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SÖÛ DUÏNG ESTROGEN 
TRONG NGÖØA THAI

Sô löôïc lòch söû 

 Naêm 1927: Adolf Butenand vaø caùc nhaø nghieân 

cöùu Ñöùc ñaõ phaân laäp ñöôïc hormone sinh duïc 

estrone töø töû cung, nhau thai vaø ñaõ nhaän ñöôïc 

giaûi thöôûng Nobel. 

  Naêm 1929: Adolf Butenandt vaø Edward Aldelberg 

Doisy ñaõ phaân laäp (ñoäc laäp vôùi nhau) vaø ñaõ xaùc ñònh 

ñöôïc caáu truùc hoùa hoïc cuûa estrogen.

  Naêm 1938: caùc nhaø khoa hoïc Ñöùc phaùt trieån ethinyl 

estradiol (EE) – moät estrogen vaãn coøn ñöôïc söû duïng 

roäng raõi trong caùc vieân thuoác ngöøa thai hieän nay. 

  Naêm 1960: Coâng ty Döôïc phaåm Searle (Hoa Kyø) 

ñöa Enovid® (norethynodrel + mestranol) ra thò 

tröôøng taïi Hoa Kyø.   

  Ngaøy 01/01/1961: khu vöïc Chaâu AÙ-Thaùi Bình Döông 

coù thuoác vieân traùnh thai ñaàu tieân, Anovlar® (norethindrone 

acetate + EE) do Schering (UÙc) cung caáp.  

 

Khoaûng 6 thaùng sau, noù ñöôïc giôùi thieäu ôû Chaâu AÂu 

nhöng chæ ñöôïc keâ toa cho phuï nöõ ñaõ laäp gia 

ñình vaø ñöôïc söï ñoàng yù cuûa choàng.

Hieän nay, treân thò tröôøng ñaõ coù nhieàu loaïi thuoác vieân 

traùnh thai noäi tieát keát hôïp (TVTTNTKH) goàm:

  Estrogen: mestranol (chæ trong TVTTNTKH ñaàu tieân  

Enovid®), EE, estradiol valerate.
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  Progestin laø loaïi noäi tieát toång hôïp coù tính chaát gioáng 

nhö progesterone cuûa nang hoaøng theå, nhöng tính 

chaát progesteronic maïnh hôn.

Trong hôn nöûa theá kæ, TVTTNTKH laø thuoác ñöôïc nghieân 

cöùu nhieàu nhaát, nhaèm muïc tieâu ñem laïi hieäu quaû traùnh 

thai cao maø an toaøn nhaát cho ngöôøi söû duïng, ñoàng thôøi, 

cuõng ñem laïi nhieàu lôïi ích khaùc cho phuï nöõ, ngoaøi vieäc 

traùnh thai. Caùc thay ñoåi cuûa TVTTNTKH goàm:

  Giaûm haøm löôïng estrogen, thay EE baèng loaïi estrogen 

gaàn vôùi thieân nhieân hôn nhö estradiol valerate hay 

17b-estradiol.

  Ñöôïc caûi tieán, tìm ra nhöõng progestin môùi, ñem ñeán 

nhieàu lôïi ích, ngoaøi vieäc ngaên chaën ruïng tröùng trong 

muïc ñích keá hoaïch hoùa gia ñình.

  Thay ñoåi lieäu trình uoáng. 

Haï thaáp haøm löôïng estrogen

Do EE coù theå coù moät soá taùc duïng khoâng toát cho söùc 

khoûe ngöôøi söû duïng, neân haøm löôïng estrogen trong 

TVTTNTKH luoân luoân ñöôïc quan taâm, caûi tieán vaø 

giaûm thaáp:

  Naêm 1960: 80-150mg mestranol trong Enovid®.

  Naêm 1961: 50mg EE trong Anovlar®.

 Naêm 1973: Schering môû ñaàu kæ nguyeân thuoác vieân 

traùnh thai lieàu thaáp (chöùa < 50mg EE) vôùi Microgynon®.

  Loaïi thuoác vieân ngöøa thai hieän ñaïi ngaøy nay chæ chöùa 

20-30mg EE.

Thöïc ra, töø TVTTNTKH ñaàu tieân Enovid®, nhaø saûn xuaát 

coù yù ñònh ñöa ra moät loaïi thuoác vieân noäi tieát chæ coù moät 

loaïi progestogen toång hôïp – norethynodrel – nhaèm öùc 

cheá hieän töôïng ruïng tröùng qua öùc cheá tuyeán yeân tieát ra 

LH. Tuy nhieân, trong quaù trình toång hôïp norethynodrel, 

laïi xuaát hieän moät chaát estrogen vôùi haøm löôïng raát nhoû  

mestranol. Do ñoù, trong TVTTNTKH ñaàu tieân chöùa 

9,85mg norethynodrel vaø 0,15mg mestranol, teân 

thöông maïi laø Enovid®. Ngöôøi ta nghieân cöùu theâm vaø 

nhaän thaáy estrogen laïi coù theâm lôïi ích ngöøa thai khi 

öùc cheá theâm tuyeán yeân tieát ra FSH vaø vaãn giuùp cho 

noäi maïc töû cung (NMTC) phaùt trieån chöù khoâng teo 

moûng quaù laâu so vôùi vieân thuoác chæ coù progestogen. 

Do EE laø moät estrogen toång hôïp vaø maïnh, coù theå coù 

taùc duïng khoâng coù lôïi nhö treân neân TVTTNTKH ngaøy 

caøng ñöôïc nhaø saûn xuaát nghieân cöùu giaûm haøm löôïng. 

Ngoaøi ra, nhieàu nhaø nghieân cöùu coá gaéng thay EE baèng 

17b-estradiol, nhöng chöa thaønh coâng vì tæ leä ra huyeát 

giöõa chu kì cao, giaûm tuaân thuû ñieàu trò vaø taêng tæ leä 

ngöng söû duïng.  

Cô cheá taùc ñoäng cuûa thuoác vieân noäi tieát 

traùnh thai keát hôïp

 ÖÙc cheá tuyeán yeân vaø vuøng haï ñoài: thaønh phaàn 

progestogen öùc cheá tuyeán yeân, khoâng toång hôïp LH, 

nang noaõn khoâng theå tröôûng thaønh vaø ruïng tröùng, 

trong khi thaønh phaàn estrogen öùc cheá söï cheá tieát FSH 

neân khoâng theå coù nang vöôït troäi.

 Estrogen giöõ cho NMTC oån ñònh: khoâng bong ra 

trong khi coøn uoáng thuoác neân khoâng gaây xuaát huyeát 

aâm ñaïo baát thöôøng. Estrogen coøn coù taùc duïng taêng 

thuï theå progesterone noäi baøo neân coù theå giaûm löôïng 

progestin caàn thieát.

  Progestogen coù taùc duïng treân NMTC vaø chaát nhaày coå 

töû cung: giöõ cho NMTC khoâng bò taêng saûn vaø cuõng 

khoâng phaùt trieån ñuû möùc caàn thieát cho söï laøm toå. 

Progestogen coøn laøm cho chaát nhaày taïi keânh coå töû 

cung ñaëc laïi, gaây khoù khaên, ngaên caûn tinh truøng chui 

vaøo buoàng töû cung, neân khoâng theå coù thuï tinh.

Tính chaát ñaëc tröng cuûa estrogen khi qua gan

  Kích thích taêng toång hôïp moät soá yeáu toá ñoâng maùu 2, 

7, 9, 10, laøm taêng ñoâng.

  Taêng toång hôïp angiotensinogen, töø ñoù, chuyeån bieán 

thaønh angiotensine vaø kích thích tuyeán thöôïng thaän 

tieát ra aldosterone, giöõ nöôùc vaø muoái.

 Taêng toång hôïp SHBG (sex-hormone-binding 

globuline), neân coù theå giaûm bôùt taùc duïng nam hoùa 

do progestin; caùc TVTTNTKH theá heä ñaàu tieân coøn coù 

moät ít androgen coù taùc duïng nam hoùa. 
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Thuoác vieân traùnh thai hieän laø bieän phaùp ngöøa thai ñöôïc 

söû duïng phoå bieán haøng thöù ba vaø ñöôïc phaân phoái roäng 

raõi nhaát (United Nations, Department of Economic and 

Social Affairs, Population Division. World Contraceptive 

Use, 2007-2009).

Ngaøy nay, khoaûng 14% phuï nöõ trong ñoä tuoåi sinh saûn 

ôû Vieät Nam vaø hôn 21% taïi TPHCM ñaõ löïa choïn thuoác 

vieân noäi tieát nhö bieän phaùp giuùp sinh saûn coù keá hoaïch, 

coù chuû ñích ñeå cuoäc soáng ñöôïc thanh thaûn vaø haïnh 

phuùc hôn (Toång Cuïc Daân soá, 2009).

Naêm 1999, baùo The Economist (The Economist 

Millenium Issue, December 1999) bình choïn thuoác vieân 

traùnh thai laø moät tieán boä khoa hoïc vaø coâng ngheä 

vó ñaïi nhaát cuûa theá kæ 20.

ÑIEÀU TRÒ XUAÁT HUYEÁT 
TÖÛ CUNG BAÁT THÖÔØNG

Sinh lí trong chu kì khoâng phoùng noaõn

Trong chu kì khoâng phoùng noaõn

Noàng ñoä estrogen taêng leân keùo daøi do caùc nang noaõn 

ñöôïc chieâu moä töø ñaàu chu kì phaùt trieån, toång hôïp 

estradiol.

Khoâng phoùng noaõn neân khoâng coù thaønh laäp hoaøng theå, 

khoâng coù progesterone ñoái khaùng, khoâng bieán ñoåi ñöôïc 

toaøn boä NMTC thaønh cheá tieát. 

Khoâng coøn hieän töôïng bong NMTC – khi noàng ñoä 

progesterone vaø estradiol giaûm xuoáng maïnh do hoaøng 

theå teo nhoû vaøo cuoái chu kì kinh nguyeät neân kinh nguyeät 

khoâng xaûy ra ñeàu ñaën moãi thaùng.

Noàng ñoä estrogen taêng keùo daøi laøm cho NMTC cöù daøy 

leân, maïch maùu khoâng taêng tröôûng kòp. NMTC khoâng 

ñuû maùu nuoâi, hoaïi töû vaø bong ra töøng maûng nhoû, gaây ra 

huyeát keùo daøi.

Ñieàu trò xuaát huyeát töû cung baát thöôøng

Do khoâng phoùng noaõn, thieáu progesterone, cöôøng 

estrogen nhö moâ taû beân treân hoaëc do thieáu estrogen vì 

döï tröõ nang noaõn taïi buoàng tröùng giaûm, khoâng toång hôïp 

ñuû estradiol nhö tröôøng hôïp maõn kinh. Nhieàu nghieân 

cöùu cho thaáy 2/3 caùc tröôøng hôïp rong huyeát tuoåi maõn 

kinh laø do NMTC vaø / hoaëc nieâm maïc aâm ñaïo moûng, deã 

toån thöông, traày xöôùc, chaûy maùu. Ñeå chaån ñoaùn thieáu 

estrogen, caàn laøm sieâu aâm, ño NMTC. Ñoä daøy NMTC 

coù theå laø bieåu hieän laâm saøng trung thöïc cuûa noàng ñoä 

estrogen trong cô theå.

Coù khi, NMTC daøy, caàn phaûi naïo sinh thieát. Khi naïo 

buoàng töû cung xong, NMTC moûng, coù theå söû duïng 

estrogen phoái hôïp vôùi progestogen ñeå kích thích NMTC 

phaùt trieån ngay, laáp ñaày sang chaán do naïo gaây ra ñeå laøm 

ngöng chaûy maùu, ñoàng thôøi cuõng khoáng cheá söï phaùt 

trieån cuûa NMTC baèng progestogen keøm theo.

ESTROGEN 
VAØ TUOÅI MAÕN KINH

Khi buoàng tröùng khoâng coøn hoaëc coøn raát ít nang noaõn 

thöù caáp, estrogen khoâng coøn ñöôïc toång hôïp ñuû, ngöôøi 

phuï nöõ böôùc vaøo tuoåi maõn kinh. Ñaây laø thôøi kì thöôøng 

coù nhieàu beänh lí laøm aûnh höôûng ñeán söùc khoûe vaø cuoäc 

soáng cuûa phuï nöõ, do caùc roái loaïn thaàn kinh thöïc vaät, 

thöôøng gaëp nhaát laø roái loaïn vaän maïch vaø caùc beänh lí do  

thieáu huït estrogen nhö: beänh tim maïch, loaõng xöông, 

roái loaïn tieát nieäu - sinh duïc, beänh Alzheimer... trong 

ñoù, thöôøng gaëp nhaát laø beänh tim maïch vaø tæ leä maéc 
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phaûi - töû vong ôû phuï nöõ cao hôn nam giôùi.

Beänh tim maïch vaø estrogen tuoåi maõn kinh

Taïi Hoa Kyø, töû vong do beänh tim maïch ôû phuï nöõ cao 

hôn tæ leä töû vong do ung thö keát hôïp vôùi beänh ñaùi thaùo 

ñöôøng. Tæ leä maéc beänh tim maïch taêng moät caùch ñaùng 

keå ôû nam giôùi sau 35 tuoåi, trong khi ñoù, ôû phuï nöõ laø sau 

55 tuoåi.

Caùc nghieân cöùu ban ñaàu cho thaáy beänh tim maïch 

hieám gaëp ôû phuï nöõ tröôùc maõn kinh, do ñoù, thieáu huït 

estrogen chính laø moät trong nhöõng nguyeân nhaân gaây 

beänh. Roõ raøng estrogen coù vai troø baûo veä tim maïch 

cho phuï nöõ tröôùc maõn kinh, do coù nhieàu taùc duïng nhö: 

öùc cheá taùc duïng cuûa enzyme lipase taïi gan daãn ñeán 

taêng HDL-C vaø giaûm LDL-C, taêng toång hôïp nitric oxide 

vaø prostacyclin gaây giaõn maïch vaø giaûm thromboxan laø 

chaát co maïch; ngaên chaën taùc haïi cuûa chaát amyloid-b 

treân caùc teá baøo maùu, nhaát laø baïch caàu vaø tieåu caàu, 

ngaên chaën vieâm teá baøo noäi maïch, söï cheát teá baøo 

(apoptosis) vaø söï keát dính cuûa tieåu caàu vaø baïch caàu 

vaøo thaønh maïch.

Nghieân cöùu KEEPS (Kronos Early Estrogen Prevention 

Study) do Hoäi Maõn kinh Baéc Myõ tieán haønh (2007-2012) 

cho thaáy neáu söû duïng hormone thay theá buoàng tröùng 

ngay trong thôøi ñieåm quanh maõn kinh, ôû phuï nöõ trong 

ñoä tuoåi 42-59, thì estrogen coù nhieàu lôïi ích so vôùi caùc 

taùc duïng baát lôïi cho söùc khoûe vaø chaát löôïng cuoäc soáng 

cuûa phuï nöõ vì:

  Ñieàu trò nhöõng trieäu chöùng roái loaïn vaän maïch, roái loaïn 

tieát nieäu-sinh duïc.

  Baûo veä tim maïch.

  Döï phoøng loaõng xöông.

  Coù theå laøm chaäm xuaát hieän beänh Alzheimer.

Tuy nhieân, neáu phuï nöõ coøn töû cung thì khoâng theå söû duïng 

estrogen ñôn thuaàn maø phaûi keát hôïp vôùi progestogen 

ñeå ngaên chaën söï phaùt trieån quaù möùc cuûa NMTC, deã daãn 

ñeán taêng saûn roài ung thö NMTC.

Keát hôïp progestogen-estrogen 

coù theå coù lôïi cho tim maïch

Taùc duïng cuûa progestogen treân lipid phuï thuoäc vaøo lieàu 

vaø ñöôøng duøng cuûa progestogen. 

Progestogen coù tính khaùng androgen thì coù lôïi treân 

chuyeån hoaù lipid vaø söï ñeà khaùng insulin hôn so vôùi 

progestogen coù tính androgen. 

Progestogen coù tính khaùng mineralocorticoid thì khoâng 

laøm taêng huyeát aùp vaø khoâng coù taùc duïng phuï giöõ muoái 

vaø nöôùc. 

Vôùi phuï nöõ döôùi 60 tuoåi môùi maõn kinh trong voøng 

Beänh tim
Ung thö vuù
Gaây loaõng xöông

7.000

6.000

5.000

4.000

3.000

2.000

1.000

0
Tö

û v
on

g 
/ 1

.0
00

.0
00

0 25 35 45 55 65 75 85 95 Tuoåi

Kramarow E et al. (1999). Health and Aging Chartbook. Health; United States.
National Center for Health Statistics; 1999.

Bieåu ñoà 1
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10 naêm, coù trieäu chöùng roái loaïn maõn kinh trung bình 

hoaëc naëng; neân ñöôïc chæ ñònh söû duïng estrogen hoaëc 

estrogen / progestogen phuø hôïp, seõ ñem laïi nhieàu lôïi ít 

cho söùc khoûe ngöôøi phuï nöõ hôn laø nguy cô. 

Caàn xem xeùt caån thaän tröôùc vaø trong khi cho phuï nöõ 

tuoåi maõn kinh söû duïng estrogen hoaëc estrogen keát hôïp 

progestogen ñeå traùnh nhöõng taùc duïng khoâng coù lôïi cuûa 

hormone cho ngöôøi söû duïng. 

Loaõng xöông tuoåi maõn kinh

Tuy coù nhieàu nghieân cöùu ñaõ ñöôïc coâng boá vaø taùc duïng 

cuûa ERT (lieäu phaùp thay theá estrogen ñôn thuaàn) / 

HRT (lieäu phaùp hormone thay theá) treân phuï nöõ maõn 

kinh, nhöng chæ coù 15 nghieân cöùu quan saùt coù xem xeùt 

veà gaõy xöông. Caùc nghieân cöùu naøy cho thaáy phuï nöõ söû 

duïng ERT / HRT giaûm nguy cô gaõy xöông so vôùi nhoùm 

chöùng. Trong nghieân cöùu veà gaõy xöông do loaõng xöông 

(SOF), giaûm nguy cô gaõy xöông thöôøng keát hôïp vôùi 

vieäc coù söû duïng ERT / HRT laâu daøi. Thöû nghieäm PEPI 

(Postmenopausal Estrogen / Progestin Interventions) 

theo doõi 875 phuï nöõ trong 3 naêm ñaõ chöùng minh: ôû 

nhoùm coù söû duïng ERT / HRT, maät ñoä xöông taêng ñaùng 

keå 5,3-6,8% ôû coät soáng vaø 3,4% ôû coå xöông ñuøi so vôùi 

nhoùm söû duïng giaû döôïc; nhöng taàn suaát gaõy xöông 

môùi xaûy ra khoâng thay ñoåi ñaùng keå vaø caùc tröôøng hôïp 

gaõy xöông cuõng khoâng ñöôïc chaån ñoaùn xaùc ñònh baèng 

X-quang. Trong nghieân cöùu HERS, vôùi 2.673 phuï nöõ 

coù nguy cô loaõng xöông thaáp, tæ leä gaõy xöông treân laâm 

saøng cuõng khoâng khaùc nhau coù yù nghóa giöõa nhoùm coù 

söû duïng ERT / HRT vaø nhoùm giaû döôïc.

Trong moät nghieân cöùu khaùc, thöû nghieäm laâm saøng 1 

naêm, vôùi 75 phuï nöõ loaõng xöông, ERT / HRT laøm giaûm 

raát ñaùng keå nguy cô gaõy coät soáng, ñeán 61% phuï nöõ/naêm. 

Chöùng cöù naøy, coäng vôùi keát quaû nhieàu nghieân cöùu treân 

maät ñoä xöông, cho thaáy ERT / HRT coù theå laøm giaûm tæ leä 

gaõy xöông cho phuï nöõ tuoåi maõn kinh coù nguy cô cao bò 

loaõng xöông. 

Tuy nhieân, caùc hieäp hoäi maõn kinh treân theá giôùi khoâng 

khuyeán caùo söû duïng estrogen boå sung cho phuï nöõ 

maõn kinh neáu chæ ñeå döï phoøng loaõng xöông. Neáu phuï 

nöõ maõn kinh khoâng coù caùc trieäu chöùng cô naêng cuûa 

maõn kinh laøm giaûm chaát löôïng cuoäc soáng, thì coù theå 

söû duïng caùc loaïi thuoác khaùc ñeå döï phoøng loaõng vaø gaõy 

xöông ôû phuï nöõ coù nguy cô cao.

SÖÛ DUÏNG ESTROGEN 
TRONG MOÄT SOÁ 
TRÖÔØNG HÔÏP KHAÙC

 Töû cung nhi hoùa: caàn coù kinh nguyeät moãi thaùng 

hoaëc caàn coù thai, coù theå taïo chu kì baèng estrogen 

vaø progestogen.

  Khi thöïc hieän caùc phaãu thuaät ñöôøng aâm ñaïo cho phuï 

nöõ maõn kinh, caàn cho söû duïng estrogen tröôùc vaø sau 

moå ñeå nieâm maïc aâm ñaïo daøy leân, coù nhieàu maïch 

maùu ñeán, seõ mau laønh veát thöông.

  Ñieàu hoøa möùc ñoä “phaøm aên” (bulimia nervosa): do 

taêng theâm löôïng vaø hoaït hoùa serotonin, estrogen caûi 

thieän möùc ñoä theøm aên quaù ñoä (phaøm aên). Nghieân 

cöùu cho thaáy söï theøm aên thöôøng xaûy ra khi noàng ñoä 

estrogen thaáp vaø progesterone cao. ÔÛ ngöôøi coù beänh 

theøm aên quaù ñoä, 17b-estradiol thoa hoaëc daùn da hay 

uoáng ñeàu caûi thieän ñöôïc tình traïng naøy.

  Ñieàu chænh chieàu cao cuûa caùc beù gaùi: söû duïng estrogen 

laøm ñóa suïn lieân hôïp ôû 2 ñaàu xöông daøi (xöông ñuøi, 

xöông oáng chaân...) voâi hoùa, ngöng taêng tröôûng chieàu 

cao ôû caùc beù gaùi cao sôùm vaø quaù möùc bình thöôøng. 
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Tröôøng hôïp “Ashley treatment” hieän vaãn coøn gaây 

tranh caõi taïi Hoa Kyø (beù Ashley bò khuyeát taät thaàn 

kinh naëng baåm sinh; khi beù ñöôïc 6 tuoåi röôõi, cao 

135cm, ñaõ ñöôïc söû duïng estrogen laøm ngöng taêng 

chieàu daøi, caét töû cung, caét ruoät thöøa vaø 2 choài vuù).

 Moät soá mó phaåm coù chöùa chaát “li trích töø baùnh 

nhau” nhö: daàu goäi, kem thoa maët... coù estrogen, 

coù theå gaây daäy thì sôùm, hieän nay ñaõ bò Cuïc Quaûn lí 

Thöïc phaåm vaø Döôïc phaåm Hoa Kyø (Foods and Drugs 

Administration – FDA) buoäc phaûi ghi roõ xuaát xöù vaø 

thaønh phaàn hormone.

TOÙM TAÉT

1. Estrogen laø moät hormone sinh duïc nöõ, coù nhieàu 

daïng, nhieàu taùc duïng treân cô theå phuï nöõ, nhaát laø 

caùc cô quan sinh saûn. 

2.  Estrogen coù theå ñöôïc söû duïng ñeå:

  Ngöøa thai.

  Ñieàu trò xuaát huyeát töû cung baát thöôøng.

  Ñieàu trò caùc trieäu chöùng cô naêng cuûa maõn kinh.

  Döï phoøng ñöôïc loaõng xöông, caùc beänh tim maïch, 

beänh Alzheimer ôû phuï nöõ cao tuoåi neáu ñöôïc söû 

duïng sôùm, quanh tuoåi maõn kinh.

 Tröôùc khi söû duïng estrogen cho beänh nhaân (coù 

hoaëc khoâng coù keøm theo progestogen), caàn thoâng 

tin ñaày ñuû vaø tö vaán thaät thaän troïng veà caùc taùc 

duïng thuaän lôïi cuõng nhö aûnh höôûng cuûa estrogen 

treân cô theå vaø söùc khoûe cuûa töøng ngöôøi.
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