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Đường chuyển hóa Corticoide 
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Tuyến thượng thận phôi &  
Trẻ sinh thiếu tháng 



Tương tác giữa mẹ - phôi 



Nồng độ corticoide trong máu 
cuống rốn (umol/L) 

Steroid Cord
blood

Adult

DHEA 4 2-10
16a-OH DHEA 8
16-oxo-androstenediol 2
5-androstene-3b,16a, 17b-triol 1
Pregnenolone 4
16a-OH pregnenolone 3
17OH pregnenolone 3
5-androstene-3b, 17b-diol 8 0.2
5-androstene-3b, 17a-diol 5 1
5-pregnene-3b, 20a-diol 4 1
21 OH pregnenolone 3
5-pregnene-3b, 20a, 21-triol 1
5-pregnene-3b, 17a, 20a-triol 1.5 0.2



Sắc ký corticoide  

Bé sinh đủ ngày,  
4 ngày tuổi 

Bé sinh thiếu tháng, 
6 tuần tuổi 



Đường chuyển hoá corticoide ở 
phôi 



Tồn tại corticoide vùng thượng 
thận phôi 
n Do hoạt tính thấp của enzyme 3 beta HSD 
n Không phải là enzyme cytochrome P450  
n Mặc dù sanh sớm, enzyme này sẽ không hoạt động 

cho tới khi trẻ gần sát đủ tháng 
n Tồn tại corticoide thượng thận phôi ở trẻ sơ sinh      

thiếu tháng 
n Trong labo chúng ta không biết tuổi thai của bé-

chúng ta chỉ có ngày sinh  
n Corticoide thượng thận phôi có thể có phản ứng 

chéo với một số corticoide khác trong xét nghiệm 
miễn dịch 

n Thực hiện xét nghiệm trên bé dưới 3 tháng tuổi đối 
với testosterone, androstenedione & 17 OHP 



Quy trình chiết xuất dịch đơn giản cho 
corticoide trước xét nghiệm miễn dịch 

Place 200 µL sample or control into glass tube

Add 2 mL diethyl ether

Pulse vortex for 2 minutes

Allow phases to separate for 1 minute

Accurately transfer 1 mL of solvent (top) layer to a fresh glass tube

Dry down with air at 37oc

Reconstitute sample with 100 µL deionised water (or a specific steroid diluent)

Proceed with analysis as per method



Phân tích corticoide 



Xét nghiệm miễn dịch đối chiếu 
với sắc kí  
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TIC: STEROID10.D

Tuỳ thuộc vào dộ đặc hiệu kháng thể 

Tuỳ thuộc vào phân tích các đỉnh 
cao 
 
Thêm vào phát hiện  MS hoặc 
TMS,cho phép có độ đặc hiệu  



So sánh 2 xét nghiệm E2 ở trẻ 
sanh thiếu tháng 

Presented at the AACB ASM 2003 



Chiết xuất corticoide niệu dạng đặc 
trước phân tích GCMS  
n Cột C18  
n Mồi với  methanol  → rửa bỏ 
n Rửa nước → rửa bỏ 
n Nạp mẫu thử → rửa bỏ 
n Rửa với nước → rửa bỏ 
n Loại trừ methanol → thu thập cho bước kế tiếp. 



 USP bình thường 
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Phân đoạn MS 

 
 
 
 
 

Thí dụ 
MW tổng cộng Pregnanetriol + TMSI; 552 M+ 
- - 
MO: đoạn nhóm 
keto 31  0 x 31 

- - 

TMSI: đoạn nhóm  
OH 90 
  

3 x 90 

= = 
 ion chính  255,345,435 



PT m/z 
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Phổ quang khối tandem cho 
corticoide 

m/z
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M-H: negatively charged pseudomolecular ion,
m/z: mass to charge ratio

Oral presentation AACB ASM 2006 



Ức chế Enzyme  



Tăng sản tuyến thượng thận 
bẩm sinh  
Thiếu hụt Enzyme  CYP21 CYP11β1 CYP17 HSD3β CYP11A 

Tên gọi khác Thiếu hụt 21 OH  Thiếu hụt 11β-OH  Thiếu hụt17α- OH  
Thiếu hụt 
 3β-hydroxysteroid  
dehydrogenase 

Lipoid / 20,22- 
Thiếu hụt 
 desmolase  
Thiếu hụt 11 α OH  
STAR 

Nhiễm sắc thể 6p 8q 10q 1p 8p 
15q 

Tần số 1 : 11800 to 21800 
≈ 90%các ca ≈ 5% các ca hiếm hiếm hiếm 

Đặc điểm lâm sàng 
Bộ phận sinh dục  
không rõ giới tính ở 
nữ 

Bộ phận sinh dục  
không rõ giới tính ở 
nữ. 
Tăng huyết áp 

Không dậy thì ở 
nữ. 
Nam kém nam  
hoá tăng huyết áp 

Bộ phận sinh dục  
không rõ giới tính nhẹ ở 
nữ. 
Nam kém nam hoá 

Không dậy thì ở nữ  
nam kém nam hóa 

Corticoide huyết 
 thanh chẩn đoán 

↑ 17 OHP 
↑ 11 deoxy cortisol 
(S) 
↑ DOC 

↑ preg-nenolone 
↑ DOC 
↑ cortico-sterone 
(B) 

↑ DHEAS 
↓ Andro-stenedione 
↑ratio of substrate - to 
product 
↑ 17 OH pregnenolone 
↑ Progestrone 

↓ Corticoide thượng 
 thận huyết thanh 
-khi block ở đầu  
-chuyển hóa 

 

Corticoide nước  
tiểu chẩn đoán 

↑ 17β hydroxy 
pregnanolone 
↑ PT 
↑ PTL 

↑ PT 
↑ THS 
↑ THDOC 

↑ THDOC 
↑ THB 
↑ PD 
 

corticoide  thượng thận 
 phôi tồn tại 
 
↑ PT quá thời gian  
chu sinh cho phép 
 chẩn đoán 

↓ Chuyển hóa  
corticoide   
thượng thận niệu 
giảmt  
-do block ở đầu  
-chuyển hóa 



Thiếu hụt AH – 21 OHase  

Mất muối Đáp ứng  stress kém 

Dư Androgen  



Thiếu hụt CAH – 11 β OHase  

Tăng huyết áp Đáp ứng stress kém 

Dư Androgen  



Moodle 



Moodle 

n Dự án đang tiến hành 
n Phương tiện giảng dạy 
n Miễn phí cho mọi người 
n Chỉ cần đăng ký 
n www.moodle.aacb.asn.

au 
n Chọn corticoide 
n Dự kiến sẽ đưa vào sử 

dụng tháng 8- 2009 

http://www.moodle.aacb.asn.au/
http://www.moodle.aacb.asn.au/


Giao diện chính 



Moodle 



Các thí dụ 



Moodle case 

Tiền sử bệnh lý 
• Tình trạng sinh sản 
• Chị em cùng cha khác mẹ, cùng mẹ khác cha – tình trạng dậy thì 
• Tiền sử gia đình không bị chứng đau nửa đầu 
• Không dùng dược phẩm thường xuyên 
• Không bị dị ứng 



Thám sát 
Khám thực thể 

Tạng người nam 
      Chiều cao : 170 cm (87 phần bách phân) 

 Cân nặng  68 Kg (86 phần bách phân) 
 BMI: 23.5 (76 phần bách phân) 
 Huyết áp 150/98 
 Không có dấu hiệu dậy thì nam 

      Thời kỳ tiền dậy thì với giai đoạnTanner  B1P1 
 

Xét nghiệm labo: 
 

n Siêu âm CT và  MRI cho thấy không có tuyến sinh dục và tử cung 
n 46XY 
n Thiếu dậy thì nam và tăng huyết áp cho thấy có thiếu tổng hợp 

corticoide 
n Cần đo corticoide huyết thanh và niệu 



Sinh hóa 
Xét nghiệm Kết quả RI 

ACTH (post 
 synacthen) 76.8 2-10.0 pmol/L 

Cortisol (pre &  
post synacthen) 48 to 49  nmol/L 

3x pre synacthen 

17 OHP Không phát hiện 
 được <8.0 nmol/L 

Testosterone 0.5 1.0 – 4.5 nmol/L 
E2 45 90-110 pmol/L 
Progesterone 23 <2.9 nmol/L 
LH 26.7 0.6 – 9.8 IU/L 
FSH 68.0 1.4 – 6.8 IU/L 



Thiếu 17 α hydroxylase 
Chẩn đoán 

 
1. CAH do thiếu 17 α hydroxylase 
với thiếu cortisol, oestrogen và 
androgens và gia tăng 
mineralocorticoids. 

 
2. Tăng huyết áp do dư  
mineralocorticoids 

Điều trị : 
 
10 mg/ngày (15mg/m2) 
hydrocortisone. 
 

 Theo dõi tăng huyết áp 
 

 Dùng hàng ngày với miếng dán 
oestrogen ở da. 

corticoide niệu 
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Thiếu CAH – 17 α OHase 

Gia tăng mineralocorticoid gây ra  
tăng huyết áp và nhức đầu 
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