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Chuyên đề: Di truyền học tư vấn và các xét

nghiệm chẩn đoán trước sinh

Di truyền y học đã có những bước tiến vượt bậc, giúp con người hiểu rõ hơn về

các bệnh, tật di truyền và đưa ra những giải pháp phòng ngừa, chẩn đoán sớm.

Trong đó, di truyền học tư vấn và các kỹ thuật chẩn đoán trước sinh đóng vai

trò vô cùng quan trọng.

Phần I: Di truyền học tư vấn (Genetic Counseling)

1. Khái niệm

Di truyền học tư vấn là một lĩnh vực của di truyền y học, kết hợp giữa việc

chẩn đoán, cung cấp thông tin và đưa ra lời khuyên về các bệnh, tật di truyền

cho các cá nhân hoặc gia đình có nguy cơ. Mục tiêu là giúp họ hiểu rõ về tình

trạng di truyền, khả năng mắc bệnh của thế hệ sau và đưa ra những quyết định

phù hợp.

Ví dụ 1: Một cặp vợ chồng đều mang gen lặn gây bệnh tan máu bẩm sinh

(Thalassemia) đến tư vấn di truyền trước khi quyết định có con. Chuyên gia

sẽ giải thích cho họ về nguy cơ con sinh ra bị bệnh (25%) và các lựa chọn họ

có.

Ví dụ 2: Một phụ nữ 38 tuổi đang mang thai lần đầu. Do tuổi mẹ cao làm

tăng nguy cơ con mắc hội chứng Down, bác sĩ tư vấn cho chị về các xét

nghiệm sàng lọc và chẩn đoán trước sinh.
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2. Quy trình của một buổi tư vấn di truyền

Quy trình tư vấn di truyền thường gồm 4 bước chính:

1. Bước 1: Chẩn đoán chính xác bệnh/tật di truyền.

Sử dụng các phương pháp hiện đại (xét nghiệm sinh hóa, phân tích tế bào,

phân tích ADN) để xác định rõ ràng tình trạng bệnh lý.

2. Bước 2: Xây dựng phả hệ.

Chuyên gia sẽ hỏi và ghi chép thông tin về tình trạng sức khỏe, bệnh tật của

những người trong gia đình người được tư vấn qua nhiều thế hệ để lập sơ đồ

phả hệ. Điều này giúp xác định quy luật di truyền của bệnh.

3. Bước 3: Tính toán xác suất (nguy cơ).

Dựa vào phả hệ và quy luật di truyền đã xác định, chuyên gia sẽ tính toán

xác suất sinh con mắc bệnh/tật di truyền. Công thức xác suất phụ thuộc

vào quy luật di truyền (trội/lặn, liên kết với giới tính...).

Ví dụ: Bệnh Phenylketonuria (PKU) do gen lặn trên NST thường quy định.

Một cặp vợ chồng (A) bình thường nhưng có em trai của chồng và chị gái

của vợ bị bệnh PKU. Bố mẹ của cả hai vợ chồng đều bình thường. Ta có

thể suy ra bố mẹ của họ đều có kiểu gen dị hợp (Aa). Xác suất để người

chồng có kiểu gen dị hợp (Aa) là 2/3. Tương tự, xác suất để người vợ có

kiểu gen dị hợp (Aa) là 2/3.

Xác suất sinh con bị bệnh (aa) = P(chồng là Aa) x P(vợ là Aa) x

P(sinh con aa từ phép lai Aa x Aa) = (2/3) x (2/3) x (1/4) = 1/9.

4. Bước 4: Đưa ra lời khuyên và hỗ trợ.
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Chuyên gia cung cấp đầy đủ thông tin về bệnh, nguy cơ, các phương pháp

chẩn đoán trước sinh, các hướng giải quyết có thể. Quyết định cuối cùng

thuộc về gia đình người được tư vấn. Chuyên gia không áp đặt mà chỉ hỗ trợ

họ đưa ra lựa chọn phù hợp nhất với hoàn cảnh.

Phần II: Các phương pháp chẩn đoán trước sinh

Chẩn đoán trước sinh là việc sử dụng các kỹ thuật khác nhau để phát hiện các

dị tật hoặc bệnh lý di truyền của thai nhi khi còn trong bụng mẹ. Các phương

pháp này được chia thành hai nhóm chính: không xâm lấn và xâm lấn.

1. Các phương pháp không xâm lấn (An toàn cho thai nhi)

a. Siêu âm (Ultrasound)

Nguyên tắc: Sử dụng sóng âm thanh tần số cao để tạo ra hình ảnh của thai

nhi và các cơ quan bên trong tử cung.

Mục đích: Phát hiện các bất thường về hình thái của thai nhi như sứt môi, hở

hàm ếch, dị tật tim, dị tật ống thần kinh. Một chỉ số quan trọng là đo độ mờ

da gáy (Nuchal Translucency - NT) vào tuần 11-13 của thai kỳ để sàng lọc

sớm nguy cơ hội chứng Down.

Ví dụ 1: Siêu âm ở tuần 12 cho thấy độ mờ da gáy của thai nhi là 3.5mm

(ngưỡng bình thường 2.5mm), cho thấy nguy cơ cao mắc hội chứng Down.

Bác sĩ sẽ tư vấn làm thêm các xét nghiệm khác.

Ví dụ 2: Siêu âm hình thái học ở tuần 22 phát hiện thai nhi có dị tật tim bẩm

sinh, giúp gia đình và bác sĩ có kế hoạch can thiệp ngay sau khi bé chào đời.
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b. Xét nghiệm sinh hóa (Double test, Triple test)

Nguyên tắc: Đo nồng độ một số chất hóa học (protein, hormone) do thai nhi

hoặc nhau thai tiết ra trong máu của người mẹ.

Mục đích: Sàng lọc nguy cơ mắc một số hội chứng di truyền phổ biến.

Double test (tuần 11-13): Đo nồng độ PAPP-A và free β-hCG.

Triple test (tuần 15-20): Đo nồng độ AFP, hCG và estriol.

Ví dụ: Kết quả Triple test của một thai phụ cho thấy nồng độ AFP thấp, hCG

cao và estriol thấp. Đây là dấu hiệu nghi ngờ thai nhi có nguy cơ cao mắc hội

chứng Down.

c. Xét nghiệm sàng lọc không xâm lấn (NIPT - Non-Invasive Prenatal Testing)

Nguyên tắc: Phân tích các đoạn DNA tự do của thai nhi (cell-free DNA -

cfDNA) lưu hành trong máu của người mẹ. Các cfDNA này có nguồn gốc từ

nhau thai.

Mục đích: Sàng lọc với độ chính xác rất cao (>99%) các bất thường số lượng

nhiễm sắc thể như hội chứng Down (Trisomy 21), Edwards (Trisomy 18),

Patau (Trisomy 13) và các bất thường NST giới tính.

Ví dụ: Một thai phụ 36 tuổi thực hiện NIPT ở tuần thứ 10. Kết quả cho thấy

nguy cơ cao thai nhi mắc Trisomy 21. Bác sĩ sẽ tư vấn thực hiện chọc ối để

chẩn đoán xác định.
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2. Các phương pháp xâm lấn (Có rủi ro nhất định cho thai nhi)

Các phương pháp này được chỉ định khi kết quả sàng lọc cho thấy nguy cơ cao,

hoặc gia đình có tiền sử bệnh di truyền. Chúng cho kết quả chẩn đoán chính

xác.

a. Sinh thiết tua nhau (CVS - Chorionic Villus Sampling)

Nguyên tắc: Lấy một mẫu mô nhỏ từ tua nhau (nhau thai) để xét nghiệm.

Tua nhau có cùng nguồn gốc di truyền với thai nhi.

Thời điểm: Thực hiện sớm, từ tuần thứ 10 đến 13 của thai kỳ.

Mục đích: Phân tích nhiễm sắc thể (Karyotype) hoặc phân tích gen để chẩn

đoán các bệnh như hội chứng Down, Thalassemia, xơ nang...

Rủi ro: Có nguy cơ sảy thai khoảng 0.5 - 1%.

Ví dụ: Một cặp vợ chồng đều mang gen bệnh Thalassemia. Họ thực hiện CVS

ở tuần 11 để xác định xem thai nhi có bị bệnh ở thể nặng hay không.

b. Chọc dò dịch ối

Nguyên tắc: Dùng một cây kim nhỏ, mảnh, xuyên qua thành bụng của

người mẹ vào buồng ối để rút một lượng nhỏ dịch ối (khoảng 15-20ml). Dịch

ối chứa các tế bào của thai nhi bong ra.

Thời điểm: Thường thực hiện ở tuần 15-18 của thai kỳ.

Mục đích: Các tế bào của thai nhi trong dịch ối được nuôi cấy để lập bộ

nhiễm sắc thể đồ (Karyotype), hoặc phân tích ADN để chẩn đoán các

bệnh/hội chứng di truyền.

Rủi ro: Nguy cơ sảy thai thấp hơn CVS, khoảng 0.2 - 0.5%.
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Ví dụ: Kết quả Double test của một thai phụ cho nguy cơ cao mắc hội chứng

Edwards (Trisomy 18). Chị được chỉ định chọc ối ở tuần 16. Kết quả phân tích

Karyotype từ tế bào ối xác nhận thai nhi có 3 NST số 18.
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Phần III: So sánh các phương pháp chẩn đoán trước sinh

Phương pháp

Thời

điểm

thực

hiện

Mức độ

xâm

lấn

Rủi ro

cho

thai

nhi

Mục đích

Bất thường

phát hiện (chủ

yếu)

Siêu âm
Suốt

thai kỳ

Không

xâm

lấn

An toàn

Sàng

lọc/Chẩn

đoán

Dị tật hình thái,

dấu hiệu gợi ý

bất thường NST

Double/Triple

Test

Tuần

11-13 /

15-20

Không

xâm

lấn

An toàn Sàng lọc

Nguy cơ Down,

Edwards, dị tật

ống thần kinh

NIPT

Từ

tuần 9-

10

Không

xâm

lấn

An toàn

Sàng lọc

(độ chính

xác cao)

Bất thường số

lượng NST (21,

18, 13), NST giới

tính

Sinh thiết tua

nhau (CVS)

Tuần

10-13

Xâm

lấn

Sảy

thai

(0.5-

1%)

Chẩn đoán

Bất thường NST,

bệnh di truyền

đơn gen
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Phương pháp

Thời

điểm

thực

hiện

Mức độ

xâm

lấn

Rủi ro

cho

thai

nhi

Mục đích

Bất thường

phát hiện (chủ

yếu)

Chọc ối
Tuần

15-18

Xâm

lấn

Sảy

thai

(0.2-

0.5%)

Chẩn đoán

Bất thường NST,

bệnh di truyền

đơn gen, dị tật

ống thần kinh

Phần IV: Ý nghĩa và các vấn đề đạo đức sinh học

1. Ý nghĩa

Đối với gia đình: Giúp các cặp vợ chồng hiểu rõ về tình trạng sức khỏe của

thai nhi, có sự chuẩn bị về tâm lý, tài chính và kế hoạch chăm sóc nếu trẻ

sinh ra mắc bệnh. Đồng thời, cho họ quyền đưa ra quyết định về việc tiếp tục

hay chấm dứt thai kỳ.

Đối với xã hội: Góp phần làm giảm tỷ lệ trẻ em sinh ra mắc các bệnh, tật di

truyền nặng, từ đó giảm gánh nặng cho gia đình và xã hội, nâng cao chất

lượng dân số.

2. Vấn đề đạo đức sinh học

Việc tư vấn và chẩn đoán trước sinh cũng đặt ra nhiều vấn đề phức tạp cần cân

nhắc:
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Quyền của thai nhi: Vấn đề về việc quyết định chấm dứt thai kỳ khi phát

hiện thai nhi có dị tật là một trong những tranh cãi lớn nhất.

Áp lực lựa chọn: Các cặp cha mẹ có thể phải đối mặt với áp lực nặng nề khi

đưa ra quyết định liên quan đến tương lai của đứa con chưa chào đời.

Nguy cơ lạm dụng: Có nguy cơ các kỹ thuật này bị lạm dụng cho mục đích

không phải y khoa, ví dụ như lựa chọn giới tính thai nhi, gây mất cân bằng

giới tính trong xã hội.

Phân biệt đối xử: Có thể dẫn đến sự kỳ thị, phân biệt đối xử đối với những

người khuyết tật trong xã hội.

Vì vậy, việc tư vấn di truyền cần được thực hiện một cách cẩn trọng, nhân văn,

tôn trọng quyền tự quyết của gia đình và tuân thủ nghiêm ngặt các quy định

pháp luật cũng như y đức.
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