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Nghiên cứu nhằm đánh giá tính an toàn và hiệu quả của liệu pháp bơm huyết tương giàu tiểu cầu (PRP) tự thân 

vào buồng tử cung trên 50 bệnh nhân thụ tinh trong ống nghiệm có tiền sử nội mạc tử cung (NMTC) mỏng đáp ứng 

kém với phác đồ hormone thay thế. Kết quả cho thấy chế phẩm PRP đạt nồng độ tiểu cầu trung bình 1247,53×106/

mL (gấp 5,07 lần máu ngoại vi). Về tính an toàn, không ghi nhận biến cố bất lợi nào được xác định liên quan trực 

tiếp đến thủ thuật. Về hiệu quả, liệu pháp giúp cải thiện độ dày NMTC có ý nghĩa thống kê từ 5,98 ± 0,72mm ở các 

chu kỳ trước lên 7,19 ± 0,99mm sau can thiệp (p < 0,001), giúp 70% (35/50) bệnh nhân đủ điều kiện chuyển phôi. 

Tỷ lệ thai lâm sàng trong nhóm chuyển phôi đạt 37,1% (13/35). Kết luận, bơm PRP tự thân là phương pháp an toàn 

và hiệu quả, giúp cải thiện độ dày NMTC và mang lại cơ hội có thai cho nhóm bệnh nhân NMTC mỏng kháng trị.
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Sự thành công của một chu kỳ thụ tinh trong 
ống nghiệm (IVF) phụ thuộc vào sự tương tác 
phức tạp giữa phôi và nội mạc tử cung (NMTC). 
NMTC có khả năng tiếp nhận tốt là yếu tố tiên 
quyết cho sự làm tổ thành công của phôi. Tình 
trạng NMTC mỏng, thường được định nghĩa là 
có độ dày < 7mm, là một thách thức lâm sàng 
đáng kể, chiếm một tỷ lệ không nhỏ trong các 
nguyên nhân gây thất bại làm tổ liên tiếp và hủy 
chu kỳ chuyển phôi.1 Các phác đồ điều trị kinh 
điển sử dụng estrogen ngoại sinh liều cao, đôi 

khi kết hợp với các liệu pháp bổ trợ, vẫn cho 
thấy hiệu quả hạn chế trên một nhóm bệnh nhân 
NMTC mỏng. Điều này tạo ra một “khoảng trống” 
trong điều trị, đòi hỏi sự ra đời của các phương 
pháp can thiệp mới, hiệu quả hơn.

Huyết tương giàu tiểu cầu (PRP) tự thân, 
một chế phẩm sinh học được điều chế từ chính 
máu của bệnh nhân, chứa nồng độ tiểu cầu và 
các yếu tố tăng trưởng (PDGF, TGF-β, VEGF...) 
cao gấp nhiều lần so với máu thông thường.2 
Dựa trên cơ sở khoa học này, liệu pháp bơm 
PRP vào buồng tử cung được kỳ vọng sẽ kích 
thích sự phát triển của lớp nền NMTC, cải thiện 
tưới máu và làm tăng độ dày NMTC. Mặc dù 
nhiều nghiên cứu trên thế giới đã cho thấy 
những kết quả ban đầu khả quan, tại Việt Nam, 
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các dữ liệu lâm sàng bài bản về hiệu quả và tính 
an toàn của phương pháp này còn hạn chế.2-7 
Do đó, đề tài này được triển khai với mục tiêu: 

(1) Đánh giá chất lượng chế phẩm PRP tự 
thân; 

(2) Đánh giá tính an toàn của liệu pháp bơm 
PRP vào buồng tử cung; và 

(3) Đánh giá hiệu quả cải thiện độ dày 
NMTC và kết quả thai kỳ ở nhóm bệnh nhân 
NMTC mỏng.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
1. Đối tượng 

Bệnh nhân được tuyển chọn tại 04 trung 
tâm hỗ trợ sinh sản tại Việt Nam. Tổng cỡ mẫu 
nghiên cứu là 50 bệnh nhân (10 ở Giai đoạn 1 
và 40 ở Giai đoạn 2).

Tiêu chuẩn lựa chọn
Bệnh nhân nữ (20 - 40 tuổi) thực hiện chuyển 

phôi đông lạnh; có tiền sử ít nhất 2 lần liên tiếp 
chuẩn bị NMTC thất bại do NMTC mỏng (tiêu 
chuẩn “thất bại” được định nghĩa là NMTC < 
7mm tại ngày quyết định chuyển phôi hoặc hủy 
chu kỳ, mặc dù bệnh nhân đã được sử dụng 
phác đồ Estradiol liều cao tối ưu trong thời gian 
đủ dài theo đánh giá của bác sĩ điều trị); có độ 
dày NMTC < 7mm ở ngày 10 - 11 của chu kỳ 

chuẩn bị hiện tại; có ít nhất 1 phôi tốt hoặc trung 
bình; và đồng ý tham gia nghiên cứu.

Tiêu chuẩn loại trừ

Bệnh lý lạc nội mạc tử cung (endometriosis) 
ảnh hưởng trực tiếp đến buồng tử cung (như 
Adenomyosis hoặc u lạc nội mạc lớn), bệnh 
lao, tiền sử phá thai ≥ 3 lần, mắc bệnh lý giảm 
tiểu cầu (số lượng < 150 G/L), hoặc có chống 
chỉ định với thụ tinh trong ống nghiệm.

2. Phương pháp

Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu được thiết kế là một thử 
nghiệm lâm sàng nhãn mở, tiến cứu, đa trung 
tâm. Nghiên cứu được chia thành 2 giai đoạn: 
Giai đoạn 1 (n = 10) tập trung đánh giá tính an 
toàn và tối ưu hóa quy trình điều chế PRP, và 
Giai đoạn 2 (n = 40) mở rộng đánh giá hiệu 
quả lâm sàng.

Nghiên cứu sử dụng thiết kế “bệnh nhân tự 
làm chứng”, trong đó hiệu quả của chu kỳ can 
thiệp PRP được so sánh trực tiếp với kết quả từ 
các chu kỳ điều trị bằng phác đồ hormone thất 
bại trước đó của chính bệnh nhân đó.

Quy trình nghiên cứu

Quy trình can thiệp được thể hiện trong Sơ 
đồ nghiên cứu (Sơ đồ 1).



TẠP CHÍ NGHIÊN CỨU Y HỌC

384 TCNCYH 198 (01) - 2026

Chuẩn bị niêm mạc: Bệnh nhân được sử 
dụng phác đồ chuẩn bị niêm mạc bằng Estradiol 
Valerate đường uống, bắt đầu từ ngày 2 của chu 
kỳ kinh. Do đặc điểm đáp ứng kém của nhóm 
bệnh nhân nghiên cứu, phác đồ không cố định 
liều cứng nhắc mà tuân thủ nguyên tắc “liều tối 
đa dung nạp”. Liều khởi đầu thông thường là 
6 - 8 mg/ngày. Tại các mốc theo dõi (ngày 7, 
ngày 10), nếu niêm mạc chưa đạt yêu cầu, liều 
được điều chỉnh tăng dần (step-up) lên mức 
tối đa (thường là 12 mg/ngày) hoặc phối hợp 
thêm Estradiol đường bôi qua da (Oestrogel) 
tùy theo phác đồ thực hành tại từng trung tâm.

Can thiệp PRP: Tại ngày 10 - 11, nếu NMTC 
< 7mm, bệnh nhân được bơm PRP (lần 1 vào 

ngày 12 - 13). Đánh giá lại sau 48 - 72h, nếu 
vẫn < 7mm thì bơm lần 2.

Đánh giá NMTC: Độ dày NMTC được đo 
trên mặt cắt dọc giữa (sagittal plane) qua ngả 
âm đạo, tại vị trí dày nhất, vuông góc với đường 
giữa buồng tử cung, theo hướng dẫn chuẩn 
hóa của CFAS để giảm thiểu sai số đo lường.1 

Phương pháp can thiệp và đánh giá
Quy trình điều chế PRP (SOP chuẩn hóa)
Quy trình được tối ưu hóa trong Giai đoạn 1. 

Quy trình chuẩn hóa cuối cùng được áp dụng 
như sau: sử dụng bộ kit Tropocells (Hãng Estar 
Medical, Israel), 22mL máu ngoại vi được ly 
tâm ở 1500g trong 10 phút tại 20°C. Lớp huyết 
tương nghèo tiểu cầu (PPP) được loại bỏ và 

Bệnh nhân 2 lần chuẩn bị niêm mạc tử cung để chuyển phôi
mà thất bại do NMTC mỏng

Điều trị bằng liệu pháp hormone ngoại sinh
theo phác đồ của bệnh viện

Đáng giá độ dày NMTC vào ngày 10 - 11 của chu kỳ

Nếu NMTC mỏng (< 7 mm), điều chế và
bơm PRP tự thân lần 1 vào ngày 12 - 13 Nếu NMTC đạt yêu cầu (≥ 7mm), 

rút khỏi nghiên cứu và tiến hành 
chuyển phôi theo phác đồ thông 

thường tại bệnh việnĐánh giá NMTC sau 48-72 giờ
sau bơm PRP tự thân

NMTC < 7mm → điều chế
và bơm PRP tự thân lần 2

NMTC ≥ 7mm

Tiến hành chuyển phôi
theo quy định

Theo dõi, điều trị sau chuyển phôi

NMTC < 7mm

Huỷ chuyển phôi

Sơ đồ 1. Sơ đồ nghiên cứu
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lớp tiểu cầu được huyền phù để thu 0,5 - 1ml 
PRP. Sản phẩm PRP sau đó được hoạt hóa 
bằng phương pháp đông-tan vật lý (đông lạnh 
-80°C trong 15 phút và rã đông ở 37°C trong 5 
phút) trước khi sử dụng.

Quy trình bơm và theo dõi
Bệnh nhân nhịn tiểu để có bàng quang 

căng. Dưới hướng dẫn của siêu âm qua thành 
bụng, bác sĩ dùng catheter đưa nhẹ nhàng 0,5 - 
1ml PRP đã hoạt hóa vào buồng tử cung. Bệnh 
nhân được theo dõi dấu hiệu sinh tồn 30 phút 
sau thủ thuật.

Phương pháp đánh giá chất lượng PRP 
(Giai đoạn 1)

Chất lượng PRP (n = 17 mẫu) được đánh 
giá qua 3 tiêu chí: (1) Số lượng: Đếm nồng độ 
tiểu cầu bằng máy Sysmex XP-100; (2) Hiệu 
suất thu hồi; và (3) Tỷ lệ tiểu cầu/tổng số tế bào 
sau ly tâm. Nồng độ các yếu tố tăng trưởng 
(PDGF, VEGF, TGF-β1) được định lượng bằng 
kỹ thuật ELISA.

Phương pháp thống kê

Dữ liệu được xử lý bằng phần mềm SPSS 
16.0. Các biến định lượng được mô tả bằng giá 
trị trung bình (Mean) và độ lệch chuẩn (SD). 
Phép kiểm T-test ghép cặp (Paired t-test) hoặc 
Wilcoxon được sử dụng để so sánh các giá trị 
trung bình trước và sau điều trị. Phép kiểm Khi 
bình phương (Chi-square) hoặc Fisher’s exact 
test dùng cho biến định tính. Mức ý nghĩa thống 
kê được xác định là p < 0,05.
3. Đạo đức nghiên cứu

Đề cương nghiên cứu đã được Hội đồng 
Đạo đức trong nghiên cứu Y sinh học Quốc gia 
và Bộ Y tế xem xét, phê duyệt qua các Quyết 
định số 479/QĐ-BYT (20/02/2020), 3281/QĐ-
BYT (02/7/2021) và 383/QĐ-BYT (04/02/2025). 
Tất cả bệnh nhân đều được giải thích rõ về 
nghiên cứu và ký cam kết tự nguyện tham gia.

III. KẾT QUẢ
Nghiên cứu đã hoàn thành tuyển chọn và 

can thiệp trên tổng số 50 bệnh nhân theo đúng 
cỡ mẫu đã được phê duyệt. 

Bảng 1. Đặc điểm bệnh nhân

Chỉ số Giá trị

Tiền sử phẫu thuật buồng tử cung

0 lần 33/50 (66%)

1 lần 15/50 (30%)

2 lần 2/50 (4%)

Tiền sử điều trị

Số chu kỳ CBNM đã hủy trước đây (x ± SD) 2,63 ± 1,45

Độ dày NMTC trung bình ở các chu kỳ bị hủy (x ± SD) 5,98 ± 0,72mm

Quần thể nghiên cứu bao gồm 50 bệnh 
nhân có tiền sử nội mạc tử cung mỏng, với các 
đặc điểm chi tiết được trình bày trong Bảng 
1. Về tiền sử phẫu thuật buồng tử cung, 66% 
(33/50) bệnh nhân chưa từng can thiệp, 30% 
(15/50) đã phẫu thuật 1 lần và 4% (2/50) đã 

phẫu thuật 2 lần. Đây là nhóm bệnh nhân có 
tiên lượng khó khăn, thể hiện qua việc trung 
bình mỗi bệnh nhân đã có 2,63 ± 1,45 chu kỳ 
chuẩn bị niêm mạc (CBNM) bị hủy trước đó. Độ 
dày nội mạc tử cung (NMTC) trung bình tại thời 
điểm hủy các chu kỳ này là 5,98 ± 0,72mm.
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Bảng 2. Kết quả đánh giá chất lượng PRP (n = 17 mẫu, Giai đoạn 1)

Chỉ số chất lượng Trung bình ± SD

Nồng độ tiểu cầu (PLT) (106/mL) 1247,53 ± 509,89

Chênh lệch PLT (PRP/Máu nền) (lần) 5,07 ± 2,01

Tỷ lệ tiểu cầu/tổng số tế bào sau ly tâm (%) 82,48 ± 18,50

Nồng độ TGF-β1 (pg/mL) 31680,48 ± 9333,31

Nồng độ PDGF (pg/mL) 4344,69 ± 3412,45

Kết quả phân tích 17 mẫu PRP (thuộc Giai 
đoạn 1) cho thấy nồng độ tiểu cầu trung bình là 
1247,53 ± 509,89×106/mL, cao gấp 5,07 ± 2,01 
lần so với máu nền. Tỷ lệ tiểu cầu/tổng số tế 

bào sau ly tâm trung bình đạt 82,48 ± 18,50%. 
Nồng độ các yếu tố tăng trưởng đo được gồm 
TGF-β1 là 31680,48 ± 9333,31 pg/mL và PDGF 
là 4344,69 ± 3412,45 pg/mL.

Bảng 3. Độ dày niêm mạc tử cung chu kỳ bơm PRP

Chỉ số Giá trị

Quá trình can thiệp PRP

Độ dày NMTC trước khi bơm lần 1 (x ± SD) 5,80 ± 0,64mm

Độ dày NMTC sau khi bơm lần 1 (x ± SD) 6,28 ± 0,72mm

Kết quả sau can thiệp 

Độ dày NMTC sau can thiệp (x ± SD) 7,19 ± 0,99mm

Số trường hợp đủ điều kiện chuyển phôi 35 (70%)

Tại chu kỳ can thiệp bằng PRP, độ dày 
NMTC trung bình trước lần bơm thứ nhất là 
5,80 ± 0,64 mm. Do đáp ứng chưa tối ưu, có 
đến 70% (35/50) trường hợp cần thực hiện bơm 
lần thứ hai, với độ dày NMTC trung bình trước 
lần bơm này là 6,28 ± 0,72mm. Kết quả sau can 

thiệp, liệu pháp PRP giúp cải thiện đáng kể độ 
dày NMTC (tăng từ 5,98 ± 0,72mm ở các chu 
kỳ thất bại trước đó lên 7,19 ± 0,99mm sau can 
thiệp, với p < 0,001), giúp 70% (35/50) bệnh 
nhân đủ điều kiện chuyển phôi.

Bảng 4. So sánh độ dày niêm mạc tử cung trước và sau can thiệp

Độ dày trung bình (mm) Chênh lệch trung bình (mm) p

Trước can thiệp 
(Chu kỳ bị hủy)

5,98 ± 0,72 - -

Sau can thiệp PRP 
(Chu kỳ nghiên cứu)

7,19 ± 0,99 +1,21 < 0,001
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Kết quả thai kỳ được phân tích trên 35 bệnh 
nhân được chuyển phôi. Tổng số ca có thai là 
13/35 (37,1%), trong đó Giai đoạn 1 (n = 5) có 2 
ca và Giai đoạn 2 (n = 30) có 11 ca. 

Đánh giá tính an toàn: Kết quả theo dõi trên 
tổng số 82 lượt thực hiện bơm PRP cho thấy 
tính an toàn của thủ thuật khi không ghi nhận 
bất kỳ biến cố bất lợi nào xảy ra trong và ngay 
sau can thiệp (như nhiễm trùng tử cung, chảy 
máu kéo dài hay phản ứng dị ứng), đồng thời 
các chỉ số sinh tồn của bệnh nhân luôn được 
duy trì ổn định. Trong quá trình theo dõi thai 
kỳ sau đó, nghiên cứu ghi nhận 10 trường hợp 
gặp biến cố sản khoa không mong muốn trên 8 
bệnh nhân, bao gồm ra máu âm đạo thai sớm 
(mức độ nhẹ), thai lưu và sảy thai. Đáng chú 
ý, có 3 trường hợp dọa sảy thai cần nhập viện 
điều trị được phân loại là Biến cố bất lợi nghiêm 
trọng (SAE). Tuy nhiên, các biến cố này được 
nhận định là phù hợp với diễn biến tự nhiên 
của thai kỳ trên nền nhóm bệnh nhân vốn có 
nguy cơ cao (tiền sử vô sinh, thụ tinh trong ống 
nghiệm, niêm mạc tử cung mỏng) và chưa tìm 
thấy bằng chứng về mối liên quan trực tiếp đến 
chế phẩm PRP đã sử dụng.

IV. BÀN LUẬN
Nghiên cứu này là một thử nghiệm lâm sàng 

tiến cứu, đa trung tâm, được thiết kế chặt chẽ, 
nhằm cung cấp bằng chứng khoa học về việc 
sử dụng PRP trong điều trị tình trạng NMTC 
mỏng không đáp ứng với liệu pháp hormone 
ngoại sinh. NMTC mỏng, thường được định 
nghĩa là không đạt ngưỡng độ dày cần thiết (tối 
thiểu là 7mm), là một thách thức nan giải trong 
hỗ trợ sinh sản, dẫn đến thất bại làm tổ lặp lại 
và hủy chu kỳ chuyển phôi, đồng thời gây ra 
gánh nặng tâm lý và tài chính đáng kể cho bệnh 
nhân.1,8-10 Việc sử dụng PRP trong bối cảnh lâm 
sàng này được kỳ vọng sẽ kích thích sự tăng 
sinh tế bào, hình thành mạch máu mới, và tái 
tạo mô thông qua việc giải phóng các yếu tố 

tăng trưởng.2

Việc xác lập hồ sơ an toàn là một yêu cầu 
tiên quyết cho bất kỳ can thiệp mới nào, đặc 
biệt là các thủ thuật tác động trực tiếp vào 
buồng tử cung. Nghiên cứu này đã chứng minh 
tính an toàn của liệu pháp bơm PRP tự thân, 
với không ghi nhận bất kỳ biến cố bất lợi nào 
liên quan trực tiếp đến thủ thuật trong số 82 
lượt can thiệp trên 50 bệnh nhân. Tính an toàn 
này được củng cố bởi bản chất tự thân của chế 
phẩm PRP, giúp loại bỏ hoàn toàn các nguy cơ 
kinh điển của liệu pháp sinh học như phản ứng 
miễn dịch hoặc lây truyền tác nhân gây bệnh.

Về phương pháp hoạt hóa, trong khi nhiều 
tác giả trên thế giới sử dụng các chất hoạt hóa 
hóa học như Thrombin (nguồn gốc động vật) 
hay Canxi Clorua, nghiên cứu của chúng tôi 
ưu tiên sử dụng phương pháp đông-tan vật lý 
(freeze-thaw).2 Phương pháp này tối ưu hóa 
mức độ an toàn sinh học, giảm thiểu rủi ro lý 
thuyết về khả năng sinh miễn dịch hoặc ảnh 
hưởng đến vi môi trường làm tổ của phôi, vốn 
là những lo ngại đối với các tác nhân hóa học 
được sử dụng trong một số nghiên cứu quốc tế. 
Các chỉ số sinh tồn (mạch, nhiệt độ, huyết áp) 
cũng được duy trì ổn định cao sau can thiệp, 
khẳng định thủ thuật không gây ra stress sinh lý 
cấp tính. Biến cố bất lợi nghiêm trọng được ghi 
nhận là trường hợp dọa sảy thai đã được xác 
định không liên quan đến liệu pháp PRP. 

Một vấn đề lớn hiện nay trong ứng dụng 
PRP là sự thiếu đồng thuận về quy trình điều 
chế chuẩn, dẫn đến sự dao động lớn về chất 
lượng sản phẩm và hiệu quả điều trị giữa các 
nghiên cứu. Nhiều nghiên cứu trước đây sử 
dụng các phương pháp điều chế thủ công với 
nồng độ tiểu cầu không ổn định, thường chỉ gấp 
2 - 3 lần mức nền. Trong nghiên cứu này, chúng 
tôi đã chuẩn hóa quy trình bằng việc sử dụng 
bộ kit thương mại chuyên dụng (Tropocells), 
cho phép thu được chế phẩm PRP có nồng độ 
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tiểu cầu cao gấp 5,07 lần ngưỡng cơ bản, đạt 
tiêu chuẩn “liều điều trị” tối ưu theo khuyến cáo 
của các hiệp hội y học tái tạo.11

Kết quả lâm sàng nổi bật nhất của nghiên 
cứu là hiệu quả của liệu pháp PRP trên nhóm 
bệnh nhân có NMTC mỏng kháng trị. Liệu pháp 
PRP đã cải thiện rõ rệt độ dày NMTC, giúp 70% 
(35/50) bệnh nhân đạt được độ dày niêm mạc 
tử cung mục tiêu (≥ 7mm), đủ điều kiện để tiến 
hành chuyển phôi. Đây là một thành công lâm 
sàng rất đáng kể, bởi toàn bộ quần thể bệnh 
nhân này (100%) trước đó đã có tiền sử thất bại 
chuẩn bị niêm mạc nhiều lần (trung bình 2,63 
chu kỳ) chỉ với phác đồ hormone ngoại sinh. 
Cụ thể, độ dày NMTC trung bình tại thời điểm 
hủy các chu kỳ trước đó được ghi nhận là 5,98 
± 0,72mm, trong khi độ dày NMTC trung bình 
cuối cùng đạt được sau can thiệp PRP là 7,19 
± 0,99mm (p < 0,001). 

Kết quả của chúng tôi phù hợp với xu hướng 
của các dữ liệu y văn cập nhật trên thế giới, 
khẳng định vai trò của PRP đối với nội mạc tử 
cung mỏng. Năm 2015, Chang và cộng sự12 đã 
công bố báo cáo đầu tiên về việc bơm PRP vào 
buồng tử cung, trong đó cả năm bệnh nhân có 
niêm mạc tử cung mỏng được điều trị đều đạt 
được sự gia tăng độ dày NMTC và mang thai 
thành công. Báo cáo này đã mở đường cho 
việc sử dụng PRP trong hỗ trợ sinh sản cho phụ 
nữ có NMTC mỏng. Gần đây, một phân tích gộp 
(meta-analysis) của Liu X và cộng sự (2024) 
trên các thử nghiệm ngẫu nhiên có đối chứng 
đã khẳng định PRP giúp tăng đáng kể độ dày 
nội mạc tử cung (trung bình 1,23mm) và tăng tỷ 
lệ thai lâm sàng lên gấp 2,04 lần so với nhóm 
chứng.13 Tương tự, nghiên cứu tổng quan toàn 
diện của Yang Y và cộng sự (2025) cũng ủng 
hộ việc sử dụng PRP như một liệu pháp hiệu 
quả cho các trường hợp nội mạc mỏng kháng 
trị.2 Các kết quả hiện tại cho thấy PRP cải thiện 
đáng kể độ dày NMTC, dựa trên phân tích dữ 
liệu trước và sau của bệnh nhân và so sánh 

với nhóm đối chứng, đều nhất quán với kết quả 
trong nghiên cứu của chúng tôi. 

Cơ chế mà PRP cải thiện độ dày NMTC có 
thể liên quan đến các cytokine. Một số cytokine, 
bao gồm PDGF, yếu tố tăng trưởng giống 
insulin-1, TGF-β1 và VEGF, có hàm lượng cao 
trong PRP và thúc đẩy tái tạo mô cũng như sự 
tăng sinh của tế bào nội mô. PDGF có thể thúc 
đẩy hiệu quả sự phân bào của các tế bào có 
nguồn gốc trung mô và đóng một vai trò quan 
trọng trong việc sản xuất và tái cấu trúc chất nền 
ngoại bào.14 PRP được hoạt hóa có thể thúc 
đẩy sự di chuyển và tăng sinh của các tế bào 
biểu mô, tế bào gốc trung mô và nguyên bào 
sợi đệm trong niêm mạc tử cung, thúc đẩy việc 
làm dày niêm mạc tử cung.15 VEGF trong PRP 
thúc đẩy sự hình thành mạch máu mới tại chỗ, 
từ đó làm tăng nguồn cung cấp máu đến niêm 
mạc tử cung để hỗ trợ sự phát triển của niêm 
mạc.16,17 Các nghiên cứu lâm sàng cũng đã xác 
nhận rằng PRP có thể cải thiện lưu lượng máu 
và khả năng tiếp nhận của niêm mạc tử cung.14 
Hơn nữa, PRP có thể thúc đẩy sự tái tạo của 
niêm mạc tử cung và giảm xơ hóa niêm mạc tử 
cung bằng cách điều chỉnh tăng biểu hiện của 
cytokeratin, homeobox A10 và Ki-67.14,18 Thêm 
vào đó, thời điểm bơm PRP trong chu kỳ chuẩn 
bị niêm mạc có thể ảnh hưởng đến kết quả. Cơ 
sở của lựa chọn mốc đánh giá ngày 10 - 11 là 
khi bệnh nhân đã có đủ thời gian tiếp xúc với 
Estrogen ngoại sinh liều cao. Nếu tại thời điểm 
này niêm mạc vẫn < 7mm, chúng tôi mới xác 
định là bệnh nhân thất bại với phác đồ chuẩn 
và tiến hành can thiệp PRP. Việc can thiệp vào 
thời điểm này giúp phân định rõ hiệu quả làm 
dày niêm mạc là thực sự do tác động của PRP, 
loại trừ khả năng niêm mạc tự dày lên theo diễn 
tiến tự nhiên của thời gian dùng thuốc (vốn có 
thể gây nhiễu nếu bơm quá sớm ở ngày 7 - 
9). Cách tiếp cận này giúp chọn lọc đúng nhóm 
bệnh nhân thực sự cần can thiệp và đánh giá 
khách quan hơn hiệu quả của liệu pháp.
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Về kết cục thai kỳ, tỷ lệ có thai đạt 37,1% 
(13/35) sau chuyển phôi. Tỉ lệ có thai này là 
một kết quả tích cực, đặc biệt khi áp dụng trên 
một quần thể có tiên lượng rất khó khăn, cho 
thấy PRP không chỉ giúp NMTC dày hơn mà 
còn cải thiện khả năng tiếp nhận của nội mạc 
tử cung. Mặc dù, độ dày niêm mạc tử cung 
chắc chắn quan trọng đối với sự thành công 
của việc chuyển phôi, việc tăng tỷ lệ mang 
thai có ý nghĩa hơn. Hầu hết, các nghiên cứu 
đã chỉ ra rằng việc bơm PRP vào buồng tử 
cung có thể cải thiện tỷ lệ mang thai ở những 
bệnh nhân có niêm mạc tử cung mỏng thực 
hiện hỗ trợ sinh sản. Trong một báo cáo được 
công bố bởi Zadehmodarres và cộng sự vào 
năm 2017, thai lâm sàng đã đạt được ở năm 
trong số mười bệnh nhân (50%).19 Các thử 
nghiệm lâm sàng tiếp theo và các nghiên cứu 
thuần tập đã báo cáo tỷ lệ có thai dao động từ 
15,6% đến 52,4% sau khi can thiệp với PRP.4,7 
Nghiên cứu Chang và cộng sự cho thấy thêm 
rằng việc bơm PRP vào buồng tử cung đã cải 
thiện tỷ lệ thai lâm sàng (44,12% so với 20%, 
chuyển phôi nang) và tỷ lệ làm tổ (27,94% so 
với 11,67%) so với những bệnh nhân không 
được bơm PRP trong nhóm có niêm mạc tử 
cung mỏng.20 Hai nghiên cứu RCT khác cũng 
cho thấy rằng việc bơm PRP vào buồng tử 
cung trong chu kỳ chuyển phôi trữ lạnh đã cải 
thiện tỉ lệ thai lâm sàng ở những bệnh nhân 
này.3,21 Kết quả hiện tại nhất quán với các báo 
cáo khác cho thấy việc bơm PRP vào buồng 
tử cung có thể cải thiện kết quả sau chuyển 
phôi ở những bệnh nhân có niêm mạc tử cung 
mỏng. 

Bên cạnh sự cải thiện về độ dày niêm mạc 
tử cung, chúng tôi cho rằng hiệu quả lâm sàng 
của PRP còn đến từ việc cải thiện chất lượng 
và tính tiếp nhận của nội mạc tử cung. Độ dày 
niêm mạc chỉ là một chỉ dấu hình thái, trong khi 
sự thành công của quá trình làm tổ phụ thuộc 
lớn vào sự tương tác phân tử tại “cửa sổ làm 

tổ”. Một phân tích tổng hợp chứng minh sự gia 
tăng tỷ lệ có thai sau khi bơm PRP vào buồng 
tử cung ở những bệnh nhân gặp thất bại làm tổ 
liên tiếp đã chỉ ra rằng PRP có thể điều chỉnh 
các phản ứng miễn dịch và viêm trong quá trình 
làm tổ của phôi bằng cách điều chỉnh tăng IL-1β 
và điều chỉnh giảm IL-6, IL-8 và các yếu tố gây 
viêm khác.

Hạn chế chính của nghiên cứu này nằm ở 
thiết kế đơn nhóm, sử dụng bệnh nhân tự làm 
chứng (so sánh với quá khứ) mà thiếu một 
nhóm chứng ngẫu nhiên đồng thời (RCT). Thứ 
nhất, về tính đồng nhất của phác đồ: Mặc dù, 
tiêu chuẩn lựa chọn là những bệnh nhân đã 
thất bại với phác đồ hormone liều cao trước đó, 
chúng tôi không thể đảm bảo hoàn toàn rằng 
phác đồ dùng thuốc (loại Estrogen, liều lượng, 
đường dùng) ở chu kỳ nghiên cứu giống hệt 
tuyệt đối với các chu kỳ trước đó do sự đa 
dạng trong thực hành lâm sàng tại các trung 
tâm. Thứ hai, về diễn tiến tự nhiên: chúng tôi 
không thể loại trừ hoàn toàn khả năng niêm 
mạc tử cung tự dày lên do việc kéo dài thời 
gian dùng thuốc hoặc tăng liều Estrogen đơn 
thuần trong chu kỳ này mà không cần đến tác 
dụng của PRP. Mặc dù khả năng này là thấp 
trên nhóm bệnh nhân có tiền sử “trơ” (đáp ứng 
kém lặp lại), nhưng về mặt khoa học, chỉ có 
thiết kế RCT mới có thể kiểm soát triệt để yếu 
tố nhiễu này. Thứ ba, nghiên cứu chưa phân 
tích riêng biệt được ảnh hưởng của giai đoạn 
phôi (chuyển phôi ngày 3 so với phôi nang 
ngày 5) đến tỷ lệ có thai. Do tính chất đa trung 
tâm, chiến lược nuôi cấy phôi phụ thuộc vào 
quy trình nội bộ của từng đơn vị và số lượng/
chất lượng phôi của từng bệnh nhân nhóm tiên 
lượng khó này, nên chưa có sự đồng nhất về 
biến số này trong phân tích cuối cùng. Ngoài 
ra, cỡ mẫu n = 50 là khiêm tốn để phát hiện 
các biến cố hiếm gặp. Do đó, các kết quả này 
cần được phiên giải thận trọng và cần được 
xác nhận bởi các nghiên cứu quy mô lớn hơn.
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V. KẾT LUẬN
Quy trình điều chế PRP tự thân được chuẩn 

hóa cho sản phẩm chất lượng cao với nồng độ 
tiểu cầu trung bình 1247,53×106/mL (gấp 5,07 
lần máu nền). Liệu pháp bơm PRP vào buồng 
tử cung bước đầu cho thấy tính an toàn, không 
ghi nhận biến cố bất lợi liên quan. Về hiệu quả, 
kỹ thuật giúp cải thiện đáng kể độ dày nội mạc 
tử cung (từ 5,98mm lên 7,19mm), giúp 70% 
bệnh nhân đủ điều kiện chuyển phôi và đạt tỷ lệ 
thai lâm sàng 37,1%.
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Summary
EVALUATION OF THE EFFICACY AND SAFETY OF 

AUTOLOGOUS PLATELET-RICH PLASMA IN THE TREATMENT 
OF REFRACTORY THIN ENDOMETRIUM

This study aimed to evaluate the safety and efficacy of intrauterine infusion of autologous 
platelet-rich plasma (PRP) in 50 in-vitro fertilization (IVF) patients with a history of refractory thin 
endometrium unresponsive to standard hormone protocols. Results showed that the standardized 
PRP preparation yielded a mean platelet concentration of 1247.53×106/mL (a 5.07-fold increase 
from baseline). Regarding safety, no adverse event directly related to the procedure was recorded. 
In terms of efficacy, the therapy significantly improved endometrial thickness from 5.98 ± 0.72mm 
pre-intervention to 7.19 ± 0.99mm post-intervention (p < 0.001), enabling 70% (35/50) of patients 
to proceed to embryo transfer. The clinical pregnancy rate among transferred patients was 37.1% 
(13/35). In conclusion, autologous PRP infusion is a safe and effective method for improving 
endometrial thickness and offering pregnancy chances for patients with refractory thin endometrium.

Keywords: Platelet-Rich Plasma, PRP, Thin Endometrium, In-Vitro Fertilization, Implantation 
Failure.


