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TONG QUAN VE

TANG SINH NOI MAC TU CUNG

O PHU NU CO HQI CHUNG

BUONG TRUNG DA NANG

Ung thu ndi mac t cung thudng gap &
phu ntt sau man kinh, nhung khoang 5,5%
trudng hop xay ra & phu nit dudi 40 tudil.
Pang luu ¢, bénh Iy ung thu ndi mac t
cung & bénh nhan tré tudi gin day duge ghi
nhin ngay cang gia ting. Tang sinh ndi mac
tit cung khong dién hinh 1A mot tn thuong
tién ung thu, va 1/3 s truong hop tién trién
thanh ung thu ndi mac tit cung trong vong
vai nam’.

Hoi chitng budng tring da nang (Polycystic
ovary syndrome — PCOS) dugc coi la mot yéu
td nguy co dang ké déi véi su tién trién cta
ung thu ndi mac ti cung phu thudc estrogen.
Da c¢6 nhidu nghién cttu chitng minh méi lién
quan gitta PCOS va ung thu ndi mac ti cung.
Mot danh gia hé thdng va phan tich tdng hop
c4c nghién ctu quan sat ctia Barry va cOng su
cho théy phu nit c6 PCOS ¢6 nguy co ung thu
ndi mac tit cung cao hon ¢ moi lita tudi’. Mot
nghién ctu thuan tip hoi ctu thuc hién boi
Gottschau va cOng su ghi nhan nguy co ung
thu ndi mac tt cung & phu nit ¢6 PCOS ting
gAp 4 1an so v4i nhém khong c6 PCOS*. Gan
day nhit, Hanson va cdng sy da thuc hién
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mot tdng quan dénh gid mdi lién quan c6 thé
c6 gitta hiém mudn, cac chin doén lién quan
dén hiém mudn va ung thu ndi mac tit cung’.

Céc yéu td nguy co quan trong dbi véi
ung thu noi mac tit cung thudng xuAt hién
& phu nit ¢6 PCOS la béo phi, phu nit trén
50 tudi, hiém mudn, ting huyét 4p, dai thdo
duong, rbi loan khong phéng noan kéo dai va
sau stt dung estrogen khong déi khang'. Nhin
chung, PCOS vé6i dac trung khong phong
noan c6 thé c6 nhiéu nguy co phét trién ting
sinh ndi mac tt cung va ung thu ndi mac ti
cung.

SINH LY BENH CUA

TANG SINH NOI MAC TU CUNG

O PHU NU CO PCOS

Céc rbiloan ndi tiét trong PCOS 1a cac yéu
tb nguy co giy ung thu ndi mac tit cung. Tinh
trang vO kinh kéo dai thuong gip trong thoi
ky tién man kinh va & phu nit ¢6 PCOS, ciing
12 mot yéu td nguy co cta ung thu nodi mac t
cung. Noi mac tl cung tiép xtc véi estrogen
khong dbi khing va tiép tuc ting sinh vi
khong c¢6 hoang thé san xuAt progesterone
nhim kich thich qua trinh bong ra ctia noi
mac ttt cung. Co ché co ban ctia rdi loan chic
niang ndi mac ti cung do PCOS chua duge
giai thich day du. Wang va cong su da thuc



hién nghién ctu d4nh gig cac kiéu biéu hién
protein ctia cac enzyme duong phan, thu thé
estrogen va thu thé androgen ciing véi su
khéc biét trong qua trinh chét chuong trinh
phu thudc ty thé & phu nit c6 PCOS. Noi mac
tit cung cua phu nit ¢6 PCOS ting sinh ¢6
biéu hién protein khéc biét clia cic enzyme
duong phan, bao gdm ddng dang pyruvate
kinase isozyme M2 (PKM2) va pyruvate
dehydrogenase (PDH), va yéu t6 phién ma ty
thé A (TEAM)S. O nhitng phu ni ting sinh
nodi mac ti cung, su tang tiét té bao biéu mo
tuyén va thAm nhiém té bao m6 dém trong
tuyén c6 lién quan dén giam hoat tinh mién
dich PDH trong té& bao biéu mé.

Ngay nay, cic nha nghién ctu da bit dau
tAp trung vao vai trd cua cic bat thuong
chuyén héa trong sy phét trién cua ting sinh
nodi mac ti cung’. Céc bing ching tién 1am
sang va [am sang cho thiy qua trinh cAm méu
mo, ting sinh té bao, biét héa, chét té bao va
tai tao la rAt quan trong dbi véi chite ning
binh thuong clia ndi mac ti cung. NOi mac
tt cung 12 mot trong nhitng mod bénh ly dich
& phu nit ¢6 PCOS, va sy phét trién cta ting
sinh ndi mac tt cung duge ching minh 1a do
tiép xtc qua nhiéu véi estrogen’. Trong do,
estrogen la chit diéu hoa chinh cta sy ting
sinh t& bao ndi mac ti cung, c¢6 kha niang diéu
chinh biéu hién ctia protein PKM2 lién quan
dén sy gia ting chuyén héa glucose trong
tl cung va trong t& bao md dém nodi mac ti
cung. Nong do protein PKM2 giam & phu nit
c6 PCOS, dic biét [a  nhitng nguoi ting sinh
ndi mac ti cung, so vdi nhom ching khong
c6 PCOS8. Cac nghién cttu lam sang trudc
day da bao cdo & phu nit c6 PCOS thuong
c6 biéu hién ting oxygen phan ting (Reactive
Oxygen Species — ROS) trong té bao hat
budng tring va bach cau. ROS noi bao dugc
tao ra cht yéu tir ty thé va tc ché hoat dong

ctia PKM2, do d6 su gidm duong phan trao
ddi chét 1 phan anh cta qué trinh ting phan
ting oxy héa do ty thé gay ra trong nodi mac t
cung & phu nit c6 PCOS®. Yéu t6 phién ma ty
thé A (Mitochondrial transcription factor A—
TFAM) c6 chic ning nhu mot yéu td phién
ma dé bao vé cdc md va té bao khoi stress
oxy héa, va su biéu hién cta protein TFAM
ndi mac ti cung tang 1én & phu nit c6 PCOS.
Su diéu hoa bat thudng ctia biéu hién protein
PKM2 ndi mac t&t cung & phu nit ¢6 PCOS
cho thdy mot vai trd quan trong cia PKM2
trong viéc khoi phat va tién trién cua ting
sinh ndi mac t& cung. Tuy nhién, co ché chi
tiét trong diéu hoa sy tdn tai va ting sinh cua
té bao noi mac tit cung thong qua PKM2 vin
con dang dugce nghién cttu thém.

Insulin thic ddy qué trinh sinh ung thu
noi mac t& cung bing cich ting sinh san
xuét androgen, cung cAp thém chAt nén dé
chuyén héa thanh estrogen. Insulin ttc ché sy
tong hop SHBG & gan va diéu hoa hoat dong
clia men aromatase trong biéu mo6 ndi mac
t&t cung. Androgen dugc chuyén déi thanh
estrogen bdi enzyme aromatase trong té bao
md ndi tang. Mic progesterone trung binh
giam dang ké & phu nit khong phéng noan.
Insulin, androgen va estrogen ting cudng
hoat dong phan bao thong qua IGF-1 (yéu t&
tang trudng gibng insulin). Nhitng thay déi
nay ctung nhau kich thich su ting sinh noi
mac ti cung va cé kha ning gay dot bién, cé
thé lam ting nguy co ting sinh nodi mac ti
cung va ung thu ndi mac tt cung’.

Ngoai cuong androgen va khang insulin,
suy giam tin hiéu progesterone — thu thé
progesterone ndi mac ti cung (PR) thuong
gip & phu nit ¢6 PCOS. Biéu hién PR giam
& phu nit ¢c6 PCOS ¢6 tiang sinh ndi mac ti
cung so vdi nhitng ngudi khong ting sinh noi
mac ttt cung, didu nay c6 thé giai thich cho
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viéc thiéu dép tng véi progesterone. Viée xac
dinh céc co ché phan tit ding sau sy khai
dau va phét trién cua ting sinh noi mac tit
cung trong PCOS sé 1a diéu kién trong diéu
tri phong ngtta méi cho nhitng bénh nhan ¢6
nguy co phét trién ung thu ndi mac tit cung.
Do d6, sé rit quan trong trong cdc nghién
ctu trong tuong lai dé xac dinh co ché didu
chinh va hau qua cua viéc suy giam qué trinh
phan giai duong phan va rdi loan chitc ning
ty thé trong ndi mac ti cung ctia phu nit cé
PCOS.

QUAN LY TANG SINH

NOI MAC TU CUNG O PHU NU

CO PCOS TRUOC PIEU TRI

HIEM MUON

Phuong phap diéu tri duge khuyén céo
trong ung thu ndi mac tit cung/tang sinh ndi
mac tit cung khong dién hinh [a cit t cung
toan bd cing 6ng dan tring hai bén, nhung
cing dong thoi dAn dén mét kha ning sinh
san hoan toan. Tuy nhién, véi xu hudng két
hon mudn trong xa hoi hién dai, ung thu ndi
mac ti cung/ting sinh ndi mac tit cung khong
dién hinh thuong gip trong nhém bénh nhan
kham hiém muon. Trong nhitng nim gan day,
cdc nghién cttu da ngay cang cong nhan tinh
an toan va hiéu qua cta phuong thitc didu
tri bao tdn véi progestin lidu cao cho bénh
nhén ting sinh noi mac tt cung khong dién
hinh va ung thu biéu mé tuyén ndi mac ti
cung giai doan dau. Liéu phép bao ton kha
ning sinh san nham muc dich dao ngugc tam
thoi cac t6n thuong ndi mac ti cung thong
qua viéc stt dung mot luong 16n progesterone,
tao ra mot khoang thoi gian an toan dé ¢
thé mang thai. Do dé diéu tri bdo ton bing
cach st dung medroxyprogesterone acetate
(MPA) ngay cang dugc stt dung nhu mot lidu
phap bo ton kha ning sinh san hiéu qua cho
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ung thu ndi mac t cung va ting sinh ndi mac
tt cung khong dién hinh giai doan dau khong
xAm l4n co t& cung hoidc lan rdng ngoai ti
cung'®. Co ché cua diéu tri noi tiét nhim muc
dich d6i khang véi hoat dong ctia estrogen.
Progestogen c¢6 tdc dung chéng ting sinh nhu
tic ché thu thé estrogen va yéu tb tang trudng
gibng insulin 1 (IGF-1) va tic dung chdng
tao mach. MPA gy ra tic dung déi khéng véi
su ting sinh cua tuyén nodi mac tt cung qua
trung gian thu thé progesterone, khang lai tac
dung ctia estrogen va tc ché hinh thanh mach
khong qua trung gian thu thé progesterone.
MPA ciing c6 thé lam gidm sb lugng t& bao
tuyén va qué trinh phan hay chit dém. Tuy
nhién mot sb yéu t ¢ thé anh hudng dén két
qua ctia viéc mang thai bao gdm nhing thay
déi bénh 1y ban diu trong ndi mac ti cung,
su tiép xic voi ndng do cao clia progesterone
trong qué trinh diéu tri, nhitng can thiép long
tt cung nhu nong — nao sinh thiét noi mac t
cung trong chin doan va danh gid céc tinh
trang tién trién, tii phat ctia bénh, hay tinh
trang dinh long t cung. Phu ntt c6 PCOS,
béo phi, va cac 16i loan chuyén héa khic cé
thé lam thay déi kha ning tiép nhin cia ndi
mac ti cung va khién viéc duy tri thai ky trd
nén kho khin hon. Tuy nhién, cac yéu t6 lién
quan dén mang thai sau khi diu tri noi tiét
van chua duge nghién ciu chi tiét. Didu tri
béng progesterone trong ung thu ndi mac ti
cung da dat duoc ty 1é dap ¢ng hoan toan la
55 — 76% va ty lé tai phat 1a 20 — 47%'%1L.
Do d6, nén c6 thai s6m ngay sau khi d4p ting
hoan toan véi liéu phap diéu tri bio tdn &
bénh nhin ung thu ndi mac ti cung/ting
sinh ndi mac t cung khong dién hinh. Dya
trén nhitng nghién ctu nay, didu tri hiém
mudn duge khuyén khich thuc hién sau khi
dat duogc dép tng hoan toan véi diéu tri bao
tdn, dé ting co hoi c6 thai. Nghién ctu cta



Ichinose va cdng su cho thiy viéc st dung
cac thudc hd trg sinh san khong lam tang tai
phat ung thu ndi mac t cung/ting sinh noi
mac ttt cung khong dién hinh'2. Do d6 hé trg
sinh san 13 mot phuong phap thay thé hitu
ich cho bénh nhan ung thu ndi mac tt cung/
tang sinh nodi mac t& cung khong dién hinh
sau khi diéu tri bao ton.

DU PHONG TANG SINH

NOI MAC TU CUNG

O PHU NU CO PCOS

Céc rbi loai vé noi tiét, chuyén héa trong
PCOS nhu cudng androgen, insulin [a nhiing
yéu td nguy co trong ung thu ndi mac ti
cung. Nhiéu nghién ctu da duge tién hanh
nhim muc dich quan Iy cudng androgen,
khéng insulin, han ché nguy co ung thu noi
mac t& cung. Bén canh d6, diéu tri khong
phoéng noan kéo dai thuong gip trong PCOS
c6 ¥ nghia quan trong. Liéu phap progestin &
phu ni@t ¢6 PCOS va phu nit vo kinh ¢6 thé
lam gidm nguy co phét trién ting sinh noi
mac tl cung va ung thu biéu md ndi mac ti
cung®. Liéu phap progestin c¢6 thé & cic dang
thudc tranh thai chia progestin dudng udng,

...
Polyphenols OH

Ngan ngua
ung thu
phu khoa

progestin dang tiém hodc dung cu tit cung
chia progestin. Dai thdo duong va céc rdi
loan chuyén héa khac can diéu tri bing céc
bién phap diéu chinh 16i séng bao gdm ché do
an, van dong, sinh hoat, d6i khi can can thiép
bing thubc™. V& Iy thuyét, viéc giam ndng do
glucose bing cach st dung céc tic nhén ting
nhay cam insulin nhu metformin c¢é thé lam
gidm nguy co ting sinh ndi mac tit cung va
ung thu ndi mac t cung lién quan dén dai
thao duong type 2°.

Ngoai ra, ché d6 dinh dudng cing cé
mbi lién hé véi ung thu ndi mac ti cung.
Nhitng thuc phdm c¢6 ham lugng chit béo
va cholesterol cao nhu thit dé, bo thuc vat
va tring lam ting nguy co ung thu ndi mac
t&t cung. Thuc phdm ngudn gbe tir dau nanh
c6 thé ngin ngita cac bénh Iy tim mach va
gidm nguy co ung thu vi, tuyén tién liét va
ung thu ndi mac t cung. Pau nanh cung
cAp mot lugng 16n isoflavone. Isoflavonic
phytooestrogen, hodc isoflavone, tao thanh
mot nhom phytooestrogen ¢6 dic tinh tuong
te nhu cac chit didu bién thu thé estrogen
¢6 chon loc, va da thu hat duge nhiéu sy
chd ¥ trong nhitng nam gan day, va la su thay
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Hinh 1. Polyphenols, Terpenoids, Thiols trong ngén ngua ung thu phu khoa. (Marta Wozniak, 2021)
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thé cho céc phac dd diéu tri noi tiét thong
thuong duge st dung & phu nit sau méan
kinh®. Hoa thuc vat c6 tdc dung phong ngtra
ung thu theo hai co ché: mdt mit, ching [am
giam nguy co phat trién ung thu bing cach tc
ché giai doan dau ctia qué trinh sinh ung thu,
titc 1a khoi phat va tién trién; mat khac, khi
dugce dua vao héa tri liéu, ching lam ting do
nhay cta té bao ung thu véi céc tdc dong ctia
né va do dé c6 thé han ché sy tién trién cta
ung thu's. Ché do an bd sung c¢6 thé lam gidm
nguy co ung thu ndi mac t cung bao gdm
tiéu thu chit xo, polysaccharide khong chia
tinh bot va chAt xo dn kiéng, vitamin A, C, D
va E. Phytochemical c6é kha nang phong ngtra
cing nhu diéu tri ddng ké déi véi bénh ung
thu phu khoa. Vi Iy do nay, viéc bd sung sb
lugng 16n rau, trai ciy va cdc san pham ngd
cbe nguyén hat duge khuyén khich dé ngin
ngita ung thu, bao gdm ca ung thu phu khoa.

KET LUAN

PCOS 1a mot yéu td nguy co dan dén ung
thu ndi mac t cung, va tinh trang nay 1a mot
vong xoin bénh Iy lién quan dén cin ning,
cac rbi loan vé chuyén héa — ndi tiét, ting
sinh noi mac ti cung va hiém mudn. Diéu tr
bao ton ting sinh ndi mac t cung/ung thu
ndi mac t cung giai doan sém & bénh nhan
hiém mudn véi liéu phap progestin dugc
dugce ching minh [a an toan va dat hiéu qua
tbt. Hon nita, hiéu 6 vé co ché bénh sinh
cua ting sinh noi mac t& cung dbi véi PCOS
s& gitip bac si diéu tri huéng dén cac phuong
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phép du phong nhu kiém sodt cAn ning, tinh
trang rdi loan phéng loan noan dé ngin ngita
nguy co tang sinh ndi mac t cung, ung thu
ndi mac ti cung.
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