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CẬP NHẬT
CÁC BIỆN PHÁP DỰ PHÒNG SINH NON

Sinh non là một trong những nguyên hàng 
đầu dẫn đến tăng tử suất và bệnh suất 
cho trẻ nhũ nhi, xuất hiện với tần suất 5 
– 18% tại 184 quốc gia trên toàn thế giới 
[1]. Riêng các thai kỳ song thai, tần suất 

sinh non trước 34 tuần có thể lên đến 26,8% [2]. 
Báo cáo của tổ chức March of Dimes cập nhật đến 
năm 2012 [1] cho thấy hàng năm, trên thế giới có 
khoảng 15 triệu trẻ sinh dưới 37 tuần. Cứ mỗi 10 
trẻ ra đời thì có 1 trẻ non tháng, và các nguồn dữ 
liệu tin cậy cho thấy tại hầu hết các quốc gia tỷ lệ 
này có xu hướng tiếp tục gia tăng. Chăm sóc trẻ 
sinh non và giải quyết các hậu quả lâu dài để lại 
một gánh nặng về mặt tâm lý và chi phí cho gia 
đình và xã hội. Ước tính hàng năm Mỹ phải chi 26 
tỷ đô la cho việc chăm sóc trẻ. Bài viết này sẽ cập 
nhật các dữ liệu gần đây về các biện pháp can 
thiệp để dự phòng sinh non. 

1. Nằm nghỉ tuyệt đối
Một tổng quan hệ thống năm 2015 trên 1.266 

phụ nữ có triệu chứng dọa sinh non cho thấy, tỷ 
lệ sinh non ở nhóm nằm nghỉ tuyệt đối và nhóm 
không can thiệp là tương đương, 7,9% so với 8,5% 
[3]. Một điểm cần lưu ý là nằm nghỉ còn có thể gia 
tăng các nguy cơ khác như thuyên tắc huyết khối, 
nguy cơ teo cơ làm ảnh hưởng đến vận động sau 
này, chưa kể đến việc nằm một chỗ có thể làm 
tăng tình trạng căng thẳng cho thai phụ và tăng 
tổng các chi phí chăm sóc, điều trị. Riêng đối với 
các thai kỳ song thai, kết quả của phân tích tổng 
quan hệ thống năm 2010 cho thấy việc nằm nghỉ 
tuyệt đối còn làm tăng nguy cơ sinh non < 34 tuần 
ở những thai phụ không triệu chứng (OR 1,84; KTC 
95% 1,01–3,34). Do đó, trong các khuyến cáo dự 
phòng hay điều trị chuyển dạ sinh non của các 
hiệp hội chuyên ngành hiện nay, vai trò của nằm 
nghỉ tuyệt đối không được đề cập. 

2. Khâu vòng cổ tử cung
Khâu vòng CTC trên đơn thai
Khâu vòng CTC trên đơn thai được các Hội Sản 

phụ khoa Hoa kỳ [4] khuyến cáo trong các trường 
hợp thai phụ (1) có tiền căn sinh non vào tam cá 
nguyệt 2 (chỉ định dựa vào tiền sử); (2) chiều dài 

CTC ngắn ở tuổi thai 16 – 24 tuần trên thai phụ có 
tiền căn sinh non trước 34 tuần (chỉ định dựa trên 
siêu âm) và (3) CTC mở từ 2 cm trở lên trên thai 
phụ không có cơn gò (chỉ định dựa trên lâm sàng).

Khâu vòng CTC trên đa thai
Khâu vòng CTC trên đa thai trước đây từng 

được xem là gây hại trong một phân tích gộp năm 
2005 của Berghella và cs, dựa trên 49 thai phụ 
[5]. Kết quả một phân tích gộp gần đây trên 5 
nghiên cứu, với 128 phụ nữ đa thai (122 song 
thai) được khâu CTC vì CTC ngắn trên SA hay 
có tiền căn sảy thai cho thấy không có sự khác 
biệt về hiệu quả cũng như tác dụng phụ giữa hai 
nhóm. Các tác giả cũng ghi nhận rằng số thai phụ 
trong phân tích gộp này chưa đủ lớn để có thể có 
một kết luận có giá trị [6].

Trong năm 2015, một nghiên cứu hồi cứu đánh 
giá hiệu quả khâu CTC trên song thai với cỡ mẫu 
được xem là lớn nhất hiện nay được báo cáo trên 
140 thai phụ song thai có chiều dài CTC ≤ 25 mm. 
Kết quả cho thấy không có sự khác biệt về tỷ lệ sinh 
non ở tất cả các thời điểm giữa nhóm có can thiệp 
và không can thiệp. Tuy nhiên, khi phân tích nhóm 
thai phụ có chiều dài CTC < 15 mm, tỷ lệ sinh non 
< 34 tuần thấp hơn ở nhóm có khâu vòng CTC 
(50%, n = 32) so với không can thiệp (79,5%, n = 
39); OR 0,51 KTC 95% 0,31-0,83. Tỷ lệ trẻ phải 
nhập hồi sức tích cực cũng thấp hơn có ý nghĩa ờ 
nhóm có can thiệp, 38/58 (65,5%) so với 63/76 
(82,9%), OR 0,42 KTC 95% CI 0,24-0,81 [7].

Roman và cs năm 2016 [8] trong một nghiên 
cứu đoàn hệ hồi cứu cũng cho thấy khâu CTC trên 
các thai phụ song thai có CTC hở trên lâm sàng (≥ 
1cm) giúp kéo dài tuổi thai thêm trung bình 6,7 
tuần kể từ khi có chẩn đoán. Một lưu ý là cỡ mẫu 
chỉ bao gồm 76 bệnh nhân (38 trẻ mỗi nhóm). 
Ngoài ra, trong nhóm can thiệp, có đến 76% bệnh 
nhân được sử dụng indomethacin (một loại kháng 
viêm non-steroids) và 94% được sử dụng kháng 
sinh dự phòng. Trong khi đó, các loại thuốc này 
không được sử dụng cho bất kỳ bệnh nhân nào 
trong nhóm không can thiệp. 

Như vậy, hiệu quả của khâu vòng CTC trên 
song thai cần được khảo sát thêm trong các nghiên 
cứu có cỡ mẫu đủ lớn và thiết kế chặt chẽ, nhưng 
với các chứng cứ hiện nay, ít nhất việc khâu CTC 
trên song thai không làm tăng nguy cơ sinh non.
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Tóm tắt
Sinh non là nguyên nhân đứng hàng thứ 2 gây tử vong cho trẻ dưới 

5 tuổi và là nguyên nhân quan trọng nhất dẫn đến tử vong cho trẻ trong 
tháng đầu tiên sau chào đời. Số liệu của Tổ chức Y tế thế giới cho thấy 
có trên 15 triệu trẻ sinh non trên toàn thế giới và có khoảng 1 triệu trẻ 
qua đời hàng năm vì hậu quả của sinh non. Trong thời gian 5 năm trở 
lại đây, rất nhiều nghiên cứu được công bố về hiệu quả của các biện 
pháp dự phòng sinh non trên các đối tượng thai phụ có nguy cơ như tiền 
căn sinh non, cổ tử cung (CTC) ngắn qua siêu âm ngả âm đạo, song 
thai... Bài viết này sẽ trình bày một số dữ liệu cập nhật gần đây nhất từ 
các nghiên cứu có thiết kế chặt chẽ, cỡ mẫu lớn về hiệu quả dự phòng 
sinh non của khâu vòng CTC, progestogens vòng nâng CTC (Arabin) 
cũng như cập nhật các can thiệp giúp cải thiện dự hậu của trẻ sinh non.

Từ khóa: sinh non, khâu CTC, progestogens, vòng nâng CTC.

Abstract 
AN UPDATE ON THE PREVENTION OF PRETERM 

LABOR
Prematurity is now the second leading cause of death in children 

under 5 years and the single most important cause of death in the 
critical first month of life. More than 1 in 10 of the world’s babies born in 
2010 were born prematurely, making an estimated 15 million preterm 
births, of which more than 1 million died as a result of their prematurity. 
In the past 5 years, there has been an emerge of studies focusing on 
the effectiveness of the screening and preventing methods available 
on women with history of PTB, short cervix, multiple pregnancies… 
This review will present the most updated data on the use of cervical 
cerclage, progestogens and cervical pessary, on high risk population, 
from studies with qualified study design and large sample size. 

Keywords: preterm labor, cervical cerclage, progestogens, cervical 
pessary
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Khâu vòng CTC trên thai phụ có tiền căn khâu 
vòng CTC

Trong trường hợp thai phụ có tiền căn khâu CTC 
trong thai kỳ trước, một thực hành lâm sàng thuờng 
được áp dụng là khâu CTC dự phòng trong thai kỳ 
hiện tại. Hiệu quả của biện pháp tiếp cận này được 
đánh giá qua một đoàn hệ hồi cứu, đa trung tâm. 
Kết cục chính là tỷ lệ sinh non trước 37 tuần. Sau 
khi phân tích hồi quy đa biến, kết quả cho thấy tỷ lệ 
sinh non ở hai nhóm là tương đương nhau, lần lượt 
là 43,8% và 36,8% OR 0,77 KTC 95% 0,47–1,45. 
Một điểm lưu ý là trong nhóm theo dõi bằng siêu 
âm, chưa đến 50% thai phụ có chỉ định khâu CTC 
vì chiều dài < 25 mm. Kết quả này cho thấy đối 
với các thai phụ có tiền căn khâu CTC trong thai kỳ 
trước, khâu CTC không cần được chỉ định một cách 
bắt buộc và thường quy như hiện nay [9].

3. Sử dụng progestogens 
sau khâu CTC

Một câu hỏi khác đặt ra là sau khi khâu CTC, 
có cần sử dụng kết hợp progesterone không? Mặc 
dù trong thực hành lâm sàng, một số trường phái 
có sử dụng progestogens để hạn chế nguy cơ sinh 
non, tuy nhiên chưa có một nghiên cứu RCT nào 
được báo cáo để đánh giá vai trò của việc phối 
hợp progesterone và khâu CTC.

Một nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu trên 260 bệnh 
nhân có chỉ định khâu CTC vì tiền căn sinh non 
được tiến hành để trả lời câu hỏi này [10]. Kết 
quả cho thấy nhóm có sử dụng kết hợp 17 alpha-
hydroxyprogesterone caproate giảm 73% nguy cơ 
sinh non so với nhóm khâu CTC đơn thuần, OR 
0,26 KTC 95% 0,09–0,72. Tuy nhiên, điểm yếu của 
nghiên cứu là hồi cứu, tiến hành trong một thời gian 
dài (2002 – 2012) và nhóm sử dụng progestogens 
kết hợp có tỷ lệ sử dụng indomethacine dự phòng 
cao hơn.

4. Progestogens
Các nghiên cứu cho thấy sử dụng progestogens 

có thể làm giảm tỷ lệ sinh non, nhất là các phụ nữ 
đơn thai có nguy cơ cao như tiền căn sinh non trước 
đây, CTC ngắn. Các dạng progestogens thường 
được nghiên cứu là 17 alpha-hydroxyprogesterone 

caproate (17 -OHPC) và progesterone dạng vi hạt 
đường đặt âm đạo hay bơm âm đạo. 

Progesterone đường âm đạo
Một tổng quan hệ thống, gần đây nhất vào năm 

2016 [11] tiếp tục cho thấy sử dụng progesterone 
âm đạo trên các thai phụ đơn thai có CTC ngắn (< 
25 mm) đơn thuần, giúp giảm nguy cơ sinh non < 
34 tuần (18,1% so với 27,5%; RR 0,66 KTC 95% 
0,52–0,83; n = 974). Các tác giả tính rằng cần 
sử dụng progesterone âm đạo cho 11 trường hợp 
CTC ngắn để dự phòng 1 trường hợp sinh non < 
34 tuần. Đây là con số rất có ý nghĩa khi so sánh 
với các thực hành sản khoa hiện nay, người ta cần 
điều trị 100 bệnh nhân tiền sản giật với MgSO4 để 
dự phòng 1 trường hợp sản giật [12].

Hiệu quả của progesterone âm đạo trên các 
thai kỳ đa thai lại chưa được rõ ràng. Các kết quả 
nghiên cứu hiện nay cho thấy sử dụng progesterone 
âm đạo dạng gel (liều 90 mg/ngày) hay viên đặt 
(200 mg/ngày) đều không làm giảm nguy cơ sinh 
non trên các bệnh nhân khảo sát. Kết quả của một 
nghiên cứu phân tích gộp, từ các phân tích nhóm 
nhỏ (subgroup analysis), dựa vào dữ liệu của từng 
cá nhân trên những phụ nữ song thai 2 bánh nhau 
– 2 túi ối và có cổ tử cung ngắn (< 25 mm), cho 
thấy sử dụng progesterone đường âm đạo giúp 
làm giảm nguy cơ sinh non < 33 tuần (RR 0,70; 
KTC 95% 0,34–1,44) và giảm 50% tử suất chu sinh 
(RR 0,52; KTC 95% 0,29–0,93). Ngoài ra, sử dụng 
progesterone dạng bơm âm đạo 90 mg/ngày có 
hiệu quả tương đương với 200 mg progesterone 
đặt âm đạo trong dự phòng sinh non [13]. 

Bên cạnh đó, các dữ liệu đến nay cho thấy sử dụng 
progesterone âm đạo để dự phòng sinh non không 
gây tác dụng bất lợi nào trên sự phát triển thần kinh 
của trẻ ít nhất là đến 2 tuổi và có thể đến 6 tuổi [13].

17 alpha - hydroxyprogesterone caproate 
(17 - OHPC)

Hiện dữ liệu từ ít nhất 6 thử nghiệm lâm sàng 
ủng hộ việc sử dụng thường quy 17 - OHPC, 250 
mg tiêm bắp mỗi tuần trong thời gian từ 16 – 36 
tuần tuổi thai trên thai phụ có tiền căn sinh non 
20 – 36 tuần. Hiệu quả của 17 - OHPC có thể bị 
ảnh hưởng bởi một số yếu tố nền như chủng tộc, 
cân nặng thai phụ, thói quen hút thuốc [14]. Trong 
khi các nghiên cứu hiện nay ủng hộ việc  sử dụng 
17 - OHPC trên nhóm thai phụ có tiền căn sinh non 

từ tuổi thai 20 – 36 tuần, ở nhóm sinh non 16 – 20 
tuần các dữ liệu còn chưa nhiều. 

Tính an toàn khi sử dụng 17 – OHPC cũng được 
quan tâm. Trong một thử nghiệm lâm sàng ngẫu 
nhiên có nhóm chứng trên các thai phụ tam thai, 
có 13 trường hợp thai lưu được ghi nhận ở nhóm sử 
dụng 17 – OHPC, p < 0,02 [15]. Trong một nghiên 
cứu khác trên các thai phụ song thai không triệu 
chứng dọa sinh non, nhóm sử dụng 17 – OHPC 
có tỷ lệ sinh non < 32 tuần cao hơn giả dược, 29% 
so với 12%, p = 0,007 [16]. Ngoài ra, trong một 
phân tích gộp, dữ liệu trên nhóm thai phụ có chiều 
dài CTC > 25 mm cho thấy sử dụng 17 – OHPC có 
liên quan đến tăng các biến chứng cho trẻ sơ sinh, 
RR 2,1 KTC 95% 1,9–2,2 [17].

Progestogens dự phòng tái phát cơn gò TC 
trong chuyển dạ sinh non

Một số nghiên cứu cho thấy progestogens có 
thể có vai trò trong việc dự phòng tái phát cơn gò 
TC sau khi đã cắt cơn co TC. Tuy nhiên, kết quả 
một tổng quan hệ thống gần đây nhất cho thấy sử 
dụng progestogens nói chung cho chỉ định này là 
không hiệu quả [18]. Tỷ lệ sinh non trước 37 tuần ở 
hai nhóm lần lượt là 37,2% so với 36,9%; RR 0,91, 
KTC 95% 0,67–1,25. Do đó, với các dữ liệu hiện 
nay, các tác giả khuyến cáo sử dụng progestogens 
trong dự phòng tái phát cơn co TC chỉ nên giới hạn 
trong các nghiên cứu.

5. Dụng cụ nâng cổ tử cung
Dụng cụ nâng CTC trên đơn thai
Vai trò của dụng cụ nâng CTC trong đơn thai 

còn chưa được thống nhất. Hiện nay có 3 nghiên 
cứu RCT được báo cáo để đánh giá hiệu quả. 
Nghiên cứu PECEP (The Pesario Cervical para 
Evitar Prematuridad) được tiến hành trên 385 
thai phụ đơn thai có CTC ngắn (≤ 25 mm) tại thời 
điểm 18 – 22 tuần cho thấy, so với nhóm không 
can thiệp, vòng Arabin giảm nguy cơ sinh non 
< 34 tuần (6% so với 27%, OR 0,18 KTC 95% 
0,08–0,37); giảm tỷ lệ trẻ suy hô hấp (3% so với 
12%; OR 0,20 KTC 95% 0,06–0,55) cũng như tỷ 
lệ trẻ nhẹ cân < 1.500g (5% so với 14%; OR 0,31 
KTC 95% CI 0,13–0,72). Tuy nhiên, một điểm cần 
lưu ý là tỷ lệ sinh non ở nhóm chứng (nhóm không 
can thiệp) được ghi nhận cao hơn bình thường là 

24% [19]. Các kết quả này không được tìm thấy 
trong một nghiên cứu RCT khác, với cỡ mẫu là 
108 thai phụ [20]. 

Một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, đa trung 
tâm có cỡ mẫu lớn nhất hiện nay (932 thai phụ 
đơn thai và có chiều dài CTC nhỏ hơn hay bằng 
25 mm tại thời điểm 20 – 24 tuần 6 ngày) cho thấy 
không có sự khác biệt về tỷ lệ sinh non < 34 tuần 
giữa nhóm có đặt Arabin và nhóm không can thiệp 
(12,0% và 10,8%; OR 1,12; KTC 95% 0,75–1,69) 
[21]. Tuy nhiên điểm cần lưu ý là trong nghiên cứu 
này, các thai phụ ở hai nhóm nếu có chiều dài CTC 
≤ 15 mm đều được sử dụng progesterone đặt âm 
đạo. Do đó, hiệu quả của Arabin trên đơn thai 
có CTC ngắn cần được đánh giá thêm qua nhiều 
nghiên cứu khác.

Dụng cụ nâng CTC trên đa thai
Đối với các thai kỳ đa thai, hiệu quả của Arabin 

được đánh giá qua nghiên cứu PROTWIN, với sự 
tham gia của 813 thai phụ được phân ngẫu nhiên 
vào nhóm Arabin hay không can thiệp ở tuổi thai 
16 – 20 tuần. Phân tích nhóm nhỏ cho thấy sử 
dụng vòng nâng Arabin ở những thai phụ có chiều 
dài CTC < 38 mm, vòng Arabin giảm đáng kể tỷ 
lệ sinh cực non với RR 0,23 KTC 95% 0,06–0,87 
và tỷ lệ sinh non < 32 tuần với RR 0,49 KTC 95% 
0,24-0,97 cũng như các kết cục nhi sơ sinh với RR 
0,40 KTC 95% 0,19–0,83 [22]. 

Đối với các thai kỳ đa thai, hiệu quả của Arabin 
được đánh giá qua nghiên cứu PROTWIN, với sự 
tham gia của 813 thai phụ được phân ngẫu nhiên 
vào nhóm Arabin hay không can thiệp ở tuổi thai 
16 – 20 tuần. Phân tích nhóm nhỏ cho thấy sử 
dụng vòng nâng Arabin ở những thai phụ có chiều 
dài CTC < 38 mm, vòng Arabin giảm đáng kể tỷ 
lệ sinh cực non với RR 0,23 KTC 95% 0,06–0,87 
và tỷ lệ sinh non < 32 tuần với RR 0,49 KTC 95% 
0,24-0,97 cũng như các kết cục nhi sơ sinh với RR 
0,40 KTC 95% 0,19–0,83 [22]. 

Trong một nghiên cứu phân tích dữ liệu nghiên 
cứu ProTwin nhằm tìm ra nhóm phụ nữ có thể có 
lợi với Arabin, các tác giả cho thấy nhóm phụ nữ 
song thai 1 túi ối là có lợi nhất [23]. Như vậy, 
trong bối cảnh mà các biện pháp dự phòng sinh 
non cho các trường hợp đa thai còn chưa được 
thống nhất, Arabin có thể là một hướng can thiệp 
tiềm năng.
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