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CHAT LUONG PHOI CHUYEN: YI?L! TO TIEN LUONG
KET QUA THU TINH TRONG ONG NGHIEM

Tom tat

Gié6i thiéu: Phuong phdp ddnh gid va lua chon
phéi dua trén ddc diém hinh thdi duoc sit dung phé
bién trong thu tinh trong 6ng nghiém (IVF). Béic diém vé
hinh thdi phéi cé thé gidp tién luong khd néng cé thai.

Muc tiéu: Xdc dinh mai lién hé giiia su hién dién
cta phéi tét trong s6 phéi duoc chuyén va co héi ¢ thai
cta bénh nhdn sau chuyén phéi giai doan phan chia.

Phuong phap: Nghién ctu héi ctu, thuc hién
trén 1694 chu ky diéu tri IVF c6 chuyén phéi vao ngay
2. Viéc ddnh gid phéi duoc thuc hién dua trén tiéu
chudn déng thudn Istanbul ndm 2010. Cdc ca diéu
tri duoc chia thanh hai nhém: nhém 1 (n=1070) c6
it nhdt mot phéi tét trong sé phéi ducgc chuyén va
nhém 2 (n=624) khéng c6 phéi tét dugc chuyén. Két
qua ddnh gid bao gém: ti ¢ thai lam sang (CPR) va ti
lé thai dién tién (OR).

Két qua: Tudi vo trung binh & nhém 1 va nhém 2
lan luot la 33,3+5,02 and 33%5,1(p= 0,828). S6 phéi
chuyén trung binh khéng cé khdc biét gidia nhém 1 va
nhém 2 (2,89 £ 1,11 vs. 2,98 + 1,02; p=0,3). CPR va OR
ctia nhém 1 cao hon mét cdch cé y nghia so véi nhém
2(42,1vs.20,7%; RR 2,04; 95% Cl 1,91 -2,17; p=0,001va
37,5% vs.15,5%; RR 2,41, 95% Cl 2,27 - 2,55; p=0,001)

K&t luan: Chdt luong phéi chuyén vao ngay 2 cé
lién quan dén ti I¢ thai Iam sang va ti Ié thai dién tién &
bénh nhdn IVF. Su hién dién ctia phoi tét trong s6 phéi
dugic chuyén la mét yéu té tién luong rdt ¢6 gid tri cho
két qua diéu tri cia bénh nhdn.

1. Dat van de

Da thai la mét van dé gay nhiéu tranh luan cla
thu tinh trong 6ng nghiém (IVF). Cac trung tam IVF
phai chiu ap luc vé ti l1&é thanh céng nén thudng
chuyén nhiéu phéi dé tang ti 1é thai. Chon lua phoi
theo tiéu chudn hinh thai |a phuong phap phd bién
nhat, nhung khong chinh xac. Muc tiéu cia danh gia
va chon lya ph6i nham chi dong gidm sé lugng phoi
chuyén & nhimng trudng hop tién lugng kha va tot dé
c6 thé quyét dinh s6 phoi chuyén vao ti cung phu
hap, giam ti [& da thai ma van duy tri dugc ti 1é thai
cao va én dinh.
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Abstract

QUALITY OF TRANSFERRED EMBRYOS AS
PREDICTOR OF IVF OUTCOMES

Introduction: Morphology-based embryo scoring
and selection are commonly used in IVF. Embryo
morphology can have predictive value for pregnancy.

Objective: To investigate the association between
morphology-based embryo quality and outcomes in an
IVF program transferring early cleavage embryos.

Methods: This was a retrospective study of1694IVF
cycles undergoing fresh embryo transfer on day 2. The
2010 Istanbul consensus for embryo scoring was applied.
The studied cycles were divided into 2 groups: group
1 (n=1070) had at least 1 good embryotransferred;
group 2 (n=624) with no good embryo transferred. Main
outcomeswere clinical pregnancy rate (CPR), ongoing
pregnancy rate (OR).

Results: Mean age of women in group 1 and group
2 were 33.3+5.0 and 3345.1, respectively (p= 0.828).
Average number of embryos transferred were not
significantly different between group 1 and group 2 (2.89
+ 1.11vs. 2.98 + 1.02; p=0.3). CPR andORof group 1 were
significantly higher than group 2 (42.1 vs. 20.7%, RR 2.04,
95% Cl1.91-2.17, p=0.001;and 37.5% vs.15.5%, RR 2.41,
95% Cl2.27 - 2.55, p=0.001, respectively).

Conclusions: There wasa strong relationship
between quality of transferred embryo and IVF outcomes.
Availability of good embryo for transfer is a good predictor
for pregnancy outcomes.

Budc dau tién can thuc hién trong tién trinh nay
la can phai nang cao tinh chinh xac cla viéc danh
gia phoi nham chon dugc phéi cé tiém nang lam t6
cao dé chuyén vao buéng tlf cung clia ngudi vo. Day
la mot thach thic l6n d6i véi cac chuyén gia trong
linh vuc hé trg sinh san. Bén canh d6, can phai tién
hanh nhitng nghién ctu sau hon vé cac yéu t6 tién
lugng kha nang co thai sau IVF. Theo nhiéu nghién
cliu, c6 rat nhiéu yéu t6 gitp tién luong kha nang
c6 thai ctia bénh nhan.Nhin chung cac yéu té nay
dugc chia thanh hai loai: yéu t6 ngudi vg (tudi vg,
s6 nang noan, thai gian vo sinh, d6 day ndi mac tu
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cung, ndbng dé progesteron vao ngay tiém hCG...)
va yéu t6 phoi hoc (t6ng s6 phoi, s6 phoi tot, s6
phoi chuyén, ti 1é thu tinh...). Viéc phan tich toan
b6 cac yéu té nay cung luc ¢ thé tim ra mot mo
hinh thich hop, tuy nhién viéc nay rat phuc tap, doi
héi nhiéu thai gian, cong stc dé thu thap va phan
tich cac sé liéu.

Tai trung tam IVFAS, Bénh vién An Sinh, viéc
danh gia phéi dugc thuc hién theo déng thuéan cla
t6 chic Alpha (Hiép hoi cac nha phéi hoc thé gidi)
nam 2010[1]. Theo do, phoéi dugc phan thanh 3 loai:
phoi tét, phéi trung binh va phoéi xau. Phoi tét thudng
dugc uu tién dé chuyén cho bénh nhan. Tuy nhién,
hién van chua ré su hién dién ctia phéi t6t c6 anh
hudng dén kha nang co6 thai ctia bénh nhan trong
chu ky diéu tri d6 hay khong. O Viét Nam, hién tai,
chua cé bao cdo nao thuc hién phan tich kha nang
tién lugng cla chuyén phéi chat lugng tét l1én kha
nang co thai sau chuyén phéi.

Chung téi tién hanh dé tai nghién cu nham tim
hiéu méi tuong quan gitta chuyén phéi chat lugng tét
va kha ndng ¢ thai trong chu ky diéu tri. Dé tai khi
hoan thanh sé xac dinh dugc mai lién hé nay dong thoi
gdp phan vao viéc phan tich cac yéu t6 tién lugng kha
nang thanh céng cua chu ky IVF, gitp cho cac nhan
vién y té€ c6 thé tu van vé hudng diéu tri cho bénh
nhan, chon lua s6 phoi chuyén phu hop, tir do céi thién
ti 1é thanh cong va giam ti lé da thai trong IVF.

2. béi tuogng va phuong phdap nghién ciu

Thiét ké nghién ciu

Nghién ctu héi ctu. Nghién ctu dugc thuc hién
trén 1694 chu ky phoi tuoi c6 thuc hién chuyén phéi
vao ngay 2 sau khi tiém tinh trung vao bao tuong
tring. Cac chu ky nghién ctu dugc chia thanh hai
nhom: nhédm 1 c6 it nhat mét phoi t6t va nhom 2
khéng c6 phéi tét trong sé phodi dugc chuyén. So
sanh ti lé thai lam sang va ti 1& thai dién tién 2 nhém.

Péi tugng nghién ciu

Bénh nhan IVF dugc chuyén phéi tugi vao ngay 2
sau choc hut tai Bénh vién An Sinh.

Tiéu chuan nhan

— Tat ca cac bénh nhan diéu tri vo sinh bang
phuacng phap IVFc6 dugc chuyén phoi tuci vao ngay
2 sau khi thuc hién tiém tinh trung vao bao tuong
trang (ICSI).

—S6 phoi chuyén vao budng ti cung t8i da 4 phoi.

Tiéu chuin loai

— Cac chu ky nudi tring trudng thanh trong
6ng nghiém
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— Cac chu ky xin tring

— Cac trudng hgp da that bai ti 3 1an chuyén phoi
trg lén trudc do

Céc budc tién hanh

— Choc hat triéing: choc hat tring tién hanh 36 gio
sau tiém hCG.

— Quy trinh tiém tinh trung vao trdng (ICSI) dugc
thuc hién 3 - 4 gig sau choc hut.

—Sau 16 - 18 gid ké tir khi ICSI, tién hanh kiém tra
thu tinh.

— Viéc danh gia phéi dugc thuc hién tai thoi diém
44h +1 sau ICSI, theo tiéu chudn clia dong thuén
Alpha nam2010[1].

— Trudc khi chuyén phoi, tat ca cac phéi dugc
chon dé chuyén dugc hé trg thoat mang bang laser.

—Th thai va theo déi thai

Cac yéu té danh gia két qua diéu tri: bao gom ti
[& thai lam sang va ti lé thai dién tién.

Ti Ié thai Iam sang (clinical pregnancy rate) dugc
tinh bang ti I& phan tram cac trudng hgp ¢6 thai lam
sang trén téng s6 cac trudng hop c6 chuyén phoi.
Thai Iam sang chi dugc ghi nhan khi xac dinh dugc
hinh anh tui thai va do dugc tim thai vao khoang tuan
thu 7 cda thai ky.

Ti & thai dién tién (ongoing pregnancy rate) dugc
tinh bang ti I& phan trdm cac trudng hgp c6 thai dién
ti€n trén téng s6 cac trudng hap cé chuyén phoi. Thai
dién tién dugc dinh nghia la thai lam sang da phat
triénqua giai doan 20 tuan (= 20 tuan).

Xi ly sé liéu

Thu thap s6 liéu: Nghién ctiu dugc thuc hién tai
trung tam IVFAS, bénh vién An Sinh tu thang 10/2013
dén thang 12/2013. Thu thap sé liéu dugc thuc hién
théng qua bénh an nghién cdu.

Phan tich s6 liéu thu dugc: Xt ly s6 liéu st dung
phan mém SPSS 13.0.

3. Két qua

Chung t6i thu thap dugc 1694 ca dat tiéu chudn nhan
bénh tir hé so diéu tri IVF nam 2012 va 2013 tai IVFAS.
Trong d6 nhém 1(cé it nhat mot phoi tét) la 1070 ca va
nhém 2 (khéng cé phéi loai t6t) [a 624 ca. Két qua cho
thay khong c6 su khac biét cé y nghia théng ké vé dac
diém tudi vg va do day niém mac td cung (NMTC) gilra
hai nhém. S6 lugng phéi chuyén trung binh clia nhém
1 va nhom 2 khong c6 su khac biét cé y nghia théng ké
(2,89+ 1,11 vs. 2,98+ 1,02; p>0,01) (bang 1).

Két qua nghién ctiu cling thé hién ti lé thailam sang &
nhém 1 cao hon ¢6 y nghia vé mat thong ké so véi nhom
2 (42,1 vs.20,7%; RR 2,04; 95% Cl1 1,91 - 2,17; p=0,001).
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Bang 1. Bijc diém bénh nhan 6 2 nhom nghién cu

Nhom 1 (l nhéit 1 phéitot) | Nhom 2 (Khong o phoitot) | P
Tong s ca 1070 624
Tudi vo* 3300510 33,25+ 5,02 0828
NMTC (mm)* 11,58+ 1,92 11,37 2,21 0,013
56 phoi chuyén trung binh® 2,89+ 1,11 2,98+ 1,02 03
® Gid fr rung binh +SD

Bang 2. Két qua sau chuyén phéi 6 2 nhom nghién cou

Nhom 1 (ttnht 1 pheiitt) | Nhom 2 (Khong co phaitat) | P
46,5 (498/1070) 25(156/624) 0,001
421 (451/1070) 207 (129/624) 0,001
37,5(401/1070) 15,5(97/624) 0,001

Tilé Beta h(G(+) (%)
Ti lé thai lam stng (%)
Ti lé thai dién fién (%)

Tuong tuy, ti 1é thai dién tién nhom 1 caohon coy
nghia vé mat théng ké so v6i nhom 2 (37,5% vs.15,5%;
RR 2,41;95% Cl 2,27 - 2,55; p=0,001) (bang 2)

4. Ban luan

Tai cac trung tam ho trg sinh san, viéc chon lua phéi
tiém nang dé chuyén ludn l1a méi quan tdm hang dau
cla cac chuyén vién phdéi hoc. Phéi tiém nang dugc
dinh nghia la phoi hoi tu d 4 yéu t6 sau: (i) c6 thé phat
trién thanh phéi nang vao ngay 5, (ii) c6 kha nang lam
t6 trong budng t cung, (jii) c6 thé phat trién thanh thai
lam sang dién tién va (iv) sé phat trién va tao thanh moét
em bé khde manh. Viéc Iua chon phéi chuyén dugc thuc
hién dua trén mot s6 dac diém cla tring va phdi bao
gbm: hinh thai tring, dac diém tién nhan, téc do trao
d6i chét, su bién dudng, chan doan tién lam t6, hinh thai
phéi, hinh &nh phét trién ctia phoi duoc ghi nhan bang
hé théng time-lapse...Trong cac dic diém nay, hinh thai
phoi dugc xem la tiéu chudn phd bién nhat dung dé
danh gia va phan loai phoi.

Pénh gid phoi dya trén hinh thai thuong dugc thuc
hién vao ngay 2, ngay 3 va ngay 5 sau khi tinh trung xam
nhap vao noan. Thai diém chuyén phéi thudng khac
nhau gilia cac trung tam, tly thudc vao diéu kién moi
noi.( cac giai doan phoi 4-8 té bao, su phat trién cla
phéi phu thudc vao su hoat hoa bd gen clia noan. Nhiéu
nghién ctiu cho rang su hoat hod bd gen clia phoi xay ra
vao khoang giai doan 8 té€ bao, trudc khi phoi budc vao
giai doan nén (compacting)[2]. Viéc chuyén tir hoat hod
bd gen clia noan sang bd gen clia phéi la mét budc quan
trong dé phoi c6 thé tiép tuc phat trién. Hau hét cac phoi
bi diing phét trién & giai doan nay. Mac du ¢ nhimng han
ché trong viéc lua chon phéi, chuyén phéi ngay 2 van
dugc nhiéu trung tdm IVF lua chon do lo ngai vé nhiing
rdi ro khi nuéi cay kéo dai. Chuyén phéi ngay 2 van mang
dén nhiéu lgi ich nhat dinh. Néu chiing ta biét phat huy
t6i da cac phuong phap danh gia va lua chon phéi, van

dung tét cac yéu té tién lugng két qua diéu tri thi van dat
dugc hiéu qua diéu tri trén bénh nhan.

Su thanh céng cla ky thuat hé trg sinh san bi anh
hudng bdi nhiéu yéu t6, trong do, quan trong nhét la
chat lugng phoiva su ti€p nhan cda ndi mac ti cung.
Ngugi ta ghi nhan su tiép nhan cda ndi mac ti cung
gop tUr 31% dén 64% dén su thanh cong nay. Trong khi
dd, chat lugng phdi gdp ti 21% dén 32% [3]. Tuy nhién,
trong thuc té, so vai su tiép nhan clia ndi mac ti cung,
chat lugng phoi lai la mét bién s6 dé danh gia va tng
dung hon. D6 la ly do vi sao ching t6i chon lua yéu t6
chét lugng phéi chuyén dé danh gia kha nang tién lugng
dé6i véi két qua diéu tri IVF.

Cho dén nay, nhiéu phuang phap danh gia phoi
da dugc xay dung va phat trién ti ndm 1986 dé gilp
cac nha phoi hoc chon dugc phoi chat lugng cao
hodc phoi cé két qua tét nhat. Bao cao dau tiéncua
Cummins va ¢s.(1986) tap trung phan tich téc do phat
trién va hinh thai clia phéi[4]. Béo cdo tiép theo cla
Puisants va cs. (1987) dua ra mét hé théng danh gia
phoi kha hoan chinh, trong dé tap trung phan tich
s6 luong, kich thudc va hinh dang ctia phoi bao, do
phan manh cda phoi[5]. Y tudng nay dugc phat trién
ti€p tuc bdi Steer va cs. (1992)[6]. Tac gia dua ra khai
niém vé moét hé théng danh gia phoi mai, goi la CES
(Cumulative Embryo Score). Hé théng danh gia phoi
CES sau d6 dugc st dung dé du doan két qua IVF
trong mot vai nghién ctu khac[7].

Nam 2001, Terriou &a thuc hién mot nghién clu danh
gia hiéu qua ctia CES, st dung phuong phap cho diém
dua trén 4 dac diém: su phan chia, giai doan phan chia,
su déng déu cla phdi bao, su phan manh ctia phéil8].
Nghién ctiu nay déng thai cling dé nghi mét chi sé6 mdi
goi la MSTE (Mean Score of Transferred Embryos) dugc
tinh bang cach 18y CES chia cho s6 phéi chuyén.

Nam 2009, Vernon va cdng su thuc hién nghién ctu
trén 70.000 phdi chuyén, cho thdy viéc danh gia phoi
¢6 tuong quan Vdi ti 1é sinh song (live birth rate)[9].Tac
gia ciing dé nghi viéc danh gia phoi nén dugc thuc hién
theo mét tiéu chudn chung & cap qudc gia dé dam bao
chét lugng cudia viéc diéu tri.

Mot nghién ctu khac ctia Racowsky va cong sy (2009)
phan tich cac déc diém téc dd phan chia, ti 1& phan manh
va tinh d6i xting ctia phoi bao & phoingay 3[10]. Két qua
cho thay cac dac diém nay cé tuong quan vdi ti 1é sinh
s6ng (live birth rate). Hién tai, c6 nhiéu nghién ctu khac
dang dugc tién hanh véi quy mé 16n dé cé s6 liéu véi c&
mau I6n va dang tin cay hon. Tuy nhién, cac hé théng
danh gia phoi hién tai van dang dugc st dung va dang
dugc chiing minh tinh hiéu qua ctia né.
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Nam 2011, Farnaz da tién hanh mét nghién ctu trén
508 chu ky IVF, so sanh hiéu qua ctia phuong phap danh
gia phoi cla Steer va cong su (1992) so véi Terriou va
cdng su (2001)[3]. Két qua cho thay phuong phép cla
Terriou la phuong phép t6t nhat dé du doan két qua thai
clia chu ky IVF. Tac gia cling dé nghi phuong phép nay
nén dugc ap dung tai cac trung tam IVF dé chon dugc
nhiing phéi t6t nhat cho chuyén phéi, ddc biét la & cac
trung tdm chuyén hon 2 phéi.

Trong nghién ctiu clia ching t6i, viéc danh gia phoi
dugc thuc hién theo theo tiéu chudn clia déng thuan
Alpha nam 2010[1]. Theo d¢, viéc danh gia phoi ngay
2 dugc thuc hién tai thai diém 44x1h. Phoi tét 1a phoi
€6 4 phoi bao, déu nhau va d6 phan manh khéng qua
10% thé tich phéi bao. Néu s6 phoi tot 16n hon 3, viéc
Iua chon phéi chuyén dugc xem xét thém mot sé yéu té
khac nhu dac diém triing vao thai diém tiém tinh tring,
dac diém cda hop t (Z-score)...Cac dac diém nay gidp
chuing t6i chon dugc nhing phoi tét nhat dé chuyén cho
bénh nhan.

Viéc st dung yéu t6 chét lugng phéi chuyén dé du
doén két qua thai va ti 1é lam t6 cling da dugc dé cap dén
trong nghién ctu ctia Aldo va cs. (2004)[11]. Nghién ctu
nay dugc thuc hién trén 189 chu ky IVF, cho thay s6 lugng
phoi t6t trong chuyén phoi ngay 3 c6 gia tri tién lugng
cao d6i vdi ti & thai va ti 1& 1am t6. Tac gid ghi nhan ¢6 su
khac biét co y nghia théng ké vé ti1é thai (2,9% vs. 39,4%)
vatilélam t6 (2,0% vs. 19,3%) gitta nhdm khong c6 phoi
t6t va nhdm cé it nhat mét phoi tét.

Két qua clia chiing t6i cho thay rang s6 lugng phoi
t6t trong s6 phoi dugc chuyén vao ngay 2 la mot yéu to
tién lugng co gia tri déi véi ti lé thai lam sang va ti 1é thai
dién tién. G nhém 2, khi khéng cé phai tt nao trong
s6 phoi dugc chuyén, ti 1é thai 1am sang 1a 20,7% va ti
& thai dién tién la 15,5%. O nhom 1, khi ¢6 it nhat mot
phoi t6t ¢ hién dién trong s6 phdi dugc chuyén, ti 1&
thai lam sang tang 1én 42,1% (RR 2.04,95% C1 1.91-2.17,
p=0.001) va ti & thai dién tién cling tang lén la 37,5% (RR
2.41,95% Cl2.27 - 2.55,p=0.001). Nhu vy, néu cé it nhat

e goan 2
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mot phéi chat lugng tét chuyén phoi vao ti cung, tilé c6
thai lam sang va thai dién tién tang hon gap 2 lan so véi
cac trudng hop khéng co phoi chat lugng tét.

Két qua nay sé hé trg nhiéu cho viéc quyét dinh s6
phoi chuyén vao ti cung va tu van cho bénh nhan trong
khi diéu tri. Néu bénh nhan cé nhiéu phéi va co it nhat
mot phoi ngay 2 chat lugng tot va tién lugng cac yéu to
vé bénh nhan t6t, c6 thé cht ddng gidm sé lugng phoi
chuyén xuéng 2 phéi. Ngoai ra, c6 thé can nhic nudi cay
phdi dai ngay néu s6 lugng phoi chat lugng tét vao ngay
2 nhiéu han 3 phéi. Néu khong cé phéi chat lugng tét
vao ngay 2 va bénh nhan cé thém céc yéu t6 tién lugng
kém khac, c6 thé tang s6 phoi chuyén vao budng t
cung tu 3 dén 4 phoi.

Mac du la nghién ctu héi clu, nhung véi s6 lugng
khao sat Ién, day la mot trong nhiing nghién ctiu dau
tién va c6 gia tri dé danh gia hiéu qua clia viéc sir dung
tiéu chudn danh gia hinh thai phéi theo Alpha vao thuc
t& Viét Nam. K&t qua nghién clru nay cling ¢6 gia tri clia
chon lya phéi ngay 2 vé mat hinh thai theo tiéu chuin
mdi clia Alpha. Ngoai ra, két qua nay cling md& ra cac
huéng nghién ctiiu méi vé chon lua phoi, nuéi cdy phoi,
quyét dinh s6 phoi chuyén vao ti cung sau IVF.

5. Két luan

Pay la nghién ctu dau tién, cd mau ontai Viét Nam,
xac dinhgia tri tién lugng clia yéu t6 chat lugng phoi
chuyén vao ngay 2 déi vai két qua diéu tri cila bénh
nhan IVF, 4p dung tiéu chudn danh gia phdi méi cta
Alpha. Chat lugng phoi chuyén dua trén hinh thai vao
ngay 2 co lién quan dén ti Ié thai lam sang va ti lé thai
dién tién sau chuyén phéi tugi. Su hién dién cda phoi
t6t trong s6 phoi dugc chuyén la mot yéu té tién lugng
rat cé gia tri cho két qua diéu tri ciia bénh nhan.

Can thuc hién cac nghién ctu tién ctu vai thiét ké
manh hon dé c6 thé xay dung cac mé hinh chon lua
phoi, quyét dinh chién lugc nubi cdy phéi, gop phan
gidm s6 phédi chuyén phu hgp dé tang két qua c6 thai
va gidm thiéu ti [& da thai & bénh nhan IVF.
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