TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

MOI LIEN QUAN GIU’A HINH THAI PHOI PONG LANH NGAY 2
VA KHA NANG PHAT TRIEN THANH PHOI NANG
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"Trweong Pai hoc Y Ha Noi
2Bénh vién Dai hoc Y Ha Noi

3Trwrong Dai hoc Khoa hoc va Céng nghé Ha Néi

Nghién ciru mé té tién ciru trén 255 phoi déng lanh ngay 2 ctia 68 bénh nhan c6 chi dinh ré déng phéi va nudi cay

kéo dai, chuyén phéingay 5 tai Trung tm Hé trosinh sén va Céng nghé mé ghép, Bénh vién Pai hoc Y Ha N6i nham

danh gia méi lién quan gidka hinh thai phéi déng lanh ngay 2 va khé néng phét trién thanh phéi nang, chét luong phoi

nang. Nghién ctru cho théy, ti1é hinh thanh phéi nang dat 67,1%. Céc dac diém hinh théi cia phéi ngay 2 khéng chi

lién quan dén kha néng phéat trién thanh phéi nang ma con lién quan dén chét long phéi nang khi nuéi cay ngay 5.

Tir khoa: Phdi ngay 2, phdi ngay 5, phdi nang, phdi giai doan phan cét, sw phat trién cta phdi, thu tinh

trong 6ng nghiém

l. DAT VAN BE

Thu tinh trong éng nghiém (IVF - In Vitro
Fertilization) trong nhirng thap ki vira qua ngay
cang phat trién véi nhiéu xu hwéng méi nham
nang cao hiéu qua, gidm nhirng bién ching
trong qua trinh diéu tri nhw: sang loc di truyén
trwdc chuyén phdi,' chuyén phoi déng lanh
thay thé cho chuyén phdi twoi? chuyén phoi
don thay thé cho chuy&n nhiéu phéi,® chuyén
phdi nang thay thé cho chuyén phéi giai doan
phan cét.4 Tang i I& thanh céng clia cac chu
ki IVF 1a van dé luén dwoc cac Trung tam Hb
tro' sinh sdn quan tdm va thwc hién nhiéu giai
phap. Trong do, viéc chuy&n nhidu phéi vao t&r
cung cla ngwdi me dé tang ti 1& co thai dan dén
kha n&ng da thai. Pa thai gay ra nhirng van dé
strc khée nghiém trong cho cad me va bé. Viéc
lwa chon phéi cé tiém ndng lam té cao la mot
thach thire trong linh vire hé tror sinh san. Nudi
cdy phoi, chuyén phéi ngay 5 da va dang duoc
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thwe hién & nhiéu Trung tdm H tro sinh san
vi n6 phu hgp v&i sinh ly tw nhién, giup chon
loc nhitng phéi c6 kha nang phat trién tt nhét,
tiém nang lam tb t6i wu va gidm nguy co da
thai. Ti I& phdi phat trién tiép dén giai doan phdi
nang dat gan 66% vai ti 1& lam té trén 50%.4°
Tuy nhién, viéc nudi ciy phoi kéo dai dén giai
doan phéi nang cling cé nhirng lo ngai, dac biét
l& nguy co khéng cé phéi dé chuyén & nhirng
bénh nhan co6 it phéi. Cau héi dat ra la co thé
dwa vao hinh thai phéi ngay 2 dé dy doan kha
nang hinh thanh phéi nang va chat lwong phoi
nang; can ra bao nhiéu phéi ngay 2 dé cé phoi
nang dat yéu cau chuyén vao ngay 5? Cau trd
I&i s& 1am co' s& cho chién luvgc nubi cly, ddng
phdi va quyét dinh thoi diém chuyén phéi cho
phu hop véi tirng bénh nhan cu thé. Ching toi
tién hanh nghién ctru nay véi muc tiéu: danh
gia méi lién quan gitra hinh thai phéi déng lanh
ngay 2 va kha nang phat trién thanh phoi nang,
chét lwgng phéi nang.

Il. DOl TWONG VA PHWONG PHAP

1. P6i twong nghién ctru

10

TCNCYH 133 (9) - 2020



Phoéi déng lanh ngay 2 cla nhirng phu ni»
dang diéu tri vo sinh, cé chi dinh ra déng phoi,
nudi cay va chuyén phéi ngay 5 tai Trung tam
Hb tro sinh sén va Cong nghé md ghép, Bénh
vién Dai hoc Y Ha Noi tir thang 8 nam 2019 dén
thang 7 nam 2020.

Tiéu chudn lwa chon

- Phu n@ < 40 tudi;

- Phéi duwoc trir ddng vao ngay 2;

- H6 so ¢6 day du thdng tin can thiét cho qua
trinh nghién ctru.

Tiéu chuén loai triv

- Phéi bj thoai hoéa sau ra dong.

2. Phwong phap nghién ciru

Thiét ké nghién ctru: Nghién ciru moé ta tién
clru.

Nghién ctru dwoc thyc hién trén toan bd
bénh nhan phu hop tiéu chuan lwa chon cé chi
dinh ra déng phoi ngay 2, nuéi cay va chuyén
phéi ngay 5.

TAP CHi NGHIEN CPU Y HOC

Phuwong phap déng phéi va rd déng phoi:
Phéi dwgc déng vao ngay 2; déng phdi va ra
déng bang phwong phap thuy tinh hoa cua
Cryotech (Cryotech Vitrification protocol, Nhat
Ban).

Phuong phép nuéi cdy phéi: Theo quy trinh
thwdng qui tai Trung tdm. Phéi sau khi dugc
ra dong duoc nudi cay theo phwong phap nudi
cay phoéi don, trong méi trwdng giot nhd, khéng
thay méi trwéng trong sudt qua trinh. S&r dung
méi trwdng nudi cay phoi lién tuc Continuous
Single Culture (FUJIFILM Irvine Scientific), giot
moi trwdng co thé tich 15 microliter, phi dau
Ovaoil (Vitrolife, Bi) trong dfa cay petri Nunc 35
mm chuyén dung cho IVF (Thermo Scientific,
150255).

Céac chi tiéu nghién ctru
- Ti 1& tao phdi nang: sd lwong phéi nang / sb
lwong phoi ngay 2 ra dong;

- Chét lwgng phéi ngay 2: dwa theo Ddng
thuan danh gia phdi ngay 2 cla té chirc Alpha,
20116 (Bang 1).

Bang 1. Dong thuan danh gia phoi giai doan phan chia theo t6 chirc Alpha (2011).6

Thang diém Panh gia

M6 ta

<10 % manh vun té bao

| Tot

Kich thué'c phdi bao phi hop véi giai doan phat trién

Khdng c6 phéi bao da nhan

10-25% manh vun té bao

Il Trung binh

Phan 16n phoi bao co kich thuwdc phu hop voi giai
doan phat trién

Khéng c6 phdi bao da nhan

>25 % manh vun té bao

Kich thwéc phdi bao khong phi hgp voi giai doan
phat trién

Co6 phéi bao da nhan

- Chét lwong phéi ngay 5: dd gian rong phoi nang, chat lwong nu phdi, chat lwong 14 nudi (dwa

theo tiéu chuén cta Gardner D.K., 19997- Bang 2).
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Bang 2. Phan loai phoi nang theo tiéu chuan cta Gardner D. K. (1999).”

Sw phat trién cua khoang phéi nang

1 Giai doan s&m phdi nang: khoang phéi nang < 50% thé tich cla phéi

Phéi nang: khoang phéi nang = 50% thé tich ctia phoi.

Phéi nang day du: khoang phdi nang hoan toan lap day thé tich phoi

Phéi nang né rong: khoang phéi nang I&n hon thé tich phéi dau, mang trong sudt méng.

Phéi nang dang thoat mang: 14 nudi bat dau thoat khai mang trong subt.

| b~ WODN

Phéi nang da thoat mang: phoi nang da thoat khdi mang trong subt.

Xép loai cho nu phéi

>

C6 nhiéu té bao, gan két ch&t véi nhau

B Chicd vai té bao gan két 16ng 1éo.

Co rét it té bao.

Xép loai cho I nuéi

C6 nhiéu té bao tao nén biéu md lién két chat ché vai nhau.

B  Cditté bao; lién két Idng 1&o

C6 rat it t& bao tao nén mot biéu mé 16ng 1éo

3. X ly sé liéu: sb liéu duoc thu thap va xo
ly bdng phdn mém SPSS 20.0, st dung kiém
dinh x2, Fisher’s Exact dé so sanh ti 1& gitra cac
nhém. Sy khac biét cé y nghia théng ké khi p
<0,05.

4. Dao dirc nghién clru

Nghién ciru dugc Giam déc Trung tam Hb
tro sinh sdn va Céng nghé mo ghép, Bénh vién
Dai hoc Y Ha Noi cho phép thyc hién va duoc
théng qua bdi Hoi ddéng dé cuwong Nghién ctu
Trwong Bai hoc Y Ha Nbi.

Nghién ctu thudc loai mé ta, khéng can
thiép; chi mo ta thdng tin két qua, hwdng tdi
muc tiéu nang cao két qua co thai khi diéu tri
thu tinh trong éng nghiém, gidm ti 1& da thai,
khdéng vi muc dich nao khac.

Bénh nhan cam két thyc hién thu tinh trong
dng nghiém vé&i qui trinh nghién ctru. Thong tin

vé bénh nhan dwoc bao mat.
Ill. KET QUA

1. Pic diém hinh thai cua phoéi ngay 2 va kha
ning phat trién thanh phéi nang khi nudi
cdy ngay 5

Méi lién quan gitra sé lurong phéi bao cta phéi
ngay 2 va kha ndng phét trién thanh phéi nang:
Ti lé phat trién thanh phoi nang dat 67,1%
(171 phéi nang trén tbng sb 255 phoi ngay
2). C6 mébi lién quan gitra kha néng phat trién
thanh phéi nang khi nuéi ciy ngay 5 véi sb
lwong phdi bao clia phéi ngay 2 (p < 0,01).
Tan suat gap phdi ngay 2 cé 4-5 phéi bao la
nhiéu nhéat, chiém 79,2% téng sé phoi ngay 2.
Ti 1& phat trién thanh phéi nang ctia phoi ngay
2 ¢6 4-5 phoi bao dat xap xi 70%.
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Bang 3. Kha niang phat trién thanh phéi nang ctia phdi ngay 2 c6 sé lwong phéi bao

khac nhau.
S6 lwong phéi bao N Phéi thai dwoe hinh thanh o
cua phéi ngay 2 n %
2 phéi bao 14 4 28,6
3 phéi bao 19 6 31,6
4 phoi bao 150 110 73,3
5 phdi bao 52 36 69,2
6 phoi bao 7 4 57,1 p <0,01
7 phoi bao 7 7 100
8 phdi bao 4 2 50
9 phéi bao 2 100
Téng 255 171 67,1

(p tinh theo kiém dinh Fisher’s Exact)
Méi lién quan giira ti 16 manh v& bao twong clia phéi ngay 2 va kha néng phét trién thanh phéi nang:

Ti 1 phat trién thanh phéi nang dbi véi cac nhém ¢ ti 1é manh v& bao twong < 10%, 10 - 25%
lan lwot 1a 72,6% va 65,8%. Dac biét & nhom co ti 1é manh vé bao twong > 25% khong cé phdi
nao phat trién thanh phoi nang. Su khac biét co y nghia théng ké (p < 0,01) chirng té c6 méi lién
quan gitra ti 1é manh v& bao twong véi khd nang phat trién thanh phéi nang.

Bang 4. Kha niang phat trién tré thanh phéi nang ctia phéi ngay 2
c6 ti Ié manh v& bao twong khac nhau.

Ti Ié manh v& N Hinh thanh phéi nang o
bao twong n %
<10% 164 119 72,6
10-25% 79 52 65,8 p < 0,01
>25% 12 0 0
Tbng 255 171 67,1

(p tinh theo kiém dinh x?)
2. Dac diém hinh thai ctia phoi ngay 2 va chat lwong phoi nang
Méi lién quan gitra sé luong phéi bao ctia phéi ngay 2 dén chét long phéi nang:

C6 méi lién quan gitra sb lwong phdi bao cta phéi ngay 2 dén dac diém hinh thai nu phoi va la
nudi ctia phoi ngay 5 (p < 0,05). Trong khi d6 sb lwong phdi bao ctia phdi ngay 2 khéng cé méi lién
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TAP CHi NGHIEN CU’U Y HOC
qguan v&i do gian rong cla khoang phéi nang (p > 0,05).

Bang 5. Méi lién quan giira s6 lwong phdi bao va chat lwong phoi nang.

S6 lwong phéi bao cua phéi ngay 2

Téng
2 3 4 5 6 7 8 9
n 4 6 10 36 4 7 2 2 171
1 1 2 26 11 2 42
Phanloaido 1 13 6 1 21
gian rong
N 3 2 2 51 10 2 4 1 72
> phdi nang
c 4 1 1 20 9 1 3 1 36
[y
o) p = 0,543
c
iy 2 33 5 1 3 44
2 Phan loai nu
= =7 B 2 29 5 3 2 41
= phoi
< 1 1 9 9 2 1 23
£
2 p=10,013
g. 2 1 34 2 1 3 43
Phanloaila g 25 8 2 1 36
nuol
1 2 12 9 2 2 1 29
p = 0,009

(p tinh theo kiém dinh Fisher’s Exact)
Méi lién quan gitra ti 16 manh vé bao tuong cla phéi ngay 2 va chét lvong phéi nang:

- Trong 171 phéi nang duoc tao thanh chi c6 108 phéi nang duoc dénh gia chét luong nu phéi va I
nuéi vi 63 phéi nang cé dé gian réng ctia phéi nang loai 1 va 2, chwa du diéu kién dé danh gia.

- C6 méi lién quan gitra ti 16 manh vé bao tuong cla phdi ngay 2 dén chét luong nu phéi ciing nhw
14 nuéi ctia phoi nang, sw khac biét ¢ y nghia théng ké (p < 0,05).

- Ti 16 ménh vé bao tuong ctia phbi ngay 2 khéng cé méi lién quan véi do gidn réng cla khoang
phéi nang (p > 0,05).
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Bang 6. Méi lién quan giira ti 1é manh v& bao twong va chat lwong phoi nang.

Ti Ié manh v& bao twong Téng
<10% 10 - 25% > 25%
n 119 52 0 171
Phan loai ! 26 16 42
d6 gidn 2 12 9 21
réng phoi 3 54 18 72
o
§ nang 4 27 9 36
% p = 0,242
= Phan loai A 36 8 44
= nu phoi
z up B 34 7 41
= 11 12 23
5 p = 0,04 108
ke
Q. 37 6 43
(] Phan |i).al la B 30 6 36
nuol
14 15 29
p =0,01 108
( p tinh theo kiém dinh x?)
IV. BAN LUAN dat 73,3% va 30,3%. Ngoai ra ti 1& phat trién

Nghién cru duoc thwc hién trén 255 phdi
doéng lanh ngay 2, sau khi ra déng, tién hanh
nudi cay phdi don trong méi truéng giot nhd cé
pht dau dén ngay 5 cho thay: ti 1& hinh thanh
phdi nang la 67,1% (Bang 3). Két qua nay cao
hon so v&i nghién clru clia Guerif va cong s
(2007), ti I& hinh thanh phoéi nang la 43,6% khi
nudi cay tlr phoi twoi ngay 2.8 Piéu nay phan
anh chét lwong labo trong viéc nudi cay phoi
kéo dai va lién quan dén viéc cai tién khong
ngrng cGa hé théng va madi trwéng nudi cay
phoéi tao diéu kién thuan loi nhat cho viéc nudi
cay phoi dai ngay.®

Trong nghién ctvu nay, ti 1& phat trién thanh
phoi nang cda phoi ngay 2 c6 4 phoéi bao cao
hon cla phéi ngay 2 cé 2-3 phéi bao; 1an lwot

thanh phoéi nang cla phdi ngay 2 c6 5-9 phoi
bao cling kha cao, dat 70,8% (p < 0,01) (Bang
3). Két qua nay phu hop véi nghién clu cla
Guerif (2007), v6i ti 1& phat trién thanh phoi
nang clia nhom phdi ngay 2 cé < 4 phdi bao,
4 phbi bao, > 4 phdi bao lan lwvot 1a 31%, 59%,
38%.8 Thoi diém danh gia phéi ngay 2 trong ng-
hién clru cla chung t6i la sau ICSI trung binh
47 gio thay vi danh gia & thoi diém 43-45 gioy
sau ICSI, nén nhom phdi ngay 2 ¢é > 4 phdi bao
c6 tiém nang phat trién thanh phéi nang kha
cao. Tuy nhién v&i nhitng phéi phat trién qua
nhanh, c6 7-9 phéi bao & ngay 2, van c6 kha
n&ng phat trién dén giai doan phdi nang nhung
ching c6 thé cé nhirtng bat thuwdng nhiém séc
thé."

Nhiéu bao céo trwdc day cho thay, ti 1é phat
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trién thanh phoi nang giam dang ké khi sy phan
manh bao twong cla phdi ngay 2 tang lén."'2
Trong nghién cru ctia chuing t6i, ti 1& phat trién
thanh phéi nang ddi véi cac nhém cé ti 1é manh
v& bao twong < 10%, 10 - 25%, > 25% lan lwot
la 72,6%, 65,8% va 0% (p < 0,01) (Bang 4). Két
qua cla chung téi phu hop véi nghién clru clia
Guerif (2007)8.

Braga va cs (2012), cho réng hinh thai phoi
ngay 2 c6 thé dy doan dwoc kha ndng phat trién
thanh phéi nang, vi vay chét lwong clta phoi
giai doan phan cat c6 thé dw doan chat lvong
clla phéi nang dwoc tao thanh.™ Ngwoc lai,
mot sé nghién ctru trwdc d6 cho rang hinh thai
phoi giai doan s&m cé kha nang dy doan kém
chét lwong ctia phoi nang khi nuéi cay phoi kéo
dai.'5 Nghién cu ctia Guerif cho thay c6 méi
lién quan yéu gitra cac thong s hinh thai phoi
giai doan s&m va hinh thai phoi nang." Trong
nghién cru cla chung t6i cho thay cé méi lién
quan gitra d&c diém hinh thai phdi ngay 2 nhw
sb lwong phdi bao, ti 1é manh v& bao twong téi
chét lwong nu phéi va & nuéi ctia phdi ngay 5 (p
< 0,05), nhung khoéng thay c6 méi lién quan véi
dd gian rong cla khoang phéi nang (p > 0,05)
(Bang 5, 6). Két qua nay c6 thé do: dbi twong
trong nghién ctru 1a phéi dong lanh ngay 2. Thoi
diém danh gia chat lwong phéi ngay 5 co thé
anh huwdng béi thoi gian déng phoi, thoi gian ra
doéng theo tinh chét cong viéc thuwdng qui cua
labo. M&t khac, téc dd phat trién phéi ngay 5
thay déi rat nhanh theo thoi gian vi vay do gian
réng clia khoang phéi nang c6 thé khéng phan
anh thye sw chéat lwong phdi nang. Cac chuyén
vién phéi hoc nén quan tdm nhiéu hon dén chét
lvong nu phdi va la nudi thay vi do gian réng
clia phéi ngay 5.

V. KET LUAN

Nghién ctu sy phat trién dén ngay 5 cla
255 ph6i déng lanh ngay 2 sau ra déng, nhan

thay: ti 1& phat trién thanh phdi nang dat 67,1%.
C6 mbi lién quan chéat ché vé sé lwong phoi
bao, ti Ié manh v& bao twong clia phoi ngay 2
vé&i ti 1& phat trién thanh phoi nang khi nudi cay
dén ngay 5. Ngoai ra, ddc diém hinh thai cta
phdi ngay 2 con &nh huwéng dén chat lwong nu
phoi va la nuéi ciia phoi ngay 5 nhwng lai khéng
anh huwdng dén do gian rong ctia khoang phoi
nang.
L&i cam on

Nghién ctru dwoc thwe hién tai Trung tdm
Hb tror sinh san va Céng nghé mé ghép, Bénh
vién Dai hoc Y Ha Noi. Chung toi tran trong cam
on lanh dao, nhan vién va bénh nhan ctia Trung
tam da tao diéu kién cho chung téi thwe hién
nghién clru nay. Chang t6i cam két khong cé
tranh chép v& quyén loi.
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TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

Summary
THE CORRELATION BETWEEN DAY 2 FROZEN EMBRYO’S
MORPHOLOGICAL CHARACTERISTICS AND THE BLASTOCYST
DEVELOPING POTENTIAL

A prospective observation study on 255 day 2 frozen embryos of 68 patients indicated thawing
and culturing, for transferring day 5 embryos in Center of IVF and Tissue engineering, Hanoi Medical
University Hospital to assess the correlation between the day 2 frozen embryo’s morphological
and the quality, developing rate of blastocyst cultured to day 5. The study show: The blastocyst
developing rate was 67.1%. There were the correlations between morphological characteristics of
day 2 embryos not only with the developing rate of blastocyst, but also with the quality of blastocyst.

Keywords: day 2 embryo, day 5 embryo, blastocyst, cleavage embryo, embryo’s development,
in vitro fertilization.
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