi, gidi tinh, triéu chiing 1dam sang hoac giai doan bénh (p>0.05), nhung c6 mai lién quan véi
hach ngoai vi (p=0.035). Dot bién KRAS va BRAF kha phd bién & bénh nhéan ung thu dai truc
trang nhung khéng lién quan rd rét véi dac diém 1am sang hoac giai doan bénh. Xét nghiém
gen déng vai trd quan trong trong chan doan va diéu tri ca thé hoa.

Tur khéa: Ung thu dai truc trang, dot bién KRAS, dot bién BRAF, |am sang, giai doan bénh.

CLINICAL CHARACTERISTICS AND RELATIONSHIP
WITH KRAS, BRAF GENE MUTATIONS IN COLORECTAL
CANCER PATIENTS

Ho Huu Duc, Nguyen Van Hung

ABSTRACT: Colorectal cancer is one of the most common malignancies with high incidence
and mortality rates. KRAS and BRAF mutations play a crucial role in its pathogenesis and
prognosis, but their association with clinical characteristics in Vietnam requires further
investigation. To investigate the prevalence of KRAS and BRAF mutations in colorectal cancer
patients and analyze their relationship with clinical, epidemiological, and disease-stage
features. A retrospective descriptive study was conducted on 92 colorectal cancer patients
diagnosed and treated at Thong Nhat Hospital from February 2020 to December 2024. Data
included demographic characteristics, clinical symptoms, tumor location, disease stage, and
genetic mutation test results. The median age of patients was 66, with a male/female ratio
of 2.1. Common symptoms included abdominal pain (71.7%) and bloody stools (38%). The
mutation rates were 35.9% for KRAS (predominantly G12D and G12V), 6.5% for BRAF, and no
NRAS mutations were detected. KRAS and BRAF mutations showed no significant association
with age, gender, clinical symptoms, or disease stage (p>0.05), but were linked to peripheral
lymphadenopathy (p=0.035). KRAS and BRAF mutations are relatively common in colorectal
cancer patients but are not strongly associated with clinical features or disease stage. Genetic
testing remains essential for personalized diagnosis and treatment.

Keywords: Colorectal cancer, KRAS mutation, BRAF mutation, clinical features, disease stage.
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1. DAT VAN DE

Ung thu dai truc trang (UTDTT) la mot
trong nhiing benh ly ac tinh pho bién nhat
trén thé gidi, xép th(r tu vé ty |é mac mdi
va thu ba veé ty 1€ tif vong trong cac loai
ung thu, theo sé liéu GLOBOCAN 2022 [1]
Tai Viét Nam, so ca mac mdi UTDTT va ty
lé tur vong déu co xu hudng gia tang, tro
thanh ganh nang I&n d6i vai he théng y té
va cong dong [2]. Bénh thucng xuat hién
3 ngudi I8n tudi nhng cling ghi nhan ty
lé khong nho & ngudi tré; da phan bénh
nhan khi phat hién déu da & giai doan tién
trién hoac di can [3], [4]. Su‘ da dang vé dac
diém dich t&, lam sang va tién trién cua
UTDTT dat ra nhiéu thach thirc cho céng
tac chan doan, diéu trj va tién lugng.

Trong nhitng ndm gan day, vai tro cua
cac dét bién gen trong sinh bénh hoc va
diéu tri UTDTT ngay cang dugc quan tam.
Cac dot bién tiéu biéu nhu KRAS, BRAF,
NRAS la nhiing yéu t6 du bao dap ung
diéu tri va tién lugng bénh quan trong
[5], [6]. Dot bién KRAS gap trong khoang
30-50% cac trudng hgp UTDTT, trong khi
BRAF chiém khoang 10-15% va NRAS
khoang 3-5% [7], [8]. Su xuat hién cua cac
dot bien nay cd thé lién quan dén mot s6
dac dlem lam sang, vi tri khéi u, mo benh
hoc va glal doan bénh [9]. Tuy nhlen cac
nghlen cltu quoc té chua théng nhat hoan
toan ve vai tro va y nghia tién lugng cla
thg loai dot bién [6], [7], dong thai mot

sO nghlen cltu cho thay su khac biét vé dac

diém dich té hoc, phan nhém di truyen
gitta cac quan thé bénh nhan & cac khu
vuc khac nhau trén thé gidi [8], [9].

Tai Viét Nam, cac nghién clu vé dac
diém 1am sang, phan b6 giai doan bénh
lién quan dén dot bién gen trong UTDTT
van con han ché vé sé lugng va quy mo
[2], [4], [5]. Pa phan tap trung vao phan
tich dot bién KRAS, trong khi dir liéu veé
BRAF, NRAS cling nhu méi lién quan gita
cac dot bién nay véi dac diém dich té, 1am
sang va giai doan bénh chua ducc khai
thac day du [4], [5]. Bén canh d06, cac yeu
t6 nhu tudi, gidi, nghé nghlep, tién can
gia dinh, vi tri u va cac triéu chiing lam
sang cling c thé anh hUOng dén biéu
hién bénh va dap (ing diéu tri, nhung chua
dugc phan tich chuyén sau trong mdi lién
hé v3i cac dot bién gen nay [6], [7], [10].
Viéc hé thong hoa va cap nhat dit liéu dich
t&, 1am sang va di truyén hoc la can thiét,
gop phan dinh hudng chién lugc tam soat,
chan doan, diéu tri ca thé hda va cai thién
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tién lugng cho bénh nhan ung thu dai truc
trang tai Viét Nam.

2. DOI TUGNG VA PHUONG
PHAP

2.1. Boi tugng nghién ciru

92 bénh nhan UTDTT dugc chan doan
mo& bénh hoc va xét nghiém dot bién gen
(2/2020-12/2024).

2.2. Phuang phap nghién ciru
Hoi ctu mo ta.

2.3. Phuong phap xtr ly phan tich s6
lieu

Tiéu chuan lya chon: bénh nhan xac
dinh UTDTT nguyén phat c6 két qua moé
bénh hoc va xét nghiém dot bién gen, khai
thac day du thong tin lam sang. Loai tru:
ung thu dai trang thu phat, thiéu di liéu.

Phuong phap: Thu thap di liéu tir hé so
bénh an, phan tich bang SPSS 26.0.

2.4. Pao dirc trong nghién ciru

Nghién ctu dugc phé_duyét bdi Hoi
dong Y duc Dai hoc Nguyén Tat Thanh va
Bénh vién Théng Nhat.

3. KET QUA

Dac diém dich té& Tudi trung vi 66,
nhém tudi 60-79 chiém 65, 2%. Nam gidi
chiém 67,4%, nit 32,6%. Pa so la gia-huu
tri (50%), cu trd tai TP.HCM (81,5%).

Bi€u hién lam sang: Dau bung (71,7%),
di tiéu ra mau (38%), tao bon (32,6%), di
ngoai phan Iéng (13%), tac ruét (12%).

Vi tri u: Dai trang trai (46,7%), truc trang
(28,3%), dai trang phai (25%).

Giai doan: Il (53,3%),
(17,4%), | (4,3%).

Ty 1é dot bién gen: KRAS (35,9%), BRAF
(6,5%), NRAS (0%), khong doét bién (45, 7%).
Dot bién KRAS chd yéu la G12D (36,4%) va
G12V (30,3%).

Méi lién quan: Khong tim thdy mai lién
quan c6 y nghia thdng ké gilla dot bién
KRAS, BRAF v&i tudi, gidi, nghé nghlep,
nai cu try, triéu cerng [am sang, vi tri u va
giai doan bénh (p > 0,05).

IV (25%), I
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4. BAN LUAN

Két qua cua ching t6i cho thay ty lé
dét bién gen KRAS & bénh nhan ung thu
dai tryc trang tai Bénh vién Théng Nhat
la 35,9%, BRAF ia 6,5%, trong khi khong
ghi nhan truong hdp nao c6 doét bién
NRAS. Nhu‘ng ty 1é nay phu hgp vai nhiéu
nghién clu qudc té€ va trong nudc, noi
KRAS thudng la dot bién pho bién nhat,
tiép theo la BRAF va cudi cung la NRAS [6],
[7], [8]. Viéc phat hién dét bien KRAS, dac
biét 1a cac dang G12D va G12V, cd y nghla
trong tién lugng bénh cling nhu dinh
huéng lya chon phac do_diéu tri nham
tring dich, dac biét 1a cac liéu phap khang
EGFR [7], [10].

Dac diém lam sang ndi bat nhat trong
nhom bénh nhan cua chidng t6i la_dau
bung (71,7%), di tiéu ra mau (38%) va tao
bon (32,6%), tuong tu nhu cac nghién
ctu trudc day tai Viet Nam va quéc té [2],
[4]. Tuy nhién, khong co triéu chung lam
sang nao, ngoai tru hach ngoai vi, cho
thay su lién quan coy nghta théng ké VGi
tinh trang dét bién KRAS, BRAF. Diéu nay
nhan manh rang cac biéu hién lam sang
clia ung thu dai tryc trang thuang khong
dac hiéu cho tiing loai dot bién gen, va
xét ngh|em di truyén van la cdng cu quan
trong, khong thé thay thé bang danh gia
lam sang don thuan [5], [10].

Ve vi tri khéi u, nghién cltu cla ching
t6i ghi nhan ty lé cao nhat & dai trang trai
(46,7%), tiép theo 13 truc trang (28,3%) va
dai trang phai (25%). Dot bién KRAS phd
bién & dai trang trai va truc trang, trong
khi BRAF thucng gap & dai trang phai. Tuy
nhién, cac mai lién quan nay khong dat
y ngh|a théng ké, phu hgp vdi cac cong
bo trong va ngoal nudc cho rang vi tri u
c6 thé anh hudng dén phan bé dot bién
nhung khéng phai la yéu t6 quyét dinh
[4], [6], [9]. MOt s6 nghién clu quoc té gh|
nhan BRAF dot bién lién quan nhiéu dén

ung thu dai trang phai va & nir gigi cao
tuoi, nhng khac biét gilra cac guan thé
¢ thé xuat phat tu yéu t6 di truyén va dac
diém dich té hoc tiing vung [7], [8].

Phéan tich vé méi liéen quan gira dot
bién gen va cac yéu t6 dich té& nhu tudi,
giGi, nghé nghiép, ngi cu trd déu khong
cho thay su khac biét y nghia théng ke.
Két qua nay tuong dong véi nghién clu
cla Afrasanle va cong su tai Romanla [6]
cling nhu cac nghién cdu tai Iran va cac
nudc chau A [7], [8]. Mac du mot s6 tai liéu
ghi nhan dét bién BRAF co thé lién quan
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nhiéu hon dén bénh nhan nir va nguai cao
tudi [1], [7], cac ket qua nay chua that su
théng nhat va can thém nghién ctu da
trung tam, da quéc gia v&i ¢ mau I6n hon
dé xac nhan

Ngoai ra, ty 1& bénh nhan phat hién
bénh g giai doan Il va IV con kha cao (Ian
lugt 53,3% va 25%) cho thay thuc trang
chan doan bénh con cham, phu hgp voi
thuc trang ung thu dai truc trang tai Viét
Nam va nhiéu nudc dang phat trién [1]
[2], [4]. DU cac ngh|en ctru I8n trén thé gidi
cho thdy mot so6 dét bién gen nhu BRAF
V600E co thé lam tang nguy cd bénh tién
trlen nhanh va di can [8], [9], [10] di lieu
cta chung tdi va nhiéu nghién ciu trong
nudc chua ghi nhan ré rang méi lién hé
gitra loai dot bién va giai doan bénh tai
thai diém chan doan [4], [5].

Tom lai, két qua cua ching tdi cung
c6 thém nhan dinh rang xét nghiém dot
bién gen KRAS BRAF, NRAS 13 can thiét
trong ti€p céan, chan doan va diéu tri ung
thu dai truc trang, gép phan dinh huéng
diéu tri cd thé hoa, dac biét Ia lya chon
thuSc nham trung dlch phu hdp [51, [7],
[10]. Tuy nhién, cac yéu t6 lam sang, dich
te hoc va vi tri u van khong du dé du doan
tinh trang dot bién gen cua tung bénh
nhan. Han ché cla nghién cuu la c& mau
con nho, thiét ké hoi citu phu thudc vao
h6 so benh an, chua dai dién toan quoc.
Do do, can ¢o nhUng nghién clu da trung
tam, vGi s6 lugng 16n hon, két hgp phan
tich chuyén sau ve di truyén hoc, sinh hoc
phan tu dé hoan thién bulc tranh vé moi
lién quan gitta dot bién gen va dac diém
lam sang, M3 ra cd hdi cham sdc va diéu
tri t6t hon cho bénh nhan ung thu dai truc
trang tai Viét Nam [6], [7], [8], [9], [10]

5. KET LUAN

Dot bién gen KRAS, BRAF kha phé bién
& bénh nhan ung thu dai truc trang nhung
khong lién quan dang ké véi cac dac diém
dich te, lam sang va giai doan benh Xét
ngh|em gen ddng vai tro thiét yéu trong
tiép can ca thé hda diéu tri ung thu dai
tryc trang.
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