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1. Đặt vấn đề
Bất thường thai sản (BTTS) biểu hiện ở nhiều dạng 

khác nhau như sẩy thai (ST), thai chết lưu (TCL), thai 
dị tật hoặc con dị tật (TDT/CDT)… Có nhiều nguyên 
nhân gây BTTS trong đó có bất thường nhiễm sắc thể 
(NST). Việc phân tích NST ở những cặp vợ chồng có 
tiền sử BTTS góp phần chẩn đoán nguyên nhân, tiên 
lượng về nguy cơ sinh sản để từ đó tư vấn di truyền 
cho các cặp vợ chồng này, hạn chế BTTS để giảm bớt 
gánh nặng về tâm lý và kinh tế cho gia đình và cho 
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Tóm tắt
Đặt vấn đề: Có nhiều nguyên nhân gây bất thường 

thai sản trong đó có bất thường nhiễm sắc thể (NST). 
Việc phân tích NST ở những cặp vợ chồng có tiền sử bất 
thường thai sản là cần thiết. Mục tiêu: Xác định tỷ lệ 
các bất thường NST ở những cặp vợ chồng có tiền sử 
bất thường thai sản. Đối tượng nghiên cứu: Gồm 
715 cặp vợ chồng có bất thường thai sản tại Trung tâm 
Chẩn đoán trước sinh - Bệnh viện Phụ sản Trung ương 
từ tháng 11 năm 2011 đến tháng 4 năm 2014. Phương 
pháp nghiên cứu: Mô tả hồi cứu, Lập hồ sơ bệnh án 
di truyền. Nuôi cấy tế bào bạch cầu lympho máu ngoại 
vi. Đánh giá các bất thường NST bằng phương pháp 
nhuộm băng G. Phân tích NST và lập karyotyp theo 
tiêu chuẩn ISCN (2013). Kết quả: Có 62 trường hợp 
bất thường NST (35 trường hợp người vợ, 27 trường 
hợp người chồng) chiếm tỷ lệ 8,67%. Trong đó có 61 
cặp (vợ hoặc chồng) có rối loạn về cấu trúc NST (tỷ lệ 
98,39%) và 1 cặp có chồng mang rối loạn về số lượng 
NST (tỷ lệ 1,61%). 61 trường hợp rối loạn về cấu trúc NST 
có 35 trường hợp chuyển đoạn (19 chuyển đoạn tương 
hỗ, 16 chuyển đoạn hòa hợp tâm), 11 trường hợp đảo 
đoạn, 15 trường hợp nhân đoạn. 1 trường hợp rối loạn 
số lượng NST là XYY. Từ khóa: Nhiễm sắc thể, sẩy thai, 
thai lưu, thai bất thường.

Abstract 
SOME CHROMOSOMAL ABBERATIONS IN COUPLES 

ABNORMAL PREGNANCY
Background: There are different types of dverse 

reproductive outcomes such as: Abnormal pregnancy 

expression in different types such as miscarriages, 
stillbirth, fetal abnormaly or chilren with malformation... 
There are many causes of abnormal pregnancy including 
abnormal chromosome. We analyze chromosome 
in couples with a history of contributing abnormal 
pregnancy diagnose the cause, since genetic counseling 
for couples, limiting abnormal pregnancy to reduce the 
burden on the psychology and economics to family and for 
the whole society. Objective: Determine the percentage 
of chromosome abnormalities in couples with a history of 
abnormal pregnancy. Subjects studied: Includes 715 
couples with abnormal pregnancy, analysis chromosome 
at the Center for Prenatal Diagnosis - National hospital of 
Obstetrics and Gynecology from November 2011 to April 
2014. The research methods: a retrospective description 
combined prospective, genetic medical records and 
build a family tree according to international standards. 
Cells cultured peripheral blood lymphocytes. Evaluation 
of abnormal chromosomes by analysis chromosome 
with stain G banding and standard set ISCN (2013). 
Results: 62 cases of chromosomal abnormalities 
(8.67%) (35 cases of the wife, 27 cases of the husband). 
In 61/62 cases (husband or wife) had disorder structural 
of chromosomal (98.39%) and 1 case (husband) disorder 
about the number of chromosomes (rate 1.61%). 61 
cases disorders on chromosome structure, there are 
35 cases transitions (19 reciprocal translocations, 16 
robertsonian translocations), 11 cases of inversion, 
15 cases of duplication. 1 case disorder of the trisomy 
sex chromosomes XYY. Key words: Chromosome, 
miscarriages, stillbirth, fetal abnormaly.

toàn xã hội. Hiện nay, trên thế giới và ở Việt Nam đã 
có một số nghiên cứu về bất thường NST ở các cặp 
vợ chồng có riêng lẻ từng dạng BTTS hoặc kết hợp 
2 trong số các dạng BTTS, tuy nhiên chưa có nhiều 
nghiên cứu phối hợp cả 3 dạng BTTS gồm ST, TCL, 
TDT/CDT [1,2,3]… Để có một cái nhìn tổng quát hơn 
về nguyên nhân di truyền của BTTS, chúng tôi tiến 
hành nghiên cứu đề tài: “Tìm hiểu một số bất thường 
nhiễm sắc thể ở những cặp vợ chồng có bất thường 
thai sản” với  mục tiêu:



4. Bàn luận
715 cặp vợ chồng có tiền sử BTTS chúng tôi có 

một số ý kiến bàn luận sau:
Tỷ lệ bất thường nhiễm sắc thể ở các cặp vợ chồng 

có bất thường thai sản: Tỷ lệ bất thường NST ở các cặp 
vợ chồng có BTTS khi so sánh với các nghiên cứu khác 
được thể hiện trong bảng 4.1.  

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn 
nghiên cứu của Jiang J., có thể do đối tượng nghiên 
cứu của tác giả này là các cặp vợ chồng có tiền sử 
thai sản nặng nề hơn (STLT), còn đối tượng nghiên 
cứu của chúng tôi bao gồm cả những đối tượng 
mới chỉ ST, TCL, TDT/CDT lần đầu, lần thứ hai. Tuy 
nhiên, kết quả này lại cao hơn kết quả nghiên cứu 
của Nguyễn Văn Rực [2], vì nghiên cứu của Nguyễn 
Văn Rực chỉ tập trung vào đối tượng sảy thai liên 
tiếp và sinh con dị tật. Tuy có sự khác biệt về tỷ lệ 
bất thường NST nhưng nhìn chung các nghiên cứu 
đều chỉ ra rằng dạng bất thường về cấu trúc NST 
chiếm tỷ lệ chủ yếu, còn bất thường về số lượng 
chỉ chiếm tỷ lệ nhỏ trong các rối loạn NST ở các 
cặp vợ chồng có BTTS. Trong số 7 cặp vợ chồng có 
BTTS phát hiện được trong nghiên cứu của Jiang 
J. và cs thì 100% các trường hợp là bất thường về 
cấu trúc NST  [4]. Nghiên cứu của Yu M. Y. (2002) 
trên 9.258 cặp vợ chồng cho thấy dạng rối loạn 
cấu trúc NST chiếm 86,9%, còn rối loạn về số lượng 
NST chỉ chiếm 13,1% [3]. Kết quả nghiên cứu của 
Nguyễn Văn Rực năm 2012 thấy có 24 trường hợp 
(vợ hoặc chồng) biểu hiện rối loạn NST, trong đó có 
21 trường hợp (tỷ lệ 87,5%) có biểu hiện rối loạn về 
cấu trúc NST và 3 trường hợp (tỷ lệ 12,5%) có biểu 
hiện rối loạn về số lượng NST [2]. Nghiên cứu, của 
chúng tôi cho kết quả 98,39% là rối loạn về cấu trúc 
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Xác định tỷ lệ các bất thường NST ở những cặp vợ 
chồng có tiền sử BTTS.

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu
2.1. Đối tượng nghiên cứu: Gồm 715 cặp vợ 

chồng có BTTS với biểu hiện ST, TCL, SCDT đến làm 
xét nghiệm NST tại Trung tâm Chẩn đoán trước sinh - 
Bệnh viện Phụ sản Trung ương từ tháng 11 năm 2011 
đến tháng 4 năm 2014.

2.2. Phương pháp nghiên cứu: Mô tả hồi cứu.
2.3. Các bước tiến hành nghiên cứu
- Lập hồ sơ bệnh án di truyền.
- Nuôi cấy tế bào bạch cầu lympho máu ngoại vi.
- Đánh giá các bất thường NST bằng phương pháp 

nhuộm băng G.
- Phân tích NST và lập karyotyp theo tiêu chuẩn 

ISCN 2013.
2.4. Xử lý số liệu
- Xử lý số liệu bằng phần mềm SPSS 16.0.

3. Kết quả nghiên cứu
3.1. Các dạng rối loạn NST của các cặp vợ chồng 

có BTTS

Trong tổng số 715 cặp vợ chồng có:
- 62 cặp vợ chồng có bất thường NST chiếm tỷ lệ 

8,67%. Trong đó vợ chiếm tỷ lệ 4,90%; chồng chiếm 
tỷ lệ 3,78%; sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê 
với p > 0,05.

- Trong số các bất thường NST, tỷ lệ bất thường về 
cấu trúc NST là 98,39% (61/62), tỷ lệ bất thường về số 
lượng NST (XYY) là 1,61% (1/62).

3.2. Các kiểu rối loạn cấu trúc NST ở các cặp vợ 
chồng có BTTS

Gặp chủ yếu là rối loạn cấu trúc dạng cân bằng, 
chiếm tỷ lệ 75,41% số các cặp vợ chồng trong đó:

- Chuyển đoạn là kiểu rối loạn NST chiếm tỷ lệ cao 
tới 57,38% (31,15% là chuyển đoạn tương hỗ, 26,23% 
là chuyển đoạn hòa hợp tâm).

- Đảo đoạn gặp ở 11 trường hợp, chiếm tỷ lệ 18,03%.
Rối loạn cấu trúc dạng không cân bằng chỉ gặp 

nhân đoạn, có 15 trường hợp chiếm tỷ lệ 24,59%. Các 
kết quả thể hiện ở bảng sau.

Bảng 3.1. Tỷ lệ các dạng karyotype của các cặp vợ chồng có BTTS

Karyotyp Vợ Chồng Chung
Số lượng Tỷ lệ (%) Số lượng Tỷ lệ (%) Số lượng Tỷ lệ (%)

Bình thường 680 95,10 688 96,22 653 91,33
Bất thường

- Số lượng
- Cấu trúc

35
0
35

4,90
0

4,90

27
1
26

3,78
0,14
3,64

62
1 
61

8,67
0,14
8,53

Tổng 715 100 715 100 715 100

Bảng 3.2. Sự phân bố các kiểu rối loạn cấu trúc NST

Các kiểu rối loạn cấu trúc NST Cặp vợ chồng
Số lượng Tỷ lệ (%)

Cân bằng

Chuyển đoạn
- Tương hỗ
-Hòa hợp tâm

35
19
16

57,38
31,15
26,23

Đảo đoạn 11 18,03
Tổng số 46 75,41

Không cân bằng Nhân đoạn 15 24,59
Tổng số 61 100

Bảng 4.1. Thống kê tỷ lệ bất thường NST của một số tác giả
Tác giả Số cặp vợ chồng Số bất thường NST Tỷ lệ bất thường NST (%)

Jiang J. et al (2001) [4] 61 7 11,48
Nguyễn Văn Rực (2012)[2] 350 24 6,86
H T N Lan và cs  715 62 8,67
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NST, chỉ 1,61% là có rối loạn về số lượng NST. Kết 
quả này tương tự với nhiều nghiên cứu trong nước 
và trên thế giới.

Trong nghiên cứu này, chúng tôi gặp một trường 
hợp duy nhất bất thường số lượng NST giới tính với 
karyotype là 47,XYY. Cặp vợ chồng này 2 lần TCL và 
chưa có con nào. Tuy nhiên trong y văn thế giới đã 
ghi nhận một số đặc điểm của những người nam 
mang mắc hội chứng 47,XYY như sau: không có 
biểu hiện hình thái đặc biệt, nội tiết không có gì 
thay đổi khác thường, tính nết hung hăng kém tự 
chủ, tỷ lệ phạm tội cao, chỉ một số trường hợp có 
sinh dục kém phát triển, tinh hoàn lạc chỗ, tật lỗ 
đái lệch thấp. Như vậy, hội chứng 47,XYY có ảnh 
hưởng tới khả năng sinh sản nhưng vẫn có thể có 
con bình thường [5].

Trong số 61 trường hợp có rối loạn cấu trúc NST, 
chúng tôi nhận thấy chủ yếu là rối loạn cấu trúc 
dạng cân bằng (46 trường hợp), chiếm 75,41% (11 
trường hợp đảo đoạn và 35 trường hợp chuyển 
đoạn cân bằng) còn rối loạn cấu trúc dạng không 
cân bằng (nhân đoạn) chiếm tỷ lệ ít hơn (15 trường 
hợp chiếm 24,59%). 

Trong nghiên cứu của Nguyễn Văn Rực (2012) 
cũng cho thấy tỷ lệ rối loạn cấu trúc NST dạng cân 
bằng chiếm đa số: 20/21 (95,24%) trường hợp; rối 
loạn cấu trúc NST dạng không cân bằng chỉ chiếm 
4,76% (1/21 trường hợp thuộc dạng mất đoạn 
nhánh dài NST số 18) [2]. Dubey S. và cs (2005) 
nghiên cứu NST ở 742 cặp vợ chồng có tiền sử 
STLT đã phát hiện ra 22 trường hợp bị rối loạn cấu 
trúc NST bao gồm 19 trường hợp rối loạn cấu trúc 
NST dạng cân bằng chiếm 86,36% (15 trường hợp 
chuyển đoạn tương hỗ, 4 trường hợp chuyển đoạn 
hòa hợp tâm) và 3 trường hợp mất đoạn (chiếm tỷ 
lệ 13,64%) [6].

Ở những cặp vợ chồng mang chuyển đoạn hòa 
hợp tâm nếu xảy ra giữa các NST trong 1 cặp tương 
đồng thì nguy cơ sinh sản ở những cặp vợ chồng 
này là ST hoặc SCDT. Nếu sự chuyển đoạn xảy ra giữa 
các NST khác cặp tương đồng thì khả năng về sinh 
sản ở các cặp vợ chồng này là ST hoặc SCDT hoặc 
sinh ra những đứa con bình thường. Nghiên cứu của 
chúng tôi cho thấy trong số 35 cặp vợ chồng mang 
chuyển đoạn có 3 cặp vợ chồng có vợ hoặc chồng 
mang chuyển đoạn hòa hợp tâm giữa các NST cùng 
cặp tương đồng không có con nào bình thường, 2 
lần ST, 4 lần TCL, 2 lần TDT/CDT (Down). Các cặp vợ 
chồng này có tiền sử thai sản rất nặng nề, 100% con 
sinh ra là bất thường. Các dạng chuyển đoạn khác 

dù có nguy cơ cao bất thường thai sản nhưng vẫn 
có khả năng sinh con bình thường. Tuy nhiên, thai 
nghén của các cặp vợ chồng này cần được quản lý 
và theo dõi chặt chẽ, áp dụng các biện pháp sàng lọc 
chẩn đoán trước sinh để kịp thời phát hiện những 
bất thường của thai.

Các cặp vợ chồng mang rối loạn cấu trúc NST 
dạng không cân bằng đều có tiền sử sinh sản hết 
sức nặng nề. Tuy nhiên, người ta cho rằng vẫn có 
một tỷ lệ người bình thường mang NST nhân đoạn 
được xem như là biến thể (variant chromosomes). 
Ngoài ra, cũng có một số trường hợp mất đoạn và 
nhân đoạn nhỏ không biểu hiện ra kiểu hình ở bố 
mẹ. Năm 2007, Hansson K. và cs [7], ghi nhận một 
trường hợp phụ nữ 34 tuổi, kiểu hình bình thường, 
tiền sử ST nhiều lần, karyotyp của người này là 
[46,XX,del(6)(q22.31q23.1)].

Roos A. và cs (2008) [8] cũng đã phát hiện một 
trường hợp một phụ nữ kiểu hình bình thường, có 
tiền sử ST nhiều lần. Kết quả phân tích NST cho 
thấy có mất đoạn nhánh dài NST 13 [46,XX,del(13)
(q21q21.1)].

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, số cặp vợ 
chồng mang rối loạn NST dạng nhân đoạn là 15 
trường hợp chiếm 24,59%, cao hơn hẳn so với 
các nghiên cứu khác. Nghiên cứu của Nguyễn Văn 
Rực (2012) cho thấy chỉ có 4,76% là bất thường 
NST dạng không cân bằng (mất đoạn), không có 
trường hợp nào nhân đoạn [2]. Trong số 15 trường 
hợp nhân đoạn được phát hiện trong nghiên cứu, 
chúng tôi nhận thấy chủ yếu là nhân đoạn NST số 1 
(7/15 trường hợp), NST số 9 (7/15 trường hợp). Chỉ 
có 1 trường hợp duy nhất là nhân đoạn NST số 16. 
Trong các dạng nhân đoạn NST số 1 và số 9 hay gặp 
nhất là [46,XX(XY),dup(1)(q11q12)] chiếm 6 trường 
hợp và [46,XX(XY),dup(9)(q12q13)] chiếm 7 trường 
hợp, họ vẫn khoẻ mạnh, và như vậy họ vẫn có khả 
năng sinh con lành mà mang NST nhân đoạn như 
họ. Tác giả McKinlay R. J. đã cho rằng nhân đoạn 
NST số 9, đoạn 9q12 hoặc 9p13 đều là dạng biến 
thể [9]. Để xem xét cụ thể mối liên quan giữa nhân 
đoạn và BTTS cần có nghiên cứu đi sâu hơn với cỡ 
mẫu thích hợp mới có được kết luận chính xác.

Nghiên cứu của Babu R. V. ở Ấn Độ trên 3.392 bệnh 
nhân có nghi ngờ bệnh di truyền đã phát hiện 1,24% 
có rối loạn NST dạng đảo đoạn quanh tâm. Trong 
số đảo đoạn quanh tâm thì loại đảo đoạn quanh 
tâm NST số 9 chiếm tỷ lệ cao nhất (64,29%) [10]. Kết 
quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, trong  số 
715 cặp vợ chồng BTTS phát hiện 11 cặp vợ chồng 
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có một trong hai người mang NST đảo đoạn, trong 
đó 10 trường hợp bị đảo đoạn quanh tâm NST số 9 
[inv(9)(p11q13)] chiếm tỷ lệ 90,91%, chỉ có 1 trường 
hợp vợ mang đảo đoạn quanh tâm NST số 6 [inv(6)
(p23q15)], trong số đó có 5 cặp vợ chồng đã sinh con 
khoẻ mạnh, 6 cặp vợ chồng bị ST, TCL nhiều lần, TDT/
CDT và chưa có con nào bình thường.

Kết quả của chúng tôi tương tự với nhiều nghiên 
cứu ở các cặp vợ chồng có tiền sử STLT, TCL nhiều lần. 
Các tác giả thấy rằng các trường hợp có đảo đoạn 
quanh tâm vẫn có khả năng sinh sản và chiều dài 
của đoạn bị đảo ngược ở những người mang NST 
đảo đoạn sẽ quyết định những tác động có hại tới 
thế hệ con cái, nguy cơ tạo những giao tử không cân 
bằng gen sẽ tăng cao hơn trong giảm phân so với các 
vòng đảo đoạn có kích thước nhỏ hơn. Hậu quả của 
đảo đoạn là tạo nên những giao tử mang NST nhân 
đoạn thứ phát hoặc mất đoạn, từ đó dẫn tới các BTTS 
ở các cặp vợ chồng mang NST đảo đoạn. Azim M. 
và cs đã nghiên cứu trên 300 cặp vợ chồng có tiền 
sử ít nhất từ hai lần ST, TCL trở lên, kết quả cho thấy 
14/16 trường hợp là đột biến cấu trúc, trong đó có 4 
trường hợp đảo đoạn quanh tâm NST số 9 (3 nữ và 1 

nam) [11]. Nghiên cứu của Phan Thị Hoan, Hoàng Thị 
Ngọc Lan ở những cặp vợ chồng có bất thường sinh 
sản hoặc nguy cơ cao SCDT đã phát hiện 4 trường 
hợp đảo đoạn quanh tâm NST số 9 và đều là dị hợp 
tử loại [inv(9)(p11q13)], các tác giả đã cho rằng đảo 
đoạn quanh tâm NST số 9 có thể gây các hậu quả bất 
thường về sinh sản và nguy cơ sinh con bất thường ở 
các mức độ khác nhau [12].

5. Kết luận
Nghiên cứu tiến hành trên 715 cặp vợ chồng có 

BTTS, phân tích karyotyp các cặp vợ chồng này chúng 
tôi thấy:

Tỷ lệ bất thường NST ở các cặp vợ chồng có BTTS:
Có 62 trường hợp bất thường NST (35 trường 

hợp người vợ, 27 trường hợp người chồng) chiếm tỷ 
lệ 8,67%. Trong đó có 61 cặp (vợ hoặc chồng) có rối 
loạn về cấu trúc NST (tỷ lệ 98,39%) và 1 cặp có chồng 
mang rối loạn về số lượng NST (tỷ lệ 1,61%).

- Có 3/61 trường hợp chuyển đoạn (19 chuyển 
đoạn tương hỗ, 16 chuyển đoạn hòa hợp tâm), 11 
trường hợp  đảo đoạn, 15 trường hợp nhân đoạn.

- 1 trường hợp rối loạn số lượng NST là XYY.
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