SANG LOC TIEN SAN GIAT TRUOC SINH:
NHUNG CAU HOI THUONG GAP

Dai hoc Y khoa Pham Ngoc Thach

Trong huéng din cip nhat gin day nhét vé
"Quan Iy céc rdi loan ting huyét dp trong thai
ky", hiép hoi céc nha san khoa da dua ra khuyén
nghi vé cach tiép can dé sang loc tién san git
can dya vao bénh st, tién st mang thai trong
giai doan dau thai ky dé tim ra cdc chi sb6 nguy
co khién thai phu méc tién san giat, muc dich
nhim sang loc thai phu thuéc nhém nguy co cao
dé didu tri dy phong. Tuy nhién, viéc dy dodn
tién san giat dua trén tién st mang thai vin con
bi han ché. Chi khoang 40% thai phu dugc phat
hién tién san giat dau thai ky, va ty 1& diéu tri du
phong & nhém thai phu nguy co cao chi chiém
khoang 12 — 24% (Wertaschnigg va cs, 2019).
Mot céch tiép cAn thay thé 1a st dung céc xét
nghiém du dodn dua trén céc yéu tb nguy co
canh tranh hodic mo6 hinh logic hdi quy dé udc
tinh xac sudt phat hién tién san gidt d ting cé
thé bénh dua trén dic diém nhan khiu hoc ctia
thai phy, tién st mang thai, can thiép y té, va
cdc d4u 4n sinh hoc. Cac xét nghiém sang loc
két hop vdi do cac chi sb sinh I va sinh héa da
cho théy tién san giat dugc phat hién sém mot
cach déng ké.

Mot xét nghiém sang loc tién san giat hiéu
qua can xdc dinh c4c vin dé stc khoe quan trong
lien quan dén tién san giat & giai doan dau hoic
giai doan khong c6 triéu ching bénh, nhim dé&
tiép can va xt Iy nhanh chéng, can bing diéu
kién kinh t véi ty 1& duong tinh gia ndm trong

khoang chip nhén, gitp gidm thiéu céc tic hai
c6 thé xay ra tit sy can thiép y té khong cin
thiét. TAm so4t chinh xac tién san giat véi mot
chién luge phong ngita hiéu qua, an toan va tiét
kiém chi phi rAt quan trong vi tién san gidt 1a
moOt trong nhitng nguyén nhan hang dau gy ra
bénh tat va tit vong & thai phu cling nhu thai nhi
trong thoi ky chu sinh.

Tht ca thai phu thudng duge khuyén kham
sang loc trude sinh & giai doan sém cua thai ky
dé duoc danh gid cdc yéu t nguy co d& méic phai
tién san giat theo diic diém nhan khau hoc cta
thai phy, tién st mang thai, va su can thiép y té.
Siéu am va céc thit nghiém sinh héa trong du
dodn tién san giat gitt vai trd tiém niang (Walker
va cs, 2015). Viéc st dung cic diu 4n sinh hoc
dé sang loc tién san gidt trong 3 thang dau thai
ky rAt quan trong, tuy nhién, phuong phap
sang loc két hop vAn chua duge xac dinh cu
thé. Tuong ty véi cach tiép can méi cia Hiép
hoi San Phu khoa Hoa Ky (American College
of Obstetricians and Gynecologists — ACOG),
Vién Qubc gia v& Y té va Cham séc sic khoe
(Health and Care Excellence, NICE) & Anh xéc
dinh cac trudng hop mang thai c6 nguy co tién
san giat cao bing cach phan biét gitta cdc chi s6
nguy co chinh va trung binh theo dic diém cta
thai phu va lich st y té.
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Miic dit duge nhiéu hoi san phu khoa khuyén
cdo, cac xét nghiém sang loc chi dua trén dic
diém va tién st mang thai it duoc thuc hién. Ty
lé phat hién (detection rates, DR) theo hudng
din cta NICE 1a 39% (KTC 95%, 27 — 53) dbi
véi tién san gidt & giai doan sém cta thai ky
(<37 tuan) va 34% (KTC 95 %, 27 — 41) d6i
véi tién san giat giai doan cudi thai ky (> 37
tudn), tuong tGng véi ty 1é sang loc duong tinh
(screen-positive rate — SPR) 10,2%. Phuong
phap sang loc do ACOG khuyén céo vao nim
2013 chi cAn phét hién mot yéu tb nguy co, thai
phu dugce xéc dinh 1a d6i tuong tién san giat nguy
co cao véi DR 12 90% (KTC 95%, 79 — 96) & tién
san giat giai doan sém va 89% & tién san giat giai
doan cubi thai ky, véi SPR 64,2%. Khi st dung
thuit todn FMF (Fetal medicine Foundation) dé
tinh todn nguy co tién san giat dua trén tién sit
mang thai da x4c dinh 41% (KTC 95%, 28 — 54)
tién san giat giai doan sém va 37% (KTC 95%,
30 — 45) tién san giat giai doan cudi thai ky véi
SPR 10 % (O'Gorman va cs, 2017).

Mot sb mo hinh du dodn tién san giat da
duoc phat trién hau hét déu bit ngudn tit phan
tich hdi quy logistic v8i ¢d miu tuong dbi nho
va thiéu danh gi4d ci bén trong l4n bén ngoai.
Thuét toan FMF hién tai dya trén phén tich hdi
quy logistic véi tap di liéu 16n > 35.000 truong
hop mang thai bing cach st dung mé hinh nguy
co canh tranh (competing risks model). M6 hinh
nay gid dinh ring tAt ca thai phu sé phat trién
tién san giat néu ho duy tri mang thai lién tuc.
Phuong phap udc lugng sy phan bd ctia tién san
giat trong subt thoi ky mang thai bing c4ch két
hop céc dic diém va tién st mang thai cua thai
phu véi cac két qua sinh Iy (huyét 4p dong mach
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trung binh (mean arterial pressure, MAP), chi
s6 dap dong mach t& cung trung binh), va cic
phép do sinh héa (protein A trong huyét tuong),
va yéu td ting trudng nhau thai trong huyét
thanh (serum placental growth factor, PLGF)
(O'Gorman va cs, 2016).

Mot sb cic nghién ctu chi ra rang ty 1 phat
hién tién san giat cao nhét khi st dung thuat
todn FMF véi su két hop cta cac dic diém co
thé va tién st bénh cta thai phu, MAPB chi sb
dap dong mach t cung trung binh va PLGE
Xét nghiém nay thuc hién tét nhit nham phéat
hién bénh khdi phat sém vdi ty 1é phat hién nam
trong khoang 90% d6i véi tién san giat < 34
tuan va 100% dbi véi tién san gidt < 32 tuan.
Bénh khoi phat sém c6 tic dong 16n nhit dén
bénh tit va tit vong cta thai phu ciung thai nhi,
do d6, cAn dugce du dodn sém dé cai thién va
ngin ngita nhitng bt 1gi gy ra cho stic khoe thai
phu bi tién san giat (Wertaschnigg va cs, 2019).

Mb hinh FMF da duoc Hiép hoi Sieu am
Qubc té trong San Phu khoa cong nhan 1a hiéu
qua nhit va cAn c6 ngudn lyc cing nhu chién
luge sang loc wu tién cho tién san giat. Tién san
giat dugc khuyén nghi kham sang loc & giai doan
sém cua thai ky trén tAt ca thai phu. Mac gisi
han nguy co duogc stt dung trong sang loc tién
san giat duge xdc dinh bdi: (i) tAn suét xuét hién
co ban cua tién san giat trong mdt nhém dan sb
nhéit dinh; (ii) SPR dugc chip nhan dé diéu tri
bing aspirin; va (iii) phan tich hiéu qua chi phi
(Cuckle, 2018).

Cing nhu viéc sang loc cdc bt thuong vé
nhiém sic thé, nén tién hanh mot chuong trinh
danh gia, trong d6 cic phuong trinh tinh toin
nguy co, trung binh cdc diu 4n sinh hoc va céc
ngudng nguy co ¢ thé cAn duge diéu chinh cho
phit hgp véi cdc quan thé miu dia phuong & cac
diéu kién khac nhau (Cuckle, 2018).

Nguy co tién san giat xuit hién & thai phu
mang song thai cao hon so vdi cic trudng hop



don thai, nén viéc sang loc két hgp tién san
giat ¢6 hiéu qua kém hon & cac truong hop da
thai, din dén SPR rit cao dé dat dén do nhay
cho phép. Hau hét cic huéng din qubc gia déu
khuyén nghi diing aspirin déi véi cac trudng hop
song thai va cn xéc dinh nhiéu hon mot chi
s& nguy co. Két qua 1a phan 16n nhém thai phu
nay déu duoc diéu tri dy phong. Tuy nhién, cdc
nghién cttu vé hiéu qua cta aspirin trong cic
trudng hop da thai con thiéu. Do khong du bing
ching va SPR cao, viéc st dung xét nghiém sang
loc tién san gidt trong cac trudong hop da thai con
dang gay tranh cai (Wertaschnigg va cs, 2019).

Mot phan tich tip hop con cha thi
nghiém ASPRE (ASpirin for evidence-based
PREeclampsia prevention) cho thiy ring thai
phu bi tién san giat khi sang loc theo NICE ho#c
ACOG nhung lai cho két qua sang loc 4m tinh
khi thuc hién sang loc két hop, nguy co tién san
gidt giai doan dau thai ky thip hon nguy co nén
(NICE: 0,65% (KTC 95%, 0,25 — 1,67) ACOG:
0,25% (KTC 95%, 0,18 —0,33)). Tuy nhién, ty 1&
tién san giat khong duge phat hién 1én dén 24%
khi thuc hién sang loc & giai doan dau thai ky.
Hon nita, mot phan tich phAn nhém cta nghién
cttu ASPRE phat hién ring ty & tién san giat
giai doan dau c6 thé khong bi anh hudng khi
dung aspirin cho bénh nhan bi ting huyét 4p
man tinh. Tuy nhién, ho vin nén dugc didu tri
béng aspirin.

Viée xét nghiém cfDNA dé sang loc thé di boi

vAn dugc khuyén cdo cung siéu 4m ba thang dau
thai ky dé xdc nhan sy phat trién binh thudng
ctia thai nhi, vd PLGF c¢6 thé dugc do cung véi
cfDNA dé tinh todn nguy co tién san giét.

Viéc két hop céc dau hiéu sinh Iy va sinh héa
trong thuit toin FMF c¢6 thé dugc thuc hién
theo nhiéu c4ch dé dat dugc cac ty 1é phat hién
khac nhau. Trong trudng hop két qua phan tich
sinh héa tit miu huyét thanh cta thai phu khong
thé duoc tiép can, cAn phai dya vao Doppler
dong mach tit cung va MAP. Dién hinh 13 mot
nghién ctu dugc thuc hién tai mot khu vuec it
tai nguyén cua Brazil dua vao tién st mang thai
va MAP da cho thiy ty 1& phat hién tién san
giat giai doan dau thai ky chiém khoang 67 %
(Wertaschnigg va cs, 2019).

Sang loc tién san gidt & giai doan tam ca
nguyét tht hai dya vao céc yéu tb thai phy, chi
s6 rung dong dong mach ti cung trung binh,
MAP va PLGF & tudi thai 19 — 24 tudn c6 gia
tri du dodn cao hon so véi tAm so4t dau thai ky.
Céc nghién cttu da chi ra ring sang loc & tudn
tht 19 — 24 ¢6 thé du dodn 99% tién san giat &
giai doan du, 85% tién san giit & giai doan giita,
va 46% tién san gidt & giai doan cudi thai ky,
v6i FPR 10%. Ty 1é phét hién ting déng ké khi
sang loc két hop duge thuc hién & tudi thai 30
— 34 tudn, dy dodn 98% (KTC 95%, 88 — 100)
tién san giat giai doan dau va 49% (KTC 95%,
42 — 57) tién san git giai doan cudi thai ky, véi
FPR 5%. Ty 1é phat hién tién san giat cao nhAt
12 70% (10% FPR) & tudi thai 35 — 37 tudn bing
cach két hop dy doan véi MAP, PLGF va sFLT-1
(Wertaschnigg va cs, 2019).

Hon nita, hiéu qua sang loc tién san giat &
nhitng 1An mang thai tiép theo sé cao hon, cho
phép ting cudng gidm sat va thyc hién cdc md
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hinh chim s6c phit hop cho ting déi tugng bénh
nhan.

Két qua sang loc thai phu mang yéu t& nguy
co tién san gidt sé gitp theo doi kj hon cac diu
hiéu cua tién san gidt d giai doan sém. Néu nghi
ngd thai phu bi tién san giat sau 20 tuln tudi
thai, viéc tinh toan ty 1é sFLT-1/PLGF véi gia tri
du dodn am tinh 99,3% (KTC 95%, 97,9 — 99,9)
trén sy phat trién tién san giat trong vong 1 tudn
ctng c6 thé hd trg danh gia két qua lam sang.

Déi véi thai phu duge ghi nhan c6 MAP cao
hon trong ba thang diu, cAn can nhéc viéc bit
dau diéu tri bing thudc ha huyét ap. Viéc kiém
soat it chit ché bénh ting huyét 4p & thai phu bi
tién san giat niing c6 thé dan dén cac két cuc bat
1gi cho thai phu va thai nhi.

O thai phu c6 két qua sang loc mang yéu t&
nguy co vdi tién san git, thai nhi ¢6 hinh dang
nhoé hon so véi tudi thai. Viée dénh gid su phat
trién ctia thai nhi trong ba thang cudi thai ky cAn
duoc tién hanh va theo déi. Phén tich tha chp
trong thit nghiém ASPRE cho thiy, néu thai phu
tién san giat dugc diéu tri bing aspirin lidu thip
sé giam dang ké nguy co thai nho, thai chét luu,
va sinh non (Wertaschnigg va cs, 2019).

Hiéu qua kinh té phu thudc vao nhidu yéu
td khéc nhau, khé xac dinh mot cach 16 rang.
Chi phi xét nghiém sang loc, thuc hién cic chan
doédn, can thiép phong ngita va theo doi chit
ché can dugc so sanh véi chi phi tiét kiém tit
viéc didu tri tién san giat, kéo theo cac hé luy
nhu sinh non va bénh tat lau dai & ca me 1an
con. Mot s6 nghién ctiu chuyén siu thudng tip
trung vao viéc cai thién cac két cuc bat loi gay ra
bdi tién san giat & thai phu va thai nhi. Chi phi
cho viéc sang loc va theo déi thai phu c6 nguy
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co cao cing nhu diéu tri cdc bién ching lau dai
gy ra ganh ning kinh t& ddng bao dong. Viéc
thuc hién sang loc tién san giat két hop stt dung
aspirin & nhitng thai phu ¢6 nguy co tién san git
cao gitp tiét kiém rit nhiéu chi phi.

Phong ngita tién san giat bang aspirin c6 vé an
toan va ré tién. Tuy nhién, viéc dy phong bing
aspirin cho thai phu tién san giat cha yéu duge
danh gia & nhitng thai phu c6 nguy co cao va cé
thé khong ¢ tac dung tuong tu & thai phu ¢
nguy co thip. Diéu dang lo ngai 13, néu aspirin
duge ké don trén toan cAu ma khong cin sang
loc tién san giat, c6 thé sé lam gidm hiéu qua
tdng thé, va c6 thé lam ting ty 1é mic cic tdc
dung phuy, trong khi thai phu can tranh dung cac
loai thubc khong can thiét, dé giam thiéu cac
anh hudng bat loi dén thai nhi. Gan day, viéc st
dung aspirin thuong xuyén da dugc thit nghiém
& thai phu ¢6 nguy co tién san giat thip. Hiéu
qua ctia aspirin trong dy phong va diéu tri tién
san giat dugc danh gid dén 90%. Tuy nhién, mot
s6 thai phu tiép cin véi aspirin cho thiy triéu
ching xuit huyét 4m dao nhe va bang huyét sau
sinh (khong cin truyén méu). Céc nghién ctu
chuyén sau can dugc thyc hién dé d4nh gia tinh
an toan va hiéu qua dung thubc & nhém thai
phu ¢6 nguy co thip (Mone va cs, 2018).

Sang loc két hop tién san giat khi tudi thai
duge 11 — 14 tudn cho théy ty 1& phat hién tién
san gidt sém vuogt trdi. Phuong phép tiép can
danh riéng cho tiing bénh nhan mang nguy co
méc tién san giat hién da dugc cdc co quan qubc
té thita nhan va ang ho. Viéc thit nghiém chuyén
sAu tip trung vao hiéu qua chi phi, va anh hudng
cua tién san giat dén stc khoe thai phu va thai
nhi cAn dugc tién hanh, nhim giam thiéu nhing
hé luy gay ra bdi tién san giat.
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