
1

Khoa học Tự nhiên /Khoa học máy tính và thông tin; Khoa học Y - Dược  /Y học cơ sở, Y học dự phòng

67(8) 8.2025

Phát triển ứng dụng di động dựa trên tri thức chuyên gia 
hỗ trợ sàng lọc nguy cơ mang gen bệnh Thalassemia

Phạm Quang Anh1, Lê Duy Anh1, Đặng Tiến Dũng2, Nguyễn Phương Linh1, 
Nguyễn Thị Trang3, Trần Danh Cường3, Trần Thị Vân Anh1*

1Trường Đại học Y Dược Thái Bình, 373 Lý Bôn, phường Trần Lãm, tỉnh Hưng Yên, Việt Nam
2Trường Đại học Công nghệ, Đại học Quốc gia Hà Nội, 144 Xuân Thủy, phường Cầu Giấy, Hà Nội, Việt Nam

3Trường Đại học Y Hà Nội, 1 Tôn Thất Tùng, phường Phương Liệt, Hà Nội, Việt Nam

Ngày nhận bài 28/5/2024; ngày chuyển phản biện 1/6/2024; ngày nhận phản biện 23/6/2024; ngày chấp nhận đăng 26/6/2024

Tóm tắt:

Mục tiêu của nghiên cứu là xây dựng cơ sở dữ liệu tri thức chuyên gia về kết quả xét nghiệm và đánh giá độ chính 
xác, độ nhạy, độ đặc hiệu của ứng dụng di động hỗ trợ sàng lọc nguy cơ mang gen Thalassemia. Nghiên cứu thu thập 
các tri thức chuyên gia về sàng lọc Thalassemia trên các tài liệu, báo cáo uy tín. Hồi cứu và mô tả cắt ngang trên hồ 
sơ bệnh án gồm kết quả xét nghiệm tổng phân tích tế bào máu ngoại vi, kết quả chẩn đoán gen Thalassemia, tiền sử 
liên quan đến Thalassemia của 233 thai phụ và chồng đến sàng lọc bệnh Thalassemia tại Bệnh viện Phụ sản Trung 
ương từ tháng 8/2023 đến tháng 6/2024. Kết quả thu được cho thấy, tuổi trung bình của các thai phụ tham gia nghiên 
cứu là 31 tuổi, chỉ có 8,61% đối tượng nghiên cứu có tiền sử sinh con mắc Thalassemia. Thể bệnh hay gặp nhất là 
thể mang gen alpha-Thalassemia (54,08%). Đã có 34 luật được xây dựng cho cơ sở dữ liệu hệ tri thức chuyên gia 
sàng lọc nguy cơ mang gen bệnh Thalassemia. Kết quả của ứng dụng di động từ hệ tri thức chuyên gia đạt độ chính 
xác 91,30%, độ đặc hiệu 72,73% và độ nhạy lên đến 99,22%. Phần mềm được ứng dụng dưới dạng app điện thoại 
di động, giao diện thân thiện, dễ sử dụng.
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Abstract:

The goal of the research is to build a knowledge base for an expert system on testing results and evaluating the 
mobile application’s accuracy, sensitivity, and specificity, supporting screening of Thalassemia carriers. This 
research collected the knowledge base about Thalassemia in reputable documents and reports. A retrospective, 
cross-sectional study was carried out based on medical records, including complete blood count results, Thalassemia 
genetic diagnosis results, and Thalassemia-related medical history of 233 pregnant women and husbands who came 
to screen for Thalassemia at the National Hospital of Obstetrics and Gynaecology from August 2023 to June 2024. 
The results have shown that the average age of the pregnant women who joined the survey was 31 years old, only 
8.61% of the study subjects had a history of giving birth to a child with Thalassemia. The most common type 
was alpha Thalassemia carrier (54.08%). 34 rules were developed for the knowledge base of the expert system for 
screening the risk of carrying the Thalassemia gene. The mobile application results from the expert knowledge 
system achieved an accuracy of 91.30%, a specificity of 72.73%, and a sensitivity of up to 99.22%. The software is 
applied in the form of a mobile phone app with a friendly and easy-to-use interface.
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1. Đặt vấn đề

Thalassemia là một bệnh rối loạn di truyền ảnh hưởng 
đến quá trình tổng hợp huyết sắc tố, gây thiếu máu mạn 
tính và kéo theo nhiều biến chứng nghiêm trọng ở tim, gan, 
xương, tuyến nội tiết, tác động nặng nề đến sức khỏe giống 
nòi cũng như chất lượng cuộc sống của người bệnh và cộng 
đồng. Theo thống kê của Tổ chức Y tế Thế giới (WHO) năm 
2018, khoảng 5,2% dân số mang gen Thalassemia, 1,1% 
các cặp vợ chồng có nguy cơ sinh con mắc rối loạn huyết 
sắc tố và 2,7/1000 trường hợp thụ thai bị ảnh hưởng [1]. 
Tại Việt Nam, tỷ lệ người mang gen bệnh dao động 7-10%, 
với khoảng 20.000 bệnh nhân Thalassemia thể nặng và hơn 
2.000 trẻ sơ sinh mắc bệnh mỗi năm [2].

Biện pháp phòng ngừa Thalassemia chủ yếu là ngăn 
chặn việc sinh ra trẻ mắc bệnh, vì vậy cần tiến hành sàng lọc 
để phát hiện sớm các thai phụ và chồng có nguy cơ mang 
gen. Vào tháng 4/2020, Bộ Y tế đã ban hành hướng dẫn sàng 
lọc Thalassemia trước sinh trong quý I của thai kỳ, quy định 
tất cả thai phụ bắt buộc phải làm xét nghiệm tổng phân tích 
tế bào máu ngoại vi, kết hợp khai thác tiền sử bệnh bản thân 
và gia đình, cùng kết quả xét nghiệm máu của chồng. Mục 
tiêu là nhận diện sớm người mang gen để có biện pháp dự 
phòng và can thiệp kịp thời [3]. Tuy nhiên, việc sàng lọc 
trước sinh bệnh này cho tất cả thai phụ tại Việt Nam còn gặp 
nhiều khó khăn, đặc biệt tại các tuyến dưới hoặc các vùng 
dân tộc thiểu số bởi sự hiểu biết về bệnh này còn hạn chế 
không chỉ ở các thai phụ, gia đình thai phụ mà còn ở cả các 
nhân viên y tế. Ngoài ra, hiện nay, trí tuệ nhân tạo đang phát 
triển mạnh mẽ và được ứng dụng ngày càng nhiều trong các 
lĩnh vực của đời sống, trong đó có y tế. Chính vì vậy, việc 
xây dựng một phần mềm trí tuệ nhân tạo với kiến thức tổ 
hợp từ hệ tri thức chuyên gia (Expert System) có thể phân 
tích đồng thời nhiều dữ liệu và thông tin về công thức máu 
hay tiền sử gia đình, có thể đáp ứng nhu cầu hỗ trợ các nhân 
viên y tế các tuyến trong việc sàng lọc Thalassemia. Chỉ cần 
thao tác đơn giản là nhập số liệu thông tin về thai phụ và 
kết quả công thức máu, phần mềm có thể tự động đưa ra kết 
luận nguy cơ mắc bệnh cao hay thấp và phần trăm khả năng 
dự báo nguy cơ. 

Xuất phát từ những đặc điểm trên, nhóm nghiên cứu đã 
tiến hành thực hiện đề tài “Nghiên cứu xây dựng ứng dụng 
di động trên nền tảng trí tuệ nhân tạo hỗ trợ sàng lọc nguy 
cơ mang gen bệnh Thalassemia” với mục tiêu: Xây dựng cơ 

sở dữ liệu tri thức chuyên gia về kết quả xét nghiệm và đánh 
giá độ chính xác, độ nhạy, độ đặc hiệu của ứng dụng di động 
hỗ trợ sàng lọc nguy cơ mang gen Thalassemia. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Đối tượng 

Đối tượng nghiên cứu cho xây dựng cơ sở dữ liệu tri 
thức chuyên gia: Các báo cáo, tài liệu, bài báo và hướng dẫn 
uy tín về Thalassemia trong giai đoạn 2007-2023.

Đối tượng nghiên cứu cho đánh giá ứng dụng di động: 
Kết quả xét nghiệm của các cặp vợ chồng thai phụ đến khám 
sàng lọc trước sinh bệnh Thalassemia tại Bệnh viện Phụ sản 
Trung ương từ tháng 8/2023 đến tháng 6/2024.

Tiêu chuẩn lựa chọn: Đối với xây dựng cơ sở dữ liệu tri 
thức chuyên gia: Tài liệu chính thống, được công bố, được 
phép sử dụng; khuyến cáo của cơ quan y tế liên quan chủ 
đề Thalassemia.

Đối với việc đánh giá ứng dụng di động: Thai phụ/chồng 
thai phụ có kết quả xét nghiệm máu, có/không có chẩn đoán 
gen Thalassemia, có/không có tiền sử sinh con/gia đình mắc 
Thalassemia. Ưu tiên trường hợp đã có chẩn đoán gen chính xác.

Tiêu chuẩn loại trừ: Đối với xây dựng cơ sở dữ liệu tri 
thức chuyên gia: Nghiên cứu trùng lặp, không phù hợp tiêu 
chí, không đo lường dữ liệu.

Đối với việc đánh giá ứng dụng di động: Thiếu kết quả 
xét nghiệm máu, gen, mắc bệnh tâm thần và các bệnh lý làm 
ảnh hưởng chỉ số huyết học.

2.2. Phương pháp nghiên cứu

Thiết kế nghiên cứu: Mô tả cắt ngang, hồi cứu dữ liệu.

Mẫu nghiên cứu: Cỡ mẫu và cách chọn mẫu
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2.2. Phương pháp nghiên cứu 

Thiết kế nghiên cứu: Mô tả cắt ngang, hồi cứu dữ liệu. 
Mẫu nghiên cứu: Cỡ mẫu và cách chọn mẫu 

𝑇𝑇𝑇𝑇 + 𝐹𝐹𝐹𝐹 =  𝑍𝑍𝛼𝛼
2  × 𝑝𝑝𝑠𝑠𝑠𝑠  × (1 − 𝑝𝑝𝑠𝑠𝑠𝑠)

𝜔𝜔2  

𝑇𝑇𝑇𝑇 + 𝐹𝐹𝐹𝐹 =  
𝑍𝑍𝛼𝛼

2  × 𝑝𝑝𝑠𝑠𝑠𝑠  × (1 − 𝑝𝑝𝑠𝑠𝑠𝑠)
𝜔𝜔2  

𝑁𝑁1 =  𝑇𝑇𝑇𝑇 + 𝐹𝐹𝐹𝐹
𝑝𝑝 = 140 

𝑁𝑁2 =  𝑇𝑇𝑇𝑇 + 𝐹𝐹𝐹𝐹
1 − 𝑝𝑝 = 21 

trong đó: TP, FN, TN, FP lần lượt là số dương tính thật, âm tính giả, âm tính thật 
và dương tính giả. N1 là cỡ mẫu nghiên cứu để đánh giá độ nhạy; N2 là cỡ mẫu 
nghiên cứu để đánh giá độ đặc hiệu; α là sai lầm loại I. Với khoảng tin cậy là 95%, 
ta có α= 0,05. Như vậy, Zα là 1,96, với ω là chỉ số dao động của độ nhạy và độ đặc 
hiệu (ω=0,1), pse là xác suất dương tính thật (hay độ nhạy) tối thiểu. Ta có pse= 
0,95, với psp là xác suất âm tính thật (hay độ đặc hiệu) tối thiểu. Ta có psp=0,95, 
với p là tỷ lệ mang gen bệnh Thalassemia, đến khám tại Bệnh viện Phụ sản Trung 
ương ước tính có khoảng 13% [4]. 
Quy trình nghiên cứu được thể hiện ở hình 1. 

 
Hình 1. Quy trình nghiên cứu. 

Bước 1: Thu thập và làm sạch số liệu để xây dựng cơ sở dữ liệu nhằm thử 
nghiệm ứng dụng: Lấy đầy đủ các giá trị đầu vào của phần mềm bao gồm: các chỉ 
số tổng phân tích tế bào máu ngoại vi: MCV, MCH, HGB, RBC; các chỉ số điện 

trong đó: TP, FN, TN, FP lần lượt là số dương tính thật, 
âm tính giả, âm tính thật và dương tính giả. N1 là cỡ mẫu 
nghiên cứu để đánh giá độ nhạy; N2 là cỡ mẫu nghiên cứu 
để đánh giá độ đặc hiệu; α là sai lầm loại I. Với khoảng tin 
cậy là 95%, ta có α= 0,05. Như vậy, Zα là 1,96, với ω là chỉ 
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số dao động của độ nhạy và độ đặc hiệu (ω=0,1), pse là xác 
suất dương tính thật (hay độ nhạy) tối thiểu. Ta có pse=0,95, 
với psp là xác suất âm tính thật (hay độ đặc hiệu) tối thiểu. 
Ta có psp=0,95, với p là tỷ lệ mang gen bệnh Thalassemia, 
đến khám tại Bệnh viện Phụ sản Trung ương ước tính có 
khoảng 13% [4].

Quy trình nghiên cứu được thể hiện ở hình 1.

Hình 1. Quy trình nghiên cứu.

Bước 1: Thu thập và làm sạch số liệu để xây dựng cơ sở 
dữ liệu nhằm thử nghiệm ứng dụng: Lấy đầy đủ các giá trị 
đầu vào của phần mềm bao gồm: các chỉ số tổng phân tích 
tế bào máu ngoại vi: MCV, MCH, HGB, RBC; các chỉ số 
điện di huyết sắc tố: HbA2, HbF; tiền sử bệnh nhân: tiền sử 
từng sinh con mắc Thalassemia, tiền sử gia đình có người 
mắc Thalassemia, tiền sử phù thai (bảng 1).

Bước 2: Tìm kiếm, thu thập, rà soát, loại trừ và soạn 
thảo các tài liệu để xây dựng tập luật tri thức chuyên gia về 
sàng lọc người mang gen Thalassemia: Một số tài liệu chính 
được dùng để xây dựng tập luật có thể kể đến như: Hướng 
dẫn chẩn đoán và điều trị một số bệnh lý huyết học ban hành 
kèm theo Quyết định số 1832/QĐ-BYT ngày 1/7/2022 của 
Bộ trưởng Bộ Y tế [5]; Quyết định số 921/QĐ-BYT ngày 
18/9/2014 về việc ban hành tài liệu chuyên môn “Hướng 
dẫn chẩn đoán và điều trị bệnh Hemophilia và Thalassemia” 
[6]; hướng dẫn phòng ngừa và chẩn đoán các bệnh lý huyết 
sắc tố dành cho chuyên gia y tế và các nhà nghiên cứu của 
J. Old (2016) [7]; hướng dẫn sàng lọc người mang gen bệnh 
Thalassemia và các bệnh lý huyết sắc tố tại Canada của S. 
Langlois và cs (2008) [8]; nhận xét vai trò của xét nghiệm 
Hemoglobin A2 (HbA2) trong chẩn đoán bệnh Thalassemia 
và các bệnh lý huyết sắc tố liên quan của A. Mosca và cs 
(2009) [9]; nghiên cứu về đặc điểm di truyền, quản lý lâm 
sàng và điều trị bệnh β-Thalassemia của A. Cao và cs (2010) 
[10]; các chương trình phòng ngừa bệnh Thalassemia của A. 
Cao và cs (2013) [11].

Trong ngôn ngữ lập trình, “IF” là lệnh nếu, “AND” là lệnh 
và, “THEN” là kết quả. Ví dụ, một lệnh IF a AND b THEN 
c có nghĩa là nếu thỏa mãn điều kiện a và b thì kết quả c sẽ 
xảy ra. Các chỉ số HGB, MCV, MCH lần lượt là nồng độ 
hemoglobin trong máu, thể tích trung bình hồng cầu và nồng 
độ hemoglobin trung bình hồng cầu. Các dấu “>=”, “<=”, “<” 
là các toán tử thể hiện lần lượt các giá trị sau “lớn hơn hoặc 
bằng”, “nhỏ hơn hoặc bằng”, “nhỏ hơn”. Cột “Đề xuất” sẽ 
được dùng để ghi các khuyến cáo cho các nhân viên y tế tùy 
thuộc vào kết luận. 

Bước 3: Thử nghiệm tập luật.
Bước 4: Lựa chọn giải pháp kỹ thuật công nghệ, giải 

pháp phân quyền sử dụng và giải pháp dữ liệu, giải pháp 
sao lưu phục hồi.

Bước 5: Thiết kế mô hình triển khai, mô hình xây dựng 
ứng dụng, mô hình kiến trúc ứng dụng.

Bước 6: Thiết kế giao diện.
Bước 7: Đánh giá độ nhạy, độ đặc hiệu và độ chính xác 

của phần mềm.
Phân tích và xử lý số liệu: Các kết quả đưa ra từ phần 

mềm dự báo sau đó được phân tích bằng phương pháp thống 
kê y học theo chương trình SPSS 16.0 và Stata. 

Đạo đức trong nghiên cứu: Nghiên cứu được sự cho 
phép của Trường Đại học Y Dược Thái Bình và được thông 
qua Hội đồng Y đức của Bệnh viện Phụ sản Trung ương số 
1042/CN-PSTW ngày 29/12/2020.

3. Kết quả 

3.1. Mô tả đặc điểm bộ dữ liệu input và output

Nghiên cứu sàng lọc trước sinh bệnh Thalassemia tại 
Bệnh viện Phụ sản Trung ương từ tháng 8/2023 đến tháng 
6/2024 thu thập 233 trường hợp, bao gồm 151 thai phụ và 
82 chồng thai phụ. Tuổi trung bình của các đối tượng trong 
nghiên cứu là 31 tuổi. Chỉ có 8,61% thai phụ có tiền sử sinh 
con mắc Thalassemia. Thể bệnh hay gặp nhất là thể mang 
gen alpha-Thalassemia (54,08%), không gặp thể mang phối 
hợp gen alpha và beta Thalassemia (0%) (bảng 2).

Bảng 1. Ví dụ về tập luật.

Thứ tự Luật Kết luận

1

IF HGB >= 110

THEN Tổng phân tích tế bào máu 
ngoại vi bình thường

AND MCV >= 80

AND MCV <= 100

AND MCH >= 28

AND MCH <= 32

2

IF HGB >= 110

THEN Hồng cầu nhỏ
AND MCV < 80

AND MCH >= 28

AND MCH <= 32
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Phần mềm hệ tri thức chuyên gia được thiết kế dưới 
dạng một cơ sở tri thức sử dụng các tập luật IF-THEN và 
một bộ máy suy luận, có khả năng dự đoán kết quả dựa trên 
dữ liệu đầu vào. Cơ sở tri thức của phần mềm được xây 
dựng từ các hướng dẫn và khuyến cáo mới nhất của các 
tổ chức uy tín trong và ngoài nước như WHO, Liên đoàn 
Thalassemia quốc tế (TIF), Bộ Y tế và được thẩm định bởi 
đội ngũ chuyên gia giàu kinh nghiệm. Do đó, cơ sở tri thức 
và các luật của phần mềm là yếu tố quan trọng nhất quyết 
định hiệu quả của quá trình sàng lọc. Trên thế giới, phương 
pháp phổ biến để sàng lọc người mang gen Thalassemia 
là sử dụng hai chỉ số MCV và MCH. Tình trạng hồng cầu 
nhỏ nhược sắc với MCV<80 fl và MC<27 pg là 2 chỉ số 
thông dụng nhất cho mục đích này. Tuy nhiên, Thalassemia 
là bệnh lý gây sự giảm hoặc mất khả năng tổng hợp chuỗi 
globin, tạo ra các hemoglobin bất thường, ảnh hưởng đến tất 
cả các chỉ số huyết học chứ không chỉ riêng MCV và MCH. 
Do đó, tập luật của phần mềm trong nghiên cứu này được 
xây dựng dựa trên sự kết hợp của nhiều chỉ số khác nhau, 
bao gồm: HGB, MCV, MCH, ferritin và các tiền sử liên 
quan đến Thalassemia. Các loại tập luật nhóm nghiên cứu 
đã xây dựng được trình bày trong bảng 3.
Bảng 3. Cơ sở dữ liệu tri thức chuyên gia.

Luật Số lượng luật

Luật sử dụng các chỉ số tổng phân tích tế bào máu ngoại vi 12

Luật sử dụng kết quả ferritin huyết thanh 2

Luật kết hợp công thức máu, ferritin huyết thanh 8

Luật kết hợp công thức máu, ferritin huyết thanh và điện di huyết 
sắc tố

11

Luật liên quan đến tiền sử bệnh nhân 1

Các luật trong cơ sở dữ liệu tri thức chuyên gia được xây 
dựng dưới dạng IF-THEN và có tổng cộng 34 luật đã được 
xây dựng.

3.2. Độ chính xác và khả năng dự báo nguy cơ của 
ứng dụng di động từ hệ tri thức chuyên gia trong sàng lọc 
trước sinh bệnh Thalassemia

Kết luận của hệ chuyên gia về công thức máu và tình 
trạng sắt của đối tượng nghiên cứu được trình bày trong 
bảng 4. Trong đó, tình trạng hồng cầu nhỏ nhược sắc 
(36,48%) và tình trạng không thiếu sắt (71,67%) chiếm tỷ lệ 
cao nhất. Có 5 trường hợp thiếu sắt đều có tình trạng hồng 
cầu nhỏ nhược sắc, kết quả cho thấy 1 trường hợp có mang 
gen Thalassemia.
Bảng 4. Kết luận của hệ tri thức chuyên gia.

Kết luận tổng phân tích tế bào máu ngoại vi Số lượng (n, %)

Tổng phân tích tế bào máu ngoại vi bình thường 53 (22,75%)

Hồng cầu nhược sắc 8 (3,43%)

Hồng cầu nhỏ nhược sắc 85 (36,48%)

Thiếu máu hồng cầu bình thường 6 (2,58%)

Thiếu máu hồng cầu nhỏ nhược sắc 73 (31,33%)

Hồng cầu ưu sắc 8 (3,43%)

Kết luận về tình trạng sắt 

Thiếu sắt 5 (2,15%)

Không thiếu sắt 167 (71,67%)

Không xác định được 61 (26,18%)

Kết luận của hệ tri thức chuyên gia sau đó được so sánh 
với kết quả chẩn đoán chính xác từ các chuyên gia để đánh 
giá hiệu quả của phần mềm. Các giá trị thống kê được trình 
bày ở bảng 5, ứng dụng di động từ hệ tri thức chuyên gia 
cho thấy hiệu quả 72,73% với độ đặc hiệu và độ chính xác 
lên đến 91,30%.
Bảng 5. Đánh giá kết quả của ứng dụng di động từ hệ tri thức 
chuyên gia trong chẩn đoán khả năng mang gen Thalassemia.

Chỉ số hiệu lực của biện pháp Tỷ lệ (%) 

Độ nhạy 99,22

Độ đặc hiệu 72,73

Độ chính xác 91,30

Giá trị dự báo dương tính 89,51

Giá trị dự báo âm tính 97,56

Giao diện của ứng dụng được xây dựng dựa trên nền 
tảng ReactJS nên có thể hiển thị trên mọi loại hệ điều hành 
và tự động căn chỉnh vừa với kích cỡ của màn hình. Khi 
người dùng chạy ứng dụng, một giao diện đăng nhập sẽ hiển 
thị yêu cầu người dùng nhập tài khoản để truy cập. Sau khi 
đăng nhập thành công, người dùng sẽ được đưa tới giao 
diện hệ chuyên gia Thalassemia và màn hình đang hiển thị 
nơi để nhập các dữ liệu cần thiết về tổng phân tích tế bào 
máu ngoại vi, điện di huyết sắc tố và tiền sử. Sau đó, khi 
người dùng nhấn “suy diễn”, phần mềm sẽ trả lại kết quả dự 
báo nguy cơ mang gen Thalassemia cùng các kiến nghị cho 
nhân viên y tế (hình 2).

Bảng 2. Thông tin chung của đối tượng nghiên cứu.

Đặc điểm Số lượng (n, %)

Tuổi trung bình 31

Giới (n, %)
Nam 82 (35,19%)

Nữ 151 (64,81%)

Tiền sử (n, %)
Sinh con mắc Thalassemia 13 (8,61%)

Sinh con không mắc Thalassemia 138 (91,39%)

Thể bệnh 
Thalassemia 
(n, %)

Không mang gen Thalassemia 76 (32,62%)

Mang gen alpha - Thalassemia 126 (54,08%)

Mang gen beta - Thalassemia 31 (13,30% )

Mang phối hợp gen alpha và beta Thalassemia 0 (0%)
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4. Bàn luận

 Thalassemia là một trong những rối loạn di truyền phổ biến 
nhất của huyết sắc tố, gây ảnh hưởng nghiêm trọng đến chất 
lượng cuộc sống và tuổi thọ của người bệnh và gia đình của họ 
nói riêng cũng như toàn dân số nói chung. Vì vậy, các biện pháp 
sàng lọc phát hiện người mang gen gây bệnh được coi là một 
công cụ hiệu quả nhằm phát hiện sớm và ngăn ngừa sự lưu truyền 
của bệnh trong quần thể dân số. Trọng tâm của các biện pháp này 
là sàng lọc trước sinh, tức là sàng lọc trên các cặp vợ chồng thai 
phụ đến khám thai với mục tiêu phát hiện những người mang gen 
gây bệnh trong các cặp vợ chồng và có nguy cơ sinh ra những 
đứa trẻ bị Thalassemia. Từ đó, có thể đưa ra chẩn đoán sớm thai 
phụ mắc các thể nặng ở tuổi thai nhỏ và tư vấn di truyền cho gia 
đình trong quá trình mang thai hiện tại cũng như các lần mang 
thai tiếp theo.

Nghiên cứu sàng lọc trước sinh bệnh Thalassemia tại Bệnh 
viện Phụ sản Trung ương từ tháng 8/2023 đến tháng 6/2024 thu 
thập 233 trường hợp, bao gồm 151 thai phụ và 82 chồng thai phụ 
(bảng 2). Kết quả xét nghiệm trên 233 trường hợp cho thấy, tỷ lệ 
mang gen alpha-Thalassemia chiếm cao nhất 54,08%, kế đến là 
β-Thalassemia với 13,30%. Các nghiên cứu trước đây cũng ghi 
nhận tỷ lệ mang gen alpha-Thalassemia cao hơn so với các thể 
bệnh khác, dao động 16-18% [12, 13]. Tỷ lệ trường hợp mang 
gen Thalassemia trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn nhiều 
so với các nghiên cứu này, nguyên nhân là do chúng tôi ưu tiên 
lựa chọn những trường hợp đã có kết quả chẩn đoán gen chính 
xác, chủ yếu là các trường hợp có kết quả sàng lọc nguy cơ cao 
trong việc đánh giá thử nghiệm phần mềm, nhằm mục đích tránh 
bỏ sót những trường hợp mắc Thalassemia. Về tuổi thai phụ 
(bảng 2), tuổi trung bình là 31.

Nghiên cứu của chúng tôi sử dụng phần mềm cơ sở tri thức 
chuyên gia, được xây dựng dựa trên cơ sở tri thức từ các chuyên 
gia về bệnh lý Thalassemia, để ứng dụng sàng lọc nguy cơ mang 
gen Thalassemia của các cặp vợ chồng.

Hệ tri thức chuyên gia được xây dựng dựa trên một tập luật 
IF-THEN, có khả năng dự đoán kết quả đầu ra dựa trên dữ liệu đầu 
vào. Cơ sở tri thức của phần mềm được xây dựng từ các hướng dẫn 
và khuyến cáo mới nhất của các tổ chức uy tín trong và ngoài nước 
và được thẩm định bởi đội ngũ chuyên gia giàu kinh nghiệm. Do 
đó, cơ sở tri thức và các luật của phần mềm là yếu tố quan trọng 
nhất quyết định hiệu quả của quá trình sàng lọc. Trên thế giới, 
phương pháp phổ biến để sàng lọc người mang gen Thalassemia là 
sử dụng hai chỉ số MCV và MCH. Tình trạng hồng cầu nhỏ nhược 
sắc với MCV<80 fl và MCH<28 pg là hai chỉ số thông dụng nhất 
cho mục đích này. Tuy nhiên, Thalassemia là bệnh lý gây sự giảm 
hoặc mất khả năng tổng hợp chuỗi globin, tạo ra các hemoglobin 
bất thường, ảnh hưởng đến tất cả các chỉ số huyết học chứ không 
chỉ riêng MCV và MCH. Do đó, tập luật của phần mềm trong 
nghiên cứu này được xây dựng dựa trên sự kết hợp của nhiều chỉ 
số khác nhau, bao gồm: HGB, MCV, MCH, ferritin và các tiền sử 
liên quan đến Thalassemia. Nghiên cứu của G.S. Paterakis và cs 
(1989) [14] về hệ tri thức chuyên gia đã được tiến hành nhằm phát 
hiện bệnh Thalassemia thể trait và thiếu máu, thiếu sắt cũng đánh 
giá trên nhiều chỉ số gồm có MCV, RDW, HGB, RBC, MPV và 
PLT. Trong nghiên cứu này, chúng tôi đã xây dựng được tập luật 
cho mô hình cơ sở tri thức chuyên gia hỗ trợ sàng lọc trước sinh 
Thalassemia bao gồm 34 luật, trong đó có 12 luật sử dụng các chỉ 
số công thức máu; 2 luật sử dụng kết quả ferritin huyết thanh; 8 
luật kết hợp công thức máu và ferritin huyết thanh; 11 luật kết hợp 
công thức máu, ferritin huyết thanh, điện di huyết sắc tố và 1 luật 
liên quan đến tiền sử bệnh nhân (bảng 3).

Hình 2. Giao diện và thử nghiệm của ứng dụng di động hỗ trợ sàng lọc nguy cơ mang gen bệnh Thalassemia.
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Phần mềm hệ tri thức chuyên gia có khả năng kết luận tình 
trạng huyết học và tình trạng sắt của đối tượng. Thiếu máu trong 
Thalassemia là hồng cầu nhỏ, nhược sắc do thiếu hụt một loại 
chuỗi polypeptid của hemoglobin và dư thừa chuỗi còn lại, dẫn 
đến giảm tổng hợp hemoglobin, sinh hồng cầu không hiệu lực, tan 
máu, tăng sinh hồng cầu non. Đối với trường hợp chỉ xét nghiệm 
tổng phân tích tế bào máu ngoại vi, không làm xét nghiệm đánh 
giá tình trạng sắt thì phần mềm không đánh giá nguy cơ mang gen 
mà chỉ kết luận về tình trạng công thức máu. Nghiên cứu trên 233 
trường hợp cho thấy, phần lớn có thay đổi công thức máu, phổ 
biến nhất là “Hồng cầu nhỏ nhược sắc” (36,48%), thấp nhất là 
“Thiếu máu hồng cầu bình thường” (2,58%), 22,75% trường hợp 
có công thức máu bình thường (bảng 4). Về tình trạng sắt, không 
thiếu sắt chiếm 71,67%, thiếu sắt chiếm 2,15%, không đánh giá 
được do thiếu dữ liệu ferritin huyết thanh là 26,18% (bảng 4). Kết 
luận của phần mềm được xây dựng dựa trên hướng dẫn, khuyến 
cáo nên đáng tin cậy, độ chính xác cao.

Kết quả ứng dụng phần mềm tri thức chuyên gia trong sàng 
lọc bệnh Thalassemia được trình bày trong bảng 5, cho thấy, nhóm 
nghiên cứu đã xây dựng được một phần mềm hệ tri thức chuyên 
gia có hiệu quả cao với độ chính xác là 91,30%, độ nhạy 99,22%, 
độ đặc hiệu 72,73%, giá trị dự báo dương tính và âm tính lần lượt 
là 89,51% và 97,56% (bảng 5). Giá trị dự báo dương tính của phần 
mềm cao hơn so với phương pháp hiện tại đang được sử dụng tại 
Bệnh viện Phụ sản Trung ương (50,5%). Các nghiên cứu trên thế 
giới về phần mềm trí tuệ nhân tạo hỗ trợ tầm soát Thalassemia 
cũng đánh giá trên nhiều chỉ số và đưa ra kết quả tốt.

Tuy nhiên, hệ tri thức chuyên gia cũng có những điểm hạn 
chế. Thứ nhất, trên thực tế lâm sàng có rất nhiều tình huống có 
thể xảy ra với các chỉ số công thức máu, ferritin và điện di huyết 
sắc tố mà các luật không thể bao phủ hết được. Câu hỏi đặt ra là 
đối với các trường hợp không xuất hiện trong tập luật, đây thực 
sự là những bất thường hiếm khi xảy ra hay do lỗi của máy xét 
nghiệm hoặc lỗi in ấn? Đặc biệt, với Thalassemia là căn bệnh 
phức tạp có rất nhiều thể bệnh. Thứ hai, việc xây dựng cũng như 
điều chỉnh tập luật sẽ tương đối khó khăn do cần có sự phân tích, 
thảo luận và thống nhất giữa các chuyên gia. Do đó, việc nâng 
cấp và cải thiện các tập luật trong sàng lọc bệnh Thalassemia đôi 
khi không thể thực hiện một cách liên tục, nhanh chóng và sự bất 
đồng quan điểm giữa các chuyên gia là không thể tránh khỏi [15]. 
Phần mềm hệ tri thức chuyên gia trong nghiên cứu này hiện tại 
vẫn đang dừng lại ở sàng lọc người mang gen hoặc không mang 
gen Thalassemia, mang đột biến alpha hay beta Thalassemia và 
vẫn chưa thể phân ra được các thể bệnh phức tạp hơn. Vì vậy, 
chúng tôi dự định trong tương lai các công thức có thể được đưa 
vào các luật để làm tăng khả năng phân biệt các thể bệnh của 
phần mềm.

Ngoài việc xây dựng phần mềm, nhóm nghiên cứu còn xây 
dựng một giao diện thân thiện với người dùng, dễ sử dụng, tiện lợi 
khi có thể sử dụng trên điện thoại thông minh (hình 2). Ứng dụng 
di động này đã giúp việc ứng dụng phần mềm hệ tri thức chuyên 
gia của chúng tôi trở nên dễ dàng, hiệu quả hơn.

5. Kết luận

Việc xây dựng ứng dụng di động trên nền tảng trí tuệ nhân tạo 
hỗ trợ sàng lọc nguy cơ mang gen bệnh Thalassemia với độ chính 
xác 91,30%, độ nhạy 99,22%, độ đặc hiệu 72,73%, mở ra hướng 
mới cho việc ứng dụng trí tuệ nhân tạo trong y tế, đặc biệt hỗ trợ 
tầm soát, duy trì giống nòi và hạn chế các bất thường bẩm sinh, 
để phục vụ chiến lược chăm sóc sức khỏe cộng đồng của Đảng và 
Nhà nước.
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