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ANH HUONG CUA LECH BOI TINH TRUNG
POI1 VOI SAY THAI LIEN TIEP

ThS. Nguyén Thi Lién Thi, CNXN. Nguyén Thi Y Nhu

IVEMD FAMILY, Bénh vién Pa khoa Gia Pinh

GIOI THIEU

Theo dinh nghia cia Hiép hdi Sinh san va
Phoi hoc chau Au (European Society of Human
Reproduction and Embryology — ESHRE), siy
thai lién tiép (Recurrent pregnancy loss — RPL)
13 c6 tit hai lan sy thai lién tiép trd1én & tudi thai
trudc 24 tudn, duoc xac dinh bdi ndng do B-hCG
duong tinh trong mau hoiic nudc tiéu (ESHRE,
2018). Céc yéu tb nguy co c6 thé lién quan dén
RPL bao gdm di truyén, noi tiét, nhiém trung,
cac vAn dé mién dich, di tat tit cung hoic khong
6 nguyén nhan (Rubio va cs., 1999). Phai léch
boi dugc cho 1a nguyén nhan di truyén thuong
gip trong sdy thai. Cac bat thuong nhiém sic thé
c6 thé lién quan dén sb lugng hodic ciu tric cta
nhiém sic thé, c6 ngudn gbc tit tinh tring, noan
hoiic phét sinh trong qué trinh phat trién caa
phoi. Hau hét céc truong hop phoi léch boi duge
cho 12 cé nguyén nhin t nodn, trong khi céc
nguyén nhan tit tinh tring it dugc tim hiéu va
danh gia. Bai viét nay tap trung vao anh hudng
cta tinh tring léch boi trong sy thai lién tiép.

HIEN TUONG LECH BO1 O

TINH TRUNG

Tinh tring trudng thanh 1a san pham cubi
cling ctia qué trinh sinh tinh. Tit c4c té bao sinh
tinh ludng boi, trai qua hai lan gidm phin va
mot loat cac su kién trong mao tinh dé trd thanh
tinh tring trudng thanh c6 kha ning thu tinh. O
ngudi, tinh tring truéng thanh chta 22 nhiém
sic thé thudng va mot nhiém sic thé gidi tinh &
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trang thai nén chit trong nhan. Léch bdi nhiém
sic thé & tinh tring 13 hién tugng s6 lugng
nhiém sic thé ting [én hodc giam di mot hoic
vai nhiém sic thé thuong va/hoic nhiém sic thé
gidi tinh. Nguyén nhan dugc cho 1a do sy sai
léch trong qué trinh phan ly cia nhiém sic thé.
Sy phén ly nhiém séc thé khong chinh xéc ¢6 thé
xay ra trong ca giam phin 1 hodc giam phéan 2,
din dén sb luong nhiém sic thé bi sai [éch. Noan
duge thuy tinh véi tinh tring léch boi sé ddn dén
nhitng bit thuong nhiém sic thé & phoi. Cac thé
léch boi nhiém sic thé 13, 18, 21, X va Y c6 thé
c6 tré sinh sbéng nhung bi anh hudng bdi sy thay
déi s6 lugng nhiém séc thé nhu giam sinh tinh,
thiéu mau hodc thiéu ning sinh duc, ting muc
do phan manh DNA tinh tring va ting nguy co
sy thai lién tiép (WHO 2021).

Ty 1é 1éch boi nhiém sic thé & tinh tring cta
nam gidi c6 kha ning sinh san va tinh dich dd
binh thudng 1a twong dbi thip, khoing 3 — 5%
(Chatziparasidou va cs., 2015). Nguy co bat
thudng nhiém sic thé tinh trang cht yéu di kém
véi karyotype bat thuong, tuy nhién cdc phan
tich ciing cho thdy nam gidi c6 kha ning sinh
san binh thudng vai karyotype binh thuong van
c6 nguy co nay (Kirkpatrick va cs., 2008).

CAC YEU TO LIEN QUAN PEN

LECH BOI TINH TRUNG

Mot sb yéu tb sinh hoc, 1am sang va céc yéu
tb khac duge cho la ¢6 tac dong tiéu cuc dén
st phan chia gidm phin trong qué trinh sinh



tinh. Vi mit doan nhiém sic thé Y dugc cong
nhan [a nguyén nhan di truyén phd bién nhit
gy vo sinh. Mic dit co ché phan ti va sinh Iy
bénh van chua duogc hiéu 16, viec kiém tra vi
méAt doan nhiém séc thé Y va tu van di truyén
¢6 ¥ nghia quan trong vi nguy co di truyén dot
bién cho thé hé con. Ty 1¢ léch boi & tinh tring
c6 phan manh DNA cao hon so véi tinh trang
khong phan manh, cho thiy méi lién quan gitta
st toan ven DNA cua tinh tring va sy [éch boi
cta tinh triing(Muriel va cs., 2007). Léch boi c6
thé gay phan manh DNA thong qua qua trinh
gibng apoptosis (Enciso va cs., 2013). Tuy nhién,
nghién citu ctia Bronet va cOng su (2012) khong
tim thiy mdi tuong quan nao gitta sy phan manh
DNA ctia tinh tring va ty 1é phoi bi 1éch boi &
cdc cip vo chdng bi sy thai lién tiép hoic thit
bai [am 4.

Mot s6 bdo cdo cho thiy c6 su cai thién cac
thong sb tinh tring va giam ty 1& 1éch boi sau khi
diéu tri gian tinh mach thimg tinh, dic biét &
nhitng bénh nhan hiém mudn (Acar va cs., 2009;
Kim va cs., 2013). O nam gidi bi tn thuong tiy
sdng hoic rbi loan xuét tinh, ty 1é tinh tring bi
phan manh DNA va [éch boi cao hon so véi nam
giGi binh thuong (Qiu va cs., 2012). Ngoai ra,
cdc nghién cttu cing cho thiy ¢6 su hién dién
ctia léch boi tinh triing & tit ca cdc nhiém sic thé
trong sudt qué trinh diéu tri héa tri & bénh nhan
ung thu tinh hoan va ung thu hach (Tempest va
cs., 2008; Thomas va cs., 2004). O nhing bénh
nhén c¢6 ung thu tinh hoan, tAn sut bAt thuong
nhiém sic thé gidi tinh cao hon so véi nhém dbi
ching. Nhin chung, ty 1é 1éch boi sé gidm vé mic
ban dau sau khoang 18 — 24 thang két thic diéu
tri ung thu (Tempest va cs., 2008).

Nguy co léch bdi tinh trang da duge bao céo
& nhitng trudng hop tiép xtc cac thubce diéu tri
nhu Diazepam (Valium) (Baumgartner va cs.,
2001), Finasteride (diéu tri phi dai tuyén tién
liet va rung téc do ndi tiét t6 nam) (Collodel
va cs., 2007¢); cac héa chit cong nghiép va doc
hai trong mdi trudng nhu phthalate, benzen va
pyrethroid (Jurewicz va cs., 2013; Xing va cs.,

2010; Young va cs., 2013). Léch bdi tinh tring
con lién quan dén viéc st dung steroid, ngay ca
khi ngtng stt dung, cho thiy tac dong lau dai dén
su phan ly nhiém sic thé do steroid (Moretti va
cs., 2007a).

Khéi thudc 14 va rugu chia cac tic nhan héa
hoc c6 kha ning gay léch bdi tinh tring (Shi
va cs., 2001; Robbins va cs., 1997). Mot sb cac
nghién ctu cho rang tudi la yéu tb ¢6 thé c¢6 anh
hudng d6i véi lech boi, cdc bat thuong trén mot
s6 nhiém sic thé thudng va nhiém sic thé gisi
tinh (Shi va Martin, 2000; Bosch va cs., 2003;
Brahem va cs., 2011; Templado va cs., 2011).
Tuy nhién, cho dén nay céc nghién ctu khong
thé xdc dinh anh hudng cta tudi tac dbi véi ty 16
léch boi & tinh trang (Buwe va cs., 2005; Plastira
va cs., 2007; Fonseka va Griffin, 2011).

MOI LIEN QUAN GIUA

LECH BOI TINH TRUNG VA

SAY THAI LIEN TIEP

Ty 1é tinh trang c¢6 bAt thuong nhiém sic
thé ting khi mat do tinh tring gidm, dic biét &
nhém cé mat do thip hon 1 triéu tinh tring/ml
(Rodrigo va cs., 2019). Tuy nhién, & céc cap vo
chdng tién st sy thai lién tiép, khoang 40% nam
gi¢i v6i mat do tinh tring binh thuong c6 bat
thuong nhiém sic thé. Nam gidi c¢6 hinh dang
tinh tring binh thudng >4% theo tiéu chuin
nghiém ngit c6 ty 1é 1éch boi thip hon déng ké
so vdi nhom nam gidi ¢6 hinh dang tinh trung
bt thuong (Ramasamy va cs., 2015). Diéu nay
cho thiy cac thong sb tinh dich db ¢6 lién quan
dén nguy co léch boi tinh tring.

Mot sb nghién citu da béo cdo ty 18 1éch boi
tinh triing cao & cac ciip vo chdng cé tién sit sy
thai lién tiép (Giorlandino va cs., 1998; Carrell
va cs., 2003; Al-Hassan va cs., 2005). Nghién
cttu cta Fakhrabadi va cong su (2020) cho thiy
ty 1é 1éch boi nhiém sic thé thuong (13,18,21)
va nhiém sic thé gidi tinh (X,Y) & tinh tring
ctia nam gidi thudc nhém siy thai lién tiép cao
hon déng ké so véi nhém khong cé tién st siy
thai (44,5% so véi 5,3%), trong do, ty 1¢& léch boi
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& nhidm sic thé 13 14 cao nhit. O nhém sdy thai
lién tiép, khong c6 su khac biét vé ty 1é tinh trung
léch boi gitta nhém c6 tinh dich dd bt thuong
va tinh dich dd binh thudng. Két qua cho thiy
léch boi tinh tring phd bién & céc cip vo chdng
RPL va c6 thé gép phan vao cic nguyén nhan
gay sy thai (Fakhrabadi va cs., 2020).

CAC PHUONG PHAP DANH GIA

LECH BOI NHIEM SAC THE

TINH TRUNG

C6 nhiéu phuong phap dé danh gia léch boi
nhu Karyotype, FISH, QF-PCR, MicroArray,
CNVseq. Trude day, viée danh gia bt thuong
nhiém sic thé & nam gidi chi dugc thuc hién
thong qua xét nghiém karyotype hodc xét nghiém
vi mat doan nhiém sic thé Y tit mau ngoai vi. Tuy
nhién, cdc bit thudng vé nhiém sic thé c6 thé
xay ra & dong t& bao mam trong qua trinh sinh
tinh nén xét nghiém karyotype tit mau khong
thé dai dién cho tinh tring. Hién nay, cdc xét
nghiém truc tiép trén nhiém sic thé cta nhan
tinh tring vin chua dugce phd bién. C6 hai ky
thuét c6 thé dugc stt dung dé danh gid léch boi
trén tinh trang: (1) phan tich karyotype cta tinh
trung ngudi sau khi dung hgp véi noan chuot
hamster; (2) danh gi4 nhiém sic thé trong nhan
& ky trung gian bang ky thuat lai tai chd phat
huynh quang (Fluorescence in situ hybridization
— FISH). Mbi ky thuét xét nghiém déu c6 nhiing
han ché riéng, karyotype chi xét nghiém dugc
trén mot sd luong tinh tring it, trong khi FISH
chi kiém tra dugc mot sb lugng nhiém sic thé
nhét dinh. Ca hai phuong phap déu khong thé
danh gi4 dugc tinh trang mAt nhiém sic thé thuc
su hay do sai 18i trong qua trinh xtt Iy mau. Bén
canh d6, tng dung lam sang cta FISH c6 thé bi
kém hon do céc diém yéu nhu chi phi cao, tén
thoi gian va han ché v& s6 lugng nhiém séc thé
duge khao sat. Tuy nhién, hién nay FISH dugc
st dung nhiéu hon do it hao t6n vé lao dong va
xét nghiém trén sb lugng té bao nhiéu din dén
tang do chinh x4c cta théng ké va d6 manh cta
két qua (Chatziparasidou va cs., 2015). K& tit khi
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ra doi, ky thuat FISH da duoc st dung phd bién
trong chan dodn, sang loc, diéu tri v6 sinh. FISH
c6 thé phat hién ty 16 di boi & cdc mAu khac nhau
bao gdm tinh trung trong tinh dich, mao tinh va
tinh hoan dé phuc vu muc dich chin doan vo
sinh nam (Fakhrabadi va cs., 2020). Gan day, giai
trinh ty thé hé méi (Next generation sequencing
— NGS) buéc dau duge thyc hién dé phan tich
lech boi trén tinh trung nhung vin con dang &
mtc do nghién ctu (Marin va cs., 2019).

HUONG PIEU TRI

Mot sb it cic nghién ctu tht nghiém st
dung FSH (Piomboni va cs., 2009), L-carnitine,
acetyl-L carnitine va cinnoxicam (Cavallini va
cs., 2012) va folate (Young va cs., 2008) cho
thdy c6 sy cai thién déng ké ty 1& tinh tring
léch boi trude va sau diéu tri, trong khi kém va
chét chéng oxy héa duong ubng (vitamin C va E
hoic beta-caroten) khong tic dong dén thé léch
bdi clia tinh tring (Young va cs., 2008). O cac
trudng hop sy thai lién tiép c6 bat thudng léch
boi tinh tring, xét nghiém di truyén phdi tién
lam 3 gitp lua chon nhitng phoi binh thuong
dé chuyén va gidm nguy co sy thai (Fakhrabadi
va cs., 2020). O nhitng truong hop c6 két qua
xét nghiém FISH trén tinh trung binh thuong,
xét nghiém di truyén phoi tién lam td (PGT-A)
khong cai thién két qua diéu tri. Tuy nhién, &
nhitng cip vg chdng c6 FISH tinh tring bit
thuong, PGT-A gitp cai thién ding ké két qua
lam sang (Rodrigo va cs., 2019).

KET LUAN

V& mit lam sang, két qua xét nghiém léch
boi tinh tring ¢6 thé duge st dung dé tu vén
di truyén cho céc cip vo chdng dé dua ra céc
quyét dinh diéu tri hd tro sinh san pht hop.
Tuy nhién, sau khi thuc hién cic xét nghiém di
truyén, tinh tring bi bién tinh nén khong thé st
dung cho diéu tri. Do d6, cAn phai phat trién cac
phuong phép xt Iy méu tinh dich nhim chon
loc dugc nhiing tinh tring binh thudng cho thu
tinh. Swim-up va ly tAm thang ndng do da dugc
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