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I. §Æt vÊn ®Ò

• Thμnh c«ng rùc rì cña thÕ kû XX lμ t×m ra• Thμnh c«ng rùc rì cña thÕ kû XX lμ t×m ra

®−îc kh¸ng sinh vμ s¶n xuÊt hμng lo¹t

vacccin ®· cøu sèng hμng triÖu ng−êi trªn

Êtr¸i ®Êt.



• Nh−ng råi vÉn cßn nh÷ng ®øa trÎ sinh ra vμ chÕtNh−ng råi vÉn cßn nh÷ng ®øa trÎ sinh ra vμ chÕt

ngay hμng lo¹t trong mét sè gia ®×nh mμ kh«ng cã

chÈn ®o¸n râ rμng.

Nh− vËy ngaßi yÕu tè m«i tr−êng vi sinh cßn cã• Nh− vËy ngaßi yÕu tè m«i tr−êng, vi sinh, cßn cã

nh÷ng g× ®e do¹ ®Õn sù tån vong cña con ng−êi.



II. Kh¸i qu¸t vÒ tæng quan 

vμ lÞch sö ph¸t triÓn

• 1905 : Nhμ khoa häc A. Garrod lμ ng−êi ®Çu tiªn

ngay tõ nh÷ng n¨m ®Çu thÕ kû ®· ®Ò xuÊt ra thuËt

ng÷ “DÞ tËt bÈm sinh do chuyÓn ho¸” (Inborn Errosng÷ DÞ tËt bÈm sinh do chuyÓn ho¸ (Inborn Erros

of Metabolism).



SIR ARCHIBALD EDWARD GARROD 
(1857 1936)(1857-1936)



• Nh÷ng kh¸i niÖm nμy ®· bÞ l·ng quªn Ýt nhÊt lμ 3-g Ö y Þ g q

4 thËp niªn. Sau khi ®· cã nh÷ng tiÕn bé cña lÜnh

Òvùc di truyÒn, ho¸ sinh vμ c¸c biÖn ph¸p kü thuËt

cña s¾c ký khÝ, quang phæ khèi v.v… míi cã ®ieuÌý , q g p

kiÖn ®Ó chøng minh b¶n chÊt di truyÒn vμ cÊu tróc

Ócña nã trong qu¸ tr×nh chuyÓn ho¸ vËt chÊt cña c¬

thÓ.



• 1937 : T×m ra PKU

Do mét sè c¸c nhμ nhi khoa vμ s¶n khoa ë Bang

Texas Hoa Kú ®· ph¸t hiÖn mét sè trÎ em sinh ra

trong mét sè gia ®×nh ®Òu cã nh÷ng dÞ tËt gièngtrong mét sè gia ®×nh ®Òu cã nh÷ng dÞ tËt gièng

nhau vμ ®Ò nghÞ lμm xÐt nghiÖm n−íc tiÓu



• 1957-1958 : T×m ra ph−¬ng ph¸p giÊy thÊm m¸u

giät.



• Tõ nh÷ng n¨m 70 – 80 ®· sö dông c¸c biÖn ph¸p

kü thuËt cña s¾c ký khÝ, quang phæ khèi



GC/MS và Tandem MS

Labo- Học viện Shimane

Sàng lọc RL acid hữu cơ và acid béo

GC/MS Tandem MS

Acid hữu cơ niệu Acylcarnitine, Amino acid 
giấy thấm máu



• LÞch sö ph¸t triÓn cña bÖnh rèi lo¹n chuyÓn ho¸
trong 1 thÕ kû qua §· cã trªn 500 bÖnh ®−îctrong 1 thÕ kû qua. §· cã trªn 500 bÖnh ®−îc
ph¸t hiÖn vμ chÈn ®o¸n.



• §Õn nay NhËt B¶n ®· lμm kû niÖm 50 n¨m thμnh
lËp Héi CH DT (2008)lËp Héi CH-DT (2008).

• Ch©u ¢u n¨m 2006 ®· häp lÇn thø 42

• Ch©u ¸ n¨m 2008 häp lÇn thø 7

• ViÖt Nam b¾t ®Çu lμm tõ n¨m 2005 t¹i BÖnh viÖnÖ ¹ Ö Ö
Nhi Trung −¬ng, Nhi ®ång I TP Hå ChÝ Minh, BV
TrÎ em H¶i Phßng, khoa Nhi BV L©m §ång §μg, g
L¹t.

• Tû lÖ m¾c 10 11% trong sè 700 BN cã nguy c¬• Tû lÖ m¾c 10-11% trong sè 700 BN cã nguy c¬
cao t¹i c¸c khoa S¬ sinh vμ ICU.



III. BÖnh nguyªn – bÖnh sinh

- Rèi lo¹n chuyÓn ho¸ lμ mét bÖnh di truyÒn, huyÕt

thèng tiÒm Èn víi nh÷ng tr−êng hîp ng−êi lμnh

bÖ h ª ã ¶ h h ë lí ®Õ h¸tmang gen bÖnh nªn cã ¶nh h−ëng lín ®Õn ph¸t

triÓn gièng nßi.



- Quy luËt di truyÒn ?

Di truyÒn lÆn nhiÔm s¾c thÓ th−êngDi truyÒn lÆn nhiÔm s¾c thÓ th−êng

Liªn kÕt giíi tÝnh – X

Ò Ô ¾ ÓDi truyÒn tréi nhiÔm s¾c thÓ th−êng.

Gen cña ti thÓ (di truyÒn theo mÑ).





Nh÷ng lo¹i vËt chÊt g× trong c¬ thÓ bÞNh÷ng lo¹i vËt chÊt g× trong c¬ thÓ bÞ 
rèi lo¹n chuyÓn ho¸ ?

• ThiÕu hôt trong chuyÓn ho¸ Carbohydrat• ThiÕu hôt trong chuyÓn ho¸ Carbohydrat.

• ThiÕu hôt trong chuyÓn ho¸ Protein.

• ThiÕu hôt trong chuyÓn ho¸ Lipid.

ThiÕu hôt trong c¸c con ®−êng chuyÓn ho¸• ThiÕu hôt trong c¸c con ®−êng chuyÓn ho¸
kh¸c (lysosom, Mitochondrial).



C¬ chÕ bÖnh sinh





Enzym

Ê Ò ÈC¸c chÊt nÒn

¸ Õ è

S¶n phÈm

C¸c yÕu tè 
®ång vËn





• VËy rèi lo¹n chuyÓn ho¸ lμ g×?Ëy ¹ y g









• §©y kh«ng ph¶i lμ mét bÖnh hiÕm. Theo kÕt qu¶

NC cña NhËt B¶n tû lÖ m¾c chung tõ 1/7.000 –

1/4 0001/4.000



• ë ViÖt Nam theo c«ng tr×nh nghiªn cøu cña BS. QuyÕt
t¹i BV Nhi TW bÖnh chuyÓn ho¸ vμ di truyÒn ngμy mét¹ Ö y y g y é
ph¸t triÓn nhiÒu lªn (tõ n¨m 1997-2004)



IV. L©m sμng

I. TiÒn sö gia ®×nhg

• Nguån gèc chñng téc

• Cïng huyÕt thèng

• S¶y thaiS¶y thai

• ChÕt cña anh chÞ em ruét

• Anh chÞ em ruét cã cïng triÖu chøng

Héi chøng chÕt ®ét ngét ë trÎ nhá• Héi chøng chÕt ®ét ngét ë trÎ nhá.



I TiÒn sö s¶n khoaI. TiÒn sö s¶n khoa

• Thai s¶n.

• Sinh ®Î (c©n nÆng lóc sinh, chØ sè Apgar …)

C¸ Ê ®Ò i i ® h i h• C¸c vÊn ®Ò giai ®o¹n chu sinh.

• Vμng da s¬ sinh.g

• T¨ng tr−ëng vμ ph¸t triÓn.

Ô• C¸c nhiÔm trïng t¸i ph¸t.



L©m sμng RLCH bÈm sinh ë s¬ sinh

• DÔ nhÇm víi :

Ô È- NhiÔm khuÈn nÆng.

- BÖnh lý TKTU.Ö ý

- Tim m¹ch

H« hÊ- H« hÊp.

- Tiªu ho¸.

• ChÈn ®o¸n sím gióp phßng tæn th−¬ng
TKTU vμ thiÕt lËp ®iÒu trÞTKTU vμ thiÕt lËp ®iÒu trÞ.



ø• C¸c triÖu chøng (1)
- Li b×.
- Bó kÐm hoÆc bá bó, xuÊt hiÖn c¸c triÖu
chøng sau bó.chøng sau bó.
- Co giËt.
N«n t¸i ph¸t- N«n t¸i ph¸t.
- Thë nhanh, thë Kussmaul hoÆc ngõng thë.
- Vμng da, gan to.
- Gi¶m tr−¬ng lùc c¬ co th¾t c¬.g ù



• Chñ yÕu lμ c¸c triÖu chøng nhiÔm ®éc thÇn kinhy Ö g é

nh− h«n mª, li b×, bá bó, n«n, mÖt l¶, yÕu c¬, suy

Ç è ¶ ÕtuÇn hoμn, rèi lo¹n ®iÖn gi¶i, shock vμ chÕt nhanh

nÕu kh«ng xö lý trong vßng 1 ngμy ®Õn 1 tuÇn.g ý g g g y

• TrÎ lín chñ yÕu lμ chËm ph¸t triÓn tinh thÇn, vËn

®éng vμ ph¸t triÓn thÓ chÊt bÞ rèi lo¹n.



DÊu hiÖu l©m sμng :DÊu hiÖu l©m sμng :

• C¸c rèi lo¹n chuyÓn ho¸ acid h÷u c¬, chu kú
μ é è Ó ¸ ¸Ure vμ mét sè chuyÓn ho¸ Acid amin kh¸c

th−êng cã ®Æc ®iÓm l©m sμng hÕt søc rÇm ré
ë thêi kú s¬ sinh, v× nã th−êng kÕt hîp víi sù
dung n¹p protein ®iÓn h×nh lμ c¸c triÖudung n¹p protein, ®iÓn h×nh lμ c¸c triÖu
chøng sÏ xuÊt hiÖn ngay sau cho trÎ bó s÷a.
Kh ¶ ¸ h i÷ b÷ bó ®Ç tiª ®Õ μIKho¶ng c¸ch gi÷a b÷a bó ®Çu tiªn ®Õn vμI
giê hay 1 tuÇn.



C¸c triÖu chøng ®Æc tr−ng 

+ M¾t : Catarac – Galactosemia

+ Tãc : Vμng hoe – PKU+ Tãc : Vμng hoe – PKU

+ Da : Chμm kÐo dμi kh«ng râ nguyªn nh©n

Ó Ó+ Mïi l¹ trªn c¬ thÓ vμ n−íc tiÓu vμ må h«i nh− mïi
®−êng ch¸y cña MSUD.

+ Vμng da, gan to, galactosemia, thiÓu n¨ng gi¸p.

+ VÎ mÆt kh¸c th−êng+ VÎ mÆt kh¸c th−êng

- Bé phËn sinh dôc kh¸c th−êng, nam ho¸ chuyÓn
giíi dËy th× símgiíi, dËy th× sím.



V. ChÈn ®o¸n

• CÇn nghÜ tíi khi kh«ng t×m thÊy cã nguyªn nh©n g×g g y g y g

g©y ra nhiÔm khuÈn, sang chÊn, nhiÔm ®éc.



xÐt nghiÖm th−êng quy

• Cã thÓ lμm ®−îc ë tÊt c¶ c¸c labo ë bÖnh viÖn

tuyÕn tØnh.

§ ê h Õt SÏ h ® ê h Õt+ §−êng huyÕt - SÏ h¹ ®−êng huyÕt

+ §iÖn gi¶i ®å - Toan chuyÓn ho¸Ö g ¶ ®å oa c uyÓ o¸

+ Amoniac m¸u - T¨ng cao

+ Ceton m¸u vμ niÖu – D−¬ng tÝnh hoÆc t¨ng cao



xÐt nghiÖm ®Æc hiÖu

1. M¸u vμ n−íc tiÓu thÊm qua giÊy Filter Paper cã1. M¸u vμ n−íc tiÓu thÊm qua giÊy Filter Paper cã

thÓ göi qua b»ng ®−êng b−u ®ienÑ.

2.XN qua m¸y GC/MS, MS/MS, Tandem MS.

3 Bi i d3.Biopsie da

4.Ph©n tÝch DNA ®Ó t×m ra c¸c rèi lo¹n gen.¹ g



VI. ®iÒu trÞ

Nguyªn t¾c :Nguyªn t¾c :

• Gi¶m c¸c chÊt tr−íc chç t¾c : ¨n kiªng.

• T¨ng th¶i chÊt chuyÓn ho¸ ®éc.

• LiÖu ph¸p bæ sung enzym thiÕu• LiÖu ph¸p bæ sung enzym thiÕu.

• Cung cÊp c¸c chÊt chuyÓn ho¸ thiÕu



§iÒu trÞ RLCH axit h÷u c¬

• KiÓm so¸t chÕ ®é ¨n.

• LiÖu ph¸p bæ sung Carnitine.
• Bæ sung Vitamin trong mét sè tr−êng hîp :g g é g îp

Multiple carboxylase deficiency (Biotin).

Glutaric acidemia type 2 (riboflabin – Vit B2).yp ( )

Thuèc ®Æc hiÖu trong mét sè tr−êng hîp
Glutaric acidemia type 1 (GABA analogue)

Tr¸nh ®Ó ®ãi kÐo dμi.
TruyÒn sím dÞch “glucose”.y Þ g
§Æc biÖt trong stress (BÞ nhiÔm trïng, qu¸ søc)



§iÒu trÞ RLCH «xy ho¸ axit bÐo

• Tr¸nh ®ãi kÐo dμi.

• TruyÒn sím dÞch “Glucose”.

§Æ biÖt t t ( hiÔ t ï Êt ø )§Æc biÖt trong stress (nhiÔm trïng, mÊt søc).

• LiÖu ph¸p “Carnitine” trong nhiÒu tr−êng hîp.

• KiÓm so¸t chÕ ®é dinh d−ìng.

VÝ d NhiÒ C b h d t / Ýt li idVÝ dô : NhiÒu Carbohydrate / Ýt lipid.



Dù phßng

Ph¶i lμm sμng läc s¬ sinh tr−íc khi cã triÖu chøngPh¶i lμm sμng läc s¬ sinh tr−íc khi cã triÖu chøng

l©m sμng x¶y ra.



KÕt luËn

• Kh«ng ph¶i lμ mét bÖnh hiÕm.

• Cã thÓ ph¸t hiÖn qua l©m sμng tõ y t¸.

• Cã thÓ lμm xÐt nghiÖm Routin ë c¸c labo bÖnhCã thÓ lμm xÐt nghiÖm Routin ë c¸c labo bÖnh

viÖn tØnh.

Cã thÓ ®iÒ t Þ ø è i¶ tμ hÕ h bÖ h• Cã thÓ ®iÒu trÞ, cøu sèng, gi¶m tμn phÕ cho bÖnh

nh©n.



• KhuyÕn c¸o cña thÕ giíi : Tõ nay ®Õn 2015 ph¶i

lμm sμng läc s¬ sinh cho tÊt c¶ c¸c bÖnh rèi lo¹n

chuyÓn ho¸ néi tiÕt, chuyÓn ho¸ vμ di truyÒn.

• Ph−¬ng h−íng hiÖn nay chñ yÕu lμ ghÐp gan, gen

TherapyTherapy.



Mét sè h×nh ¶nh














