
Bệnh nhân được tư vấn chuyển 5 phôi (2 loại 2 và 3 
loại 3) và hủy 2 phôi loại 3. Được hỗ trợ hoàng thể với 
progesterone 50mg tiêm bắp + progesterone 800mg 
đặt âm đạo + estradiol 6mg/ ngày. Thử Beta hCG sau 
14 ngày chuyển phôi được 214,9 mIU/ml.

Siêu âm sau 3 tuần thử thai: 01 thai. 
Diễn tiến thai kỳ: Một thai chết lưu 8 tuần.

Bệnh nhân được trigger bằng hCG (Ovitrelle 250 µg). 
Chọc hút sau 36 giờ được 16 trứng, có 16 trứng trưởng 
thành được thực hiện ICSI và có hỗ trợ hoạt hóa trứng.

Bệnh nhân được tư vấn chuyển 4 phôi (2 loại 1 và 
2 loại 2), trữ 03 phôi và hủy 4 phôi (1 loại 2 và 3 loại 3). 
Được hỗ trợ hoàng thể với progesterone 800mg đặt âm 
đạo + estradiol 4mg/ngày. Thử Beta hCG sau 14 ngày 
chuyển phôi được 147,5 mIU/ml. 

Siêu âm sau 3 tuần thử thai: 1 thai.
Diễn tiến thai kỳ: Bình thường. Bệnh nhân được mổ 

lấy thai vì thiểu ối ngày 06/06/2013, ở tuổi thai 36 tuần. 
Bé Trai 2500g. IA 8/1’ – 9/5’. Đến ngày 22/9/2014 bé được 
15 tháng cân nặng 9,6 kg và phát triển bình thường.

3. Bàn luận
Chẩn đoán globozoospermia đơn giản chỉ bằng xét 

nghiệm tinh dịch đồ. Do đó, các nhân viên phòng xét 
nghiệm nam khoa cần được đào tạo bài bản và kiểm tra 
tinh trùng cần chi tiết và cẩn trọng để tránh bỏ sót đưa 
đến chỉ định điều trị không hợp lý. Nguyên nhân của tình 
trạng này vẫn chưa được biết rõ, đánh giá cấp độ tế bào 
cho thấy tỷ lệ lệch bội tăng trong một số trường hợp, 
phần lớn ở nhiễm sắc thể dạng que (13,14,15, 18 và 21) 
và nhiễm sắc thể giới tính nhưng những phát hiện này 
cũng tương tự những trường hợp vô sinh nam khác(16). 
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1. Đặt vấn đề
Globozoospermia là một dạng bất thường nặng 

của tinh trùng dị dạng với đặc thù là tinh trùng đầu tròn 
và thiếu acrosomoes (thể cực đầu). Globozoospermia 
là một nguyên nhân hiếm gặp trong vô sinh nam với 
tần suất 0,1%(10). Globozoospermia được ghi nhận lần 
đầu tiên năm 1965 (18). Sau đó, Schirren và cs (1971)
(21) cung cấp chi tiết về siêu cấu trúc tinh trùng này 
với đặc điểm quan trọng là thiếu men acrosomes. 
Nguyên nhân thực sự vẫn chưa biết rõ (14). Ở bệnh nhân 
Globozoospermia, tinh trùng có hình dạng đặc trưng 
đầu tròn được giải thích do không có sự hình thành 
acrosomes trong quá trình hình thành tinh trùng, vì 
vậy làm hạn chế khả năng thụ tinh và tình trạng này 
có thể do di truyền(6). Có 2 dạng globozoospermia, 
thiếu hoàn toàn acrosome hoặc sự hiện diện một 
phần của acrosome (acrosome dị dạng). Tuy nhiên, 
sự phân loại này có thể chưa chính xác và không 
được phổ biến. Hình dạng của globozoospermia có 
thể là: 100% tinh trùng đầu tròn hoặc một phần (< 
100%), vấn đề này vẫn chưa được sáng tỏ, có thể là do 
những biến đổi của những hội chứng tương tự hoặc 
từ những rối loạn riêng biệt(22,25).

Trước năm 1995, các trường hợp Globozoospermia 
phải chỉ định điều trị TTON với tinh trùng từ ngân hàng. 
Khi kỹ thuật tiêm tinh trùng vào bào tương trứng (ICSI) 
ra đời là một phương pháp điều trị đem lại tia hy vọng 
cho các bệnh nhân Globozoospermia. Năm 1995, báo 
cáo đầu tiên cho thấy tỷ lệ thành công TTON tăng khi 
điều trị bằng ICSI cho Globozoospermia (15). Tuy nhiên, 
tỷ lệ thụ tinh và sinh bé sau điều trị ICSI với tinh trùng 
globozoospermia là rất thấp(3,4,5,7,12). Những nghiên cứu 
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TRƯỜNG HỢP THỤ TINH ỐNG NGHIỆM THÀNH CÔNG 
BẰNG ICSI KẾT HỢP AOA VỚI GLOBOZOOSPERMIA

Tóm tắt
Globozoospermia là một dạng bất thường tinh 

trùng nặng được đặc trưng bởi tinh trùng đầu tròn do 
không có acrosome. Globozoospermia là một dạng 
bất thường hiếm gặp trong vô sinh nam (tần suất 
0,1%)(17). Chúng tôi báo cáo một trường hợp mang 
thai thành công và sinh một bé khỏe mạnh sau khi 
ICSI kết hợp hoạt hóa trứng.

Abstract 
Globozoospermia is a severe form of 

teratozoospermia characterized by round-headed 
acrosomeless spermatozoa. Globozoospermia is 
a rare disorder causing male infertility (incidence 
<0.1%). Here we present one successful pregnancie 
and a live birth after intracytoplasmic sperm injection 
with oocyte activation.

gần đây cho thấy tinh trùng globozoospermia có sự 
thiếu hụt hoặc không có yếu tố PLCƺ, đây là một đồng 
phân đặc biệt của phospholipase C, yếu tố quan trọng 
kích thích hoạt hóa noãn và tạo điều kiện cho thụ tinh 
xảy ra(1,9,20). Tuy nhiên, có ít nhất hai báo cáo nói lên sự 
không cần thiết của việc hỗ trợ kỹ thuật hoạt hóa trứng(7). 

Cho đến nay có ít báo cáo về các trường hợp sinh 
em bé từ các trường hợp Globozoospermia được điều 
trị bằng ICSI. Dưới đây chúng tôi báo cáo 1 trường hợp 
mang thai thành công của cặp vợ chồng bị vô sinh do 
Globozoospermia được điều trị bằng kỹ thuật ICSI kết 
hợp với AOA tại IVFAS, để củng cố thêm bằng chứng 
khả năng có con ở các trường hợp globozoospermia.

2. Báo cáo trường hợp
Một cặp vợ chồng đến khám vì vô sinh 1- 16 năm. 

Người vợ 35 tuổi có vòng kinh đều, xét nghiệm nội tiết 
và siêu âm phụ khoa bình thường. Chồng 39 tuổi kiểm 
tra tinh dịch đồ có kết quả: Mật độ: 43 * 106, Di động: 46 
- 14 - 40%, Tỷ lệ sống: 65%, Hình dạng bình thường: 0% 
Nhận xét: Tinh trùng bất thường đầu (99% tinh trùng 
đầu tròn, nhỏ, ít acrosome). Bệnh nhân được tư vấn 
điều trị TTON, sử dụng phác đồ Antagonist.

Bệnh nhân được trigger bằng GnRH agonist 
(Diphereline 0,2mg). Chọc hút sau 36 giờ được 19 
trứng, có 15 trứng trưởng thành được thực hiện ICSI. 

Liệu trình điều trị Nội tiết ngày trigger
Liều khởi đầu 200UI E2 3593 pg/ml
Số ngày kích thích 10 ngày LH 2,95mUI/ml
Tổng liều 2000UI P4 1,4 ng/ml

Bảng 1. Quá trình điều trị lần 1 (5/4/2012)

Kết quả ICSI 15 noãn MII
Thụ tinh Thành phôi 

07 (46.66%) Phôi loại 1 Phôi loại 2 Phôi loại 3
0% 02 (28.57%) 05 (71.43%)

Bảng 2. Kết quả điều trị lần 1

Kết quả ICSI 16 noãn MII
Thụ tinh Thành phôi (91,66%)

12 (75%) Phôi loại 1 Phôi loại 2 Phôi loại 3
04 (36,36%) 04 (36,36%) 03 (27,28%)

Bảng 4. Kết quả điều trị lần 2

Liệu trình điều trị Nội tiết ngày trigger
Liều khởi đầu 200UI E2 2972pg/ml
Số ngày kích thích 10 ngày LH 4,03
Tổng liều 2000UI P4 Không làm

Bảng 3. Quá trình điều trị lần 2 (10/2012)

Thiếu acrosome làm tinh trùng thất bại trong việc 
thâm nhập vào bào tương noãn trong quá trình thụ 
tinh được khắc phục bằng ICSI. Nhưng tỷ lệ thụ tinh 
vẫn còn thấp, dao động từ 0 đến 100%. Do thuật ngữ 
globozoospermia bao gồm cả 2 loại thiếu hoàn toàn 
acrosome hoặc sự hiện diện một phần của acrosome 
(acrosome dị dạng), nên có sự phân loại rõ ràng trong 
các nghiên cứu về globozoospermia. Vì lý do đó, chúng 
ta khó khăn trong phân tích tổng thể các trường hợp 
globozoospermia trong hơn 4 thập kỷ qua(6). Điều này 
cũng thể hiện ở sự không thống nhất ở một số báo 
cáo về việc bổ sung canxi ionophore trong hoạt hóa 
trứng(7,24). Mới đây, một nghiên cứu về hiệu quả của hoạt 
hóa trứng của 34 trường hợp globozoospermia có hoặc 
không bất thường gen DPY19L2 cho thấy có hiệu quả. 
Tỷ lệ thụ tinh ở nhóm bất thường gen DPY19L2 có hoạt 
hóa noãn là 64,4% so với 31,3%. Còn ở nhóm không bất 
thường gen tỷ lệ thụ tinh nhóm có hoạt hóa noãn là 
72,1% so với 10,6%. Điều này được giải thích vì tinh trùng 
globozoospermia thiếu hoặc không có protêin PLCƺ, là 
một yếu tố chính kích thích hoạt hóa noãn tạo điều kiện 
cho thụ tinh xảy ra(13,23). Trường hợp của chúng tôi tỷ lệ 
thụ tinh được cải thiện đáng kể sau khi được hoạt hóa 
trứng (lần 1 không hoạt hóa trứng tỷ lệ thụ tinh 46,66%, 
lần 2 có hoạt hóa trứng tỷ lệ thụ tinh 75%). Phương pháp 
hoạt hóa trứng cũng được chứng minh có hiệu quả trên 
các trường hợp tinh trùng bất thường nặng (OAT)(19).

Cho đến nay, đột biến ở 2 gen DPY19L2, SPATA16 
đã được xác định liên quan đến bất thường tinh trùng 
nặng, cụ thể là globozoospermia(2,8). Với bất thường ở 
gen SPATA16 chưa có một báo cáo nào công bố có thai 
thành công sau thực hiện ICSI. Tuy nhiên, những bệnh 
nhân mất đoạn gen DPY19L2 đã được báo cáo có con 
bình thường(11,13). Mặc dù nguyên nhân có liên quan 
đến các yếu tố gen trên, với những thông tin có được 
về globozoospermia từ những ca đầu tiên của Schirren 
cho đến nay, không thấy tăng tỷ lệ sẩy thai, thai chết lưu 
hoặc bất thường do lệch bội nhiễm sắc thể của thai con 
của những người bị tình trạng này dù số ca còn ít 99 ca(6).

Thụ tinh trong ống nghiệm là cách điều trị duy 
nhất đối với các trường hợp globozoospermia. Có thể 
điều trị nhiều chu kỳ nếu kết quả thất bại, nhưng cần 
tư vấn kỹ các khả năng xảy ra cho bệnh nhân. Cho 
đến nay chưa có một yếu tố dự báo xác định khả năng 
thành côngcủa các trường hợp globozoospermia.

4. Kết luận
Trường hợp có thai thành công đầu tiên bằng kỹ 

thuật tiêm tinh trùng vào bào tương noãn với mẫu 
tinh trùng globozoospermia ở IVFAS, đã tạo ra hy 
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vọng cho những trường hợp globozoospermia. Với 
mẫu tinh trùng globozoospermia, để gia tăng tỉ lệ thụ 
tinh, sự phát triển của phôi, cũng như khả năng có em 
bé nên thực hiện bằng các kỹ thuật sau:

- ICSI kết hợp với hỗ trợ hoạt hóa noãn 
- IMSI (intracytoplasma morphologically selected 

sperm injection).
- IMSI kết hợp với hoạt hóa noãn.
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