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PAT VAN PE

Pé non van con 1a mot trong nhiing van dé dugc quan tim hang dau ¢
nudc ta cling nhu trén toan thé gioi.

Theo t6 chirc y té thé gigi ( WHO) 2017 chuyén da sinh non( CDSN) ¢6
thé dugc mo ta 1a sy xuat hién ciia cic con co tir cung thuong xuyén lam xo6a
mo ¢ tir cung dan dén em bé duoc sinh ra con sdng khi & tudi thai trude 37
tuan cua thai ky, nd 12 mot trong nhitng nguyén nhan hang dau gy tir vong va
cac bénh tit nghiém trong dén sirc khoe & tré so sinh[1],[2]. CDSN ¢6 lién quan
dén 50-75% cac ca tir vong so sinh va 50% ty 1& mac bénh so sinh nhu: Hoi
chtng suy hé hap, bénh phoi man tinh, xuat huyét ndo, nhiém tring huyét, bai
ndo va cic dang giam phat trién than kinh khac, mu, diéc bam sinh...trén toan
thé gi¢i[3-5].Pic biét CDSN déan dén cac ganh ning vé nhén lyc y té, kinh té y
té do doi hoi cac co s y té can dau tu cac trang thiét bi chuyén dung dic biét
dé cham soc strc khoe cho tré sinh non va nhimg bat loi vé kinh té x4 hoi doi
v6i bénh nhan bi anh huong lién quan dén diéu trj cac bién chimg cho em b
gay ra ap luc va r6i loan trong cudc song. CDSN xay ra trong khoang 4-15%
clia tit ca cac trudng hop mang thai va ty 16 ndy da ting 1én trong nhirng nim
gan day [6].Ty 1¢ CDSN thay dbi tiy theo qudc gia va khu vuc: ty 1& nay xap
xi 5% & mot s qudc gia & Bic Au nhung trén 15% & mot sb qudc gia can
Sahara, Chau Phi va chau A[7].

Ty 1¢ bénh tat va tir vong lién quan dén CDSN ty 1¢ nghich véi tudi thai
khi sinh. Str dung thubc giam co c6 thé tri hodn viéc sinh bang cach giy gidn
hoic cdt con co tir cung. Dung céc thube giam co gitip cai thién ty 16 séng & tré
so sinh. Cu thé theo WHO 2015 tré so sinh ¢6 co hdi séng ting thém 3% cho
mdi 24 gid chdm chuyén da, nhd can thiép cip clru so sinh va ap dung cac
phuong phap diéu tri nhu Corticoid... truéc sinh [8],[9]. Hién tai c6 6 nhom

thudc giam co thuong duoc st dung bao gom:(1) nhom Beta-mimetic Agonits:



Ritodrine, Terbutalin, Salbutamol...;(2) nhom chen kénh calci: Nifedipin,
Nicardipin...;(3) nhém anti-Prostaglandin: Indomethacin...;(4) nhom anti
receptor oxytocin: Atosiban...;(5) Magnesium Sulfate va (6) nhom Nitrate:
Nitroglycerin. Tuy nhién do c¢6 nhiéu tac dung phu nén theo WHO 2015 va
NICE 2015 nhém thudc giam co dong Beta-mimetic Agonits khong nén sir
dung trén 1am sang, con nhom Nitrate thi it st dung trén 1am sang [10]. Theo
nghién ctru cia tac gia Reinebrant nim 2015 gdm 20 nghién ctru trén 1509 thai
phu cho thiy thudc giam co tr cung Nifedipin it tdc dung phu hon so véi
Betamimetics va Magiesulfat nhung chi phi ré hon gip nhiéu 1an so v6i dung
Atosiban [11].

Tai bénh vién San nhi tinh Pha Tho hr?lng nam tiép nhén diéu tri cho nhiéu
san phu co d4u hiéu doa sinh non va thudc duoc sir dung nhiéu nhat dé giam
hoic cat con co 1a Nifedipin. Vi mong mudn goép phan lam giam sé luong tré
so sinh non nhd vao viée diéu tri co hiéu qua nhing truong hop doa dé non
bang mot dugc chat c6 sin,ré tién ma thé giéi da sir dung rong ri, chiing toi
tién hanh nghién ciru dé tai:

“Higu qud cia Nifedipine trong diéu tri doa dé non tai khoa Sdn I Bénh
vién San Nhi tinh Phu Tho trong nam 2023”

V61 muc tiéu:

1. Trinh bay ddc diém ldm sang va cdn ldm sang cia doa dé non

2. Nhdn xét vé két qua va tac dung phu cia thuéc Nifedipin trong diéu tri

doa de non



CHUONG 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1 Pic diém caa dé non.
1.1.1 Dinh nghia dé non.

Tir trude toi nay da c6 nhiéu tac gia dua ra cic dinh nghia khac nhau vé
dé non. Pa sb cac tac gia déu dua vao ngdy dau tién cua ky kinh cudi cing
va/hodc trong lugng cua thai sau khi sinh.

Theo toor chirc Y té thé gidi, dé non 1a cudc chuyén da xay ra tir 22 dén
hét tuan thai thir 37 cua thai ky hodc 259 ngay tinh tir ngay dau ky kinh cudi
cung[12].

Tai Viét Nam, theo hudng din quéc gia 2016 vé cac dich vu chim séc
strc khoe sinh san, tudi thai dé non 1a tir hét 22 tudn dén hét 37 tuan thai tinh tur
ngay dau tién cua ky kinh cubi cung [13]

1.1.2. Ty 1¢ dé non ¢ Viét Nam va mét sé nuwéc.

T chirc Y té thé gidi wdc tinh trén toan thé gidi nim 2016 nhém nguyén
nhan nay chiém khoang 16% tong sb ca tir vong néi chung & tré em dudi 5 tudi
va chiém 35% trong sb tr vong so sinh.Tinh hinh dich t& doa dé non trén toan
thé gidi trong nhitng nim gan day da thay ddi nhiéu, dic biét thay doi theo chét
luong y té va tiém ning kinh té ctia khu vuc va cac qudc gia.

Ty 1& dé non trén thé gidi uwéc tinh khoang 11%. O nhitng nudc chau Au
nguoi dan c6 muc sdng cao hon, nén y hoc phat trién hon,ty 1& dé non thap hon
cac ving khac trén thé gidi khoang 5%, trong khi nhitng nudc chau Phi véi
mtrc séng thap hon, nén y hoc kém phat trién hon co ty 1é dé non cao nhat,
khoang 18%[14]. Theo nghién ctru cia WHO mdi nim co6 khoang 15 triéu tré
dé non ra doi. Trén 1 triéu tré dé non c6 lién quan dén bién chung cua dé

non[12]



Tai Viét Nam cho dén nay van chua c6 thong ké trén ca nude vé ty 18 dé
non ma chi ¢ nhitng nghién ctru tai timg ving mién haowcj timg bénh vién.
Tuy tirng tinh hinh nghién ctru ty 1€ ndy dao dong vao khoang 7-11%.

Theo Nguyén Viét Tién va Pham Thi Thanh Hién tai Vién BMTSS nam
1985 ty 1¢ dé non 1a 17,6%, nam 1986 1a 16,9% [15].

Nghién ctru ctia Truong Qudc Viét, Phan Thanh Nam vé nhom thai phu
co triéu ching doa dé non phai nhap vién tai khoa san bénh 1y Bénh vién Phu
san Trung wong ndm 2012 va 2013, ty 1¢ dé€ non la 35,2%,va 37,2%.[16]

1.1.3 Nguyén nhan va céc yéu té nguy co.
1.1.3.1. Tién sir dé non.

Tién sir dé non 1a yéu td nguy co 16n nhat tién luong dé non & nhitng lan
mang thai tiép theo. Nguy co ndy dic biét ting cao khi 1an mang thai gan nhat
dé non hodc thai phu c6 nhiéu 1an dé non truge dé

Nghién ciru ctia Rafael cho thay nhimng thai phy cé tién sir mang song thai

dé non trude 34 tuan thi 1an mang thai ndy sé& ting nguy co dé non so v&i nhiing
thai phu khong ¢ tién sir dé non( OR=9,67 ; 95%CI=3,07-30,37)[17]. Nhiing
thai phu c6 tién str dé non khi mang don thai ¢ 1an thai trude néu lan tiép stheo
mang song thai thi nguy co dé non s& ting 1én dang ké :56,9% so vdi 20,9%
néu lan dau dé du thang( OR=0,5 ;95%CI|=3,8-6,6)
Lién quan dén tién sir phé thai, mot nghién ctru tong quan hé thdng nam 2016
bao gdm 36 nghién ctru nhé cho thiy ty 1¢ dé non ¢ nhiing thai phu c6 tién st
phé thai cao hon mét chat so véi thai phu khong cé tién st phé thai(5,7% so
v6i 5%), nguy co ndy ting 1én theo sé lan pha thai[18]. Cho dén nay, theo
nghién ctru ctia Nguyén Duy Anh va cong su nhan thay rang ty 1é nao pha thai
& tré vi thanh nién kha cao, va dugc tién hanh tha thuat tai phong kham tu day
cling 12 nhom nguyén nhan gép phan ting ti 16 dé non tai Viét Nam
[19],[20],[21]



1.1.3.2. Pa thai :

Udc tinh chi c¢6 2-3% cac truong hop mang thai 1a da thai nhung trong sd
tré dé non ty 18 tré sinh tir cac ba me mang da thai chiém 17% sb tré dé non
trude 37 tudn va 23% so tré dé non trude 32 tuan [22]. Hién nay trén thé gidi
cling nhu ¢ Viét Nam k¥ thuat hd tro sinh san ngdy cang phét trién, chi dinh
ngay cang rong rii lam cho so lugng thai phy mang da thai ngdy cang nhiéu va
s6 tré dé non do da thai ngdy cang ting. Co ché dé non do da thai c6 thé do tur
cung cing gian qua murc, 1am c6 tr cung bi ngén lai, ngoai ra cac bién ching
do song thai mang lai nhu héi chimg truyén mau c6 thé phai két thac thai ky
som & tudi thai non thang.
1.1.3.3 Nhiém khuan am dao :

Mot s6 loai vi sinh vat gdy viém am dao ciing 13 yéu t6 nguy co véi dé non
nhu Group B streptococci, Clamydia trachomatis, Neisseria gonorrhea,
Trichomonas vaginalis va giang mai [23] [24]. Co ché gay ra dé non cta nhiém
khuan c6 thé do qua trinh san xuét ra phospholipase A2 hodc truc tiép san xuat
ra prostaglandin.

O Viét Nam, ty 1& nhiém khuan duong sinh duc dudi ¢ 588 phu nir da 1ap
gia dinh tai Ha Noi tai 2 quan 1a kha cao, theo nghién ctru ctia Nguyén Duy
Anh va cong s, 1an luot chiém 70,1%( quan Cau Gidy)[25] va 86,7%( quin
DPong Anh)[26] ; trong d6 2 nguyén nhan thuong gip nhit duoc Nguyén Duy
Anh chi ra 1a Clamydia trachomati, Trichomonas vaginalis déu 14 tic nhan gay
dé non da dé cap ¢ trén[27],[28]. Két qua nay cho thdy nguy co dé non co thé
ton tai tir trude ¢ nhitng thai phu ndy va trong qua trinh mang thai,do diéu kién
va y thtrc v¢ sinh chua cao
1.1.3.4 Ra mau am dao

Chay mau & mang rung vdi triéu chirg 1am sang 1a ra mau am dao tir 15
trong ba thang dau hodc 3 thang gitta cta thai 13 mot trong nhitng yéu té nguy

co cua dé non va 61 v& sém.Nghién ctru gan nhat cia Szymusik nam 2015 so



sanh nguy co dé non ctia nhom 497 thai phu ra mau 4m dao trong 3 thang dau
v6i nhom khong bi ra mau 4m dao cho thay ra mau 4m dao 1am ting nguy co
dé non (OR=2,11 ; 95%CI=1,43-3,1), dac biét 1a nguy co dé non trudc 28 tuan
(OR=3,76 ;95%CI=0,97-17,06)[29]

1.1.3.5 Cdc yéu t6 vé cé tir cung va tir cung -

- Cb ttr cung ngan :nhiéu nghién ctru da nhan thidy moi lién quan giita do
dai ¢6 tir cung va dé non. Ty 1& dé non ting 1én khi do dai cd tir cung ngén va
nguoc lai. Tai Viét Nam, nghién ctru ctia Nguyén Duy Anh, Lé Quang Hoa
nam 2017 cho thiy phu nit mang thai tir 16 dén 34 tuan , chiéu dai c6 tir cung
<25mm lam tiang nguy co dé¢ non vdi d§ nhay 83,3%, do dac hi¢u
88,6%][30],[31].

- Nguyén nhan tai chd (tir cung) : tir cung di dang, tir cung kém phat
trién, tir cung dinh mot phan(5%),nhung nguyén nhan nay thi nguy co dé non
1a 40%.Cac di dang thuong gap: tir cung hai sting, mdt sung, tir cung kém phat
trién, vach ngan tr cung. Ho eo tir cung nguy co say thai va dé non gan 100%

néu khong duoc diéu tri.

Hinh 1.1.
A. C6 tir cung binh thudng;
B. Ho eo tur cung;
C. Khau vong o tur cung



- Bat thudng méc phai ¢ tir cung: Dinh budng tir cung, u xo tir cung, tir
cung co s¢o.

- Céc can thiép phau thuat tai c6 tir cung nhu khoét chop.
1.1.3.6. Cdc yéu t6 nguy co khdc:

- Sang chén truc tiép vao ving tir cung hodc ving 1an cin nhu phau thuét
6 bung. Poi khi c6 nhiing sang chin khong manh nhung lién tuc ciing c6 thé 1a
nguyén nhan dan dén doa dé non.

- Nghé nghiép: cac nghé tiép xtGic voi hoa chat doc, lao dong nang,
cang thang.

- Réi loan cao huyét 4p do thai: Tién san giat - san gidt (9%).

- Mién dich: Hoi chimg khang thé khang Phospholipid

- Me méc céc bénh toan than nhu : tién san giat, san giat, thiéu mau
nang, bénh tim, bénh than, bénh gan....
1.1.3.7. Khdng rb nguyén nhan:

C6 trén 50% céc cudc chuyén da DN 1a khong tim thay nguyén nhan[1].
Chinh vi vady ma viéc phong va diéu tri dé non 1a mot viéc lam cép bach va la
van dé hét stic nan giai.

1.1.4. Co ché bénh sinh cia chuyén dg dé non.

Co ché bénh sinh cta chuyén da dé non rat phirc tap, cho t6i nay chua
c6 mét co ché nao co thé giai thich mét cach chuan xac nhit vé DN. C6 nhiéu
gia thuyét duoc dua ra va trong s6 d6 c6 mot sb gia thuyét thuong duoc dé cap
to1 la:
1.1.4.1. Thuyét co hoc:

Nguoi ta cho rang: Chuyén da dé xay ra la do sy cang sin qua mic cua
tir cung. Céc trudng hop nhu da di, song thai, tir cung nhi tinh déu d& phat sinh
chuyén da DN va thuc té cling d3 chimg minh diéu nay.
1.1.4.2. Thuyét Prostaglandin (PG)

PG dugc téng hop ngay tai mang cua té bao. PG c6 hai tic dong 1én co

tor cung:



- Chiing c6 tac dung ting cuong mdi lién két gitta cac soi co & cac vi
tri ndi.

- Chung kich thich dong calci di vao trong té bao va kich thich giai phong
calci tir cac luoi tuong tu.

Céc prostaglandin nhiing chat c6 thé thay do6i hoat tinh co bép ciia co tir
cung. Su san xuat PGF va PGEy, ting dan trong qua trinh thai nghén va dat t6i
gi tri cao trong nudc 41 va mang rung trong co tir cung vao luc bit dau chuyén
da. D¢ non xuat hién khi nong d6 PG ting cao. C6 nhiéu nguyén nhan 1am cho
PG ting cao nhu hiu qua cua cac phan tng viém hodc do dung thudc.. . Ngudi
ta co thé gy chuyén da ¢ bat ky tudi thai ndo bang cach tiém PG. PG lam chin
mudi ¢d tir cung do tac dung 1én chét collagen cia cb tir cung. Mit khac nguoi
ta cling c6 thé (e ché chuyén da bang cach st dung céc thude e ché tong hop
cac PG trong diéu tri doa dé non[32],.
1.1.4.3. Thuyét estrogen va progesteron:

Estrogen 1a mot hormon c6 tac dung 1am phét trién co tir cung, dong thoi
no6 cling co6 tdc dung lam tdng dap tmg cia co TC voi oxytocin. Trong khi do
progesteron co tac dung lam giam dap tng cua oxytocin 1én co TC.

Trong qua trinh thai nghén estrogen va progesteron ting dan theo mot ty
1¢ nhat dinh. Progesteron giam dot ngdt trudc khi chuyén da vai ngay lam thay
doi ty 16 giita estrogen va progesteron diéu nay dugc coi nhu 1a tac nhan gay
chuyén da.
1.1.4.4. Vai tro cua oxytocin:

Oxytocin 1a mot hormon cuia viing dudi ddi co tac dung co co tir cung.
Nguoi ta da xac dinh dugc sy ting tiét oxytocin & thily sau tuyén yén ctia ngudi
me trong chuyén da dé va dat muc tdi da khi ran de.

Theo Reece E. A va cong sy, truyén oxytocin cé thé gdy chuyén da khi
thai nghén gan du thang. Miic oxytocin trong mau me ting it & trudc va trong

giai doan I ctia chuyén da, nd chi ting nhi€u & giai doan II va sau dé. Oxytocin



khong c6 mit ¢ nhirng chd nbi giira nhimg té bao co TC dé gay con co TC, nhu
vy oxytocin khong phai 1 chat dau tién dé khoi phat chuyén da, nd c6 thé 1a
chét tao luc con co tir cung. Mtrc oxytocin & dong mach rén cao hon tinh mach
ron va mau me, diéu nay goi ¥ rang ngudn oxytocin dau chuyén da cé thé co
ngudn goc tir thai. SO cac thu cam thé oxytocin & mang té bao co TC ting lén
theo tudi thai va tang nhiéu hon khi chuyén da 1am cho co tir cung nhay cam
hon véi oxytocin vi thé 1am co co TC gdy chuyén da. Tém lai oxytocin khong
dong vai trd quan trong trong gy chuyén da dé ma chua yéu thuc ddy qua trinh
chuyén da dang dién ra[33].

1.1.4.5. Thuyét than kinh:

T cung 1a mét co quan chiu dung su chi phéi ctia hé than kinh thue vét.
Nguoi ta ciing cho rang TC con ¢ mot hé than kinh tw dong co tir cung gidng
co tim va né ¢o thé tr dong dé diéu khién con co ctia nod.

Chuyén da DN c6 thé phat sinh tir cac phan xa than kinh sau nhitng kich
thich truc tiép hodc gian tiép, dic biét 1a stress vé tam 1y.
1.1.4.6. Thuyét nhiém khudn

Céc san pham ctia nhiém khuan c6 thé kich thich té bao san xuat ra cac
PG tir cac phospholipid A, (cac chit nay c6 trong lysosom, mang té bao). Khi
duoc tong hop cac PG gy ra con co tir cung va gay chuyén da. N6i chung céac
vi khuan gdy ra viém am dao, c6 tir cung déu c6 kha ning sinh ra
phospholipidA; dé tong hop ra PG tir mang rau.

Co ché chuyén hoa acid amin tong hop thanh PGE; boi té bao 6i va
chuyén hoa bach cau tir acid amin ¢ noi san mac thanh PGE, chét trung gian
cytokin 1 chét bai tiét tir hé théng mién dich cta vat cha v6i nhiém khuan. O
thai phu chuyén da d¢, cytokin 1a interleukine - 18 (11 -1). 11 - 6.TNF - &
PAF. San pham cia vi khudn 1a cac enzym nhu protease, mucinase va
collagenase c6 thé gay x6a md sdm CTC, chuyén da dé non va 6i v& sém[23]
[24].



1.2. Chan doan doa dé non
1.2.1. Triéu chieng va chan dodn doa dé non

Chu yéu dya vao héi va thaim kham 1am sang. Chi c6 40% doa dé non
that con lai 60% doa dé non gia
1.2.1.1. Triéu chung co nang

- Hoi dé gitup chan doan tudi thai : hoi ngdy dau tién cua ky kinh cubi ciing
roi d6i chiéu trén bang tinh tuan thai, néu tudi thai tir 22-36 tun goi 13 non
thang. Tuy nhién xac dinh tudi thai theo ngdy dau tién cta ky kinh cubi cing
chi c6 gia tri & ngudi c6 vong kinh déu

- Hoi ki tién sir san phu khoa, tién sir gia dinh, diéu kién kinh té ciing nhu
diéu kién lao dong dé tim nguyén nhan gy dé non.

+ DPau bung thanh ting con, con dau manh va mau dan, con dau c6 lién
quan tdi con co bop tir cung

+ Ra huyét : d6i khi co triéu chung ra huyét, c6 thé co triéu ching ra nudc
61 néu co6 v 6i kém theo.
1.2.1.2. Triéu chung thuc thé

- Con co tir cung 10 rang, cach nhau chua dén 10 phut, khong déu, dic biét
14 xuét hién sau mot sang chin hoic di lai nhiéu.

- Po chiéu cao tir cung dé so bd danh gia tudi thai.

- C6 sy thay d6i ¢ doan dudi va cd tir cung: thanh 1ap doan dudi som, ngdi
ty vao ¢o tir cung, co tr cung mém va ngan lai, c6 xu huéng mé, bénh nhan
dau lung, tirc nang bung dudi hoac mot ran.

- Ngoai ra c6 thé c6 mot s6 dau hiéu nhu ra dich héng, ra mau, v& Oi,. ..

Pé gitip cho qué trinh diéu tri, nguoi ta phan ra lam 3 muc do:

+ Doa dé non mirc d nhe: ¢6 vai con co tir cung va co su thay dbi kin déo
& ¢ tir cung.

+ Doa dé non muc dd vira: ¢ con co tir cung déu dan, nhiéu. C6 tur cung

ngan lai va hé mo.



+ Doa dé non mirc d0 ndng:

Co tir cung x0a it nhat 80% hodc md > 2 cm.

C6 su thay ddi ciia ¢6 tir cung theo thoi gian qua mot nguoi tham kham.

C6 sy thanh 1ap dau 6i hodc da vd 6i

Néu chan doan sdm va xt tri kip thoi c6 thé kéo dai tudi thai. Néu diéu
tr1 n01 khoa khong két qua: con co tir cung tién trién, co tu cung mo, cudc
chuyén da tién trién va két thic brfmg mot cudc dé non.

s Can lam sang

- Siéu am gitip danh gia tudi thai, danh gia tinh trang thai. Po chiéu dai
co tir cung gitp chan doan va tién lwong, néu chiéu dai cb tir cung < 2 cm tién
lugng gitt thai kho khan. Phat hién nguyén nhan dé non nhu di dang thai nhi,

da 01, thiéu O1.
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Hinh 1.2: Do co tir cung qua siéu dm voi mau biéu do dé do dj dai, chiéu

dai hinh non va do rong co tw cung trong chdn doan doa sinh non.



- Test fibronectin: test dwong tinh khi ndng d¢ fibronectin > 50ng/ml kha
ning xay ra dé non trong vong 7 ngdy ¢ nhitng thai phu nay s& cao hon 27 lan
so vO1 nhung nguoi co test am tinh.

- Dinh luong HCG tai CTC: trén 32mUI/ml nguy co d¢€ non s€ cao hon
sp si 20 lan

- Panh gié thai va theo ddi con co bang Monitoring, c6 1 - 2 con co déu

dan trong 10 phut.
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Hinh 1.3. Pdnh gid thai va theo déi con co biang Monitoring, 2 con co
trong 10 phiit & thai 32 tudn
- Ngoai ra can 1am cac xét nghiém dé tim nguyén nhan va tién luong: xét
nghiém vi khuan & cb tir cung, nudc tiéu, CRP, huyét hoc, sinh hdéa mau,
men gan...
1.2.2. Trigu chieng va chin dodn dé non
Chuyén da dé non khong dugc chan doan va xir tri kip thoi s& dan dén dé
non thyuc sy vdi cac tri¢u chung sau :
% Trigu chung co nang
- San phu ¢6 cac triéu ching cua chuyén da dé non nhu di mo ta & trén
- Triéu chung dau byung tang. Con co tr cung mau va manh hon, kem
theo ra dich h(‘A)ng hoac ra huyét, do1 khi c¢o triéu ching ra nudc am dao do vo

01 som.



s Triéu chirng thuc thé

- Con co tir cung: ¢6 2 - 3 con co tir cung trong 10 phit, ting dan.

- C6 tir cung x04 trén 80%, hodc mé trén 2 cm, dau 6i bat dau thanh 1ap
hodc 6i v& som.

- Theo ddi con co bang Monitoring, néu ¢6 2 - 3 con co déu din trong
10 phut

% Chdan dodn phan biét

- Céc t6n thuong CTC, duong sinh duc dudi gy chay mau 4m dao

- Rau tién dao, rau bong non, v& tir cung
1.3. Thai d¢ X tri:

Mot bang chimg 13 rang rang khong phai tat ca cac cudc chuyén da xay ra
déu dan dén dé non néu chung ta diéu tri phu hop va theo ddi mot cach chit
ché. Viéc kéo dai thoi gian sdng cta thai nhi trong tir cung phu thudc vao nhiéu
yéu to nhu: Tan sb con co tir cung, cuong do con co tir cung, hién tuong x6a
mé ¢ tir cung. ..

Piéu trj giit thai 1a bién phap duogc nghién ciru va ap dung nhiéu nhat.
Thudc diéu tri doa DN thuong tap trung vao viéc cit con co tir cung, va xu
huéng tiép tuc tim kiém cac thude ngin can co co tron theo co ché tac dong
chon loc trén co tron.

1.3.1. Ché @ sinh hogt, nghi ngoi:

Pong vai tro rat quan trong trong viée diéu tri, chi riéng viéc nghi ngoi
tuyét d6i tai givong ddi véi san phu PN ciing d3 thanh cong trong viéc e ché
chuyén da t6i 50% cac truong hop[34]. Tu thé ndm tot nhat 1a nim nghiéng trai
dé cai thién tuan hoan tir cung - rau.

Ngoai ra trong mét s6 trudng hop bénh nhan qua lo lang vé tinh trang bénh
ctia minh thi ¢6 thé dung thubc an than dé giam lo ling. Thuong dung 12 nhém

thudc Diazepam véi lidu thap va khong dugc dung kéo dai.



1.3.2. Sir dung thudc giam co

C6 rat nhiéu thudc di va dang duoc ap dung dé lam giam con co tir cung
theo cac co ché khac nhau. Mdi thude ¢6 lidu lugng va cach sir dung khac nhau
va déu c6 nhimg wu diém riéng. Nguoi ta c¢6 thé st dung don thudn mot loai
thude hoac phéi hop nhiéu loai thudc diéu tri.
1.3.2.1. Gidam co thdt co tron Spasfon

Thanh phan gdm c6 phloroglucinol (bezentrinol 1 - 3 - 5) va dan chat
methyl héa la trimethyl phloroglucinol (trimethoxy benzentrinol 1 - 3 - 5).
Thudc ¢6 tac dung truc tiép 18n mang té bao co tron bang cach e ché enzym
phosphodiesterase trén mdt truong luc co tdng thai qua, do d6 lam gidm calci
trong té bao va gy dan co.

Trong diéu tri doa dé non thubc dugc dung véi liéu ubng 80mg -
320mg/ngay, duong tiém dung 40-12mg/ngdy, cé thé ding duong tiém tinh
mach hoac tiém bép.
1.3.2.2. Céc thuéc Betamimetich: la thuoc f huéng giao cam

* Ritodrin: C6 tac dung wu thé trén thu cam £, do d6 thude co tac dung
trye tiép 1am gidn co tron cua tr cung va ctia phoi.

Céch dung:

Dung duong truyén tinh mach dén khi cat duoc con co thi dung duong
ubng dé duy tri

* Rerbutalin: 1a din xuét ciia phenylethylamine c6 tac dung chon loc trén
thu cam A ,nén tc ché con co tr cung. Thude duoc dung bing dudng truyén
tinh mach.

* Cac loai Betamimetic khac: gom: Orciprenaline, Nylidrine, Fenetrol,
Heroprenaline dang duoc sir dung rong rdi nhiéu noi trén thé gidi.

* Salbutamol:

- Tac dung: kich thich chon lgc 1én thu thé , (c6 & co tron phé quan, co

tir cung, co tron mach mau), tac dung trén thy thé £, (c6 & co tim) kém hon rat



nhiéu. Do ¢6 tinh chon loc d6 ma véi lidu diéu tri thong thuong tac dung cua
salbutamol 1én tim khéng nhiéu. Vi liéu diéu tri thong thuong co tac dung kich
thich chon loc 1én thy thé B2 & cac sgi co tron cua tr cung do d6 lam gidm bién
d6 tan s va thoi gian co co tir cung.

- Tac dung phu :

+ Tuan hoan : nhip xoang nhanh ¢ me¢ hodc ¢ thai, danh tréng nguec.

+ Toan than :d6 mo hoi, choéng mat, bon chdén, mat ngu.

+ Co xuong :run (ddc biét 1a run tay), chudt rut.

+ Tiéu héa : budn non, non.

+ Chuyén hoéa : ha kali mau, taing duong huyét.

+ Phan tmg qua mén : ndéi may day, phi, pht phdi.
1.3.2.3. Thubc déi khdng véi oxytecin (Tractocile)[35] :

Oxytocin duoc biét 1a c¢6 tac dung thong qua co ché than kinh tac dong
1én mang té bao dé giai phong ra calci. Oxytocin ciling duoc hoat dong gian tiép
dé giai phong ra Protaglandin trong mang rung va rau thai vi vy n6 dong gop
vao vi¢c hinh thanh con co tir cung va sy chin mudi co ti cung.

Tractocile ¢6 tén hda hoc 1a : (3-mercaptopropanoic acid) - 2 -(O-ethyl -
D-tyrosine)- 4 - L - threonine - 8 - ornithine - oxytocin, c6 cong thirc hoa hoc
1a C43He7N11012S;. C6 khdi lugng phan tir ning 993,5 Dalton va & dang mubi
acetate.

Tractocile hoat ddng bang cach canh tranh receptor voi oxytocin trong
co tir cung va dién thé & mang rung. Két qua nghién ctru cho thay voi liéu diéu
tri thong thuong da gidm su co bop co tir cung va giam vi¢c phong thich PG
ctia oxytocin. Nhitng nghién ctru ndy ciing chi ra riang Tractocile ciing ¢o su
ngang bang néu khong c6 mébi quan hé 16n hon receptor Vactocile so véi
receptor clia oxytocin béi vi sy twong thich héa hoc gan cua chung.

Tinh dic hiéu trén TC cua Tractocile cung cip thong tin vé do an toan

hon cho co TC va Ia su lya chon ¢6 hi€u qua do61 véi con co tir cung hién ta



nhung ciing ¢6 tic dung phu trén nhiéu co quan khac nhau. Tuy nhién, boi vi
tac dung trong mau cua Tractocile trén receptor Vasopressin cling c6 nguy co
gay ra hang loat cac tic dung phu : anh hudng dén sy bai tiét ctia than, co mach
va kich thich hormon adrenocorticotrophin. Nhing nghién ctru 1am sang d4 that
bai khi ching minh bat ky mot tdc dung phu nao néu trén va trai lai no lai chi
ra rang Tractocile duoc hy vong it nhat c6 thé so sanh duoc véi cac tac nhan
khac boi vi dap ing nhiéu nguyén nhan trong doa dé non.

Gidng nhu tit ca cac thude khac Tractocile c6 cac tic dung phu thuong
gap nhu : budn nén, nhic dau, chéng mat, bung néng, nén, nhip tim nhanh,
huyét ap ha, phan Gng tai chd tiém va dudng huyét ting cao.

Ngoai ra con co tac dung phu khac : mat ngi, ngira, néi mé day. Téc
dung hiém gip : chay mau sau dé.
1.3.2.4. Thuéc déi khang calci

Nong d6 calci ngoai té bao 16n gap 10.000 lan trong té bao. Khi & trang thai
nghi ngoi mang té bao hau nhu khong thim vdi calci. Calci di vao trong té bao qua
cac kénh nho vao qua trinh van chuyén tich cuc. Khi ndng do calci trong té bao ting
1én s& kich thich té bao giai phong cac PG va gy ra su co co.

Thudc te ché kénh calci ¢6 tac dung trén cac kénh c6 dién thé phu thudc,
trc ché dong calci di vao trong té bao khi mang té bao khtr cyc do d6 1am giam
co co. Pdi voi hé tim mach va ho hép thude duoc ghi nhan 1a c6 sy giam dang
ké strc can dong mach trong khi hé thdng tinh mach lai khong thay ddi va thude
dudng nhu chi ¢6 tic dung & thé tich tudi mau binh thuong thi thude khong c6
tac dung thay doi huyét ap. Trén tir cung, cac thudc nay duoc ghi nhan tac dung
lam dudi cac soi co tron tr cung, 1am giam tan sd bién do, truong lyc co ban
ctia cac con co tir cung. Tac dung nay con duoc thiy ngay ca khi cac con co

duoc gy ra boi oxytocin hay cac PG.



- Magiesi sulfat : ¢d tac dung bing cach ngan su khuyéch tan cia calci
vao co tir cung do d6 ndng do calci trong té bao thap va co tir cung ¢ trang thai
nghi ngoi[3].

» Nifedipin

Niam 1964, A. Fleckenstein 14n dau tién dua ra khai niém vé thudc chen
dong calci hay phong toa kénh calci. Ngay nay chung con dugc goi la cac thude
trc ché calci, thude d6i khang voi calci, thube chen kénh calci.

Pau nam 1970, A. Fleckenstein va Singh da chia chiingthanh cac nhém
nho. Nifedipin thuéc nhom Dihydhydropyrin, nhom nay cé tac dung dan mach,
tac dung 1én co tron, rat it co tic dung 1én dan truyén[45].

Céac thudc chen kénh calci duge st dung rong rai trong cac bénh ly vé
tim mach (tang HA, dau thét nguc di kém v61 bénh xo0 m& dong mach,...) no
cling dugc dung diéu tri ha ap trong cac trudng hop tién san giat trong linh vuc
san khoa[26].

- Co sé hoat dong cua cac thube tc ché calci trong diéu trj doa dé non :

Céc thudc dihydropyridin ¢ day 1a Nifedipin lam giam dong ion calci
qua mang vao trong té bao thong qua kénh calci cham, c6 tac dung dudi cac soi
co tron mach mau, co tron tr cung va bang quang. Hi€u qua dan mach cua
thude nay dugc chira & mic do tuan hoan ngoai bién va hé théng tinh mach la1
khong thay d6i. Piéu nay chimg minh cho viéc str dung cac thude trc ché calci
v6i thé tich mau binh thudng thi khong 1am thay d6i huyét 4p mot cach co ¥
nghia. Pay chinh 1 Iy do dé hién nay ngudi ta co thé sir dung thudc trc ché
calci v6i liéu lugng 16n nham giam co ma khong so tut huyét ap[36].

O muc d6 vi mo, nhitng dihydropyridin tic dung dudi cac soi co tron &
co tir cung. Chung lam giam truong luc co ban, ciing nhu tan sé va bién do cua
cac con co tir cung. Hiéu qua gifin co nay duoc thiy ngay ca khi cic con co
duoc gy bdi cac chat nhu Oxytocin hay Prostaglandin.

- Cau tric hoa hoc :



Nifedipine c6 cong thirc phan tir 1a : C17H18N2Og,

Cong thic cdu tao : 3,5-pyridinedicarboxylic acid, 1,4-dihydro 2,6-
dimethyl-4-(2-nitrophenyl)-dimethyl ester.

*Duoc luc hoc :

Nong d6 calci ngoai té bao cao hon gap khoang 10.000 lan so vdi trong
té bao vi khi nghi ngoi hau nhu mang té bao khong thdm voi Ca**. Calci vao
trong té bao hodc vao luéi té bao thong qua cac kénh phy thudc dién thé mang
té bao nho qua trinh van chuyén tich cuc.

Nifedipin 1a mot chit d6i khang calci thudc nhom 1,4- dihydropyridine.
N6 1am giam dong ion calium qua mang té bao vao trong té bao thong qua kénh
calci cham. Nifedipin dic biét 4p dung 1én té bao co tim va té bao co tron cla
dong mach vanh va cdc mach mau doi khang ngoai bién.

O tim, Nifedipin lam dan dong mach vanh, dac biét la cac mach mau 16n,
ngay ca & phan thanh mach tu do ctia ving hep dong mach ban phan. Ngoai ra
Nifedipin con lam gidm truong lyc co tron dong mach vanh va ngan ngua sy
co that mach. Két qua sau cung lam ting luu luong méu sau chd hep va ting
cung cap oxy. Nifedipin lam giam truong luc co tron tiéu dong mach, do d6 1a
giam khang liuc ngoai bién va giam huyét ap. Khi bat dau diéu tri Nifedipin, c6
thé c6 tang phan xa nhip tim tam thoi va lam ting cung luong tim. Tuy nhién
su gia tang nay khong du bu trir cho tinh trang dan mach. Hon nira Nifedipin
tang su bai tiét mudi nude khi ding ngan han va dai 1au.

e Duoc dong hoc.[37],[38]

+Adalat dang vién nang (Adalat 10mg) : sau khi uéng Adalat duoc hip
thu nhanh qua duong tiéu héa va hién dién trong mau sau khoang vai phut. Néu
dung dudng ngam dudi ludi hip thu dat téi 100% nhat 13 sau khi cin vo nang.
Thoi gian ban hily trong huyét tuong khoang 3 gio, 46 kha dung sinh hoc tuyét
dbi ciia Adalat khoang 50%. Nifedipin gan nhu duoc chuyén hoa hoan toan &

gan thanh cac chat chuyén hoéa khong c6 hoat tinh. Cac chat chuyén hoa nay



dugc dao thai qua nudc tiéu, 5% - 15% duoc dao thai qua phan. Nifedipin
khong bi bién doi chi dugc tim thdy dang vét trong nudc tiéu (<1%). Dang vién
nang c6 tac dung trong khoang 6 gio.

+Adalat vién tdc dong kéo dai (Adalat Retard 20mg) : & dang nay
Nifedipin dugc bao ché dudi dang vi tinh thé c6 van tdc hoa tan cham, muc do
hép thu do d6 ciing chdm hon so véi vién nang. Nong d6 huyét twong dat tir 2
- 4 ¢10 sau uéng. Dinh hﬁ,.p thu bi thép va sy dao thai cham la hau qua cua viéc
giam van toc hap thu. Tuy nhién, luong Nifedipin dugc hip thu ciing twong tu
nhu d6i v6i dang vién nang (95%). Cac dic tinh dugc dong hoc con lai twong
tu nhu dang vién nang. D§ sinh kha dung khoang 70%.

+Adalat dang vién nén tham thau (Adalat LA 30mg) : sau khi uéng nong
d6 Nifedipin tang tir tir va dat dén trj s6 toi da trong vong 6 - 8 gio va giit &
murc ndy co hoi giam mot chat cho dén sau 24 gio. Nguoi ta khong thdy cé su
tich lity lai thudc khi dung ldp lai. Nifedipin dugc hip thu >90%. Do sinh kha
dung tir 45 - 68%. Cac dic tinh duoc déng vé chuyén hoa va dao thai twong tu
nhu ¢ dang vién nang. Sau khi duoc udng vao co thé, 16p mang ban tham c6
tinh tro ctia vién thudc khong bi bién d6i trong qua trinh di chuyén qua rudt va
duogc dao thai qua phan dudi dang mot 16p mang khong tan.

*Chuyén hoa va thai trir.[37],[38]

Nifedipin gan nhu dugc chuyén hoa hoan toan & gan thanh céc chat
chuyén hoa khong c6 hoat tinh. Cac chit chuyén hoa nay dugc dao thai qua
than ttr 70 - 90%, khoang tir 5 - 15% duoc dao thai qua phan, Nifedipin khong
bi bién d6i chi dugc tim thay ¢ dang vét trong nude tiéu (<1%).

Nifedipin khong tham phan dugc.

*Chi dinh va chéng chi dinh[38] :

- Chi dinh :

Adalat 10mg.

+ Piéu trj cao huyét 4p.



+ Piéu tri con cao huyét ap.

+ Piéu tri triéu chimg Raynaud nguyén phat hoic thir phat.

Adalat Retard 20mg :

+ Cao huyét ap.

+ Diéu tri con dau that nguc 6n dinh man tinh.

Adalat LA 30mg :

+ Cao huyét 4p.

+ Diéu trji con dau thét nguc 6n dinh man tinh.

- Chéng chi dinh :

+ Man cam voi Nifedipin.

+ Choang tim.

+ Khong dung Nifedipin dang thich nhanh trong diéu tri con dau thit nguc
khong 6n dinh va sau mot nhdi mau co tim méi.

+ Trong thoi gian dung thudc khong cho con bu vi thude duoc bai tiét qua
stta me.

* Tuong tac thude [37],[38]:

Nifedipin 1am ting tic dung cua cac thudc ha huyét ap khac va cac thude
gay dan mach khéc.

- Khéng nén phéi hop c6i Cyclosporine, Dantrolene.

- Than trong khi phdi hop véi :

+ Thudc chen Alpha 1 (alfuzocine, prazocine) : ting tac dung ha huyét ap,
c6 thé gay huyét ap tu thé.

+ Cimetidine: ting tac dung ha huyét ap cua Nifedipine.

+ Phenytoin: ting ndng do phenytoin trong huyét twong véi cac dau hiéu
qua liéu (cha yéu 1a cac du hiéu than kinh).

* Tac dung ngoai y ,[38]:
- Toan than mét méi, nhirc dau, phu, suy nhuoc.

- Tim mach dau that nguc, ha huyét ap tu thé danh trong ngyc



- Ngoai ra, con c6 mot s tac dung khac: non, khoé tho, ngura, phat ban, va
mo hoi...
1.3.2.5. M6t 56 logi thuc khac

Ethanol c6 tac dung (rc ché sy phong thich oxytocin tir tuyén yén nén trc
ché con co tir cung. Tuy nhién khi so sanh véi thubc nhom Betamimetic thi co
hiéu qua kém hon va lai co nhiéu tac dung phu trén me va thai hon nén it duogc
str dung [39].

Thude tc ché tong hop PG: cac thude wre ché tong hop PG ngin can tong
hop PG bang cach trc ché enzim cyclooxygenase c6 tac dung chuyén doi acid
arachidonic thanh PG do d6 lam giam co tir cung. Pay 1a nhém thudc ho chong
viém non - steroid bao gdm: Asprin, Indomethacin, Naproxen. Thudc c6 nhiéu
tac dung phu cho me va nguy hiém nhit c6 thé gay dong 6ng dong mach som
o thai [39],

1.3.3. Str dung corticoide [39], [40]

Corticoide 14 hormon tuyén thuong than va c6 nhiéu tac dung ddi voi tré
so sinh, str dung corticoide vao nhimng thang cudi cua thai ky c6 tac dung lam
giam suy ho hap ddi vé6i thai non thang. Co ché tac dung cia corticoide 1a ting
cudng san xuit surfactant thuc day su trudong thanh cia cac mo lién két.

Nhiing tré so sinh véi phdi non yéu c6 khuynh huéng phat trién hoi chung
suy ho hap. Bénh 1y nay thuong gip & tré thiéu thang va hau nhu hiém xay ra
& thai trén 38 tuan. Pay 13 nguyén nhan tir vong thuong gip nhat cua tré thiéu
thang. Nguyén nhan chinh gay suy ho hip do thiéu chat surfactant trong phoi
lam cho phoi giit dugc thé tich khi du tri trong ky thé ra, con duoc goi 1a bénh
mang trong. Thong thudng phdi dat dugc sy truéng thanh khi thai duoc 35
tuan.Str dung corticoide giup cho phoi thai nhi dugc truéng thanh tranh dugc
bénh mang trong, chi ding cho nhing trudng hop tudi thai dudi 35 tudn.

Hiéu qua ti da cua corticoide dat dugc trong vong 24-48 gid, do d6 can

¢ gang tri hodn cudc chuyén da it nhat 24 gio sau khi sir dung thudc nay.



1.4. Nguy co’ cua tré so sinh non thang

- Bénh 1y ho hap: 1a bénh 1y hay gip d6i véi so sinh non thang gay suy ho
héap & tré so sinh. Nguyén nhan chinh gy suy ho hap 1a do thiéu chat surfactant
trong phdi nén nhu mé phdi khéng gidn né dugce, cac phé nang ting tinh thim,
t6 chire k& d& phu, cac fibrin huyét trong d& thoat mach tran vao trong 10ng phé
nang tao ra mang trong.

T chire phéi qua non v&i dac diém 1a thanh phé nang hep, mao mach it,
t6 chuc lién két nhiéu ciing 1 mot trong nhiing nguyén nhan chinh gay suy ho
hap so sinh. Pic diém cta co quan hd hip chua truong thanh lam cho phdi khé
gian no, sy trao d6i khi bi han ché.

O tudi thai cang nho, trong luong thai cang thap ty 16 mac bénh cang cao.
Bénh thuong xuat hién vai gio dén vai ngay sau dé. Trudc ddy bénh thuong
gay tir vong 100%, nhung ngay nay nho nhiing tién bo vé hoi strc so sinh, may
tho giap thd vai ap luc duong tinh va surfactant nhan tao cling nhu viéc van
chuyén nhanh chong dén céc trung tim chuyén khoa nén ty 1¢ tr vong do bénh
1y nay da giam bt & mot s6 nudc da phat trién. Riéng tai Viét Nam, tr vong
cho bénh nay con rat cao vi phuong tién con nhiéu thiéu thén. Vi vy, st dung
corticoide trudc sinh nham tiang kha ning téng hop surfactant gitip cho phoi
thai nhi duoc truong thanh dé tranh dugc bénh mang trong.

- Nhiém khuan do chirc ning mién dich kém nén tré non thang dé bi nhiém
trung nhu: viém phoi, nhiém tring huyét, viém mang nio nhat 1a viém rudt hoai
tir. Nguy co nhiém khuan cang cao ddi véi nhiing tré non thang ma trong qua
trinh chuyén da c6 6i v& non, 6i v& sém. Khi bi nhiém trung cac triéu ching
1am sang thuong khong dic hiéu, kho chuin doan, tir vong cao vi tré d& khang
thudc.

- Xuat huyét & tré so sinh non thang c6 sy thiéu hut cac yéu td V, VII dong
thoi luong prothrombin thap do tong hop ¢ gan kém. Néu ndng do prothrombin

giam dudi mirc binh thuong 15% s& c6 xuit huyét ¢ nhiéu co quan phu tang



nhu mat, da day, phé)i, duong tiét niéu, biéu hién bdi céc triéu chiing noén ra
mau. ..gay thiéu mau cap tinh. Trudng hop gay xuat huyét ndo khién tré bi co
giat, hon meé va tr vong.

- Réi loan chuyén hoa: ha calci huyét, ha duong huyét: khi luong glucose
mau < 0,3g/l. Nguyén nhan do so sinh non thang it du trir glycogen & gan, hé
théng enzym chuyén héa chua hoan chinh lam cho so sinh kho thich nghi véi
doi séng doc 1ap. Néu di co tridu chimg 1am sang rd nhu co giat, tim tai... thi
dé dé lai nhitng di ching than kinh.

- Vang da: 1a bénh 1y hay gip d6i v6i so sinh non thang, thiéu hodc rdi
loan céc enzym két hop. Thudng 1a vang da do tang bilirubin gian tiép.

1.5. Mot s6 nghién ciru vé Nifedipine trong diéu tri doa dé non.

Nam 2002, Papatsonis D.N va cdng su trong nghién ctru ciia minh cho
théy cic chat d6i khang calci, dac bi¢t 1a Nifedipine, 1a cac tdc nhan tri hoan
cudc dé hiéu qua hon so véi chat cudng giao cam B. CAc siéu phan tich cho
thdy rang cac chat d6i khang calci 1am giam y nghia thong ké ty 1¢ bénh ¢ thoi
ky chu sinh va s6 lugng cac tac dung khong mong muén xay ra & thai phu ciing
thap hon so véi thudc cudng giao cam B2. Nifedipine con c6 mot lgi diém nira
1a dugc sir dung theo dudng udng, nguoc lai 1 thude cuong giao cam Belai phai
dung theo duong tinh mach. Do d6, Nifedipine 1a thudc dau bang trong diéu tri
cac truong hop doa dé non [41].

Bao cao cua King JF va cong su [42] dugc dang trén Thu vién Strc khoe
sinh san s6 8 cia WHO khi so sanh thudc chen kénh calci véi cac thude giam
co khac chu yéu 12 nhom Beta mimetic thay thudc @rc ché calci lam giam sb
san phu sinh trong vong 7 ngdy sau diéu tri (NCTD 1a 0,76, KTC 95% la
0,60 - 0,97) va sinh trudc tuan 1& tha 34 (NCTD 14 0,83; KTC 95% 13 0,69 -
0,99). Cac phan tich nhém nho ciing cho thay sy giam xudng c6 ¥ nghia théng
ké khi sinh trong vong 48 gid (NCTD 14 0,72; KTC 95% 1a 0,53 - 0,97). Thudc

trc ché calci cling lam giam ty 18 bo d¢ diéu tri do tac dung cta thubc (NCTD



0,14; KTC 95% 0,05 - 0,36). Ccs nghién ctru ndy ciing chi ra rang c6 su giam
16 1ét c6 ¥ nghia thong ké d6i v6i cac bénh 1y ciia tré so sinh nhu hoi ching suy
ho6 hap, viém rudt hoai tir, xuat huyét ndo, vang da nhan. Phan tich ciing chi ra
rang sy ting cin ¢ tré thudc nhom dung thudc chen kénh calci 14 ¢6 ¥ nghia
thong ké.

Nam 2004, Sayin va cong su da danh gia tdc dung cua Nifedipine vai liéu
phép duy tri theo duong udng. 73 thai phu doa dé non dwgc phan chia ngau
nhién vao 2 nhom hodc duoc diéu tri bang Nifedipine duy tri theo dudng udng
(n=37) v6i liéu udng 20mg mdi 6 gid, hodc khéng duoc diéu trj gi ca (nhém
chting n=36). Trudc d6 cac thai phu nay da duoc diéu tri bang ritodrin va
varapamil theo duong tinh mach. Két qua nghién ctru cho thay thoi gian trung
binh 4+ SD ké tir lac khoi dong liéu phap duy tri téi lac sinh con 1a 26,25+
18,89 ngay so voi 16,14 + 12,91 ngay (p=0,007), tudi thai luc sinh 1a 37,03 +
2,06 tuan so v6i 35,1 +3 tudn (p=0,003) [43].

Nam 2007, Nikolov va cdng su thuc hi€én mdt nghién ctru tién ctiru doc
nham danh gia tdc dung diéu tri doa dé non cua thudc chen kénh calci -
Nifedipine. 37 thai phu c6 do tudi thai tir 24 - 32 tudn, ¢ con co ti cung cach
nhau khoang 30 phut, c¢d tir cung dong dugc chon vao nghién ctru. Tét ca cac
truong hop nghién ctru déu duogc diéu tri bang Nifedipine, véi lidu 4x10 mg
ubng. Két qua 5 trudng hop khong cat duoc con co tir cung, 1 trudng hop dé
non vao tudn 26, 1 truong hop dé non vao tuan 32, 32 truong hop con lai déu
sinh du thang ma khong xdy ra tac dung khong mong mudn nao duoc cho 1a do
diéu tri bang Nifedipine. Cudi cing cac tac gia két luan rang: Nifedipine 1a
thudc tri hodn chuyén da c6 hiéu qua sir dung theo dudng udng va 1a thude thay
d6i hop 1y cho céc thude tri hodn cude chuyén da khac dung dé diéu tri cho cac
trrong hop doa DN[44].

Nam 2008, Van De Water M va cong su da tién hanh mot nghién ctru doc

chirng minh hi€u qua cua Nifedipine trén Ritodrine. Téc gid thuc hién mot thur



nghiém 14m sang ngiu nhién c6 ddi chimg. Phuong phap: cac thai phu doa DN
duoc chon ngﬁu nhién vao 2 nhém Nifedipine hodc Ritodrine. Tac dung phu,
hiéu qua va két qua giam co dugc nghién ciru. Sy phat trién cua tré em duoc
nghién ctru sau 2 nam boi 1 bang cau hoi cho cha me. Két qua: kha niang kéo
dai tudi thai 1a 5 tuan trong nhom Nifedipine so voi 4,3 tuan trong nhom
Ritodrine. Cac bénh nhan & nhom Ritodrine gip tac dung phy nhiéu hon ¢ nhém
Nifedipine (29% so véi 4%, p< 0,05). Ngoai ra, khong co su khac biét dang ké
nao vé trong luong tré so sinh sau dé, chi sé Apga sau dé sau 1 phut va cac bién
chtng sau sinh. Sau 2 nim khong thay c6 su khac biét vé sy phat trién tAm than
va thé chét giita 2 nhom. Tac gia da két luan rang ca 2 loai thudc déu co tac
dung trong diéu tri doa DN nhung Ritodrine gay tac dung phu nhiéu hon trén
me. Tré so sinh va két qua phat trién lau dai sau khi 2 tudi 1a tuong ty nhau.
Tac gia ung hd viéc lya chon Nifedipine hon Ritodrine trong diéu tri doa
DN[45].

Nghién ctru tong quan hé thong va phan tich tong hop nim 2014[46] tong
hop 38 nghién ctru trén 3550 thai phu doa dé non sir dung thude chen kénh calci
khi so sanh véi gia duoc hodc chi theo ddi khong diéu tri gi cho thiy thude lam
giam nguy co chuyén da dé trong vong 48h(RR=0,3 :95%CI=0,21-0,43).Khi
so sanh véi cac thudc giam co khac thi khéng c6 uu thé giam co vuot
troi(RR=0,86 ;95%CI=0,67-1,2). Tuy nhién thudc chen kénh canxi lai ¢6 vu
thé khac so véi cac thudc giam co khac nhu kéo dai thoi gian giir thai hon(
trung binh 4,38 ngay,95%CI=0,25-8,52), giam cac bién chimg ning trén tré so
sinh va cac tac dung phu cua thudc trén me.

Tai Viét Nam nghién ctru dau tién vé viéc su dung Adalat trong diéu tri
doa DN la cua tac gia Huynh Thi M§ Lién. Nghién ctru dugc thuc hién tai Bénh
vién Hung Vuong tir nim 1997 dén nam 2001[47],[48]. Tac gia thuc hién mot
nghién ctru st dung Nifedipine trong diéu tri doa PN trén 218 san phu c6 tudi

thai > 20 tuan va < 36 tuan. Két qua ctia nghién ctru nhu sau: c6 hon 50% cat



duoc con co tir cung sau 60 phit ngam vién Adalat dau tién va sau 3 gid ¢ gan
90% cat han dugc con co tir cung.

Nghién ctru ctia Nguyén Thi Thu Phwong nim 2003 tai BVPSTW trén 40
bénh nhan co tudi thai tir 22 - < 36 tuan. Két qua nghién ciru: sau 60 - 80 phut
c6 70 - 80% trudng hop cit duoc con co va sau 3 gio ¢d 87,5% truong hop ct
duogc con co hoan toan. Kha nang kéo dai thai ky > 48 gio dat 92,5%.[49]

Tuy nhién, tai Viét Nam noi chung va tai khoa phu san noi riéng viéc sur
dung Nifedipin chua dugc cac bac s§ san phu khoa quan tam va str dung rong
rii. Dic biét 1a thude cling chua dugce dé cap toi trong chuan quéc gia vé diéu

tri doa dé non.



CHUONG 2:
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. P6i twong nghién ctiru

Nghién ctru duoc tién hanh tai khoa San 1 Bénh vién San Nhi tinh Phu
Tho dua trén cac hd so bénh 4n cta nhirng thai phu duogc chan doan va diéu tri
tai khoa tir thang 1-2023 dén thang 10-2023.
2.1.1. Tiéu chudn chon mau nghién ciru

Tat ca nhiing thai phu c6 ho so bénh 4n duoc lua chon theo tiéu chuan sau:

- C6 tudi thai tir 22 tuan - 34 tuan

- C6 thai sng binh thudng

- C6 céc dau hiéu cua doa dé non:

+ Co con co tr cung gay dau

+ Ra mau hoic ra dich nhay hong am dao.

+ C6 su bién d6i o tir cung.
2.1.2. Cdc tiéu chudn loai trir

- Khéng tinh chinh xac duoc tudi thai do:

+ Khong nh¢ chinh xac ky kinh cudi cing

+ Khong dugc siéu 4m trong 12 tun dau

- Chuyén da dé non thyc su: c6 tir cung mé > 2 cm

- Céc bénh 1y cta c6 tir cung: tir cung di dang, tir cung doi. ..

- Thai bénh 1y: thai di dang, thai chét luu. ..

- Bat thudng vé phan phu cia thai: 6i 3 v&, rau bong non...

- Me mic cac bénh 1y: tim mach, hen phé quan. ..

- Me c6 cac bénh 1y budc phai ldy thai ra ngay: san giat, hoi chung Hell.

- Nhitng trudng hop chéng chi dinh cia thude

- Nhitng hd so bénh an khong duogc ghi chép dy du cac dit liéu can thiét

theo yéu cau nghién ctru.



2.2. Thei gian,dia diém nghién ciru:
- Thoi gian: T thang 1-2023 dén thang 110- 2023
- Dia diém: Khoa San 1- Bénh vién San Nhi tinh Phu Tho
2.3. Thiét ké nghién ciru:
Nghién ctru dwoc tién hanh theo phwong phap nghién ctru mo ta
cat ngang.
2.4. Co mau

Cong thuec tinh c& mau:

N = le—a/Z %
Trong do:
N: sd bénh nhan can nghién ciru
p: ty 1& thanh cong diéu tri doa dé non theo nghién ctru ctia Huynh Thi My
Lién
p=0,9
g=1-p=0,1
Z: 46 tin cdy ctia xac sudt voi a =0,05 thi Z = 1,96
e: sai s6. Ta ldy:e = 10%
Thay vao cong thuc ta co
0,9x0,1

N=196"——"=43
(0,9x0,1)

N =43 bénh nhan
2.5. Chon mau:

Chon mau thuén tién : Léy toan b ho so bénh an theo tiéu chuan chon
mau voi ¢ mau > 43 bénh nhéan
2.6. Bién s0, chi s6 va cach do lwong :

Nghién ctru cadc bénh &n cua nhiing thai phu doa dé non dugc chan doan

va diéu tri tai khoa San 1 Bénh vién San Nhi tinh Phi Tho nim 2023, r(t ra



nhirg bénh an du tiéu chuin nghién ciru. Mdi bénh an nay dugc thu thip céc
s6 liéu va phan tich nhu sau

* Cdc bién s6 diac diém nhadn khau hoc:

- Tudi : tudi cua phu nir khi vao vién

* Cdc bién so vé tién sir thai nghén

- S6 1an sinh,

- S 1an xay thai,

- S6 lan dé non

- S6 con séng hién tai

- Bénh 1y khac: hd eo tir cung, nhiém khu

* Bién s6 ve tinh trang cua me va thai khi vao vién

- Tubi thai

- Céc triu chung co nang cua me: dau bung, ra mau am dao, dau méi
lung, budn di tiéu

- Céc tri¢u chimg thuc thé: tan sd con co tir cung, d0 mo co tir cung

- S6 luogng thude dung trén mdi bénh nhan:

* Nhom bién sé vé két qua sau diéu tri:

- Thoi gian cat hodc giam duoc con co

- Thoi gian kéo dai dugc tudi thai

- Tac dung phu cua thude

* Chi s6 ddnh gid hiéu quad diéu tri

Két qua diéu trj dugc danh gia thanh cong hoac that bai dua trén céc yéu
t6 sau:

- Két qua thanh cong khi c6 2 bién sb con co tir cung va thoi gian kéo dai
tudi thai théa man

+ Con co tir cung giam hodc mat, tim thai t6t

+ Kéo dai duoc tudi thai > 48 gid

- Két qua that bai:



+ Con co khong gidm hodc tang
+ Trén bénh nhan c6 tdc dung phu ma bénh nhan khong chiu dung duoc
+ Phai chuyén sang phac d6 khac hodc cudc dé dién ra trong vong 48 gio

2.7.Phwong phap thu thap sé liéu :H6i ctru tir h6 so bénh an

Bénh an cua céc thai phy duoc Loai bo
Cl.l}\lﬁl’l (.103',1.’1 la doa (}‘é non vao < > Khong dit didu kién
diéu tri tai khoa san

Khong sudung
Nifedipine trong diéu
tri

bu diéu kién nghién ctru >

A4

Loai bo

Su dung Nifedipine trong
diéu tr1

Thu thap thong tin va xtr 1y s6
liéu

Phéc d6 diéu tri :

- Liéu tAn cong : Ngam 20mg duéi ludi 20 phut /1an x 3 1an sau khi cit
con co chuyén lidu duy tri(tdng liéu 120mg/ngay)

- Liéu duy tri :Nifedipin cho mdi 6-8h/lan x 3-4 1an x 2 ngay
2.8. Cong cu thu thap s6 liéu : Mau phiéu thu thap s6 liéu
2.9. Théong ké, phén tich s6 li¢u



Céc sb liéu duogc thu thap va xir 1y theo phuwong phép toan théng ké y hoc
bang may tinh véi chuong trinh SPSS2.0

Str dung test T va test ... dé xac dinh mirc d khac nhau c6 y nghia khi so
sanh 2 ty 1¢.
2.10. bao dirc trong nghién ciru

- Nghién ctru dugc thong qua hoi dong khoa hoc cta Bénh vién San Nhi
tinh Pha Tho.

- Pay 1a nghién ctiru hdi ciru md ta,thu thap sé lieu qua hd so bénh &n



CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Cac dac diém caa doi twong nghién ciru

13,3

9

W <18 tudi
M 18-34 tudi

> 35 tudi

78,7

Biéu dé 3.1. Pic diém vé dé tuéi ciia cdc déi twong nghién ciru
Nhan xét:

- Tubi tré nhat 1a 15 tudi, tudi 16n nhét 1a 41 tudi

- Tubi trung binh 13 26,63 + 4.97

- Lira tudi tir 18- 34 hay gdp nhat chiém 78,7 %

- Trong nghién ctru cua chiing toi Itra tudi hay gap 1a phu hop vi day la
Itra tudi sinh dé hién nay.

Bing 3.1. S6 lan mang thai ciia d6i twong nghién ciru

S6 lan dé n %
Conso 69 40.6
lan 1 64 37.6
Conra S
>2 lan 37 21.8
Tong 170 100
Nhan xét:

- Trong nghién ctru ctia chiing t4i da sb nhiing trudng hop con so (40.6%)
hodc con ra lan 1 (37.6). Trudng hop con ra tir 1an 2 trd 1én chiém 21.8%.

- Trudng hop dé nhiéu 14n nhat 13 5 lan.



Bing 3.2. Tuéi thai khi vao vién

Tuobi thai n %
22-< 28 29 17,1
28- < 32 63 37
32- <34 78 45,9
Tong 170 100
Nhan xet:

- Tudi thai doa dé non hay gip nhat 13 tir 32-34 tuan chiém 45.9%
- Tiép theo 1a tudi thai tir 28-< 32 tudn 14 37%
- Tubi thai it gap nhét 1a 22-28 tuan chiém 17,1%

Ty 1€ %
45 -
40 -
35 ~
30 -

42.6
22.2
25 A
17.2

20 -

15 7 9 9

10 ~ 4

5 -

0 T
Dé non H&eotlr  Nao hut Nhiém  Bénhkhdc khdéngcod Vi td
cung thai khuan SD nguy co

Nguy co
Biéu dé 3.2. Pdc diém cdc yéu t6 nguy co

* Bénh khdc: Rau tién dao, mo dé cii, md boc nhan xo, tién st GEU, md viém

rudt thira, cit viém rudt thira, cét buéng trirng, ndi soi vo sinh, viém dinh buéng

TC, u mau tinh mach.



Nhan xet:

- Trong nghién ciru cia ching t6i s6 truong hop khong co yéu to nguy
co chiém 42,6%, tiép theo 1a nhiém khuan sinh duc chiém 22,2%

- 13 trudng hop ¢ cac bénh 1y Basedow, tién str boc nhan xo & tir cung,
rau tién dao. ..

- S6 truong hop c6 ho eo TC phai khau vong CTC 13 4%

- Trong nghién ctru cua chung t61 c6 nhitng trudong hop thai phu tir 1-4
yéu t6 nguy co.
3.2. Két qua diéu tri:

3.2.1. Tinh trang ctia déi tworng nghién civu trwdc diéu tri:

Ty 16 %
45 -
40 -
35 A
30 A
25 - 20 18.7
20 ~ 13.3

15 -
10 -
5 -
0 . T T .

Dau bung Bau mai lwng ra mau am dao khéng cé triéu
chirng

Triéu ching

Biéu d6 3.3. Triéu chirng
Nhan xet:

- Triéu chimg dau bung gip nhiéu nhat chiém ty 1& 48%. Triéu chimng
dau moi lung chiém 20%. Day 1a 2 triéu ching hay gip nhat vi c6 thé ching 1a
nhirng triéu ching ma thai phu dé thiy va thuong dén vién kham ngay.

- Trong nghién ctru cua ching t61 c6 nhitng trudong hop thai phu gap tu

2 triéu chung trd 1€n.



Bing 3.3. Triéu chirng thue thé khi vao vién

Tri€u chirng n %
<70 0 0
Mach 70 - 80 143 84,1
> 80 27 15.9
) <100 0 0
Huyét ap tam thu
100- 140 170 100
(mmHQ)
> 140 0 0
) <70 6 3.5
Huyét ap tam
70- <90 164 96.5
truong
>90 0 0
Nhan xet:

- Trude diéu tri hau hét tit ca cac thai phu déu c6 mach va huyét ap trong
gi61 han cua nguoi binh thuong.

- Trung binh mach 1a 79,6 (+ 3,3) thap nhét 1a 701/p, cao nhat 1a 851/p

- Trung binh huyét 4p tam thu 13 112,6(£5,4) thap nhat 1a 100 mmHg;
cao nhat 1a 130 mmHg.

- Trung binh HA tdm truong 13 71,2 (+ 5,4), thap nhat 1a 60mmHg; cao

nhat 13 80mmHg.
Bang 3.4. Tinh trang cua tir cung khi vao vién

Tinh trang tir cung n %

2 <2 88 51,8
Tan so con co tu
3 59 16
cung

4 23 13.5

Do md cta o tir DPong 131 77

cung (cm) <2 39 23




Nhan xet:

- Hau hét cac truong hop o tin s6 con co tir cung < 2 chiém 51,8% va
6 23 trudng hop c6 tan s6 CCTC= 4.

- Trung binh tin s6 con co TC = 1,65 + 0,7

- Trung binh d0 mé CTC=1,4+ 0,6

- Pa s6 cac truong hop 1a CTC déng (77%) hodc mé < 2cm (23%)
3.2.2. Két quad sau diéu tri

Bing 3.5. 86 lidu Nifedipin diing trén méi bénh nhén

S6 licu n %

1 licu 161 94,7

>=2 liéu 9 5,3

Tong 170 100
Nhan xét:

- S thai phy dung 1 liéu Nifedipin 13 161 truong hop chiém 94,7%
- Sb thai phu phai ding sang liéu tin cong thir 2 13 9 truedng hop chiém 5,3%

Bang 3.6. Tac dung cua Nifedipin trén con co tir cung

Tac dung cua Nifedipin n %
Cit duoc con co 131 77
Khéng cat duoc con co 39 23
Téng 170 100
Nhan xet:

- Ty 1 cat dugc con co tir cung 1a 77%
- Ty 1& khong cat duge CCTC 1a 23%



Bing 3.7. Hidu qua giam dwoc con co ciia Nifedipin tai tieng thoi diém

Thoi diém n %
<15 pht 41 31,3
15-30 phat 22 16,8
30-60 phut 68 51,9
Nhan xet:

- Trong 131 truong hop c6 cit duge con co 100% céc thai phuy cét dugc

con co ngay trong liéu tdn cong.Sau d6 tiép tuc dung lidu duy tri

Bing 3.8. Moi lién quan két qud va tin sé con co TC

Tan Thanh cong That bai Téng
50 n % n % |n % p
Tan s CCTC
| <2 | 73 | 43 | 15 | 88 | 8 |518
Tan so
3 40 23,5 19 11,2 12 | 34,7
CCTC 0,032
4 18 10,5 5 3 23 13,5
Tong 131 | 77 39 23 | 170 | 100
Nhan xét:

- Trong tong s6 170 truong hop co 13 1thai phu duoc danh gia 1a diéu tri

thanh cong chiém ti 18 77%

- Ty 18 thanh c6ng cao & nhém cé tan s6 CCTC < 2 chiém 43% trong s6

cac truong hop thanh cong.

-23 trudng hop o tan s6 CCTC=4 thit bai 3 trudng hop trong diéu tri.

- Su khéc biét ndy c6 ¥ nghia thong ké véi p < 0,05



Bdng 3.9. Moi lién quan két qud va dp mé ciia co tir cung

Hiéu qua Thanh céng , P
That bai
P6 mo CCTC (%)

Pong 108(82,4) 23(17,6)
0,03
<2 23(59) 16(41)
Tong 131(77) 39(23)

Nhan xet:
- Trong 131 truong hop thanh cong, ty 1€ thanh cong & nhom c6 do md
TC dong 1a 82.4%. Su khéac biét ndy cé y nghia thong ké.
Bing 3.10. Thoi gian kéo dai dwoc tudi thai

Thot gian (ngay) n %
1-2 13 10

3-7 5 3,8

>7 113 86,2

Tong 131 100

Nhan xét:Trong 170 truong hop cua nhém nghién ctru vi c6 39 truong hop
chuyén phéac do diéu tri khac nén sd thai phu dugc danh gia thoi gian kéo dai
tudi thai theo phac do diéu tri bang Nifedipin 1a 131 thai phu.
- S6 trudng hop kéo dai tudi thai ky >7 ngay 1a 113 trudng hop (86,2%)
- Thoi gian kéo dai tudi thai trung binh 1 21,3 + 22,02 ngay.



3.3. Cac tac dung khong mong mudn cia thuéc

Ty 1€ 58.6
60
50 -
40
2.7
30 -

20 A

10 A

O T T 1
ha huyét ap dau dau, budn nén khéng Triéu chiing

Biéu d6 3.4. Mot s6 tac dung phu ciia thudc
Nhan xet:
- Qua bang trén ta thay c6 38,7 % thai phu c6 dau hiéu nong mit va du

hiéu dau dau .58.6% khong co tac dung phu



CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém cia ddi twong nghién ciu.

Déi tugng cua chiing t6i bao gdbm 170 thai phu da duoc chan doan 1a doa
PN vao diéu tri tai khoa san 1 nam 2023
4.1.1. Pic diém ciia tuéi me

Tudi thdp nhét 13 15 va cao nhét 13 41, tudi trung binh 1 26,63 + 4,97
(Biéu d6 3.1). Theo nghién ctru ctia Nguyén Thi Thu Phuong [49] tudi trung
binh la 27,55 + 5,58

D6 tudi tir 18 - 34 1a 78,7%, Tudi > 35 chiem 13,3%

Diéu nay cho thiy ring ty 16 dé non gip nhiéu trong lira tudi sinh dé tuy
nhién tudi me >35 ciing 1a yéu t6 nguy co cao giy dé non
4.1.2. Diic diém vé tién sir san khoa

Trong bang 3.1 cho thiy trudng hop con so chiém 40,6%, con ra lan 1
chiém 37,6%, con ra tir 1an 2 13 21,8%. Ty 1& nay khong néi 1én duoc nguy co
tang cao cua doa DN so véi s lan de.

Qua biéu dd 3.2 ching t6i thdy nhitng thai phu doa PN ¢ tién st nao hit
thai gip 9%. Theo nghién ctru ciia Nguyén Duy Anh thi ty 18 nao hit va say
thai cling gip 5,7% [21]. Chinh vi vy ma tién sir nao hit thai nhiéu lan 1a mot
trong nhimng yéu té nguy co giy doa DN vi sau khi nao hut thai niém mac TC
c6 thé bi ton thuong, nguy co viém nhiém ting cao, do d6 trong qua trinh mang
thai d& bi 6i v& non, 6i v& som, ciing c6 thé trong khi can thiép thi thuat nguy
co rach ¢b TC, t6n thuong c6 TC ciing ¢ thé xay ra dan téi DN.

Két qua nghién ctru ciia chung toi ciing cho thay, ty 1& s6 thai phu c6 tién
stt DN chiém t6i 9% khong khac biét 1am so v6i nghién ciru cia Huynh Thi My
Lién [48]. Theo Nguyén Duy Anh véi thai phy c6 tién st dé non , ty 1¢ dé non



& 1an mang thai tiép theo 13 15-30%.Ty 1é dé non lan tiép theo cua nhirng thai
phu ¢6 tién sir hai 1an dé non 1a 60% [50]

Nhiém khuan SD chiém 22,2%. Theo Nguyén Duy Anh nghién ctru vé
giai phiu bénh va vi sinh cta banh rau cho thay ty 1¢ nhiém khuan & mang rau
va banh rau ¢ 20% cac ca dé non [50]

Pang chy ¥ 1 42,6% trudng hop khong c6 yéu t6 nguy co.Nhu vay
doa dé non va dé non c6 thé gip & bat ky dbi trong nao ké ca co yéu td nguy
co va khong c6 yéu td nguy co
4.1.3. Pic diém vé tuoi thai.

Theo bang 3.2 trong nghién ctru ciia chung toi tudi thai tir 32 -34 tudn
chiém ty 1& cao nhat 45,9%, tudi thai tir 28 - <32 tudn va 22 - <28 tuan lan lugt
1a 37% va 17,1%. Nghién ctru ctr chiing t6i twong ddng véi Nguyén Van Trung,
Pao Thi Huyén Trang[51],[52]Tur két qua nghién ctru cho thay ty 1& dé non tiang
dan theo tudi thai. Két qua nghién ctru cua ching toi ciing giéng nhu nghién
cuu cua .

Chung t6i cho rang cac két qua nghién ctru trén 1a phit hop vai co ché bénh
sinh ctia chuyén da DN vi & giai doan cudi cta thoi ky thai nghén (32 - 34 tuan)
co TC phat trién, cac thy cam thé oxytocin & mang té bao co tir cung ting 1én
theo tudi thai, sy ting dan cua PG, su giam dan cta progesteron... 1am cho co
TC trd nén nhay cam véi con co TC vi thé 1am co co TC va gy chuyén da.

Mit khac giai doan ndy 13 giai doan thai phat trién nhanh vé thé chat lam
cho co thé me c6 nhiing su thay d6i nhanh hon chinh vi vay khi me c6 yéu t6
nguy co nhu da thai thi nguy co doa PN ciing cao hon. M6t s6 bénh c6 nguy
co dé non nhu rau tién dao ciing thuong xay ra vao 3 thang cudi cua thoi ky
thai nghén vi vdy cang lam tang ty 1¢ DN.

4.1.4. Tinh trang ciia thai phu truwde diéu tri

Két qua tai Biéu d6 3.3 cho thay cac thai phu vao vién véi triéu ching dau

bung la chu yéu chiém 48%, triéu chiing ra mau chiém 13,3%, triéu ching dau

moi lung chi chiém c6 20% va trén 1 bénh nhéan c6 thé gip tir 1 dén 3 tricu



chiimg.Khong co6 triéu ching 1a 18,7% nguoi bénh chi phat hién tinh c¢o khi di
kham thai qua tham kham c6 tir cung va siéu am do d6 dai c6 tir cung hoic theo
ddi bang Monitor san khoa

Khi so sanh két qua nghién ctru voi mot sd tac gia khac chung toi khong
thdy c6 sy khac biét nhiéu. Theo Huynh Thi My Lién d4u hiéu dau bung chiém
69,6%, ra mau chiém 56,7% [47]. Theo Nguyén Thi Thu Phuong dau hiéu dau
bung chiém 87.5% ra méau chiém 50% [49].

Trong nghién ctru nay chung t6i thdy mic du tiéu chuan lya chon 1a c6
con co TC gy dau nhung ciing c6 14 truong hop chiém 21,5% bénh nhan vao
vién vé6i chi 1 ddu hiéu ra mau don thuan gap & nhiing thai phu bi rau tién dao,
tuy nhién ¢ nhiing thai phu nay sau khi dugc theo ddi Monitor thi ciing thay
xudt hién con co. Bén canh d6 trong nghién ctru chung t6i gap rat it cac truong
hop co triéu ching dau moi lung (20%) so v6i Nguyén Thi Thu Phuong [49]
va Tran Chién Thang ..... nghién ciru cta chung t6i 1a nghién ciru hdi ctru trén
hd so bénh an c6 sin ma c6 thé tridu chimg nay khong dugc khai thac dy du
khi 1am ho so bénh én,

Qua bang 3.3 chung toi thay tit ca nhitng thai phu trong nghién ctru cta
chung t6i déu c6 tan sb mach, huyét ap trong gi6i han binh thudng. Diéu nay
c6 thé dugc giai thich 13 do tiéu chuan lua chon bénh nhan cta chiing toi. Chdng
t61 mudn danh gia hiéu qua va do an toan ctia thudce trude tién dbi v6i nhitng
thai phu c6 chi s sinh ton hoan toan binh thudng dé xem sau khi sir dung
thudc d6 gay nén sy anh hudng ddi véi mach va huyét ap ciia me hay khong.

Két qua tai bang 3.4 cho thay hau hét cac thai phu vao vién diéu tri déu co
con co tr cung < 2 chiém 51,8%, chi c6 34,7% la c6 con co TC tan sd 3;
13,5% c6 con co TC tan sb 4 diéu nay cho thay con co TC la 1 trong nhiing
tiéu chuan chinh xac dé chan doan doa DN dong thoi ciing 1a 1 tiéu chuan gia
trj dé danh gia hiéu qua cua thudc trong diéu tri. So véi nghién ctru cia Huynh

Thi My Lién [47] thi nghién ctru cua chung t6i c6 ty 1€ thai phu c6 con co cao



hon 51,8% thai phu c6 con co TC tan sd 1 - 2. Két qua tai bang 3.4 ciing dua
ra ty 1& thai phu ma c6 TC déng 1a 77%, CTC mé tir 1 - 2cm 1a 23%. Két qua
nghién clru cua chung toi cling twong ty nhu cua Huynh Thi M¥ Lién.

4.2. Két qua diéu tri.

4.2.1. Két qua diéu tri

Tir khi Nifedipine dugc dua vao nghién ctru diéu tri doa DN dén nay
trén thé gidi da co rat nhiéu nhirng cong trinh nghién ctru danh gia hiéu qua cua
thudc. Két qua nghién clru ciia cac tac gia co khac nhau c6 thé 1a do viéc lya
chon cac tiéu chuan danh gia khac nhau tuy theo muc dich cua nghién ctru. C6
tac gia lya chon viéc danh gia sau 24 gio, 48 gio, hoac dén 36 tuan... Phan 1on
cac tac gia déu danh gia hiéu qua dya vao ty 18 cit con co TC va kha ning kéo
dai thai ky > 48 gio (nham muc dich sir dung corticoid giup cho kich thich phoi
thai nhi truéng thanh phong tranh hoi chimg suy ho hap cép tinh cta tré so sinh
sau dé).

Trong nghién ctru ndy ching toi thdy Nifedipin cit dugc con co TC &
131/170 thai phu chiém ty 18 1a 77% (bang 3.6), trong 39 trudng hop khong cit
duoc con co c6 9 truong hop khong cit duge con co va cude dé dién ra trong
vong 48 gio, 300 trudng hop khong cit dugc con co hoan toan va chuyén sang
phac d6 dtéu tri khac va giit dugc thai thém. Theo nghién ctru cia Huynh Thi
My Lién [47] Nifedipne cat duoc con co TC 203/218 trudng hop chiém
92,71%, nghién ctiru cia Nguyén Thi Thu Phuong [49] 37/40 truong hop cit
duoc con co TC chiém 92,5%. Nghién ciru ctia ching t6i c6 ty 1& cat duge con
co thap hon han so vdi cac nghién ctru ciia 2 tac gia trén c6 18 1a do tiéu chuin
chon mau nghién ctru clia céc tac gia trén 1a khac cia ching toi.

Ngoai viéc danh gia co cat duoc con co hay khong thi viéc danh gia hiéu
qua cua thude con dua vao kha nang kéo dai thai ky thém bao nhiéu 1au va cac
tac dung phu ctia thude. ... ma con danh gia dén kha ning cat dugc con co nhanh

hay chdm. Ching tdi cho rang thoi gian cat dugce con co nhanh hay cham phu



thudc vao nhiéu yéu t6 nhu: tan sb con co TC, cuong do con co tr cung, d§ xoa
clia ¢b tu,cung, d0 m& cua ¢d TC, tudi thai, thoi gian dén vién sém hay mun-
va nhitng yéu t lién quan nhu bénh ly. Trong nghién ciru ctia chung t6i c6 thé
do phéi hop nhiéu yéu t6 nén ty 18 thanh cong khong cao. Bén canh d6 do
nghién ctru ctia chung toi 1a nghién ciru hdi ciru trén hd so bénh 4n, viéc thu
thap thong tin khong duoc diy dii nén viéc danh gia hiéu qua giam co tai timg
thoi diém 1a khong duoc chinh x4c theo timg gio. Theo nghién ctru ctia Nguyén
Thi Thu Phuong [49] thi Nifedipine cit dugc con co trong vong tir 60 - 80 phdt,
nghién ctru cua Jeferey va cong sy Nifedipine cit dugc con co trong vong tir
2-6 gior con Terbutalin cit duoc con co trong vong tir 4 - 24 gid. Tai nghién cru
nay chung toi thay con co cat trong vong 1 h dau.Vi chiing t6i theo ddi nguoi
bénh lién tuc trén may Monitor néu hét liéu tin cong ma khong cit dugc con
chung toi se chuyén phac do diéu tri khac cho ngudi bénh

Néu dung Ritodrin hoic Magie Sulfat thi phai mat tir 24 - 48 gid méi ct
dugc con co, mat khac khi st dung Ritodrin hoac Magic Sulfat sé kh6 khan
hon trong nhiing trudng hop cip ctru vi phai thiét 1ap dudng truyén tinh mach,
phai dy trit va bao quan cac dng thudc dé v&. Trong khi d6 Nifedipine duogc
dung dudi dang thude vién, ré tién hon, dé bao quan, du trir va st dung thudc,
tac dung giam co nhanh va thuén tién trong nhitng diéu kién cap ctru.

Trong 131 truong hop cit duge con co ¢6 10 truong hop phai dung sang
lidu tAn cong thir 2 chiém 7,6%. Ty 1& sb ca phai diéu trj lai ciia chung toi thip
hon ctia Nguyén Thi Thu Phuong (10%) va thap hon ctia Huynh Thi My Lién
(15,14%) [47], [49]. Trong nghién ciru cua Nguyén Thi Thu Phuong [49] trong
4 ca phai diéu tri lai liéu tan cong c6 3 ca dugce danh gia 1a thanh cong con 1 ca
that bai. Trong nghién ctru ciia chiing i tt ca nhing thai phu phai diéu tri lai liéu
tAn cong thi tat ca déu dugc danh gia 13 thanh cong, két qua nghién ctru ctia chung

t6i cling gidng voi nghién ciru cia Huynh Thi My Lién.



Panh gia vé kha ning cat dugc con co hay khong tuy theo danh gia cta
timg bac sy, c¢6 thé da cat dugc con co tir cung nhung do cac yéu té xa hoi, tién
su san khoa, tam 1y lo léng cua bénh nhan va mét phr:in do sy lam dung thude
ctia bac sy nén du cat duoc con co tir cung khong st dung Nifedipin nhung van
tiép tuc dung céac thude giam co khac.

4.2.2. Méi lién quan két qud va tan sé con co tir cung.

Trong nghién ctru ctiia ching t6i ¢6 82 truong hop ¢d con co TC >3 ¢o
58 trudng hop thanh cong, 24 truong hop thit bai,88 truong hop c6 con co TC
tan s6 1 va 2 thi trong d6 c6 73 truong hop thanh cong chiém 82,9% (bang
3.8).

Tir két qua trén cho thay tan s6 con co TC nhiéu hay it déu c6 anh huong
dén thoi gian cit duoc con co TC va kha nang kéo dai tudi thai. Tan s6 con co
TC cang it thi kha ning kéo dai tudi thai cang 16n, ty 1 cat duoc con co TC
cang cao. Diéu nay c6 thé duoc giai thich & cac trudng hop co tan sd con co
TC it, gip & nhimng thai phu dén sém, tac nhan kich thich con co TC & murc do
vira phai nén khi dung thudc gidn co 1a thudc c6 tac dung ngay. Nhitng truong
hop co tan s6 con co TC mau, cuong do cao, co TC bi co gian nhiéu nén thoi
gian dé cit con co va kha ning kéo dai thai ky ciing thip hon nhiéu. Su khéc
biét nay co y nghia thong ké véi p = 0,032.

4.2.3. Moi lién quan két qud va dé mé ciia cé tir cung.

Viéc danh gia thanh cong trong diéu tri phu thudc nhiéu vao d6 mé cua
CTC, CTC m& bao nhiéu thi tién lugng thude co tac dung' hay khong va cudc
chuyén da c6 dién ra hay khong? Ciing chua co tac gia nao dé cdp toi nhung
hau hét cac tac gia déu c6 chung 1 nhan dinh 1 CTC mé cang nhiéu thi hi¢u
qua diéu tri cang thap.

Trong nghién ctru cia ching t61 ty 1€ thanh cong cia nhom c¢d do mé
co tir cung kém la 82,4%, do m& o tur cung <2 cm thanh cong 59%. Su khac

biét c6 ¥ nghia thong ké v6i p=0,032 (bang 3.9). Theo Nguyén Thi Thu Phuong



thi tit ca nhimng tredng hop ma CTC md < 2cm déu thanh cong trong diéu tri,
con nhirng truong hop CTC mé = 2cm thi déu that bai.

Huynh Thi My Lién cho rang tinh trang CTC anh huéng manh dén hi¢u
qua diéu tri. Cu thé 1a khi CTC md thém 1 cm thi kha ning that bai ting thém
2,6

No6i dén két qua diéu tri doa DN dic biét yéu t6 ¢6 TC chinh x4c nhét
phai dua vao chi sd Bishop nhung nghién ctru cta chung t6i 13 nghién ctru hdi
ctru nén han ché vé cac thong tin nay vi vay can c6 nhitng nghién ctru tién ciru
dé danh gia mot cach day du hon.

4.2.4. Khd ning kéo dai tuoi thai

Tubi thai khac nhau thi hiéu qua cua thude khac nhau. Theo Jannet D
tudi thai cang 16n thi tinh d& bi kich thich cua co TC cang ting 1én, TC dé nhay
cam véi cac chat gy co TG nhu Oxytocin noi sinh.

Thoi gian kéo dai tudi thai mdi tic gia c6 khac nhau, diéu nay tuy thudc
vao tiéu chuan lwa chon ddi twong, nghién ciru va cach danh gia. Két qua trong
nghién ctru ctia chung toi 14 86,2% trudng hop kéo dai tudi thai dugc trén > 7
ngay. Thoi gian kéo dai tudi thai trung binh 13 21,3 + 22,02 ngdy, sé ngay ngin
nhat 1 2 ngay. Két qua nghién ctru cua chiing t6i hon két qua cia cac tac gia
khac ¢6 1& 1a do nghién ctru cta ching toi 1a nghién ctru hdi ctru trén hd so bénh
an, cac doi tuong trong nghién ctru ctia chung t6i khong duoc lira chon k¥ theo
céc tiéu chuin nhu cua céc tac gia khac ddc biét lai do nhiéu bac, sy diéu tri
khéc nhau thém vao 1a cac thai phu trong nghién ciru chiing t6i c6 nhiing bénh
Iy ma d6 1a mot trong nhiing tiéu chuan loai trir clia cac tac gia khac nhu thai
ddi, c6 seo md cii & tir cung, rau tién dao...

So sanh véi mot so tac gia vé thoi gian kéo dai tudi thai

Bing 4.1. S6 ngay kéo dai tuéi thai trung binh theo mét sé tic gid

S6 ngay kéo dai tudi

Tac gia Nam Noi thue hién ~ )
Co thai




miu .
Nifedipine | | Muo¢
khac
Read 1986 Anh 60 36,3
Savin 2004 Tho Nhi Ky 73 26,25 16,14
De la Torre 2008 M¥ 1421 34,7 27,5
Lyell 2008 My 71 33,5
BVPS Hung
Huynh Thij
2001 Vuong 218 35
M§ Lién
- TPHCM
Nguyén Thi BVPSTW - Ha
2005 40 39
Thu Phuong Noi
Nguyén Thity BVPSTW - Ha
. 2009 65 21,3
Ha No1

4.3. Cac tac dung khong mong mudn cia thudc.

Mot thude khi sir dung duoge coi 1a 1y tuong khi it hoac khong c6 tic
dung phy, thudc dung nap tét, d& str dung. Khi néi dén thudc giam co ngudi ta
khong chi n6i dén kha ning cat duoc con co TC, kha ning kéo dai duoc thai ky
ma con phai quan tdm nhiéu dén tac dung phu khong mong muén cua thude vi
khi dung thudc néu cé tac dung phu thi khong chi anh hudng dén me ma con
c6 thé anh huéng dén thai nhi.

Mot thai phu khi duoc diéu tri bang Magnesi Sulfat hay than phién vé
cam giac noéng mat va burt riat kho chiu hodc ding Salbutamol thi than phién vé
dau hiéu danh trong nguc (77,5%), bt rit, run (72,5%) , lo lang (96%) ... lai
phai ndm truyén sudt ngay d6i véi nhitng loai thudc trén thi khi st dung Adalat
cac dau hiéu ndy it xuat hién hoic khong c6.. Trong nghién ctru clia ching t6i

bicu d6 3.4 c6 38,7% dau dau, budn non . 2 truong hop ha huyét ap. 58,6%



khong c6 tac dung khong mong mudn.Theo nghién ctru cia Huynh Thi My

Lién thi 11,54% va cua Nguyén Thi Thu Phuong 1a 25% c6 tac dung phu cta

thude [47],

[49].

Bing 4.3. Cdc tic dung khong mong muén ciia thuéc

Diu hi¢u Pau dau | Paunguwe | Budn nén | Nong mit
Garcia [14] 38,45 0 11,51 96
Kupferminc 6,66 0 0 20
Nguyén Thi Thu Phwong [57] 25 5 10 20
Nguyén Thuy Ha 13,8 1,5 0 18,7

Qua bang trén ching t6i thay cac tac dung khong mong mudn cta thude

1a khong dang ké.

Trong nghién ctru cta chiing toi c6 2 trudng hop phai nging diéu tri vi

thai phu khong chiu dugc tic dung phu cta thude 13 ha huyét ap.

Céc nghién ctru trén va nhiéu nghién ctru khac déu cho thay sy dung

nap ctia Nifedipine cao hon va it tic dung phu hon so voi thuéc nhom Beta

mimetic. Va day ciing chinh 13 wu diém ndi bat cia Nifedinine.



KET LUAN

Tir nghién ciru trén 170 truong hop doa dé non duoc diéu tri bang
Nifedipine chung t6i dua ra miy nhan xét sau:
1. Hi€u qua cua Nifedipin trong diéu tri doa dé non

- Hiéu qua cat con co tir cung cua Nifedipin 1a kha cao chi sau 1 liéu tin
cong cit duge con co 1a 77%.

- Thoi gian kéo dai tudi thai > 7 ngay 1a 86,2%.

2. Téc dung phu cua thudc.

- Tac dung khong mong mudn cua thude trong nghién ctru cua ching toi
rat nhe va chi thoang qua. Tac dung phu hay gip nhét 1a ddu ddu nhe, budn nén
chiém 38,7%. Khong c6 tac dung phu 1a 58,6%

-Thudc hau nhu khong gay anh huong dén HA ciia me

- Thay d6i mach ciia me chi xay ra trong liéu tn cong va khong c6 truong
hop nao khi co thay doi mach ma phai diéu trji bang thudc giam mach.

- Thudc khong gay anh hudng dén nhip tim cua thai nhi.



