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Tóm tắt
Mục tiêu: Nghiên cứu được thực hiện nhằm mục đích tìm hiểu một số 

yếu tố liên quan đến chỉ số phân mảnh DNA tinh trùng.
Phương pháp: Nghiên cứu tiến hành tại Trung tâm Nội tiết sinh sản và 

Vô sinh - Bệnh viện Đại học Y Dược Huế, trên những trường hợp nam 
giới các cặp vợ chồng vô sinh đồng ý tham gia vào nghiên cứu. Tiến 
hành thu thập thông tin hành chính, tiền sử bệnh tật, thói quen sử dụng 
thuốc lá, rượu bia; thăm khám lâm sàng và cận lâm sàng bao gồm phân 
tích tinh dịch và xét nghiệm phân mảnh DNA tinh trùng bằng phương 
pháp SDC. Dựa vào chỉ số phân mảnh DNA tinh trùng (DFI) chia thành 
2 nhóm: DFI ≥ 30% và DFI < 30%, phân tích tìm mối liên quan giữa DFI 
và các yếu tố: tuổi, hút thuốc lá, rượu bia và các thông số mật độ, di 
động tiến tới, bất thường hình thái, bất thường đầu và cổ - đuôi trong 
phân tích tinh dịch.

Kết quả: Có 390 người đàn ông trong các cặp vợ chồng vô sinh đầy 
đủ các tiêu chuẩn được lựa chọn vào mẫu nghiên cứu. Không có mối 
tương quan nào giữa DFI với tuổi, sức sống và bất thường đuôi - cổ 
của tinh trùng. Trong khi đó, có mối tương quan thuận của DFI với bất 
thường hình thái tinh trùng đặc biệt là bất thường đầu và mối tương quan 
nghịch của DFI với mật độ và di động tiến tới (p < 0,05).

Kết luận: Ngoài phân tích tinh dịch là xét nghiệm tiêu chuẩn để đánh giá 
chất lượng tinh trùng ở nam giới hiếm muộn, xét nghiệm chỉ số phân mảnh 
DNA tinh trùng cho thấy vai trò bổ sung cho chẩn đoán vô sinh nam.

Từ khóa: Chỉ số phân mảnh DNA tinh trùng, DFI, SDC, phân tích tinh dịch.

Abstract 
Objectives: The study was conducted to determine factors related to 

sperm DNA fragmentation index.
Materials and methods: The cross-sectional study, conducted at Hue 

Center of Reproductive Endocrinology and Infertility - Hue University 
Hospital, on cases of male in infertile couples and agreed to participate 
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in. Collecting administrative information, medical history, smoking and alcohol consumption; clinical and 
subclinical examination including semen analysis and sperm DNA fragmentation were tested by SDC 
method. Based on sperm DNA fragmentation index (DFI), patients were divided into 2 groups: DFI ≥ 30% 
and DFI <30% to find the relationship between DFI and factors such as: age, smoking, alcohol and other 
semen parameters: progressive motility, abnormal morphology, head and neck - tail abnormality.

Results: There are 390 men in infertile couples were selected for the study. There is no correlation 
between DFI and men’s age, vitality and tail-neck abnormality. Meanwhile, there is a positive correlation 
between DFI and abnormal morphology, especially abnormal head and negative correlation between 
DFI and progressive mobility, between DFI and concentration (p <0.05).

Conclusion: In addition to semen analysis, which is a standard test to discovery the sperm quality 
in infertile men, sperm DNA fragmentation test show as an additional role in the infertility diagnosis.

Key words: sperm DNA fragmentation index, DFI, SDC, semen analysis.

1. Đặt vấn đề
Thành công của thai kỳ chịu ảnh hưởng của cả 

nam và nữ. Trong tất cả các nguyên nhân gây vô 
sinh, gần 50% là do yếu tố vô sinh nam với vai trò 
là một yếu tố đơn lẻ hoặc kết hợp với yếu tố nữ (3), 
(46). Vô sinh nam được xác định bởi chất lượng 
của tinh trùng, ảnh hưởng đến khả năng thụ tinh. 
Trong các trường hợp vô sinh, phân tích tinh dịch 
đánh giá nồng độ, khả năng vận động và hình thái 
tinh trùng được thực hiện như một công cụ chẩn 
đoán tiêu chuẩn để đánh giá chất lượng tinh trùng 
(WHO, 2010) (47). Năm 1991, đã có báo cáo 
rằng hình thái tinh trùng bất thường không chỉ ảnh 
hưởng đến tỷ lệ thụ tinh thành công và tỷ lệ mang 
thai trong mỗi chu kỳ mà còn làm tăng nguy cơ sẩy 
thai, ngay cả khi chuyển phôi thành công thông 
qua chu kỳ thụ tinh trong ống nghiệm (IVF) (23).

Năm 1993, Halliwell B đề cập đến vai trò của 
các stress oxy hóa (OS) – sự mất cân bằng trạng 
thái oxy hóa của cơ thể, gây ra do nồng độ quá 
cao của chất oxy hóa hoặc nồng độ quá thấp của 
chất chống oxy hóa. Các gốc oxy hóa phản ứng 
(ROS) được sản xuất bởi các tế bào tinh trùng nhằm 
tập hợp tinh trùng, điều hòa sự trưởng thành của 
tinh trùng và tăng cường đường truyền tín hiệu di 
động. Tuy nhiên, nồng độ cao ROS có thể tác dụng 
ngược lên chức năng tinh trùng, dẫn đến vô sinh. 

Tăng DFI, tức là tăng tỷ lệ đứt gãy DNA tinh trùng 
chính là dấu hiệu của mức ROS cao trong tinh dịch 
(10). Khi nồng độ ROS tăng cao, tinh trùng lại dễ 
bị tổn thương bởi OS do mất cân bằng quá trình 
oxy hóa – khử. Năm 2006, Agarwal A và cộng sự 
đã so sánh nồng độ ROS trong tinh dịch ở những 
người đàn ông bình thường với những người đàn 
ông vô sinh, kết quả nồng độ ROS cao có ý nghĩa 
(4). Năm 2016, SDF đã được AUA-Hiệp hội niệu 
học Hoa Kỳ và Hiệp hội châu Âu đưa vào hướng 
dẫn đối với vô sinh nam (21).

Sự phân mảnh DNA được biểu thị bằng chỉ 
số phân mảnh DNA (DFI). Tỷ lệ phân mảnh DNA 
thường tương quan với các thông số phân tích tinh 
dịch thông qua DFI bất thường cao (> 30%) và 
có thể được tìm thấy ở 8% nam giới vô sinh với 
phân tích tinh dịch bình thường, cho thấy vai trò 
bổ trợ cho phân tích tinh dịch chuẩn (27). Một 
nghiên cứu khác của Bungum và cộng sự vào năm 
2011 đã ước tính rằng 40% các trường hợp vô 
sinh không rõ nguyên có thể liên quan đến sự gia 
tăng đứt gãy DNA và đề xuất phương án điều trị 
đối với bệnh nhân có DFI >30% chuyển trực tiếp 
IVF/ICSI (11). Trong các nghiên cứu về tỷ lệ mang 
thai tự nhiên được phân tầng theo DFI, tỷ lệ thụ 
thai thấp hơn, tăng nguy cơ sẩy thai hoặc bệnh 
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lý bào thai có ý nghĩa thống kê ở những cặp vợ 
chồng có DFI tăng (5).

Trong những năm gần đây, một số xét nghiệm 
đã được giới thiệu để đánh giá cấu trúc nhiễm 
sắc thể của tinh trùng, bao gồm xét nghiệm 
TUNEL (Terminal dUTP Nick-End Labeling), xét 
nghiệm Comet (Điện di gel đơn), xét nghiệm AO 
(Acridine Orange), CMA3 (Chromomycin A3), 
xét nghiệm SCSA và xét nghiệm SCD (Sperm 
chromatindispertion -phân tán chất nhiễm sắc của 
tinh trùng) (16), (42). Xét nghiệm SCD dựa trên 
nguyên tắc tinh trùng có DNA bị phân mảnh không 
tạo ra quầng sáng đặc trưng của các vòng DNA 
phân tán (18). Ngược lại, tinh trùng không có sự 
phân mảnh DNA sẽ giải phóng DNA tạo ra các 
quầng sáng lớn hoặc các tinh trùng ít phân mảnh 
tạo ra các quầng sáng trung bình. Tinh trùng có 
đứt gãy DNA xảy ra quá trình khử protein trong 
nhân của tế bào tinh trùng bởi acid  biến tính và ly 
giải trong dung dịch tạo ra quầng sáng halo nhỏ 
hoặc không có (quầng sáng phát ra ở đầu tinh 
trùng). Ngược lại, các tinh trùng không có sự phân 
mảnh DNA sẽ không xảy ra quá trình khử protein 
trong nhân tế bào, các DNA được giải phóng và 
tạo ra các quầng sáng halo lớn hoặc trung bình khi 
bắt màu thuốc nhuộm (41).

Bằng cách phân tích tinh dịch thông thường, 
các thông số bình thường, bao gồm nồng độ, khả 
năng vận động và hình thái tinh trùng, không đảm 
bảo DNA tinh trùng bình thường. Tuy nhiên, thụ 
tinh vẫn có thể xảy ra ngay cả với DNA bị đứt 
gãy, ảnh hưởng tiêu cực đến kết quả mang thai, 
gia tăng tỷ lệ sẩy thai liên tiếp. Xét nghiệm sự phân 
mảnh DNA tinh trùng là công cụ cần thiết bổ sung 
chẩn đoán về tình trạng giao tử của nam giới (1). 
Mục đích bài báo này nhằm tìm hiểu một số yếu tố 
liên quan đến kết quả phân mảnh DNA tinh trùng 
ở những trường hợp vô sinh nam.

2. Phương pháp nghiên cứu
Thiết kế nghiên cứu
Nghiên cứu mô tả cắt ngang được thực hiện tại 

Trung tâm Nội tiết sinh sản và Vô sinh, Đại học 
Y Dược Huế từ tháng 12 năm 2017 đến tháng 3 
năm 2019. Tiêu chí bao gồm là nam giới từ các 
cặp vợ chồng vô sinh được chẩn đoán vô sinh theo 

tiêu chuẩn của Tổ chức Y tế Thế giới. (WHO) với 
phân tích tinh dịch và kết quả xét nghiệm đứt gãy 
DNA tinh trùng thông qua test halosperm. Tiêu chí 
loại trừ bao gồm bất kỳ trường hợp nào không thể 
xuất tinh, tinh trùng từ bảo quản lạnh hoặc phẫu 
thuật, bệnh nhân có số lượng tinh trùng cực thấp 
(dưới 1 triệu / mL) và trường hợp nam giới xét 
nghiệm không tìm thấy tinh trùng trong tinh dịch 
(azoospermia). Các trường hợp  bị nhiễm trùng nói 
chung hoặc nhiễm trùng niệu sinh dục, với xuất 
tinh ngược, cũng bị loại khỏi nghiên cứu. Nghiên 
cứu được xét duyệt thông qua hội đồng đạo đức 
của trường Đại học Y Dược Huế.

Tiếp cận lâm sàng
Thông tin chung được ghi nhận liên quan đến 

tuổi, nghề nghiệp, địa lý, thời gian vô sinh, loại vô 
sinh, tiền sử bệnh nội khoa hoặc phẫu thuật, hút 
thuốc và uống rượu. Kiểm tra thể chất được thực 
hiện để đo chỉ số BMI, vòng eo, vòng hông, kiểm 
tra bộ phận sinh dục nam liên quan đến bất kỳ bất 
thường nào ở dương vật, bìu và tinh hoàn.

Quy trình thí nghiệm
Phân tích tinh dịch
Mẫu tinh dịch được thu thập và phân tích theo 

tiêu chuẩn của WHO năm 2010. Kiểm tra bằng 
kính hiển vi về khả năng di chuyển của tinh trùng, 
sức sống, mật độ và hình thái tinh trùng.

a. Độ di động của tinh trùng: Thông số vận 
động của tinh trùng được phân tích bằng cách đếm 
thủ công dưới kính hiển vi tương phản (Primo Star, 
Zeiss, Đức) với độ phóng đại tổng cộng 400 lần. 
Khả năng vận động của tinh trùng có hai loại: vận 
động tiến tới và vận động không tiến tới. Trong 
nghiên cứu này, sự vận động tiến tới của 200 tinh 
trùng đã được đánh giá.

b. Sức sống tinh trùng: Thông số sức sống được 
đánh giá bằng kỹ thuật eosin dưới kính hiển vi 
tương phản (Primo Star, Zeiss, Đức) với độ phóng 
đại 400 lần theo khuyến nghị của WHO. Hai trăm 
tế bào đã được tính ngay sau khi hóa lỏng các mẫu 
tinh dịch và phần trăm các tế bào khả thi đã được 
tính toán.

c. Hình thái tinh trùng: Thông số này được ước 
tính bằng nhuộm Giemsa. Hình thái của hình dạng 
và kích thước đầu tinh trùng, vùng acrosomal, cổ 
tinh trùng, trung gian, đuôi và giọt tế bào chất 
được xác định dưới kính hiển vi (Zeiss, Đức) với 
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độ phóng đại 1000 lần, theo ấn bản thứ 5 của 
hướng dẫn của WHO. Ít nhất 200 tinh trùng đã 
được tính để tính tỷ lệ phần trăm của cả hình thái 
bình thường và bất thường.

Kiểm tra phân mảnh DNA (test SCD)
Tất cả các mẫu tinh dịch  được phân tích bằng 

xét nghiệm Sperm chromatindispertion (SCD)  dựa 
trên quy trình biến tính DNA loại bỏ các protein 
có trong tinh trùng. Bằng cách này, các tinh trùng 
bình thường tạo ra quầng sáng  được hình thành 
bởi các vòng DNA ở đầu tinh trùng, không có ở 
những người có DNA bị đứt gãy, test phân mảnh 
được thực hiện:

Tinh dịch được pha loãng trong môi trường nuôi 
cấy để thu được nồng độ tối đa 20 triệu tinh trùng 
/ ml. Lấy 1 lượng tinh dịch 0,2 ml pha loãng trong 
môi trường agar để thu được nồng độ tinh trùng 
dao động trong khoảng từ 5 đến 10 triệu / ml sau 
đó đặt lên tiêu bản.  Tiêu bản có tinh trùng được ủ 
trong dung dịch biến tính axit trong 7 phút (dung 
dịch AD-acid denudation). Tiếp tục ủ trong dung 
dịch LS ly giải trong 25 phút. Qúa trình loại bỏ 
nước trong dung dịch bằng  etanol 70%, 90% và 
100% (mỗi lần 2 phút) và để khô trong không khí 
ở nhiệt độ phòng, nhộm mẫu và đánh giá.  Mỗi 
slide được kiểm tra dưới kính hiển vi ánh sáng ở độ 
phóng đại x 100 và tinh trùng được ghi nhận độ 
phân mảnh DNA.

Tinh trùng không có DNA bị phân mảnh  tạo ra 
quầng sáng của  DNA phân tán. Các quầng sáng 
tương ứng với các vòng DNA giãn ra gắn liền với 
cấu trúc của  nhân bên trong,  tinh trùng với DNA 
phân mảnh tạo ra các DNA phân tán nhỏ hoặc 
không có. Có 5 đánh giá đứt gãy DNA tinh trùng 
bao gồm:

1. Tế bào tinh trùng có quầng sáng lớn (độ dày 
bằng hoặc lớn hơn chiều dài đường kính)

2. Tế bào tinh trùng có halos trung bình (độ dày 
nhỏ hơn chiều dài đường kính nhỏ và lớn hơn 1/3 
đường kính nhỏ)

3. Tế bào tinh trùng có quầng nhỏ (độ dày 
bằng hoặc nhỏ hơn 1/3 đường kính nhỏ)

4. Tinh trùng không có quầng sáng
5. Tế bào tinh trùng  thoái hóa
Tổng số 500 tinh trùng đã được đếm khi đánh 

giá phân mảnh DNA sau đó tính chỉ số phân mảnh 
DNA (DFI) theo công thức;

Đánh giá  chia thành hai nhóm liên quan đến 
giá trị DFI. Chúng tôi đã chọn ngưỡng DFI ở mức 
30% để phân biệt giữa hai nhóm: nhóm DFI ≥ 30% 
và nhóm DFI <30%. Ngưỡng này được sử dụng bởi 
một số tác giả qua nghiên cứu (Sivanarayana T, 
2014), (Venkatesh S, 2011) .

Xử lý số liệu
Tất cả các phân tích thống kê được thực hiện 

bằng phần mềm SPSS (phiên bản 22.0, SPSS Inc., 
Chicago, IL, US). Tất cả dữ liệu số được trình bày 
dưới dạng giá trị trung bình ± độ lệch chuẩn. Các 
tần số được biểu thị bằng tỷ lệ phần trăm so sánh 
các giá trị trung bình giữa hai nhóm được thực hiện 
bằng phân tích kiểm tra phương sai. Sự kết hợp của 
các tham số tiêu chuẩn và DFI được đo bằng hệ số 
tương quan Pearson (r). Độ chênh lệch giữa các giá 
trị được coi là có ý nghĩa thống kê khi p <0,05.

3. Kết quả
Tổng cộng có 390 người đàn ông trong các 

cặp vợ chồng vô sinh đã được lựa chọn vào nhóm 
nghiên cứu. Bảng 1 cho thấy các đặc điểm chung 

Yếu tố Tổng Mean ± SD DFI (%)
median (IQR) Giá trị p

Tuổi 0.130
≥35 195 (50.0) 24.21 ± 17.59 19.4 (12.2 – 31.8)
<35 195 (50.0) 21.52 ± 17.38 16.0 (9.6  – 29.4)
Phân loại vô sinh 0.397
Nguyên phát 257 (65.9) 23.41 ± 17.99 18.6 (10.6 – 31.4)
Thứ phát 133 (34.1) 21.82 ± 16.57 16.6  (10.2 - 28.2)
Thời gian vô sinh 0.846
> 3 năm 192 (49.2) 23.04 ± 17.44 17.4 (10.9 – 29.4)
≤ 3 năm 198 (50.8) 22.70 ± 17.62 18.1 (10.2 – 30.4)
BMI (kg/m2) 0.815
<18.5 10 (2.6) 21.06 ± 12.58 15.8 (9.8 – 29.6)
18.5 – 22.9 173 (44.4) 22.16 ± 18.36 16.2 (9.8 – 26.4)
23 – 24.9 94 (24.1) 22.88 ± 16.53 17.4 (11.2 – 33.4)
≥25 113 (29.0) 24.10 ± 17.46 19.4 (13.4 – 31.8)
Địa dư 0.900
Thành thị 165 (42.3) 23.00 ± 15.76 19.2 (12.4 – 30.4)
Nông thôn 225 (57.7) 22.77 ± 18.72 16.6 (10.02 – 29.8)
Hút thuốc lá 0.364
Có 150 (38.5) 23.88  ± 16.18 20.2 (13.2 – 31.4)
Không 240 (61.5) 22.23 ± 18.30 15.3 (9.7 – 28.5)
Thói quen rượu bia 0.044
Không 200 (51.3) 21.13 ± 17.18 15.5 (9.0 – 27.3)
Có 190 (48.7) 24.70 ± 17.72 20.0 (12.8 – 31.8)

Bảng 1. Thông tin tổng quát nhóm nghiên cứu và chỉ số đứt gãy DNA tinh trùng
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và kết quả DFI. DFI có liên quan đáng kể đến các 
đặc điểm của nam giới, chẳng hạn như thói quen 
uống rượu bia với p <0,05. DFI không được tìm 
thấy có sự khác biệt đáng kể dựa trên tuổi tác, 
phân loại vô sinh, thời gian vô sinh, chỉ số khối 
cơ thể (BMI), nghề nghiệp, địa lý và thói quen hút 
thuốc lá.

Bảng 2 cho thấy giá trị trung bình ± độ lệch 
chuẩn cho hai nhóm: DFI ≥ 30% và DFI <30%. Đối 
với mỗi thông số tinh dịch được kiểm tra, không có 
sự khác biệt đáng kể giữa các giá trị thu được trong 
hai nhóm về pH, thể tích, nồng độ, vận động tiến 
triển, khả năng sống, hình thái bất thường và cổ 
đuôi bất thường. Bất thường ở đầu cao hơn ở nhóm 
DFI ≥ 30 so với nhóm DFI <30 (tương ứng 86,90 ± 
5,50 so với 85,33 ± 4,90). Sự khác biệt này có ý 
nghĩa thống kê với p = 0,009.

Sự phụ thuộc của các biến tham số (tuổi nam 
giới, thể tích, mật độ, vận động, hình thái và sức 
sống tinh trùng) vào biến DFI được thể hiện trong 
Bảng 3. Không có mối tương quan giữa DFI và tuổi 
(rho = 0,098, p = 0,054), DFI và thể tích tinh trùng 
( rho = 0,017, p = 0,736), DFI và bất thường đuôi 
- cổ tinh trùng (rho = 0,029, p = 0,568) và DFI và 
sức sống tinh trùng (rho = -0,016, p = 0,761). Có 
một mối tương quan thuận có ý nghĩa giữa DFI và 

Tinh dịch đồ Tổng
Mean ± SD DFI ≥ 30% DFI < 30% Giá trị p

pH 7.11 ± 0.26 7.06  ± 0.19 7.11 ± 0.27 0.130
Thể tích (ml) 1.67 ± 0.91 1.62 ± 0.92 1.69 ± 0.91 0.493
Mật độ (mil/ml) 32.65 ± 13.90 30.27 ± 13.78 33.44  ± 13.87 0.051
Di động tiến tới(%) 31.02 ± 13.38 29.05 ± 13.70 31.68 ± 13.23 0.093
Sức sống tinh trùng (%) 78.55 ± 9.90 77.86 ± 11.86 78.78 ± 9.16 0.427
Hình thái bất thuờng (%) 95.86 ± 2.49 96.08 ± 2.52 95.78 ± 2.48 0.307
Bất thường đầu (%) 85.72 ± 5.10 86.90  ± 5.50 85.33 ± 4.90 0.009
Bất thường đuôi - cổ (%) 61.74 ± 10.53 62.81 ± 10.75 61.39 ± 10.45 0.251
DFI (%) 22.87  ± 17.51 47.22 ± 16.89 14.69 ± 6.92 <0.001

Bảng 2. Phân tích tinh dịch và chỉ số phân mảnh DNA tinh trùng (DFI)

Yếu tố Chỉ số phân mảnh DNA tinh trùng
Hệ số tương quan (rho) Giá trị P

Tuổi 0.098 0.054
Thể tích tinh trùng 0.017 0.736
Mật độ tinh trùng -0.160 0.002
Bất thường hình thái tinh trùng 0.113 0.027
Di động tiến tới -0.155 0.002
Sức sống tinh trùng -0.016 0.761
Bất thường đầu tinh trùng 0.119 0.002
Bất thường đuôi - cổ 0.029 0.568

Bảng 3. Mối liên quan giữa tuổi, các giá trị cơ bản của tinh dịch đồ với chỉ số phân mảnh DNA 
tinh trùng

hình thái bất thường (rho = 0,113, p = 0,027), 
DFI và bất thường đầu (rho = 0,119, p = 0,002) 
và tương quan nghịch có ý nghĩa giữa DFI và mật 
độ tinh trùng (rho = -0,160, p = 0,002), DFI và di 
động tiến tới tinh trùng (rho = - 0,155, p = 0,002).

4. Bàn luận
Theo khuyến cáo của Tổ chức Y tế thế giới 

WHO, phân tích tinh dịch bằng cách kiểm tra các 
thông số thông thường là phương pháp chính để 
đánh giá khả năng sinh sản của nam giới. Rõ ràng 
là phân tích tinh dịch có thể cung cấp một số thông 
tin về khả năng sinh sản của người đàn ông nhưng 
không phải lúc nào cũng có thể giải thích nguyên 
nhân gây vô sinh nam. Trên thực tế, nhiều trường 
hợp vô sinh nam là do bất thường DNA tinh trùng 
mà phân tích chất lượng tinh dịch thông thường 
không phát hiện được (2). Mối quan hệ giữa chỉ số 
phân mảnh DNA tinh trùng (DFI) và các thông số 
tinh dịch vẫn chưa rõ ràng và vẫn còn gây tranh 
cãi. Trong khi một số nghiên cứu đã báo cáo về 
mối tương quan thuận giữa 2 xét nghiệm này (17), 
(36) thì các nghiên cứu khác không thể tìm thấy bất 
kỳ mối liên hệ nào giữa DFI và các thông số tinh 
trùng của con người (37), (22).

Vai trò của vật liệu di truyền DNA tinh trùng 
thông qua sự cuộn xoắn (nén chặt) và giải nén theo 
thời gian của cấu trúc protein của DNA tế báo. 
Quá trình nén chặt của protein giúp cấu trúc DNA 
nguyên vẹn không bị phân mảnh trong các giai 
đoạn phát triển phôi bào sau khi thụ tinh với trứng. 
Tinh trùng ở nhóm bệnh nhân vô sinh nam có mức 
độ tổn thương DNA cao (7). Các báo cáo nghiên 
cứu cho thấy mối tương quan có ý nghĩa thống kê 
giữa mức độ phân mảnh DNA tinh trùng (thông 
qua xét nghiệm SDC) với các đặc điểm tinh trùng 
sau: khả năng di chuyển của tinh trùng, hình thái 
và mật độ tinh trùng (17), (44).

Một nghiên cứu của Sivanarayana và cộng sự 
đã chỉ ra rằng tinh trùng có phân mảnh DNA tương 
quan nghịch với các thông số tinh dịch gồm: nồng 
độ, khả năng vận động và hình thái bình thường 
thấp hơn đáng kể ở nhóm DNA bất thường (DFI 
≥30%) so với nhóm DNA bình thường (DFI <30%) 
(39). Một nghiên cứu khác của Muriel và cộng sự 
lại cho thấy mối tương quan nghịch giữa các tế bào 
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với chất nhiễm sắc bị thoái hóa và hình thái tinh 
trùng (r = - 0,29, p = 0,04) (31). Hơn nữa, tỷ lệ tinh 
trùng có khả năng vận động tiến tới trong tinh dịch 
có tương quan nghịch với tỷ lệ tinh trùng có quầng 
sáng Halo nhỏ (r = - 0,22, p = 0,04) và tương quan 
thuận với tỷ lệ tinh trùng có quầng sáng Halo lớn 
(r = 0,30 , p <0,01). Nhìn chung, sự phân mảnh 
DNA của tinh trùng có tương quan nghịch với khả 
năng vận động của tinh trùng (31).

Ngược lại, các nghiên cứu khác không tìm 
thấy mối tương quan có ý nghĩa thống kê giữa 
các thông số tinh dịch thông thường và mức độ 
phân mảnh DNA của tinh trùng (37), (22). Ngay 
cả ở những người đàn ông mắc oligozoospermia, 
không có mối tương quan đáng kể giữa sự phân 
mảnh DNA của tinh trùng và sự vận động tiến bộ, 
sự tập trung hoặc hình thái học (8). DFI tương quan 
với chỉ một trong các tham số, chẳng hạn như hình 
thái (29), (20) hoặc sự di động tinh trùng (8). Kết 
quả của chúng tôi ở những người đàn ông từ các 
cặp vợ chồng vô sinh cho thấy không có mối tương 
quan giữa DFI và thể tích hoặc sức sống tinh trùng, 
nhưng lại cho thấy có sự tương quan thuận có ý 
nghĩa thống kê giữa DFI với bất thường hình thái 
tinh trùng, đặc biệt là bất thường đầu tinh trùng, 
đồng thời có sự tương quan nghịch giữa DFI và mật 
độ, sự di động tinh trùng.

Về hình thái tinh trùng, các bất thường ở đầu, 
đặc biệt là đầu vô định hình, được báo cáo có liên 
quan đến mức độ phân mảnh DNA cao (14). Tỷ lệ 
phần trăm của tinh trùng có hạt nhân bình thường 
có mối tương quan tiêu cực đáng kể với tỷ lệ phân 
mảnh DNA (33). Bằng cách đánh giá hình dạng 
đầu tinh trùng bằng phân tích Fourier hình elip và 
phát hiện sự phân mảnh DNA bằng xét nghiệm 
TUNEL, người ta đã kết luận rằng đầu tinh trùng có 
hình elip bất thường, góc cạnh và không bào hạt 
nhân lớn có liên quan đến sự phân mảnh DNA (43).

Trong nghiên cứu của chúng tôi, có sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê về đầu bất thường giữa 
hai nhóm (85,33 ± 4,90 so với 86,90 ± 5,50, p 
= 0,009) và mối tương quan dương giữa DFI và 
bất thường đầu tinh trùng (r = 0,119, p = 0,002). 
Đồng thời, có mối tương quan dương giữa DFI và 
bất thường hình thái tinh trùng ( r = 0,113, p = 
0,027). Tuy nhiên, chúng tôi không tìm thấy bất 
kỳ mối quan hệ nào giữa DFI và bất thường cổ - 

đuôi tinh trùng (p = 0,568). Trong quá trình sinh 
tinh phát triển tinh trùng ở thể cực đầu, phần đầu 
của tinh trùng đang phát triển tạo nên bởi cấu trúc 
thể cực (acrosome) và sự cô đặc nhân (condensing 
nucleus), trong lúc đó sự phát triển của sợi trục kéo 
dài để trở thành đuôi, phần cổ (hay phần giữa) của 
tinh trùng dày lên là nơi chứa ty thể và là nơi các 
ATP năng lượng tạo ra cho sự chuyển động của tinh 
trùng (30). Vi vậy, bất kỳ tác động tiêu cực nào lên 
giai đoạn này sẽ dẫn đến hình thái bất thường của 
tinh trùng và xảy ra quá trình tổn thương DNA, tuy 
nhiên các ảnh hưởng có thể không gây tác động 
lên đuôi và cổ. Do đó phân tích chỉ số DFI có thể 
liên quan đến bất thường đầu nhưng không liên 
quan đến các bất thường ở cổ và đuôi.

Những thay đổi biển hiện gene và đột biến 
DNA cùng với các dị nguyên nhiễm sắc thể có liên 
quan đến việc tăng tuổi cha (38). Phân tích tinh 
dịch thông thường thường không thể phát hiện ra 
khiếm khuyết về sinh tinh (DFI cao) ở những người 
đàn ông lớn tuổi, do vậy, ở các cặp vợ chồng vô 
sinh có tuổi cha cao, kể cả khi các thông số tinh 
dịch bình thường, vẫn nên thực hiện xét nghiệm 
DNA tinh trùng như một phần của đánh giá cặp 
vợ chồng (15), (34). Tinh trùng có DFI cao hơn 
có ý nghĩa ở những người đàn ông lớn tuổi hơn 
(≥40 tuổi) so với những người đàn ông <40 tuổi có 
phân tích tinh trùng bình thường, trong khi mật độ, 
độ di động tiến tới và hình thái tinh trùng không 
khác biệt đáng kể giữa hai nhóm này (15). Trong 
nghiên cứu hiện tại, chúng tôi không tìm thấy sự 
khác biệt đáng kể giữa sự phân mảnh DNA của 
tinh trùng dựa trên tuổi trong hai nhóm (≥35 tuổi so 
với <35 tuổi). Đồng thời, trong phân tích đa biến, 
mối tương quan giữa DFI và tuổi cũng không có ý 
nghĩa thống kê (r = 0,098, p = 0,054). Trong các 
nghiên cứu trước đây, một mối tương quan dương 
nhẹ cũng được phát hiện giữa tuổi và tổn thương 
DNA (Komiya A, 2014), (28). Các báo cáo khác 
đã tìm thấy không có mối quan hệ giữa sự phân 
mảnh DNA và tuổi (32), (9).

Những căng thẳng và lối sống có thể ảnh hưởng 
đến đứt gãy DNA tinh trùng. Trong một nghiên cứu 
thực nghiệm trên chuột, sự xuất hiện của tổn thương 
DNA trong cùng các tế bào đã được ghi nhận bằng 
cách sử dụng xét nghiệm COMET, cho thấy sự gia 
tăng đáng kể về sự phá vỡ chuỗi đơn và chuỗi kép ở 
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chuột phơi nhiễm khói thuốc lá (25). Kết quả của các 
nghiên cứu này cho thấy khói thuốc lá ảnh hưởng 
xấu đến nhân tinh trùng, do đó làm tăng sự phân 
mảnh tinh trùng trong các mẫu tinh dịch. Trong các 
nghiên cứu lâm sàng, mối quan hệ giữa hút thuốc và 
phân mảnh DNA tinh trùng đã được thảo luận trong 
các kết luận gây tranh cãi (37), (13). Trong nghiên 
cứu này, chúng tôi đã không tìm thấy một tác động 
đáng kể nào của việc hút thuốc lá đối với sự phân 
mảnh DNA của tinh trùng (p = 0.364).

Các nghiên cứu thực nghiệm và lâm sàng đã 
gợi ý rằng rượu bia làm tăng DFI bằng cách tăng 
hoạt động oxy phản ứng (6), (40). Trong một mô 
hình chuột trưởng thành, tiêu thụ rượu làm gián 
đoạn khả năng vận động của tinh trùng, sự trưởng 
thành hạt nhân và tính toàn vẹn DNA của tinh 
trùng (40) (35). Các nghiên cứu ở người đã tiết lộ 
rằng tiêu thụ rượu gây ra những thay đổi đáng kể 
về hình thái trong tinh trùng, dẫn đến tinh trùng 
đầu và đuôi bất thường (26). Một nghiên cứu của 

Akira Komiya cho thấy DFI khác biệt đáng kể dựa 
trên tình trạng rượu và sử dụng rượu mãn tính làm 
tăng DFI lên 49,6 ± 23,3% so với 33,9 ± 18,0% ở 
những người không thường xuyên uống rượu (P = 
0,0084) (31). Kết quả của chúng tôi cho thấy rằng 
DFI (24,70 ± 17,72) đã tăng trong các mẫu tinh 
dịch từ những người sử dụng rượu (n = 190) so 
với những người không thường xuyên sử dụng rượu 
(21,13 ± 17,18) (p = 0,044).

5. Kết luận 
Dữ liệu của chúng tôi cho thấy chỉ số phân 

mảnh DNA của tinh trùng không tương quan với 
tất cả các thông số tinh dịch thông thường mà chỉ 
tương quan với mật độ, di động tiến tới, bất thường 
hình thái đặc biệt là bất thường đầu tinh trùng. Do 
đó, xét nghiệm phân mảnh DNA tinh trùng nên 
được thực hiện như một bước bổ sung trong kiểm 
tra khả năng sinh sản của nam giới.
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