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[ACOG Committee Opinion] Sử dụng Aspirin liều thấp trong 
thai kỳ 

TIN ĐÀO TẠO Y KHOA LIÊN TỤC

LỊCH HOẠT ĐỘNG ĐÀO TẠO LIÊN TỤC HOSREM

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹

‹
‹

‹

‹

‹

06

10

12

15

18

23

27

31

35

39

43

46

49

56

64

72

76

82

86

88
89

90

92

02

Mời viết bài Y học sinh sản
Chuyên đề tập 49: “MÃN KINH”

Tập 49 sẽ xuất bản vào tháng 3/2019.
Hạn gửi bài cho tập 49 là 30/11/2018.

Chuyên đề tập 50: “HỘI CHỨNG BUỒNG TRỨNG ĐA NANG”
Tập 50 sẽ xuất bản vào tháng 6/2019.
Hạn gửi bài cho tập 50 là 28/02/2019.

Tập sách sẽ ưu tiên đăng tải các bài viết thuộc chủ đề như đã nêu ra ở từng tập. Ngoài ra, các bài viết khác trong lĩnh vực sức khỏe sinh sản 
có nội dung hay, hấp dẫn và mang tính cập nhật thông tin - kiến thức cũng sẽ được lựa chọn. Quy cách: 2.000 - 3.000 từ, font Times New 
Roman/Arial, bảng biểu rõ ràng, hình ảnh rõ và chất lượng cao, phần tài liệu tham khảo chính ở cuối bài vui lòng chỉ chọn 5 - 7 tài liệu tham 
khảo chính (quan trọng hoặc được trích dẫn nhiều nhất). Journal Club là chuyên mục nhằm giới thiệu đến độc giả các bài báo, đề tài quan 
trọng xuất hiện trên y văn trong thời gian gần, mang tính cập nhật cao. Quy cách bài cho mục Journal Club: 500-1.000 từ, bảng biểu rõ ràng 
và đính kèm y văn gốc.
Để gửi bài duyệt đăng, vui lòng liên hệ: BS. Huỳnh Thị Tuyết (huynhthituyet@hosrem.vn), văn phòng HOSREM (hosrem@hosrem.vn).
Để gửi trang quảng cáo, vui lòng liên hệ: Anh Bá Đức (ngoduc@hosrem.vn, 0934.024.906).
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ẢNH HƯỞNG CỦA
ĐIỀU TRỊ UNG THƯ
ĐỐI VỚI HỆ SINH SẢN
VÀ BẢO TỒN KHẢ NĂNG
SINH SẢN Ở PHỤ NỮ
Lê Khắc Tiến, Lê Long Hồ
Bệnh viện Mỹ Đức

GIỚI THIỆU
Tần suất mắc ung thư ngày càng nhiều, đặc biệt 

là sự tăng nhanh ở bệnh nhân trẻ tuổi. Cùng với sự 
phát triển của y học về ung thư, tỷ lệ sống và kỳ vọng 
sống của bệnh nhân ung thư ngày càng tăng. Các 
phương pháp điều trị ung thư bao gồm phẫu thuật, 
hóa trị, xạ trị… có tác động lên hệ sinh sản ở cả nam 
và nữ. Ở phụ nữ trẻ chưa có gia đình hoặc chưa có 
đủ con, bảo tồn khả năng sinh sản cần được quan 
tâm trước khi tiến hành các phương pháp điều trị 
ung thư. Nên có một chương trình tư vấn thường 
quy cho bệnh nhân về khả năng sinh sản sau hóa 
trị và khả năng bảo tồn sinh sản trước hóa trị ở các 
bệnh viện có chức năng điều trị ung thư. 

ẢNH HƯỞNG CỦA HÓA TRỊ 
Mỗi loại hóa chất trị liệu ung thư có ảnh hưởng 

khác nhau lên khả năng sinh sản. Hầu hết các hóa 
chất gây độc mạnh nhất đến sinh sản thuộc nhóm 
hoạt tính alkyl. Hóa trị có thể gây chết tế bào theo 
chương trình của đoàn hệ nang nguyên phát, tổn 
thương vỏ mô buồng trứng, tăng quá trình thoái 
hóa nang noãn. Điều tồi tệ nhất của hóa trị là gây 
suy buồng trứng không phục hồi dẫn đến vô sinh 
và mãn kinh. Đa số phụ nữ sẽ vô kinh tạm thời 
trong thời gian hóa trị. Ngay cả khi phục hồi lại 
chu kỳ kinh nguyệt, dự trữ buồng trứng sẽ giảm rất 
nhanh. Sau hóa trị, phần lớn phụ nữ có thể bị mãn 
kinh sớm hoặc suy buồng trứng sớm (Hyman và cs, 
2013). Danh sách các nhóm hóa chất trị liệu và mức 
độ ảnh hưởng đến khả năng sinh sản: 

–– Nhóm thuốc nguy cơ cao.
•	 Chất có hoạt tính alkyl: cyclophosphamide, 

ifosfamide, busulfan, procarbazine, 
melphalan.

–– Nhóm thuốc nguy cơ trung bình.
•	 Anthracycline: doxorubicin.
•	 Chất chứa platinum: cisplastin, carboplatin.
•	 Thuốc ức chế topoisomerase: etoposide.

–– Nhóm thuốc nguy cơ thấp.
•	 Nhóm antimetabolics: methotrexate, 

5-fluorouracil.
•	 Vinca alkaloid: vincristine (Mrat Sonmezer, 

2004; Olson và cs, 2004).

ẢNH HƯỞNG CỦA CÁC PHÁC ĐỒ 
HÓA TRỊ

Một số phác đồ hóa trị (Bảng 1)

Tác động của các phác đồ
Phác đồ nguy cơ cao gây 80% khả năng vô kinh. 

Liều cao cyclophosphamide trong các phác đồ hóa 
trị ung thư vú như CMF, CEF và CAF x 6 chu kỳ 
có liên quan đến tỷ lệ cao vô kinh ở phụ nữ trên 
40 tuổi. Procarbazine trong phác đồ MOPP hóa 
trị u lympho Hodgkin cũng có nguy cơ cao gây vô 
kinh[4,5].

Phác đồ nguy cơ trung bình gây 30 – 70% khả 
năng vô kinh. Cyclophosphamide trong phác đồ 
hóa trị ung thư vú CMF, CEF, CAF x 6 chu kỳ có 
nguy cơ trung bình gây vô kinh ở phụ nữ từ 30 - 
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39 tuổi. Hiện nay phác đồ hóa trị ung thư vú AC 
chứa doxorubicin có ảnh hưởng lên hệ sinh sản ít 
hơn cyclophosphamide được sử dụng phổ biến. Đối 
với phụ nữ trên 40 tuổi hóa trị bằng phác đồ AC sẽ 
có nguy cơ trung bình gây vô kinh (Minton và cs, 
2002;  Bines và cs, 1996).

Phác đồ nguy cơ thấp gây ≤ 20% khả năng vô 
kinh bao gồm phác đồ chứa cyclophosphamide 
hoá trị ở phụ nữ trẻ hoặc phác đồ ABVD, CHOP, 
COP trong hóa trị u lympho Hodgkin (Fornier và 
cs, 2005).

MỘT SỐ LOẠI UNG THƯ VÀ
KHẢ NĂNG BẢO TỒN SINH SẢN
Ung thư tế bào tạo máu
Ung thư tế bào tạo máu có thể chia làm 3 loại: (i) 

u lympho Hodgkin, (ii) u lympho non-Hodgkin và 
(iii) leukemia. Bệnh nhân mắc ung thư tế bào máu 
thường chỉ có một cơ hội để tư vấn và bảo tồn sinh 
sản. Leukemia và các u lympho thường phải điều trị 
với phác đồ hóa trị cao nhất, độc tính cao nhất, kết 
hợp nhiều loại hóa chất đặc biệt là nhóm alkylating 

như cyclophosphamide. Một số liệu pháp cần ghép 
tủy hoặc tế bào gốc tạo máu trước khi xạ trị toàn 
thân. Những bệnh nhân này cần được tư vấn về khả 
năng sinh sản và nguy cơ suy buồng trứng sớm.

Việc kích thích buồng trứng để trữ trứng hoặc 
trữ phôi thường không khả thi ở bệnh nhân mắc 
ung thư tế bào tạo máu. Thứ nhất, sức khỏe bệnh 
nhân không đảm bảo, các thông số tế bào máu 
nhiều bất thường dễ chảy máu và nhiễm trùng khi 
chọc hút trứng. Thứ hai, đa số bệnh nhân mắc ung 
thư tế bào tạo máu ở độ tuổi chưa dậy thì nên việc 
chọc hút trứng không ưu tiên thực hiện. 

Vì thế, trữ mô buồng trứng là lựa chọn phù hợp 
cho bệnh nhân chưa dậy thì hoặc phụ nữ trong độ 
tuổi sinh sản nhưng không có thời gian trì hoãn 
điều trị để kích thích buồng trứng. Mô buồng trứng 
được lấy qua nội soi ổ bụng, sau đó đem trữ đông 
để sử dụng cho tương lai. Khi điều kiện sức khoẻ 
cho phép, mô buồng trứng được rã đông và cấy lại 
vào hố buồng trứng nằm trong hố chậu để tái khởi 
động quá trình tạo nang noãn. Đến hiện tại đã có 
vài trường hợp có thai với kỹ thuật này. Tuy nhiên, 
bệnh nhân vẫn có nguy cơ xảy ra khi phẫu thuật nội 
soi lấy mô buồng trứng (Donnez và cs, 2011).

Cấy ghép mô buồng trứng tự thân vẫn có nguy 
cơ di căn tế bào ác tính từ mô buồng trứng. Một vài 
nghiên cứu trên người và chuột cho thấy khả năng 
gieo rắc tế bào ác tính khi cấy mô buồng trứng tự 
thân. Mô buồng trứng từ bệnh nhân bị bạch cầu cấp 
và bạch cầu mãn được ghép vào chuột. Các dấu chỉ 
sinh học ung thư được tìm thấy ở 7/10 chuột được 
ghép mô bị bạch cầu cấp, và 2/6 chuột được ghép 
mô bị bạch cầu mãn. 4 con chuột trong số đó phát 
hiện có khối u vùng bụng. Thí nghiệm được lặp lại 
ở nhóm u lympho cho thấy 2/5 chuột phát hiện có 
nốt lympho sau cấy mô buồng trứng ở bệnh nhân 
mắc u lympho non-Hogdkin, tuy nhiên không có 
nốt lympho nào được tìm thấy ở nhóm chuột được 
cấy mô buồng trứng mắc u lympho Hogdkin[8,9]. 

Vài nghiên cứu phân tích về mặt mô học và phân 
tử cho thấy tồn tại tỷ lệ cao tế bào ác tính trong mẫu 
mô trữ đông. Mặc dù có nguy cơ, nhưng chưa có ca 
nào tái phát leukemia được báo cáo. Cấy ghép mô 
buồng trứng tự thân ở bệnh nhân u lympho chưa 
có ca nào tái phát được báo cáo cho đến thời điểm 

 

Tên viết tắt Hóa chất 

CMF cyclophosphamide, methotrexate, 
5-fluorouracil

CEF cyclophosphamide, epirubicin, 
5-fluorouracil

CAF cyclophosphamide, doxorubicin, 
5-fluorouracil

MOPP nitrogen mustard, vincristine, 
procarbazine, prednisolone 

BEACOPP
bleomycin, etoposide, doxorubicin, 
cyclophosphamide, vincristine, 
procarbazine, prednisolone

AC doxorubicin, cyclophosphamide

ABVD doxorubicin, bleomycin, vincristine, 
prednisolone

CHOP cyclophosphamide, doxorubicin, 
vincristine, prednisolone

COP cyclophosphamide, vincristine, 
prednisolone

Bảng 1. 
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hiện tại.
Tóm lại, tư vấn bảo tồn khả năng sinh sản ở 

nhóm bệnh nhân mắc ung thư tế bào tạo máu cần 
lưu ý vài điểm. Thứ nhất, tư vấn kỹ về nguy cơ di căn 
đến buồng trứng và khả năng gieo rắc tế bào ung thư 
khi cấy ghép mô buồng trứng tự thân. Thứ hai, chẩn 
đoán hình ảnh trước phẫu thuật như siêu âm, CT 
scan cần được thực hiện để đánh giá khả năng phẫu 
thuật, nguy cơ di căn và có cần thiết cắt bỏ buồng 
trứng hay không. Thứ ba, phân tích mô học, hóa mô 
miễn dịch cần được thực hiện đối với mẫu mô trước 
khi cấy ghép tự thân. Thứ tư, phối hợp với bác sĩ 
điều trị ung thư là điều thiết yếu trong bảo tồn khả 
năng sinh sản.  

Bệnh nhân không có chỉ định trữ mô buồng 
trứng vẫn có thể cân nhắc trữ mô buồng trứng. Thu 
thập các noãn chưa trưởng thành từ buồng trứng 
sau đó trưởng thành trứng non rồi trữ lạnh cũng là 
một hướng nghiên cứu có triển vọng. Vài nghiên 
cứu cấy mô buồng trứng từ người hiến, tuy nhiên 
bệnh nhân và gia đình cần hiểu rõ bản chất của kỹ 
thuật này.

Ung thư vú
Ung thư vú là loại ung thư phổ biến nhất ở phụ 

nữ trong độ tuổi sinh sản vì thế tư vấn về khả năng 
sinh sản ở nhóm bệnh nhân này phải được thực 
hiện trước khi tiến hành các biện pháp điều trị. 
Hóa trị có độc tính đối với buồng trứng, gây mất 
noãn có ý nghĩa lâm sàng. Hoạt chất alkylating như 
cyclophosphamide được ghi nhận là làm lão hóa 
buồng trứng.

Ung thư vú là một trong những loại ung thư nhạy 
cảm với estrogen. Nồng độ estrogen và progesterone 
trong khi kích thích buồng trứng nhằm trữ trứng 
hoặc trữ phôi cần được cân nhắc để có biện pháp 
giảm thiểu nồng độ estrogen trong máu. Liệu pháp 
ức chế nội tiết với tamoxifen đã được chứng minh 
giúp kéo dài thời gian sống của bệnh nhân mắc ung 
thư nhạy với estrogen nhưng lại làm tăng thời gian 
mong con. Tùy vào độ tuổi, tình trạng bệnh, khả 
năng trì hoãn điều trị mà bác sĩ sẽ đưa ra các biện 
pháp điều trị mong con thích hợp.

Nhiều lựa chọn được đưa ra để giảm thiểu nồng 
độ estrogen trong máu khi kích thích buồng trứng. 

Lựa chọn đầu tiên là letrozole, chất ức chế men 
aromatase sử dụng trong quá trình kích thích buồng 
trứng và sau khi chọc hút trứng. Lựa chọn thứ hai là 
sử dụng letrozole trong khi kích thích buồng trứng 
và GnRH antagonist sau khi chọc hút trứng. Ở cả 
hai lựa chọn, GnRH agonist được khuyến cáo dùng 
để trưởng thành noãn hơn là dùng hCG vì giảm 
được sự sản xuất estradiol từ tế bào hạt do đỉnh LH 
sau dùng GnRH agonist ngắn hơn. 

Đa phần ung thư vú là ngẫu nhiên, tuy nhiên 
một tỷ lệ rất nhỏ do di truyền đặc biệt ở phụ nữ có 
tiền sử gia đình có người bị ung thư vú hoặc ung 
thư buồng trứng. Do đó, xét nghiệm di truyền được 
thực hiện trên đối tượng mắc ung thư vú trẻ tuổi 
hoặc có tiền sử gia đình. Tỷ lệ mang gen đột biến 
rất thấp trong dân số chung, nhưng phần lớn những 
người mắc ung thư vú di truyền mang gen đột biến 
BRCA 1 và BRCA 2. Những người mang gen đột 
biến thường được tư vấn cắt vú hoặc cắt buồng 
trứng và vòi trứng để giảm thiểu nguy cơ. Phẫu 
thuật thường được thực hiện trước tuổi mà thành 
viên trẻ nhất trong gia đình mắc bệnh. Nếu cắt bỏ 
buồng trứng không thể trì hoãn, tư vấn bảo tồn sinh 
sản được lựa chọn. Trữ phôi hoặc trữ trứng là lựa 
chọn tốt nhất tùy thuộc vào tình trạng có gia đình 
hay chưa. Trữ mô buồng trứng không được khuyến 
cáo đối với bệnh nhân bị ung thư buồng trứng vì 
nguy cơ tái phát với mô ghép tự thân. Bệnh nhân 
không có giới hạn về thời gian trì hoãn trước khi 
phẫu thuật cắt bỏ buồng trứng nên có thể thực hiện 
nhiều chu kỳ IVF để tích lũy trứng hoặc phôi (Kim 
và cs, 2011; Goss và cs 2003). 

Ung thư buồng trứng
Tỷ lệ ung thư buồng trứng được chẩn đoán trong 

độ tuổi sinh sản đang có xu hướng tăng lên, điều này 
đặt ra một câu hỏi trong việc bảo tồn khả năng sinh 
sản ở những người phụ nữ chưa có con. Việc bảo 
tồn khả năng sinh sản thường gặp nhiều tranh cãi vì 
việc giữ lại và cấy ghép mô buồng trứng có thể sẽ làm 
ung thư tái phát trở lại. Trong một nghiên cứu hồi 
cứu năm 2011 trên 39 bệnh nhân ung thư buồng 
trứng (80% trong số đó ở giai đoạn 1 và 52% là ung 
thư tế bào mầm). Sau điều trị phẫu thuật cơ bản và 
hóa trị, 98% trong số các bệnh nhân vẫn có kinh đều 
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đặn bình thường và 20% trong số này vẫn có thai tự 
nhiên khỏe mạnh, chỉ có 8% trong số đó tái phát. 
Một tổng quan năm 2005 cũng cho thấy việc điều 
trị bảo tổn khả năng sinh sản ở nhóm bệnh nhân 
ung thư biểu mô buồng trứng giai đoạn 1 (độ 1, 2), 
u có khả năng ác tính thấp (low malignant potential 
tumor – LMP), u tế bào mầm buồng trứng ác tính 
(malignant ovarian germ cell tumors  – MOGCT) 
là một phương án khả thi và hiệu quả (KH S, 2011; 
Zanagnolo và cs, 2005).

KẾT LUẬN
Bảo tồn khả năng sinh sản ở phụ nữ trước điều 

trị ung thư đang ngày càng cần thiết do tỷ lệ mắc ung 
thư trẻ tuổi ngày càng cao. Cần có sự phối hợp giữa 
bác sĩ hiếm muộn và bác sĩ điều trị ung thư ở bệnh 
nhân mắc ung thư trong độ tuổi sinh sản. 
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