XU TRI TINH TRANG

XUAT HUYET BAT THUONG
KHI SU DUNG

PHUGONG PHAP TRANH THAI

BS. Niguyén Quédc Tuan
Pai hoc Y Dugc Cén Tho

DAl CUGONG

Xuét huyét bat thudng khi dung cac phuong phéap
tranh thai co6 ndi tiét (estrogen, progestin) 1a nguyén
nhan thudng gép nhung khong gay nguy hiém.

C6 thai (thai trong t& cung ho&c thai ngoai tli cung) va
quén udng thudc la 2 nguyén nhan thusng gdp nhat
gay xuét huyét bat thudng.

Xuat huyét bat thusng & nhiing trudng hop dung thudc
vién tranh thai loai phdi hop it hon vién thuée tranh thai
chi chua progestin.

Xuét huyét bat thusng la nguyén nhan thudng gdp
lam cho ngudi phu nd khong thé tiép tuc st dung
phudng phép tranh thai c6 ndi ti€t. Mot nghién cliu
cho thay rang khoang 32% trong 1.657 phu nd dung

thudc vién tranh thai loai phéi hop sé khong tiép tuc
dung thudc trong vong 6 thang dau va 46% sé bd
thudc do tac dung phu cla no.

Tinh trang xuét huyét bat thuong khong nhing gép
trong nhling trudng hgp ngudi phu nd ap dung cac
phuong phap tranh thai cé noi tiét ma con gép trong
nhing trusng hop ngusi phu n dat dung cu tU cung
c6 dong.

Dung céc phuong phap tranh thai cé thdi gian tac
dong ngdn nhu thudc vién tranh thai, miéng dan
tranh thai thi co thé bj xuat huyét bat thudng néu
guén dung thudc.

Tinh trang xuédt huyét bat thudng khi dung phuong
phap tranh thai thudng xay ra nhiéu nhat trong nhing

thang dau tién si dung va sau dé giam dan. Ngan



chan tinh trang xuat huyét bat thusng khi 4p dung céac
phuong phap tranh thai sé lam giam ti 1& ngusi phu nd
khong tiép tuc ap dung cac phuong phép tranh thai
ndi tiét va gilp gidm ti 1& c6 thai ngoai y mudn.

Truéc khi ap dung mot phuong phap tranh thai, ngugi
phu nii nén dugc tu van dé biét rang cac phuong phap
tranh thai c6 thé gay xuat huyét bat thusng, nhung
chua c¢6 bdng chiing nao cho thay hiéu qua nguia thai
s& gidm khi xuét hién bién ching nay.

Ngay ca khi phuong phap tranh thai co6 hiéu qué cao
thi cling can luu y khi ngusi phu ni c6 xuét huyét bat
thudng. Néu co xuat huyét bat thudng thi van dé dau
tién phai nght dén va loai tru 1a tinh trang xuét huyét
co lien quan dén thai ky hay khong? (lam sang: ciang
nguc, non éi, tiéu nhiéu, mét mai...). Tuy nhién, can
phai luu v rang cac ddu hiéu co thai (thai trong tu
cung hay thai ngoai ti cung) cé thé giéng cac dau
hiéu khi dung cac phuong phéap tranh thai co6 noi tiét.
Khong c6 kinh hodc xuat huyét bat thudng khong
chi la ddu hiéu co6 thai s6m ma con la nguyén nhan
thudng gap khi dung cac phuong phéap tranh thai cé
noi tiét (thubc vién tranh thai loai phdi hop va thube
vién tranh thai chi co progestin).

V6 kinh khi dang dung phudng phép tranh thai cé
noi tiét thi khong can diéu tri. Tuy nhién, can phai
tdm soat xem ngudi phu nd cé thai hay khong khi
ngudi phu nt c6 déu hiéu giéng nhu cé thai (n6n 6i,
céng nguc...) hodc ngudi phu ni quén thuéc hay dung
thubc khéng dang.

Nhing truéng hop dang dung phucong phap tranh

thai c6 ndi tiét bi xudt huyét bat thusng ma ngudi
phu nd thudc nhém nguy co cao mac bénh lay
truyén qua dudng tinh duc thi nén dugc tdm soat

Chlamydia trachomatis.

BANH GIA

MOT TRUGONG HOP
22 -2 2 IS
XUAT HUYET BAT THUGONG

HA3i bénh s ré rang va day di cé thé giip ngudi thdy
thuéc danh gia chinh xac cac yéu té lién quan dén tinh

trang xudt huyét bat thuong:

Chu ky kinh cla ngusi phu na truéc khi ap dung cac
phuong phéap tranh thai la nhu thé nao? Va hién tai n6
thay d3i ra sao?

Ngudi phu nl hanh kinh bao nhiéu ngay, lugng mau
mét c6 nhiéu khong?

Xuat huyét co lién quan dén quan hé tinh duc hay
khong? (néu co thi tinh trang xudt huyét nay xuét
hién trong hay sau khi quan hé tinh duc?). Cé triéu
chiing nao di kem hay khong? (dau bung vung ha vi,
tiéu gét...).

Ngusi phu nd c6 dang dung thuéc hay khong? (mot
s6 thudc c6 thé gay xuat huyét 8 nhiing ngudi phu ni
dang dung phuong phap tranh thai).

Ngusi phu nd c6 quén dung thudc hay khong?

Ngusi phu nd c6 hat thude hay khong? (hat thude co
thé &nh hudng dén tinh trang xuét huyét bat thusng
clia ngudi phu nd).

Ngudi phu n c6 nguy co bi bénh ly lay truyén qua
duong tinh duc hay khong?

M®&i quan tam chinh cla ngudi phu nd hién tai la gi?
THUOC CHi CA PROGESTIN

Thuéc tiém ngua thai 3 thang
(Depot Medroxyprogesterone Acetate)

Dang xuat huyét thuéng gap

Khi dung Depot Medroxyprogesterone Acetate — DMPA



(tiém dudi da hodc tiém trong co) thi da sé ngudi phu nd
sé& thay di chu ky kinh. Trong vong 3 thang dau sau khi
tiém thudc, ti 16 vo kinh 1a 12%; sau 1 nam s dung, ti
1& vo kinh 1& 46%; néu kéo dai thai gian st dung thi ti &
vo kinh c6 thé 1en dén 80%. Hiém khi co tinh trang xué&t
huyét nang. Co khoang 25% trudng hop ngung dung
thudc trong nam dau tién.

Nguyén nhan xuat huyét bat thuong khi dung DMPA
chua r6 rang. Tuy nhién, khi sinh thiét ndi mac td
cung trong nhiing trudng hop dung DMPA va bi xuét
huyét bat thudng, ngusi ta nhan thay co tinh trang

teo ndi mac ti cung hoac viem ndi mac td cung.

X tri

Vi khi dung cang lau thi ti 16 xuat huyét bat thusng sé
gidm nén thay thudc co thé tu van cho ngudi phu ndi va
mot s6 trudng hop ngudi phu ni c6 thé chap nhan chs
su phuc hdi tu nhién. Tuy nhién, mot sé trudng hop lai
mudn diéu tri thi c6 thé dung cac phuong phap sau (tuy
nhién, chua c6 bing chiing cho thay cac phucng phap

nay c6 hiéu qua téi uu):

B4 sung estrogen:
Estrogen khong lam gidm hiéu qué nguia thai cla
DMPA nhung cé thé gay tac dung khéng mong
mudn néu dung liéu cao va kéo dai. Hiéu qué diéu
tri xuat huyét bat thusng chua ré rang.
Thudc co thé dung 1&: 1,25mg estrogen loai téng

hgp hay 2mg loai estradiol hodc loai dan dudi da

(phéng thich 0,1mg estradiol / 24 gio) néu khong
c6 chdng chi dinh. Thudc uéng c6 thé dung trong
7-14 ngay.

Co quan Khuyén céo ap dung cac phuong phép
tranh thai Hoa Ky (United States Selected Practice
Recommendations for Contraceptive use — US
SPR) (2013) dé& nghi diéu tri tinh trang xu&t huyét
b&t thusng luong nhiéu va kéo dai co thé dung vién
thudc tranh thai loai phdi hop liéu thap (20mcg)
trong vong 10-20 ngay. Méac du thudc vién tranh
thai loai phoi hgp liéu thap chua dugc nghién cliu
dé diéu tri xuat huyét bat thudng khi dung DMPA,
tuy nhién, né dudc xem nhu la mot bién phap bd
sung estrogen cho nhing trudng hop xuédt huyét
b4t thuong khi st dung DMPA.

Mot nghién clu thd nghiém lam sang bao gébm
278 truong hop dung DMPA bj xudt huyét bat
thudng chia lam 3 nhom va dugc dung 1an luot: (1)
ethinyl estradiol 50mcg, (2) estrone 2,5mg va (3)
gid dugc trong vong 14 ngay. Két qua: ethinyl
estradiol 50mcg cé hiéu qua lam ngung ra huyét,
trong khi d6, estrone thi khong c6 hiéu qua so voi
gid dugc (ti 1&é ngung ra huyét 1an lugt 1a 93%,
76% va 74%). Xuat huyét bat thusng cé thé bi tai
phét khi ngung estrogen.

Ngan chan tinh trang xudt huyét bat thuong &
nhiing truéng hop dung DMPA lan dau tién: DMPA
thudng gay xuat huyét bat thusng 6 1an dau tién su
dung va la nguyén nhan chinh lam cho ngusi phu
nd khong tiép tuc dung phuong phap nay. Mot vai
nghién ctiu bd sung thém estrogen dé ngén chan
tinh trang ra huyét bat thusng & nhiing trudng hop
dung DMPA lan dau tién, tuy nhién, chua c6 bang
chiing r6 rang 1a phuong phéap nay cé hiéu qud va
can c6 nhiing nghién clu rong rai hon. Hién tai,
chua c6 khuyén cdo dung estrogen du phong 6
nhiing trudng hop st dung DMPA 1an dau tién.

Mefenamic acid:
US SPR (2013) dé nghi dung thudc khang viém
non-steroid nay 5-7 ngay dé diéu tri nhing trudng

hop ra huyét nhd giot hodc ra huyét it, mac du



-

nhing nghién clu vé& thudéc nay van con it.

Mefenamic acid 500mg 2 lan/ngay trong vong 5
ngay c6 hiéu qua déi v6i nhing trudng hop xuét
huyét & tudn dau tién sau khi dung DMPA, nhung
khéng cé hiéu qué hon gid dudc néu xuét huyét xay
ra 6 tuan thi 4 sau khi dung DMPA.

Tranexamic acid:
Mot thi nghiém lam sang bao gém 100 trudng hop
xudt huyét bat thusng khi dung DMPA cho thay
lidu tranexamic acid 250mg uéng 4 lan/ngay va
trong vong 5 ngay co6 hiéu qua lam gidm tinh trang
xudt huyét. Mot nghién clu cho thdy rang nhom
dung tranexamic acid cé hiéu qua 1am ngung xuat
huyét bat thudng trong tuan dau diéu tri (88% so
v6i 8,2% dung gia dugc) va thudc cé hiéu qué trong
4 tuan ké tiép (68% so v6i 0% dung gia dugc). Thoi
gian trung binh cla ra huyét cting khac nhau rd rét

gilla 2 nhom (5,7 ngay so véi 17,5 ngay).

Mifepristone (khang progestin):
Liéu thap mifepristone 50 mg/ngay udng trong 2
tuan sé lam gidm s6 ngay xuét huyét bat thudng 6
nhiing trudng hop dung DMPA 1an dau tién. Mot
nghién clu thd nghiém 1am sang bao gébm 20
trudng hop dung thuéc DMPA 1an dau tién, 15%
trusng hop xuét huyét bat thudng trong vong 3
thang dau tién so véi 36% dung gid dugc.
Mifepristone khéng lam rung tring nén khéong lam

gidm hiéu qua ngla thai ctia DMPA.

Hién tai, chua c6 nghién clu hiéu qua cla liéu
mifepristone 200mg déi véi nhiing trudng hop xuét
huyét bat thusng khi st dung DMPA.

Rut ngan khoang cach gidia 2 1an tiém thudc:
Day cing la 1 phuong phap diéu tri dudc khuyén
céo; méac du dudc st dung rong réi, tuy nhién cho
dén nay, chua c6 nghién ctiu nao danh gia hiéu qua

cla phuong phap nay.

VIEN THUOC TRANH THAI
CHIi CO PROGESTIN

Dang xuat huyét thuéng gap

Vién thudc tranh thai chi co6 progestin sé dugc uéng
hang ngay, khong c6 ngay ngung thudc. Cé khodng 40-
50% sé c6 chu ky kinh binh thudng, 40% cé chu ky
kinh khéng déu hoéc ra huyét nhd giot va 10% vo kinh
(Hickey va d'Arcangues, 2002).

XU tri:

Uéng thudc déu dan, cung 1 gid, c6 gdng khong
quén thuéc.

B4 sung estrogen: néu khong c6 chéng chi dinh thi co
thé dung estrogen.

Mifepristone: li&u thdp mifepristone c6 thé lam gidm
s6 lugng va thoi gian xudt huyét bat thudng, dac biét
trong nhing trudng hop dung thuéc & chu ky dau
tién. Tuy nhién, mifepristone khéng c6 chi dinh dung

diéu tri nhing trudng hop nay.
DUNG CU TU CUNG
Dai cuong

C6 2 loai dung cu ti cung la loai chia dong (TCu 380A)
va loai c6 levonorgestrel. Loai chiia levonorgestrel c6 2
loai: LNG 20: chtia 53mg levonorgestrel va phéng thich
20 mcg/ngay. LNG 14: chta 13,5mg levonorgestrel va
phong thich 14 mcg/ngay. Bai viét nay chi noi vé loai
LNG 20.



Dang xuat huyét

Loai dung cu td cung c6 levonorgestrel thudng
gay xudt huyét bat thusng va ra huyét nhd giot
trong vong 3-6 thang dau khi st dung. DJi véi loai
dung cu td cung c6 chtia dong thi thusng bi ra
huyét kéo dai va ra huyét nhiéu trong vai thang
dau khi st dung. Trong 3 thang dau sau khi dat
dung cu td cung c6 levonorgestrel, ti 1& ra huyét
kéo dai va thuong xuyén la 35%, sau 1 nam thi ti
16 nay la 4%. Sau khi d&t dung cu td cung c6 chua
levonorgestrel 2 nam, 30-50% sé khong ra huyét
(c6 thé vo kinh) hodc xuat huyét nhd giot. Khodng
50-70% ra huyét binh thudng va trong s6 do6 cé thé
ra huyét nhé giot.

Mot nghién clu thd nghiém lam sang kéo dai trong
7 ndm vé dung dung cu td cung c6 chia dong
(TCu 380A) va loai dung cu td cung cé chua
levonorgestrel (LNG 20). Ti 1& bat thuong chu ky
kinh & nhém dang LNG 20 1a 5,9/100 trudng hop
(da s6 la v6 kinh) va loai chi chta déng la 3/100
trudng hop. Ti 1é sd dung dung cu td cung sau
7 nédm la 22,8/100 ngudi dung LNG 20 so véi
27,2/100 ngudi dung TCu 380A.

X tri

Gidi thich cho ngudi phu nd yén tam 1a trong vong 6
thang dau khi dung, c6 thé xuat huyét bat thudng va
hoi dau bung — diéu nay khong anh hudng dén hiéu
quéd ngua thai. Néu ngudi phu nd muén diéu tri, co
thé cho thudc khang viém non-steroid (NSAIDs) 5-7
ngay c6 thé hiéu qua lam gidm Iugng mau mét khi co
kinh, nhung khéng lam gidm dang ké tinh trang xuét
huyét bat thuong va ti 1é ngung dung phucng phap
tranh thai nay.

US SPR (2013) cho réng c6 thé dung thudc khang
viém non-steroid 5-7 ngay 6 nhing trudng hop dung
TCu 380A c6 xuat huyét khong déu, tuy nhién, déi
v6i ngudi phu nl dung dung cu td cung LNG 20 thi it

c6 hiéu qua.

VIEN THUOC TRANH THAI
LOAI PHOI HOP

Dai cuong

Vién thubc tranh thai két hop estrogen va progestin
thudng gay xudt huyét bat thuong khoang 30% khi
dung vi thuéc dau tién, sau do, ti 16 xuat huyét bat
thudng gidm con 10% sau 3 thang st dung. Nhiing thi
nghiém lam sang cho thay rang vi thuéc co estrogen
ham Iugng 20mcg co ti & xuat huyét bat thudng cao
hon vi thudc c6 estrogen ham lugng 30-35mceg. Tuy
nhién, khong cé bang chiing nao cho thay tinh trang
xudt huyét bat thusng sé lam giam hiéu qua nguia thai
cla thudc, mién la ngudi phu nl dung thudc ding
(khong quén ngay, uéng clung Mot gid).

Chua c6 bang ching nao cho thdy thudc vién tranh
thai loai phéi hop 1 pha it xuat huyét bat thusng so
v6i vién thudc tranh thai loai 2 pha, hodc ngusi phu
nd bd dung thudc do ra xuat huyét bat thudng cla 2
dang nay. M6t vai nghién ctu cho thdy rang thudc
vién tranh thai loai phéi hop dang 3 pha it bi xuét
huyét bat thudng hon loai 1 pha. Théng ké trén hé
théng Cochrane cho thay chua cé bang chiing nao
cho thdy st dung thudc vién tranh thai 2 pha hodc 3
pha sé lam cai thién tinh trang ra huyét.

Ngusi phu nl st dung vién tranh thai loai ph6i hgp co
21 vién thudng it ra huyét hon ngudi phu nd st dung

vién thudc tranh thai loai phéi hop c6 24 vién. Da




c6 nghién clu so sanh 2 loai thuéc nay. Mot nghién
clu cho théy rang ti 16 xuét huyét bat thusng & loai
thudc c6 21 vién it hon loai 24 vién (4,6 ngay so véi
6,1 ngay). Nghién ctu con lai cho thdy khong cé su
khac biét tinh trang ra huyét bat thudng & ca 2 loai
thudc. Tuy nhién, t6ng ngay ra huyét (theo chu ky va
khong theo chu ky) & vi thudc c6 21 vién nhiéu hon
vi thubc ¢ 24 vién (thdi gian trung binh 15,8 ngay so
v6i 13,2 ngay).

Mot s6 trusng hop c6 thé gay xuat huyét bat thudng
la: (1) quén uéng thudc; (2) khong uéng thuéc mot gic
c6 dinh; (3) ndn sau khi uéng thudc; (4) uéng thudc

chéng co giat hodc thudc khang lao (rifampicin).

X tri

Nhing trudng hop nay, néu sd dung ddng (gidm
s6 l&n quén thudc, uéng thudc cing mot gid) sé
lam gidm nguy co xudt huyét bat thudng. SU dung
thu6c khong déu sé lam tdng nguy ¢o 60-70% xuat
huyét bat thuong.

Nhing trudng hop hat thudc sé dé bj xudt huyét
bat thusng hodc ra huyét nhd giot hon so v6i nhing
trudng hop khong hat thudc 6 nhing ngudi phu nd
dang dung vién thudc tranh thai loai phdi hop, doi
khi tinh trang ra huyét nay co6 thé tdn tai dén chu ky
sau. Ngung hut thudc sé cai thién tinh trang nay. Hut
thubc 14 lien quan dén tinh trang khang estrogen nén
c6 thé 1am gidm estrogen trong mau. Mot nghién ctiu
cho thady rang ti 1& xudt huyét bat thudng & nhom
hat thudc 14 1a 47 %, cao hon so véi nhém khong hat
thudc la.

Nhiing phu n néu gap phai xuét huyét bat thusng >6
thang, nén dugc kham dé xem c6 viém cé ti cung
ho&c bénh Iy phu khoa nao gay xuét huyét bat thusng
hay khéng (polyp néi mac td cung, polyp cé td cung).
Mot nghién clGu cho thdy réng nhing trusng hop
dung thuéc vién tranh thai loai phéi hop c6 xuat huyét
b&t thusng thi 29% c6 viem c¢é ti cung do Chlamydia
trachomatis va viém néi mac tl cung.

Hién tai, chua c6 bdng ching nao cho théy thuéc

dudc san xuét tu nhing cong ty khac nhau hodc

chtia nhiing thanh phan khac nhau cla estrogen va
progestin sé& cai thién tinh trang ra huyét. Do do, méac
du c6 nhing nghién clu (khong c6 déi ching) cho
théy réng tinh trang ra huyét sé gidm sau khi thay
déi thudc, tinh trang ra huyét ciing c6 thé ngung khi
chung ta ti€p tuc dung vi thubc giéng vi thudc su
dung ban dau. Tuy nhién, néu ngudi phu nd lo lang
hodc ngusi phu nl van bi xudt huyét bat thudng khi
tiép tuc st dung loai thudc ¢l va dé nghi déi thudc thi
thay thudc cé thé thay dang thuéc khac: ham luong
estrogen ti 20mcg sang 30mcg hodc thudc cé thanh
phéan progestin khac.
Mé&c du co thé cé hiéu qud nhung hién tai, chua co
nghién clu nao vé van dé nay va do lo ngai tac dung
phu khi dung thudc lau dai nén viéc dung 2 vién/ngay
hodc 3 vién/ngay khong dudc khuyén céo.
Néu ngudi phu ni xuat huyét bat thusng kéo dai, bac
si phai kham va loai tri bénh Iy phu khoa.
Dung khang viém non-steroid ibuprofen 800 mg/ngay
x 1-2 tuan.
B8 sung estrogen:

Premarin: 0,625mg ho&c 1,256mg méi ngay, trong

vong 1-2 tuan.

Ethinyl estradiol (Estinyl): 20mcg mdi ngay, trong

vong 1-2 tuan.

Estradiol (Estrase): 0,5-1mg mdi ngay, trong vong

1-2 tuén.
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