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PIEU TRI NOI KHOA

BENH TUYEN-CO TU CUNG

Phan Ha Minh Hanh
Bénh vién My Diic

Bénh tuyén - co tit cung (adenomyosis) dugc
miéu ta l4n d4u tién vao nhiing nim 1990. Sau khi
c6 sy xudt hién vé bénh tuyén-co t cung, nhiéu khéi
niém da dugc dua ra nhim dinh nghia va chin dodn
bénh tuyén - co t& cung. Mic du c6 sy kh6 khin
trong xiy dung cich chin doan xic dinh bénh tuyén
- co tif cung, nhung dnh huéng ctia bénh tuyén - co
tit cung dén r6i loan kinh nguyét, triéu chiing dau
man tinh hay dnh huéng dén khé ning sinh sén da
dugc nhiéu nha lam sang ghi nhin. Bénh nhan dugc
ch4n dodn bénh tuyén - co tit cung thudng kem biéu
hién lAm sang nhu: théng kinh, cudng kinh, dau khi
quan h¢, hodc cé thé rong huyét... Déng thoi, vai trd
ctia bénh tuyén - co tii cung d6i véi nhing trudng
hop sdy thai, sinh non, chuyén phoéi thit bai cing
dugc ghi nhén.

Viéc di€u tri hién nay d6i véi bénh tuyén - co ti
cung van con la vin dé cin dugc nghién ctu thém
c6 doi chiing 1am sang véi s6 lugng bénh nhan lén
hon. Di¢u tri triét dé bing phau thuit cit hoan
toan ti cung hay diéu tri phau thuét bio ton gidm
b6t khéi tuyén - co tit cung giup céi thién cac triéu
chiing do bénh tuyén - co t cung giy ra. Tuy nhién,
déi véi cic truong hgp hiém mudn, mong con hay
céc phu n@ tré, hay nhiing truong hop tdi phat sau
phau thuat, diéu tri ndi khoa van chua dem lai hi¢u
qué hoan toan nhu mong muén, gidm nguy co tai
phét sau phau thuét!!). Triéu ching cai thién, nhung
khong hoan toan triét dé, nguy co téi phét sau di¢u
tri véi ty 1€ cao. Do viy, diéu tri ndi khoa trong méi
trudng hop cu thé ndy tiy theo trudong hop, nhu ciu
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va nguyén vong ctia bénh nhan.

Nguyén nhin hay co ché sinh ly bénh bénh tuyén
- ¢o ti cung van chua dugc sing to. Trong do ¢6 ba
gid thuyét dugc dit ra la nguyén nhin xuft hién bt
thudng té bao ndi mac ti cung & co i cung'?:
— Nguyén nhén tU sy xAm nhip t€ bao ndi mac tit
cung vao cd ti cung. Sy xAm nhép nay ciia té bao noi
mac tt cung vao co tif cung thong qua sy khong toan
ven ctia vung chuyén tiép tit cung (JZ: Junctional
Zone). Su xAm nhip t€ bao niay do t6n thuong lép
vung chifc ning t& cung hay ciing ¢6 gia thuyét cho
ring do sy ché tiét bit thuong cta FSH, prolactin
hay progesterone. Mot co ché khic ctung dit ra
vai tro clia cic yéu t6 mién dich lam thay déi cic
cytokine, [am thay déi sy toan ven ctia viing chiic
ning tf cung, tao diéu kién xAm nhip cta t€ bao
néi mac tl cung.
— Co ché thit hai xuit phat t sy phét trién cta té
bao 6ng Muller con lai tit ltc bao thai. Gia thuyét
nay dit ra sau khi tim théy céc t6n thuong lac néi
mac tl cung trong trudng hop bénh nhin bi hoi
chiing Rokytansky. Mot nghién cttu cia Masumoto
va cong sy trén 23 bénh nhin adenomyosis, tic gia
ghi nhan sy khac bi¢t gitta t€ bao ¢ ndi mac tii cung
va lac ndi mac tuyén co ti cung véi qué trinh phan
chia va ché tiét khac nhau.
- Mot gia thuyét khéc dé la nguon géc cac té bao
nay la sy di chuyén trong hé bach huyét hay i cic
té bao géc. Cac gid thuyét nay con chua duge ching
minh va cin thém nhiéu nghién cttu phén t dé lam

sang to.



Véi mot s6 diém lam sang dugc ghi nhan: triéu
chiing do bénh tuyén-co t cung gy ra sé gidm hay
bién mét khi man kinh. Va cang giéng nhu lac noi
mac tt cung budng triing, ngudi ta thdy cé sy lién
quan gitta cdc triéu ching bénh Iy véi sy thay déi
nong do estrogen va progesteron trong cd thé. Do
vay muc dich cta di€u tri ndi khoa déi véi bénh
tuyén-co tt cung 1a lam ngin chin quéd trinh rung
tring, ngin qué trinh hanh kinh va tao méi trudng
hocmon sinh duc cin bing. Cac thuéc hién nay
khuyén cdo st dung di¢u tri noi khoa Adenomyosis
bao gém: GnRH agonist, vién thudc trinh thai phéi
hop, Progestin, Danazol, hay chit tac dung chon loc
trén estrogen, tac dung chon loc trén progesterone
hay khiang men thom héa. Mot thudc khéc chi diéu
tri don thudn vé triéu chiing, trong trudng hgp khin
va cin ¢6 sy két hop vdi cic thude diéu tri lau dai la

khéng viém non steroid'l.

KHANG VIEM NON STEROID

VE co ché phan ti, bénh tuyén-co tit cung duge
ghi nhin ¢6 sy gia ting sin xudt cic Interleukin
trong co ti cung. Cdc interleukin lam ting qua trinh
san xudt cac prostaglandin. P4y la mot trong nhiing
nguyén nhan gidi thich tinh trang théng kinh &
nhiting bénh nhan mic phai bénh tuyén co t cung.
Diéu trj tri¢u chiing don thuin, st dung khdng viém
non steroid dugc khuyén cdo stt dung lam cai thién
tinh trang théng kinh ctia bénh nhan lac n6i mac ti
cung, bénh tuyén - co tit cung, dic biét § bénh nhin
tré tudil,

Theo moét tdng quan trén Cochrane 2010,
NAIDS ¢6 hiéu qué trong diéu tri cdc triéu chiing
théng kinh nhung khong ¢6 bang chiing r6 rang
la mot loai thudc hiéu qua nhit va an toan nhit
trong diéu tri. Khuyén céo trong diéu tri théng
kinh déi v6i nguyén nhén lac néi mac t& cung hay
Adenomyosis la diéu tri phdi hgp bang vién thude
tranh thai phéi hgp hay GnRHagonist va NAIDS
trong trudng hop khanb.

THUOC VIEN TRANH THAI

KET HOP (COs)

St dung thudc vién trinh thai két hgp trong
diéu tri bénh tuyén - co tit cung thong qua co ché

ngin rung tring, lam cin bing san xuft estrogen
va progesteron. Nong d6 néi tiét trong thudc tranh
thai phéi hop ¢6 tic dung lam mang rung héa néi
mac tl cung va lam teo niém mac t& cung. Do vay,
thudc ¢6 téc dung lam gidm triéu chiing do bénh
tuyén - co tlf cung gay ra.

Hién nay chua c6 nghién ctiu vé vai trd ctia thude
vién tranh thai két hgp doi v6i bénh tuyén-co ti
cung nhim gidm thé tich ti¥ cung, gidm nguy co téi
phat sau phau thui... Tuy nhién tic dung ctia thude
vién tranh thai két hgp déi véi bénh lac ndi mac
tt cung budng triing duédi 3 cm da dugc ghi nhan.
Theo nghién cttu cta Vercellini va cOng sy, viéc st
dung thudc vién trdnh thai két hgp gidm nguy co tai
phat ctia lac n6i mac i cung sau phau thuét. Nghién
ctiu cang ghi nhan khéng cé sy khac biét c6 ¥ nghia
vé hiéu qua diéu tri khi st dung thudc vién trinh
thai két hgp véi liéu hay thé hé¢ khic nhau. Vi vy,
st dung thudc vién trdnh thai két hgp lidu thip nhit
c6 thé giup di€u tri va gidm nhing tic dung phu ¢6
thé gipl®.

Theo khuyén cdo ctia NICE, viéc stt dung thudc
vién trdnh thai két hop 1a lya chon dau tay trong
diéu tri thong kinh hay xuft huyét t& cung bét
thudng. Viéc st dung nay mang lai hiéu qua va kinh
t€ khi st dung lau dai, di kem vé6i hiéu qué tranh thai
déi v6i bénh nhan khong mudn ¢é thai, kem triéu
chiing théng kinh, xuit huyét tit cung bit thusng c6
bénh tuyén-co ti cung.

PROGESTIN

Déi véi bénh tuyén-co ti cung 6 tri¢u ching
théng kinh hay xuft huyét t& cung bit thuong,
Medroxyprogesterone Acetate (MPA) dugc xem la
lya chon véi muc dich diéu tri triéu chiing va diéu
tri lu dai déi véi bénh nhan khéng muén ¢é thai.
Téc dung phu hay gip khi diéu tri bing MPA la rong
huyét, mun, ting cAn nhe. Tuy nhién nghién ctu vé
st thay d6i khéi mac bénh tuyén-co ti cung sau diéu
tri bing MPA chua dugc xéc dinh.

Dienogest l1a mot loai progestin khéc, duge st
dung v6i muc dich diéu tri lac ndi mac tt cung tai
Nhit va chau Au. Mot nghién ctiu lam sang c6 d6i
chiing cho thiy, stt dung 1-2 mg Dienogest méi ngay

lam gidm tri¢u ching dau do lac ndi mac ti cung,
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gidm t6n thuong cia lac ni mac tf cung va lam ting
chit lugng séng ctia nhém nghién ctu. Nhing tic
dung phu nhu dau d4u, mun... ¢6 thé chip nhin
dugc d6i véi nhém bénh nhan st dung!”.

Mot nghién ctu lim sang c6 déi ching cua
Strowitzki va cdng sy so sinh hi¢u qui diéu ui
théng kinh do lac n6i mac tit cung buéng triing
gitta Dienogest va Leuprolide acetat. Hi¢u qua
diéu tri doi véi théng kinh 1a twong duong nhau
va Dienogest ¢6 it tic dung phu hon va dugc chdp
nhan t6t hon so véi Leuprolide acetat!”.

DANAZOL

Danazol c6 tic dung tic ché sin xuft steroid,
lam gidm ngudng LH gitia chu ky va lam ting lugng
testosterone ty do trong mdu. Danazol lam tingsan
xudt androgen, tao méi trudng estrogen thip, do viy
6 tac dung tryc tiép lén qua trinh phat trién ctia
khéi bi bénh tuyén - co tit cung. Véi co ché lién quan
dén estrogen ctia bénh tuyén - co ti cung, Danazol
dugc ting dung trong diéu tri lac tuyén - co ti cung'®l.

Téc dung diéu tri gidm dau do lac ndi mac ti
cung budng triing sau 6 thing diéu tri bing Danazol
[ 55-93%. Mot nghién ctiu so sanh hiéu qua di¢u
tri Adenomyosis bing Danazol vong va Dienogest.
Danazol cé tic dung tuong tu Dienogest trong diéu
tri triéu chiing théng kinh do bénh tuyén - co i
cung. Danazol con dugc ghi nhén ¢6 tic dung giam
dau hiéu qua trong trudng hgp bénh tuyén - co ti
cung ning va lam gidm nong do CA 125 trong méu.
Tac dung nay con kéo dai sau khi vong Danazol
dugc théo, tic dung nay c6 thé dugc quan sit trong
18 théng sau d6P.

Tuy nhién, viéc st dung Danazol kéo dai lam
xudt hién nhiéu triéu ching khéng mong mudn:
mun, rim 16ng, ting cin, ting néng d¢ testosterone
ty do trong méu. Do viy st dung Danazol dudng
uéng hién nay bi han ché trong diéu tri. Thay vao do,
Danazol dit Am dao hay vong phéng thich Danazol
la lya chon ctia cac nha lam sang khi muén sit dung

Danazol véi muc dich diéu tri®,

DUNG CU TU CUNG PHONG THICH
LEVONORGESTREL: VONG MINERA
Vong Minera dugc xem [ dung cu t@ cung hiéu
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qué diéu tri rong kinh, cudng kinh hay ting sin
ni mac t cung, gidm triéu chiing théng kinh. Vay
c6 thé thdy ring, cac triéu ching hay gip do bénh
tuyén - co ti cung ¢6 thé dugc gidm hay diéu tri
bing vong néi tiét Mirena. Mot téng quan gin day
da khing dinh hiéu qué ctia Mirena gitp gidm tri¢u
chiing cuong kinh do tt cung dang bénh tuyén - co
tf cung. Vong ndi tiét diéu tri hi¢u qua hon so véi st
dung thudc vién tranh thai két hgp hay tranexamic
trong diéu tri cudng kinh!?l.

Mot nghién cttu Iam sang c6 déi ching doi véi
stt dung vong Minera va cit hoan toan ti cung trén
bénh nhan bi bénh tuyén - co ti cung. Nghién ctiu
ghinhéin khong cé sy khac biét n6ng do hemoglobin
gitta hai nhém diéu tri sau séu thang. Trong khi do,
stt dung vong Minera dugc bénh nhan dé chdp nhén,
va hai long hon so v6i nhém duge phau thuat®.

Hi¢u qué st dung Minera déi véi thé tich
cung bi bénh tuyén - co ti cung hay khéi bi bénh
tuyén-co tif cung sau diéu tri con nhiéu tranh cai,
Theo nghién ctfu cta Bragetto va cong su, Minera
gitp gidm bé day vung chuyén tiép tit cung la 24,2%
dya trén siéu 4m va hinh &nh MRI sau diéu tri, gitp
ci thién triéu chiing thong kinh va cudng kinh. Tuy
nhién, diéu tri khong lam thay déi thé tich t& cung
¢ y nghia théng ké sau sdu thang. Nghién cttu ctia
Cho va cong su hay Sheng va cong su lai ghi nhan ¢6
sy thay d6i thé tich tit cung c6 ¥ nghia thong kel

St dung Minera dugc st dung kéo dai trén nim
nim va tdc dung phu hay gip trong séu thing diu
diéu tri nhu rong huyét.

GnRH AGONIST

GnRH agonist gin vao receptor cia GnRH
trén ving ha doi, sy két hop nay lam gidm ché tiét
xung GnRH tit viing ha d6i, tit d6 giy gidm san xudt
estrogen va khong ¢6 dinh LH gy rung triing, tao
san xufit progesterone ctia hoang thé. Tinh trang
gidm sin xudt estrogen gay ra bénh nhén tinh trang
man kinh do thudc, day la tinh trang man kinh ¢6
héi phuc. Mot s6 nghién cttu ghi nhin tinh trang
ting receptor estrogen & bénh nhin mic bénh
tuyén-cd ti cung, do vdy ting stt dung estrogen clia
khéi lac tuyén-co tit cung!l. Do vay theo gid thuyét

nay, viéc gidm lugng estrogen trong méu gitp gidm



kich thudc khéi bi bénh tuyén - co tit cung va cdc bat
thuong do r6i loan hormone trong bénh tuyén - co
tif cung.

Chi dinh diéu tri bing GnRH agonist thuong
dugc stt dung trude phau thuit nhim giam kich
thude va lugng mau dén khéi tuyén - co ti cung nay.
Mot nghién ciiu tai An Do ghi nhan viéc st dung
GnRHagonist ¢6 tac dung lam gidm kich thuéce
khéi bi bénh tuyén - co ti cung trong 4-8 tuln, véi
khic biét ¢6 y nghia théng ké so v6i nhém st sung
khang men thom héa!".

Hién nay vai tro ctia bénh tuyén - co t@ cung
déi véi bénh nhan vé sinh da dugce [Aam r6. Bénh
lac tuyén - co t cung lam gidm ty 1¢ thy thai, ting
nguy co sdy thai hay thit bai [am t6... Di¢u tri bing
GnRH agonist ¢6 lam ting kha ning thuy thai va
gidm ty I¢ sy thai...> Mot nghién ctfu tai Dai Loan
trong qud trinh theo do6i nhém bénh nhan lac tuyén
- co ti cung, st dung GnRH agonist két hgp véi
phau thuit gidm khéi lam ting khi ning c6 thai déi
v6i bénh nhan mic bénh tuyén - co tit cung diéu tri
don thudn GnRH agonist khong hi¢u qual'!l.

Tuy nhién mét nghién ctu khéc véi s6 lugng
bénh nhan I16n hon tai Nhit Ban. Nghién ctu
trén 85 bénh nhin hiém mudn cé bénh tuyén-co
tit cung, 76 trudng hop diéu tri trude ho trg bing
GnRH agnosit, khong c6 sy khac biét vé ty 1€ c6 thai
va sdy thai gitta 2 nhém stt dung va khong stt dung
thudc (43,5-41,5% va 31,7-30,3%) 2. Viéc st dung
GnRH agonist d6i v6i nhém bénh nhén hé trg sinh
sdn cin c6 thém nghién cttu hon dé€ khang dinh vai
tro diéu tri cia GnRH agnonist d6i v6i nhém bénh
nhan ndy nhim ting ti 1¢ ¢6 thai va mang thai.

Nhugc diém ctia GnRH agonist la giy biéu hién
thiéu estrogen khi st dung lau dai. Do vay st dung
GnRH agonist kéo dai cin dugc can nhic va diéu
tri phéi hop estrogen nhim giadm triéu chiing khong
mong mudn do thiéu hut estrogen giy ra. Diéu tri
bing GnRH agonist kéo dai trén sdu thang cAn dugc
su cAn nhdc mot cach hop ly.

KHANG MEN THOM HOA
AROMATASE (AI)
Khing men thom héa aromatase (Al) cé tic

dung tryc tiép gidm sin xudt estrogen thong qua tc

ché men chuyén hod san xuit estrogen. Hién nay c6
rit it nghién ctu vé vai tro hiéu qua ctia AI d6i véi
diéu tri bénh tuyén - co tif cung. Tuy nhién vai tro
ctia Al déi véi diéu tri lac ndi mac tif cung da c6 ghi
nhan. Viéc stt dung AT lam giam tri¢u chitng dau do
lac n6i mac ti cung 6 y nghia théng ké dya trén
nghién cttu t6ng quan cta Ferraro va cong su. Tuy
nhién st dung Al dem lai nhiéu téc dung phu khéng
mong mudn: khoé 4m dao, bénh Iy tim mach, néng
biing, va m6 hoi... St dung Al khong lam giam nguy
co tai phat sau ngung diéu tril'.

Mot nghién ctu so sénh hiéu qua st dung cta
AI va GnRH agonist d6i véi nhém phu ni ¢
adenomyosis, giai doan tién man kinh, ghi nhéin
hiéu qua diéu tri twong duong trén ca hai nhém
bénh nhén. Khéi mic bénh tuyén - co tit cung gidm
thé tich & ca hai nhém thuéc st dung. Mét nghién
cttu khéc cang phén tich dya vao hinh anh MRI, siéu
4m sau di€u tri Adenomyosis bing GnRH agonist
va Al ghi nhén ring kich thudc t@ cung gidm & ca
hai nhém, nhung ty 1¢ gidm estrogen mau cao hon
¢ nhém diéu tri bing Al va nhiéu tic dung phy hon
khi st dung lau dail.

Khuyén cio ctia ESHRE vé st dung AI déi véi
lac n6i mac t@ cung, Al chi st dung phéi hgp diéu
tri khi cdc thude diéu tri khic khong hi¢u qual™.
Cén ¢4 thém nghién cttu vé hi¢u qua cta Al trong

diéu tri bénh tuyén-co ti cung.

TAC DUNG CHON LOC TREN

ESTROGEN RECEPTOR (SERMS)

Hién nay la thuéc méi duge khuyén céo st dung
diéu tri noi khoa nhén xo t& cung. Mot nghién ctiu
trén dong vat, SERMs ¢6 tic dung lam giam kich
thudce khéi lac ndi mac té cung. Khi nghién ctiu vé
gia phau bénh ly khi diéu tri lac ndi mac tit cung
bing SERMs, tic dong ctia SERMs lam gidm té
bao tuyén va té bao lac néi mac ti cung. Véi tac
dung chon loc trén ER, tic dung lén lac ndi mac ti
cung, day la dugc phdm hita hen trong diéu tri bénh
tuyén-co ti cung. Tuy nhién, mét tic gid nghién citu
stt dung SERMs trén bénh nhén lac néi mac ti cung
thdy ring, ti 1¢ tdi phat dau cao va s6ém hon ¢ nhém
diéu tri bing SERMs so v6i nhém st dung gia duge.
Mot s6 phu n@t ung thu v khi stt dung tamoxifen c6

Y HOC SINH SAN 44 = 21

D




tri¢u chiing thong kinh & bénh tuyén - co tit cung
hay gip hon. Do viy cin ¢6 thém nghién cifu hiéu
qua diéu tri bing SERMs déi v6i adenomyosis!?.

TAC DUNG CHON LOC TREN

PROGESTERON RECEPTOR (SPRMS)

SPRMs cung la ting dung mdi trong diéu tri ndi
khoa Adenomyosis va nhin xo t cung. Mt nghién
ctiu [Am sang da ghi nhén vai tro ctia thudc chon
loc trén progesteron receptor ¢6 hiéu qué di¢u tri
Adenomyosis. Viéc st dung 50 mg mifepristone
mdi ngay giup cai thién triéu chiing dau va lam giam
kich thudc Adenomyosis. SPRMs lam thay d6i hinh
dang ndi mac tf cung c6 hay khong ¢ xudt huyét.
Téc dung nay lam tc ché ting sinh néi mac t cung,
teo ndi mac tf cung, gidm sin xuft prostaglandin
va nhu vy gidm tri¢u ching dau va kich thudc khéi
mic bénh tuyén - co tit cung. Tuy nhién, do nghién
ctiu it, s6 lugng mau nghién ctu khong cao, cin ¢6
thém nghién ctiu d€ dinh gia hi¢u qua di¢u tri cta
SPRMs diéu tri bénh tuyén - co tit cung ting dung

trén lam sangl.
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