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Lac ndi mac tt cung la bénh Iy lanh tinh dic
trung boi mo hoc do sy hién dién cua cac tuyén
va chAt nén ndi mac bén ngoai t&t cung; con [Am
sang noi bat véi triéu ching dau va hiém mudn.
Tuy nhién, cho dén nay, sinh bénh hoc cta lac
ndi mac tit cung van chua duge xac dinh mot
cach 16 rang va thdng nhét. Trong bénh Iy nay,
lac n6i mac tt cung budng tring chiém ty 1& tir
17 — 44% cac trudng hop va 6 lién quan dén
su suy giam du trit budng tring tién trién!. Do
do6, db6i véi nhitng phu nit bi lac noi mac tt cung
budng tring va c6 nguyén vong mang thai, viéc
didu tri nhim bao tdn chic ning budng tring
duge vu tién hang dau. Nhitng nim qua, phiu
thuit vAn 1a mot lua chon phd bién dé diéu tri,
song diéu tri noi khoa lai c6 vai trd nhit dinh
ma & d6 Dienogest (DNG) duoc cho 1a mot ting
vién ddy tiém ning véi gid tri duge ching minh
qua nhiéu nghién ctu'?. Bai viét nay sé tip trung
md ta tng dung ctia DNG dudng udng trén dbi
tuong lac ndi mac ti cung budng tring véi muc
tiéu dilu tri triéu chiing va ngin ngira téi phat.

SO LUGC VE DIENOGEST

DNG la mot progestogen dugc din xudt tir
19-nortestosterone, c6 kha ning gin két chon
loc véi thu thé progesterone kém hoat tinh
androgenic, glucocorticoid va mineralocorticoid
tdi thiéu. Khi st dung bing duong ubng véi lidu
khuyén céo 2 mg, DNG c¢6 sinh kha dung cao,
dat ndng do tbi da trong méau sau khoang 1 gid
véi thoi gian ban hay T Y2 14 10,6 gio va thai cha
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yéu qua nudc tiéu mot cach triét dé sau 24 gio
dAu dua vao co thé. Tac dung khong mong mubn
hay gip khi dung kéo dai 1a dau dau (9%), dau
vii (5,4%) va mun (5,1%) 5. Déi véi lac ndi mac
tt cung néi chung, ké tit ndm 2013 da c6 hudng
dan cua Hiép hdi sinh san va phoi ngudi chau
Au (ESHRE) véi mic d6 khuyén céo manh vé
tinh an toan va hiéu qua ciia DNG trong kiém
soat triéu chitng dau va cai thién tinh trang vo
sinh!?l. Miic dit v6i nhiéu bang ching tng ho va
cc hudng din 1am sang vé nhitng progestin khac
nhu norethindrone acetate va depot medroxy-
progesterone acetate da duoc FDA cAp phép st
dung thi DNG van chua duge FDA thong qua
nhu mot lya chon trong diéu tri lac ndi mac t

cung?!.

DNG TRONG DPIEU TRI

LAC NOI MAC TU CUNG

BUONG TRUNG SAU PHAU THUAT

Trong huéng din cia ESHRE 2013, phau
thuat 1a mot lya chon cho diéu tri lac ndi mac
t&t cung budng tring véi hiéu qua gidm dau va
cai thién ty 1& ¢4 thai déi véi nhitng khéi c6 kich
thudce trén 3 cm. Huéng din nay ciing chi ra viéc
ciit bo khéi lac ndi mac bang phiu thuét noi soi
thay vi din luu hay d6t sé mang lai hiéu qua hon
v& muc tiéu kiém sodt triéu ching dau va cé thai
ty nhién sau diéu tri’®. Dbi véi nhing lac noi
mac t& cung budng tring 16n, phiu thuat lam
gidam nguy co bién chitng xoén, vd, nhiém tring
va hoa 4c. Mic du vay, phiu thuat lai vo tinh



lam mAt m6 budng tring tbt ma con tiém 4n kha
nang tai phat véi ty 16 khoang 6 — 78% sau 2 dén
5 nam. Dén nay vAn chua ¢ mot hudng din nao
cho lac noi mac tt cung budng tring tii phat
trong khi d6 du trit budng tritng bi anh hudng
nghiém trong néu lip lai phiu thuat nay. Vi
vy du phong lac ndi mac t cung budng tring
tai phat sau phau thuat 1a myc tiéu quan trong.
Yota va cOng su nam 2015 cong b nghién
cttu hdi ctu trén 568 phu nit da duge phiu thuat
nodi soi diéu tri lac ndi mac tt cung budng triing
va dénh gia hiéu qua ctia DNG 2 mg/ngay trong
du phong téi phat. Thdng ké cho thdy nhém st
dung DNG c6 ty 1¢ tai phat thip hon 16 rét so véi
nhém khong diéu tri gi thém sau md véi 2,6% so
vdi 22,4% (OR = 0,09, KTC 95%, 0,03 — 0,26)
trong thdi gian theo déi 56,4 + 1,9 dén 61,2 +
1,1 thang. Sau 5 nam theo dbi, ty suit tai phat
tich lay & nhém khong diéu tri DNG bd sung la
0,69 = 0,022 so v6i 0,043 = 0,063 kha ning tai
phét khi daing DNG (OR = 8,44, p < 0,0001).
C6 15 bénh nhén (3,6%) phai phiu thuat lai lan
nita sau khi da dugc thong tin vé nguy co va da
dong thuin md lai & nhém khong dung DNG
trong khi khong truomg hgp nao phai phau thuét
lai néu duoc ding DNG. Ré rang DNG gidp
ciung cb két qua diéu tri phiu thuat bing viéc
giam nguy co tai phat sau md. Tuy nhién, nhém
nghién ctu con luu § v@ tic dung khong mong
mudn véi ty 1& 96% xult huyét tit cung trong
nim dau tién, 20,5% xuAt huyét am dao bit
thuong tiép dién & nim tiép theo nhung khong
trudng hop nao ghi nhan c¢6 thiéu mau. Tuong
tu 16,6% bénh nhén than phién dau vi trong 2
thang ddu nhung gidm 16 rét & giai doan sau; mat
do xuong giam trén 4% & 4,6% bénh nhan dung
DNG trong nim dau hay 2,6% c6 diu hiéu trAm
cam nhung nhin chung céc tic dung phu hodc
tu cai thién hodc dap tng véi diéu tri nén khong
anh hudng nhidu dén bénh nhan hay gay bo diéu
tri’®. Do d6, phai caAn nhic dén nhiing tic dung
phu nay khi stt dung DNG kéo dai va ciing can
nhiéu hon cac nghién ctu trong tuong lai vé cac

van dé nay.

Mot nghién cttu tién ctu khac caa Muller
va cdng su nam 2017 trén 144 phu nit da phau
thuét lac ndi mac ti cung budng tring trudc
thuc hién IVE nhim so sanh hiéu qua gitta cdc
phac dd hd trg: nhém st dung DNG lidu 2 mg (n
= 38), nhém dung ddng vin GnRH (a-GnRH)
(n = 70) va nhém con lai khong duge diéu tri gi
thém (n = 36) trong 06 thang sau md. Két qua
cho thiy du trit budng tring dénh gid qua AMH
khong khac biét gitta cac nhém (p = 0,387),
ndng d6 FSH cing nhu sb nang ¢6 héc (AFC)
vao ngay thit nhit ctia chu ky kich thich budng
tring cing khong khac biét 16 rét (gia tri p 1an
lugt 1a 0,447 va 0,387). Tuy nhién, liéu FSH st
dung & nhém khong diéu tri sau mé cao hon (p
= 0,001 khi so véi nhém diung a-GnRH vap =
0,002 khi so v&i nhém ding DNG). S6 nang 16n
hon 14 mm ciing cao hon & nhém duge diéu tri
bé sung sau mé (p = 0,002 cho nhém DNG va
p = 0,006 cho nhém dung a-GnRH). Tuong tu,
s6 nang noan choc hit duge ciing cai thién (p
< 0,001 khi dung DNG va p = 0,003 khi dung
a-GnRH). S6 lugng phoi ngay 3 dat chét lugng
cling cao ro rét & nhém dung DNG (p = 0,01)
hay a-GnRH (p = 0,04). Péng cha v la ty 1¢
c6 thai lam sang khi ding DNG cao gip 2,5 lan
(44,7% so v6i 16,7%, p = 0,012) va ty 1é thai
séng cao hon 3 1an (36,8% so véi 11,1%, p =
0,013) néu khong didu tri gi; trong khi dung
a-GnRH lai khong cho két qua can thiép thu
tinh trong &ng nghiém (IVF) kha quan hon (p
= 0,345 cho ty Ié thai lam sang va p = 0,234
cho ty 1é thai séng). Nhitng dit liéu nay tng hd
st dung DNG véi lidu 2 mg mdi ngay nhim muc
dich cai thién kha ning thanh cong ctia IVF©l,

Mot khi lac ndi mac tit cung budng tring téi
phat, viéc diéu tri tiép theo 1a mot thich thic
boi lip lai phdu thuit sé lam cho md budng
tring ton thuong thém, tuy nhién lai chua cé
mot khuyén cdo chinh thitc ndo cho trudng hop
nay. Nghién cttu doan hé hoi ctu ctia Koshiba va
cOng su vao ndm 2018 trén 146 phu nt da dugc
md ndi soi lac ndi mac t cung budng tring, tiép
tuc theo ddi sau md va danh gia kha ning tai
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phat, trong d6 83 bénh nhan khong diéu tri gi
thém va 63 bénh nhan nhan diéu tri sau md it
nhét 06 thang (nhém DNG 2 mg/ngay, n = 2%
nhém thubc tranh thai ubng OCs, n = 32). Ghi
nhén dic tinh 1am sang trudc md, nhém duge
diéu tri tip tuc bing DNG c6 ty 1é lac ndi mac
tl cung siu cao hon nhém OCs va nhém khong
diéu tri thém (p < 0,005). Trong 16 bénh nhan
tai phat, 12 bénh nhan dén tit nhém khong diéu
tri, 3 bénh nhan tit nhém dung OCs va chi cé 1
bénh nhan téi phéat khi ding DNG. Ty suit tai
phat tich lay sau 2 nam lan lugt 1a 11,5%, 7%
va 0% cho nhém khong diéu tri, diéu tri bang
OCs va diéu tri bang DNG. Sau 5 nam thdng
ké, con sb nay 1an lugt 12 27,4%, 14,2% va 8,2%,
cho thidy DNG c6 hiéu qua du phong téi phat
lac ndi mac t& cung budng tring (p < 0,05).
Sau 24 thang diéu tri bing DNG 2 mg/ngay, 4/7
bénh nhan giai quyét dugc hoan toan tinh trang
tai phat, trong khi cdc bénh nhan khac khong
diéu tri da 24 thang hay ngung tri vi tic dung
phu hoiic mudn c6 thai. Tuy nhién, didu dang
ghi nhén [a kich thudc khéi lac n6i mac tt cung
budng tring gidm dan theo thoi gian dung DNG
va giam dang ké so vdi kich thude & thoi diém
chan doan tai phat. Trong khi dé nhém ding
OCs diéu tri tai phat khong c6 trudng hgp nao
cho théy diu hiéu cai thién!?. Do d6, viéc dung
DNG cho muc tiéu diéu tri lac noi mac ti cung
budng tring tii phét sau phiu thuét c6 thé kha
thi va cAn nghién ctu thém.

DNG VA TIEM NANG CHO PIEU TRI

BAO TON LAC NOI MAC TU CUNG

BUONG TRUNG

Meic dit 1a mot phuong 4n diéu tri tiéu chuin
nhung han ché cua phiu thuét la giy nén tdn
thuong mo6 budng tring vén can phai duge bao
ton tdi da. Hudng dan diéu tri lac ndi mac ti cung
n6i chung ctia ESHRE ciing nhdn manh vai tro
ctia DNG trong cii thién triéu chitng dau véi mitc
do ching ct manh™®. Tuy nhién dbi véi lac noi
mac ti cung budng tring, chua c¢6 mot khuyén
cdo 1o rang vé diéu tri bao ton va do d6 diéu tri

30 == Y HOC SINH SAN 52

ndi khoa dang dugc ddy manh nghién ctu.

Nim 2017, Mabrouk va cong su cong bd
nghién ctu tién ctu trén 63 bénh nhan lac ndi
mac t& cung budng tring chuin bi dugc phiu
thuat. O nhém duge diing DNG 2 mg/ngay trong
6 thang va nhém chitng khong diéu tri thém, dic
diém m6 hoc vé hoai ta, thiéu san tuyén va tan
tao mach khong c6 su khac biét. Trong khi do,
phan tng mang rung (phan tng gia thai ky kich
hoat su thodi trién md ndi mac cAy ghép) dién
ra cao hon ro rét & nhém dung DNG (66,7% so
vGi 23,3%, p = 0,001) va hién tugng viém cing
thAp hon di khong qué khéc biét (p = 0,29).
Nhém nghién ctu cho ring, du chi trong thoi
gian ngin diéu tri bang DNG, két qua thu dugc
vé& mit md hoc cing déng ghi nhan'®!.

Nim 2019, Del Forno va cdng su cong bd
nghién ctu hdi ctu vé két qua didu tri lac noi
mac t& cung budng tring bing progestin it
nhét 12 thang (DNG 2 mg hoic Norethindrone
acetate NETA 2,5 mg mdi ngay) trén 135 phu
nit c6 lac ndi mac tit cung budng tring véi kich
thudc khéi lac noi mac tit cung dudi 40 mm kém
mot trong céc triéu ching sau: thdng kinh, dau
viing chau man tinh hodc dau khi giao hop. o)
c4 hai nhém, kich thugc cta khéi lac ndi mac
& thoi diém 6 va 12 thang sau diéu tri déu giam
va khong khéc biét nhau, ddng thoi khong xuét
hién thém khbi lac n6i mac tit cung budng tring
mdi. Nhitng triéu ching lam sang déu cai thién
6 3 hai nhém, tuy nhién, st dung DNG cho
hiéu qua 4n tugng hon NETA véi gid tri p =
0,002 va p < 0,001 cho triéu ching dau man
tinh sau 6 thang va 12 thang, tuong ty p = 0,001
va p < 0,001 cho triéu ching dau bung kinh,
p < 0,001 cho dau khi giao hgp. Cac tic dung
phu khong khién bénh nhan phai bo tri, nhing
tac dung phu phd bién nhét 14 ting cAn va xuét
huyét tit cung lai dugc bdo céo thdp hon 16 &
nhém ding DNGP!. Do dé6, déi véi tac dong bat
loi ctia phiu thuét lac ndi mac tit cung budng
tring trén du trit budng tring, hiéu qua gidm
kich thudc lac noi mac t& cung budng tring va
céc triéu ching 1am sang véi diéu tri noi khoa cé



thé 1a xu hudng méi trong diéu tri, gitp tri hoan
hay tranh phau thuat.

Nhu vy, DNG that sy ¢6 hiéu qua cho diéu tri
triéu chiing dau nhung liéu DNG don thuin hay
phdi hgp véi mot thube khac sé cho hiéu qua tdt
hon? Nghién cttu doan hé tién ctu do Angioni
va cOng su cong bd nam 2019 da tién hanh trén
81 bénh nhan c6 chin doén lac ndi mac t&t cung
budng triing chua dugc diéu tri phiu thut. Sau 6
thang theo d6i nhém stt dung DNG 2 mg don doc
va nhém c6 kém thém 30 mcg ethinyl estradiol
(EE) déu cho thay dép tng véi diéu tri khi triéu
chiing dau giam 16 (p < 0,001) va khong khac
biét nhau. Tuy nhién, khi khao sat kich thudc
khéi lac ndi mac t& cung budng tring, st dung
don doc DNG 2 mg méi ngay gitp kiém soat tbt
hon sau 3 thang (p < 0,05) va sau 6 thiang (p
< 0,001)1, Do dé, dbi véi lac ndi mac tl cung
budng tring, viéc diu tri ndi khoa la ¢ co sd va
can nhitng nghién ctu c6 dd tin ciy cao hon [am
nén tang cho nhitng huéng din l1am sang.

KET LUAN

Cho dén nay, lac n6i mac t& cung van la mot
bénh Iy v6i co ché bénh sinh con nhiéu tranh céi
va anh hudng dén chét lugng cudc séng nhing
phu nit mic phai. Dbi véi lac ndi mac tit cung
budng tring, diéu tri phdu thuit tiém 4n nguy
co gidm du trit budng tring ma con ¢ ty 1é tai
phat cao. Cac nghién cttu gin day cho théy,
DNG lidu 2 mg/ngay c6 vai trd o rang trong
han ché nguy co tai phat sau phiu thuat va ¢
thé st dung trong mot thoi gian dai mot cich an
toan vdi tac dung phu khong quéa nghiém trong.
Hon nita, DNG con phtt hop cho déi tuong

duge hd tro sinh san bang IVE Mot khi lac noi
mac tl cung budng tring da tai phat sau phiu
thuét thi DNG 2 mg/ngay vin cho thiy né cé
tiém ning trong diéu tri va han ché dugc can
thiép phéu thuat lan nita vdn mang dén nhiéu
rui ro. Nhitng nghién ctu vé tng dung ctia DNG
lidu 2 mg/ngay cho viéc didu tri bao ton lac ndi
mac tlt cung budng tritng da cho thiy nhing tin
hiéu tich cuc va kha quan, huéng t6i kha nang
cung cAp cho bénh nhan mot lya chon an toan
va kha dung hon. Tuy nhién dén thoi diém hién
tai, DNG vAn chua duge FDA khuyén cdo dung
cho lac n6i mac ti cung budng tring cing nhu
cac nghién ctu vé DNG chua di manh. Do d6,
trong tuong lai cAn nhiéu nghién cttu manh hon
dé hinh thanh nén cic huéng dan diu tri mai
cho nhitng nha 1am sang c6 co s& stt dung DNG
nhim muc tiéu ning cao hiéu qua va tinh an
toan cho diéu tri.
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Hay theo déi chung téi trén facebook dé nhan
duoc nhing théng tin méi nhat 1o HOSREM.
https://www.facebook.com/HOSREM/
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