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§Æt vÊn ®Ò 

 
  V« sinh lµ mét vÊn ®Ò nhËn ®−îc nhiÒu quan t©m trªn thÕ giíi còng nh− 

ë ViÖt Nam. Theo tæ chøc y tÕ thÕ giíi quyÒn ®−îc sinh s¶n lµ quyÒn b×nh 

®¼ng cña mçi con ng−êi. QuyÒn nµy ®−îc kh¼ng ®Þnh t¹i Héi nghÞ Cairo n¨m 

1994 vµ ®−a vµo hµnh ®éng ë tÊt c¶ c¸c quèc gia trªn toµn cÇu. 

  D©n sè ViÖt nam ®Õn cuèi n¨m 2010  xÊp xØ 87 triÖu ng−êi, t¨ng 1,05% 

so víi n¨m 2009 . §iÒu nµy ®· lµm cho ViÖt Nam ®èi mÆt víi t×nh tr¹ng bïng 

næ d©n sè vµ hËu qu¶ lµ sÏ gia t¨ng mäi nhu cÇu cña x· héi mµ ®Æc biÖt lµ nhu 

cÇu vÒ viÖc lµm, gi¸o dôc vµ ch¨m sãc y tÕ. Song bªn c¹nh ®ã t×nh tr¹ng hiÕm 

muén con ë ViÖt Nam còng ®ang lµ vÊn ®Ò ®Æc biÖt ®¸ng quan t©m v× cã 

kho¶ng 15% c¸c cÆp vî chång trong ®é tuæi sinh ®Î bÞ v« sinh vµ nhu cÇu ®iÒu 

trÞ ®Ó mang l¹i h¹nh phóc cho hä ngµy cµng nhiÒu vµ cÊp b¸ch. ViÖc ®iÒu trÞ 

thµnh c«ng cho nh÷ng cÆp vî chång mang ý nghÜa nh©n ®¹o vµ khoa häc cña 

ch−¬ng tr×nh ch¨m sãc søc kháe sinh s¶n, thùc hiÖn mét trong nh÷ng néi dung 

quan träng cña chiÕn l−îc d©n sè ViÖt Nam giai ®o¹n 2001 - 2010 [32], [38], 

[44], [46], [61]. 

 N¨m 1976, John Hunter thùc hiÖn thµnh c«ng tr−êng hîp thô tinh nh©n 

t¹o ®Çu tiªn. Vµo cuèi thÕ kû XX, c¸c tiÕn bé trong lÜnh vùc néi tiÕt sinh s¶n 

vµ nam häc ®· hç trî tÝch cùc cho viÖc chÈn ®o¸n vµ ®iÒu trÞ v« sinh. Sù ra ®êi 

cña Louis Bronw n¨m 1978, c¸ thÓ ®Çu tiªn ®−îc sinh ra thµnh c«ng cña kü 

thuËt thô tinh trong èng nghiÖm lµ mét b−íc ®ét ph¸ trong ®iÒu trÞ v« sinh, 

mang l¹i nhiÒu hy väng vµ niÒm vui cho c¸c cÆp vî chång bÞ v« sinh. KÓ tõ ®ã 

®Õn nay kü thuËt thô tinh trong èng nghiÖm ®· ph¸t triÓn rÊt nhiÒu vµ tû lÖ kÕt 

qu¶ ®iÒu trÞ cµng ngµy cµng ®−îc c¶i thiÖn. Song song víi sù ph¸t triÓn cña kü 

thuËt thô tinh trong èng nghiÖm lµ c¸c kü thuËt liªn quan ®Æc biÖt lµ kÝch thÝch 

buång trøng - mét trong nh÷ng tiÕn bé chÝnh trong ®iÒu trÞ v« sinh ë nöa sau 

thÕ kû 20 [31], [38], [45], [49], [61].  

  Trªn thùc nghiÖm ng−êi ta quan s¸t thÊy cã nh÷ng vßng kinh trong ®ã 

niªm m¹c chØ cã mét th×, kh«ng cã giai ®o¹n chÕ tiÕt, ®ã lµ nh÷ng vßng kinh 
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kh«ng phãng no·n còng lµ nguyªn nh©n kh«ng nhá g©y v« sinh. ë ViÖt Nam 

tõ n¨m 1967 ®· b¾t ®Çu øng dông kÝch thÝch phãng no·n cho nh÷ng bÖnh nh©n 

v« sinh kh«ng phãng no·n. C¸c thuèc kÝch thÝch phãng no·n ®−îc sö dông lµ c¸c 

hormon sinh dôc n÷, hormon h−íng sinh dôc n÷ (HMG, hCG, clomiphen 

citrat…). Víi sù ph¸t triÓn cña c¸c thuèc kÝch thÝch còng nh− c¸c ph¸c ®å kÝch 

thÝch buång trøng nh»m ®−a l¹i kÕt qu¶ cña thô tinh trong èng nghiÖm ngµy cµng 

®−îc c¶i thiÖn [3], [7], [15], [9], [13], [18], [26], [21], [28], [36], [39], [47]. 

   NÕu nh− kÝch thÝch buång trøng thµnh c«ng sÏ mang mét ý nghÜa ®Æc 

biÖt quan träng trong kü thuËt hç trî sinh s¶n th× ®¸p øng kÐm víi kÝch thÝch 

buång trøng ®ang lµ mét khã kh¨n vµ t¨ng nguy c¬ thÊt b¹i trong thô tinh èng 

nghiÖm. 

  Kh¶ n¨ng ®¸p øng cña buång trøng víi c¸c thuèc kÝch thÝch buång trøng 

gi¶m dÇn khi tuæi bÖnh nh©n t¨ng lªn. Tuy nhiªn vÉn cã mét sè bÖnh nh©n trÎ 

tuæi còng cã t×nh tr¹ng buång trøng kh«ng ®¸p øng víi ®iÒu trÞ kÝch thÝch 

buång trøng. BÖnh nh©n ®¸p øng kÐm  víi kÝch thÝch buång trøng kh«ng ph¶i 

lµ nhãm ®ång nhÊt. 

  HiÖn nay cã mét sè ph¸c ®å kÝch thÝch buång trøng ®−îc sö dông trong 

thô tinh trong èng nghiÖm. Do ®ã viÖc t×m hiÓu hiÖu qu¶ vµ t¸c dông kh«ng 

mong muèn ë bÖnh nh©n cã buång trøng ®¸p øng kÐm víi c¸c ph¸c ®å kÝch 

thÝch buång trøng kh¸c nhau ®Ó gãp phÇn quan träng trong viÖc ®−a ra ph¸c 

®å ®iÒu trÞ phï hîp hiÖu qu¶ nhÊt nh»m t¨ng tû lÖ thµnh c«ng vµ gi¶m c¸c ®¸p 

øng bÊt th−êng cña buång trøng trong viÖc sö dung c¸c thuèc kÝch thÝch, chÝnh 

v× nh÷ng lý do ®ã chóng t«i tiÕn hµnh nghiªn cøu ®Ò tµi: ″ §¸nh gi¸ hiÖu qu¶ 

hai ph¸c ®å kÝch thÝch buång trøng ë nh÷ng bÖnh nh©n ®¸p øng kÐm trªn 

bÖnh nh©n thô tinh èng nghiÖm t¹i BÖnh viÖn Phô S¶n Trung −¬ng ″ víi  

c¸c môc tiªu sau: 

1.  §¸nh gi¸ kÕt qu¶ hai ph¸c ®å kÝch thÝch buång trøng ë nh÷ng 

bÖnh nh©n ®¸p øng kÐm trong thô tinh èng nghiÖm. 

2.  Ph©n tÝch mét sè yÕu tè ¶nh h−ëng ®Õn kÕt qu¶ cña hai ph¸c ®å 

kÝch thÝch buång trøng ë nh÷ng bÖnh nh©n ®¸p øng kÐm trong thô 

tinh èng nghiÖm. 



 3

Ch−¬ng 1 
Tæng quan tμi liÖu 

 

1.1. §¹i C¦¥NG VÒ V¤ SINH 

1.1.1. Kh¸i niÖm vÒ v« sinh 

         V« sinh lµ t×nh tr¹ng mét cÆp vî chång kh«ng cã thai sau mét n¨m 

chung sèng, giao hîp b×nh th−êng, kh«ng sö dông c¸c biÖn ph¸p tr¸nh thai 

nµo (WHO 1999) [102], [149]. §èi víi nh÷ng tr−êng hîp mµ ng−êi vî trªn 35 

tuæi th× thêi gian nµy chØ kho¶ng 6 th¸ng ®· ®−îc ®¸nh gi¸ lµ v« sinh. 

       V« sinh nguyªn ph¸t, cßn gäi lµ v« sinh I: lµ t×nh tr¹ng v« sinh ë nh÷ng 

cÆp vî chång mµ ng−êi vî ch−a cã thai lÇn nµo. 

       V« sinh thø ph¸t cßn gäi lµ v« sinh II: lµ t×nh tr¹ng v« sinh ë nh÷ng cÆp 

vî chång mµ ng−êi vî ®· tõng cã thai tr−íc ®ã. 

       V« sinh ®−îc hiÓu ®−îc hiÓu lµ c¸c tr−êng hîp v« sinh do ng−êi vî. V« 

sinh nam lµ c¸c tr−êng hîp  v« sinh do ng−êi chång. Cã mét tØ lÖ kh«ng nhá lµ 

c¸c tr−êng hîp v« sinh kh«ng râ c¨n nguyªn, ®ã lµ tr−êng hîp v« sinh mµ 

kh«ng t×m thÊy c¸c nguyªn nh©n g©y v« sinh ë c¶ vî vµ chång. 

      C¸c nguyªn nh©n dÉn ®Õn v« sinh do n÷ th−êng gÆp nh− lµ c¸c  bÖnh lý do 

vßi tö cung (t¾c vßi tö cung, ø dÞch, ø n−íc, gi·n loa vßi tö cung….), rèi lo¹n 

chøc n¨ng buång trøng (buång trøng ®a nang, rèi lo¹n chøc n¨ng phãng no·n, 

suy chøc n¨ng buång trøng…), l¹c néi m¹c tö cung, c¸c bÖnh lý viªm nhiÔm 

vïng tiÓu khung. 

     C¸c nghuyªn nh©n dÉn ®Õn v« sinh nam th−êng lµ c¸c bÊt th−êng vÒ mÆt sè 

l−îng còng nh− chÊt l−îng tinh trïng nh− lµ bÊt th−êng vÒ mÆt h×nh th¸i tinh 

trïng (bÊt th−êng ®Çu, bÊt th−êng phÇn cæ, bÊt th−êng phÇn ®u«i tinh trïng); 

c¸c bÊt th−êng do kh«ng cã tinh trïng trong tinh dÞch (do t¾c èng dÉn tinh, do 

kh«ng cã kh¶ n¨ng sinh tinh….). Ngoµi ra c¸c v« sinh do nam cßn gÆp lµ rèi 

lo¹n vÒ t×nh dôc, rèi lo¹n xuÊt tinh, kh«ng cã kh¶ n¨ng c−¬ng cøng…. 
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1.1.2. T×nh h×nh v« sinh trªn thÕ giíi vµ ë ViÖt Nam  

* T×nh h×nh v« sinh trªn thÕ giíi  

           Theo mét nghiªn cøu ®−îc Tæ chøc Y tÕ thÕ giíi tiÕn hµnh n¨m 1985 

th× tØ lÖ v« sinh trªn thÕ giíi trung b×nh lµ kho¶ng 10% ®Õn 20%. Cã nh÷ng 

n−íc, nh÷ng khu vùc tØ lÖ nµy cã thÓ lªn tíi 30% ®Õn 40% trong ®ã nhãm v« 

sinh biÕt râ nguyªn nh©n chiÕm tØ lÖ kho¶ng 80% cßn l¹i 20% v« sinh kh«ng 

râ nguyªn nh©n. Trong sè c¸c cÆp v« sinh biÕt râ nguyªn nh©n th× tØ lÖ v« sinh 

do n÷ chiÕm 40%, v« sinh do nam chiÕm 40%, cßn l¹i 20% lµ v« sinh do c¶ 

nam lÉn n÷ [38], [42], [47], [102], [149]. 

* T×nh h×nh v« sinh ë ViÖt Nam 

           T¹i ViÖt Nam theo NguyÔn ThÞ Xiªm vµ CS (2002) tû lÖ v« sinh trªn 

toµn quèc kho¶ng 15% [64]. TØ lÖ nµy dao ®éng theo mçi nghiªn cøu cña tõng 

t¸c gi¶, nh−ng trung b×nh kho¶ng 10 - 15%. Sè liÖu nµy cã nh÷ng biÕn ®éng ë 

nh÷ng nghiªn cøu kh¸c nhau vµ còng chØ ph¶n ¶nh phÇn nµo con sè thùc vÒ tØ 

lÖ v« sinh ë n−íc ta. Nh− vËy, mÆc dï lµ mét quèc gia cã biÓu ®å t¨ng d©n sè 

trÎ nh−ng −íc tÝnh trªn c¶ n−íc cã kho¶ng 1 triÖu cÆp vî chång ë ®é tuæi sinh 

s¶n bÞ v« sinh. 

          XÐt vÒ ®Æc ®iÓm ph©n bè cña nguyªn nh©n dÉn ®Õn v« sinh theo c¸c t¸c 

gi¶ nghiªn cøu ®−a ra c¸c kÕt qu¶ kh¸c nhau. Theo nghiªn cøu cña TrÇn ThÞ 

Trung ChiÕn, TrÇn V¨n Hanh, Ph¹m Gia Kh¸nh vµ CS th× nguyªn nh©n g©y v« 

sinh do nam chiÕm kho¶ng 40,8% trong sè c¸c tr−êng hîp v« sinh. Mét sè 

nghiªn cøu kh¸c cña NguyÔn Kh¾c Liªu vµ CS vµ CS (2003) ®−îc thùc hiÖn 

trªn 1000 cÆp v« sinh t¹i bÖnh viÖn Phô S¶n  Trung −¬ng th× tØ lÖ v« sinh do n÷ 

chiÕm 54% vµ v« sinh do nam giíi chiÕm kho¶ng 36% cßn l¹i 10% lµ v« sinh 

kh«ng râ nguyªn nh©n [28], [29]. 

         Nh÷ng con sè nªu trªn còng phÇn nµo cho thÊy thùc tr¹ng t×nh h×nh v« 

sinh kh«ng chØ lµ vÊn ®Ò cña y häc, mµ cßn ¶nh h−ëng ®Õn c¸c mÆt ®êi sèng 

x· héi. 
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1.2. VAI TRß CñA TRôC: VïNG D¦íI §åI - TUYÕN Y£N - BUåNG 

TRøNG 

1.2.1. Vïng d−íi ®åi (Hypothalamus) 

Vïng d−íi ®åi thuéc trung n·o, n»m quanh n·o thÊt 3 vµ n»m chÝnh gi÷a hÖ 

thèng viÒn, tiÕt ra hormon gi¶i phãng FSH vµ LH gäi lµ GnRH (Gonadotropin 

Releasing Hormone). GnRH ®−îc gi¶i phãng vµo hÖ thèng m¹ch m¸u tíi thuú 

tr−íc tuyÕn yªn qua sîi trôc thÇn kinh vµ ®−îc bµi tiÕt theo nhÞp, cø 1 ®Õn 3 giê 

GnRH ®−îc bµi tiÕt mét lÇn, mçi lÇn kÐo dµi trong vµi phót. 

T¸c dông cña GnRH lµ kÝch thÝch tÕ bµo thuú tr−íc tuyÕn yªn bµi tiÕt FSH 

vµ LH theo c¬ chÕ GnRH g¾n vµo c¸c thô thÓ cña tÕ bµo thuú tr−íc tuyÕn yªn 

lµm t¨ng tÝnh thÊm cña mµng tÕ bµo ®èi víi calci, khiÕn calci néi bµo t¨ng lªn 

vµ ho¹t ho¸ c¸c tiÓu ®¬n vÞ cña gonadotropin [13], [18]. Khi sö dông GnRH liÒu 

cao hoÆc liªn tôc kÐo dµi sÏ lµm nghÏn kªnh calci vµ dÉn ®Õn lµm gi¶m c¸c thô 

thÓ GnRH, do ®ã lµm gi¸n ®o¹n ho¹t ®éng cña c¶ hÖ thèng. V× vËy nÕu thiÕu 

GnRH hoÆc nÕu ®−a GnRH liªn tôc vµo m¸u th× c¶ FSH vµ LH ®Òu kh«ng ®−îc 

bµi tiÕt dÉn ®Õn gi¶m nång ®é hai chÊt nµy trong m¸u. §©y lµ c¬ së cña viÖc øc 

chÕ tuyÕn yªn b»ng GnRH agonist trong ph¸c ®å dµi [9],  [13], [55]. 

1.2.2. TuyÕn yªn (Hypophysis) 

 

Hình 1.1: Tuyến yên 
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TuyÕn yªn lµ mét tuyÕn nhá n»m trong hè yªn cña x−¬ng b−ím. TuyÕn 

yªn gåm 2 phÇn cã nguån gèc cÊu t¹o tõ thêi kú bµo thai hoµn toµn kh¸c nhau 

®ã lµ thïy tr−íc vµ thïy sau. 

Thïy tr−íc tuyÕn yªn ®−îc cÊu t¹o bëi nh÷ng tÕ bµo cã kh¶ n¨ng chÕ tiÕt 

nhiÒu lo¹i hormon kh¸c nhau, trong ®ã cã c¸c tÕ bµo bµi tiÕt hormon h−íng 

sinh dôc FSH vµ LH d−íi t¸c dông cña GnRH [1], [13], [32], [36], [57], [39]. 

Mçi hormon mang mét ®Æc tÝnh, t¸c dông riªng nh−ng cã liªn quan ®Õn 

t¸c dông hiÖp lùc: 

* FSH: Cã t¸c dông: KÝch thÝch c¸c nang no·n cña buång trøng ph¸t triÓn 

vµ tr−ëng thµnh, kÝch thÝch ph¸t triÓn líp tÕ bµo h¹t ®Ó tõ ®ã t¹o thµnh líp vá 

cña nang no·n. 

* LH: Cã t¸c dông:  

 Phèi hîp víi FSH lµm ph¸t triÓn nang no·n tiÕn tíi tr−ëng thµnh. 

 Phèi hîp FSH g©y hiÖn t−îng phãng no·n. 

 KÝch thÝch tÕ bµo h¹t vµ líp vá cßn l¹i ph¸t triÓn thµnh hoµng thÓ 

®ång thêi duy tr× sù tån t¹i cña hoµng thÓ. 

 KÝch thÝch líp tÕ bµo h¹t cña nang no·n vµ hoµng thÓ bµi tiÕt 

progesteron vµ tiÕp tôc bµi tiÕt estrogen [7], [15], [18], [65], [79]. 

1.2.3. Buång trøng (Ovarian) 

- Mçi ng−êi phô n÷ cã hai buång trøng. KÝch th−íc mçi buång trøng 

kho¶ng 2,5-5x2x1cm vµ nÆng tõ 4-8 gram. Buång trøng cã hai chøc n¨ng: 

chøc n¨ng ngo¹i tiÕt t¹o ra c¸c nang no·n vµ chøc n¨ng néi tiÕt t¹o ra c¸c 

hormon steroid sinh dôc. 

- Buång trøng cã rÊt nhiÒu nang no·n nguyªn thñy. ë tuÇn thø 16-20 cña 

thai nhi, buång trøng cã kho¶ng 6-7 triÖu nang no·n nguyªn thuû. Nh−ng khi 

bÐ g¸i ra ®êi, sè l−îng c¸c nang no·n gi¶m ®i rÊt nhiÒu, chØ cßn kho¶ng 2 triÖu 

nang no·n cho c¶ hai buång trøng. Vµo tuæi dËy th×, c¶ hai buång trøng chØ 

cßn l¹i chõng 300.000 - 500.000 nang no·n. Tuy tèc ®é gi¶m cã chËm h¬n, 

nh−ng sè l−îng c¸c nang no·n cßn l¹i rÊt h¹n chÕ. Sù gi¶m bít sè l−îng c¸c 


