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SẨY THAI SỚM LIÊN QUAN
ĐẾN NHIỄM KHUẨN

HAEMOPHILUS INFLUENZAE KHÔNG ĐIỂN HÌNH
TS. BS. Lâm Đỗ Phương Uyên

Đại học Y khoa Phạm Ngọc Thạch

Haemophilus influenzae không điển hình 
(Non-typeable Haemophilus influenzae – NTHi) 
là một loại vi khuẩn gây nhiễm trùng đường hô 
hấp trên, gây tắc nghẽn phổi mạn tính, là căn 
nguyên của bệnh viêm phổi mắc phải ở cộng 
đồng, chiếm khoảng 25% các trường hợp viêm 
tai giữa cấp và tiềm ẩn nguy cơ gây bệnh trên 
người già, trẻ em và trẻ sơ sinh (Cevik và cs, 
2020; Cherpes và cs, 2002). Các ca nhiễm trùng 
do NTHi đã tăng đều trong 20 năm qua. NTHi 
gây nhiễm trùng dưới cả hai hình thức: xâm lấn 
và khu trú. 

Ngày càng có nhiều bằng chứng cho thấy khả 
năng gây nhiễm trùng của NTHi trong thai kỳ 
và giai đoạn chu sinh, dẫn đến các kết cục bất 
lợi cho thai nhi và trẻ sơ sinh. Tuy nhiên, hiện 
vẫn còn nhiều trường hợp sẩy thai liên quan 
đến NTHi vẫn không được phát hiện hoặc chưa 
được chẩn đoán và báo cáo cụ thể. Mặt khác, 
các triệu chứng và các biểu hiện lâm sàng, cơ 
chế bệnh sinh, sự lây lan, phương pháp chẩn 
đoán và điều trị tối ưu vẫn chưa được xác định. 
Những mầm bệnh này cần được tầm soát và 
điều trị trong thời kỳ mang thai, cũng như cần 
tiến hành điều tra để xác định tỷ lệ nhiễm khuẩn 
sinh dục và khả năng nhiễm khuẩn do NTHi ở 
phụ nữ mang thai. 

NHIỄM KHUẨN NTHi
TRONG THAI KỲ
Theo số liệu thống kê từ Anh, phụ nữ mang 

thai có nguy cơ nhiễm NTHi tăng 17 lần so với 

phụ nữ không mang thai. Hiện có nhiều bằng 
chứng cho thấy mối tương quan chặt chẽ giữa 
nhiễm NTHi trong thai kỳ với sẩy thai sớm. 
Trong số những thai phụ nhiễm NTHi, tỷ lệ sẩy 
thai chiếm 61%, với tần suất 20% sẩy thai trước 
25 tuần tuổi. Các trường hợp sẩy thai liên quan 
đến NTHi được ghi nhận dựa trên nuôi cấy vi 
sinh từ máu thai nhi hoặc nuôi cấy mô bào thai,  
thực hiện sinh thiết bánh nhau và phôi thai 
(Cevik và cs, 2020). 

Thông thường, các trường hợp dương tính 
với H. influenzae là những thai phụ có độ tuổi 
trung bình là 33 tuổi (khoảng 25 – 35), và tất 
cả bệnh nhân đều có tuổi thai <20 tuần tại thời 
điểm sẩy thai. Các triệu chứng chính xuất hiện 
bao gồm đau bụng quặn cấp tính và dữ dội, chảy 
máu âm đạo, tiết dịch âm đạo, đau đầu và sốt. 
Một số trường hợp thai phụ bị ối vỡ non và xuất 
hiện viêm màng đệm hoại tử cấp tính, viêm kẽ 
phổi cấp tính, thâm nhiễm tế bào phế nang, 
hoặc có dấu hiệu nhiễm trùng huyết, dẫn đến 
các kết cục bất lợi cho thai kỳ, do đó cần được 
hồi sức truyền dịch và kháng sinh đồ ngay lập 
tức (Cevik và cs, 2020). 

SẨY THAI DO NHIỄM NTHi 
Sẩy thai do nhiễm H. influenzae lần đầu tiên 

được báo cáo vào năm 1973. Wallace và các 
đồng nghiệp là những người đầu tiên nhận thấy 
chủng NTHi là chủng phân lập chủ yếu từ các 
trường hợp nhiễm trùng khi phá thai. Nguyên 
nhân có thể do tác dụng ức chế miễn dịch của 
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thai kỳ làm tăng tính nhạy cảm của thai phụ với 
H. influenzae. Nguy cơ nhiễm trùng huyết do H. 
influenzae ở phụ nữ mang thai từ 18 – 39 tuổi 
tăng gấp 6 lần so với những người trưởng thành 
khác ở cùng độ tuổi và hơn một nửa số ca nhiễm 
khuẩn liên quan đến thai kỳ đã dẫn đến kết cục 
thai lưu. Sẩy thai do H. influenzae gây ra thường 
diễn biến nhẹ ở thai phụ, nhưng cũng có thể 
diễn biến nặng hơn và đe dọa đến tính mạng 
(Cherpes và cs, 2002).

Trong trường hợp thai phụ đồng nhiễm NTHi 
với các loại virus khác như virus cúm, sốt xuất 
huyết và virus gây suy giảm miễn dịch ở người, 
phản ứng miễn dịch của người mẹ với các virus 
này có thể dẫn đến sẩy thai tự nhiên mà không 
do nhiễm trùng NTHi trong tử cung. Mặt khác, 
có rất ít bằng chứng cho thấy nhiễm trùng huyết 
do nhiễm khuẩn cấp tính có liên quan đến nhau 
bong non và sẩy thai tự nhiên. Tuy nhiên, vẫn có 
khả năng nhiễm trùng huyết do nhiễm NTHi có 
thể dẫn đến sẩy thai tự nhiên mà không có bất 
kỳ tín hiệu gì từ tử cung, ngoại trừ sốc nhiễm 
trùng sau khi sẩy thai, ra máu âm đạo nhẹ kèm 
theo đau bụng dưới (Baba và cs, 2017).

CƠ CHẾ LÂY TRUYỀN NTHi
TỪ MẸ SANG CON VÀ VAI TRÒ CỦA
H. INFLUENZAE TRONG
NHIỄM TRÙNG ỐI VÀ ỐI VỠ NON
Hai cơ chế lây truyền H. influenzae sang thai 

nhi dẫn đến sẩy thai bao gồm: (1) sự lây lan phù 
nề nội sinh theo đường máu từ thai phụ bị nhiễm 
trùng qua nhau thai hoặc nước ối để đến thai nhi 
trong trường hợp thai phụ bị nhiễm trùng huyết 
nguyên phát do sự xâm nhập của NTHi qua 
niêm mạc đường hô hấp trên; (2) nhiễm trùng 
lan dần từ cổ tử cung và âm đạo của thai phụ 
truyền đến thai nhi. Tuy nhiên, tỷ lệ phân lập 
NTHi từ đường sinh dục người thường chiếm 1 
– 7% và được đặc trưng bởi biotype IV đặc hiệu 
cho niệu sinh dục, gây kết dính màng bụng, giúp 
cho NTHi biotype IV tăng khả năng sống sót 
trong môi trường đường sinh dục với khả năng 
gây nhiễm trùng đường sinh dục và nhiễm trùng 

huyết sơ sinh, (Cherpes và cs, 2002).
Nhiễm trùng do NTHi gây ra theo hình thức 

lan dần từ cổ tử cung và âm đạo của thai phụ 
truyền đến thai nhi trong tử cung thường được 
liên kết với sinh non và ối vỡ non. Một số nghiên 
cứu đã báo cáo rằng các chủng NTHi biotype IV 
chiếm đến 38% các trường hợp nhiễm trùng từ 
mẹ sang con. Nghiên cứu của Martínez và cộng 
sự (1999) sớm đã ước tính tỷ lệ mắc H. influenzae 
trong nhiễm trùng ối liên quan đến ối vỡ non 
là 7,3%. Thông qua sinh thiết mô bánh nhau, 
chứng viêm màng đệm trong tất cả các trường 
hợp nhiễm H. influenzae và các biến chứng 
như viêm nội mạc tử cung sau sinh ở thai phụ, 
cũng như nhiễm trùng huyết nặng và di chứng 
thần kinh ở trẻ sinh non (tuổi thai trung bình 
là 29,6 tuần và cân nặng trung bình khi sinh là 
1.480g) đã được phát hiện với nhiễm khuẩn H. 
influenzae biotype II. Mặc dù may mắn sống sót, 
biến chứng sinh non làm cho trẻ bị nhiễm trùng 
xâm lấn, xuất huyết não thất và tử vong chu 
sinh (Martínez và cs, 1999).

GIÁM SÁT VÀ THEO DÕI NHIỄM 
KHUẨN NTHi TRONG THAI KỲ
Nhiều bằng chứng về sự kháng thuốc của 

NTHi đã được xác định, đa số âm tính với 
ß-lactamase, kháng penicillin và nhạy cảm với 
ampicillin. Hầu hết bệnh nhân đều được điều 
trị thành công bằng kháng sinh nhóm ß-lactam 
(Cherpes và cs, 2002). Việc sử dụng clindamycin 
và gentamicin cho bệnh nhân vỡ ối non làm giảm 
đáng kể tỷ lệ nhiễm trùng ở thai phụ. Tuy nhiên, 
cần thực hiện nghiên cứu liệu pháp kháng sinh 
cải thiện cho bệnh viêm màng đệm trong thời kỳ 
chu sinh (Martínez và cs, 1999).

NTHi có ái lực đặc biệt với đường sinh dục 
và thường gây nhiễm trùng âm đạo hoặc cổ tử 
cung. Tuy nhiên, các phương pháp chọn lọc để 
phát hiện H. influenzae từ các mẫu xét nghiệm cổ 
tử cung thường quy trong thời kỳ mang thai cần 
được tiến hành rộng rãi. Việc phát triển của các 
đầu dò bộ gen cho phép xác định nhanh chóng 
các chủng NTHi nhằm lựa chọn loại kháng sinh 
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thích hợp trong điều trị nhiễm khuẩn sinh dục. 
Các nghiên cứu tiến cứu về hệ vi khuẩn trong 
âm đạo của thai phụ thông qua nuôi cấy trên 
môi trường chọn lọc có thể giúp làm rõ tần suất 
gây bệnh, sự lây truyền và tỷ lệ mắc bệnh tiềm ẩn 
do NTHi gây ra ở phụ nữ mang thai. Các nghiên 
cứu này giúp xác định mức độ chính xác của việc 
NTHi xâm lấn vào bộ phận sinh dục và gây ra 
viêm màng đệm hoặc nhiễm trùng khi phá thai 
sẽ giúp phát triển hướng điều trị nhiễm NTHi ở 
thai phụ trong tương lai (Cherpes và cs, 2002).

Việc thực hiện lấy mẫu vi sinh và mô bệnh 
học, cũng như cung cấp các phương pháp chẩn 
đoán và điều trị nhiễm trùng do NTHi thật sự rất 
quan trọng cho việc thu thập và cung cấp thông 
tin trong quản lý lâm sàng các nhiễm trùng trong 
thời kỳ đầu mang thai. Điều này hỗ trợ tích cực 
cho việc giám sát và theo dõi mầm bệnh.

Mặc dù việc kết hợp thu mẫu thai phụ và 
thai nhi được tiến hành song song, nhưng vẫn 
không thể xác định được nguyên nhân thực sự 
của NTHi vì các trường hợp sẩy thai, nhiễm 
trùng do phá thai, và thai chết lưu hiếm khi 
được khám nghiệm tử thi.

Việc sàng lọc NTHi nên được xem xét ở thai 
phụ đã từng phẫu thuật cổ tử cung, sẩy thai hoặc 
có biểu hiện bất thường về cổ tử cung. Y học lâm 
sàng khuyến cáo phải cảnh giác với mầm bệnh 
này và cần phát hiện NTHi trong mọi trường 
hợp kể cả nạo phá thai tự hoại để nắm bắt tỷ lệ 
sẩy thai phổ biến do NTHi, đặc biệt trong giai 
đoạn đầu thai kỳ trước 24 tuần tuổi để có biện 
pháp phòng ngừa và các phương pháp điều trị 
thích hợp (Cevik và cs, 2020).
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Các thông tin của Y học sinh sản mang tính cập nhật và 
tham khảo. Trong những trường hợp lâm sàng cụ thể, cần 
tìm thêm thông tin trên y văn có liên quan.
Y học sinh sản xin cám ơn và chân thành tiếp nhận các bài 
viết, phản hồi, góp ý của hội viên và độc giả cho tài liệu.
Mọi sao chép, trích dẫn phải được sự đồng ý của HOSREM 
hoặc của các tác giả.
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