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Karyotypic abnormalities

Aneuploidy

Đa bội (tam bội/tứ bội) chiếm 22% số ca sảy thai thứ phát, 

20.4% số ca sảy thai liên tiếp liên quan đến bất thường NST 

SẢY THAI VÀ BẤT THƯỜNG SỐ LƯỢNG NST
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BẤT THƯỜNG BỘI THỂ

Một bản sao của mỗi NST Hai bản sao của mỗi NST Ba bản sao của mỗi NST

 Thể đơn bội (haploidy) và tam bội (triploidy) là hai dạng bất thường NST có thể xuất hiện trong giai

đoạn phát triển phôi và thai nhi.

 Đa số các trường hợp đơn bội, tam bội thai mất sớm gây nên hiện tượng sẩy thai, thai lưu.

 Nhiều nghiên cứu cho thấy tam bội là một trong bất thường di truyền quan trọng, xuất hiện trong

>10% các trường hợp sảy thai tự nhiên có bất thường nhiễm sắc thể.

Bové et al., (1975)    Hassold et al., (1980)    Platchot et al., (1989)    Strom et al., (1990)  



ĐẶC ĐIỂM TAM BỘI (TRIPLOIDY)

 Tần suất: 1/100 ca mang thai tự nhiên.

 Diễn biến: Phần lớn thai mất trong tam cá

nguyệt đầu.

 Tỷ lệ thai sống đến 16-20 tuần: 1/5000

 Tiên lượng sau sinh: Hầu hết trẻ tử vong trong

vài ngày đầu.

 Trường hợp hiếm: một số trường hợp tam bội

dạng thể khảm được báo cáo có thể sống đến

trưởng thành.

Fontoura Oliveira, A., et al. (2021), "Recurrent fetal triploidy: is there a genetic cause?", BMJ Case Rep. 14(3). 6

TAM BỘI – NGUYÊN NHÂN SẢY THAI/THAI LƯU



Toufaily, M. H., et al. (2016), "Triploidy: Variation of Phenotype", Am J Clin Pathol. 145(1), pp. 86-95.

Các dị tật phổ biến ở thai nhi tam bội

Thoát vị não

Thoát vị tuỷ sống

Dính ngón tay

Bàn chân khèo

Dị tật tim

Thiểu sản thận

Tật dính ngón một phần của

ngón thứ ba và thứ tư bàn tay

trái ở em bé mới sinh mắc hội

chứng tam bội
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TAM BỘI – DI CHỨNG NẶNG NỀ TRÊN THAI NHI 



TAM BỘI: PHÂN LOẠI VÀ ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG

Tam bội có nguồn gốc từ bố

(Paternal triploidy)

Tam bội có nguồn gốc từ mẹ

(Maternal triploidy)

Cơ chế

Dispermy: Một noãn đơn bội được thụ tinh

bởi hai tinh trùng đơn bội

Diandry: Một noãn đơn bội được thụ tinh

bởi một tinh trùng lưỡng bội

Digyny: Một noãn lưỡng bội được thụ tinh bởi

một tinh trùng đơn bội

Kiểu gen 69,XXX; 69,XXY; 69,XYY 69,XXX; 69,XXY

Kiểu hình
Thai tương đối phát triển tốt với đầu bình

thường hoặc nhỏ, nhau lớn và có các nang

Thai bị hạn chế tăng trưởng, đầu to, nhau

nhỏ và không có nang, thường thai chết sớm

Đặc điểm mô

học

Liên quan mât thiết và thường đáp ứng tiêu

chuẩn chẩn đoán thai trứng bán phần

Hiếm khi có đặc điểm mô học của thai trứng

bán phần

8(1) Kolarski, M. et al. (2017 (2) Cleveland Clinic. (2022) (3) RadiologyKey. (2019)

(1-3)



THAI TRỨNG: NGUY CƠ VÀ ẢNH HƯỞNG KHẢ NĂNG SINH SẢN

Định nghĩa: Thai trứng là một dạng bất thường thai kỳ

thuộc nhóm bệnh nguyên bào nuôi thai kỳ; Đặc trưng bởi

phì đại gai nhau và tăng sinh lớp nguyên bào nuôi.

Tỷ lệ mắc: Thay đổi theo khu vực, tỷ lệ mắc cao hơn ở

Đông Nam Á. Nguy cơ tăng rõ ở phụ nữ <20 tuổi hoặc

>35 tuổi, đặc biệt tăng 5–10 lần ở phụ nữ >40 tuổi.

Nguy cơ và ảnh hưởng đến khả năng sinh sản:

• Chuyển dạng ác tính: Thai trứng là tổn thương tiền

ung thư và có nguy cơ ung thư hoá (Thai trứng toàn

phần ~ 15-20%; Thai trứng bán phần ~0.5-1%)

• Nguy cơ tái phái: Tiền sử thai trứng làm tăng nguy cơ

tái phát (1–2% sau 1 lần; tới 15–20% sau ≥2 lần) và

tăng nguy cơ sảy thai

• Vô sinh tạm thời: Thai trứng có thể gây vô sinh tạm

thời do điều trị nhưng đa số phụ nữ có thể mang thai lại

sau khi β-hCG trở về bình thường.

9

(1-2)

(1) Cue, L., Farci, F., Ghassemzadeh, S., & Kang, M. (2024) (2) Florea, A. et al. (2023)



THAI TRỨNG: CƠ CHẾ SINH BỆNH VÀ ĐĂC ĐIỂM BỘ NST

Một noãn không chứa DNA của mẹ được thụ tinh bởi tinh trùng bình thường – toàn bộ

vật liệu di truyền đều có nguồn gốc từ bố (Androgenic Pregnancy).

Trường hợp nhân đôi (Duplication): Chiếm khoảng 90%, có kiểu gen 46, XX; Bộ

nhiễm sắc thể hoàn chỉnh được hình thành từ việc nhân đôi nhiễm sắc thể của một tinh

trùng đơn bội. Mất tính dị hợp tử (UPD).

Trường hợp thụ tinh kép (Dispermy): chiếm khoảng 10%, có kiểu gen 46, XX hoặc

XY; Hai tinh trùng cùng thụ tinh một noãn “trống”, tạo nên hợp tử mang hai bộ DNA từ 2

tinh trùng khác nhau.

Đây là một nhau thai bất thường về mặt di truyền, với tế bào nuôi (trophoblast) tăng sản

bất thường, nhưng không có sự phát triển của phôi thai.

Thai trứng bán phần hình thành khi một noãn bình thường được thụ tinh bởi hai tinh

trùng bình thường. Chiếm khoảng 15–35% tổng số các trường hợp thai trứng.

Kết quả: Thể tam bội (69 nhiễm sắc thể) - Một bộ nhiễm sắc thể nguồn gốc mẹ (23

NST) và hai bộ nhiễm sắc thể nguồn gốc bố (23 + 23 NST).

Về kiểu gen tam bội thường gặp:

• 69, XXY chiếm khoảng 58%

• 69, XXX chiếm khoảng 40%

• 69, XYY chiếm khoảng 2%

Nhau thai bất thường: Gai nhau không đều, có hiện tượng tăng sản tế bào nuôi. Có sự

hiện diện của phôi thai.

THAI TRỨNG TOÀN PHẦN

THAI TRỨNG BÁN PHẦN

Kumar et. al: Robbins & Cotran Pathologic Basis of Disease, 8th Edition. 10



TÌNH TRẠNG MẤT TÍNH DỊ HỢP TỬ – UPD

Tình trạng bất thường di truyền xảy ra khi một người nhận cả một cặp NST tương đồng (hoặc một phần

cặp NST tương đồng) từ duy nhất bố hoặc mẹ, thay vì nhận một bản sao từ bố và một bản sao từ mẹ.

11Del Gaudio, Daniela, et al. "Diagnostic testing for uniparental disomy" Genetics in Medicine 22.7 (2020): 1133-1141.

Tần suất lưu hành cộng gộp trên tất cả NST: 1/2000



HỆ QUẢ CỦA MẤT TÍNH DỊ HỢP TỬ 

UPD LÀM TĂNG NGUY CƠ

 Rối loạn di truyền do lỗi in

dấu (Prader Willi, Angelman,…).

 Bệnh di truyền lặn khi hai

bản sao gen bệnh được di truyền

từ bố hoặc mẹ mang gen.

 Bất thường kiểu hình khi xảy

ra ở các NST 6, 7, 11, 14, 15, 20.

KHUYẾN CÁO

TỪ ACMG

KHI THỰC HIỆN 

PGT

Chuyển phôi thể khảm trisomy hoặc

monosomy trên NST 6, 7, 11, 14, 15, 20

cần kết hợp xét nghiệm tình trạng mất

tính dị hợp tử - UPD

12Del Gaudio, Daniela, et al. "Diagnostic testing for uniparental disomy" Genetics in Medicine 22.7 (2020): 1133-1141.



KẾT LUẬT I: VỀ TAM BỘI/UPD VÀ THAI TRỨNG

Tiêu chí Tam bội & Thai trứng UPD & Thai trứng

Loại thai trứng

liên quan

o Tam bội nguồn gốc bố liên quan

đến thai trứng bán phần

o Tam bội nguồn gốc mẹ không liên

quan đến thai trứng bán phần

o UPD nguồn gốc bố liên quan đến

thai trứng toàn phần

Đặc điểm bộ NST o 3N: 2 bộ NST bố + 1 bộ NST mẹ o 2N: 2 bộ NST đều từ bố

Đặc điểm phôi

thai, nhau thai

o Có phôi thai

o Nhau lớn, phù nền khu trú

o Không có phôi thai

o Nhau lớn, phù nề toàn bộ

Nguy cơ ác tính
o Nguy cơ ung nguyên bào nuôi thấp

o 0.5 - 1.0%

o Nguy cơ ung nguyên bào nuôi cao

o 15 - 20%
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II. BẤT THƯỜNG THỤ TINH VÀ TIỀM NĂNG CỦA PHÔI PHÁT TRIỂN 

TỪ HỢP TỬ ĐƠN/ĐA TIỀN NHÂN 

14



• Bất thường thụ tinh xảy ra khi hợp tử xuất

hiện một hoặc nhiều tiền nhân (1PN, 3PN…)

• Phôi 3PN hình thành từ hợp tử có 3 tiền

nhân, thường dẫn đến phôi tam bội (3n).

2PN 3PN

1PN

ĐÃ ĐƯỢC CHỨNG MINH

Tế bào phôi có chức năng tự sửa

chữa nên hợp tử 3PN có thể phát

triển đến ngày 5 với bộ NST 2n.

15

BẤT THƯỜNG THỤ TINH VÀ PHÔI 3PN



Sử dụng phôi 3PN làm mẫu nghiên cứu

KHẢ NĂNG TỰ SỬA CHỮA CỦA PHÔI 3PN

 62.5% phôi sống đến ngày 5.

 54.5% phôi có bộ NST lưỡng bội (2n).

Phôi 3PN CÓ THỂ phát triển đến ngày 5

với bộ NST lưỡng bội.

Kiểm tra các STR thông tin trên các NST 

bằng QF-PCR 

16



 Phôi 3PN có xu hướng giảm số lượng NST

từ 3 bản copy trong hợp tử 3PN.

 Tỷ lệ phôi 3PN (ICSI) có bộ NST lưỡng bội

cao hơn phôi 3PN (IVF).

KHẢ NĂNG TỰ SỬA CHỮA CỦA PHÔI 3PN

IVF/ICSI

Phôi 3PN

Karyotype assay

Kiểm tra bộ NST của phôi

17



CHUYỂN PHÔI PHÁT TRIỂN TỪ HỢP TỬ 3PN

Nghiên cứu đánh giá kết quả lâm sàng việc 

chuyển phôi phát triển từ hợp tử 3PN, đã được 

xác định mang bộ NST lưỡng bội.

IVF/ICSI

75,903 noãn

Em bé khỏe mạnh

2 em bé

Sàng lọc phôi không mang

bất thường

Chuyển phôi

4 phôi 3 PN

Phôi 3PN

183 phôi

18



CHUYỂN PHÔI TỪ HỢP TỬ BẤT THƯỜNG THỤ TINH

P
h

ô
i
0

 P
N

3.7% đơn bội

95% lưỡng bội

1.2% đa bội

42.6% có thai 35.2% trẻ sinh ra

P
h

ô
i
3

 P
N

0.5% đơn bội

45.7% lưỡng bội

53.8% đa bội

5 có thai 4 trẻ sinh ra

P
h

ô
i
1

 P
N

27.2% đơn bội

70.5% lưỡng bội

2.2% đa bội

41.3% có thai 34.8% trẻ sinh ra
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CHUYỂN PHÔI PHÁT TRIỂN TỪ HỢP TỬ 4PN

ICSI

11 noãn

Em bé

khỏe mạnh

Sàng lọc phôi không mang

bất thường

Chuyển phôi

1 phôi 4 PN

Phôi 2PN

1 phôi

Phôi 3PN

4 phôi
Phôi 4PN

1 phôi

Chuyển phôi

1 phôi 2 PN

Không

thành công

Phôi bất

thường

20



KẾT LUẬN II: TIỀM NĂNG CỦA HỢP TỬ/PHÔI 1PN, 3PN…

Những trường hợp xuất hiện hợp tử 3PN trong chu kỳ IVF hoàn toàn có 

cơ hội sinh ra em bé khỏe mạnh. 

Phôi 3PN phù hợp để chuyển, cần có phương pháp kiểm tra tình trạng 

di truyền của phôi.

TỪ NHỮNG SỐ LIỆU TRÊN CHÚNG TA CÓ THỂ RÚT RA MỘT SỐ KẾT LUẬN SAU:

21



III. XÉT NGHIỆM DI TRUYỀN LỆCH BỘI NST MỞ RỘNG

PGT-A PLUS & PGT-A EXPAND

22



Không phát hiện được

hiện tượng UPD

Hạn chế trong phát hiện

thể đa bội

Hội chứng vi mất đoạn, 

vi lặp đoạn <5Mb

Đột biến điểm, đột 

biến cấu trúc

Biến đổi số

lượng NST

Biến đổi cấu trúc

NST >5Mb

Thể khảm (20-70%)

GIỚI HẠNPHẠM VI 

PGT-A NGS hiện nay

23

PGT-A: PHẠM VI VÀ GIỚI HẠN KỸ THUẬT



NHU CẦU CHO GIẢI PHÁP PGT TỐI ƯU

PHÙ HỢP TRONG SÀNG LỌC MỞ RỘNG BẤT THƯỜNG PHÔI

THUẬN LỢI CHO TRIỂN KHAI VÀ PHÁT TRIỂN TRONG TƯƠNG LAI

CHI PHÍ HỢP LÝ

THỜI GIAN NHANH CHÓNG

ĐỘ CHÍNH XÁC CAO, BAO PHỦ NHIỀU TỔN THƯƠNG

HỖ TRỢ ĐẮC LỰC CHU TRÌNH IVF

24



PGT-A PLUS

PGT-A-EXPAND 

VƯỢT QUA GIỚI HẠN CỦA XÉT NGHIỆM PGT-A NGS THÔNG THƯỜNG

 Phát hiện bất thường lệch bội, bất thường cấu trúc (CNV)

 Phân tích mức bội thể (haploid, triploid)

 Phát hiện tình trạng mất tính dị hợp tử (UPD/ROH)

 Phát hiện ngoại nhiễm

 Phân tích bổ sung vùng hotspot >1Mb (6 hội chứng vi mất đoạn phổ biến)

PGT-A PLUS & PGT-A EXPAND: GIẢI PHÁP SÀNG LỌC MỞ RỘNG

Kết hợp phân tích SNP trong quy trình PGT-A là một phương pháp tiếp cận toàn diện, tiết kiệm

chi phí, cung cấp nhiều thông tin quan trọng hỗ trợ sinh sản. 

25

CÔNG NGHỆ TIÊN TIẾN CHO KẾT QUẢ TỐI ƯU

Công nghệ NGS từ Thermo Phân tích SNP bằng Targeted PCR

P
G

T
-A
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L

U
S

P
G

T
-A

 E
X

P
A

N
D



Phụ nữ tuổi cao

trên 35 tuổi

Người nam gặp những vấn

đề nam khoa nghiêm trọng

Tiền sử sảy thai liên tục hoặc

thất bại trong chu trình IVF

Muốn phát hiện mức bội thể, tình

trạng mất tính dị hợp tử

Cân nhắc sử dụng phôi nang từ

hợp tử thụ tinh bất thường

26

AI NÊN THỰC HIỆN XÉT NGHIỆM PGT-A PLUS/PGT-A EXPAND

Tiền sử sảy thai sau khi

thực hiện IVF kết hợp PGT-A.

Có tiền sử mang thai đa bội, 

thai trứng, tiền sử sinh con 

mang bất thường NST..



GIẢI PHÁP SÀNG LỌC BẤT THƯỜNG NST MỞ RỘNG TẠI GENOME

CÁC BẤT THƯỜNG CÓ THỂ PHÁT HIỆN PGT-A PGT-A PLUS PGT-A EXPAND PGT-TOTAL

 Bất thường số lượng 24 NST (CNVs)

 Thể khảm (20-80%)

 Bất thường cấu trúc NST

 Mức bội thể (đơn/đa bội)

 Mất tính dị hợp tử (UPD/ROH)

 6 hội chứng vi mất đoạn phổ biến >1Mb

 Kiểm soát ngoại nhiễm

 Bệnh lý di truyền đơn gen

 Kết hơp xác định tương hợp HLA

(> 5MB) (> 4MB)(> 5MB) (> 4MB)
Bao gồm cả chuyển đoạn cân bằng

27



KẾT LUẬN TỔNG: TAKE HOME MESSAGES

 Bên cạnh lệch bội NST, bất thường bội thể (đơn/đa bội), UPD là một

trong những nguyên nhân dẫn đến sẩy thai, thai lưu.

 Hợp tử 1PN, 3PN không hiếm gặp trong IVF và ISCI. Cần có chiến

lược tiếp cận phù hợp với các phôi phát triển từ hợp tử bất thường

thụ tinh đặc biệt trong trường hợp số lượng phôi ít.

 PGT-A Plus/PGT-A Expand là chiến lược phù hợp giúp phát hiện tình

trạng đa bội, UPD và xác định phôi nang lưỡng bội từ hợp tử 1PN,

3PN/phôi đa nhân.
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