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TỔNG QUAN
Đái tháo đường là bệnh lý rối loạn chuyển 

hóa không đồng nhất, có đặc điểm tăng đường 
huyết do khiếm khuyết về tiết insulin của tế bào 
β tụy hoặc về tác động của insulin tại cơ quan 
đích hoặc cả hai. Theo thống kê năm 2017, hơn 
450 triệu người trên toàn thế giới bị đái tháo 
đường và ước tính đến năm 2045 con số này lên 
tới 693 triệu người[1].Tại Mỹ năm 2018, hơn 34 
triệu người bị đái tháo đường chiếm hơn 10% 
tổng dân số của nước này, trong đó tỷ lệ phụ nữ 
bị đái tháo đường ở quốc gia này khoảng 16%. 
Khi xét đến độ tuổi được chẩn đoán đái tháo 
đường, đa số bệnh nhân sau 45 tuổi, mặc dù 
điều này vẫn không thay đổi từ năm 2013 tới 
2018, nhưng đến năm 2018 tỷ lệ đái tháo đường 
ở độ tuổi từ 18 – 45 đã tăng lên, trong khi tỷ lệ 
này giảm xuống ở nhóm dân số ≥ 45 tuổi (theo 
CDC 2020). Điều này cho thấy rằng ngày càng 
có nhiều người trẻ bị đái tháo đường. Tại Việt 
Nam, ước tính đến 2045 sẽ có hơn 6 triệu người 
được chẩn đoán đái tháo đường. Rõ ràng rằng 
ngày càng nhiều bệnh nhân mắc đái tháo đường 
là một thách thức lớn cho sức khỏe cộng đồng, 
trong đó bao gồm cả lĩnh vực sản phụ khoa bởi 
khi tuổi chẩn đoán đái tháo đường của những 
bệnh nhân này ngày càng trẻ thì sự ảnh hưởng 
tới những phụ nữ đang trong tuổi sinh sản ngày 
càng nhiều. Thai kỳ trên những phụ nữ bị đái 

tháo đường đối mặt với nhiều nguy cơ như bất 
thường thai, tiền sản giật, sinh non, thai lưu, thai 
to, kẹt vai[2]... Những thai nhi có mẹ bị đái tháo 
đường cũng tăng nguy cơ đái tháo đường cũng 
như các bệnh lý tim mạch về sau[2]. Bên cạnh 
những kết cục xấu được kể trên, thai nhỏ so với 
tuổi thai (small gestational age – SGA) hay thai 
chậm tăng trưởng trong tử cung (intrauterine 
growth restriction – IUGR) cũng là một trong 
các kết cục xấu được đề cập trong nhiều y văn. 
Bài viết này nhằm làm rõ mối quan hệ cũng như 
đưa ra các yếu tố dự đoán khả năng thai nhi mắc 
SGA và IUGR ở phụ nữ bị đái tháo đường.

LIỆU ĐÁI THÁO ĐƯỜNG CÓ LÀM 
TĂNG TỶ LỆ THAI CHẬM TĂNG 
TRƯỞNG TRONG TỬ CUNG VÀ 
THAI NHỎ SO VỚI TUỔI THAI?
Một nghiên cứu tiến cứu của Howarth và 

cộng sự, tiến hành trên 183 thai phụ có đái tháo 
đường type 1 và con so > 23 tuần tuổi thai, 
những thai phụ này được chia làm 2 nhóm: có 
và không có biến chứng mạch máu do đái tháo 
đường (các biến chứng bao gồm bệnh lý thận, 
bệnh võng mạc và tăng huyết áp do đái tháo 
đường). Nghiên cứu cho thấy ở nhóm thai phụ 
có biến chứng mạch máu, tỷ lệ IUGR tăng gấp 6 
lần so với nhóm còn lại (OR 6,0; KTC 95%, 1,54 
– 23,33). Bên cạnh đó, nghiên cứu còn cho thấy 
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cân nặng trung bình của bé sinh ra bởi mẹ bị 
đái tháo đường type 1 có biến chứng mạch máu 
hầu hết dưới bách phân vị thứ 10, hoặc có một 
số ít trường hợp cân nặng nằm trong khoảng 
bình thường nhưng kết quả này được cho là của 
một quá trình chậm tăng trưởng trên những thai 
to[3]. Kết quả trên cũng tương tự với kết quả của 
nghiên cứu Sina Haeri và cộng sự trên một phân 
tích dữ liệu thứ cấp từ những thai phụ bị đái tháo 
đường type 1. Nghiên cứu tiến hành phân tích 
trên 340 sản phụ bị đái tháo đường type 1, trong 
đó có 181 sản phụ chưa có biến chứng mạch 
máu và 159 thai phụ có biến chứng mạch máu 
do đái tháo đường, các biến chứng được theo 
dõi trong nghiên cứu gồm bệnh thận đái tháo 
đường và bệnh võng mạc tăng sinh do đái tháo 
đường. Kết quả nghiên cứu cho thấy hơn 30% 
những đứa trẻ được sinh ra từ mẹ bị bệnh thận 
đái tháo đường có cân nặng dưới 2.500 gram, tỷ 
lệ này lên đến 50% ở những bé có mẹ vừa bị tổn 
thương thận và mắt do đái tháo đường. Những 
thai phụ tăng sinh võng mạc do đái tháo đường, 
bệnh thận đái tháo đường và bị tổn thương cả 
hai cơ quan có tỷ lệ mang thai nhẹ cân so với 
tuổi thai (small gestational age – SGA) lần lượt 
gấp 8 (OR 8,33; KTC 95%, 1,28 – 54,1), 3 (KTC 
95%, 0,5 – 19) và 11 (OR 11,7; KTC 95%, 2,44 
– 55,9) lần so với thai phụ bị đái tháo đường 
type 1 nhưng không có tổn thương mạch máu. 
Ngoài ra, nhóm tác giả thấy rằng, cân nặng bánh 
nhau ở những thai phụ bị bệnh thận đái tháo 
đường, cùng tổn thương thận và mắt do đái tháo 
đường có khối lượng bánh nhau nhẹ hơn so với 
những thai phụ còn lại trong nghiên cứu có ý 
nghĩa thống kê (p = 0,04)[4]. Với mục đích khảo 
sát vai trò của yếu tố tăng trưởng bánh nhau 
(Maternal placental growth factor – PlGF), năm 
2014, Gutaj cùng cộng sự thực hiện một nghiên 
cứu đoàn hệ tiến cứu trên 59 thai phụ đái tháo 
đường type 1 có huyết áp bình thường. Nồng độ 
PlGF máu mẹ được đo vào 3 thời điểm, tuần thai 
thứ 10 – 14, thứ 22 – 25 và trước khi sinh tối đa 
7 ngày. Sau khi phân tích nghiên cứu cho thấy 
nồng độ PlGF trong tam cá nguyệt 1 ở nhóm 

thai nhi SGA (nhóm 1) thấp hơn ở nhóm cân 
nặng thai không bị SGA (nhóm 2), nhưng sự 
khác biệt này không có ý nghĩa thống kê (65,5 
pg/ml và 68,23 pg/ml, p = 0,44). Tuy nhiên, khi 
phân tích nồng độ PlGF của 2 nhóm trong tam 
cá nguyệt 2 cho thấy nồng độ PlGF ở nhóm 1 
thấp có nghĩa thống kê so với nhóm 2 (63,34 pg/
ml và 116,75 pg/ml, p = 0,07). Như vậy, nghiên 
cứu của Gutaj cùng cộng sự đã chứng tỏ việc 
giảm nồng độ PlGF ở tam cá nguyệt 2 cũng như 
nồng độ này không tăng giữa tam cá nguyệt 1 và 
tam cá nguyệt 2 có thể dẫn đến SGA ở phụ nữ 
bị đái tháo đường type 1. Và với kết quả này, một 
lần nữa cho thấy phụ nữ đái tháo đường type 1 
có biến chứng mạch máu sẽ tăng nguy cơ bị thai 
nhỏ so với tuổi thai (p = 0,01)[5]. 

Năm 2019, Wei và cộng sự thực hiện một 
nghiên cứu đoàn hệ hồi cứu với cỡ mẫu hơn 6,4 
triệu thai phụ từ 20 đến 49 tuổi ở Trung Quốc, 
với mục đích đánh giá mối quan hệ giữa đường 
huyết đói (fasting plasma glucose – FPG) trước 
mang thai và kết cục xấu của thai kỳ. Hơn 6 
triệu thai phụ này được chia thành các nhóm, 
nhóm 1 gồm những thai phụ có FPG < 5,6 
mmol/L, nhóm 2 gồm những thai phụ có rối 
loạn đường huyết đói (FPG 5,6 – 6,9 mmol/L), 
nhóm còn lại là những thai phụ có tăng đường 
huyết đói (FPG ≥ 7,0 mmol/L) hoặc có tiền căn 
đái tháo đường. Sau khi phân tích kết quả cho 
thấy tỷ lệ SGA ở nhóm 2, nhóm 3 cao gấp 1,06 
(OR 1,06; KTC 95%, 1,02 – 1,1; p = 0,007) lần 
và 1,17 (OR 1,17; KTC 95%, 1,04 – 1,32; p = 
0,008) lần so với nhóm 1. Thêm vào đó, nghiên 
cứu của Wei cùng cộng sự còn cho thấy nồng 
độ đường huyết đói tăng lên 1 mmol/L thì tỷ 
lệ SGA sẽ tăng thêm 3%[6]. Trong một nghiên 
cứu tiến hành trên chuột công bố năm 2018, 
Golic cùng cộng sự đã tìm thấy mối quan hệ có 
ý nghĩa thống kê giữa đái tháo đường không phụ 
thuộc insulin (đái tháo đường type 2) và IUGR. 
Nghiên cứu đã tiến hành phân tích trên 2 nhóm 
chuột, nhóm 1 gồm những con bị bất hoạt thụ 
thể insulin tại cơ quan đích bằng doxycyclin 
uống trước và trong quá trình mang thai dẫn đến 
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bị đái tháo đường type 2, nhóm 2 là những con 
chuột chỉ được dùng doxycyclin trước khi mang 
thai. Kết quả nghiên cứu cho thấy những con 
chuột nhóm 1 có đường huyết cao hơn những 
con nhóm 2 (282,5 ± 20,1 mg/dL và 54,6 ± 6,5 
mg/dL, p < 0,05), những con chuột con ở nhóm 
1 có kích thước nhỏ hơn có ý nghĩa so với nhóm 
2 (9,4 ± 0,5 và 14 ± 1,1, p = 0,0054). Ngoài ra, 
các chỉ số cân nặng, chiều dài cơ thể, cân nặng 
của não, gan ở chuột con nhóm 1 đều nhỏ hơn 
so với những chuột con nhóm 2 (p < 0,05). Như 
vậy, nghiên cứu trên chuột cho ta thấy đái tháo 
đường type 2 không kiểm soát có thể ảnh hưởng 
đến sự phát triển của thai nhi. Bên cạnh kết quả 
trên Golic cùng cộng sự đã chứng tỏ những con 
chuột bị đái tháo đường type 2 sẽ dẫn đến giảm 
biểu hiện gen Srebf2 và tăng methyl hóa của gen 
này tại gan và não, điều này làm giảm khối lượng 
của não và gan[7]. Đến năm 2020, Morikawa 
cùng cộng sự đã thực hiện một nghiên cứu đoàn 
hệ hồi cứu nhằm tìm ra mối quan hệ giữa kiểm 
soát đường huyết, tăng trưởng thai nhi và tăng 
huyết áp thai kỳ, với cỡ mẫu 154 thai phụ hơn 
22 tuần tuổi thai, trong đó có 45 thai phụ bị đái 
tháo đường type 1 và 109 thai phụ bị đái tháo 
đường type 2. Những thai phụ này được chia 
làm 3 nhóm, nhóm 1 gồm những thai phụ đái 
tháo đường và tăng huyết áp thai kỳ, nhóm 2 
gồm thai phụ chỉ bị đái tháo đường, nhóm 3 gồm 
thai phụ bị đái tháo đường và tăng huyết áp mạn 
tính. Nghiên cứu cho thấy, tỷ lệ IUGR ở nhóm 
đái tháo đường type 1 có và không có kèm theo 
tăng huyết áp thai kỳ là như nhau. Tuy nhiên, 
khi xét ở những thai phụ nhóm đái tháo đường 
type 2 nghiên cứu cho thấy tỷ lệ IUGR tăng hơn 
8 lần (OR = 8,88, KTC 95%, 2,04 – 38,7, p = 
0,0057) ở nhóm đái tháo đường type 2 và tăng 
huyết áp thai kỳ (33%) so với nhóm chỉ có đái 
tháo đường type 2 (5,3%). Bên cạnh đó, nghiên 
cứu còn chỉ ra tỷ suất bị tăng huyết áp thai kỳ 
và liều Insulin ≥ 50 U/ngày là hai yếu tố tiên 
lượng của IUGR trên thai phụ bị đái tháo đường 

type 2. Các yếu tố tăng tỷ suất bị tăng huyết áp 
thai kỳ ở thai phụ đái tháo đường type 2 đã được 
Morikawa cùng cộng sự chứng minh gồm HbA1c 
≥ 7,2% (p = 0,009), đái tháo đường không kiểm 
soát trước khi mang thai (p = 0,0168), thai phụ 
dùng liều insulin ≥ 80 U/L có nguy cơ bị tăng 
huyết áp thai kỳ gấp 7 lần thai phụ dùng insulin 
liều < 80 IU/L (OR = 7,43, KTC 95%, 2,21 – 
25, p = 0,0124)[8].

TÓM LẠI
Khi đề cập đến cân nặng của thai nhi ở 

những bà mẹ bị đái tháo đường đa phần đều liên 
tưởng tới thai to so với tuổi thai, thế nhưng có 
một tỷ lệ không nhỏ các em bé sinh ra bởi mẹ 
đái tháo đường có cân nặng nhỏ hơn tuổi thai 
hay thai chậm tăng trưởng trong tử cung. Những 
thai phụ bị đái tháo đường type 1 có biến chứng 
mạch máu, nồng độ yếu tố tăng trưởng nhau thai 
giảm ở tam cá nguyệt 2 là các yếu tố nguy cơ thai 
nhỏ, thai chậm tăng trưởng trong tử cung. Thai 
phụ không kiểm soát đường huyết có HbA1C 
trong tam cá nguyệt 1 ≥ 7,2%, liều insulin ≥ 80 
IU/L là yếu tố tăng tỷ suất tăng huyết áp thai kỳ 
ở thai phụ đái tháo đường type 2. Kiểm soát các 
yếu tố nguy cơ này, quan trọng hơn hết là kiểm 
soát đường huyết ổn định chính là cách hiệu quả 
giảm đi các kết cục xấu trên thai.
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