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Do phan manh DNA tinh trung (SDF —
sperm DNA fragmentation) ting dugc ghi
nhén c6 lién quan véi két cuc san khoa bt
loi, bao gdm gidm ty 1é thu thai ty nhién hogc
sau diéu tri hd trg sinh san, phoi phat trién
bit thudng va siy thai lién tiép. Nhing két
cuc bat loi nay c¢6 thé do tdn thuong DNA
chua duge sta chita vugt qua kha ning ty
stta chita nhim dam bao cho qué trinh thu
tinh va phat trién thanh phéi dién ra binh
thudng. Trong nhiing trudng hop nay, co ché
stta chita DNA ctia nodn c6 1& déng vai tro
quan trong nhét trong b dip DNA hu tén
cta tinh tring, ddm bao cho phoi phét trién
binh thudng va cai thién két cuc san khoa.
Bai viét nay dé cip dén céc van dé lién quan
dén tuwong tac ctia noan 1én phan manh DNA
tinh tring.

MG PAU

Tén thuong DNA tinh tring vin luén 1a
mot chi dé gy tranh céi trong y hoc sinh
san. Tén thuong DNA tinh tring duge dinh
nghia la bAt ct khiém khuyét nao trong ciu
trac chit nhiém sic (chromatin) cua tinh
trung, trong khi d6 phin manh DNA tinh
tring lién quan téi sy dit gay cia chudi don
hoic chudi kép trong chudi DNA. Gia thuyét
cho ring nhing tdn thuong DNA nay néu

ting vugt qua mot ngudng nhit dinh sé can
trd sy phét trién cta phoi. Pdng quan diém
nay, mot s6 nghién ctu cho thiy SDF ting
cao ¢6 lién quan dén nhiéu két cuc sinh san
bét loi, bao gdm giam ty 1é thu thai tu nhién
hoic sau diéu tri hd trg sinh san, ting nguy
co phoi phat trién bat thudng va siy thai lién
tiép'. Tuy nhién, do cac két qua trai ngugc
nhau, cing nhu c¢6 nhiéu phuong phap dé
xét nghiém SDF va thiéu cic nghién ctu
chat luong nén xét nghiém SDF chua duoc
4p dung dé quan Iy mot cach thuong quy cho
tAt ca cac cip v chong hiém mudn.

Ngoai ra, van chua 16 nhitng ki thuat va/
hoic yéu t& nao c6 thé gidp lam gidm mic
SDF cao va cai thién két cuc sinh san. Mic
du nghién cttu gan day cho thiy tinh triing
trong tinh hoan cé mac d phaAn manh DNA
tinh trang twong déi thip hon so véi tinh
tring sau khi xudt tinh, va diéu nay c6 thé
lién quan dén két qua cia ky thuat hd trg sinh
san tot hon, viéc 1y tinh trang tt tinh hoan
12 mot tha thuit xam [An nén c6 thé c¢6 bién
ching. Céac nghién ctu khéc cho ring kiéng
xuft tinh trong mot thoi gian ngin, thay déi
16i sdng (b6 thube 14, diéu chinh thubc dang
ding...), cot tinh mach thitng tinh gidn hay
stt dung cac k§ thuat phan loai tinh tring
(nhu k§ thuat vi dong chay — microfluidics)
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c6 thé lam gidm muac SDF!Y.

C6 ¥ kién cho rang ky thuét tiém tinh tring
vao bao tuong noan (ICSI — Intracytoplasmic
sperm injection) c6 thé gidp gidm chi sb
SDF®, Cuy thé, ICSI cho phép cac chuyén
vién phoi hoc chon tinh tring ¢6 SDF thip
hon, tranh dé giao ti tiép xtc v&i moi trudong
nudi ciy kéo dai (so véi thu tinh trong ng
nghiém cd dién). Ngoai ra, con gitp tranh
tinh tring binh thudng & canh tinh trung bi
hu hai va c¢6 thé tao ra cac gbe stress oxy héa
ty do va gy thiét hai cho cd mot quan thé
tinh trung!"?.

Ciing ¢6 nhan dinh cho ring ban than
noan c¢é vai trd quan trong trong viéc bu dip
t6n thuong DNA cua tinh trang!"*-). VAn dé
nay da dugc tim hiéu mot cach day da hon
trong vai ndm qua, vdi cac nghién ctu danh
gid tac dong ctia noan hién ting va tudi cta
ngudi me dbi véi két cuc chu ky ICSI dugc
thuc hién vdéi tinh trung ¢6 SDF cao.

VAI TRO CUA NOAN TRONG

TU SUA CHUA DNA HU HAI

@) phu nit, noan dugc hinh thanh trong giai
doan bao thai. Sau sinh, s luong nang noan
nguyén thay & budng tring giam dan déu; do
do, viéc sta chita giao tit bat thudng la quan
trong dé duy tri kha ning sinh san ctia ngudi
nit. Cdc nghién cttu gdn day ching minh ring
nodn bao tit cic nang noan nguyén thay khi
vuot qua giai doan ky gitta gidm phan II (MII)
c6 kha nidng ty stta chita DNA bi hu hong va
duy tri tinh toan ven ctia bd gen!!. Nhiéu gen
va protein lién quan dén stta chita cit bd cac
cip base, stta chita dit gay sgi DNA va stta
chita nucleotide da dugc xéc dinh trong qua
trinh phét trién ctia noan va hgp !,

Tuong ty, & nam ciing c6 nhiéu co ché
stta chita DNA trong qué trinh sinh tinh. Tuy
nhién, qué trinh stta chita DNA dung lai &
giai doan tdi tao chit nhiém sic (thoi diém
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ma c4c nhiém sic thé chia histone dugc thay
thé bing protamine) ctia qué trinh sinh tinh.
O thoi diém nay, DNA cudn chit, it hoat
dong phién ma va tinh trung c6 kha ning ty
stta chita DNA rit han ché®.

Do phan I6n tinh tring chida DNA t6n
thuong vAn con chite ning, t6n thuong DNA
tich lay trong tinh tring dugc truyén cho
noan sau khi thu tinh. Nhing t8n thuong
nay can dugc stta chita nhanh chéng dé dam
bao thong tin di truyén duge chinh xéc. Tinh
trung trudng thanh chi ¢6 kha nang sia chita
DNA han ché; do dé, & giai doan dau nodn
ddm nhan viéc sta chita bo gen cta ca cha
va me!!l,

Sau khi thu tinh, cidc ban phién ma sta
chita t6n thuong DNA va protein do noan
bao tao ra dugc hop tit st dung cho dén
khi bd gen cta phdi duoc kich hoat va bt
dau phién ma cdc gen stta chita DNA cta
chinh né. Mic du qud trinh chuyén déi tit
me sang hgp t& (MZT — maternal to zygotic
transition) nay 1a dic hiéu cho loai; nhung
d nguodi, né thuong xay ra & giai doan phoi
phan chia (4 dén 8 t& bao). Cubi ciing, khi
cdc mRNA tit me dugc dy trit trong hop t
can kiét thi sy phién ma tit hop tt dan dan
bt dip cho su mat mét nay, din dén viéc kich
hoat céc diém kiém tra chu ky té bao va biéu
hién céc protein stta chita DNA!9,

Tuy nhién, & nhitng noan bi suy gidm chtc
ning, nhu & phu nit 16n tudi, cé thé khong bu
dép du cho tén thuong DNA c¢6 ngudn gbc
ttt cha nhu trén. Khi noan bao gia di thi hiéu
qua stta chita DNA bi giam do suy gidm biéu
hién cua céc gen stta chita DNA quan trong,
nhu BRCA1, MRE11, RAD51 va ATM. Diéu
nay din dén tang dit gy soi doi, bat thuong
vé nhiém sic thé va nhay cam véi gbc stress
oxy hoa tu dol®. Cic nghién cttu trudc day
dat ra gid thuyét rang cic noan chét lugng
thip khong thé stra chita hét tdn thuong



dugce truyén tit cha; tir d6, gay ra két cuc bat
loi & cac cip vo chong cé mic dd phan manh
DNA tinh tring cao. Diéu nay dua dén cac
nghién ctu gan day danh gid két cuc sinh san
gita viéc stt dung noan bao chét lugng cao so
v6i chit lugng thip duge thu tinh véi tinh
trung c6 mac do phan manh DNA cao.

KET CUC HO TRQ SINH SAN

LIEN QUAN DEN VIEC SU DUNG

NQAN HIEN TANG TRONG

BOI CANH PHAN MANH DNA

TINH TRUNG CAO

Khi dénh gia két cuc hd trg sinh san, viéc
st dung nodn hién tit ngudi tré, khde manh
la cich dé gidm thifu tic dong cta yéu tb
nit va gidp danh gid r6 hon vai trd ctia chit
luong tinh tring. Cu thé, cdc chu ky ICSI
duge thuc hién véi noan hién ting cé lién
quan dén ty 1& lam t6 cao hon va ty 1& tré
sinh sbng cao hon so véi noan tuy than!'.
Bing cach giam thiéu tdc dong cta cic yéu
td nit, c6 thé kiém tra tac dong ctia céc yéu
td nam (ching han mdc d6 phan manh DNA
tinh tring cao) mot cach chit ché va chinh
x4c hon. Mot trong nhitng nghién cttu sém
nhét dénh gia tic dong ctia SDF déi v6i noan
hién duogc thuc hién bdi Esbert va cong su
(2011) trén 178 cip vo chong, bao gdm 77
cip vo chdng da thuc hién didu tri IVF/ICSI
stt dung nodn ty than va 101 cdp st dung
noan hién®. Mitc do phan manh DNA tinh
tring dugc xac dinh trén ciing mot méu tinh
dich sau xuét tinh, da xu Iy duogc st dung
cho IVF/ICSI thong qua xét nghiém TUNEL
(Terminal deoxynucleotidyl transferase —
mediated dUTP nick end labeling). Nhin
chung, sy phAn manh DNA tinh trung khong
lien quan dén ty 1& thu tinh?'. Tuong tu, st
dung diém cit 36%, céc tic gia khong tim
thiy mbi tuong quan gitta SDF > 36% va bat
ky két cuc 1am sang ndo, bao gdm chit lugng

phoi, ty 1& thai [Am sang, ty 1& lam 8 hoic
ty 1& sdy thail®. Cudi cling, sau phan tich hoi
quy, SDF khong ¢6 gia tri dy doan thai 1am
sang. Mic dit nghién ctu nay bi han ché do
thiéu thong tin lién quan dén ty 1¢ sinh sdng
va céc dic diém nhan khiu hoc cua nhing
ngudi hién nodn (ta chi biét ngudi hién ting
12 ngudi khoe manh dudi 35 tudi), né da dit
cAu hoi vé ¥ nghia 1am sang cla t6n thuong
DNA tinh tring, bat ké vé chét lugng noan.

Téc dong ctia SDF 1én noan hién da dugc
danh gi4 lai trong nghién ctu doan hé tién
cttu cia Antonouli va cOng su (2019). Cac
tac gia da danh gid 150 chu ky ICSI chi su
dung noan hién va tinh tring cta ngudi nam
khong ¢6 tién cin hiém muén. SDF duge do
bang k§ thuat phan tan chit nhiém sic tinh
trung (SCD — sperm chromatin dispersion)
trén ctng cdc mau duogc st dung cho ICS],
v6i chi s phan manh DNA (DFI — DNA
fragmentation index) > 25% duoc coi 1a bat
thudng. Nhin chung, khong c6 mbi tuong
quan 16 gitta DFI va bat ky két cuc ndo cta
ICSI, bao gdm ty 1¢ thu tinh, s6 phoi nang, sb
lugng phoi nang chét luong tot hoic ty 18 thai
lam sang!”. Diém han ché cta nghién ctu
nay 1a thiu nhém so sanh st dung noan tu
than, thiéu thong tin lién quan dén ty 1é thai
dién tién, ty 1é tré sinh séng va s6 chu ky thuc
hién tuong déi thip. Két qua nghién ctu goi
¥ ring khi kiém sodt cac yéu td nit va thuc
hién ICSI, SDF khong tac dong dang ké dén
két cuc 1am sang. Tuy nhién, liéu diéu nay cé
lien quan dén viéc noan bao cé thé bu dip
cho tdn thuong DNA ctia tinh triing hay la vi
cac nha phoi hoc da lua chon tinh trung “tbt
hon” cho ICSI hay khéng, van chua rd rang.

Nghién ctu 16n nhét ting tién hanh cta
Hervas va cOng su (2022) da danh gia hon
1.900 chu ky ICSI stt dung nodn hién ting tai
mot sd trung tAm & Tay Ban Nha. Xét nghiém
TUNEL dugc st dung dé do SDF cta miu
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tinh dich dugc 14y trude ngay ICSI; va mot
mAu tinh dich dugc stt dung cho ICSI khong
lam xét nghiém. Cac chu ky dugc chia thanh
cac nhém SDF thip (< 15%, 1626 chu ky) so
vGi cac nhom SDF cao (> 15%, 277 chu ky).
Khi so sanh két qua mdi chu ky ICS], tac gia
khong thay c6 su khac biét vé ty 1é phoi nang
chét lugng tbt (24,8% so v6i 23,5%, p = 0,4),
ty 16 [am t3 (86,9% so véi 86,6%, p = 0,89),
ty 1& thai lam sang (50,9% so véi 55,5%, p =
0,17) hoic ty 1é tré sinh sbng (36,9% so véi
43,3%, p = 0,29) tuong ting gitta nhém SDF
thip va cao®. Khi tinh todn ty 1& tré sinh
sdng cong don cho ca mdt chu ky didu tri,
theo s& phoi chuyén va theo s6 noan trudng
thanh, khong c6 su khac biét gitta cdc nhom
¢6 SDF cao va thap. Khi duoc phan taing SDF
theo khoang cdch mbi 10%, ciing nhan théy
SDF ting cao khong anh hudng ty I tré sinh
sdbng. Mac du c6 mot sb han ché (thiée ké
hoi ctu, thiéu xét nghiém TUNEL trén miu
duge stt dung cho ICSI, thiéu thong tin vé
céc bién phap can thiép ma ngudi nam cé thé
da thuc hién tir khi nhan két qua xét nghiém
TUNEL dén khi thuc hién ICSI, thiéu nhém
so sanh noan tu than, sé chu ky ICSI han
ché véi SDF ting cao), nghién ciu l6n, da
trung tAm nay st dung xét nghiém SDF truc
tiép (TUNEL) cung cAp bang chiing ban dau
ring céc chu ky ICSI stt dung nodn hién chét
lugng khong ching to duge két cuc sinh san
bét lgi 6 lién quan dén mdc SDF cao.

KET CUC HO TRQ SINH SAN

LIEN QUAN DEN TUOI ME CAO

TRONG BOI CANH PHAN MANH

DNA TINH TRUNG CAO

Gibng nhu cac nghién cttu danh gia anh
hudng caa SDF déi véi cac chu ky st dung
nodn hién, cdc nghién ctu twong ty da danh
gid vai trd ctia tudi me dbi véi két qua ICSI
& céc cap vg chong ¢é6 mic SDF cao. Trong
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mot nghién citu trén dong vat gan day, noin
ctua chudt duge chia theo do tudi va dugc
thu tinh véi cac tinh tring da tiép xtc vdi
cac mic btc xa ion hoa khic nhau®. Mic
du khong c6 sy khéac biét vé ty 1é thu tinh,
nhung c6 su gidm dang ké biéu hién stta chita
gen DNA cua noan, ty 1é phoi nang va déap
tng DNA t6n thuong & phdi c6 ngudn gbc
tit con cai 16n tudi hon. Nhing phat hién
nay cho thiy cdc nodn gia hon cé biéu hién
gen stta chita DNA thip hon dang ké so véi
céc noan tré hon, do d6 c6 thé tic dong tiéu
cuc dén su phét trién cta phoi trong bbi canh
mic SDF caol®l.

Nhitng khac biét twong tu da duge bao
cdo trong cic nghién cttu trén ngudi danh
gi4 anh hudng cta tudi me dbi véi két cuc
hé tro sinh san. Trong mot nghién citu hdi
cttu trén 392 cip vo chdong duge thuc hién
ICSI (2021), SDF dugc d4anh gid 1 tuln trudc
khi thuc hién ICSI bing xét nghiém SCDY.
Ngudi chdng duge chia thanh 3 nhém dua
trén danh gid mac SDF: SDF < 20%, SDF
20 — 30% va SDF > 30%. Tuwong tu, ngudi
vg dugc chia thanh cdc nhém tién lugng tt
(tudi < 35 va ndng dd0 AMH = 7,1 pmol/L)
va khong tién lugng tbt (tudi = 35 va ndng
do AMH < 7,1 pmol/L). Mic du khong cé
su khac biét dang ké vé két qua khi chdng
¢6 SDF < 30%, nhung déi véi nhing cip vo
chdng c6 SDF cao (> 30%) va céc dic diém
tién lugng khong tdt ctia phu nit ¢6 ty 1é thai
lam sang (10,7% so vdi 48,8 %, p = 0,005)
va ty 1é tré sinh séng (8,0% so véi 37,1%,
p = 0,024) thip hon déng ké; khong c6 su
khéc biét c6 ¥ nghia thdng ké vé ty 1¢ thu
tinh hoic sdy thai®. Nhin chung, nhitng phét
hién nay ung ho 1ap luan rang néu SDF vuot
quéa ngudng nhét dinh va noan gia khong con
kha ning sta chita ton thuong, thi két cuc
san khoa c6 thé bi anh hudng.

Tuong tu, trong mot nghién ctu khéc gin



day cta Setti va cOng syt (2021), cic tac gia
da chia nhém 540 cip vo chdng thuc hién
ICSI theo ca tudi me va SDEP!. Xét nghiém
SCD duge dung dé danh gig chi sé SDF cta
cing mdt miu tinh dich mdi, chua x Iy,
duge xuét tinh nhu miu duge st dung trong
chu ky ICSI. Déi véi céc cip vg chdng cb vo
trén 40 tudi, ty 1é phoi nang héa thip hon
dang ké (30,2% so véi 49,6%, p=0,035), ty
1& phoi nang chét lugng tét thip hon (44,6%
so vii 70,6%, p = 0,014), ty 1é thai lAm sang
thap hon (7,7% so véi 20,0%, p = 0,040),
ty 1 lam 3 thip hon (11,9% so véi 19,7%,
p < 0,001) va ty 1é sdy thai cao hon (100%
so voi 12,5%, p < 0,001) déi véi chu ky st
dung tinh triing c6 mitc SDF cao so véi nhém
stt dung tinh tring SDF thip®. Nguoc lai,
dbi véi bénh nhan nit tré hon (< 40 tudi),
khong c6 su khéac biét dang ké vé két qua
xét nghiém hodc lam sang dbi véi cac chu ky
c6 SDF thip (< 30%) hodc cao (= 30%).
Mic di nghién ctu nay khong cung cip bat
ky thong tin nao lién quan dén ty 1é tré sinh
sbng, nhung cac tac gia da két luan rang khi
nodn bao gia hon (> 40 tudi) dugc tiém tinh
tring c6 SDF cao, phdi phat trién ¢ nguy co
c6 chét luong kém hon, dn dén ty 1é 1am 8
thip hon, ty 1é mang thai thdp hon va ty 1é
sdy thai cao hon so véi chu ky ICSI st dung
noan cua phu nit tré hon®.

TRANH CAI VA THACH THUC VE

PHUONG PHAP LUAN

Mic du nhitng phat hién nay goi ¢ ring
st phAn manh DNA tinh trung c6 tac dong
dén két cuc san khoa khi noan chét lugng
thip dugc st dung, nhung khong phai tit ca
céc nghién cttu déu phtt hop véi két qua nay.
Nhu trong nghién cttu cua Esbert va cOng su
(2011), khong tim thiy tic dong ctia SDF déi
véi két qua 1am sang bat ké chit lugng noan
bao. Trong mot nghién ctu mu doi tién ctu

gin day cua Ten va cong su (2022), cic tic
gia da danh gia SDF vao ngay thu tinh bing
cach st dung xét nghiém TUNEL va phan
chia thanh 3 nhém: (1) cac cip vo chdng didu
tri ICSI do hiém mudn nam nghiém trong véi
dép tng budng tring binh thuong (n = 68),
(2) céc cip v chdng diéu tri IVF ¢6 dién véi
noan hién do suy budng tring (n = 113) va
(3) céc cap vo chdng diéu tri IVF hogc ICSI
do dép tng budng tring kém!"?', Nhin chung,
céc tac gia khong tim thiy méi lién hé nao
gitta SDF va ty 1é thai sinh hoéa, thai l1Am sang
hoic sy thai giita cic nhém nao. Mic du bi
gidi han bdi mot sb it nam gidi 6 SDF cao,
khong c6 thong tin vé ty 1é tré sinh sbng va
ky thuét thu tinh duoc st dung (IVF ¢4 dién
hoac ICSI), nhitng két qua nay gy tranh cai
cho 1ap luan ring chét lugng nodn bao cé tac
dong dang ké dén két cuc san khoa trong bbi
canh SDF cao. Diéu quan trong can luu ¥ [a
cac bing ching hién tai cho thiy ring SDF
cao c6 tac dong it dang ké hon dén két cuc
san khoa khi noan bao chit lugng cao hon
dugce stt dung.

C6 nhiéu Iy do cho nhitng két qua khac
nhau & trén. Th nhit, c6 nhiéu xét nghiém
khac nhau dé do SDE, mbi loai c6 co ché khac
nhau dé danh gid tn thuong DNA cua tinh
tring. Trong khi mot sb xét nghiém c6 thé
do luong truc tiép mic do t6n thuong DNA
bang cach st dung dau dd va thubc nhudm,
sO xét nghiém khac danh gia tinh nhay cam
ctia DNA d6i véi sy bién tinh, thudng xay ra
& DNA bi phan manh. Ngoai ra, mot sb xét
nghiém c6 thé phan biét gitta dit gay soi don
va sgi doi, trong khi nhitng xét nghiém khac
cho biét sy hién dién cua bt ky t6n thuong
DNA nao'!. Y nghia lam sang cta nhing
khac biét trén chua duge kham phé day du.
Va ciing chua 16 khoang gia tri binh thudng
cho SDE Do chua x4c dinh duge diém cit
(cut — offs) ctia SDF lién quan dén 1am sang,
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&,

nén kha niang dién giai va st dung két qua xét
nghiém hién tai con han ché.

Ngoai sy khéc biét lién quan dén cac xét
nghiém SDF khac nhau va thiéu cac gid tri
binh thudng duge chuin héa, hién tai khong
thé xdc dinh SDF ctia cing mdt tinh tring
dugce st dung cho ICSI. Mic du thit nghiém
cting mdt mAu duge st dung dé thu tinh ¢
thé cung cAp mic do phan manh DNA gin
ding nhat, nhung né khong phan anh mtc
do ton thuong DNA ma tinh tring da tich
lay. Cac bién phap khong xam l1an dé danh
gi4 ton thuong DNA cua tinh tring, cing
nhu chit lugng noan va phoi, sé gitp ting su
lwa chon giao tl/phdi va cai thién ty [é thanh
cong ctia hd trg sinh san'®,

Céc phan tich vé tuong quan gitta két
cuc hd trg sinh sdn va mitc SDF gitp danh
gid liéu c6 phai SDF la yéu t& duy nhAt anh
hudng dén két cuc khong. R6 rang, SDF chi
12 mot yéu tb 6 thé anh hudng dén két cuc.
Céac nghién cttu tip trung vao nhém nam c6
su phan manh DNA tinh triing cao sé 1a cin
thiét dé gidi quyét van dé nay.®

KET LUAN

Nhin chung, c4c bing ching hién tai dang
nghiéng vé ung ho gia thuyét ring noan chit
lugng hon c6 kha ning stta chita DNA t6t
hon, do dé cho phép chiing bt dip céc tdn
thuong DNA ctia tinh triing. Diéu nay din
dén viéc tao ra phoi chit lugng cao hon va
phét trién binh thuong hon. Tuy nhién, co
ché chinh xdc ding sau nhing két qua nay
van dang dugc tim hiéu. Ngoai ra, vAn chua
biét mic d6 ti da cha tdn thuong DNA tinh
tring 13 bao nhiéu dé nodn cé thé sita chita
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nhitng t6n thuong dé. Can c6 bang chiing
chét lugng hon trude khi dua vao thuc hanh
lam sang cho céc cip vo chdng cé mic do
phan manh DNA tinh triing cao va tudi me
cao. Hién tai vin chua 16 ¢6 nén thuc hién
cac phuong phap dé gidm sy phan manh
DNA ctia tinh tring hay khong hay khuyén
khich st dung noan hién cho nhing cip vg
chdng ma trude d6 da diéu tri IVF/ICSI that
bai. Nghién cttu siu hon nhim muc dich
cung cAp hudng din cho cac tinh hubng 1am
sang nay, tit d6 cho phép tu vin bénh nhan
chi tiét hon vé kha niang thanh cong cta titng
chién lugc khéc nhau dé giam thiéu sy phan
manh DNA tinh tring, gitp t6i uu héa két
cuc hd trg sinh san.
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