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GIỚI THIỆU 
IVF và ICSI là hai kỹ thuật phổ biến trong 

hỗ trợ sinh sản. Mỗi kỹ thuật được áp dụng với 
các chỉ định khác nhau, tuy nhiên hiện nay ICSI 
đang chiếm ưu thế với hơn 80% chu kỳ thụ tinh 
trong ống nghiệm. Mặc dù vậy, ICSI dường như 
không mang lại lợi thế hơn IVF đối với nhóm 
bệnh nhân vô sinh không do yếu tố nam về tỷ lệ 
thụ tinh hay thai lâm sàng và trẻ sinh sống. Vì 
vậy, IVFMD Vạn Hạnh thực hiện một nghiên 
cứu chia noãn nhằm đánh giá hiệu quả điều trị 
giữa kỹ thuật ICSI và IVF từ noãn thu nhận 
trong một chu kỳ chọc hút của cùng bệnh nhân 
vô sinh không do yếu tố vô sinh nam. Kết quả 
là không có sự khác biệt về tỷ lệ thụ tinh, tỷ 
lệ thoái hóa, tỷ lệ phôi loại 1 và loại 2 khi so 
IVF với ICSI. Tuy nhiên, đối với nhóm tuổi bệnh 
nhân lớn hơn 38 tuổi nên thực hiện ICSI thay 
cho IVF. 

TỔNG QUAN SO SÁNH HIỆU QUẢ 
ĐIỀU TRỊ IVF–ICSI 
Thụ tinh trong ống nghiệm cổ điển (IVF) 

và tiêm tinh trùng vào bào tương noãn (ICSI) 
là hai kỹ thuật được sử dụng phổ biến trong hỗ 
trợ sinh sản. IVF được sử dụng rộng rãi vào giai 
đoạn đầu, tuy nhiên kỹ thuật này không hiệu 
quả đặc biệt trên nhóm bệnh nhân vô sinh do 
yếu tố nam. Năm 1992, ICSI ra đời và đã khắc 
phục được nhược điểm này, đưa thụ tinh trong 

ống nghiệm trở nên phổ biến với nhiều nhóm 
đối tượng bệnh nhân. Hiện tại, ICSI ngày càng 
trở nên phổ biến, chiếm đến 80% chu kỳ thụ 
tinh trong ống nghiệm trên thế giới (ESHRE, 
2019). IVF hầu như không được chỉ định thực 
hiện kể cả trên nhóm đối tượng tiềm năng. Cụ 
thể tại Hoa Kỳ, việc sử dụng IVF giảm từ 63,6% 
năm 1996 xuống còn 23,8% năm 2012 ở các chu 
kỳ có vô sinh không do yếu tố nam (Li, 2018). 
Mặc dù vậy, ICSI dường như không mang lại lợi 
thế hơn IVF trên nhóm đối tượng bệnh nhân 
này.

Hiệu quả điều trị
Bất chấp sự phát triển của các kỹ thuật, rất 

khó để dự đoán chính xác khả năng thụ tinh 
trong mỗi chu kỹ hỗ trợ sinh sản. Tỷ lệ thất bại 
thụ tinh hoàn toàn chiếm khoảng 3,52% đến 
20% chu kỳ IVF và 1 đến 3% trong ICSI (Lee, 
2017). Do đó, một trong những lo ngại khi thực 
hiện kỹ thuật IVF là nguy cơ thất bại thụ tinh. 
Nghiên cứu phân tích meta (Sunderam và cs., 
2020) thực hiện so sánh tỷ lệ thụ tinh khi thực 
hiện IVF so với ICSI trên nhóm bệnh nhân lớn 
tuổi vô sinh không do yếu tố nam giới. Tổng 
cộng 7 nghiên cứu được phân tích với 8796 
noãn, kết quả cho thấy không có sự khác biệt về 
tỷ lệ thụ tinh của IVF so với ICSI (RR 0,99, 95% 
KTC, 0,93 – 1,06, P=0,8). Phân tích này chứng 
minh hiệu quả tương tự về tỷ lệ thụ tinh giữa 2 
kỹ thuật. 
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Về hiệu quả lâm sàng, các nghiên cứu 
chứng minh ICSI không liên quan đến việc 
cải thiện tỷ lệ mang thai hay trẻ sinh sống so 
với IVF bất kể nguyên nhân vô sinh (Check, 
2011; Bhattacharya, 2001). Một đánh giá của 
Cochrane về IVF so với ICSI ở các cặp vợ chồng 
vô sinh không do yếu tố nam cho thấy không có 
sự khác biệt về tỷ lệ thai lâm sàng. Liệu ICSI có 
nên được ưu tiên hơn IVF trong trường hợp vô 
sinh không do yếu tố nam hay không vẫn còn là 
một câu hỏi bỏ ngỏ (van Rumste, 2004). 

Các chu kỳ chia noãn thường được thực hiện 
để giảm thiểu sự thất bại trong quá trình thụ 
tinh và kiểm tra khả năng thụ tinh bằng IVF, 
đặc biệt trong chu kỳ IVF đầu tiên của các cặp 
vợ chồng bị vô sinh không rõ nguyên nhân. Các 
noãn trong cùng chu kỳ chọc hút được phân bổ 
ngẫu nhiên vào IVF cổ điển hoặc ICSI. Kết quả 
thụ tinh sau khi chia noãn có thể giúp ích cho 
việc xác định phương pháp thụ tinh (IVF hoặc 
ICSI) trong các chu kỳ tiếp theo, tuy nhiên, các 
hiệu quả của thụ tinh vẫn còn nhiều ý kiến tranh 
luận. Nghiên cứu (Lee và cs., 2017) cho thấy kết 
quả lâm sàng giữa hai nhóm không có sự khác 
biệt đáng kể, nên việc sử dụng ICSI là không 
thực sự cần thiết cho nhóm vô sinh không do 
yếu tố nam. Mặt khác, nghiên cứu (Li và cs., 
2016) cho kết quả ngược lại, khi ICSI thích hợp 
cho nhóm vô sinh không rõ nguyên nhân hơn 
IVF.

Nghiên cứu RCT gần đây so sánh hiệu quả 
điều trị IVF so với ICSI của nhóm tác giả (Đặng 
và cs., 2021) thực hiện trên 1.064 bệnh nhân 
thực hiện thụ tinh trong ống nghiệm, có tổng 
tinh trùng và độ di động của tinh trùng bình 
thường. Kết quả nghiên cứu cho thấy, tỷ lệ trẻ 
sinh sống từ chu kỳ chuyển phôi đầu tiên không 
có sự khác biệt giữa IVF so với ICSI (31% so với 
35%, p=0,27). Như vậy, kết quả nghiên cứu một 
lần nữa chứng minh, ICSI không cải thiện tỷ lệ 
trẻ sinh sống so với IVF trên nhóm đối tượng vô 
sinh không do yếu tố nam.

Tính an toàn của kỹ thuật 
Bên cạnh hiệu quả lâm sàng, tính an toàn của 

kỹ thuật là yếu tố được nhiều người quan tâm. 
Một nghiên cứu (Davies và cs., 2012) thực hiện 
trên 1.484 trẻ sinh ra từ ICSI báo cáo tỷ lệ dị tật 
bẩm sinh cao hơn đáng kể so với 939 trẻ sinh từ 
IVF. Hơn nữa, ICSI còn tăng nguy cơ mắc bệnh 
tim bẩm sinh, tự kỷ và tỷ lệ nhập viện chăm sóc 
đặc biệt cho trẻ sơ sinh. Những kết quả bất lợi 
gia tăng này có thể liên quan đến vô sinh do yếu 
tố nam giới tiềm ẩn hoặc chính quy trình ICSI 
đã bỏ qua các rào cản tự nhiên đối với việc thụ 
tinh (Boulet, 2015).

Mặt khác, theo một đánh giá của Cochrane 
2015 về tính an toàn và hiệu quả của IVF so 
với kỹ thuật bơm tinh trùng vào buồng tử cung 
(IUI) thì kết luận, IVF cho tỷ lệ trẻ sinh sống 
cao hơn IUI, tuy nhiên lại không khác biệt đáng 
kể khi so với người chưa từng điều trị (Padian, 
2015). 

Một nghiên cứu khác (Keyhan và cs., 2018) 
so sánh tỷ lệ trẻ sinh non và nhẹ cân của 90.401 
chu kỳ thụ tinh trong ống nghiệm giữa ICSI và 
IVF. Kết quả cho thấy không có sự khác biệt 
đáng kể giữa hai nhóm về tỷ lệ sinh non (OR 
1,02, KTC 95%, 0,89 – 1,18) và tỷ lệ nhẹ cân 
(OR 0,92, KTC 95%, 0,78 – 1,10). Vì vậy, các 
biến chứng ở trẻ sinh non là tương tự nhau ở 
ICSI và IVF.

Với các bằng chứng hiện tại cho thấy hiệu 
quả điều trị so giữa ICSI với IVF là tương tự 
nhau ở tỷ lệ thai, trẻ sinh sống mà vẫn đảm bảo 
tỷ lệ thụ tinh và giảm thiểu các rủi ro trên nhóm 
đối tượng vô sinh không do yếu tố nam.

NGHIÊN CỨU ICSI–IVF TẠI IVFMD 
VẠN HẠNH 
Tại trung tâm chúng tôi, một nghiên cứu 

chia noãn được thực hiện nhằm đánh giá hiệu 
quả điều trị giữa kỹ thuật ICSI và IVF từ noãn 
thu nhận trong một chu kỳ chọc hút của cùng 
bệnh nhân vô sinh không do yếu tố vô sinh nam.

Nghiên cứu loạt ca từ những bệnh nhân thực 
hiện thụ tinh trong ống nghiệm tại IVFMD Vạn 
Hạnh từ 1/2020 đến 6/2021. Các noãn thu nhận 
trong một chu kỳ chọc hút sẽ được chia đều 
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ngẫu nhiên thành 2 nhóm: nhóm 1 thực hiện 
ICSI, nhóm 2 thực hiện IVF cổ điển. Có tổng 
cộng 7 bệnh nhân được nhận vào nghiên cứu. 

	– Đặc điểm nền của bệnh nhân (Bảng 1).
	– Kết quả thông số phôi học (Bảng 2).

Kết quả từ bảng 2 cho thấy các kết quả tỷ 
lệ thụ tinh giữa nhóm ICSI và nhóm IVF là 
84±0,23 và 60±0,22 (p=0,07).

Kết quả so sánh theo nhóm tuổi chồng
Kết quả Hình 1 cho thấy, tỷ lệ thụ tinh ở 

nhóm bệnh nhân dưới 38 tuổi của ICSI là 87% 
và trên 38 tuổi là 80%. Tỷ lệ phôi loại 1 và loại 

Bảng 1. Đặc điểm nền của bệnh nhân. 

Bảng 2. Kết quả thông số phôi học. 

Đặc điểm N = 7

Tuổi vợ (năm) 35,43 ± 3,60

BMI vợ (kg/m2) 20,51 ± 1,45

AMH vợ (ng/ml) 3,88 ± 1,52

Số chu kỳ điều trị (n) 1,29 ± 0,76

Tuổi chồng (năm) 36,57 ± 4,58

Mật độ tinh trùng (106/ml) 47,43 ± 32,49

Tỷ lệ tinh trùng di động tiến tới (%) 41,14 ± 10,46

Đặc điểm ICSI IVF p

Số noãn chọc hút (n) 5,00 ± 2,16 6,00 ± 2,16 0,40

Tỷ lệ thụ tinh (%) 84 ± 0,23 60 ± 0,22 0,07

Tỷ lệ thoái hoá (%) 4 ± 0,08 3 ± 0,08 0,77

Số phôi ngày 3 (n) 3,86 ± 2,27 2,57 ± 1,90 0,29

Số phôi L1+L2 ngày 
3 (n)  2,29 ± 1,38  2,00 ± 1,91 0,60

Hình 1. Các thông số ở nhóm tuổi chồng dưới 38 tuổi 
và trên 38 tuổi.
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2 là 50% và 48%. 
Đối với nhóm IVF, tỷ lệ thụ tinh là 61% đối 

với bệnh nhân dưới 38 tuổi, 58% với nhóm tuổi 
lớn hơn 38 tuổi. Trong khi đó, tỷ lệ phôi loại 1+ 
loại 2 là 34% và 28% ở nhóm tuổi nhỏ hơn 38 
tuổi và trên 38 tuổi. 

BÀN LUẬN
Trong nhiều chu kỳ thụ tinh khác nhau của 

hướng nghiên cứu này, tỷ lệ thụ tinh đã được 
báo cáo là có sự khác nhau giữa IVF và ICSI. 
Trong một số nghiên cứu, tỷ lệ thụ tinh của ICSI 
được báo cáo là cao hơn so với IVF (Kim, 2015). 
Tuy nhiên, đã có báo cáo rằng tỷ lệ thụ tinh của 
IVF tương tự hoặc cao hơn so với ICSI trong 
các nghiên cứu (Fan, 2012; Ming, 2015). Trong 
nghiên cứu này, tỷ lệ thụ tinh của ICSI cao hơn 
so với IVF. Trong số 84 noãn thu nhận được từ 
7 chu kỳ chọc hút, thì có 42 noãn được chia vào 
IVF và có 42 noãn ở ICSI. Tuy nhiên, số noãn 
có thể thực hiện ICSI chỉ có 35 noãn, các noãn 
chưa trưởng thành ở dạng MI hoặc GV chiếm 
20%. Các thụ tinh bất thường chỉ xảy ra ở IVF 
với tỷ lệ 3PN là 11%. 

Tỷ lệ thoái hóa thấp tương tự nhau ở cả 
hai nhóm ICSI và IVF. Tỷ lệ thoái hóa tương 
quan nghịch với tỷ lệ thai lâm sàng, tỷ lệ thoái 
hóa càng cao thì tỷ lệ thai càng giảm (Atzmon, 
2020). Nguyên nhân có thể do lực hút trong quá 
trình chọc hút hay ICSI có thể tạo áp suất cao 
làm phá hỏng phức hợp cumulus–noãn từ đó 
ảnh hưởng đến chất lượng noãn, phôi đồng thời 
giảm tỷ lệ làm tổ (Kumaran, 2015). 

Tỷ lệ tạo phôi và phôi chất lượng tốt không 
có sự khác biệt giữa nhóm ICSI và nhóm IVF. 
Kết quả này phù hợp với các nghiên cứu khác 
(Lee, 2017; Isikoglu, 2021). Tuy nhiên, nhìn 
chung, chất lượng phôi ở ICSI tốt hơn IVF. Một 
giả thuyết làm cho tỷ lệ phôi loại 1 và loại 2 ở 
nhóm IVF thấp hơn ICSI là do noãn IVF được 
chia từ lúc chưa tách lớp cumulus nên có thể 
chứa noãn chưa trưởng thành. Điều này làm cho 
tỷ lệ phôi giảm xuống. Ngược lại, tất cả các phôi 
ICSI đều có nguồn gốc từ noãn đã trưởng thành 
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trước khi thực hiện ICSI. Vì lý do này, có vẻ như 
chất lượng tổng thể của phôi ICSI tốt hơn so với 
phôi IVF. Ngoài ra, trong nghiên cứu này, chỉ có 
2 trong số 7 ca đã thực hiện chuyển phôi trữ. Kết 
quả ban đầu rất khả quan khi cả 2 trường hợp 
đều tỷ lệ ß-hCG cao và diễn tiến thai lâm sàng. 

Kết quả so sánh dựa vào nhóm tuổi chồng cho 
thấy tỷ lệ thụ tinh, tỷ lệ tạo phôi ngày 3 và phôi 
loại 1 và loại 2 đều cho kết quả ở nhóm dưới 38 
tuổi tốt hơn nhóm trên 38 tuổi. Khả năng sinh 
sản và chức năng tinh trùng của nam giới bị tác 
động tới sự lão hóa. Cụ thể, một số nghiên cứu 
đã chứng minh được các chỉ số tinh trùng như 
mật độ, độ di động hay hình dạng tinh trùng bị 
giảm khi tuổi 40 (Harris, 2011). Bên cạnh đó, 
nồng độ ROS (reactive oxygen species) và tỷ lệ 
DNA phân mảnh trong tinh dịch gia tăng do 
tuổi tác cũng là một trong những nguyên nhân 
gây vô sinh ở nam giới (Cocuzza, 2008). Những 
ảnh hưởng đó còn giảm khả năng mang thai và 
tăng tỷ lệ sẩy thai của người vợ. Trong nghiên 
cứu này, cả hai trường hợp chuyển phôi trữ 
thành công đều ở nhóm tuổi chồng dưới 38 tuổi. 

Bài nghiên cứu của chúng tôi có những hạn 
chế. Các đặc điểm bệnh nhân chưa có chuẩn 
đầu vào cụ thể cho chỉ định vừa ICSI vừa IVF. 
Ngoài ra, các dữ liệu chuyển phôi còn ít do đó 
chưa có đánh giá lâm sáng khác. Cuối cùng là 
cỡ mẫu nghiên cứu nhỏ nên các giá trị chỉ mang 
tính chất tham khảo, trong tương lai cần thêm 
nhiều nghiên cứu với số liệu lớn hơn nhằm đưa 
ra các chỉ định chính xác hơn cho từng đối 
tượng bệnh nhân.

KẾT LUẬN
Tỷ lệ thụ tinh và chất lượng phôi không có 

khác biệt đáng kể giữa hai nhóm ICSI và IVF 
trong các chu kỳ chọc hút chia noãn. Tuy nhiên, 
tuổi chồng lớn hơn 38 tuổi đem lại kết quả điều 
trị không như mong đợi khi thực hiện phương 
pháp này. Do đó, nhóm đối tượng bệnh nhân 
lớn tuổi nên xem xét thực hiện ICSI thay cho 
phương pháp IVF cổ điển.
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