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MÔÛ ÑAÀU

Sinh non laø nguyeân nhaân cuûa 75% soá töû vong sô sinh 

vaø 50% bieán chöùng thaàn kinh ôû treû em (Lamont vaø 

Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). Beänh suaát vaø töû 

suaát chu sinh khoâng chæ lieân quan ñeán tuoåi thai non 

thaùng maø coøn lieân quan ñeán vieäc coù söû duïng steroid 

tröôùc khi sinh vaø thai non thaùng ñöôïc sinh ôû cô sôû 

coù ñôn vò hoài söùc tích cöïc sô sinh (NICU) hay khoâng 

(Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). Trong 

khoaûng töø 22 tuaàn tôùi 26 tuaàn, moät ngaøy trì hoaõn sinh 

thì khaû naêng soáng cuûa treû sô sinh taêng theâm 3%. Do 

ñoù, trong khoaûng tuoåi thai naøy, neáu trì hoaõn sinh ñöôïc 

72 giôø coù theå taêng ñöôïc khaû naêng soáng cuûa treû sô 

sinh leân 10% (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 

2008). Ñoàng thôøi, chæ ñònh chính ñeå ñieàu trò thuoác giaûm 

goø ñoái vôùi caùc tröôøng hôïp chuyeån daï sinh non cuõng 

ñeå söû duïng steroid ñaït hieäu quaû toái öu vaø chuyeån vieän 

leân cô sôû coù NICU (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø 

Lamont, 2008). Tuy nhieân, nhöõng thuoác giaûm goø hieän 

ñang söû duïng ñeå ngaên chaën chuyeån daï sinh non caáp 

tính vaãn coøn nhöõng nhöôïc ñieåm nhaát ñònh vaø vaãn tieáp 

tuïc ñöôïc nghieân cöùu khaû naêng öùng duïng (Lamont vaø 

Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). Atosiban laø thuoác 

ñaëc hieäu ñieàu trò chuyeån daï sinh non ñöôïc caáp pheùp 

chính thöùc söû duïng ôû nhieàu nöôùc treân theá giôùi vaø taïi 

Vieät Nam.

 

CHOÏN LÖÏA THUOÁC 
GIAÛM GOØ TRONG ÑIEÀU TRÒ 
CHUYEÅN DAÏ SINH NON

Chæ ñieàu trò chuyeån daï sinh non khi thai <34 tuaàn. Thuoác 

giaûm goø ñöôïc xem laø lyù töôûng khi hoäi ñuû 3 tieâu chí: hieäu 

quaû cao, khoâng coù taùc duïng phuï treân thai phuï vaø thai 

nhi, giaù thaønh reû. Hieän nay, vaãn chöa coù moät loaïi thuoác 

giaûm goø naøo ñaùp öùng ñuû 3 tieâu chí naøy (Lamont vaø Kam, 

2008; Kam vaø Lamont, 2008). 
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Caùc thuoác ñöôïc caáp pheùp ñeå giaûm goø trong ñieàu trò 

chuyeån daï sinh non laø chaát ñoàng vaän thuï theå b-adrenergic 

(ritodrine, salbutamol...) vaø chaát ñoái vaän thuï theå oxytocin 

(atosiban). Coøn moät soá nhoùm thuoác khaùc cuõng ñöôïc söû 

duïng ñeå giaûm goø trong ñieàu trò chuyeån daï sinh non, 

nhöng chöa ñöôïc caáp pheùp chính thöùc nhö chaát cheïn 

keânh calcium (nifedipine), chaát khaùng prostaglandin 

(Indomethacine), magnesium sulfate, chaát taïo nitric 

oxid. Noåi baät nhaát trong nhoùm chöa ñöôïc caáp pheùp laø 

chaát cheïn keânh calcium (nifedipine). 

Gaàn ñaây, chæ ñònh söû duïng ñaàu tay chaát ñoàng vaän thuï 

theå b-adrenergic ñaõ giaûm nhieàu do nhöõng taùc duïng phuï 

(Moutquin vaø cs., 2001; Anotayanonth vaø cs., 2004). 

Khi so saùnh vôùi chaát ñoàng vaän thuï theå b-adrenergic, 

chaát ñoái vaän thuï theå oxytocin (atosiban) vaø nifedipine 

coù hieäu quaû töông ñöông nhöng ít taùc duïng phuï hôn 

(Moutquin vaø cs., 2001; Coomarasamy vaø cs., 2002).

Atosiban laø thuoác giaûm goø duy nhaát ñaëc hieäu treân töû 

cung ñöôïc caáp pheùp ñeå ñieàu trò chuyeån daï sinh non. 

Caùc loaïi thuoác khaùc khoâng phaûi laø thuoác giaûm goø ñaëc 

hieäu treân töû cung, maø laø thuoác ñöôïc chæ ñònh trong beänh 

lyù khaùc nhöng coù taùc duïng öùc cheá côn goø töû cung. Do 

ñoù, caùc loaïi thuoác naøy coù nhieàu taùc duïng phuï ña cô 

quan vaø caû treân thai nhi (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø 

Lamont, 2008). Töø khi coù atosiban, quan ñieåm choïn löïa 

thuoác giaûm goø ñeå ñieàu trò sinh non ñaõ coù nhieàu thay ñoåi. 

Hieän nay, caùc quan ñieåm xöû trí laâm saøng taäp trung vaøo 

2 loaïi ñöôïc xem laø öu theá, ñoù laø nifedipine vaø atosiban 

(Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). 

CÔ CHEÁ TAÙC DUÏNG 
CUÛA ATOSIBAN

Côn co töû cung phuï thuoäc vaøo söï taêng noàng ñoä calcium 

noäi baøo. Oxytocin ñöôïc cho laø chaát gaây khôûi phaùt côn 

goø töû cung baèng taùc duïng tröïc tieáp leân thuï theå oxytocin 

ôû maøng teá baøo, daãn ñeán söï taêng noàng ñoä calcium noäi 

baøo (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). 

Ñoàng thôøi taùc duïng giaùn tieáp baèng caùch kích hoaït söï 

phoùng thích prostaglandin ôû maøng ruïng vaø maøng oái, 

goùp phaàn gaây côn goø chuyeån daï vaø söï chín muoài coå töû 

cung (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). 

Khi chuyeån daï sinh non, soá löôïng thuï theå oxytocin taêng 

ôû cô töû cung, cuõng nhö söï taêng ñaùng keå noàng ñoä baøi tieát 

oxytocin, baèng söï taêng taàn soá nhòp cheá tieát (Lamont vaø 

Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008).

Atosiban taùc duïng baèng caùch caïnh tranh vôùi vasopressin 

vaø oxytocin ôû caùc thuï theå ôû cô töû cung, maøng ruïng 

vaø maøng thai. Baèng cô cheá naøy atosiban öùc cheá caû 2 

taùc ñoäng cuûa oxytocin, daãn ñeán giaûm côn goø töû cung 

(Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). Ñaây 

cuõng laø chaát ñoái vaän oxytocin ñaàu tieân ñöôïc söû duïng 

treân laâm saøng (Romero vaø cs., 2000).

Atosiban coù khaû naêng trì hoaõn sinh. Do taùc duïng ñaëc 

hieäu treân töû cung, neân an toaøn hôn nhöõng thuoác giaûm goø 

khaùc. Moät soá nghieân cöùu cho thaáy aùi tính cuûa atosiban 

ñoái vôùi thuï theå vasopressin nhöng ñaây khoâng phaûi laø 

vaán ñeà treân laâm saøng bôûi vì trong luùc chuyeån daï thuï theå 

oxytocin nhieàu hôn thuï theå vasopressin (Romero vaø cs., 

2000; Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008).

HIEÄU QUAÛ GIAÛM GOØ

Hieäu quaû giaûm goø cuûa atosiban ñöôïc kieåm chöùng baèng 

phaân tích goäp 6 thöû nghieäm laâm saøng ngaãu nhieân muø 

ñoâi coù nhoùm chöùng, cho thaáy coù söï taêng ñaùng keå tæ 

leä phuï nöõ khoâng sinh tröôùc 48 giôø khi ñöôïc ñieàu trò 

atosiban so vôùi giaû döôïc (RR=1,13; 95% CI 1,02-1,26) 

(Coomarasamy vaø cs., 2002). Khoâng coù söï khaùc bieät 

giöõa atosiban vaø giaû döôïc hoaëc giöõa atosiban vaø chaát 
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ñoàng vaän thuï theå b-adrenergic veà hieäu quaû giaûm goø 

vaø keát cuïc sô sinh. Atosiban coù theå trì hoaõn chuyeån 

daï tôùi 7 ngaøy töông ñöông vôùi chaát ñoàng vaän thuï theå 

b-adrenergic (Moutquin vaø cs., 2001).

Tuy nhieân, 3 nghieân cöùu so saùnh tröïc tieáp atosiban 

vaø nifedipine cho thaáy khoâng coù söï khaùc bieät giöõa 2 

nhoùm ñoái vôùi tæ leä trì hoaõn cuoäc sinh 48 giôø vaø 7 ngaøy, 

nhöng taùc duïng phuï thaáp hôn nhieàu, ñaëc bieät laø taùc 

duïng phuï treân heä tim maïch (Kashanian vaø cs., 2005; 

Al-Omari vaø cs., 2006; Saleh vaø cs., 2013). Nhö vaäy, 

theo döõ lieäu hieän coù cho thaáy khoâng coù söï khaùc bieät 

veà hieäu quaû giaûm goø khi so saùnh giöõa atosiban vaø 

nifedipine.

TAÙC ÑOÄNG TREÂN THAI NHI

Atosiban qua nhau thai theo tæ leä trung bình giöõa thai 

nhi so vôùi thai phuï laø 0,124 (Lamont vaø Kam, 2008; 

Kam vaø Lamont, 2008). Noàng ñoä thuoác trong tuaàn 

hoaøn thai nhi khoâng taêng khi tieâm truyeàn keùo daøi, cho 

thaáy thuoác khoâng tích luõy trong thai nhi (Lamont vaø 

Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). Lieân quan ñeán töû 

vong thai nhi khi söû duïng atosiban ñöôïc baøn luaän trong 

y vaên haàu nhö döïa treân keát quaû nghieân cöùu so saùnh 

atosiban vaø giaû döôïc do Romero vaø coäng söï thöïc hieän 

(Romero vaø cs., 2000). Keát quaû cuûa nghieân cöùu naøy laø 

moät trong nhöõng nguyeân nhaân ñeå FDA töø choái chaáp 

thuaän löu haønh taïi Hoa Kyø (Kam vaø Lamont, 2008). 

Tuy nhieân, nghieân cöùu naøy ñaõ coù söï sai leäch do söï 

maát caân baèng khi phaân nhoùm nghieân cöùu, nhieàu thai 

kyø cöïc non <26 tuaàn vaø chuyeån daï sinh non tieán trieån 

nhanh (ñaùnh giaù baèng chæ soá Bishop) ñöôïc phaân boå 

vaøo nhoùm söû duïng atosiban. Vì vaäy, töû suaát thai nhi-sô 

sinh cao hôn ôû nhoùm duøng atosiban so vôùi giaû döôïc. 

Tuy nhieân, coù tôùi 7/10 treû sô sinh töû vong coù caân naëng 

<0,650kg cho thaáy cöïc non ñoùng vai troø quan troïng 

gaây neân haäu quaû naøy. Maëc duø, caùc taùc giaû neâu leân giaû 

thuyeát laø hieäu quaû khaùng vasopressin cuûa atosiban coù 

theå ñaõ goùp phaàn gaây keát cuïc xaáu do thai bò stress hoaëc 

chaán thöông (Romero vaø cs., 2000). Tuy nhieân, cho 

ñeán nay vaãn coøn thieáu baèng chöùng hoã trôï giaû thuyeát 

naøy (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008). 

Hôn nöõa, thöû nghieäm so saùnh atosiban vôùi b-agonist 

cho thaáy keát cuïc sô sinh laø töông ñöông (Moutquin vaø 

cs., 2001). Noùi chung, nguyeân nhaân gaây töû vong treû 

sô sinh khoâng lieân quan ñeán thuoác maø chuû yeáu laø do 

sinh cöïc non.

Caùc thöû nghieäm laâm saøng sau ñoù xaùc ñònh taùc duïng 

treân thai nhi khoâng ñaùng keå. Qua quaù trình ñaùnh giaù 

laâu daøi atosiban keå töø nghieân cöùu ñaàu tieân vaø nhöõng 

thöû nghieäm so saùnh ngaãu nhieân cuõng nhö söû duïng 

treân laâm saøng, khoâng coù baùo caùo naøo ñaët vaán ñeà veà söï 

an toaøn cuûa thai nhi (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø 

Lamont, 2008). 

Naêm 2000, atosiban ñöôïc chaáp thuaän söû duïng taïi coäng 

ñoàng Chaâu AÂu, tính ñeán thaùng 06/2007, atosiban ñöôïc 

chaáp thuaän söû duïng ôû 67 nöôùc, ngoaïi tröø Hoa Kyø vaø Nhaät 

Baûn (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008).

TAÙC ÑOÄNG TREÂN THAI PHUÏ 

Atosiban coù taùc duïng phuï töông ñöông vôùi giaû döôïc 

treân thai phuï, thai nhi vaø treû sô sinh hoaëc chæ coù taùc 

duïng phuï toái thieåu nhö ñoû xung quanh vuøng tieâm truyeàn 

(Papatsonis vaø cs., 2005). So vôùi atosiban, b-agonist coù 

taùc duïng phuï treân heä tim maïch cao hôn gaáp 10 laàn 

(81% so vôùi 8%) vaø tæ leä phaûi ngöng ñieàu trò ôû nhoùm 

b-agonist do nhöõng taùc duïng traàm troïng cao hôn 15 laàn 

(15% so vôùi 1%) (Saleh vaø cs., 2013).
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Veà maët lyù thuyeát, chaát ñoái vaän oxytocin coù theå öùc cheá tieát 

söõa hoaëc côn goø sau sinh nhöng atosiban coù taùc duïng 

ngaén vaø hoài phuïc nhanh neân nhöõng nguy cô naøy khoâng 

ñaùng keå (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø Lamont, 2008).

So vôùi thuoác ñoái vaän thuï theå b-adrenergic vaø nifedipine, 

atosiban cho thaáy ít taùc duïng phuï hôn (Moutquin vaø cs., 

2001; Papatsonis vaø cs., 2005; Al-Omari vaø cs., 2006). 

Taùc duïng phuï hieám gaëp treân meï laø buoàn noân, nhöùc ñaàu, 

choùng maët, nhòp tim nhanh, cao huyeát aùp, taêng ñöôøng 

huyeát vaø phaûn öùng dò öùng, xaûy ra trong khoaûng 10% 

(Moutquin vaø cs., 2001; Saleh vaø cs., 2013).

CHOÏN LÖÏA ATOSIBAN 
HAY NIFEDIPINE

Quan ñieåm uûng hoä nifedipine hôn atosiban döïa treân 

toång quan heä thoáng veà nifedipine (King vaø cs., 2003) 

so vôùi b-agonist (ritodrine) cho thaáy nifedipine hieäu quaû 

vaø an toaøn hôn. Hoï cuõng cho raèng nifedipine öu theá 

hôn atosiban qua söï so saùnh giaùn tieáp nifedipine vaø 

atosiban (Coomarasamy vaø cs., 2003), keå caû öu ñieåm 

cuûa nifedipine veà ñöôøng duøng (uoáng) vaø reû tieàn.

Quan ñieåm uûng hoä atosiban hôn nifedipine thì cho raèng 

haàu heát baèng chöùng cuûa nifedipine laø phaân tích goäp bao 

goàm nhöõng nghieân cöùu hoài cöùu coù chaát löôïng khoâng 

cao (Kam vaø Lamont, 2008). Nhöõng nghieân cöùu trong 

toång quan heä thoáng cuûa nifedipine so vôùi b-agonist ñaõ 

bò pheâ bình laø chaát löôïng keùm do côõ maãu nhoû, khoâng 

coù nhoùm chöùng giaû döôïc hoaëc theo doõi ñaùnh giaù khoâng 

chaët cheõ (Lamont vaø cs., 2005). Hoï cuõng ñöa ra baèng 

chöùng coù söï sai leäch (bias) veà tính ngaãu nhieân, che giaáu 

sai leäch (Lamont vaø cs., 2005). Do ñoù nhöõng nghieân cöùu 

naøy khoâng theå ñöa ra khuyeán caùo hoaëc höôùng daãn xöû trí 

(Lamont vaø cs., 2005). Trong khi ñoù, nhöõng nghieân cöùu 

veà atosiban coù thieát keá toát, coù nhoùm chöùng giaû döôïc, 

theo doõi chaët cheõ, nghieân cöùu tieàn cöùu töø giai ñoaïn 

I-IV, ñoàng thôøi nghieân cöùu coù côõ maãu lôùn ña quoác gia 

vaø khoâng coù sai leäch (Lamont vaø Kam, 2008; Kam vaø 

Lamont, 2008).

Nghieân cöùu ñöôïc trích daãn ñeå uûng hoä cho nifedipine 

laø moät so saùnh giaùn tieáp söû duïng coâng thöùc toaùn hoïc 

ñeå suy dieãn (Lamont vaø cs., 2005) khoâng theå ñöa ra 

keát luaän coù yù nghóa vaø 3 nghieân cöùu gaàn ñaây so saùnh 

tröïc tieáp giöõa nifedipine vaø atosiban ñeàu keát luaän raèng 

atosiban coù hieäu quaû töông ñöông nifedipine nhöng 

taùc duïng phuï treân heä tim maïch thaáp hôn raát nhieàu 

(Kashanian vaø cs., 2005; Al-Omari vaø cs., 2006; Saleh 

vaø cs., 2013). Khoâng gioáng nhö nifedipine, atosiban 

ñöôïc caáp pheùp chính thöùc söû duïng ñieàu trò chuyeån daï 

sinh non vaø döïa treân nhöõng nghieân cöùu lôùn, thieát keá toát, 

coù nhoùm chöùng giaû döôïc. Ñoàng thôøi thuoác cuõng ñöôïc 

thöû nghieäm laâm saøng töø giai ñoaïn I-IV vaø nhöõng nghieân 

cöùu ñöôïc theo doõi raát chaët cheõ, thuoác coù tính naêng ñaëc 

hieäu ñieàu trò chuyeån daï sinh non vaø taùc duïng phuï thaáp 

töông ñöông vôùi giaû döôïc (Lamont vaø Kam, 2008; Kam 

vaø Lamont, 2008).

Caùc baèng chöùng laâm saøng hoã trôï cho vieäc söû duïng 

atosiban maïnh vaø chaát löôïng cao hôn nhieàu. Nhöõng 

baèng chöùng naøy ñöa ñeán keát luaän laø atosiban coù hieäu 

quaû ít nhaát laø töông ñöông vôùi nifedipine vaø b-agonist, 

nhöng taùc duïng phuï thì thaáp hôn raát nhieàu, ñaëc bieät laø 

taùc duïng phuï treân heä tim maïch (Lamont vaø Kam, 2008; 

Kam vaø Lamont, 2008).

CAÙCH DUØNG

Atosiban (Tractocile®) ñöôïc tieâm tónh maïch theo 3 giai 

ñoaïn lieân tieáp: ñaàu tieân duøng lieàu taán coâng laø 6,75mg 
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(töông öùng vôùi 0,9ml dung dòch ñaäm ñaëc Tractocile®) 

trong 3 giôø; sau ñoù truyeàn lieàu giaûm xuoáng 6 mg/giôø keùo 

daøi tôùi 45 giôø. Thôøi gian ñieàu trò khoâng neân vöôït quaù 48 

giôø vaø toång lieàu trong toaøn boä ñôït ñieàu trò khoâng vöôït 

quaù 330mg (Lamont vaø Kam, 2008). Coù theå taùi ñieàu trò 

3 ñôït atosiban neáu caàn thieát.

Thai phuï ñöôïc theo doõi lieân tuïc trong thôøi gian duøng 

thuoác. Thôøi ñieåm ñaùnh giaù hieäu quaû ñieàu trò ôû caùc nghieân 

cöùu laø 6 giôø vaø 12 giôø sau khi baét ñaàu duøng thuoác 

(Moutquin vaø cs., 2001). Thuoác ñöôïc xem nhö khoâng 

hieäu quaû neáu coù baát kyø 2 trong soá 3 tieâu chuaån döôùi ñaây:

  Taàn soá côn co töû cung >_4 laàn/giôø.

  Môû coå töû cung >_1cm so vôùi khôûi ñieåm.

  Xoùa coå töû cung >_25% so vôùi khôûi ñieåm.

KEÁT LUAÄN 

Khoâng phaûi taát caû caùc tröôøng hôïp chuyeån daï sinh non 

ñeàu phuø hôïp vôùi can thieäp giaûm goø. Tuy nhieân, thuoác 

giaûm goø ñöôïc söû duïng khi tuoåi thai <34 tuaàn, vôùi muïc 

tieâu trì hoaõn sinh ñeå toái öu hoùa hieäu quaû cuûa steroid 

hoã trôï tröôûng thaønh phoåi vaø chuyeån thai phuï ñeán trung 

taâm coù NICU. Söû duïng giaûm goø ñaõ ñöôïc thöïc hieän töø 

hôn 30 naêm qua. Moät loaïi thuoác giaûm goø hoaøn haûo laø 

thuoác coù hieäu quaû cao, khoâng coù taùc duïng phuï vaø giaù 

thaønh reû. Hieän nay chöa coù thuoác naøo thoûa ñöôïc heát caùc 

ñieàu kieän naøy. b-agonist vaø nifedipine söû duïng roäng raõi 

trong chuyeån daï sinh non nhöng hieäu quaû khoâng cao 

hôn atosiban vaø coù nhieàu taùc duïng phuï, ñaëc bieät laø taùc 

ñoäng treân heä tim maïch.  

Atosiban laø thuoác duy nhaát ñaëc hieäu treân töû cung ñeå 

ñieàu trò chuyeån daï sinh non. Atosiban coù hieäu quaû cao 

nhöng taùc duïng phuï thaáp, chæ töông ñöông giaû döôïc, 

trong khi ñoù caùc loaïi thuoác khaùc coù taùc duïng phuï ôû ña 

cô quan, ñaëc bieät laø treân heä tim maïch. Maëc duø, coù giaù 

thaønh cao hôn nhöõng loaïi thuoác giaûm goø khaùc, nhöng 

atosiban coù baèng chöùng roõ nhaát veà tính an toaøn vaø hieäu 

quaû so vôùi nhöõng thuoác khaùc vaø raát höõu duïng ñeå xöû trí 

chuyeån daï sinh non.

Taïi Vieät Nam, ñoái töôïng phuø hôïp nhaát ñeå söû duïng 

atosiban laø nhöõng thai phuï caàn trì hoaõn chuyeån daï sinh 

non nhöng bò thaát baïi hoaëc choáng chæ ñònh vôùi nifedipine 

vaø b-agonist; tröôøng hôïp ña thai chuyeån daï sinh non; thai 

phuï coù ñieàu kieän veà taøi chính vaø coù yeâu caàu söû duïng. 
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