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GIOI THIEU

Hién nay, viéc danh gia va lya chon giao ti
chu yéu dua trén céc tiéu chi danh gid vé hinh
thai. Phuong phap nay don gian, tién lgi va khong
xAm lAn nhung mang tinh cht quan ctia nguoi
thuc hién ddn dén do chinh xac va ddng thuan
chua cao. Bén canh d6, phuong phap nay khong
cung cAp dugc nhitng thong tin vé hinh thai va
cAu tric cua cac bao quan nhé ¢6 do tuong phan
kém nhu thoi phan bao (meiotic spindle) hay do
nén ctia nhan tinh tring. Su ra doi cta hé théng
kinh hién vi phan cuc (Polscope) cho phép
chuyén vién phoi hoc c6 thé tiép can va danh
gid cdc cAu tric nay mot ciach khong xam lan,
thong qua anh chup véi dd phan gidi cao ma cac
phuong phap nhudém thong thuong khong thé
lam duoc, tit d6 cung cAp thong tin dé lya chon
giao t mdt cach hiéu qua hon. Muc dich cta
bai viét nay nham gi6i thiéu vé cAu tao, nguyén
Iy hoat dong ctia hé théng Polscope va mot sb
ting dung hién nay ctia né trong linh virc hd trg
sinh san.

HE THONG POLSCOPE

Hién tugng phan cyc anh sang

La hién tugng anh séng di qua mdi truong bat
dang huéng vé& mit quang hoc, dic biét 1a khi
4nh sang truyén qua céc vat liéu ludng chiét (c6
hai gi4 tri chiét sudt khac nhau). Khi 4nh sdng
di qua vat liéu ludng chiét sé bi phan tach thanh
hai chtim tia khac nhau, di chuyén cting phuong
nhung khéc nhau vé van tdc. Con dbi véi nhiing
vat liéu thong thuong (ddng nhét, chi c6 mot gia

tri chiét suét) thi khong xay ra hién tugng nay
(Hinh 1). Tinh chit quang hoc nay xut phat
tlt cAu tric va sy sdp xép ctia cdc phan tl trong
vat liéu. Dya vao d6, nguoi ta stt dung hé théng
Polscope dé nghién ctu cAu tao cta vat liéu ma

khong can phai tac dong dén miu vat.

CAu tao

Hé théng Polscope truyén thong 1a su két hop
gitta kinh hién vi quang hoc va 2 bd phan cuc.
Vao nhing nam 90, hé théng LC-Polscope ra
doi véi sy thay ddi vé hai thanh phan chinh: bo
phan cuc tron (Circularly polarized light) va bo
b séng phd quét (Universal Compensator) thay
thé cho 2 bo phan cuc trong hé thdng Polscope
truyén théng, gitp cai thién do nhay va thuan
tién hon khi quan sat nhitng vat c¢é tinh chiét
quang thip (nhu spindle) (Oldenbourg R, 2013).
Bo phan cuc tron ¢6 tac dung tao ra nhiéu mit
phing 4nh séng phan cyc thing khac nhau thay
vi phai di chuyén mau. Bo bt sang phd quét cho
phép khuéch dai sy chénh léch khoang cach
gifta 2 tia sdng sau khi di qua moi trudng ludng
chiét. Nhitng thong tin vé sy chénh léch nay sé
duoc may tinh ghi nhan va phan tich dé cho ra
hinh 4nh cing nhu thong sb chiét quang, qua
d6 phan anh dugc ciu tric va cach sép xép cta
cac phan ti trong miu (Oldenbourg R, 2013).
(Hinh 2)

UNG DUNG POLSCOPE TRONG

HO TRO SINH SAN
Nho vao su phat hién tinh ludng chiét & noan
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Hinh 1. (A) Anh sang truyén qua vat liéu thong thuong. (B)
Hién tugng phan cyc anh sang khi di qua vat liéu ludng
chiét (Gianaroli va cs, 2010).

Hinh thé tU PolScope (hinh anh cuding d6 séng)

14

May &anh CCD May tinh

v

B0 phan cyc tron

serial I/O

Thi kinh

Mé&u vat

Khoang léch pha

Tu quang

Bo
dieu chinh

~ .

anh sang

B bu séng
phé quéat

Bo loc phéan cyc

B6 loc nhiédy ~———

Ngubn sang

Hinh &nh xoay theo tryc

g
R

Hinh &nh PolScope da auqc xU ly

Hinh 2. C4u tao va nguyén t&c hoat déng cla LC-Polscope.
Hinh anh tU vat quan sat dugc chup lai dudi 5 mat phang
phan cyc khac nhau dugc cai dat tu trudce. Dya trén nhiing
hinh &nh thé nay, may tinh s& két hop nhiing hinh &nh nay
lai bang thuat toan (Oldenbourg R, 2013).

Hinh 3. Cac muc dd ludng chiét cla tinh tring quan sat
dudi Polscope. (A) tinh trong ludng chiét mot phan. (B)
tinh trung ludng chiét toan bo. (C) tinh trung khéng ¢ tinh
ludng chiét (Gianaroli va cs, 2008).
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trong thap nién 70, ngudi ta da tiing budc
ting dung Polscope vao linh vuc hd trg sinh
san (Kilani S va cs., 2011). Nhiéu nghién
cttu sau d6 da cho théy gid tri tng dung cta
né trong danh gia va lua chon giao ti, t d6
cai thién chit luong phoi va két qua didu tri
cho bénh nhan.

Danh gia va lya chon tinh trang

Nguoi ta nhan thiy phan dau cua tinh
tring c6 tinh ludng chiét khi duge quan sét
dudi 4nh sang phan cuc do su sip xép trat tu
clia céc soi nucleoprotein. Tinh ludng chiét
& dau tinh tring phan 4nh két cAu chit ché,
¢6 t chiic trong cAu tric viing nhan va viing
acrosome, qua d6, phan 4nh mutc do trudng
thanh cua tinh tring (Baccetti, 2004). Mot
nghién cttu cia Crippa va cdng su (2009)
cho théy ty 1é phan manh DNA cao hon
dang ké & nhitng tinh trung dau khong c¢6
ludng chiét. Khi quan sat bang Polscope, tinh
ludng chiét cao dugc thé hién qua do sing
va sy dong déu (Gianaroli va cs., 2008). Vé
co ban, tinh ludng chiét & tinh trang dugc
chia thanh ba dang 14 ludng chiét toan b,
ludng chiét mot phan (nhan hodic acrosome)
va bét thuong (ludng chiét khong déu hoic
khong c6 tinh ludng chiét) (Hinh 3). Dya
vao diu nay ngudi ta st dung Polscope dé
lua chon nhitng tinh tring c6 dau ludng
chiét dé st dung cho ICSI (Gianaroli va cs.,
2008).

Danh gi4 tinh ludng chiét dau tinh tring
khong mang nhiéu gid tri 1dm sang trén
nhitng miu tinh tring ¢6 nhiéu tinh tring
di dong, nhung gitp cai thién ding ké ty 1é
thu tinh (Ghosh S va cs., 2012; Nordhoff V
va cs., 2013), thai 1am sang va thai dién tién
trén nhém khong ¢6 tinh tring di dong hoic
tinh tring thu nhan tit sinh thiét tinh hoan
(TESE) (Gianaroli va cs., 2008). CAc tac gia
cho ring tinh tring dugc thu nhan tit TESE
c6 thé bi khiém khuyét trong qud trinh
trudng thanh va hoat héa & mao tinh nén



rAt khé dé c6 thé thu nhan tinh trung trudng
thanh va di dong. Trong truong hop tinh tring
bat dong hoan toan, Polscope cho phép xac dinh
nhitng tinh tring séng, trudng thanh thong qua
ludng chiét cao & ving dau, dé st dung trong
ICSI. Cac két qua trén cho thiy viéc tng dung
Polscope dé lua chon tinh tring cho ICSI 1a mot
phuong phép day hia hen dbi véi nhitng truong
hop tinh tring bit dong hay tinh tring tit tht
thuat.

Danh gia va lya chon noan

Pdnh gid tinh lwong chiét ciia zona

pellucida (ZP)

ZP 1a 16p mang bao quanh noan, c¢6 thanh
phan cAu tao tit glycoprotein, déng vai trdo nhu
mot hang rdo bdo vé nodn va phoi. ZP ¢6 cac
thu thé lién két véi tinh tring, gitp ngin chin
da thu tinh. Khi st dung Polscope, ngudi ta c6
thé quan sat dugc cAu tric 3 16p ctia ZP gdm: 16p
trong, 16p gitta va 16p ngoai. Trong do, 16p trong
ZP thé hién tinh luong chiét cao hon so véi hai
16p con lai (Claudia va cs., 2011). Chinh vi dic
diém nay ma hién nay c6 mot s6 nghién ciu
mdi vé viée danh gia va chon loc nodn dua vao
do luong chiét, tinh ddng nhit ctia ZP Qua do,
do ludng chiét cta ZP sé dugc phan mém tinh
to4n cho ra gid tri “ZP score” va duoc gin véi
cdc nhan mau thé hién ting mic do ludng chiét
khac nhau: xanh 14 c6 tinh ludng chiét cao, vang
¢6 tinh ludng chiét trung binh va cam c6 tinh
ludng chiét thip (Hinh 4).

Cho dén nay da c6 nhiéu nghién ctu st dung
Polscope dé danh gid mdi tuong quan gitta ludng
chiét ciua ZP véi cac két qua diéu tri IVE Da
sO cdc nghién cttu déu nhéan thiy c6 mbi tuong
quan thuén gitta tinh ludng chiét cao & ZP véi
két qua didu tri IVE dic biét v& ty 1é thuy tinh,
phét trién phoi va thai [Am sang (Rama Raju va
cs, 2007; Montag va cs, 2008; Dr Edson Borges
va cs, 2009). Viéc st dung noan c6 ZP ludng
chiét cao gitp cai thién két qua 1am sing (Rama
Raju va cs, 2007; Montag va cs, 2008; Madaschi
va cs, 2009). Con déi véi noan ¢6 ZP ludng chiét

thap cho théy ty 1¢ sdy thai cao (Madaschi va cs.,
2009; Edson Borges va cs., 2009). Trong tuong
lai, cdn nhiéu hon céc nghién ctu phan tich mbi
tuong quan gitta cic dang ZP va két qua ICSI dé
c6 thé tng dung phuong phap nay nhu mot yéu
t tién lugng cho bénh nhan.

Danh gid thoi phan bao (Meiotic spindle)

Spindle 1a mot bao quan véi cAu tric hinh
try, gdm cdc vi dng dugc cAu tao bdi cac don
phan B-tubulin két hop véi céc protein dynein
hay kinesin. Spindle giit vai trd quan trong cho
su phan ly ctia cdc cip nhiém sic thé trong qua
trinh giam phén, dam bao s6 lugng nhiém sic
thé cua céc té bao con. Viée st dung hé thdng
Polscope cho phép quan sat cAu tric cta spindle
nhd vao tinh ludng chiét ctia né thay vi st dung
thubc nhudm hoic tiép xdc véi cuong do dnh
sang cao c6 thé gay hai (Oldenbourg, 1999; Liu
va cs., 2000). Viéc danh gia spindle thuong dua
vao mot sb tiéu chi nhu sy hién dién, hinh thai,
vi tri va kich thudec.
— Su hién dién va hinh théi spindle:

Khi stt dung hé théng Polscope dé quan sét
té bao nodn, nguoi ta da nhan thiy khoang 60
— 70% noan tit bénh nhan hiém mudn mang
nhitng bit thudng vé& hinh théi cua spindle va
ty 1é nay tang 1én dédng ké & phu nit trén 40 tudi
(trén 80%) (Wang va cs., 2001). Cac nghién cttu
cho thiy spindle binh thuong sé c¢6 hinh thai
r6 rang, hinh thing rugu, céc vi dng xép cling
phuong, ludng chiét cao, ddng déu (Kilani va cs,
2014). Mot s6 dang bat thuong duge quan sat
thiy nhu hinh théi va ranh gi6i spindle khong
déu va khong quan sét rd (Dysmorphic Spindle);
ludng chiét thap, cAu tric hdn don (Translucent
spindle); spindle dang gin véi thé cuc thi nhét
(noan codn & giai doan telophase), khong quan
sat thiy spindle (No visible spindle) (Hinh 5).
Tt d6, nhiéu nghién ctu da duge thyc hién
nhim diéu tra anh hudng ctia bit thudng spindle
& noan dén cac két qua didu tri IVE Hau hét
cdc nghién ctu cho thiy khi spindle véi hinh
dang bat thuong hoic khong quan sat duoc lién
quan dén ty 1& thu tinh, ty 1& phoi phan chia,
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Hinh 4. Cac muc d6 ludng chiét cla ZP khi quan sat dudi
kinh Polscope (Claudia va cs., 2011).
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Hinh 5. Cac dang hinh thai spindle chyp bang Polscope
(Tilia va cs., 2016).
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Hinh 6. Kich thudc spindle & t& bao noan ngudi dugc chup
bang Polscope (Tomari va cs, 2018).
(A) <90 pr, (B) 90 - 120 pme va (C) > 120 pm?.

Hinh 7. Géc spindle & t& bao noan dugc chyp bang Polscope,
thé cyc thu nhat & vi tri 6 gio, cac goc léch [an lugt [a 0 +5°,
6 +45 ° 46 + 90° va > 90° (Rienzi va cs, 2003).
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phoi nguyén boi va ty 1é thai [Am sang thip
hon dédng ké so v6i nhém déi chitng (Wang
va cs., 2001; Kilani va cs., 2014; Tilia va cs.,
2016).

- Kich thudc spindle [a dién tich cta
spindle xuét hién trén anh chup, tinh bang
don vi micromet vudng thong qua phan
mém chuyén dung. Méi lién hé giita spindle
v6i kha ning thu tinh va tao phdi tbt vin
dang dugc nghién cttu. Theo nghién ctu
ctia Tomari va cdng su (2018), kich thudc
spindle tit 90 — 120um? cho céc két qua 1am
sang nhu ty 1é thu tinh, ty 1& hinh thanh phoi
nang va ty 1¢ thai lam sang t6t nhat.

- Goc spindle:

Vi tri hay géc spindle duge dinh nghia la
gée léch gitta spindle va thé cuc thit nhét so
v6i vi tri tAm noan (Hinh 7). Nghién ctu
cta Rienzi va cong sy (2003) cho thiy géc
spindle géc 16n hon 90° lién quan dén giam
ty 1¢& thu tinh va ty 1& hinh thanh phoi. Mot
nghién cttu khic cia Mahfoudh va cOng sy
(2017) cho thiy nodn c6 géc spindle tit 0° —
29° gitp tang ty 1& mang thai. Bén canh d¢,
nghién ctu cta Kim va cong su (2018) da
két luan ring noan c6 géc spindle cang nho
thi ¢6 ty 1é phoi nguyén boi cang cao.

Géce spindle cing duoc nghién ctu dé xac
dinh vi trf ICSI. Trugc day ngudi ta cho rang
spindle ndm ngay dudi thé cuc, vi vy noin
sé& duge ICSI véi thé cuc & vi trf 6 hodc 12
gid va tiém tinh trang & vi tri 3 i dé tranh
gay t6n thuong cho spindle (Stoddart va cs.,
2000). Tuy nhién, qua nghién cttu cua Rienzi
va cong sy (2003) c6 thé thiy ring khong
phai lic nao spindle ciing nim tai vi tri nay.
Do d6, viéc st dung hé thdng Polscope dé
xé4c dinh vi trf ICSI thich hop gitp han ché
tbi da t6n thuong dén spindle.

Ung dung Polscope trong thuy tinh

héa noan

Trt dong noan la mdt trong nhitng ky
thuét hd trg rAt nhiéu trong linh vuc hd trg



sinh san, dic biét d6i v6i phu nit mubn bao tdn
kha ning sinh san dé tri hoan thoi diém c6 con
hoic diéu tri cac bénh Iy khéc c6 thé anh hudng
dén kha ning sinh san. Noan [a té bao 16n nhat
trong co thé, do viy nhay cdm hon trong qué
trinh trit lanh va rd dong so véi céc té bao khic.
DAn dén gidm ty 1& séng sau khi ra, giam ty 1é thu
tinh va phét trién cia phoi cing nhu ty 1é thai
lam sang. Spindle 1a mdt bao quan cuc ky nhay
cam v&i nhiét do, viec ha nhiét d6 xubng dudi
mic sinh Iy c6 thé khién cAu tric cua spindle
bi x40 tron. @] mdt sb loai dong vat nhu chuot,
spindle c6 thé dugc stta chita sau khi ra dong,
nhung & ngudi, sy bién déi cua spindle 1a khong
thé hoi phuc duge (Chen va cs, 2004).

Viéc quan sét sy thay d6i cua spindle trong
qué trinh trit lanh va rd dong noan gitp ich rat
nhiéu trong viéc hoan thién céc quy trinh thay
tinh hoa noan thong qua viéc xac dinh ciling
nhu so sanh sy thay ddi cta spindle trudc va
sau khi trit. Nho vao nhitng thong tin nay, cic
nha nghién cttu c6 thé tbi vu héa thanh phan
modi trudng cing nhu quy trinh trit lanh noan
dé han ché nhing anh hudng tiéu cuc cé thé
anh hudng dén spindle (Sereni E va cs., 2009).
Nhitng diic diém cta spindle dugc cho 1a c6 kha
nang tién luong duge két qua cua chu ky diéu
tri khi stt dung noan dong lanh. Chéng han nhu
nodn c6 spindle binh thudng vé hinh théi c6 ty
1¢ s6ng sau ra dong cao hon déng ké so véi nhém
c6 spindle bt thudong vé hinh thai hoic khong
c6 spindle (Chen va cs., 2004).

Mot s6 nghién cttu nhan thiy anh hudng cta
viéc tr@t lanh va ra dong dén ZP Nhu mat do
glycoprotein thdp hon sau khi ra ¢ nhing noan
trudng thanh nhung khong 4nh hudng tiéu cuc
dén két qua thuy tinh hay phoi khi thuyc hién ICSI
(Song va cs., 2016). Tuy nhién, su thay déi cAu
tric c6 thé anh hudng dén chic ning cia ZP
dic biét 1a trong k§ thuat IVF ¢d dién.

Mot s6 han ché khi ¢ng dung Polscope
trong hé trg sinh san
Hé théng Polscope ddi hoi phai ¢é thém bo

phan cuc va phan mém x1 I so v6i kinh hién vi
thong thuong, khién chi phi dau tu cao hon. Cu
thé hé théng Polscope c6 thé tiéu tdn cao, thém
20.000 — 30.000 d6 la My so véi hé thdng ICSI
thong thudong. Ngoai ra, con ¢6 thém chi phi
st dung céc dia c6 day bang thiy tinh chuyén
dung dé tranh lam bién dang 4nh sang phén cuc.
Chua ké dén viéc [ip dit cing nhu bao tri hé
théng tuong dbi phitc tap. Thao téc véi giao tit
bing Polscope cing lau hon do thoi gian phan
tich ctia mdy tinh, diéu nay bat lgi cho giao tit va
anh hudng dén su phét trién thanh phoi.

KET LUAN

Hé théng Polscope 13 mot cong cu tiém ning
cho phép danh gid dugc hinh thai va ciu tric
ctia moOt sb bao quan trong giao t& mdt cich
khong xam l4n, cung cAp thém nhiing thong tin
quy gia dé danh gia va lua chon giao t, gitp cai
thién két qua diéu tri cho bénh nhan. Tuy nhién,
viéc 4p dung hé théng Polscope van chua dugc
ap dung rong rii do nhitng rao can vé chi phi,
kha ning van hanh cing nhu ap luc vé thoi gian
thao téc trén giao tit. Can tiép tuc cai tién dé day
nhanh thoi gian x Iy hinh anh va don gian héa
quy trinh st dung dé c¢6 thé st dung phd bién
hon trong tuong lai.
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