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ẢNH HƯỞNG CỦA HỘI CHỨNG CHUYỂN HOÁ LÊN 
ĐỨT GÃY DNA TINH TRÙNG Ở NAM GIỚI VÔ SINH

Lê Minh Tâm1, Nguyễn Đắc Nguyên2, Trần Thị Như Quỳnh3, Lê Đình Dương4

 TÓM TẮT
 Mục tiêu nghiên cứu: Đánh giá mối liên quan giữa 
chỉ số khối cơ thể và hội chứng chuyển hoá lên sự đứt 
gãy DNA tinh trùng ở nam giới của các cặp vợ chồng vô 
sinh. 
 Phương pháp nghiên cứu: Phương pháp nghiên 
cứu mô tả cắt ngang được tiến hành từ 9/2018 - 01/2020 
tại Trung tâm Nội tiết, Sinh sản và Vô sinh; Bệnh viện 
Trường Đại học Y Dược Huế. Tiêu chuẩn chọn bệnh bao 
gồm nam giới từ các cặp vợ chồng được chẩn đoán vô 
sinh, được thực hiện phân tích tinh dịch đồ và đứt gãy 
DNA tinh trùng (DFI) bằng xét nghiệm Halosperm (xét 
nghiệm phân tán chất nhiễm sắc - SDF). 
 Kết quả nghiên cứu: Độ tuổi trung bình là 35,26 
± 5,87, 53,8% bệnh nhân có BMI ≥ 23,0 kg/m2. DFI có 
mối liên quan với tình trạng thừa cân (p=0,024). Nam 
giới không mắc rối loạn chuyển hoá có tỉ lệ quầng halo 
lớn cao hơn và quầng halo nhỏ hoặc tinh trùng thoái hoá 
thấp hơn, mặc dù vậy sự khác biệt chưa có ý nghĩa thống 
kê (p>0,05). SDF có sự khác biệt rõ rệt ở nhóm nam giới 
cân nặng bình thường hoặc thừa cân. 
 Kết luận: Ở các nam giới vô sinh, BMI là yếu tố 
tiên lượng kết quả đứt gãy DNA tinh trùng. Hội chứng 
chuyển hoá đóng vai trò quan trọng dẫn đến đứt gãy 
DNA tinh trùng, đặc biệt ở đối tượng thừa cân.
 Từ khoá: Vô sinh nam, hội chứng chuyển hoá, đứt 
gãy DNA tinh trùng

 SUMMARY
 IMPACT OF METABOLIC SYNDROME ON 
SPERM DNA FRAGMENTATION IN MALES 
FROM INFERTILE COUPLES
 Objectives: This study investigated the relationship 
between metabolic syndrome and sperm DNA fragmen-
tation (SDF) in males from infertile couples. 
 Methods: This cross-sectional study was per-
formed from September 2018 to January 2020 at the Hue 
Center for Reproductive Endocrinology and Infertility 
(HUECREI), Vietnam. The study included men from 
couples with at least one year of infertility, who were 
subjected to semen analysis and SDF assay (Halosperm). 

 Results: The mean age of the patients was 35.26 ± 
5.87 years and 53.8% of them had a BMI ≥ 23.0 kg/m2. 
The DNA fragmentation index was significantly associ-
ated with overweight (p = 0.024). Men without MetS had 
a higher rate of big halos and a lower rate of small halos, 
no halos, and degraded semen compared to that in men 
with MetS, but the differences were not significant (p > 
0.05). We found that the SDF value was significantly dif-
ferent among the two groups with either overweight or 
normal weight. 
 Conclusion: In males from infertile couples, BMI 
can be an independent indicator for SDF. MetS thus has 
a significant role in the development of sperm DNA frag-
mentation, at least in overweight individuals.
 Keywords: Male infertility, metabolic syndrome, 
sperm DNA fragmentation

 I. ĐẶT VẤN ĐỀ
 Vô sinh ảnh hưởng lên đến 10-15% các cặp vợ 
chồng trong độ tuổi sinh sản [1]. Trong đó yếu tố do 
nam giới chiếm đến 20-50% các trường hợp đơn thuần 
hoặc kết hợp với các yếu tố từ nữ giới [2]. Trong những 
năm gần đây, nhiều bằng chứng nhận thấy được sự ảnh 
hưởng của độ bền vững DNA tinh trùng lên chức năng 
sinh sản nam giới và sự phát triển của kỹ thuật đánh giá 
đứt gãy DNA tinh trùng (SDF) đã mở ra một hướng tiếp 
cận mới trong điều trị vô sinh nam. Nồng độ SDF cao 
có liên quan với sự thay đổi của kết quả tinh dịch đồ [3]. 
Hơn nữa, SDF cao làm tăng thời gian cần thiết để có thể 
có thai tự nhiên khi so với nhóm SDF thấp [4]. Vì vậy, 
rõ ràng mức độ SDF đóng vai trò quan trọng trong tiên 
lượng khả năng sinh sản ở nam giới.
 Các nguyên nhân dẫn đến tăng SDF bao gồm: tại 
tinh hoàn, ngoài tinh hoàn và yếu tố ngoại cảnh (đái tháo 
đường, giãn tĩnh mạch thừng tinh, ung thư, hoá trị liệu, 
nhiễm trùng, độ tuổi, yếu tố lối sống, nhiệt độ cao…) 
[5]. Hội chứng chuyển hoá (MetS) được nghiên cứu có 
những ảnh hưởng tiêu cực đến chất lượng tinh trùng, đặc 
biệt sự bền vững của DNA tinh trùng. Pearce và cộng 
sự đã tìm thấy mối liên quan giữa MetS - béo phì với sự 
SDF, phơi nhiễm với các endotoxin và các stress oxy hoá 

1,2,3. Trung tâm Nội tiết, Sinh sản và Vô sinh, Bệnh viện Đại học Y Dược Huế
4. Khoa Y tế Công cộng, Trường Đại học Y Dược, Đại học Huế
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tại tinh trùng [6].
 Theo tiêu chuẩn của ATP III (The National Cho-
lesterol Education Program’s Adult Treatment Panel III), 
MetS được chẩn đoán khi bao gồm các yếu tố sau: tăng 
chỉ số vòng eo (WC), tăng nồng độ triglycerids, giảm 
HDL, tăng huyết áp và tăng nồng độ đường huyết tương 
[7]. Theo Liên đoàn Đái tháo đường thế giới, tiêu chuẩn 
chẩn đoán bao gồm tăng WC kèm theo 2 trong 4 các 
yếu tố sau: tăng triglycerides, giảm HDL-cholesterol, 
tăng huyết áp, và tăng đường huyết tương [8]. Hiện nay, 
đề kháng insulin không còn là tiêu chuẩn để chẩn đoán 
MetS [9].
 MetS có thể ảnh hưởng đến chất lượng tinh dịch 
thông qua kết quả tinh dịch đồ [10,11] và giảm nồng độ 
testoterone [10]. Béo phì và thừa cân có thể dẫn đến sự 
rối loạn sinh tổng hợp tinh trùng, tăng nhiệt độ bìu, tăng 
đứt gãy DNA tinh trùng. Hơn nữa, rối loạn lipid máu làm 
tăng stress oxy hoá trong tinh hoàn và các ống dẫn tinh, 
từ đó giảm khả năng sinh sản [12]. 
 Nghiên cứu này nhằm xác định sự ảnh hưởng của 
rối loạn chuyển hoán lên sự bền vững DNA tinh trùng ở 
các nam giới của cặp vợ chồng vô sinh.

 II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
 1.Thiết kế nghiên cứu
 Nghiên cứu mô tả cắt ngang trên 290 bệnh nhân 
nam giới được thực hiện tại Trung tâm Nội tiết, Sinh 
sản và Vô sinh; Bệnh viện Trường Đại học Y Dược 
Huế (HUECREI) từ tháng 9/2018 đến tháng 1/2020. 
Cỡ mẫu ước tính được tính theo công thức: 

 Theo tỉ lệ DFI cao ở một quần thể nghiên cứu trước 
dây: p=8,8% [13], cỡ mẫu ước tính là 193 trường hợp. 
 2. Tiêu chuẩn chọn bệnh
	 Tiêu	chuẩn	chọn:	Cặp vợ chồng trong độ tuổi sinh 
sản được chẩn đoán vô sinh theo tiêu chuẩn của WHO, 
có đủ các xét nghiệm của tinh dịch đồ và halosperm. 
Tiêu	chuẩn	loại	trừ: Bệnh nhân mắc các bệnh lý hệ thống 
và mãn tính, nhiễm trùng đường tiết niệu - sinh dục, xuất 
tinh ngược dòng hoặc vô tinh.
 3. Quy trình nghiên cứu
 Bệnh nhân sẽ được khai thác các đặc điểm chung: 

tuổi, địa lý, học vấn, nghề nghiệp, tiền sử bệnh lý (phân 
loại vô sinh, thời gian vô sinh, tiền sử quai bị, phẫu thuật 
trên đường sinh dục, và các bệnh lý liên quan như tăng 
huyết áp, đái tháo đường, bệnh lý tim mạch khác…), 
thăm khám lâm sàng và chỉ định các xét nghiệm đánh giá 
chức năng sinh sản. Tinh dịch đồ được thực hiện và đánh 
giá theo tiêu chuẩn WHO 2010 [14]. Xét nghiệm đánh 
giá độ bền vững DNA tinh trùng được thực hiện dựa vào 
kỹ thuật phân tán chất nhiễm sắc (SDF: Halosperm test).
 Các xét nghiệm sinh hoá bao gồm: test đường 
nhanh, nghiệm pháp dung nạp đường đường uống, nồng 
độ cholesterol toàn phần, HDL-C, LDL-C, triglycerids.
Tiêu	chuẩn	chẩn	đoán:
Chỉ số khối cơ thể (BMI) được phân loại theo tiêu chuẩn 
chẩn đoán người Châu Á như sau: béo phì (≥25 kg/m2), 
thừa cân (23,0-24,9 kg/m2), bình thường (18,5-22,9 kg/
m2), thiếu cân (<18,5 kg/m2). Béo bụng được xác định 
khi WC≥90 cm và chỉ số eo - hông (WHR) trên 0,9. 
 Chẩn đoán rối loạn chuyển hoá dựa vào tiêu chuẩn 
ATP III khi xuất hiện ít nhất 3 trong 5 các tiêu chuẩn sau: 
(1) WC ≥ 90cm, (2)  TG ≥ 1,7 mmol/L, (3) HDL-C < 
1,03 mmol/L, (4) Huyết áp ≥ 130/85 mmHg, và (5) test 
đường nhanh ≥ 5,6 mmol/L [7].
 Tinh dịch đồ được phân tích theo tiêu chuẩn WHO 
2010 [14]. Theo tiêu chuẩn này, bệnh nhân được phân 
loại có tinh dịch đồ bình thường khi: thể tích tinh dịch ≥ 
1,5mL; tỉ lệ di động tiến tới ≥32%; mật độ tinh trùng ≥15 
triệu/mL; và tỉ lệ hình thái bình thường ≥4%.
 Phân tích đứt gãy DNA tinh trùng dựa vào xét 
nghiệm SCD (Halosperm với kit Halotech DNA S.L, 
Tây Ban Nha) [15]. Tiêu chuẩn Fernandez được sử dụng 
để đánh giá kết quả dựa vào tỉ lệ hình ảnh tinh trùng có 
quầng halo rộng (bh), trung bình (mh), nhỏ (sh), không 
có quầng halo (wh), và tinh trùng thoái hoá (d). Mỗi mẫu 
được kiểm tra quầng halo cho 500 tinh trùng và kết luận 
được chỉ số đứt gãy DNA tinh trùng (DFI) cho mỗi bệnh 
nhân.
 4. Phân tích số liệu
 Các phân tích được thực hiện bởi phần mềm SPSS 
20.0. Độ tin cậy 95% với test có ý nghĩa thống kê khi 
p<0.05.
 III. KẾT QUẢ 

Bảng 1. Đặc điểm chung mẫu nghiên cứu

Đặc điểm Số lượng Tỉ lệ

Tuổi (năm)
Trung bình: 35.26±5.87 (24-55) 
 <35 145 50.0
 >=35 145 50.0
Thời gian vô sinh (năm)
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Đặc điểm Số lượng Tỉ lệ

Trung bình: 4.14 ± 2.87 (1-17)
 <3 100 34.5
 3-<7 140 48.3
 >7 50 17.2
BMI (kg/m2)
Trung bình: 23.54 ±2.97  
 < 18.5 5 1.7
 18.5 - <23.0 129 44.5
 23-<25.0 65 22.4
 >=25.0 91 31.4
Tiền sử bệnh lý mạn tính 
 Có 50 17.2
 Không 240 82.8
Tiền sử uống rượu 137 47.2
Hút thuốc lá 114 39.3

 Trong nghiên cứu của chúng tôi, độ tuổi trung bình là 35,26±5,87. Phần lớn các trường hợp chưa có tiền sử hút 
thuốc lá trước đó (60,7%). Thời gian vô sinh trung bình là 4,14±2,87 năm. 31,4% các trường hợp có chỉ số BMI trên 
25kg/m2. Hơn nữa, tỉ lệ các trường hợp chưa từng có tiền sử mắc bệnh lý mạn tính trước đây là 82,8%. 47,2% nam 
giới không uống rượu thường xuyên.

Bảng 2. Mối liên quan giữa đứt gãy DNA tinh trùng và hội chứng chuyển hoá

Yếu tố Tổng  (n=290) DFI <30 DFI≥30 p

BMI
 <23 134 (46,2) 109 (81,3) 25 (18,7) 0.024
 ≥23 156 (53,8) 109 (69,9) 47 (30,1)
Hội chứng chuyển hoá
 Không 225 (77,6) 173 (76,9) 52 (23,1)
 Có 65 (22,4) 45 (69,2) 20 (30,8) 0.208

 Chỉ số DFI có mối liên quan với BMI (p=0,024). Tỉ lệ nam giới có DFI<30 ở nhóm cân nặng bình thường là 
81,34%, trong khi tỉ lệ này ở nhóm thừa cân là 69,87%. 30,13% các bệnh nhân nam thừa cân có DFI≥30, trong khi 
đó chỉ có 18,66% nam giới cân nặng bình thường có DFI cao. Tuy vậy, chúng tôi không tìm thấy mối liên quan giữa 
DFI với tình trạng rối loạn chuyển hoá (p=0,208).

Bảng 3. Mối liên quan giữa hội chứng chuyển hoá và chức năng sinh sản
MetS

(n=65)
Không MetS

(n=225) p

Đứt gãy DNA tinh trùng (%)
 Quầng halo lớn 30.95±20.38 35.07±18.34 0.122
 Quầng halo trung bình 43.13±19.52 43.26±17.43 0.958
 Quầng halo nhỏ 9.64±9.07 7.43±8.26 0.064
 Không có quầng halo 8.97±10.48 7.45±8.44 0.229
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 Tinh trùng thoái hoá 7.30±6.50 6.78±6.73 0.580

DFI 25.92±20.24 21.65±16.80 0.086

 Đối với kết quả đứt gãy DNA tinh trùng  nhận thấy sự cao hơn ở nhóm có MetS. Nhưng sự khác biệt giữa hai 
nhóm vẫn không có ý nghĩa thống kê (DFI: 25,92±20,24 so với 21,65±16,80; p=0,086).

Bảng 4. Tương quan giữa đứt gãy DNA tinh trùng và các nhóm rối loạn chuyển hoá

Yếu tố
BMI <23 BMI ≥23

Coef.  95% CI p Coef. 95% CI p

Tuổi (năm) 0.40 -0.19-0.99 0.184 -0.235 -0.73 - 0.26 0.349
Hội chứng chuyển hoá
 Không Ref ref
 Có -4.49 -14.50- 5.52 0.376 6.89 1.01 - 12.78 0.022
Thời gian vô sinh -1.22 -1.13-0.89 0.811 -0.91 -2.08 - 0.27 0.131
Phân loại vô sinh 
 Nguyên phát ref ref
 Thứ phát -0.51 -7.46-6.43 0.884 -2.14 0.54 - 1.83 0.990

 Bảng 4 cho thấy sự ảnh hưởng của rối loạn chuyển 
hoá lên đứt gãy DNA tinh trùng thông qua phân tích đa 
biến sau khi hiệu chỉnh độ tuổi, phân loại vô sinh và thời 
gian vô sinh ở các nhóm BMI. Chỉ số đứt gãy DNA tinh 
trùng cao hơn có ý nghĩa thống kê ở nhóm MetS khi so 
với nhóm không MetS [Coef. 6.89 (95%CI: 1.01-12.78)] 
ở đối tượng thừa cân. Đối với bệnh nhân cân nặng bình 
thường, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê 
(p=0,0376).

 IV. BÀN LUẬN
 Mặc dù nhiều nghiên cứu trước đây đã khẳng định 
mối liên quan giữa MetS với sự suy giảm nồng độ testo-
terone, hormone-binding globulin và DHEA-S [16], sự 
ảnh hưởng của MetS hoặc tình trạng tăng lipid máu, béo 
phì và rối loạn dung nạp đường lên chất lượng tinh trùng, 
đặc biệt là SDF vẫn còn nhiều tranh cãi. Nghiên cứu của 
chúng tôi nhận thấy rằng chính BMI có mối liên quan 
mật thiết với tình trạng tăng SDF, trong khi đó hội chứng 
chuyển hoá lại không thấy được sự ảnh hưởng rõ rệt. Sự 
tăng lên mô mỡ sẽ dẫn đến tăng quá trình chuyển hoá từ 
testoterone thành estrogen, và hệ quả là ức chế trục hạ 
đồi - tuyến yên làm rối loạn quá trình sinh tổng hợp tinh 
trùng [12]. Sự tăng lên của BMI có mối liên quan với 
mật độ thấp của tinh trùng và tỉ lệ mang thai ở các chu 
kỳ hỗ trợ sinh sản [20]. Hơn nữa, lượng lớn testoterone ở 
những người béo phì phải trải qua quá trình chuyển hoá 
tạo thành estrogen, vì vậy sẽ dẫn đến tình trạng stress 
oxy hoá và ức chế ngược lên trục dưới đồi - tuyến yên, 
làm tăng sự đứt gãy DNA trong tinh trùng [21]. Vì vậy, 

WC được nhận thấy có mối liên quan với giảm tổng số 
lượng tinh trùng cũng như mật độ tinh trùng thấp [21]. 
Một phân tích tổng hợp năm 2013 trên 21 nghiên cứu 
đã kết luận rằng OR của tình trạng vô tinh/nhược tinh 
ở bệnh nhân thừa cân, béo phì, và béo phì trung tâm lần 
lượt là 1.11; 1,18; và 2,04 [22]. Hơn nữa, phẫu thuật hút 
mỡ cho thấy tiềm năng có thể cải thiện chất lượng tinh 
trùng và kết cục thai kỳ [23]. Stone và cộng sự kết luận 
rằng nam giới trên 34 tuổi có sự suy giảm về chất lượng 
tinh trùng và khả năng mang thai tự nhiên [24]. Tóm lại, 
những dữ liệu trong nghiên cứu này cho thấy nam giới 
thừa cân có nguy cơ tăng đứt gãy DNA tinh trùng và đặc 
biệt nhấn mạnh chỉ số BMI là một yếu tố có thể giúp 
đánh giá một phần về chất lượng tinh trùng.
 Nhiều nghiên cứu khác trên đối tượng rối loạn 
chuyển hoá cho thấy sự suy giảm chất lượng tinh trùng 
[10, 25]. Tuy vậy, trong nghiên cứu của chúng tôi lại 
không nhận thấy được điều này. Sự khác biệt giữa các 
nghiên cứu có thể do sự khác nhau về đặc điểm nhân 
trắc học giữa các quần thể nghiên cứu như độ tuổi, chủng 
tộc. Độ tuổi càng lớn có thể dẫn đến tăng khả năng mắc 
rối loạn chuyển hoá  [26], trong khi đó bệnh nhân trong 
nghiên cứu của chúng tôi có độ tuổi trung bình khá thấp 
(35,26±5,87). Hơn nữa, giới hạn bình thường vòng eo 
người Châu Á được áp dụng trong nghiên cứu này là 
90cm, các nghiên cứu khác sử dụng ngưỡng 102cm. 
Béo phì có thể ảnh hưởng đến khả năng sinh sản bằng 
cách thay đổi đặc điểm sinh lý và cấu trúc phân tử của 
các tinh nguyên bào trong tinh hoà và gây rối loạn quá 
trình trưởng thành của tinh trùng [21]. Hội chứng chuyển 
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hoá nên được đánh giá phối hợp với chỉ số BMI để tiên 
lượng chức năng sinh sản thay vì sử dụng đơn thuần. Một 
nghiên cứu khác năm 2010 sử dụng test COMET nhận 
thấy bệnh nhân béo phì có sự tăng lên đứt gãy DNA tinh 
trùng, trong khi nhóm thừa cân lại không quan sát được 
tình trạng này [27]. Một tác giả khác sử dụng 8-OhdG 
nhằm khảo sát stress oxy hoá trong tinh dịch đã kết luận 
rằng SDF có tương quan thuận với tất cả các chỉ số sau: 
BMI, vòng eo, lipid máu [6]. Rõ ràng, các nghiên cứu 
đang tập trung đánh giá mối liên quan giữa béo phì và 
đứt gãy DNA tinh trùng, trong khi đó các dữ liệu về mối 
liên quan giữa rối loạn chuyển hoá và đứt gãy DNA tinh 
trùng còn rất hạn chế. 
Một khía cạnh khác cần xem xét đó là mức độ tin cậy 
của các kỹ thuật xét nghiệm SDF. Cho đến nay, chưa 
có sự thống nhất phương pháp đánh SDF nào là tối ưu. 
Hơn nữa, các tiêu chuẩn liên quan đến kỹ thuật phân tán 
chất nhiễm sắc vẫn chưa có sự đồng thuận bởi vì sự khác 
nhau của các kit xét nghiệm, cũng như thiết bị đánh giá. 
Vì vậy, cho đến nay kỹ thuật SCD vẫn chưa được xem là 

tiêu chuẩn tối ưu nhằm khảo sát trình trạng đứt gãy DNA 
tinh trùng. Điều này làm một hạn chế trong nghiên cứu 
của chúng tôi.
Tóm lại, chúng tôi nhận thấy rằng đối với nam giới trẻ 
tuổi từ cặp vợ chồng vô sinh, BMI có thể được sử dụng 
như một yếu tố độc lập nhằm dự báo sự tăng lên đứt gãy 
DNA tinh trùng. Hội chứng chuyển hoá có những vai trò 
nhất định dẫn đến tăng đứt gãy DNA tinh trùng, đặc biệt 
ở những bệnh nhân thừa cân. Cần nhiều nghiên cứu với 
đối tượng lớn tuổi hơn và cỡ mẫu lớn hơn nhằm khẳng 
định được ảnh hưởng của rối loạn chuyển hoá lên chất 
lượng tinh trùng

 V. KẾT LUẬN
 Ở các nam giới vô sinh, BMI là yếu tố tiên lượng 
kết quả đứt gãy DNA tinh trùng. Hội chứng chuyển hoá 
đóng vai trò quan trọng dẫn đến đứt gãy DNA tinh trùng, 
đặc biệt ở đối tượng thừa cân.
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