"Journal Club" 1a chuy@&n muc mdi cta Y HOC SINH SAN,
' nham gidi thiéu dén déc gid cac bai bdo, dé tai quan trong XUt

hién trén vy van trong thoi gian gan day.

SO SANH KY THUAT XE RONG CU POAN DUDI
TU CUNG BANG TAY SO VOI BANG KED TRONG
PHAU THUAT MO LAY THAI

Blunt vs sharp uterine expansion at lower segment cesare-
an section delivery: a systematic review with meta-analysis

Lileane Liang Xu, MBBS; Anthony Minh Tien Chau, MBBS; Andrew Zuschmann,
BSc (Med), MBBS, MRMed, FRANZCOG

www.AJOG.org

BS. CKI. Vuong Tu Nhu

Hién nay, ti 16 mé |8y thai trén thé giéi chiém khoang
15% va ti |&é nay gia tdng & cac nudc phat trién. Ngudi
ta nhan thay lugng mau mat trong md 18y thai nhiéu
hon so v6i sinh ngad am dao va chdy mau san khoa 1a
mot trong nhiing nguyén nhan gay tang ti 1& bénh suét
clng nhu tl sudt cho me. Do do, viéc cai tién cac ky
thuat trong mé 18y thai nh&m 1am gidm Iugng méau mat
la van dé can thiét.

Mot bao cao téng quan hé théng va phan tich gop via
dugc cong bé online trén Tap chi American Journal
Obstetrics and Gynecology vao dau ndm 2013 cho thady
ky thuat xé rong co doan dudi ti cung bang tay trong
mé 18y thai lam gidm mé&t mau so véi st dung bang kéo.

Trong md 18y thai, cé 2 cach lam rong co doan dusi td
cung: xé rong co ti cung bing tay hoic cit co td cung

bing kéo. Trong ky thuat xé rong co doan dudi td cung
bang tay, sau khi rach khodng 1-2cm xuyén gua thanh
co doan dudi tl cung, phau thuat vién sé s dung hai
ngon tay xé rong ¢o td cung sang hai bén ti cung. Mot
s6 tac gia cho rang ky thuat nay lam gidm méat mau do
han ché su t6n thuong hé théng mach mau ciing nhu

lam gidm ro ri mau & hai bén mép cét co ti cung.

C6 3 nghién clu danh gia su mat mau thong qua su thay
déi hematocrit truéc va sau khi m8. Theo Magann va
cong su khi so sanh gia tri hematocrit ngay truéc mé va
48 gid sau md, ghi nhan it c6 su gidm hematocrit sau
ma& trong nhém xé o tl cung bang tay so véi cét co tl
cung bang kéo (P=0,003). Nam 2010, nghién clu cla
Sekhavat va cdng su cing cho két qua tuong tu Magann
khi thuc hién trén 200 bénh nhan mé 18y thai va so sanh

gia tri hematocrit ngay truéc mé va 24 gid sau ma. Trong



Bang 1. Banh gia su thay déi gid tri hematocrit trudc va sau mé
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Bang 2. Banh gid su thay déi hemoglobulin trudc va sau maé
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khi do, theo nghién cliu cla Hidar va cong su trén 300
bénh nhan mé Iy thai cho thdy khéng cé su khac biét vé
Su gidm gia tri hematocrit truéc maé va 24-48 gio sau mé
trong c¢é hai nhom nghién ctiu (P=0,58) (Bang 1).

Ngoai ra, mdt vai nghién ctu danh gid su mat mau
théng qua su thay déi clla hemoglobin trudc va sau khi
mé. Trong 3 nghién cliu danh gia vé su thay ddi gia tri
hemoglobin trusc va sau mé, tac gid nhan thay su gidm
hemoglobin sau mé it gdp hon & nhém xé rong co tl

cung bang tay (Bang 2).

Bén canh viéc danh gia luogng mau mat dua vao
hematocrit va hemoglobin, van dé uéc tinh lugng mau
ma&t va cac trudng hop can truyén mau clng dugc quan
tam. Trong 3 nghién cUu trén cac bénh nhan can truyén
mau sau phau thuat, mac du cac du lieu két hop cho
thay & cac bénh nhan trdi qua phau thuat bang phuong
phap xé rong co doan dudi ti cung bang tay it co chi dinh
truyén mau hon nhung khong cé v nghia théng ké (nguy
CO tuong di 0,31; 95% Cl, 0,08-1,19). Trong 2 nghién
clu clia Magann va Sekhavat, viéc uéc tinh lugng méau
maét tiy vao danh gia clia phau thuat vién dua trén lugng

mau dugdc hat ra trong cac dung cu chia, cac tam 16t va

Favours blunt Favours sharp

ca 2 nghién cliu déu cho thay nhom dung ky thuat xé
rong co doan dudi ti cung bang tay c6 su gidm dang ké
lugng mau mat c6 y nghia théng ké (P=0,001 va P<0,05).

Trong bai tdng quan cling dé& cap dén van dé viém noi
mac t0 cung cling nhu tén thuong ¢ td cung, &m dao
va day chang rong do khong dinh huéng dudng mad
rong trong ky thuat xé rong co doan dudi t& cung bang
tay. Két qua téng hop cac nghién clu cho thay khong
¢6 su khac biét v& tf [&é viem noi mac ti cung sau mé
gitfla hai nhém, va co su gidm dang ké ti 1& t8n thuong
cac vung lan can trong nhém dung ky thuat xé rong co
doan duéi tl cung bang tay mac du su khac biét nay
khong c6 v nghia théng ké.

Tom lai, qua téng hop va phan tich cac nghién clu, ghi
nhan ky thuat xé rong co doan dudi t& cung bang tay
trong m3 18y thai la mot kv thuat don gidn, 1am gidm
lugdng méau mat sau md. Mé&c du khong cé v nghia vé mat
théng k& nhung nghién clu cho thdy c6 su gidm dang
ké t8n thucng cac ving lan can tl cung trong nhom xé
rong bang tay so véi dung kéo, ngoai ra ciing khéng co su
khac biét vé bénh Iy viem ndi mac t& cung khi so sanh ky

thuat xé rong co tl cung bang tay va bang kéo.
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BS. Lé Tiéu My

S&y thai lién tiép (STLT) dugc dinh nghia la thai ngung
phét trién ho#c t8ng xuét ra khdi budng tl cung trusc
20 tuan tudi (hodc dusi 500g) lien tuc tu hai 1an trd lén.
C6 nhiéu cach phan loai STLT, tuy nhién du theo phan
loai ndo, da s6 cac tac gid déu dong thuan nén danh gia
tAm so4t nguyén nhan cho nhing phu ni sdy thai hai
lan trd 1&n, dac biét la nhom phu nd chua tling sinh tré

séng nao trude do.

CAC NIGUYEN NHAN LIEN
P4 -~ 2
GUAN SAY THAI LIEN TIEP

Bat thudng di truyén

L4 nhém nguyén nhan chiém ti & cao trong sdy thai,

STLT giai doan sém (td 6-12 tuan) chiém x&p xi 60%.

B4t thusng chii yéu 14 tam bdi va téng dan theo tudi
me. C6 khodng 9-12% phu nl dusi 35 c6 nguy co STLT
do bat thudng nhiém sic thé (NST), nhung gan 50% &

nhom trén 40 tudi.

Hoi ching khang phospholipid
(Antiphospholipid syndrome - APS)

La mot hoi chiing lien quan dén ca yéu to di truyén va
yéu t6 mai trudng gay STLT do: réi loan dong mau, Uc
ché biét hda phoi bao, ngan can phoi bao bam vao mang
rung. Cé khodng 5-20% trusng hop STLT co6 thd nghiém
ducng tinh véi APS. Ddng thuan qudc t& v& chan doan
APS nam 2012 bao gdbm it nhdt mot triéu ching lam

sang va mét triéu chidng can lam sang nhu sau:



e Triéu chdng lam sang:

(i) Huyét khéi mach méau (bao gbm cd dong mach,
tinh mach hay mao mach).

(i) Co it nhat mot 1an thai chét luu khong ré nguyén
nhan hodc phat hién thai di tat sau 10 tuan bang
siéu &m hodc cac thi nghiém truc tiép.

(ili) Co it nhat mot 1an sinh non truéc 34 tuan vi san
giat, tién san giat hay nhau bong non.

(iv) C6 it nhat 3 1an STLT dudi 10 tudn tudi do bat
thusng gidi phau hodc ndi tiét 8 me, khong ké béat
thudng NST cla me.

e Can lam sang:

(i)  Cosuhién dién cla lupus anticoagulation huyét tuong
2 1&n trd 1én, thi cach nhau it nhat 12 tuan, hoac:

(i) Khang thé khang cardiolipin (IgM- 1gG) trong huyét
tuong ho&c huyét thanh muc trung binh hodc cao
(>40 GPL hay MPL, hoac 16n hon bach phan vi 99)
hai 1an trd 1&n, th( cach nhau it nhat 12 tudn, hodc:

(iii) Anti B2-glycoprotein-l (IgG va/hoac IgM) trong huyét
tuong ho&c huyét thanh (mtc I16n hon bach phan vi
99) tu 2 1an trd Ién, thd cach nhau it nhat 12 tuan.

Bat thudng cau tric giai phau

Di dang ti cung bdm sinh c6 lién quan dén séy thai &
tam c& nguyét Il cla thai ky, it lién quan dén sy thai
giai doan s6m. Nhém nguyén nhan nay co thé lam ti
lé mé lay thai gia ting do ngdi thé bat thudng hoac
sinh non. Co thé chan doan dj dang ti cung b&ng chup
budng tU cung voi tring, MRI hodc hinh anh siéu am ba
chiéu. Mot t6ng quan hé thdng cla nhiéu nghién clu
I6n cho thay c6 khodng 2,7-16,7% phu ni tudi sinh san
cb t cung di dang (trung binh khodng 4,3%), ti 1& nay
cao gép 3 1an (khodng 12,6%) & phu nd bi STLT.

Nhom nguyén nhan STLT lién quan dén béat thudng
céu truc giadi phau nhu u xo td cung, polyp long td cung
con thiéu bang ching chiing minh, tuy nhién, néu t6n

thuong co lién quan dén long td cung can xem xét phau

thuat. Trong nhling trudng hop bat thudng khong thé
can thiép b&ng phau thuat, dé gidm ti 1& sy thai, thu
tinh &ng nghiém va lya chon phoi chuyén ciing 1a mot

chi dinh dang dugc luu y.

Huyét khdi do di truyén

Cho dén nay, tdm soat thudng qui cac bénh Iy téng
dong & bénh nhan STLT van chua dugc dé nghi. Chi
dinh tdm soat nguyén nhan nay dugc chi dinh & nhom
bénh nhan ¢o tién s huyét khdi tinh mach hodc nhém

nguy co cao bénh Iy tdng dong.

Cac yéu t6 ndi tiét va chuyén héa

Mot s& bat thudng vé& noi tiét va chuyén hoa can dugc
chén doan va diéu tri nhu tiu dusng, tang prolactin
mau, cudng giap... Tuy nhién, theo cac bing ching
hién c6, xét nghiém ndng dé TSH, fT4... van chua dugc
khuyé&n nghi thuc hién thudng qui vi vai tré clia cac noi

tiét nay trong thai ky dén nay van con nhiéu tranh cai.

Nhiém trung

Toxoplasma gondii, rubella, cytomegalo virus, herpes
virus, chlamydia... la nhing tac nhan dugc cho la lam
tdng nguy co gay say thai, STLT. Tuy nhién cho dén
nay van chua di ching cl thuyét phuc can xét nghiém
thudng qui cho nhing trudng hgp tdm soat nguyén
nhan STLT.

o




Nguyén nhan do chong

Chua c6 chiing ct dd manh ching minh bat thudng
hinh dang tinh trang, manh v DNA & tinh trung la
nguyén nhan tryc tiép gay STLT & chu ky thu tinh trong
6ng nghiém. Lién quan gida hinh dang tinh trung béat
thudng va STLT van dang dugdc nghién ctu khao sat.

Cac yéu t6 mién dich

Nghién clu vé cac yéu t6 mién dich nhu HLA, yéu t6
gay doc cho phoi..van chua thé két luan la nguyén
nhan gay STLT. Do do, hién nay, diéu tri STLT bang
mién dich (intravenous immunoglobulin — IVIG) van

chua dugc dé nghi.
Léi séng, méi truéng séng va nghé nghiép
Hut thudc da dugc ching minh c6é lién quan dén nguy

co sdy thai. Béo phi, uéng rugu, st dung cocaine, ca

phé... cang nhiéu sé cang lam ting nguy co séy thai.

Say thai lién tiép khéng ré6 nguyén nhan

C6 dén hon 50% trudng hop STLT khong tim ra dugc
nguyén nhan nao cu thé. Tuy nhién, quan trong hon 1a
c6 dén 50-60% phu ni STLT ¢6 co hoi mang thai dén

ltc sinh tly vao tudi me.
KET LUAN

Ché&n doan nguyén nhan gay STLT c6 thé g&p nhiéu kho
khan, vi c6 rat nhiéu nhém nguyén nhan, cac nguyén
nhan c6 thé chdng chéo én nhau va mdi lién hé gida
nhiing yéu t6 nguy co con chua dudgc ching minh rd.
Ngoai ra, qué trinh khao sat nguyén nhan STLT ¢o lién
quan dén nhiéu chuyén khoa nhu san phu khoa, néi tiét,
huyét hoc va cé can thiép ngoai khoa. Tuy diéu kién va
trudng hop lam sang cu thé, bac si lam sang chi dinh
nhiing khéo sat khac nhau, tuy nhién, quan trong nhat
can luu y rang c6 dén hon 50% trudng hop STLT khong

¢6 nguyén nhan cu thé.

THONG TIN DANH CHO
BENH NHAN HIEM MUON

Nh&m cung cdp théng tin va hé tro
cdc bénh nhan dang né lyc vuct qua
tinh trang hi€ém muén, HOSREM va
MerckSerono phéi hop thuc hién
phién ban tiéng Viét cia cdm nang

"Every step is a step closer".

Dv kién phdt hanh véo
thdng 03 nam 2013.
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BS. Lé Van Khdnh, BS. Triéu Thi Thanh Tuyén

Mot téng quan hé théng va phan tich gép gian tiép via
dugc déng trén tap chi American Journal of Obstetrics
and Gynecology thdng 1 ndm 2013 da téng hop va
phén tich cac sé liéu tu cac bdng chiing y khoa da cé
nham so sénh hiéu qud phong ngda sinh non bang
progesterone dat &m dao véi khau c6 t cung & nhiing
sdn phu cé ¢ td cung ngdn trén siéu 4m J 3 thang gida

thai ky, mang don thai, c6 tién cdn sinh non nguyén

phat. Két qud cho thdy khong cé su khéac biét c6 y
nghia vé khad nang du phong sinh non va két cuc thai

ky 8 2 phuong phap nay.

Tru6c day cac bién phap du phong sinh non hdu nhu
déu tap trung vao viéc diéu tri cac hoi ching, trieu
chuing kich hoat qué trinh chuyén da nhu tdng con go tu

cung, ¢8 ti cung chin mui sém va mang 6i b kich hoat.



Trong nhiéu thap ky, cac chuyén gia san khoa déu tap

trung vao viéc phat hién va lam gidm con go td cung
dé gilp gidm nguy co sinh non, nhung cac ching cl
khoa hoc dudc cong bé gan day cho thay viéc tap trung
khdo sat cd tl cung 14 bién phap hiéu qud gilp phat
hién nhiing sdn phu c6 nguy ¢o sinh non cao ctng nhu
dua ra nhing can thiép nhadm ngan ngula tinh trang do.
Cé 0 cung ngén trén siéu am 1a mot déu hiéu gitp tién
doan kha nang sinh non kha hiéu qua. Nguyén nhan
gay ra tinh trang nay van chua dugc lam ré, cac nha
khoa hoc cho rang day la tinh trang gay ra bdi nhiéu
nguyén nhan khac nhau két hop lai. Bénh nhan cé thé
c6 tinh trang ¢d td cung ngén trén siéu am do tac dong
clia diethylstilbestrol 1&n t& cung, hay do thi thuat
khoét chép cé ti cung, cat dot cd ti cung, viém nhiém
trong ti cung, sut gidm tac dong clia progesterone va
cling c6 thé 1a do mot tinh trang dang thach thic cac
nha lam sang la ¢8 ti cung yéu khong ré nguyén nhan.
Hién nay, c6 ba bién phap can thiép dugdc dua ra nhadm
han ché tinh trang sinh non 3 nhiing bénh nhan co6 ¢
t cung ngan trén siéu am 1a: (1) st dung progesterone
dudng am dao, (2) khau cd td cung va (3) st dung dung

cu nang dé am dao.

Nhiéu bang ching hién nay cho théy, viéc si dung
progesterone dudng am dao cling nhu bién phap khau
¢8 tU cung 13 nhiing bién phap thuc su hiéu qua trong

viéc ngan ngua tinh trang sinh non & nhing san phu

c6 tién can sinh non, hinh dnh ¢é td cung ngén hon
25mm trén siéu am. Nhung cho dén nay, van chua co
thd nghiém lam sang ngdu nhién (RCT) nao so sanh
tryc tiép hiéu qué cla 2 bién phap nay. Do do, cac nha
nghién clu vua thuc hién mot phan tich gop gian tiép
nhdm so sanh hiéu qué diéu tri phong nguia sinh non
cla bién phap sl dung progesterone dudng am dao va
khau c6 tti cung & nhiing san phu dang mang thai & tam
ca nguyét thd Il chua co6 ddu hiéu chuyén da cé hinh
anh ¢ t0 cung trén siéu am ngén hon 25mm, mang

don thai va co tién cdn sinh non nguyén phat.

DU liéu cho viéc phan tich dugc lay ti cac ngudn
MEDLINE, EMBASE, CINAHL, LILACS, Cochrane,
ISIWebof Science, nhiing nghién clu da dudgc déng
ky (www.clinicaltrials.gov, www.controlledtrials.com,
http://

www.centerwatch.com, www.anzctr.org.au,

www.nihr.ac.uk, va www.umin.ac.jp/ctr), va Google.

C6 9 nghién cliu v6i 662 san phu dude dua vao phan tich
ti 5.606 bai bao céo dugc xem xét ban dau. Trong do
c6 4 thd nghiém lam sang ngdu nhién cé nhom ching
mu doi so sanh hiéu qua ngda sinh non cda sd dung
progesterone dudng am dao so véi dung giad dudc, 7
nghién clu (2 nghién clu vé viéc s dung progesterone
dudng am dao, 5 nghién ctiu vé& khau cd td cung) danh
gia hiéu qud ngla sinh non déi véi nhing phu nd ¢
hinh &nh c8 t0 cung ngén trén siéu am. Cac két qua

chinh cla phan tich gop bao gdm:

So sanh truc tiép

e SU dung progesterone dudng &m dao hay khau cd
tl cung doi v6i nhing sdn phu mang don thai &
tam cé& nguyét thd Il, c6 hinh dnh ¢ tU cung ngan
<25mm trén siéu am va tién can sinh non gidp gidm

¢6 vy nghia nguy cd sinh non <32 tudn tudi thai (RR



Bang 1

TABLE 3

Sensitivity analysis of direct and indirect comparison metaanalyses

Direct comparisons Indirect comparison:
vaginal progesterone vs
Vaginal progesterone vs placebo Cerclage vs no cerclage cerclage
Intervention, Control, Relative risk Intervention, Control, n/N  Relative risk Relative risk
Outcome n/N (%) n/N (%) (95% CI) /N (%) (%) (95% CI) (95% CI) P value®
Preterm birth
<32 WK 871 (11.3) 24/82 (29.3) 0.44 (0.22-0.87) 407203 (19.7) 64/201 (31.8) 0.63 (0.45-0.88) 0.70(0.33-1.50) .88
<28 WK B0y 1482(17.1) 046 (019-1.11) 28/203 (13.8) 43/201 (21.4) 0.65 (0.43—1.00) 0.71(0.27-1.88) .88
=35 Wk 17/71 (23.9) 35/82 (42.7) 0.59(0.37-095) 57/203 (28.1) 85201 (42.3) 0.67 (0.51-0.88) 0.88 (0.51-1.52) .96
<37 WK 31/71 (43.7) 46/82 (56.1) 0.80(0.58-1.10) B2/203 (40.4) 123/201 (61.2) 0.67 (0.55-0.82) 1.19(

Perinatal mortallty  4/71 (5.6)

® For the tast of association,
Conde-Agudelo. Vaginal pregesterone vs cervical cerclage. Am | Obster Gynecol 2013,

tuong Ung 1a 0,47; 95% Cl, 0,24-0,91 doi véi st dung
progesterone dusng am dao va 0,66; 95% ClI, 0,48-
0,91 déi v6i khau ¢8 ti cung), déng thsi ciing gidm tf
I& bénh sudt va ti suét (RR tuong Ung 1a 0,43; 95%
Cl, 0,20-0,94 d6i v6i st dung progesterone dusng am
dao va 0,64; 95% Cl, 0,45-0,91 d6i véi khau cd tl
cung) khi so sanh v6i dung giad dudc hay khéng khau
¢8 tU cung. S6 ca can diéu tri du phong nhdm gidm
1 ca sinh non truéc 32 tuan tudi thai hoac gidm 1 ca
mé&c bénh hodc tl vong chu sinh la 7 ca d6i véi su
dung progesterone dusng am dao. S6 ca can diéu tri
du phong nh&m gidm 1 ca sinh non trudc 32 tuan tudi
thai 14 10 ca hodc gidm 1 ca mac bénh hoic tli vong

chu sinh 14 11 ca déi véi khau ¢d td cung.

e Tré sinh ra déi v6i nhing trudng hop me su dung
progesterone dudng am dao gidm cé y nghia nguy
c0 mac bénh chu sinh va nguy co phai cham soc tai

NICU so véi nhiing trudng hgp st dung gid dugc.

e Nhiing sdn phu dugc khau ¢ t cung gidm c6 ¥ nghia
théng ké nguy co sinh non <37, <35 va <28 tuan tudi
thai va nguy co can nang bé <1.500g so véi nhiing

trudng hop khong khau ¢é td cung.

7/82(85) 0.61(0.20-1.91) 19/203 (9.4) 33/201 (16.4) 0.58 (0.35-0.98) 1.05 (0.30-3.64) 98

So sanh gian tiép

e Viéc st dung progesterone dudng am dao va khau
c6 tl cung khong co khac biét c6 v nghia vé nguy co
sinh non duéi 32 tuan tudi thai (RR, 0,71; 95% Cl,
0,34-1,49) va ciing tuong tu déi véi ti 1& bénh suét va

tu suét (RR, 0,67; 95% Cl, 0,29-1,57).

Tém lai nghién clu cho thdy viéc st dung progesterone
dudng am dao hay khau cé ti cung déu giup gidm nguy
co sinh non va ti 1& bénh suét, tU suat & nhing san phu
mang don thai & tam ca nguyét thi Il cé hinh &nh c6 ti
cung ngan <25mm va c6 tién can sinh non nhung su
khac biét gitia 2 bién phap diéu tri du phong khong cé y

nghia théng ké qua phan tich gop gian tiép.

Do c6 hiéu qua khong khac biét trong viéc phong nguia
sinh non nén viéc lua chon bién phap progesterone
dudng am dao hay khau cé tl cung dé ap dung cho
bénh nhan nén dugc dua vao nhiéu yéu t6 nhu cac yéu
t6 béat Ioi cho viéc diéu tri, chi phi diéu tri, kinh nghiém

cla béac si clng nhu diéu kién cla tling bénh nhan.



IC CHE MEN THOM HOA TRONG DIEU TR
LAC NOI MAC TU CUNG
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Lac ndi mac ti cung (LNMTC) 1a mét bénh Iy viem phu
thudc estrogen. C6 nhiéu co ché gay LNMTC, trong do
estradiol, mot dang estrogen hoat tinh sinh hoc, dudc
chiing minh 1a c6 vai trd thac ddy tién trinh viém va su
phét trién cla t6n thuong LNMTC. Ham lugng estrogen
tai chd clia t6n thuong LNMTC c6 lién quan mat thiét véi
ndng do biéu hién clia men thom héa. Nong dd mRNA
clia men thom hoéa tang & cac t8n thuong LNMTC ngoai
budng triing cing nhu tai cac u LNMTC & budng tring.
Nhan thay vai trd clia men thom hoa va estrogen déi véi
t8n thuong LNMTC, cac thudc Uc ché men thom héa da
dugc nghién clu nham tim ra thém mat lua chon diéu tri
tiém nang cho nhing phu n bi LNMTC.

Cac phuong phéap diéu tri ¢ dién thudng chi nhdm
dén lam gidm su san xuét estrogen tai md budng
tring, trong khi dé cac chéat Gc ché men thom hoa

(Als: Aromatase Inhibitors) c6 thé Gc ché su sdn xuat
estrogen tai t€ bao hat & budng tring cing nhu & cac
mo6 ngoai vi khac nhu mé ma (ngudn san xuit estrogen
chinh cla phu nd man kinh), ndo va nguyén bao sgi 6
da. Tuy nhién, Als c6 tac dung lam tdng néng do FSH,
dan dén su phat trién cda nhiéu nang noan, td doé cé thé
lam tang san xu&t estrogen tai budng tring. Do d6, dé
diéu tri hieu quad LNMTC, két hgp Als va mot phuong
phéap diéu tri c8 dién khac co6 thé cung luc Gc ché su san
XUAt estrogen tai budng triing va cac mé ngoai vi khac.

Als VO PROGESTERONE
VA PROGESTIN

Nhiéu nghién clu da cho thdy két qua kha quan khi két
hop Als va progestin dé diéu tri LNMTC cho nhiing phu
ndl trong do tudi sinh san. Mot trong nhiing nghién ctiu



dau tién la cla Ailawadi va cong su (2004) tién clu khong
ngau nhién trén 10 phu nd dau vang chau man tinh da dé
khang véi phau thuat va cac phuong phéap diéu tri ndi khoa
khac. Cac bénh nhan dugc cho Letrozole (2,5 mg/ngay),
norethindrone acetate (2,5 mg/ngay), calcium va vitamin
D mébi ngay trong vong 6 thang. Mot dén hai thang sau,
bénh nhan dugc noi soi lai d& cho diém va sinh thiét mo
LNMTC. K&t qua nghién clu cho thdy khong c6 t8n thuong
LNMTC n&o trén md hoc dugc ghi nhan. Ngoai ra, diém s
giai doan theo ASRM va diém s6 dau ving chau gidm co
¥ nghta théng k&, ma khong lam thay ddi mat do xuong,

ndng do gonadotropin, néng do E1 va E2.

Cac nghién clu khac cing cho thdy Als két hgp véi
progesterone hodc progestin ¢6 hiéu qué gidm dau tét
va lam gidm s6 t6n thuong LNMTC co thé thay dugc
qua ndi soi, ngay ca nhing trudng hop LNMTC & truc
trang. Tuy nhién, khi ngung diéu tri, LNMTC tai phat
tuong tu nhu nhing trusng hop diéu tri noi khac.

Als I-SéT HOP VG4
THUAC VIEN TRANH THAI

Mot s6 nghién clu tién clu (Amsterdam va cs., 2005;
Lall Seal va cs., 2011) trén mot nhom nhd bénh nhan
két hop Als va thudc vién tranh thai, calci va vitamin D
cho th8y phac db két hop nay co hiéu qua gidm dau t6t
va gidm kich thusc nang LNMTC 8 budng triing dang ké,
nhung khong anh hudng dén mat do xuong. Tuy nhién,
van can nhiéu nghién clu phan b6 ngau nhién trén cé

mau 16n dé khang dinh cac két qua nay.

Als KET HOP V4
GnRH ANALOGUE

Dién hinh trong phac dé két hop nay 1a nghién clu tién
clu ngau nhién cla Soysal va cong su (2004) trén 80
phu n sau phau thuat bdo tdn LNMTC néng. Nhing
phu nd nay dugc phan ngdu nhién diéu tri v6i goserelin
mdbi 4 tuan két hop voi anastrazole 1 mg/ngay hoac gia
dugc. Két qua cho thay trong nhém goserelin két hop
anastrazole, thdi gian trung vi phat hién tai phat dai hon,

s6 trusng hop tai phat trong vong 24 thang it hon (3 so

v6i 14 trudng hop trong nhém két hop gid dudc), néng
do estradiol gidm nhiéu hon so véi nhom goserelin két
hop gia dugc. Mac du vay, chat luong cudc song thai ky
man kinh khong khéac biét gida hai nhom, diéu nay cho
thay ndng do estrogen thap trong giai doan nay khong
gay ra cac triéu ching nang né hon so v6i nhdm dang

gia dugc.

LAC N‘?CTJI MAC TU CUNG
G TUOI HAU MAN KINH

LNMTC hiém g&p & tudi hau man kinh. Tuy nhién, du
3 lta tudi ndo, LNMTC cling luén phu thudc estrogen.
Estrogen & khodng tudi nay chd yéu do mé mé tao ra
tu su thom héa androgen cla tuyén thugng than, do
do, st dung Als dé gidm su sdn xuét estrogen tai mo
ma 1a lya chon thich hop. Diéu tri LNMTC & do tudi nay
thudng phai phau thuat do kha nang hoéa ac cao. Sau
phau thuat, bénh nhan cing can dudc diéu tri ndi khoa
két hgp nham gidm triéu ching dau do LNMTC. Mot s6
nghién cliu bao c4o loat ca da cho thay Als cé tac dung
lam gidm dau va gidm kich thuéc t8n thuong LNMTC &
tudi hau man kinh. Mac du van con thiéu chiing cd, Als
c6 thé 1a mot phuong phap hua hen dé diéu tri LNMTC

& tudi hau man kinh.

THAI KY SAU BIEU TRI
LNMITC BANG Als

Mot nghién ctu ngdu nhién tién clu cla Alborzi va
cdng su (2011) trén 144 bénh nhan vé sinh dugc phau
thuat chan doan va diéu tri LNMTC. Sau phau thuat,
bénh nhan dudc phan bé ngdu nhién dung letrozole,
triptorelin va khéng dung thuéc. Ti 1& ¢6 thai tuong tu

gidfa 3 nhom, ti lé tai phat clng tuong duong.

Tom lai, Als c6 tiém néang diéu tri LNMTC & bénh nhan
do tudi sinh san cling nhu nhiing bénh nhan hau man
kinh. Can nhiéu nghién ctiu ngdu nhién da trung tam
I6n hon dé xac dinh hiéu qud cla Als cling nhu ti 1& co
thai sau khi dung Als dé diéu tri LNMTC.
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Mot bao céo téng quan hé thdng va phan tich gop viia
dugc cong bo trén tap chi Human Reproductive Update
vao thang 10 nam 2012 cho thay nhiing ngusi dan 6ng
thiia can hay béo phi cd nguy co cao bj gidm s6 luong
tinh trung hodc tham chi khéng con tinh trung trong
tinh dich.

Hién nay trén thé gi6i c6 khoadng 15% cac cap vo
chéng dang mong con gip van dé vé hiém muodn va
trong s6 dé nguyén nhan vo sinh nam chiém 25-50%
(Thonneau va cs., 1991). Truéc day da coé nhiéu nghién
clu va phan tich gdp chiing minh tinh tring nam giéi da
bat dau gidm dan do anh hudng bdi cac yéu té tu moi
trudng séng, thoi quen sinh hoat, cac chat doc hai...

(Jouannet va cs., 2001). Gan day cac nha nghién ctu
tim ra mot yéu td c6 kha nang anh hudng dén cac chi
s6 chat lugng tinh trung, tiéu chudn vang danh gia kha
nang sinh s&n cla nam giéi, d6 la chi s6 khéi co thé
cla ngudi dan ong. Mot vai phan tich gdp cho thay méi
tuong quan nghich gitia BMI va mat do hay téng s6 tinh
trang, tuy nhién cdng co6 vai nghién ctu cho thay diéu
do khong dang, chinh vi vay van dé nay van dang dugc

tranh céi.

Téng quan hé thdng va phan tich gop via dugc cong
b6 trén tap chi Human Reproductive Update vao thang
10 ndm 2012 nhdm xac dinh méi lién quan gida BMI va

téng sé tinh trung clia nam giéi.



T8ng cong cé 21 nghién clu dudc dua vao phan tich
gop trén 13.077 ngudi dan ong tu cac dan s6 khac nhau
khéong phan biét chdng toc. K&t qua ghi nhan c6 maoi
tuong quan gita BMI v6i nguy co gidm sé luong tinh
trung hodc khong con tinh trang. So véi nhing ngudi
dan 6ng binh thudng thi nguy co gidm s6 lugng tinh
tring hodc khéng co tinh trang & nhing ngudi dan
ong thiéu can OR=1,15 (0,93-1,43), thuia can OR=1,11
(1,01-1,21), béo phi OR=1,28 (1,06-1,55) va bénh béo
phi OR=2,04 (1,59-2,62).

Nhu vay thiéu can co lién quan dén kha ning gidm sé
lugng tinh trung nhung khéng dang ké, trong khi dé
ngudi dan 6ng béo phi thi nguy ¢o nay cao hon rét nhiéu
s0 v6i nhiing ngudi dan 6ng c6é can ndang binh thudng.

Ngusi ta dua ra mot sé gid thuyét dé giai thich diéu
nay. Dau tién 13 do su thay déi cla truc ha ddi-tuyén
yén-tuyén sinh duc, do tdng qué trinh thom héa tao ra
estrogen trong cac mo dan dén thiéu nang tuyén sinh
duc v6i su sut gidm dang ké ndng do testosterone tu
do va tang ndng do estrogen, diéu nay dan dén gidm
kha n&ng sinh tinh. Hon nda mot s6 nghién clu da cho
thdy su gidm ndng do SHBG & nhing nam giéi béo phi
déc biét la qua trung gian tang insulin. Ngoai ra béo phi
clng c6 lien quan dén ting endorphin dan dén giam
s&n xudt GnRH va gidm bién do cac xung LH (Blank va
cs., 1994). Mot s6 tac gid cling cho réng béo phi cé thé
lam thay déi truc tiép sinh tinh va gidm chic ning té
bao Sertoli (Winters va cs., 2006). Ngoai ra con cé gia
thuyét cho réng su gia tdng cla nhiét do biu do map phi
va tich tu mé md & vung bung (Shafik va Olfat, 1981),

cang lién quan dén rdi loan sinh tinh.

Mot s6 han ché cla téng quan gdm dan sé nghién
clu khac nhau, va nhing ngugi dan éng dugc chon
vao nghién cliu gdbm cé nhing ngudi dan 6ng tu dan
s6 chung va nhdng ngudi dan 6ng trong cac cap vo
chéng hiém muoén. Tuy nhién, nhing cép vo chdng
hiém mudn hodc binh thudng déu cé thé hudng Igi tu
két qud nghién cliu nay. Han ché tiép theo 14 bai téng

quan da phai loai bd 19 nghién clu, trong dé nhiéu

nghién clu cing cho thdy méi tusng quan nghich gida
BMI va cac théng s6 tinh dich, vi vay tri s6 OR c6 thé
thdp hon thuc té. Cudi cung, nghién clu chon BMI va
cac théng sé tinh dich dé dé 1am thudc do trong méi
tusng quan gila lugng mé trong co thé va khd ning
sinh s&n cla nam gidi. Trong khi d6, BMI khéng phéan
anh dugc lugng mé hay su phan bé md trong co thé
nhu chu vi hong hodc ti s6 eo-hong, con cac thong s6
tinh dich dé dé bj thay d8i do ngusi lam hodc do cac
han ché vé ky thuat, va cing khdng co6 cut-off ré rang.
Tuy nhién, BMI la thong sé thong dung dudc sd dung
rong rai va dé danh gia trén lam sang, con tinh dich do
hién van dugc xem 1a tiéu chudn vang trong danh gi4
kha n&ng sinh sdn clia nam gi6i. Cac ngudng cut-off
cla tinh dich dd co6 thé dudc st dung nhat quan theo

tiéu chudn ctia WHO.

Nhu vay, nghién clu téng quan nay cho thdy BMI cao
lam &anh hudng dén su sdn xuat tinh trang, trai ngugc
v6i két qud clia mot t8ng quan trusc do. Nghién cuu
van chua tim ra cau tra 16i 1a néu can nang tré vé binh
thudng c6 gilp cai thién s6 lugng tinh trung khong.
Gan day, mot sé nghién clu da bao cao rdng sau khi
phau thuat gidm béo thi cac chi sé tinh trung cang té
di mot vai thang sau dé (Sermondade va cs., 2012b).
Tuy nhién, vé& 1au dai can c6 nhiéu thd nghiém lam sang
ngau nhién c6 nhém chting dé xac dinh liéu gidm can
b&ng cac phusng phap nhu &n kiéng, tap thé duc hoic
phau thuat Idy ma co6 lam cai thién cac chi sé tinh trung

& nhing ngudi dan 6ng vo sinh va gilp ting kha ning

c6 con cla ho hay khong.
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Mot trusng hop hoi ching nang tréng tai dién dugc diéu
tri thanh cong sau khi khdi dong trudng thanh noén sau
cung bang GnRH agonist két hgp véi tiem hCG 34 gid
tru6e khi choc hat tring. Qua do, tac gid da lude lai cac
di liéu trong y van vé mot sd nguyén nhan va phuong

phép diéu tri cho hoi ching hiém hoi nay.
BAO CAO CA LAM SANG

Cap vg chdng vé sinh nguyén phat 25 thang. Vo 24
tudi, chu ky kinh déu, BMI 26 kg/m?2. Kham lam sang,
siéu am, dinh lugng FSH ¢co ban va chup HSG khong
thdy bat thudng.

Dua vao tién s gia dinh, bénh nhan dugc tién hanh
cac khao sat dong cdm mau va két qua cho thay bénh
nhan di hgp td véi dot bién gen qui dinh prothrombin

(FIl G20210A) va dbng hop tu véi dot bién gen MTHFR
(dot bién doan C677T). Bénh nhan dugc diéu tri voi
acid folic 5 mg/ngay. Chdng 28 tudi, 1a tai x& xe tai,
hat thu6e 30 diéu/ngay. Cac két qud kham lam sang
cho th&y anh bi gidn tinh mach thung tinh do 3, mat
do tinh trung 13x10%/mL, di dong 40%. Anh dugc that
tinh mach thuing tinh. Hai vo chdng quay lai tai kham
vao 9 thang sau vi van chua thé c¢ thai tu nhién. Luc d6
bac si bat dau kich thich phdng noan bang clomiphene
citrate (2 chu ky) va gonadotrophin (2 chu ky) két hgp
IUl, nhung van khong thanh cong.

Tu 2005 dén 2011, bénh nhan trai qua 8 chu ky hd tro
sinh san. Bénh nhan dugc bd sung heparin trong Iudng
phan t& thdp trong quéa trinh kich thich budng tring do
co tinh trang tang dong. Dap lng budng tring kha t6t

dua vao ndng do estradiol va bidu hién trén hinh anh siéu



am, nhung bénh nhan choc hit khéng cé tring trong 4
chu ky. Duy nh&t mot trong nhiing chu ky do, ndng do
progesterone cao cho thdy su hoang thé hoa sé6m nang
noan co thé Ia nguyén nhan choc hut triing that bai. Néng
do R-hCG dugc dinh lugng trong 2 chu ky sau nhiéu 1an
that bai, co két quéa 1an lugt la 44 va 70 1U/.

Trong 3 chu ky khac, chi choc hut duge 1-4 noan, trong
do chi c6 2 noan trudng thanh va dugc ICSI. Cudi cung
bénh nhan van khong c6 phdi dé chuyén. Sau dé bénh
nhan dudc cho phan tich nhiém sic thé va két qué

ngudi vg c6 karyoptype binh thudng.

Trong chu ky diéu tri cudi cung va clng la lan diéu
tri thanh cong, bénh nhan dugdc khdi dong trudng
thanh noan sau cung bang GnRH agonist 40 gid truéc
khi choc huat triing. D& ngan ngua ti & thai 1am sang
khong t6t da dugdc ghi nhan & phac db nay, bénh nhan
dugc dung thém hCG tai t6 hgp 34 gid trudce khi choc
hut tring. K&t qua: choc hut dugc 18 noan, trong do
c6 16 noan trudng thanh dugc ICSI, tao thanh 11 phéi,
chuyén 2 phéi vao 48 gid sau choc hat triing va trii 9
phoi. Phac dd hé trg hoang thé gdm progesterone va
estradiol bat dau tu ngay chuyén phdi. Bénh nhan thu
thai va sinh mot bé trai khde manh, ndng 2.600g 6

tudi thai 38 tuan.
TONG GUAN Y VAN

Hoi ching nang tréng (HCNT) la hién tugng choc ht
khong co triing méc du bénh nhan co dap Ung budng tring
va nong do E2 binh thudng. Day 1a mot hoi chiing khong
thudng gap, phtic tap va kho diéu tri. N6 dudc phan loai la
hoi chiing nang tréng thuc su (HCNT-TS) khi ndng do hCG
Iy tudng vao ngay choc hat va hdi chiing giad nang tréng
(HCGNT) khi néng dd hCG thap. Theo mdt t8ng quan cla
Stevenson va Lashen (2008), ngudng ndng do hCG t6t dé
phan biét gitia ndng dd hCG thap va ndng do hCG binh
thudng vao ngay choc hut tring la 40 mIU/mL.

Mot dang goi la HCNT “giap bién” khi choc hut dugc
rét it noan trudng thanh hodc chua trudng thanh tu

nhiéu nang noan trudéng thanh.

Ti 1& m6i méc cla HCNT khodng 0,045-3,4%. Ti I& hién
mé&c cla HCNT-TS la 0-1,1%. HCNT-TS tai phat lién
ti€p rat hiém. Do hiém nhu vay, nhing trudng hop bao
4o loat ca I6n cling c6 thé bd s6t va vi vay co thé bj

tudng la khong ton tai.

Nguyén nhan clia HCNT-TS van chua r6. Vi méi dugc
nhic dén gan day, nhiéu tac gia tham chi con nghi ngd
vé su ton tai cla hdi ching nay. Mot sé tac gia cho rang
HCNT that ra la do hién tugng rung trdng sém, dap Ung

budng tring kém hoac sai sét trong quéa trinh tiém hCG.

That bai choc hat triing mac du da tiém dang hCG,
c6 thé do hoat tinh sinh hoc thap vi thay déi kha
n&ng hap thu va thanh thai hCG cla co thé, thay déi
ngudng dap Ung cla nang nodn v6i hCG, thay ddi vé
thsi gian ti€p xtc hCG dé trudng thanh khéi t& bao
guanh nodn hodc nhing khiém khuyét vé ban chat
hoat tinh sinh hoc cla ché phdm hCG. Cac nguyén
nhan khac bao gém ldo hda budng tring, réi loan
sinh nodn do tang hién tugng chét theo chuong trinh
va thoai héa nang noan, khiém khuyé&t chiic ndng té
bao hat, phat trién va trudng thanh noadn khéng tét,
khoi té bao quanh nodn dinh chat vao thanh nang, rdi
loan qua trinh phong noan, khiém khuyét gen OrA.
Mot co ché khac co thé xdy ra 1a cac noan that su
mat di vao giai doan sau cla pha nang noan do hién

tugng chét theo chuong trinh.

Nhiing bénh nhan HCNT Ia nhiing d6i tudng kho diéu tri
doi voi bac si lam sang. Khong co phuong phap diéu tri
chuyén biét nao co6 hiéu qua chung cho tat ca cac trudng

hop. Mot s6 phucng phap dugc dé nghi bao gom:

e Lap lai mot chu ky diéu tri khac.

e Chuyén tu phac dd down - regulation sang phac dé
antagonist.

e Lap lai mot mai hCG va choc hat 1an ndia.

* Su dung ché phdm hCG t4i t8 hop thay vi hCG chiét
XUt ti nuéc tidu.

e Ap dung phudng phap nudi tring non.

Hai phuong phéap diéu tri dugc st dung & ca bénh trén la
st dung GnRH agonist dé khdi dong trudng thanh noan



va kéo dai thdi gian gitia thsi diém khdi dong trudng

thanh noé&n va choc hut tring.

GnRH AGONIST KHGI BONG
TRUGBNG THANH NOAN
SAU CUNG

Diém mé&u chét trong phac dd nay 1a khi khdi dong
trudng thanh noan sau cung bang GnRH agonist, ta sé
dong thoi tao mot dinh FSH cung v6i dinh LH. Vai tro
cla dinh FSH gitia chu ky dén nay van chua dugc hiéu

rd. Mot s6 vai tro clia FSH dugdc bao cao gdm:

e Tao thu thé LH trén t€ bao hat.

e Gill nhiing khe t€ bao md, gop phan quan trong trong
truyén tin hiéu té bao.

e Kich thich hoat hoa plasminogen trong té bao hat, tu
do6 gilp san xuét plasmin trong dich nang. Plasmin
gilp tao c4c collagenase phéa vé thanh nang.

e Thuc déy téng hop acid hyaluronic, gop phan gian
rong va ly gidi khoi té bao hat quanh noan cho phép
khéi t€ bao quanh nodn tach réi khoi thanh nang
trudc khi rung triing.

Ngoai ra, GnRH agonist gitp hoat hoa thu thé GnRH
3 t€ bao hat, 1am ndng dd cAMP ndi bao gidm va hoi

phuc hoat dong phan bao gidm nhiém.

TU tat cd di liéu trén, co thé cho rang dinh FSH va tac
dong truc tiép cla agonist trén thu thé GnRH budng
tring gilp gidi thich k&t qua kha quan & chu ky thii 8 &

bénh nhéan trén.

KEO DAI KHOANG

THOI GIAN GIUA KHGI BONG
TRUGNG THANH NOAN SAU
CUNG VA cHOC HUT TRUNG

Trong mot chu ky tu nhién, dinh LH thudng khdi phat
34-36 gid trudc khi thanh nang v8. Tuong tu nhu vay,
khi titm hCG ngoai sinh sé gay v8 thanh nang vao
37 gio sau. Bén canh do, qua trinh gidm phan tiép
tuc vao 18 gid sau khi bat dau dinh LH, va ndng do

LH phdi dugc duy tri trén ngudng trong 14-27 gid dé
t6i uu hoda sy trudng thanh nodn. Tuy nhién, vé thanh
nang va trudng thanh nodn la nhing qua trinh phu
thudc thsi gian, cé thé x3y ra vao nhiing thdi diém
khac nhau & nhiing bénh nhan khac nhau. Cé thé gid
thuyét rdng ¢ mét s6 bénh nhan, su gian rong khéi
t€ bao quanh nodn cho phép noan tach rai khdi thanh
nang cing can khodng thdi gian dai hon nhing bénh
nhan khac. Trong nhing trudng hop nay, néu choc
hat trdng sém, khodng thsi diém 34 gid sau tiém
hCG, c6 thé xdy ra HCNT.

TONG KET VA KET LUAN

Dua vao ca lam sang trén, tac gid da khang dinh rang
HCNT-TS 1a c6 ton tai qua nhiéu chu ky choc hat khéng
c6 nodn mac di bénh nhan khéng cé biéu hién dap tng
kém véi kich thich budng tring va tuan thd dung mdi
tiem hCG. O chu ky didu tri cudi cung, bénh nhan dugc
diéu tri thanh cong khi két hop hai phuong phéap: st dung
GnRH agonist dé khdi dong trudng thanh noan sau cling
va kéo dai thdi gian gilia khdi dong trudng thanh noan
va choc hut tring, méc du khong thé biét rang két cuc
thanh cong do chi yéu nhd phuong phap nao. Bén canh
do, theo tac gid, ta cling khong thé loai bd gia thuyét rang
HCNT co thé chi 1a mot hién tugng tu giéi han.

Ngoai ra, tac giad cing cho rédng Hoi ching nang tréng
c6 thé la mot danh phép sai vi nang khong that su
“tréng”, ma noi khac di 1a khéng choc hat dugc noan
hodc khéng tim thay noan khi dung cac phucng phap
h& trg sinh san chudn. HCNT c6 thé la mot hoi ching
suy gidm chiic nang té bao hat, trong dé noan khéng
thé tiép tuc quéa trinh gidm phan, khéi t& bao quanh
noan khong gian rong sau dé va phtc hgp té bao quanh

noan chua trudng thanh khang lai véi choc hat tring.

Cho dén nay, HCNT van la mot hoi chiing hiém gap v
nguyén nhan va huéng diéu tri chua ré rang. Do do, can
dugc cha ¥ va ghi nhan nhiéu hon va day dd hon trong
cac bao cao mot ca va hang loat ca sip t6i, cing nhu
can co6 nhing nghién clu véi thiét k& chat ché hon dé

khdo sat toan dién hon vé hoi chiing trén.



