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Aux USA

Năm 2014 có 810.000 ca ung thư mắc mới

•Ung thư vú: 29% (235.000)

• 15% phụ nữ trong độ tuổi sinh sản

Hàng năm có 35.250 phụ nữ độ tuổi 30-40 có chẩn đoán
ung thư vú

Tại Pháp

7000 ca ung thư vú mắc mới. 

Hàng năm trên phụ nữ < 35 tuổi

Hậu quả của ung thư vú

Siegel et al., CA Cancer J Clin 2014



Ung thư vú ở Việt Nam
Hậu quả ít nghiêm trọng nhưng số lượng tăng

2012: 11.060 ca mới (64.7% <50 tuổi)
-Giảm khả năng sinh sản 7.3…1.8 trong 50 tuổi

-Con đầu sau 25 tuổi
-Béo phì 5…12% ở độ tuổi 35
-Chiến dịch phát hiện ung thư

Ung thư vú ở Việt Nam
•Tăng ở độH{ nội: 29.7/100.000

•HCM: 19.4/100.000
tuổi 25-45

Béo phì- Thuốc lá- Rượu:
Tăng hơn 3 lần

Đột biến BRCA: tương tự

Trieu et al. Cancer Biol Med 2015.

Ung thư vú ở Việt Nam: 
So sánh trong khu vực châu Á



Arbyn et al.Annals of Oncology 2011

Ung thư cổ tử cung ở Việt Nam
29 triệu phụ nữ > 15 tuổi

Hàng năm
6000 ca ung thư mới

Nguyên nhân gây ung thư thứ 2 trên phụ
Nữ 15-44 tuổi

Gánh nặng toàn cầu của bệnh ung thư cổ tử cung trong 
năm 2008



EUROCARE 5 study European Journal of Cancer 2015

Những phụ nữ sống sót do ung thư vú và bộ phận sinh 
dục ở châu Âu 1997 - 2007

Ung thư vú (phụ nữ) Ung thư cổ tử cung

Ung thư th}n tử cung
Ung thư buồng trứng v{ tử cung



Hóa trị ít độc hại hơn (≈30%) cho phép bảo tồn khả năng sinh sản 
tốt hơn. 

Ruddy et al., breast 2007

Mong muốn có thai sau khi mắc ung thư

Tăng độ tuổi mang thai đầu tiên > 30 tuổi

Những người còn sống sót quan ngại về khả năng sinh sản trong 
tương lai của họ hơn l{ d}n số chung (phù hợp với  độ tuổi v{ khả 
năng mang thai).

Partridge et al., J Clin Oncol 2004

Pison et al., Bull Cancer.2010

Khả năng sinh sản sau khi mắc ung thư vú: mối quan tâm lớn



Mang thai sau khi mắc ung thư vú

Dân số chung: không có nguy cơ t|i ph|t hoặc tử vong

Largillier et al., Cancer.2009

Dân số chung: cùng t|c dụng bảo vệ

Sankila et al., Cancer.2009

Pagani et al.,Breast Cancer RT 2011

Rajkumar et al., PNAS 2001

Coll Study et al., Lancet 2002

•Bệnh nh}n bị đột biến BRCA: có nguy cơ ph|t triển th{nh ung thư
•T|c dụng bảo vệ
•Không có t|c dụng bảo vệ Coll Study et al., Lancet 2002

Andrieu et al., J Natl Cancer I 2006

Milne et al., Breasr Cancer  RT 2010

Jernstrom et al., Lancet 1999

Kotsopoulos et al., Cancer 2008

Cullinane et al., I J Cancer 2005



Ung thư vú: phụ nữ có nguy cơ vô sinh

Chẩn đoán ung thư 
vú

Broekmans et al., Endocrine Reviews 2009

Suy giảm chu kỳ sinh sản
sau 35 tuổi

5035
Age

Nang trứng 
nguyên thủy

ASCO guidelines
Tamox for 10 yrs



Độc tính của điều trị đối với hệ sinh dục

Oktay et al., Cancer Treat Rev 2012

Xơ mô buồng trứng

Chết rụng tế bào của các nang 
trứng non và nang trứng nguyên 

thủy

Hại mạch máu

Hoạt động của nang trứng “đốt cháy”

Blumenfeld et al., Best Pract Res Clin Obstet Gynaecol. 2012



Độ tuổi

Statut
Tình trạng 
nang trứng

Buồng trứng  

Nhạy cảm/hóa 
trị

Loại ung thư

Quy trình hóa 
trị

Liều hóa trị

Chức năng buồng trứng sau khi điều trị ung thư

Giảm khả năng dự
Trữ buồng trứng



Khả năng sinh sản của những bệnh nhân sống sót
Sau khi mắc ung thư vú

Tỷ lệ mang thai tự nhiên

8% trên bệnh nhân < 30 tuổi

Blakely et al., Cancer 2004

6% trên bệnh nhân < 40 tuổi

Oven Ustaalioglu et al., J BUON 2011

3% trên bệnh nhân < 45 tuổi

Mueller et al., Cancer 2004

(3%)/173 tỷ lệ sinh trên 5725 phụ nữ < 45 tuổi

Kroman et al., Lancet 1997



Hooc môn phụ thuộc ung thư sinh dục

Về mặt lý thuyết: đúng đối với ung thư vú và nội mạc tử cung

Về mặt thực tiễn: ảnh hưởng của kích thích buồng trứng trên tỷ lệ mắc bệnh ung thư



Nguy cơ của độ ác tính ở nữ giới sau khi điều trị khả năng sinh sản
Nghiên cứu thuần tập với 25 năm theo dõi

Kessous et al. J Canc Res Clin Oncol 2016 

Phương pháp điều trị IVF nhưng không kích thích buồng trứng (không phóng noãn) là 
những yếu tố nguy cơ độc lập đối với sự phát triển của ung thư buồng trứng và tử cung



Các trường hợp đặc biệt
Của PCOS

Các yếu tố nguy cơ
•Tăng đồng hoạt động của c|c receptor steroid trong nội mạc tử cung
•Hyper-expression de LH en cas d’adéno-carcinome utérin
•Tăng thể hiện LH trong trường hợp ung thư biểu mô 
tuyến của tử cung. 

Chittenden et al. RBM 2009

Kết luận

•Ít nghiên cứu
•Không đồng 
Nhất mức độ nhiều

Nguy cơ ung thư nội mạc có thể do 
Thiếu P
Khẳng định bởi một nghiên cứu rộng r~i của
Đan Mạch (Gottschau Phụ Sản Oncol 2015)

ung thư vú

Ung thư 
Nội mạc



Chiến lược phát hiện ung thư nào ở phụ nữ <40 tuổi

Lập chiến lược Bảo tồn Khả năng sinh sản trước điều trị

•T|c động độc tính của hóa trị lên tuyến sinh dục

•T|c động xạ trị lên tử cung : Bức xạ tử cung (giảm khả năng đậu thai)

• Gửi “ khẩn cấp" bệnh nhân tới trung tâm
Bảo tồn khả năng Sinh sản

Đội ngũ đa ngành

•C|c b|c sĩ Sinh sản: Thông tin - lựa chọn kỹ thuật tùy theo dự trữ buồng trứng
•C|c nh{ sinh học sinh sản: thông tin về sự đông lạnh của giao tử, c|c phôi v{ mô buồng trứng

•B|c sĩ t}m lý



Tissu Ovarien 
cryo-préservation

Trữ lạnh mô buồng 
trứng

Ovocyte cryo-
Trữ lạnh no~n 

bảo

Trữ lạnh no~n Điều trị nội 
khoa

Kỹ thuật Bảo tồn khả năng Sinh sản

Trưởng thành trong ống 
nghiệm

Phẫu thuật nội soi/mổ 
mỏ



Chiến lược đối với ung thư vú

Chẩn đoán 

ung thư vú

Chỉ định hóa 

trị

KhôngCó    

Chỉ định 

Tamoxifen (5 

năm)

Không

Có 

Thảo luận 

dùng PF

Thời gian thụ 

thai 2-3 năm

Trường hợp 

dùng tá dược 

mới

Lấy mẫu bệnh 

phẩm vỏ 

buồng trứng

Trưởng thành 

trong ống 

nghiệm

Trữ lạnh noãn 

bào và/hoặc 

phôi

Trường hợp 

dùng tá dược

Thời gian đủ 

để kích thích 

buồng trứng 

(~12 ngày)

Không

Có

Họp tham vấn 

đa nghành



SecondaIre

Antral

Pré-ovulatoire/trước phóng noãn

Recrutement initial

Recrutement
Cyclique/Chọn tuần hoàn 

FSH

Atrétique

Trưởng thành của nang trứng

Primordial

Maturation 
In Vitro

Trưởng thành trong
ống nghiệm

FIV

Thu hồi trứng

Trưởng thành: FIV
Chưa trưởng thành: MIV



Nang trứng

Quản lý
FSH ngoại lai

Nang trứng trước khi phóng noãn

Serum E2  

Khoảng 10 ngày

FIV đối với Bảo tồn khả năng sinh sản

Điều trị “kinh điển”

2 câu hỏi
Chúng ta có phải đợi bắt đầu của chu kỳ kích thích buồng trứng?

Chúng ta có thể sử dụng c|c quy trình g}y tăng oestrogen?



Giao thức đối vận GnRH kinh điển

FSH Exogène/FSH ngoại lai

1 4 8 122

GnRH antagonistes 0.25 mg/d

53 6 7 9 10 11

hCG

Bắt đầu kích thích giai đoạn nang trứng sớm

Règles



Tính nhạy cảm của các giao thức đối vận GnRH
Giao thức « bắt đầu ngẫu nhiên »

Nguyên tắc: nhiều l{n sóng ph|t triển nang

Baerwald et al., Hum Reprod U 2012

Bắt đầu kích thích buồng trứng trong giai đoạn hoàng thể

•Sau khi tiêu thể v{ng  bởi đối vận GnRH 
•kích thích với FSH



Giao thức đối vận GnRH kinh điển

FSH Exogène/FSH ngoại lai

GnRH antagoniste 0.25 mg/d

Pic spontané de LH
Đỉnh LH tự nhiên 

hCG

•Kích thích buồng trứng giai đoạn hoàng thể



Kiểm soát quá kích buồng trứng

Những nguy cơ của việc tiếp xúc với estrogen

Tỷ lệ E2 cao: nguy cơ phổ ph|t triển v{ phổ biến của c|c tế b{o ung thư?

Không có bằng chứng cho thấy tiếp xúc ngắn với E2 l{ có hại

Tuy nhiên nên có sự đồng thuận để tr|nh c|c giao thức truyền thống của COH

Gợi ý

Chu kỳ tự nhiên: Thu thập no~n b{o yếu

Tamoxifen:
(Estrogen chất đối kh|ng cạnh tranh)

Letrozole: “Ức chế cạnh tranh của c|c enzyme aromatase phức tạp"



Giao thức Tamoxifen

Meirow et al., Fertil Steril  2014

76 (1ers) cycles : 76 (c|c chu kỳ đầu)

• 48 ER (+) : Tamox 20 mg/J

• 28 ER (-) : sans Tamox

Không có sự kh|c biệt về
số lượng no~n b{o v{ phôi

Tỷ lệ E2 tăng hơn nếu dùng Tamox (+)
Nhưng kh|c biệt đối với t|i ph|t /

tỷ lệ tử vong sau 3-10 năm



Kích thích với chất ức chế Aromatase

Oktay et al., J. Clin. Oncol. 2005

FSH Exogène/FSH ngoại lai

1 4 8 122

GnRH antagonistes

53 6 7 9 10 11

hCG

Letrozole 5 mg

Bắt đầu giai đoạn nang trứng

Règles



Kết quả của FIV trong trường hợp ung thư vú

 Thu noãn bào thấp hơn

 Thu noãn bào tương đương

Domingo et al., FS 2012

Friedler et al., FS 2012

Chung et al., FS 2013

Garcia-Velasco  et al., FS 2013

Không có sự đồng thuận



Shapira  et al., JARG 2015

Số noãn bào và tỷ lệ thụ thai tùy thuộc vào tình trạng của BRCA
Kết quả so sánh

Kết quả của FIV trong trường hợp đột biến BRCA



Thành công của chuyển phôi đông lạnh (ung thư vú)

Oktay et al., J. Clin. Oncol. 2015

Age à cryo-préservation: 36.6 +/- 4 ans
Embryons cryo-préservés : 6.5 +/- 4.9

Taux de survie à la
décongélation: 84.4 %Délai: 5.25 ans

• 65.3 +/- 14.3 mois 45.3 +/- 17.4 mois



Trưởng thành của noãn bào trong ống 
nghiệm

Prophase I: GV Métaphase I: GVBD Métaphase II: 
expulsion 1er GP

hCG

Đông lạnh no~n b{o hoặc 
phôi (sau bơm tinh trùng 
trực tiếp v{o b{o tương 

trứng)

Không có thời hạn
Không có gonadotrophin

Các nang
Trứng nhỏ

Chọc hút

J0 J1

Siêu âm

Cấy



Nguyên tắc

Lấy sau đó đông lạnh
vỏ buồng trứng

hoặc to{n bộ buồng trứng

Ghép mô buồng
trứng

Trữ lạnh mô buồng trứng

Khoảng 40 trẻ ra đời



Kết luận

1. Ung thư vú v{ cổ tử cung thường gặp ở d}n số trẻ

2.ệnh nh}n có tiền sử ung thư có liên quan tới khả năng sinh sản của họ trong 
tương lai v{ được yêu cầu bảo tồn khả năng sinh sản

3. Mang thai cỏ vẻ không có nguy cơ đối với trường hợp có tiền sử ung thư

4. Do độc tính đối với gonaldo sau hóa trị, phải yêu cầu bảo tồn buồng 
trứng ở phụ nữ dưới 40 tuổi. 

6. FIV với đông lạnh no~n b{o v{/hoặc phôi có hiệu quả. C|c chất ức chế 
aromatase hứa hẹn giảm việc tăng oestrogen. 

7. Bệnh nh}n bị đột biến BRCA yêu cầu ph}n tích cụ thể. 

5. FIV ở bệnh nh}n có tiền sử ung thư còn đang trong giai đoạn thử 
nghiệm v{ cần được thực hiện trong khuôn khổ của c|c giao thức đ~ xem 
xét v{ được thông qua


