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GIOI THIEU

Nam 1969, Jones va De Moraes-Ruehsen
da mo ta ba bénh nhan ¢6 cac dic diém gibng
suy budng tring sém nhung vin quan st thiy
cdc nang nodn trén mau sinh thiét budng tring.
Ngoai ra, cad ba bénh nhan déu khong déap
tng voi kich thich budng tring bing hMG va
clomiphene citrate, nghia 12 nang noan trong
budng tring khong 16n va estrogen huyét thanh
khong ting. Cac tic gid da dit tén cho bénh
cAnh nay 1a “Hoi ching budng tring dé khéng
gonadotropin (Gonadotropin Resistant Ovary
Syndrome — GROS)” hay “Hoi chiing Savage”,
tén bénh nhan dau tién dugc mo ta va bai bdo
nay dugc xem 1a bdo cdo dau tién vé Hoi chiing
budng tring dé khéng gonadotropin.

Ty 1& hién mic cia GROS chua duge cong
bd, c6 thé vi day 1a bénh hiém hodc bi chin doan
nham l4n v&i suy budng tring sém. Trong nghién
cttu clia nhom tic gid Dewhurst, deKoos and
Ferreira, c6 1 trong 117 phu nit vo kinh nguyén
phat dugc chan doan GROS (ty 1é 0,85%).

Nim 1972, Van Campenhout va cong su da
dua ra tiéu chun chin dodn GROS va sau dé
duge Maxson va Wentz thém mot sb tiéu chuin
vao nam 1983.

TIEU CHAN CHAN POAN
— V0 kinh nguyén phét ho#c thi phat.
— Céc dic diém sinh duc thi phat binh thudng.
— Khong c6 di dang duong sinh duc.

— (6 su hién dién cia cac nang nguyén thiy
trén mau sinh thiét md budng tring.
- Karyotype 46XX.
- Nong d6 FSH, LH ting cao.
- D& khéng véi gonadotropin ngoai sinh.
— Khong c6 ddng mic céc bénh Iy tu mién.
Trong bai b4do dau tién vé GROS, v6 kinh
nguyén phat va thi phat cé ty 1¢é twong duong
nhau (43% va 57%). Dic diém kinh nguyét
ctia nhém vo kinh thit phat cting kha da dang.
Céc dic diém sinh duc tht phat vAn binh
thuong vi bénh nhan van c6 di luong estrogen
thong qua phan Gng thom héa tir testosterone,
androstendione thanh estrone va estradiol & cac
mo ngoai vi (md md, gan, co). Tt cung & phu nit
GROS van c6 hinh dang binh thudng, tuy nhién
kich thudc thudong nho vi su thiéu hut estrogen
lau ngay. Tiéu chudn vé sy hién dién cta nang
nguyén thiy trén miu sinh thiét mo6 budng tring
c6 thé dugce thay thé bing xét nghiém do ndng
do AMH. Do khong dép tng v6i FSH noi sinh,
céc té bao hat ctia budng tring khong san xuit
estrogen, din dén khong c6 phan hdi 4m 1én ha
ddi va tuyén yén, vi thé ndng do FSH va LH
cta bénh nhan GROS rét cao. D& chinh x4c thi
ndng do FSH, LH dugc goi 1a ting khi hai lan
thuc hién cach nhau it nhit mot thing déu ting.
D2 khang véi gonadotropin ngoai sinh nghia
13 nang noan khong phét trién véi kich thich
budng tring lidu cao. Viéc chon lidu kich thich
budng tring khong phtt hgp c¢6 thé gay tinh



trang dap tng kém, khong dap tng. Chua cé
dinh nghia cu thé vé s6 ngay kich thich budng
tritng va sb chu ky kich thich budng tring khong
dap tng thi goi la dé khang gonadotropin!!.

PHAN BIET VOI

SUY BUONG TRUNG SOM

Suy budng tring sém (POl — Premature
Ovarian Insufficiency) 13 sy mit chic ning
budng tring trude 40 tudi, biéu hién gdm vo
kinh va kém theo sy ting nong do FSH, LH va
giam ndng do estradiol. POI chiém 1% dan s
phu nit dudi 40 tudi va khoang 0,1% & phu nit
dudéi 30 tudi. Dy trit budng tritng & bénh nhan
POI thuong thip. Su khac biét gitta GROS va
POI trén lam sang mang tinh tuong d6i, trong
mot sb tinh hudng rit khé phén biét!?.

Bang 1. Su khéc biét gila GROS va POI trén lam sang.
GROS POI

Dy trd budng trdng binh
thuong hoac thap do tudi.

Dy tr budng trdng thap.

Khéng dép Ung vdi kich Van cé thé dap Ung Vi
thich buéng tring liu cao.  kich thich budng trdng.

NGUYEN NHAN

Bat thuong thu thé FSH va su xuit hién
khang thé khang FSH duoc cho 1a déng vai trd
chinh trong bénh canh GROS.

Gia thuyét vé su bat thudng thu thé FSH da
duogc néu ra trong nhiitng bai bdo téng quan dau
tiéen vé GROS. Gan day, nhiéu nghién ctu vé
dot bién gene thu thé FSH & nhitng bénh nhan
GROS da chitng minh gia thuyét trén. Cac bién
thé khac nhau cta thy thé FSH da duogc ching
minh 4 ¢6 lién quan dén GROS nhu Ala189Val,
Ala307Thr, Ala419Thr, Arg573Cys, Val221Gly,
Pro348Arg, Pro519Thr, Pro587His, Ile160Thr,
Leu601Val, Asp224Val va duge goi 1a da hinh
thu thé FSH. Co ché phan t dé giai thich vé
mbi lién quan gitta tinh da hinh thu thé FSH va
dap tng budng tring 1a do sy thay déi tinh phan
cuc va tinh wa nudc caa thu thé FSH. Do dé,
hormone FSH khong lién két dugc véi thu thé

FSH, 10 trinh tin hiéu thong qua cAMP khong
duge kich hoat va nang noan khong phét trién
dugcPl.

C6 rat it nghién ctu vé khang thé khang thu
thé FSH trén bénh nhan GROS. Gia thuyét la
khang thé khang thu thé FSH lam t6n thuong
thu thé FSH khién hormone FSH khong lién
két dugc. Adwan va cdng su, 2020 béo cdo mot
trudng hop duge chin doin GROS véi ndng
do FSH va LH lan lugt 1a 26,7 U/ml va 50,8 U/
ml. AMH [a 6,92 ng/mL va ndng do estradiol
thép. Sau khi stt dung Hydrocortisone theo kinh
nghiém, bénh nhan d4 c6 kinh tu nhién véi ndng
do FSH do dugc 1a 5,9 U/ml. B4o cdo khong c6
s6 lieu vé bat thudong thu thé FSH cing nhu
bing ching vé ty khang thé, nhung véi dién tién
diu tri c6 thé nghi dén tinh trang ty mién lién
quan dén khang thé khang thu thé FSH!".

PIEU TRI HIEM MUON

Mot vai truong hop ¢ thai & nhiing bénh
nhan cé hoi ching dé khang gonadotropin da
duge bdo cdo, c6 thé 1a thai ty nhién hoic sau
khi diéu tri bing cdc phuong phap khac nhau.

Mori va cdng si, 1985 bdo cdo mdt trudng
hop GROS c6 phéong nodn tu nhién sau khi dung
estradiol va progesterone vai chu kyP®!. Amos
Jr WL, 1985, Shangold va cdng su, 1977 bio
cdo truong hgp bénh nhan GROS dugc dung
hormone thay thé gdm estradiol va progesterone
dé tao chu ky kinh va chdéng loang xuong, sau
d6 bénh nhan c6 thai ty nhién. Cac tac gia dua
ra gia thuyét ring, estradiol da gitp ting bifu
hién ctia thu thé FSH & té bao hat ctia cdc nang
nguyén thay, da dé dap tng v6i FSH noi sinh
hoic FSH/hMG ngoai sinh gitp cho nang noan
phat trién, phéng noan va cé thailé7,

Viéc ding hormone thay thé véi mong mubn
thay dé6i kha niang ddp tng cta thu thé FSH
mang tinh may rdi, mit nhiéu thoi gian va kém



theo diéu kién éng dan tring thong va tinh dich
dd phai binh thudng. Thém vao dé, khong thé
kich thich budng tring dé tién hanh thy tinh
trong &ng nghiém vi bénh nhin khong dép tng
vGi gonadotropin. Vi vay, xin noan dugc xem la
giai phap duy nhit dé nhitng phu nit GROS ¢6
con.

Tuy nhién, nho vao sy phat trién cta ky thuat
nudi trudng thanh noan non trong éng nghiém,
ma nhitng phu nit GROS van ¢6 co hdi ¢é con
bing chinh noan ctia minh véi ty 1& thanh cong
cao. Nhiéu trudng hgp thanh cong da duge bio
cdo gan day.

Li Y va cOng sy, 2016, Flageole va cOng
su, 2019, Ho va cong su, 2021 bdo céo trudng
hop GROS ¢6 thai sinh séng sau IVM-hCG.
Céc bénh nhan nay déu khong dap tdng véi
gonadotropin lidu cao trong qué trinh kich thich
budng tring lam thuy tinh trong 6ng nghiém, sau
d6 bac si tu van va quyét dinh chuyén sang IVM.
Sau tiém hCG 10.000 IU, bénh nhan dugc choc
hit IVM. Noan thu dugc ¢ nhiéu giai doan khac
nhau, qué trinh thu tinh sé duoc tién hanh &
nhiéu thoi diém khi nodn trudng thanh, sau dé
12 qua trinh nudi phoi va tri phoi toan by,

Konilov va cong su, 2021 béo céo truong hop
GROS ¢6 thai sinh séng sau ky thuat Standard
IVM. Bénh nhan dugc choc hit noan ma khong
can tiém gonadotropin va hCG. Noan choc hit
duge sé trai qua giai doan dugc nudi trudng
thanh. Cic noan trudng thanh dugc thu tinh,
nudi phdi va trit phoi toan bol!.

Li va cOng su, 2020 b4o cdo mot trudng hop
duge chan dodn GROS, ¢6 su hién dién cta
khang thé khang thu thé FSH bing xét nghiém
Western blot. Trudc khi duge chin dodn GROS,
bénh nhan duogc kich thich budng tring bang
FSH téi t& hgp va hMG 300 IU mbi ngay trong
15 ngay nhung khong c¢6 nang noan nao phat
trién. Sau khi phat hién c6 khang thé khang thu
thé FSH, bénh nhan dugc ding dexamethasone
0,75 mg mdi ngay trong sudt qué trinh kich

thich budng tring. Bénh nhan dugc kich thich
budng tring bing FSH téi t6 hop va hMG véi
lidu 375 IU trong 3 ngay dau, tang lén lidu 525
IU trong 7 ngay tiép theo. hCG 10.000 IU dugc
st dung dé trudng thanh nodan. Sau 36 gid, bac
si choc hit duge 8 noan trudng thanh, tao dugc
3 phoi. Bénh nhan dugc chuyén phoi trit & chu
ky tiép theo va két qua la c6 thai sinh sbéng khoe
manh!',

KET LUAN
Hoi  ching tring  dé  khéang
gonadotropin 13 mdt bénh hiém. Tuy nhién,

budng

trong linh vitc hd trg sinh san, cac bac sisé c6
co hoi gip nhiéu hon. Biét dugc tiéu chuin
chén dodn va biét dugc cic phuong phap didu
tri sé gitdp giam dugc ty 1& phu nit GROS phai
xin noan. Trong céc phuong phap diéu tri hiém
muon, nudi trudng thanh noin non trong 6ng
nghiém ching to ¢6 hiéu qua nhét va duge béo

cio nhiéu nhat.
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