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Mục tiêu: Mô tả đặc điểm lâm sàng, xét nghiệm 

lúc chẩn đoán và đặc điểm di truyền của bệnh nhân 
đa u tủy có khuếch đại NST 1q. Phương pháp 
nghiên cứu: Nghiên cứu hồi cứu cắt ngang mô tả 
hàng loạt ca. Đối tượng: 95 bệnh nhân đa u tủy mới 
chẩn đoán tại bệnh viện truyền máu huyết học thỏa 
tiêu chuẩn chọn mẫu trong khoảng thời gian từ 
1/2017 đến 12/2020. Kết quả và bàn luận: Tỉ lệ 
bệnh nhân mang khuếch đại NST 1q là 29,5% (n = 
28). Trong số các bất thường về lâm sàng, triệu chứng 
thiếu máu và đau nhức xương thường gặp nhất (> 
70%), ngoài ra còn có triệu chứng u tương bào, sụt 
cân, sốt, xuất huyết, không có sự khác biệt giữa 2 
nhóm có và không có khuếch đại 1q. Tăng calci máu, 
tăng Beta-2-microglobulin, giai đoạn bệnh muộn, 
nhiều bất thường di truyền và bất thường thuộc nhóm 
nguy cơ cao là những đặc điểm khác biệt đáng kể 
giữa 2 nhóm nghiên cứu (p < 0.05). Kết luận: Có sự 
khác biệt về các đặc điểm sinh học của nhóm bệnh 
nhân có khuếch đại NST 1q, cho thấy nhóm BN nay 
thuộc nhóm nguy cơ cao. 

Từ khóa: khuếch đại 1q21, đa u tủy, FISH, bất 
thường nhiễm sắc thể. 
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Objectives: describe characteristics of clinical 
symptoms, laboratory values at diagnosis and genetic 
features in multiple myeloma patients with 
amplification of chromosome 1q. Methods: cross-
sectional descriptive studies are retrospective. 
Subjects: 95 patients newly diagnosed with multiple 
myeloma were included in this study at Blood 
transfusion hematology hospital from January 2017 to 
December 2020. Results: the frequency of patients 
with chromosome 1q amplification was 29,5% (n = 
28). Among the clinical abnormalities, anemia and 
bone pain were the most common (>70%). There 
were no difference between patients with and without 
1q amplification in plasmacytoma, weight loss, fever 
and hemorrhage. However, hypercalcaemia, Beta-2-
microglobulin level, late stage of disease, multiple 
chromosomal abnormalities and high-risk genetic 
abnormalities were significant difference between 2 
groups (p < 0.05). Conclusion: There are differences 
in the biological characteristics of the patients with 
chromosome 1q amplification, indicating that this 
group of patients belongs to the high-risk group. 

Key words: 1q21 amplification, multiple 
myeloma, FISH, chromosome abnormalities. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Đa u tủy là bệnh tân sinh ác tính của tương 

bào ở tủy xương và một số cơ quan khác, phổ 
biến thứ hai trong các bệnh lí ác tính huyết học 
và đặc trưng bởi tính không đồng nhất về mặt 
lâm sàng cũng như kết cục của bệnh nhân. Hiện 
nay, việc điều trị đa u tủy đã được cải thiện đáng 
kể, đó là nhờ sự ra đời của các thuốc mới như 
thuốc ức chế proteasome, thuốc điều hòa miễn 
dịch, kháng thể đơn dòng…. Tuy nhiên, đa u tủy 
là bệnh lí đáp ứng điều trị, nhưng sau đó sẽ tái 
phát, dù là ở nhóm bệnh nhân đạt được đáp ứng 
hoàn toàn (complete response - CR) ban đầu. Có 
nhiều yếu tố tiên lượng bệnh như nồng độ β2-
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microglobulin, số lượng tương bào trong tủy 
xương, di truyền tế bào, và các bất thường gen 
khác…. Một trong những yếu tố quan trọng nhất 
để tiên lượng cho bệnh nhân đa u tủy là dựa 
trên các bất thường di truyền được xác định 
bằng xét nghiệm nhiễm sắc thể đồ và/hoặc lai 
tại chỗ phát huỳnh quang (FISH). Khuếch đại 
nhiễm sắc thể 1q là một trong những bất thường 
di truyền phổ biến nhất được ghi nhận ở bệnh 
nhân đa u tủy, chiếm khoảng 40% [6]. Tuy 
nhiên, giá trị tiên lượng của khuếch đại 1q ở 
bệnh nhân đa u tủy vẫn còn đang tranh cãi. Vậy 
câu hỏi đặt ra là có sự khác biệt về đặc điểm 
sinh học giữa nhóm bệnh nhân có khuếch đại 1q 
so với nhóm không có khuếch đại không? Vì vậy, 
chúng tôi thực hiện khảo sát đặc điểm sinh học ở 
nhóm bệnh nhân đa u tủy có khuếch đại 1q tại 
bệnh viện Truyền máu Huyết học. 
 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Đối tượng nghiên cứu: 
2.1.1. Dân số nghiên cứu: bệnh nhân mắc 

bệnh đa u tủy mới chẩn đoán tại Bệnh viện 
Truyền máu Huyết học từ tháng 01/2017 đến 
tháng 12/2020. 

2.1.2. Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân:  
● Tiêu chuẩn nhận vào: thỏa mãn tất cả 

các tiêu chuẩn sau: 
− Bệnh nhân được chẩn đoán xác định đa u 

tủy thỏa tiêu chuẩn của IMWG. 
− Bệnh mới chẩn đoán và chưa được điều trị 

trước đó. 
− Có làm đủ các xét nghiệm FISH để tìm 

t(4;14), del17p, del13q và nhiễm sắc thể đồ lúc 
chẩn đoán. 

● Tiêu chuẩn loại trừ: ít nhất một trong các 
tiêu chuẩn sau 

− Bệnh nhân không làm đủ các xét nghiệm lúc 
chẩn đoán, bao gồm: huyết học, sinh hóa và di 
truyền tế bào. 

− Hồ sơ bệnh án không đầy đủ. 
2.2. Phương pháp nghiên cứu:  
Thiết kế nghiên cứu: mô tả cắt ngang, hồi 

cứu. Cỡ mẫu nghiên cứu: n = 93, được ước tính 
theo tỉ lệ bệnh nhân đa u tủy mới chẩn đoán có 
khuếch đại 1q21 là 40% từ các nghiên cứu trên 
thế giới [6]. 

Kỹ thuật sử dụng: kỹ thuật FISH và kính 
hiển vi điện tử, sử dụng probe đặc hiệu là 
t(1;19)(q23;p13) của Cytocell để phát hiện 
khuếch đại NST 1q, phân tích 200 tế bào để phát 
hiện khuếch đại NST 1q.  

Xử lý số liệu: dữ liệu được ghi nhận vào 
phiếu thu thập số liệu (bao gồm: tuổi, giới, các 

xét nghiệm sinh hóa và di truyền tế bào), tổng 
hợp và phân tích trên phần mềm Microsoft Excel 
và phần mềm Stata phiên bản 14.0, sử dụng 
phép kiểm t để so sánh hai trung bình và phép 
kiểm chi bình phương để so sánh hai tỉ lệ. 
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Đặc điểm chung của nhóm bệnh nhân 

nghiên cứu: 
Đặc điểm dịch tễ: từ tháng 02/2021 đến 

tháng 07/2021, chúng tôi đã thu thập được 95 
bệnh nhân thỏa tiêu chuẩn chọn mẫu. Tuổi trung 
bình lúc chẩn đoán trong nghiên cứu là 57 tuổi 
(giới hạn 35 – 81 tuổi). Có bệnh 41 nhân nam và 
54 bệnh nhân nữ, chiếm tỉ lệ lần lượt là 43,2% 
và 56,8%.  

Đặc điểm lâm sàng: Triệu chứng lâm sàng 
thường gặp là thiếu máu và đau xương như biểu 
đồ 1. 

 
Biểu đồ 1. Các triệu chứng lâm sàng lúc 

nhập viện 
Tỉ lệ khuếch đại 1q23 ở bệnh nhân đa u 

tủy mới chẩn đoán: Trong 95 bệnh nhân được 
khảo sát khuếch đại NST 1q bằng kỹ thuật FISH 
sử dụng đoạn dò lai hóa ở vị trí 1q23, chúng tôi 
phát hiện 28 bệnh nhân có khuếch đại NST 1q, 
chiếm tỷ lệ 29,5%. 

So sánh đặc điểm giữa bệnh nhân có và 
không có khuếch đại NST1q: Hầu hết bệnh 
nhân có tình trạng thiếu máu (dựa vào chỉ số 
Hb) lúc chẩn đoán, số lượng tiểu cầu và bạch 
cầu đa nhân trung tính trong giới hạn bình 
thường, không có sự khác biệt về các chỉ số máu 
giữa nhóm có và không có khuếch đại NST 1q. 
Các đặc điểm khác như tổn thương xương lúc 
chẩn đoán, giảm albumin máu, tăng LDH máu, 
đa số tiết IgG, có sự tương đồng giữa 2 nhóm 
nghiên cứu. Tuy nhiên có sự khác biệt giữa 2 
nhóm về chỉ số canxi ion hóa, mức protein, B2M, 
chỉ số ISS và các bất thường NST như Bảng 1. 
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Bảng 1. Đặc điểm sinh học của hai nhóm có và không có khuếch đại NST 1q 

Thông số 
Tất cả BN 
(n=95) 
n (%) 

Có khuếch đại 1q 
(n=28) 
n (%) 

Không khuếch 
đại 1q (n=67) 

n (%) 

Giá trị 
p 

Tuổi trung bình (năm) 
(Phạm vi) 

57 
(35 – 81) 

57 
(35 – 81) 

57 
(35 – 78) 

0.883 

Nam/nữ 
41/54 

(43,2/56,8) 
12/16 

(42,9/57,1) 
29/38 

(43,3/56,7) 
0.969 

Creatinin > 177 (µmol/L) 12 (12,6) 6 (2,4) 6 (9) 0.095 
Canxi ion hóa > 1,3 (mmol/L) 19 (20) 10 (35,7) 9 (13,4) 0.013 

Tổn thương xương trên Xquang 90 (94,7) 27 (96,4) 63 (94) 0.633 
Albumin < 35 g/L 59 (62,1) 19 (67,9) 40 (59,7) 0.455 
Protein > 100 g/L 36 (37,9) 16 (57) 20 (30) 0.012 
B2M > 5,5 mg/L 42 (44,2) 17 (60,7) 25 (37,3) 0.036 

ISS (I-II/III) 52 (54,7) 10/18 (35,7/64,3) 42/25(62,7/37,3) 0.016 
t(4;14) 19 (20) 10 (35,7) 9 (13,4) 0.013 
del17p 11 (11,6) 6 (21,4) 5 (7,5) 0.052 
del13q 27 (28,4) 12 (42,9) 15 (22,4) 0.044 

NST đồ bất thường 32 (33,7) 15 (53,6) 17 (25,4) 0.008 
 

IV. BÀN LUẬN 
Trong 4 năm có 95 bệnh nhân thỏa tiêu 

chuẩn được đưa vào nghiên cứu. Tuổi trung bình 
của bệnh nhân trong nghiên cứu là 57 tuổi. Tỉ lệ 
nam/nữ là 0,76/1. Phần lớn bệnh nhân có triệu 
chứng thiếu máu (76,8%) và đau nhức xương 
(73,7%), những triệu chứng này cũng được ghi 
nhận trong nghiên cứu của tác giả Robert A Kyle 
[7]. Đôi khi bệnh nhân biểu hiện sụt cân, xuất 
huyết và nhiễm trùng. Ngoài ra, nghiên cứu ghi 
nhận 11 trường hợp có u tương bào ngoài tủy 
chiếm 11,6%, tương tự nghiên cứu của tác giả 
Bladé và cộng sự [2].  

Tỉ lệ bệnh nhân đa u tủy mới chẩn đoán 
mang khuếch đại NST 1q trong nghiên cứu của 
chúng tôi là 29,5%, thấp hơn so với kết quả các 
nghiên cứu khác như của tác giả S Fabris là 
45%, tác giả Chen D và cộng sự là 46,03% [3] 
[1]. Có rất nhiều gen nằm trên nhánh dài nhiễm 
sắc thể 1q, đặc biệt là vùng 1q21.1 – q23.3, một 
số gen được nghiên cứu như CKS1B thuộc họ 
Cks/Suc1 là một protein nhỏ liên kết với các 
protein kinase phụ thuộc cyclin, hay PSMD4 là 
một trong những gen liên quan đến giảm đáp 
ứng với bortezomib, ngoài ra còn các gen khác 
như MUC1, MCL1, PDZK1, IL6R và BCL9 cũng 
nằm trên vùng này [6]. Sự biểu hiện bất thường 
của các gen này liên quan đến việc kháng thuốc 
cũng như thúc đẩy tăng sinh và xâm nhập của 
các tương bào ác tính trong bệnh đa u tủy, do 
đó, mang ý nghĩa tiên lượng xấu.  

Từ kết quả của nghiên cứu, chúng tôi ghi 
nhận những khác biệt quan trọng về đặc điểm 
sinh học giữa nhóm bệnh nhân có và không có 
khuếch đại 1q. Những bệnh nhân mang khuếch 

đại 1q có: tăng calci máu và suy thận nhiều hơn 
(lần lượt là 35,7% vs 13,4%, 21,4% vs 9%), 
tăng B2M cao hơn (60,7% vs 37,3%, p = 0.036), 
tăng tỉ lệ tiết IgA (21,4% vs 12%), giai đoạn 
bệnh theo ISS cao hơn (giai đoạn III chiếm 
64.3% vs 37.3%, p = 0.016), bất thường di 
truyền đi kèm nhiều hơn (53,6% vs 25,4%, p = 
0.008), tất cả đều liên quan đến kết cục xấu cho 
bệnh nhân đa u tủy [5] [8]. Trong một phân tích 
đa biến, nồng độ B2M huyết thanh và giai đoạn 
bệnh là những yếu tố tiên lượng độc lập quan 
trọng về sống còn [8]. Suy thận cũng khá phổ 
biến ở bệnh nhân đa u tủy, từ 20 – 60% trường 
hợp theo các nghiên cứu trên thế giới [7]. Có hai 
nguyên nhân chính gây suy thận: bệnh thận do 
trụ đa u tủy (hay còn gọi là bệnh thận do trụ 
chuỗi nhẹ) và tăng calci máu. Điều này cũng phù 
hợp với nghiên cứu của chúng tôi, tỉ lệ bệnh 
nhân tăng calci máu cao hơn 2,5 lần ở nhóm có 
với không có khuếch đại 1q. Theo hệ thống phân 
loại R-ISS, các bất thường di truyền thuộc nhóm 
nguy cơ cao dựa trên kỹ thuật FISH bao gồm: 
t(4;14), del17p, và t(14;16), trong đó t(4;14) là 
chuyển vị nhiễm sắc thể phổ biến thứ hai sau 
t(11;14), chiếm khoảng 15% các trường hợp, 
thường xuất hiện cùng với bất thường nhiễm sắc 
thể 13 (monosomy 13 hoặc del13q), được xác 
định là có tiên lượng xấu [4]. Kết quả của nghiên 
cứu cho thấy BN có khuếch đại 1q thường có tỉ 
lệ cao đi kèm t(4;14), del13q và del17p. Trong 
đó, tỉ lệ bất thường nhiễm sắc thể đi kèm cao 
hơn ở nhóm có khuếch đại 1q (p = 0.008). Gợi ý 
rằng nhóm bệnh nhân có khuếch đại 1q thường 
đi kèm các đặc điểm nguy cơ cao có thể dẫn đến 
kết cục xấu hơn [4]. Tuy nhiên, số lượng bệnh 
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nhân thu thập còn ít, bước đầu so sánh các đặc 
điểm sinh học và nhận thấy một số khác biệt có 
ý nghĩa, chưa đánh giá kết quả điều trị cũng như 
theo dõi thời gian sống còn của bệnh nhân trước 
khi kết luận nhóm có khuếch đại 1q là xấu so với 
nhóm không có khuếch đại 1q. 
 

V. KẾT LUẬN 
Trong nghiên cứu này, chúng tôi đã mô tả 

các đặc điểm lâm sàng và cận lâm sàng của 
bệnh nhân đa u tủy mới chẩn đoán có khuếch 
đại NST 1q, và cho thấy có sự khác biệt so với 
nhóm không có khuếch đại NST 1q.  
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TÓM TẮT49 
Sai lệch xương loại III được coi là một rối loạn 

phức hợp sọ - mặt phức tạp, có thể là biểu hiện sự 
nhô ra của hàm dưới hoặc hàm trên lùi sau hoặc kết 
hợp cả hai. Sự hiểu biết về đặc điểm tăng trưởng sọ 
mặt, đặc biệt cấu trúc xương hàm dưới ở nhóm bệnh 
nhân này sẽ giúp bác sĩ xác định được thời gian và cơ 
học điều trị. Nghiên cứu nhằm mục đích mô tả đặc 
điểm xương hàm dưới trên phim Cephalometrics ở 
bệnh nhân sai lệch xương loại III tại Viện Đào tạo 
Răng Hàm Mặt - Trường Đại học Y Hà Nội. Phim sọ 
nghiêng từ xa trước điều trị của 70 bệnh nhân từ 18 
tuổi trở lên, không có tiền sử chấn thương hoặc dị tật 
vùng hàm mặt, được đo đạc, phân tích và chia thành 
các nhóm kiểu mặt ngắn, trung bình, dài. Kết quả: 
trong các nguyên nhân gây sai lệch xương loại III, 
nguyên nhân do quá phát xương hàm dưới chiếm 
55.72%, tiếp đến là nguyên nhân do kém phát triển 
xương hàm trên và với 17.14% là do kết hợp kém 
phát triển xương hàm trên và quá phát xương hàm 
dưới. Trong số bệnh nhân tham gia nghiên cứu , 37 
người có kiểu mặt trung bình, 19 bệnh nhân có kiểu 
mặt ngắn và bệnh nhân có kiểu mặt dài là 14 người. 
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Các đặc điểm về chiều dài cành cao, chiều dài nền 
xương và chiều dài Co-Gn ở nhóm bệnh nhân nam lớn 
hơn giá trị tương ứng ở nhóm nữ giới. 

Từ khóa: xương hàm dưới, sai lệch xương loại III, 
phim sọ nghiêng, Trường Đại học Y Hà Nội. 
 

SUMMARY 
THE CHARACTERISTICS OF THE MANDIBLE 

ON LATERAL TELETOLOGICAL 
CEPHALOMETRIC FILM IN PATIENTS WITH 

CLASS III MALOCCLUSION 
Class III malocclusion is considered a complex 

cranio-facial disorder, which may represent 
mandibular prognathism or maxillary retrognathism, or 
a combination of both. Understanding the 
characteristics of cranio-facial growth, especially 
mandibular structures in this group of patients will 
help doctors determine the timing and mechanics of 
treatment. The study aimed to describe the 
characteristics of the mandibule on Cephalometrics 
films in patients with class III malocclusion at the 
Institute of Odonto-Stomatology - Hanoi Medical 
University. Pretreatment lateral cephalometric 
radiographs of 70 patients with 18 years or older, with 
no history of trauma or craniofacial anomalies, were 
measured, analyzed and classified into short, average, 
and long faces. Results: in the different combinations 
between maxillomandibular relationships in the class 
III group, prognathic mandible is accounted for 
55.72%, followed by the retrognathic maxilla and the 
17.14% is due to a combination of both. Among the 


