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Từ khoá: Vàng da tăng bilirubin gián tiếp, trẻ sơ sinh, bất đồng nhóm máu mẹ con.

Vàng da tăng bilirubin gián tiếp (VDTBGT) do bất đồng nhóm máu mẹ con là nguyên nhân quan trọng gây 

vàng da tăng bilirubin máu nặng và thiếu máu ở trẻ sơ sinh. Nghiên cứu mô tả loạt ca bệnh trên 147 trẻ sơ 

sinh VDTBGT do bất đồng nhóm máu mẹ con tại Trung tâm Sơ sinh, Bệnh viện Nhi Trung ương từ 1/2024 đến 

4/2025 trong đó, điều trị bằng IVIG (82 bệnh nhân), thay máu (29 bệnh nhân), chỉ chiếu đèn (36 bệnh nhân). 

Kết quả cho thấy vàng da xuất hiện sớm chủ yếu trong vòng 24 giờ đầu sau sinh, đa số là trẻ sơ sinh đủ tháng 

(83,0%), 53,7% trẻ có thiếu máu, tỷ lệ hồng cầu lướităng cao có trung vị 9,1% (IQR: 4,5 - 12,7), cao hơn ở 

nhóm IVIG và nhóm thay máu. Bất đồng nhóm máu ABO là nguyên nhân chủ yếu chiếm 87,1%, bất đồng 

nhóm máu Rh chiếm 4,1%, bất đồng dưới nhóm chiếm 8,8%. Hiệu giá kháng thể anti A, anti B trong máu mẹ 

tăng cao. VDTBGT do bất đồng nhóm máu mẹ con với đặc điểm nổi bật là vàng da xuất hiện sớm trong 24 giờ 

sau sinh, bất đồng nhóm máu ABO là nguyên nhân chủ yếu và hiệu giá kháng thể anti A/B của mẹ tăng cao. 
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Vàng da tăng bilirubin gián tiếp (VDTBGT) 
là một hiện tượng thường gặp ở trẻ sơ sinh với 
tỷ lệ 60% ở trẻ đủ tháng và 80% ở trẻ đẻ non.1,2 
Đây là nguyên nhân phổ biến nhất khiến trẻ sơ 
sinh phải nhập viện trong tuần đầu của cuộc 
đời. Theo viện hàn lâm Nhi khoa Hoa Kỳ (AAP), 
vàng da tan máu là yếu tố nguy cơ của bệnh 
não do bilirubin, trong đó, bất đồng nhóm máu 
mẹ con là nguyên nhân hàng đầu gây vàng da 
tan máu ở trẻ sơ sinh, gây tăng bilirubin máu 
sớm, nhanh và kéo dài.3 Tan máu do bất đồng 
nhóm máu mẹ con được chia làm 3 nhóm chính 

là bất đồng ABO, bất đồng Rh và bất đồng dưới 
nhóm. Sự ra đời và phát triển rộng rãi của dự 
phòng miễn dịch Rh IG cho các bà mẹ Rh âm 
trước và sau sinh đã làm thay đổi tỷ lệ các loại 
bất đồng nhóm máu trên thế giới cũng như ở 
Việt Nam.4,5 

Trong những năm gần đây, hàng năm có 
nhiều trẻ sơ sinh nhập viện vì vàng da tan máu 
do bất đồng nhóm máu mẹ con tại Trung tâm 
Sơ sinh với mức độ tăng bilirubin máu nặng cần 
phải thay máu. Vàng da sơ sinh không phải là 
một vấn đề mới nhưng luôn là một vấn đề lớn 
trong chăm sóc sức khoẻ trẻ sơ sinh, do hậu 
quả nặng nề của bệnh khi phát hiện và điều trị 
muộn Đặc biệt, vàng da tan máu do bất đồng 
nhóm máu mẹ con là nguyên nhân quan trọng 
gây tăng bilirubin máu sớm và nặng, cần phát 
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hiện sớm và theo dõi sát. Hơn nữa, trong thời 
gian gần đây, sự phát triển của hệ thống y tế, 
sự liên kết chặt chẽ giữa các tuyến, các viện 
nên làm được nhiều xét nghiệm góp phần chẩn 
đoán sớm, điều trị và tiên lượng bệnh. Chính vì 
những lí do trên, chúng tôi tiến hành nghiên cứu 
với mục tiêu mô tả đặc điểm lâm sàng, cận lâm 
sàng của trẻ sơ sinh vàng da tăng bilirubin gián 
tiếp do bất đồng nhóm máu mẹ con nhằm đánh 
giá mối liên quan giữa biểu hiện lâm sàng và đặc 
điểm cận lâm sàng cũng như sự thay đổi về tỷ lệ 
các nguyên nhân bất đồng nhóm máu mẹ con tại 
Trung tâm Sơ sinh, Bệnh viện Nhi Trung ương. 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
1. Đối tượng 

Có 147 trẻ sơ sinh chẩn đoán VDTBGT do 
bất đồng nhóm máu mẹ con được chọn vào 
nghiên cứu. Trong đó, có 82 trẻ được điều trị 
bằng IVIG và chiếu đèn, 29 trẻ được điều trị 
bằng thay máu và chiếu đèn và 36 trẻ được 
điều trị bằng chiếu đèn. 

Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân: 
- Trẻ sơ sinh từ 0 - 28 ngày tuổi.
- Chẩn đoán vàng da tan máu miễn dịch do 

bất đồng nhóm máu mẹ con. 
Tiêu chuẩn chẩn đoán vàng da tan máu 

miễn dịch (HDN - Hemolytic Disease of the 
Newborn):6

- Thiếu máu tăng hồng cầu lưới hoặc tăng 
bilirubin gián tiếp. 

- Test coomb trực tiếp (DAT) dương tính 
hoặc coomb gián tiếp (IAT) dương tính hoặc 
sàng lọc kháng thể bất thường dương tính. 

Tiêu chuẩn bất đồng nhóm máu mẹ con:6,7

- Bất đồng hệ ABO: Mẹ nhóm máu O và con 
nhóm máu A hoặc B hoặc AB. 

- Bất đồng hệ Rh: Mẹ Rh âm và con Rh 
dương.

- Bất đồng dưới nhóm khác: Bất đồng nhóm 
máu khác ABO và Rh.

Tiêu chuẩn loại trừ bệnh nhân: 

- Vàng da tan máu do nguyên nhân khác 
hoặc đồng mắc do các nguyên nhân khác như 
thiếu men G6PD, thiếu men pyruvat kinase, 
bệnh hồng cầu hình cầu…

- Gia đình hoặc người giám hộ không đồng 
ý tham gia nghiên cứu. 

2. Phương pháp

Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu mô tả loạt ca bệnh hồi cứu và 
tiến cứu.

Thời gian và địa điểm nghiên cứu

Nghiên cứu được thực hiện tại Trung tâm 
Sơ sinh, Bệnh viện Nhi Trung ương từ tháng 
1/2024 đến tháng 4/2025. 

Cỡ mẫu và phương pháp chọn mẫu

Chọn mẫu thuận tiện, bao gồm tất cả các 
bệnh nhân đáp ứng tiêu chuẩn lựa chọn. 

Biến số nghiên cứu

- Biến số nhân khẩu học: giới, tuổi thai, cân 
nặng lúc sinh, cách thức đẻ. 

- Biến số lâm sàng: thời điểm xuất hiện vàng 
da, ngày tuổi vào viện, mức độ vàng da theo 
phân độ Kramer, biểu hiện thiếu máu, triệu 
chứng của vàng da nhân. 

- Biến số cận lâm sàng: Nồng độ bilirubin 
toàn phần (TSB), hemoglobin (Hb), hematocrit 
(HCT), phẩn trăm hồng cầu lưới (%RET), nhóm 
máu mẹ con hệ ABO và Rh, test coomb trực 
tiếp (DAT), test coomb gián tiếp (IAT), sàng lọc 
kháng thể bất thường, hiệu giá kháng thể (anti 
A/anti B) máu mẹ. 

- Thiếu máu ở trẻ sơ sinh được định nghĩa 
khi Hb theo ngày tuần theo và ngày tuổi sau 
sinh dưới 5 bách phân vị.8

- Chỉ định liệu pháp điều trị dựa vào ngưỡng 
TSB theo tuần thai và ngày tuổi sau sinh theo 
các ngưỡng tham chiếu và hướng dẫn điều trị 
của NICE (2010)9: 
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+ Thay máu khi TSB đạt hoặc vượt ngưỡng 
thay máu theo ngưỡng tham chiếu của NICE 
2010 hoặc trẻ bắt đầu có biểu hiện vàng da 
nhân. 

+ IVIG được chỉ định tốc độ tăng bilirubin 
nhanh (> 8,5 µmol/L/giờ) mặc dù đã được chiếu 
đèn tích cực hoặc bệnh nhân có thiếu máu 
nặng. 

+ Chiếu đèn khi TSB đạt ngưỡng chiếu đèn 
theo ngưỡng tham chiếu của NICE 2010 theo 
tuần thai và theo ngày tuổi sau sinh. 

Thu thập và xử lý số liệu 

Số liệu được thu thập thông qua hỏi bệnh, 
thăm khám lâm sàng và khai thác hồ sơ bệnh 
án. Các xét nghiệm được thực hiện tại phòng 
xét nghiệm, Bệnh viện Nhi Trung ương. Dữ liệu 
được xử lí và phân tích bằng phần mềm SPSS 
20.0. Biến định lượng được mô tả dưới dạng 
trung bình ± độ lệch chuẩn (X̅ ± SD) (phân bố 

chuẩn), hoặc trung vị và khoảng tứ phân vị (IQR: 
25th - 75th) (phân bố không chuẩn). Biến định tính 
được mô tả bằng tần suất và tỉ lệ phần trăm. 

So sánh giữa các nhóm được thực hiện 
bằng kiểm định ANOVA (phân bố chuẩn), kiểm 
định Kruskal Wallis test (phân bố không chuẩn). 
Sử dụng Paired Samples Test (phân bố chuẩn) 
và Wilcoxon Signed Ranks Test (phân bố không 
chuẩn) để so sánh trước và sau điều trị. Kiểm 
định Chi-square hoặc Fisher’s exact test (biến 
định tính). Giá trị p < 0,05 được coi là có ý nghĩa 
thống kê.
3. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu được tiến hành sau khi được 
chấp thuận của Hội đồng khoa học Trường Đại 
học Y Hà Nội (quyết định số 5033/QĐ- ĐHYHN, 
ngày 28/8/2024). Nhóm tác giả cam kết không 
xung đột lợi ích liên quan đến nghiên cứu. 

III. KẾT QUẢ 

Bảng 1. Đặc điểm chungcủa nhóm đối tượng nghiên cứu.

Biến số
Tổng

(n = 147)

Nhóm nghiên cứu
Giá trị

pNhóm IVIG
(n = 82)

Nhóm thay máu
(n = 29)

Nhóm chiếu đèn
(n = 36)

Tuổi thai (tuần)
Trung vị (IQR)

38
(37 - 39)

39
(37 - 39)

38
(37 - 39)

38
(37 - 38)

0,027a

Đủ tháng, n (%)
122

(83,0%)
68 (82,9%) 24 (82,8%) 30 (83,3%) 1,000b

Cân nặng
lúc sinh (gram)
Trung vị (IQR)

3000
(2750 - 3250)

3025
(2745 - 3200)

3000 
(2725 - 3400)

2900
(2725 - 3250)

0,770a

Giới nam,
n (%)

70 
(47,6%)

41 
(50%)

12 
(41,4%)

17 
(47,2%)

0,732b

Con thứ,
n (%)

103
 (70,1%)

59 
(72,0%)

25 
(86,2%)

19
(52,8%)

0,012b

Đẻ mổ,
n (%)

73 
(49,7%)

44 
(53,7%)

13 
(44,8%)

16 
(44,4%)

0,579b
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Biến số
Tổng

(n = 147)

Nhóm nghiên cứu
Giá trị

pNhóm IVIG
(n = 82)

Nhóm thay máu
(n = 29)

Nhóm chiếu đèn
(n = 36)

Thời điểm xuất 
hiện vàng da (giờ)

Trung vị (IQR)

20
(12 - 25)

20
(12 - 27)

16
(10 - 21)

23
(16,25 - 30,75)

0,004a

Tuổi nhập viện 
sau sinh (ngày)
Trung vị (IQR)

2 (1 - 5) 2 (1- 3) 1(1- 4) 5 (3 - 7) < 0,001a

a: Kruskal - Wallis test; b: Chi - Square test

Cả 3 nhóm bệnh nhân chủ yếu là trẻ đủ 
tháng, tỷ lệ con thứ chiếm tỷ lệ cao đều lớn hơn 
50%, cao hơn ở nhóm thay máu và nhóm IVIG 
Vàng da xuất hiện sớm trong vòng 24 giờ đầu 
sau sinh ở cả 3 nhóm. So với nhóm thay máu 

và IVIG nhập viện khá sớm trong 24 - 48 giờ 
sau sinh, nhóm chiếu đèn nhập viện muộn hơn 
có trung vị là 5 ngày tuổi, với sự khác biệt có ý 
nghĩa thống kê với p < 0,05.

Bảng 2. Đặc điểm cận lâm sàng ở thời điểm nhập viện

Biến số
Tổng số
(n = 147)

Nhóm nghiên cứu
Giá trị

pNhóm IVIG
(n = 82)

Nhóm thay máu
(n = 29)

Nhóm chiếu đèn
(n = 36)

TSB (µmol/L)
Trung vị (IQR)

256,6
(192,2 - 347,8)

219,1
(178,8 - 272,8)

334,4
(252,3 - 526,9)

347,7
(260,8 - 422,9)

< 0,001a

Hb (g/L)
X̅±SD

122,0 ± 25,6 114,9 ± 22,3 122,0 ± 31,5 138,1 ± 20,3 < 0,001b

HCT (%)
X̅ ± SD

34,1 ±7,0 32,1 ± 6,3 34,3 ± 8,2 38,3 ± 5,5 < 0,001b

Tỷ lệ
thiếu máu

n (%)
79 (53,7%) 61 (74,4%) 15 (53,6%) 3 (8,3%) < 0,001c

RET (%)
Trung vị (IQR)

9,1
(4,5 - 12,7)

10,7
(6,9 - 13,1)

11,8
(4,6 - 15,8)

4,1 *
(2,9 - 7,5)

< 0,001a

RET > 6%
n (%)

96 (65,3%) 65 (79,3%) 21 (72,4%) 10 (34,5%) < 0,001c

(*): Chỉ số hồng cầu lưới nhóm chiếu đèn tính trên 29 bệnh nhân có dữ liệu
a: Kruskal Wallis test; b: Anova test; c: Chi - Square test
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Trong 147 trẻ, tỷ lệ thiếu máu khá cao chiếm 
53,7% với chỉ số hồng cầu lưới tăng cao có 
trung vị là 9,1% (IQR: 4,5 - 12,7). Trong đó, tỷ lệ 
thiếu máu cao nhất ở nhóm IVIG (74,4%), thấp 
nhất ở nhóm chiếu đèn (8,3%). Các chỉ số đánh 
giá tình trạng thiếu máu (Hb, HCT) thấp nhất 

ở nhóm IVIG, cao nhất ở nhóm chiếu đèn. Chỉ 
số %RET tăng cao ở nhóm nhóm thay máu và 
nhóm IVIG có trung vị > 10%, thấp nhất ở nhóm 
chiếu đèn. Sự khác biệt đều có ý nghĩa thống 
kê với p < 0,001. 

5 
 

TSB 

(µmol/L) 

Trung vị 

(IQR) 

256,6 

(192,2 - 347,8) 

219,1 

(178,8 - 272,8) 

334,4 

(252,3 - 526,9) 

347,7 

(260,8 - 422,9) 
< 0,001a 

Hb (g/L) 

X̅±SD 
122,0 ± 25,6 114,9 ± 22,3 122,0 ± 31,5 138,1 ± 20,3 < 0,001b 

HCT (%) 

X̅ ± SD 
34,1 ±7,0 32,1 ± 6,3 34,3 ± 8,2 38,3 ± 5,5 < 0,001b 

Tỷ lệ thiếu 
máu 

n (%) 

79 (53,7%) 61 (74,4%) 15 (53,6%) 3 (8,3%) < 0,001c 

RET (%) 

Trung vị 

(IQR) 

9,1 

(4,5 - 12,7) 

10,7 

(6,9 - 13,1) 

11,8 

(4,6 - 15,8) 

4,1 * 

(2,9 - 7,5) 
< 0,001a 

RET > 6% 

n (%) 
96 (65,3%) 65 (79,3%) 21 (72,4%) 10 (34,5%) < 0,001c 

(*): Chỉ số hồng cầu lưới nhóm chiếu đèn tính trên 29 bệnh nhân có dữ liệu 
a: Kruskal Wallis test; b: Anova test; c: Chi – Square test 

Trong 147 trẻ, tỷ lệ thiếu máu khá cao chiếm 53,7% với chỉ số hồng cầu lưới tăng cao có trung vị 
là 9,1% (IQR: 4,5 - 12,7). Trong đó, tỷ lệ thiếu máu cao nhất ở nhóm IVIG (74,4%), thấp nhất ở nhóm 

chiếu đèn (8,3%). Các chỉ số đánh giá tình trạng thiếu máu (Hb, HCT) thấp nhất ở nhóm IVIG, cao nhất 

ở nhóm chiếu đèn. Chỉ số %RET tăng cao ở nhóm nhóm thay máu và nhóm IVIG có trung vị > 10%, 

thấp nhất ở nhóm chiếu đèn. Sự khác biệt đều có ý nghĩa thống kê với p < 0,001.  

 

Biểu đồ 1. Nồng độ TSB (µmol/L) theo ngày tuổi.

Bilirubin tăng dần theo ngày tuổi. Nồng độ TSB theo ngày tuổi của nhóm thay máu cao hơn đáng 
kể so với nhóm IVIG và nhóm chiếu đèn. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p < 0,05. 

Bảng 3. Nguyên nhân bất đồng nhóm máu mẹ con

Nguyên nhân
Nhóm nghiên cứu

Tổng số
n = 147Nhóm IVIG 

(n = 82)
Nhóm thay máu

(n = 29)
Nhóm chiếu đèn 

(n = 36)

Bất đồng ABO,
n (%)

75
 (91,5%)

19 
(65,5%)

34 
(94,4%)

128
(87,1%)

Bất đồng Rh, 
n (%)

2 
(2,4%)

4 
(13,8%)

0 
(0,0%)

6 
(4,1%)

Bất đồng dưới nhóm, 
n (%)

5 
(6,1%)

6
 (20,7%)

2 
(5,6%)

13 
(8,8%)
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Trong số 147 trẻ sơ sinh bị tan máu miễn 
dịch, bất đồng nhóm máu hệ ABO là nguyên 
nhân chiếm tỷ lệ cao nhất (87,1%), đặc biệt nổi 
bật ở nhóm chiếu đèn (94,4%) và nhóm IVIG 
(91,5%). Ngược lại, bất đồng Rh hiếm gặp hơn, 

chỉ chiếm 4,1% tổng số ca, tập trung chủ yếu ở 
nhóm thay máu (13,8%). Bất đồng dưới nhóm 
được ghi nhận với tỷ lệ 8,8%, cao nhất ở nhóm 
thay máu (20,7%).

Bảng 4. Hiệu giá kháng thể anti A, anti B máu mẹ ở bất đồng ABO

Nhóm bất đồng ABO 
(n = 128)

Số ca 
xét nghiêm

Hiệu giá kháng thể
Trung vị (IQR)

Tỷ lệ ≥ 512

Bất đồng OA - anti A
(n = 72)

20 (27,8%) 768 (512 - 1024) 18/20 (90%)

Bất đồng OB- anti B
(n = 56)

14 (25,0%) 512 (224 - 1024) 10/14 (71,4%)

Trong 128 bệnh nhân bất đồng ABO, bất 
đồng OA (n = 72) có 27,8% bệnh nhân được 
thực hiện xét nghiệm anti A, bất đồng OB (n = 
56) có 25,0% bệnh nhân thực hiện xét nghiệm 
anti B. Hiệu giá anti A và anti B đều cao với 
trung vị đều ≥ 512. Tỷ lệ hiệu giá anti A ≥ 512 
chiếm tới 90% và anti B ≥ 512 chiếm 71,4%. 

IV. BÀN LUẬN
Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, vàng da 

xuất hiện sớm trong vòng 24 giờ đầu sau sinh, 
sớm nhất ở nhóm thay máu với trung vị là 16 
giờ tuổi, muộn nhất ở nhóm chiếu đèn với trung 
vị là 23 giờ tuổi. Chính vì vậy, chúng tôi ghi 
nhận tuổi nhập viện điều trị khá sớm trong vòng 
48 giờ đầu sau sinh. Kết quả này phản ánh đặc 
điểm lâm sàng điển hình của vàng da bệnh lí 
ở trẻ sơ sinh do tan máu miễn dịch. Vàng da 
sinh lí thường xuất hiện sau 48 giờ khi nồng độ 
bilirubin tăng dần do sự kết hợp giữa đời sống 
hồng cầu ngắn và chức năng gan ở trẻ sơ sinh 
chưa trưởng thành. Sự xuất hiện sớm của hiện 
tượng vàng da trong vòng 24 giờ đầu sau sinh 
trong nghiên cứu của tôi là một bằng chứng lâm 
sàng trực tiếp cho thấy tốc độ sản xuất bilirubin 
do tan máu đã vượt xa khả năng liên hợp và 
đào thải của gan ngay từ những giờ đầu sau 

sinh.6 Theo AAP 2022 và NICE 2010 đều nhấn 
mạnh vàng da xuất hiện sớm trong vòng 24 giờ 
đầu sau sinh thể hiện tình trạng tăng bilirubin 
nhanh và đáng kể.3,9 Theo AAP 2022 còn xếp 
đặc điểm này là một trong các yếu tố nguy cơ 
của bệnh não tăng bilirubin.3 

Trong nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận, 
đa số là trẻ đủ tháng (83,0%), đặc biệt tỷ lệ 
con thứ chiếm tỷ lệ cao (70,1%), cao nhất ở 
nhóm thay máu chiếm 86,2% và thấp nhất ở 
nhóm chiếu đèn (52,8%). Với bất đồng Rh tình 
trạng tan máu ở trẻ sơ sinh thường xuất hiện 
từ lần mang thai thứ hai và nặng hơn trong 
các lần mang thai sau nếu bà mẹ không được 
dự phòng RhIG trước và sau sinh do cơ chế 
đáp ứng miễn thứ phát. Theo nghiên cứu của 
Lisa và cộng sự (2024) được đăng trên tạp chí 
Global Public Health khẳng định rằng nguy cơ 
mắc Rh - HDN tăng lên theo thứ tự sinh, do đó, 
con thứ được xem là yếu tố nguy cơ rõ ràng 
cho bệnh cảnh lâm sàng nghiêm trọng hơn 
trong bất đồng Rh.10 Khác với bất đồng Rh, tan 
máu do bất đồng ABO có thể xảy ra ngay từ lần 
mang thai đầu tiên, và không điển hình với bệnh 
cảnh nặng hơn trong các lần mang thai sau. 
Tuy nhiên, nghiên cứu của Ding tại Trung Quốc 
(2022) trên 725 cặp mẹ con bất đồng ABO ghi 



TẠP CHÍ NGHIÊN CỨU Y HỌC

219TCNCYH 195 (10) - 2025

nhận tình trạng tan máu ở trẻ sơ sinh tăng dần 
theo số lần mang thai với hiệu giá kháng thể mẹ 
tăng ở các lần mang thai sau.11 Điều này cũng 
phù hợp với kết quả nghiên cứu của chúng tôi, 
khi tỷ lệ con thứ chiếm tỷ lệ cao (70,1%), đặc 
biệt cao nhất ở nhóm thay máu (86,2%) và can 
thiệp điều trị sớm với mức độ tan máu nhanh. 

Nồng độ TSB là kết quả trực tiếp của quá 
trình tan máu ồ ạt, giải phóng một lượng lớn 
bilirubin gián tiếp vào tuần hoàn, vượt quá khả 
năng liên hợp và thải trừ của gan ở trẻ sơ sinh. 
Mức độ bilirubin máu toàn phần chính là yếu tố 
quyết định để lựa chọn phương pháp điều trị 
với các ngưỡng TSB theo ngày tuổi sau sinh và 
tuần thai: ngưỡng chiếu đèn, ngưỡng chăm sóc 
tích cực (dưới ngưỡng thay máu 2 - 3 mg/dL), 
ngưỡng thay máu.3,9 Kết quả nghiên cứu của 
chúng tôi cho thấy sự khác biệt rõ rệt về TSB 
giữa 3 phương pháp điều trị. Nhóm thay máu 
có nồng độ TSB cao nhất, cao hơn đáng kể so 
với nhóm IVIG và nhóm chiếu đèn (p < 0,001), 
hơn nữa khi so sánh ngưỡng TSB theo ngày 
tuổi vào viện của trẻ sơ sinh cho thấy, trẻ nhập 
viện càng muộn TSB càng cao. Điều này một 
lần nữa khẳng định tầm quan trọng của việc 
theo dõi sát và điều trị kịp thời tình trạng vàng 
da tan máu, nếu phát hiện muộn khiến TSB 
tăng nhanh thậm chí đạt ngưỡng nguy hiểm 
gây tổn thương não không hồi phục. Việc dự 
phòng RhIG ngày càng phổ biến và hiệu quả, 
khiến bất đồng ABO là nguyên nhân phổ biến 
nhất gây tan máu ở trẻ sơ sinh và vai trò của 
các kháng thể bất thường khác (anti c, anti E, 
hệ Kell…) đang ngày càng được quan tâm và 
chú trọng nhiều hơn. 

Xét về các chỉ số huyết học đánh giá tình 
trạng thiếu máu, nghiên cứu của chúng tôi cho 
thấy Hb và HCT trung bình ở nhóm thay máu 
và nhóm IVIG thấp hơn có ý nghĩa so với nhóm 
chiếu đèn. Tỷ lệ thiếu máu cao nhất ở nhóm 
IVIG (74,4%) và nhóm thay máu (53,6%) so với 
nhóm chiếu đèn chỉ 8,3%. Điều này phản ánh 

trực tiếp bản chất của bệnh khi kháng thể của 
mẹ tấn công và phá huỷ hồng cầu của con, dẫn 
đến tình trạng thiếu máu. Mức độ thiếu máu 
càng nặng thể hiện quá trình tan máu càng 
nghiêm trọng, đòi hỏi các biện pháp can thiệp 
tích cực và mạnh mẽ hơn. Để bù đắp cho tình 
trạng tan máu, tuỷ xương của trẻ sơ sinh phản 
ứng bằng cách tăng sản sinh hồng cầu mới, 
thể hiện qua việc tăng số lượng hồng cầu lưới 
máu ngoại vi. Kết quả của chúng tôi cho thấy tỷ 
lệ hồng cầu lưới (%RET) đều tăng cao ở nhóm 
IVIG (10,7%) và nhóm thay máu (11,8%) cao 
hơn đáng kể so với nhóm chiếu đèn (4,1%). 
Nhiều nghiên cứu quốc tế đã xác định rằng 
tăng hồng cầu lưới là một trong những chỉ số 
cận lâm sàng quan trọng và đáng tin cậy để 
chẩn đoán và đánh giá mức độ nặng của tình 
trạng tan máu.12,13 

Về nguyên nhân bất đồng nhóm máu mẹ 
con, bất đồng ABO là nguyên nhân chủ yếu 
chiếm tới 87,1% trong nghiên cứu của chúng 
tôi. Một điểm đáng chú ý là tỷ lệ bất đồng ABO 
trong nhóm thay máu (65,5%) thấp hơn đáng 
kể so với hai nhóm còn lại. Điều này cho thấy 
rằng, mặc dù bất đồng ABO là nguyên nhân 
phổ biến nhất và thường gây ra bệnh cảnh ở 
mức độ nhẹ đến trung bình, đáp ứng tốt với 
chiếu đèn và IVIG, chỉ một tỷ lệ nhỏ tiến triển 
nghiêm trọng cần phải thay máu. Bất đồng Rh 
chỉ chiếm một tỷ lệ rất nhỏ trong nghiên cứu của 
chúng tôi (4,1%). Kết quả này được giải thích 
bởi yếu tố chủng tộc và địa lí. Tỷ lệ người mang 
nhóm máu Rh âm ở khu vực Châu Á, bao gồm 
cả Việt Nam là rất thấp ước tính dưới 1% so với 
khoảng 15 - 17% ở người da trắng, do đó, tỷ lệ 
bất đồng Rh ở Việt Nam là rất thấp.14 Tuy nhiên, 
nghiên cứu của chúng tôi cho thấy, bất đồng 
Rh tập trung chủ yếu ở nhóm thay máu, 4/6 
bệnh nhân (66,7%) bất đồng Rh cần can thiệp 
thay máu. Điều này cho thấy, bất đồng Rh dù 
hiếm gặp nhưng vẫn là nguyên nhân gây ra tình 
trạng tan máu nặng nề nhất. Nghiên cứu hồi 
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cứu trong 13 năm của Wu và cộng sự (2024) 
tại Trung Quốc trên 128 trẻ sơ sinh cũng chỉ ra 
rằng tan máu do bất đồng nhóm máu có kháng 
thể bất thường dương tính (bao gồm bất đồng 
Rh và dưới nhóm) có biểu hiện vàng da sớm 
hơn, thiếu máu nặng hơn và cần các biện pháp 
can thiệp tích cực như thay máu với tỷ lệ cao 
hơn đáng kể so với nhóm bất đồng ABO.7 Bất 
đồng dưới nhóm chiếm 8,8% trong nghiên cứu 
của chúng tôi, cao hơn bất đồng Rh. Tương tự 
như bất đồng Rh, bất đồng dưới nhóm cũng tập 
trung chủ yếu ở nhóm thay máu, chiếm 20,7% 
trong nhóm thay máu, chứng tỏ bất đồng dưới 
nhóm cũng là một nguyên nhân gây bệnh tan 
máu nghiêm trọng. 

Xét nghiệm hiệu giá kháng thể đóng vai trò 
quan trọng trong đánh giá và tiên lượng mức 
độ nghiêm trọng của vàng da tăng bilirubin gián 
tiếp do tan máu miễn dịch ở trẻ sơ sinh, đặc 
biệt trong bất đồng nhóm máu mẹ con ABO. 
Phân tích tổng quan của Li và cộng sự cũng chỉ 
ra “hiệu giá kháng thể của mẹ 128 - 256 nguy 
cơ ABO - HDN cao gấp hai lần so với hiệu giá 
kháng thể ≤ 64, ngưỡng ≥ 512 liên quan nguy 
cơ thay máu trong ABO - HDN”. Theo Deb và 
cộng sự (2024), điểm cắt hiệu giá kháng thể tối 
ưu được xác định là anti-A ≥ 256 và anti-B ≥ 
512, các giá trị này cho thấy độ nhạy và độ đặc 
hiệu rất cao (100% và 88% với anti-A; 85% và 
94% với anti-B).15 Trong nghiên cứu của chúng 
tôi, anti A ≥ 512 chiếm 90% và anti B ≥ 512 
chiếm tới 71,4%. 

Nghiên cứu của chúng tôi còn tồn tại một vài 
hạn chế. Thứ nhất, đây là một nghiên cứu hồi 
cứu - tiến cứu dựa trên dữ liệu quan sát, do đó 
có thể tạo ra sai lệch về chọn mẫu. Thứ hai, xét 
nghiệm định lượng hiệu giá kháng thể máu mẹ 
chỉ được thực hiện ở khoảng 25 - 28% trường 
hợp bất đồng ABO, do đó chưa thể đánh giá 
được mối liên hệ giữa hiệu giá kháng thể mẹ 
với mức độ nặng của bệnh. Thứ ba, đây là 
nghiên cứu đơn trung tâm, do đó hạn chế khả 

năng khái quát hoá. Do đó, các nghiên cứu tiến 
cứu, đa trung tâm và chuẩn hoá quy trình xét 
nghiệm là cần thiết để đánh giá và tiên lượng 
chính xác hơn cho nhóm bệnh này. 

V. KẾT LUẬN
Vàng da tăng bilirubin gián tiếp do bất đồng 

nhóm máu mẹ con nổi bật với tình trạng vàng 
da xuất hiện sớm sau sinh và thiếu máu tăng 
hồng cầu lưới. Bất đồng ABO là nguyên nhân 
chủ yếu, bất đồng Rh và bất đồng dưới nhóm 
là nguyên nhân gây tan máu nặng với tỷ lệ thay 
máu cao. Hiệu giá kháng thể anti A, anti B máu 
mẹ tăng cao với ngưỡng ≥ 512 chiếm tỷ lệ cao. 
Chính vì vậy, chúng tôi khuyến nghị tư vấn tiêm 
anti D đầy đủ cho các bà mẹ Rh âm và sàng 
lọc kháng thể bất thường cho các bà mẹ nhóm 
máu O. 
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Summary
CLINICAL AND LABORATORY CHARACTERISTICS OF 

NEONATES WITH INDIRECT HYPERBILIRUBINEMIA DUE TO 
MATERNAL–INFANT BLOOD GROUP INCOMPATIBILITY 
AT THE VIETNAM NATIONAL CHILDREN’S HOSPITAL

Indirect hyperbilirubinemia (IHB) arising from maternal–infant blood group incompatibility is a 
major cause of severe hyperbilirubinemia and anemia in newborns. We conducted a descriptive case 
series of 147 neonates with IHB attributable to maternal–infant blood group incompatibility admitted to 
the Center for Neonatalology, Vietnam National Children’s Hospital from January 2024 to April 2025. 
Treatments included intravenous immunoglobulin (IVIG; n = 82), exchange transfusion (n = 29), and 
mono phototherapy (n = 36). The results showed that jaundice appeared early, predominantly within 
the first 24 hours after birth, most infants were term (83.0%), 53.7% had anemia and thereticulocyte 
percentage (%RET) was elevated, with a median of 9.1% (IQR, 4.5 - 12.7), and was higher in the 
IVIG and exchange-transfusion groups. ABO incompatibility was the predominant cause, accounted 
for 87.1% of cases, Rh incompatibility at 4.1%, and minor subgroup incompatibility at 8.8%. Maternal 
anti-A and anti-B antibody titers were elevated. IHB due to maternal–infant blood group incompatibility 
is characterized by early-onset jaundice within 24 hours after birth, with ABO incompatibility is the 
predominant cause and markedly elevated maternal anti-A/B antibody titers. 
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