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VAI TRO CUA SIEU AM TRONG
SANG LQOC VA THEO DOI PIEU TRI
HOI CHUNG HEMOGLOBIN BART
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Bénh vién Qubc Té Vinh, 2Bénh vién Phu san-Nhi Da Ning

GIOI THIEU

Alpha thé ning (alpha
thalassemia—1,dong hop tit lin) hay bénh Hb—
Bart [a thé ning nhét trong Thalassemia. Bénh

thalassemia

Iy nay la bat thudng di truyén sinh tdng hop
hemoglobin thudng gip nhit & chau A, dic bigt
14 viing Bong Nam A va min nam Trung Qubc
véi tan suht mic khoang 0,23%. Tan suit mang
dot bién gen (mAt doan) & Pong Nam A kha
cao khoang 4,5 — 5% din dén tin suit mang
bat thudng ddng hop tit cao. Diéu nay trudc hét
din dén phu thai va hiu qua la thai luu hoic siy
thai. C4c bién ching trén thai phu cing thudng
gap & nhitng phu n mang thai bi phu thai, ty [&
t& vong me lén dén 50%. Tién san gidt ning xuit
hién 30% & céc phu nit mang thai pht, bénh
canh nay dugc goi [a hoi ching guong.

SINH BENH HQC

Hemoglobin Bart chita 4 chudi gamma globin
6 4i lyc cao véi oxy, gay nén hau qua la thiéu
oxy md, lam cho m6 dé& bi t6n thuong tit d6 gay
ra thiéu mau. Thiéu mau thai din dén qué trinh
thay déi huyét dong bu trit bing cach ting thé
tich dich trong ldng mach dé dam bao du tudi
méu md. Hong ciu thai bi phé huay trong hé ludi
ndi mo (sy tan mau ty mién) do hinh dang bat
thudng ctia hong cau. Hau qua 1a ndng d6 sit
huyét thanh ting cao va tich liy trong cdc mo co
quan, dic biét [a co tim, lam ting nguy co bénh
Iy co tim thai. Céc thuyét giai thich vé& co ché suy
tim thai trong bénh Hb—Bart vin chua dugc dua

ra. Nguyén nhan cua suy tim thai rit ¢ thé la
mot trong cidc nguyén nhan sau: tinh trang qué
tai thé tich, thiéu oxy co tim hodc do tich lay
sat. Chitc ning tim cta thai nhi hay chic ning
mo co tim & thai nhi bi anh hudng bdi bénh Hb—
Bart chua bao gio duge kham pha va cong bd.

Bai viét nay nhim cung cAp mot ban tém tit
toan dién dua trén bdo cdo c6 sin lién quan dén
cac du hiéu siéu Am va sinh héa tiém ning dung
trong du bdo thai mic Hb-Bart.

SANG LOC - CHAN POAN

Cac dau hiéu trén siéu am trong diy bao

thai bi anh huwdng bai bénh Hb-Bart

Trong thai mang Hb-Bart, phu thai 1a hau
qua cua thiéu méu thai gy nén bdi cic hong
cAu mét chic niang. Chan doan Hb—Bart thuong
dua trén ky thuat phan tich DNA hoic ky thuat
HPLC - sic ky 1ong cao 4p dé nhan dién va dinh
lugng protein. Tuy nhién, cac thu thuit thong
thuong dé thu thap miu mo tit thai nhi diing cho
chén doan (choc 61, sinh thiét gai nhau, liy méu
cubng r6n) déu c6 tinh xAm l4n va c6 thé din
dén cac bién ching nghiém trong véi ty 1é sy
thai lién quan dén thu thuat khoang 0,3 — 0,5%.
Miic du céc ky thuat chdn dodn khong xAm nhép
hay phan tich DNA ty do thai nhi trong mau
me — cffDNA dang dan dugc tng dung nhiéu
trong thic hanh 1am sang san khoa, chiing van
con dang duge kiém ching va chua duge cung
cﬁp rOng rai.

Trong cac danh gid trudc sinh thi cac chi
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dAu trén siéu Am sang loc thai dugc biét dén 1a

mot trong cac phuong phap danh gia hiéu qua

va don gian nhAt. Thiéu m4u thai trAm trong c6
thé giy nén bién d6i huyét dong din dén thay

ddi vé hinh thai va chic ning, vi du nhu ting

cung lugng tim, tai phan b6 mau dén cic tang

quan trong va dap tng nhau thai; nhitng triéu
ching nay cé thé duge phat hién bing siéu Am
ngay ca trong giai doan dau cua sy thich nghi
cua thai nhi. Khao sét siéu am vé lau dai duoc
stt dung nhu 1a mot danh gia sang loc trudce sinh
cho bénh Hb-Bart. Céc nghién cttu vé cac diu
hiéu siéu 4m trong viéc dy dodn thai nhi mic

Hb-Bart da dugc bio cdo trong hon mudi ndm.

Céc diu hiéu siéu Am tiém ning dé phat hién

sém céc thai nhi ¢6 triéu ching da dugc ching

minh trong nhiéu nghién cttu trude day nhu da

duoc tém tit va trinh bay trong Bang 1.

Trong cubi quy 1 (tudi thai tit 12 — 15 tuén),
c6 3 du hiéu trén siéu Am da duge ghi nhan 1a
c6 kha ning du doan thai nhi bi Hb-Bart, gdm:
1. Tang ty 1é chu vi tim/ 1dng nguc (CTR) > 0,5

vao khoang gitta thai ky (d6 nhay 90,7% va

do didc hieu 97,2%).

2. Ting vén tdc dinh tAm thu dong mach nio
gitta (MCA-PSV) > 1,5 MOM (dd nhay
17,6% do dic hiéu 96,7%).

3. Tang bé day banh nhau > 18 mm (dd nhay
72,9% va do dic hiéu 68,8%).

Mic du gid tri MCA-PSV cua thai bi Hb-
Bart ngay cang ting lén, ngudi ta nhin thiy c6
mot sy chong chéo dang ké & thai nhi bi anh
hudng va thai binh thuong.

Trong quy 2, ¢6 5 diu hiéu siéu am duoc xac
dinh, gdm:

1. Tang ty 1é chu vi tim/ 1dng nguc (CTR) > 0,5
(do6 nhay 98,6%, do dic hiéu 98,9%),

2. Ting vén tdc dinh tAm thu dong mach nio
gitta (MCA-PSV) > 1,5 MOM (dd nhay
64,3 — 85%, do dac hiéu 98,6 — 100%).

3. Tang chu vi tim > 1,17 MOM (d0 nhay
86,4% (KTC 95%, 72,0 — 100), do dic hiéu
78,1% (KTC 95%, 68,0 — 88,3).

4. Tang van tdc dinh dong mach lach (d6 nhay
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70,1% (KTC 95%, 60,5 — 79,7) do dac hiéu

83% (KTC 95%, 78,3 — 87,7).

5. Tang chu vi lach > bach phan vi 95 (d6 nhay

68,3%, do dic hiéu 88%).

Thém vao d6, siéu 4m thai dinh ky mdi 2 — 4
tuan hoic két hgp cac diu hiéu trén nhu CTR
v6i bé day banh nhau & quy 1 (d6 nhay 100%,
do dac hiéu 95,6%) hay két hgp CTR véi MCA—
PSV & quy 2 (d6 nhay 61,5%, do dic hiéu 100%)
c6 thé tdi wu hoa do nhay va do dic hiéu cha
viéc dy doan thai nhi Hb Bart.

Thiéu mau thai trong bbi canh bénh Iy Hb
Bart c6 thé lam ting thé tich huyét dong va tién
ganh tim gy nén phu thai. Trong cdc chi diu
siéu Am & quy 1, CTR la chi diu c6 hiéu qua
va duge tai st dung nhidu nhat. Tuong tu, bé
day banh nhau trén 18 mm ciing ¢6 tinh du bdo
cao (d6 nhay 72,9%, do dic hiéu 68,8%, NPV
90%). Su tang vén tdc dinh tAm thu dong mach
nio gitta (MCA-PSV) trén 1, 5 MoM la mdt chi
dAu hitu ich cho dy doan thiéu mau thai, nhung
d4u hiéu nay thuong chdng chéo véi gid tri cha
thai nhi binh thuong. Vi vay, MCA-PSV khong
phai 1a chi ddu tbt cho viéc du bio Hb Bart trong
giai doan sdm cua thai ky. Trong quy 2 (16 — 20
tudn), CTR van 12 mot chi dAu chinh xac dé dy
bao thai m&c Hb Bart. Piém cit [a trén 0,52 vao
tudi thai 18 — 20 tuan (d6 nhay 100%, do dic
hiéu 95,6%).

Do dé, dé phat hién sém, céc khao sét siéu
am lién tuc c¢6 thé 1a mot chién luge tbt hon
trong viéc du bao bénh Hb Bart cta thai nhi
trong sb céc thai ky ¢6 nguy co nhu da trinh bay
trong Hinh 1.

Sang loc trén siéu Am bit dau & ba thang dau,
tudi thai khoang 12 — 15 tun va chi do ty 1é tim
16ng nguc (CTR). Néu gi4 tri CTR lén hon 0,5
thi nén thuc hién sinh thiét gai nhau dé phan
tich DNA. Nhung néu gié tri CTR nhé hon 0,5
thi theo dai siéu Am & tudi thai khoang 18 — 22
tudn bing CTR va van téc dinh tAm thu dong
mach néo gita (MCA-PSV). Diém cét 12 0,5 dbi
véi CTR va 1,5 MOM déi véi MCA-PSV. Néu

gid tri do 16n hon diém cét, nén lay mau cubng



Bang 1. Cac dau hiéu trén siéu am du bao thai nhi bj anh hudng béi bénh Hb Bart.

M3u nghién
cUu: thai mac > A o
Hb Bart/tudi Tham so Dieém cat Do Do dic Giai thich
thai nhay hiéu
Quy 1 MCA-PSV >15 MoM Tang - - - - Thai mac Hb Bart cé: Lam va cs,
(12 - 13 tuan) nhung — Tang luu lugng mau 2002
(19) trung [8p Vé nao.
nhigu véi — MCA-PSV khang phai
nh?m la chidau tét cho tién
chdng lugng bénh Hb Bart &
giai doan s6m thai ky.
Quy1(12-15 CTR >05 Tang 907 972 90 974 MCA-PSV +CTR: Leung va
tuan) (138) PT 518 mm Tang 729 688 393 901 -~ 1926) ?Et'lay tang & thai cs 2010
-15 tuan.
MCA-PSV >15 MoM Tang 176 967 667 761 Gidm 1 [& duong tinh
Quy 2 (16 - 20 CTR >05 Tang 100 948 615 100  gia 4 thai 16-20 tuan.
tuan) MCA-PSV >15 MoM Tang 643 986 90 933
Siéu am dinh ky CTR >05 Tang 615 100 100 987
uyivaaw 2 Meapsy 515 MoM
Quy 2 (18 - 21 CTR >05 Tang 986 989 958 996 CTRco6do chinhxdccao  Tongsong
tuan) (70) dé tién lugng thai méc va cs, 1999
Hb Bart.
Quy 2 Chu vi tim >117 MoM Tang 864 781 576 943 Vao giUa thai ky Siwawong
(17 - 22 tuan) - Chuvitim>117MoM  vacs, 2013
(22) c6 thé s dung dé dy

doan thai méc Hb Bart.
— CTR chinh xac hon chu

vi tim.
Quy 2 (18 - 21 Chu vilach > 95 percentile Tang 70,1 83 592 887 Chu vilach cé thé hou Srisupundit
tuan) (87) dung trong phan biét va cs, 201

nhém thai bj &nh hudng
bdi bénh Hb Bart va nhém
khong bi &nh hudng.
Quy 2 (18-21 SPV-PSV >15 MoM Tang 84 981 931 953 SPV-PSV céthé dugc st Tongsong
tuan) (32) dung nhu phuong phép va cs, 201
b& trg thém cho nhan
dién thai méc Hb Bart.

Quy 2 (18-21 MCA-PSV >15 MoM Tang 85 100 100 956 MCA-PSV co gia trichinh  Srisupundit
tuan) (20) xac cao trong quy 2 & thai  va cs,

méc Hb Bart. 2009
Quy 2 (18-21 CTR >05 Tang 74 961 831 935 Trongquy 2, CTR lachi Tongsong
tuan) (100) dau c6 dd nhay cao dé VA cs,

xéc dinh thai mac Hb Bart 2004
cung vdi theo dai bé day

banh nhau.
Theo dgidinh ky CTRvaPT CTR>05 luc 12 - Tang 100 956 - - Cécti€pcanchis6§ CTR  Leungva
méi quy (168)/ 17 tuan: va bé day banh nhau lien  cs, 2006
da trung tdm -~ CTR>059 vao tuc c6 thé dugc ap dung
25 - 30 tuan dé loai tru thai Hb Bart.

- PT>18 mm
vao 12 - 15 tuan

CTR: cardiothoracic ratio, MCA-PSV: middle cerebral artery peak systolic velocity, SPV-PSV: splenic artery peak systolic velocity, MoM: A multiple of
the media, Sens: sensitivity, Spec: Specificity, PT:Placental thickness. PPV: positive predictive value, NPV: negative predictive value, GA: gestational age
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C&p vo chdng c6 nguy co Alpha Thalassemia

Thai 12 - 15 tuan Thai 12 - 15 tuan
CTR<0O5 CTR>05
Theo dai trén siéu &m CVS phan tich
thai 18 - 22 tuan DNA
CTR< 05 va/hoac CTR> 05 va/hoic
MCA-PSV <15 MoM MCA-PSV > 15 MoM
Theo dai qua CTR trén siéu &m | | L&y méau cudng rén
va MCA-PSV [dm HPLC hoac
l0c thai 28 - 30 tuan phéan tich DNA
| CTR<05va || CTR>05va
MCA-PSV <15 MoM | | MCA-PSV > 15 MoM J

Cham séc
tién san thuong quy

Hinh 1. So d6 cac hudng dan quén ly
mot cap vo chéng cé nguy co c6 thai méc Hb Bart.

t6n dinh type hemoglobin bing ky thuit HPLC
hoic phan tich DNA. Néu gi4 tri nho hon
ngudng diém, nén siéu 4m theo déi bing CTR
va MCA-PSV mot [an nita khi thai 28 — 30 tuln.

Ngoai ra, ¢6 mot sb6 diu hiéu siéu am khac
6 hiéu qua cao trong duy bao thai nhi mic bénh
Hb Bart. Tuy nhién, dé ching duogc st dung mot
cach chinh xdc, cAn c6 doi nga béc si duge dao
tao chuyén siu va cdc diu hiéu cé thé khong
lip lai trong thuc t& néi chung. Cac diu hiéu
nay bao gdm: chu vi tim bing tuong quan hinh
anh khong gian—thoi gian (cardio-STIC), chu vi
lach va vén tbc dinh tAm thu dong mach lach
(SPV-PSV). Nhitng diu hiéu nay can bac si tién
san hoic chuyén gia siéu 4m chuyén vé thai nhi
dé thuc hién nhitng danh gia chinh xéc.

Xét nghiém huyét hoc sang loc

cho cip vg chong nguy co

Céac xét nghiém sang loc chua cho phép xac
dinh ngudi lanh mang gen bénh thalassemia
ma chi phat hién nhing nguoi c¢6 nguy co cao
l3 nguoi mang gen bénh ma thoi. Pé x4c dinh
chinh xéc c6 phai 1a nguoi lanh mang gen bénh
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thalassemia hay khong ciAn phai c¢6 céc xét
nghiém dé x4c dinh chin doén.

Nhiing xét nghiém sang loc gdm cé:

- Dém sb lugng hdng cau (CBC — Complete
Blood Count): dugc thuc hién chu yéu trén cac
méay tu dong khi phan tich huyét d6. DAu hiéu
goi ¥ nguodi [anh mang gen bénh thalassemia la
tinh trang thiéu méu nhe.

- Do lugng hemoglobin trung binh trong mot
hong cAu (MCH) va thé tich trung binh hong
cAu (MCV): diu hiéu goi ¥ ngudi lanh mang
gen bénh thalassemia 12 hemoglobin trung binh
trong mdt hdng cAu nho hon 27 pg HOAC thé
tich trung binh hdng ciu nho hon 80 fL.

— Dinh gia hinh dang va kich thudc hong cau
dudi kinh hién vi: DAu hiéu goi ¥ ngudi lanh
mang gen bénh thalassemia 14 hdng cAu nho,
nhgt nhat hon so v6i ngudi binh thuong.

Do ndng do Ferritin trong mau: diu hiéu goi ¥
ngudi [anh mang gen bénh thalassemia la luong
ferritin vAn nim trong gidi han binh thuong
(nam 30 — 400 ng/mL va nit 15 — 150 ng/mL)
trong khi d6 MCH gidm duéi 27 pg hoic MCV
nho hon 80 fL.

Chi d4u sinh hoc huyét thanh thai phu du

bao thai nhi mic Hb Bart

Trude day, dit lieu cha diu 4n sinh hoc dé
phat hién thai nhi Hb Bart bi han ché do chi
phi cao ctia cac ki thuat va viéc chua cé san céc
phong xét nghiém & nhiing khu vie ¢6 ty 1€ hién
mic cao. Hau hét céc nghién ctu duoc thuc
hién trén dan sb chau A. Viee do luong cac dau
4n huyét thanh ctia me c6 thé 13 mot xét nghiém
sang loc thich hop do khong c6 nguy co sy thai
nhu trong cdc tht thuat chin doan trude sinh
xam l4n nhu 14y mau day rdn hoic choc éi. Didu
nay dya trén gia thuyét ring nhau thai phét trién
rOng J thai ky bi anh hudng v6i bénh Hb Bart ¢6
thé lam ting cAc san phim cua nhau thai nhu
beta hCG, immunine—A, va PAPP-A va do d¢,
lam tang cac chi diu trén huyét thanh me. Ngoai
ra, gan to ctia thai nhi cé thé lam ting AFP huyét
thanh ctia me va estriol khong lién hop (uE3).



Diéng chi § 1a tit ca cdc nghién ctu da duge
thuc hién trén phu nit mang thai & tam ca nguyét
thit hai; tudi thai tit 18 — 22 tudn. Hiéu qua cta
nhitng ddu 4n sinh hoc trong du doan bénh Hb
Bart cta thai nhi dugc trinh bay trong Bang 2.

Tém lai, bay diu 4n sinh hoc c6 thé 1a hitu
ich trong viéc dy doan thai nhi bi &nh hudng:

1. Tang ndng do alpha fetoprotein huyét thanh
ctia me (MAFP) hon 1,5 MoM (d6 nhay 87,2%
va do dic hiéu 74,5%).

2. Ting ndng do yéu td ting trudng gibng nhau
thai (PIGF) (p = 0,008).

3. Tang ndng do tyrosine kinase-1 gibng fms
hoa tan (sFlt-1) (p = 0,139).

4. Tang ndng d6 Inhibin-A (p = 0,001).

5. Tang ndng do hormon beta hCG (p = 0,543).
6. Tang ndng do protein A huyét thanh lién
quan dén thai ky (PAPP-A) (p = 0,777).

7. Lam giam mc estriol khong két hop trong
huyét thanh (uE3), dudi bach phén vi thi 5 (p
< 0,001).

Tuy nhién, tinh hitu ich ctia cic diu 4n sinh
hoc nay trong thuc hanh lam sang vin chua
duogc biét dén. Hiéu qua cta cic diu hiéu nay
trong cdc nghién cttu 1a khong nhat quan. Mot sb
diu 4n sinh hoc bao gdm ting alpha fetoprotein

huyét thanh me (AFP), Inhibin—-A va yéu tb
tang trudng gidng nhau thai (PIGF) da duoc bdo
c4o 1a hitu ich trong viéc du dodn bénh Hb Bart
cta thai nhi trong khi mot s nhing diu hiéu
khac nhu PAPP-A, sFlt—1 va beta hCG ft ¢c6 gia
tri du dodn hon, mic di ndng do cta ching cé
ting lén trong céc thai ky bi anh hudng. Ngoai
ra, uE3 da giam & thai nhi bi anh hudng bdi Hb
Bart. Nhiéu nghién ctu da cb géng danh gi hiéu
qua cua su két hop cac diu 4n sinh hoc tiém
nang nay. Vi du, Tongprasert va cong su cho thiy
trong huyét thanh me c6 ndng do cao AFP (trén
bach phan vi thit 95) ciing véi mic uE3 thip
(duéi bach phan vi thit 5) c¢6 d6 nhay 61,5% va
do dic hiéu 98,1% trong dut doan bénh Hb Bart
ctia thai nhi trong s6 c4c thai ky c6 nguy co. Hon
nita, mot s& han ché khac cua phép do diu 4n
sinh hoc phai dugc tinh dén, bao gdm: kiém soét
chit lugng cac quy trinh thi nghiém, kiém soat
nhiét d6 trong qué trinh vAn chuyén dén phong
thi nghiém va cac két qua c6 thé trung lap véi
cdc bénh Iy khic nhu thai nhi mic hoi ching
Down. Cudi cting, khong c6 diu hiéu duy nhAt
nao c6 thé duge st dung dé chin doan x4c dinh.

Tuy nhién, ching t6i khuyén cdo nén stt dung
cac dAu 4n huyét thanh ciua me dé sang loc thai

Bang 2. D4u &n sinh hoéa huyét thanh thai phy trong dy béo thai méc Hb Bart.

D&u an Két qué

sinh hoa

M3u nghién cuu: thai

ky bi &nh hudng bai

Tham khéo

Hb Bart/ tudi thai (n)

Huyét thanh me 18 - MAFP Tang cd y nghta. Gié tri MAFP tang cd lién quan vai thai Tongprasert
22 tuan (18) méc Hb Bart (> 15 MoM). va cs, 2014
Huyét thanh me 18 - PIGF va PIGF: tang cé y nghia Chicé PIGF c6 thé phan biét cac thai Tongprasert
22 tuan (18) sFlt-1 sFlt-1va sFlt-1/PIGF: mac Hb Bart. va cs, 2013
giam.
Huyétthanhme 18 - Inhibin A Tang cd y nghia (163/075 Sy tdng ndng dé Inhibin A la hé qua cla  Tongprasert
22 tuan (18) MoM) thi€u mau thai va phu né banh nhau va cs, 2013
Huyét thanhme 18 - B-HcG, MAFPB-HcG: tdng co y M3u MAFP (19 MoM) + uE3 (0,8 MoM) c6  Tongprasert
22 tuan (18) MAFP,UE3 nghia thé hou ich trong sang loc thai mac Hb va cs, 2012
UE3: gidm co y nghia Bart (36 nhay 61,5%, d6 d&c hiéu 98,1%).
K&t qué B-HcG bi nhiéu & nhiét dd cao.
Huyét thanh me 18 - B-HcG, B-HcG,PAPP-A: tdng Chicé MAFP la c6 tiém nang trong duy Tongprasert
22 tuan (18) PAPP-A, khéng dang ké. b4o thai mac Hb Bart. va cs, 201
MAFP MAFP: tdng c6 y nghta.

MAFP: maternal serum alpha fetoprotein, B-HcG: beta human chorionic gonadotropin, UE3: unconjugated Estriol,
PAPP-A: pregnancy associated plasma protein-A, PIGF: placental growth, sFlt-1: soluble fms-like tyrosine kinase-1
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nhi Hb Bart trong nhiing thai ky c6 nguy co &
nhitng khu vic ¢6 t 1& mic cao, noi khong c¢6
bac si chuyén vé siéu Am thai hodc bac si chuyén
vé chin dodn tién san vi bing ching thuc té
cho thiy ring cdc diu hiéu siéu am c6 thé ¢
hiéu qua cao trong sang loc bénh Hb Bart cta
thai nhi. Hon nita, trong khu vuc ¢6 ty & luu
hanh cao va noi cdc diu 4n huyét thanh ctia me
thuong xuyén dugc stt dung cho sang loc hoi
ching Down thai nhi, mic do bat thuong khong
giai thich dugc cia cdc diu hiéu nhu viy nén
duoc nang 1én cho kha ning mic bénh Hb Bart
ctia thai nhi va khao sat siéu Am nén dugc xem
xét nhu mot sang loc tht cAp. Mic dit mbi mot
diu An huyét thanh khong thé dugc st dung dé
du bdo c6 hiéu qua bénh Hb Bart, song md hinh
dy doan két hop AFP va uE3 cho théy hiéu qua
tbt nhat. Hiéu qua ctia cac diu hiéu siéu 4m két
hop véi cdc ddu An huyét thanh me dé du doan
thai nhi Hb Bart vAn con dang duoc tiép tuc
nghién ciu.

Danh gia siéu Am chic ning tim thai —

mdt cong cu tiém ning trong viéc dy doan

thai nhi mic bénh Hb Bart

Cac thai nhi Hb Bart & trong tinh trang qua
ti tuAn hoan do hau qua cia thiéu mau nghiém
trong. Nhitng thai nay cubi ciing két thic véi
tinh trang phu thai, mot tinh trang do tich lay
dich trong cac khoang gian bao; vi du, tran dich
mang tim, cd trudng, tran dich mang phdi hoic
phtt dudi da, cic diu hiéu nay di kem két cuc
xAu cua thai nhi. T lau, ngudi ta da tin rang
su thodi hoa khong bao gay ra bdi suy tim do
hau qua ctia viéc thiu mau mAt bu thai nhi. Tuy
nhién, diéu nay khong con dugce ting ho bdi céc
nghién cttu vé danh gid huyét dong hoc cia thai
nhi trong dé bing ching chi ra ring suy tim thai
chi xuat hién & giai doan mudn ctia phii thai sau
qué trinh qué ti tim lau dai. Gan day, nghién
ctu vé Doppler da dugc st dung rong rai dé
danh gia chtc ning tim, khong chi vé tién ganh
cua tim hay céc hé théng tinh mach (tinh mach
chu duéi, 6ng tinh mach va tinh mach rén) ma
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con vé hau ganh (chi sb trd khéang nhau hodc chi
s6 Doppler dong mach rén) va hiéu sudt co tim
nhu chi s& Tei va rat ngén tAm thét.

Cho dén nay, it nhat sdu nghién ctu da duge
thuc hién, stt dung siéu Am Doppler nhu mot
cong cu dé danh gid chic ning tim thai trong
s6 cac thai nhi ¢6 nguy co méc bénh Hb Bart.
Két qua cta céc nghién cttu duge thé hién trong
Bang 3. Céc nghién cttu vé chiic ning tim da
chi ra ring trong ntta dau cua thai k¥, thai nhi
bi anh hudng c6 chi sb Tei ting déng ké, ciing
nhu thoi gian co dang tich (ICT) va thoi gian
gian ding tich (IRT), trong khi thoi gian téng
méu da gidm déng ké. Ngoai ra, dang séng cua
bng tinh mach va tinh mach rén 1a binh thuong.
Nguoi ta ciing nhan thiy ring phan sb rit ngin
(SF), dang séng ctia 6ng tinh mach (DV) va tinh
mach r6n (UV) vin binh thudng trong giai doan
dau ctia phit thai do Hb Bart. Mic du phu thai
da tién trién, phan sb rat ngén va phd Doppler
tinh mach vAn binh thudng trong hiu hét cac
trudng hgp. Trong ntta sau cua thai ky, duong
kinh budng tim phai va tréi ting lén va chi sb Tei
cing tiang trong sudt thai ky. Chi sb tién tai cua
cac tinh mach dudng nhu cao hon trong nita sau
so v6i dau thai k.

To6m lai, & thai nhi bi &nh hudng bdi bénh Hb
Bart, qué tai tudn hoan gay ra bdi sy diéu chinh
huyét dong dé dap tng vdi tinh trang thiéu mau
thai nham t6i da héa stt dung oxy mo c6 thé la
nguyén nhan chinh cua thodi héa khong bao,
dac biét 1a vao dau giai doan caa phi dai co tim.
Mic du tim 16n 1a phan Gng sém, suy tim hodc
su mAt bt chi xay ra khi co ché bu cta tim bi suy
giam hoan toan. Trong giai doan dau cua phi
thai, chtic ning tim thong qua tién tai va phan
s6 riat ngén (SF) tuong d6i binh thudng cho thay
mot giai doan duge bu tdt, trong khi cdc tham sb
dé thay déi dé€ thé hién sy mét bu & giai doan sau
thai ky, rat [au sau khi thai nhi xuit hién phi.
Tuy nhién, mic di chic ning tim thé hién boi
phan tién tai hodc phan s rit ngdn dudng nhu
van con binh thuong & giai doan dau caa phit
thai, nguoi ta nhan thiy ring hiéu suét tim dugc



Bang 3. Chidau tiém néng trén siéu am dé danh gia chic naéng tim & thai méc Hb Bart

M3&u nghién ciu Chidautrén  Kétqua Tham khao
(N) SETE
Thai Hb Bart/pht/  Tinh mach chd - Thai < 28 tuan: th&p hon. - Tang luu lugng méu la nguyén Luewan va
tudi thai 16 - 27 dudi IVC: chis6 — Thai> 28 tuan: cao hon. nhan co ban dan dén phu thai. cs, 2014
tuan (69) tien ganh. — Tim l6n (& d4p Ung thich nghi cé

hiéu quéa cho sy cung cap oxy mo

0 giai doan sém thai ky.
Thai Hb Bart/khong Chisé Tei (ICT, - Chiso TeivaICT:tdngcdéy  — Thi€u méau thai va tang luu lugng  Luewan va
phu/tudithai 12 - IRT,ET). ngha. mau chu y&u anh hudng chuc cs, 2013
20 tuan (50) — Chis8 IRT va ET tang khéng ~ nang tém thu.

cd y nghia.
Thai Hb Bart/khéng Chisé Tei - Duong kinh 4 budng: ting - Trong bénh Hb Bart cé sy khéng  Chao va cs,
phu/tudithai 20 - dudng kinh khéng cé y nghia 6 giai déng bd gitra tang kich thudc that 2009
42 tuan (30) bubng tim. doan sém thai ky. trai, that phai som hon so vai gian
— NhT phai va that trai tang céc khoang 6 rét va sy suy gidm
kich thudc & cudi thai ky. chdc néng tam thu.
— Chis6 Tei tang & c& hai phia. — Chisd Tei déng vai tro quan trong

trong thyc hanh [am sang.
Thai Hb Bart/khéng DV chisg - Tang : Vmax, Vmin, TAMX. - Sy gia tdng cung lugng tim va LAM va cs,
phu/tudi thai 12 - 13 doppler. — Gidm Vmax/Vmin, gié tri lugng mau tinh mach trd vé & thai 2001
tuan (20:76) PIV. PLI. méc Hb Bart.
B4t thuong tim: thai  Phan sé rut — BAt thuang tim: giam. — Sy mat bu cla tim & nguyén nhan  Tongsong
Hb Bart/ phu thai ngadn SF cla  _ Thai Hb Bart: binh thuong. co ban cla suy tim & thai thi€u va cs, 2011
(21:111) that (STIC-M). mau.
B4t thuong tim: thai  Chidau — BA&t thuong: bat thuong hinh - Suy tim tang cung lugng & thai Tongsong
Hb Bart/phu thai doppler 6ng dang séng. mac Hb Bart khéng két hop véi 4p va cs, 2010

tinh machva  — Thai Hb Bart: hinh dang lyc tinh mach nao.

tinh mach rén. séng binh thudng.

IVC: tinh mach chd duéi; SF: phén s6 rat ngdn; STIC-M: tuong quan hinh dnh khéng gian-thdi gian M mode,
ICT: thai gian co ddng tich; IRT: thoi gian gian ddng tich; ET: thdi gian téng mdu,
TAMX: cdc gid tri cho van téc téi da trung binh theo thai gian; PIV: chi s6 xung tinh mach; PLI: chi s6 tién ganh.

biéu thi bang chi s6 Tei bit dau cho thiy sy bat
thudng trong giai doan dau, phan 4nh sy ting
cung lugng tim ngay ca trong giai doan bu tbt.

Cac diu 4n sinh hoc tiém ning trong

huyét thanh cua thai nhi dé danh gia suy

tim & thai mic Hb Bart

Theo mot nghién cttu, dugc bdo cido bdi
Tongprasert va cdng su, nhim chi ra kha ning
cta du 4n sinh hoc tit huyét thanh cua thai nhi
trong viéc danh gid chitc ning tim cta thai mic
Hb Bart. Troponin T huyét thanh (cTnT), mot
dAu hiéu cho t6n thuong co tim va N—terminal
pro—B peptide natriuretic (nt—proBNP) nhu la
mot déu hiéu ctia qué tai thé tich tim st dung
méu thu duoc tit lay méau day roén duge ding dé
danh gid. Nghién cttu da ching minh khi thai

duoc 18 dén 22 tuin, nt—proBNP cao hon déng
ké & thai nhi mic Hb Bart so véi thai nhi khong
bi anh hudng (p < 0,001), trong khi ¢TnT thip
hon dang ké & nhitng ngudi bi anh hudng cia
bénh (p < 0,001). Nghién cttu nay cho thiy ring
tim 16n & thai thiéu méu trong khoang dau thai
ky khong lién quan dén chin thuong tim thai
hoic 16i loan chitc ning co tim nhung né dai
dién cho su qu tai thé tich tim tit mot qué trinh
b trit d€ duy tri oxy day du cho mo.

Nhitng phét hién nay tng ho gia thuyét ring
hai giai doan thich nghi cta tim phét trién khi
thai bi thiéu méu. Trong giai doan dAu, su ting
huyét dong c6 thé duge giai thich do qué tai thé
tich, gay ra su gia ting ndng do nt—proBNP Giai
doan sau ctia mic ¢TnT ting cao thé hién ton
thuong co tim hozc suy tim sung huyét thuc sy.
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Ting ndng dod Troponin—T tim c6 thé biéu thi sy
bit dau cha giai doan hai. Tuy nhién, nghién ctu
doc 13 cAn thiét dé xdc nhén sy ting cta ndng
do ¢TnT cho thiy t6n thuong co tim trong giai
doan 1di loan chitc nang sau nay.

Nhing nghién cttu nay cé thé c6 ¢ nghia lam
sang vi hai diu 4n sinh hoc nay c6 thé du doan
tiém ning tién luong va tit d6 cung cAp hudng
din cho cac lua chon quan Iy thai: hodic truyén
méu trong tit cung, chAm dit thai ky hoic tiép
tuc theo doi. Tuy nhién, trong nghién cttu nay,
chtic ning tim dua trén cdc ddu hiéu siéu am va
dAu 4n sinh hoc khong duge so sanh. D6 [a mot
chu dé cho cac nghién ctu trong tuong lai.

Quan ly thai nhi bi anh huwdng bdi bénh

Hb Bart (Bang 4)

No6i chung, Hb Bart, dugc coi 1a mot bénh Iy
gay tit vong va do dé, lua chon chidm dat thai
ky 1 hop 1Iy. Tuy nhién, mot sb trudng hop sbng
s6t duoge béo cdo 1@ té véi it nhit 15 trudng hop
duoc bao céo. Trong sb d6, tudi thai khi sinh
thay déi tit 24 dén 39 tuan. Trong khi mang thai,
truyén mau trong tit cung dugc thuc hién trong
8 trudng hop, trong khi truyén thay mau dugc
thuc hién trong 2 truong hop. Ngoai ra, 2 truong
hop da chon dé ghép té bao gbe trong tit cung.
Bét thudng thai nhi khong phai 1a hiém gip vi
mo6 thiéu oxy anh hudng dén sy phét trién cua
co quan. Cac bd phan bi anh hudng cht yéu
la c4c phan xa cta co thé d& bi thiéu oxy nhu
khiém khuyét ngang doan chi, di tat 15 tiéu thip
va ché ban tay. Trong thoi ky hau san, nhitng tré
nay can dugc truyén mau thuong xuyén trong
khi chd didu tri ghép tay xuong.

Hau hét céc trudng hop thai ky trén c6 su
phat trién binh thudng, mic du it nhit nim

trudng hop ¢ suy gidm nhe vé chic ning than
kinh. Dya trén danh gia tai liéu cua Luke va
cong su nam 2005, gdm 14 trudng hop duge
cong bd véi didu tri trong tit cung, chim phat
trién tAm than da dugc ghi nhan trong 5/14 tré
song sét. Nhitng dit liéu nay nén duge cung cip
cho bénh nhan c6 thai nhi mic bénh dé ra quyét
dinh trude khi didu tri truyén méu trong tit cung.

Viéc chdm dut thai ky da duge tién hanh cho
hau hét céc thai ky méc Hb Bart do tién lugng
xAu véi ty 1é bénh tit cling véi tit vong cao. Tat
c4 nhitng truong hgp khong duge diéu tri thi
tré so sinh chét ngay sau khi sinh. Cho dén nay,
cach quan ly t6t nhit 1a kéo dai tudi thai cling
véi truyén mau trong ti cung va diéu tri dut
diém bing ghép tay sau sinh. Ghép t& bao gbc
trong tit cung van chi ditng & mic nghién ciu.
Su d6i m&i nay 1a hy vong cho cac ciip vg chdng
c6 nguy co mang thai nhiéu 1an véi thai nhi mic
bénh Hb Bart. Néu cha me quyét dinh tiép tuc
mang thai sau khi dugc tu vin day du ring thai
nhi bi anh hudng bdi bénh Hb Bart, can ¢é mot
cudc thao luan toan dién véi cdc nhan vién y té
va cdc thanh vién gia dinh vé cich chiam séc dia
tré mang bénh man tinh va cic vin dé dao ditc
van con gy tranh ci.

Bénh Hemoglobin Bart bao thai trong mot

md hinh nghién ctitu vé thay d6i dap tng

hé tim mach & thai thiéu mau

Mic di bénh Hb Bart giy t vong va viéc
danh gia phic tap c6 thé khong c6 nhilu gi4 tri,
né 6 thé 1a mot mod hinh nghién cttu ¢ nhidu
gi4 tri cho cdc nguyén nhan giy thiéu méu it
nghiém trong hon nhu parvovirus B19 hoic bat
ddng nhém mau Rh. Mic du, thuc té [a tién
lugng chung cta thai phit tuong déi kém, nguoi

Bang 4. Cac dau &n sinh héa méau thai nhi tiém nang dé danh gia suy tim & thai Hb Bart.

Két qua

M3u nghién clu: thai Hb  D&u &n

Tham khao

sinh hoa
- cTnT
- nt-proBNP - Tang

Bart/tudi thai

Mau day rén thai 18 - 22
tuan

- Gidm

Tim 16n 6 thai thi€u mau trong giai doan sdm thai ky:  Tongprasert F
— Khéng két hop vai réi loan chic nang co tim thai

va cs, 2014

— Qué tai thé tich tim 14 nguyén nhan co ban

cTnT: CardiacTroponin-T , nt-proBNP: N-terminal pro-B-type natriuretic peptide
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ta van trong chd mot tién lugng t6t hon, mién
12 huyét dong con binh thuong va kip thoi can
thiép trong tit cung. Do d6, danh gia toan dién
vé tim la hitu ich vé mit Iy thuyét trong viéc
phan biét cac thai phi véi suy tim con ba.

Dua trén cac nghién ctu trude day, cac phan
tng dbi véi thiéu mau kéo dai duge thé hién
trong hinh 2. O giai doan trudc phi, mot s déu
hiéu trén siéu am dé dang dugce phat hién sdm,
nhét 1a vao cudi tam ca nguyét thit nhét hoic
dAu thit hai nhu, tim 16n hodc cac diu hiéu cta
thiéu mau dugc chi ra nhu ting MCA-PSV hoic
SPA-PSV. O giai doan phit — ting cung luong
tim, danh gida huyét dong cho thiy dap dng bu
trit binh thudng va tdt, bing cich ting lugng
méu ludn chuyén trong tuin hoan, hay cung
luong tim. O giai doan phit nhidu 6 sy tich tu
dich trong khoang thi ba, vi du ¢d truéng, tran
dich mang phdi/mang ngoai tim hoic tran dich
dudi da, da tién trién. Céc danh gid huyét dong
cho théy qua tai thé tich va ting hoat dong cua
tim nhung chic niang bu tdt bao gdm ca su co
bép binh thudng cta tim, khong c6 bing chiing

THAY DO THAY O
HINH THAI CHUC NANG
Tim l6n Khéng Tang MCA-PSV
Phu nhau SUVRLETRES Ting SPA-PSV
Gan-lach lén Tang nt-proBNP
Phu thai Tim co bop binh thuong
(A:(rén fjiCh FAVEGETREN Chisd cTnT binh thuong
c6 truong) CUPAWVERINE Tizn ganh binh thuong
Tich dich duoi da =0 Tang cung lugng tim
Da 6i )

Tang chisé MPI
SIVE AN Tang tien ganh (IVC,DV)

(VI Q0LITRinY Cung lugng tim thap
thap

Hinh 2. So dé cac qua trinh thay d6i
vé huyét dong cla thai méc Hb Bart.

So d6 nay cho thdy mai tuong quan gita [dm sang
(hinh thai) va huyét dong (chuc nang) thay ddi 6 thai
nhi bj &nh hudng véi bénh Hb Bart.

(MCA-PSV: Peak systolic velocity in the middle cerebral artery;
SPA-PSV: Peak systolic velocity in the splenic artery;

cTnT: Cardiac troponin T; nt-proBNP: N-terminal pro B-type

natriuretic peptide; MPI: myocardial performance index,
IVC: inferior vena cava, DV: ductus venosus).

vé t6n thuong co tim, khong ting tién ganh do
hAu qua cta qu4 tai tim.

Tuy nhién, chitc ning tim ting lén do sy ting
kich thudc tim cing nhu ting chi s6 hiéu suit co
tim. Nhiing thay d6i nhu vay dugc coi la thich
tng sinh ly dbi phé véi tinh trang thiéu mau
thay vi 16i loan chitc ning tAm thét bénh Iy nhu
trong c4c tai liéu. Nhitng phét hién nay cho thiy
thiéu mau gy ra phu thai trudc hét [a do qua
tai thé tich, khong phai do suy tim. Mic du ¢
qué tai thé tich va tim 16n, cdc thong sb huyét
dong binh thudng cho thiy su co bép cta tim
that hiéu qua hoic dép tng thich nghi tbt. Cubi
cling, & giai doan phii — cung luong tim thip,
day 1a giai doan suy tim thuc su sau khi cic co
ché thich nghi trd nén can kiét, thuong xay ra
trong ba thing cubi. Huyét dong danh gid cho
thiy cung lugng tim thip, kha ning co bép kém
va tién tai ting 1o rét.

KET LUAN

Céc dAu hiéu sang loc trén siéu am hiéu qua
va ¢6 loi nhét trong du doan bénh Hb Bart caa
thai nhi. Panh gid chic ning tim cling 1a mot
vAn dé rAt quan trong khi cha me mubn tiép tuc
thai ky va da [én ké hoach diéu tri trong tit cung.
Viéc stt dung céc diu 4n huyét thanh cia me dé
phat hién thai nhi Hb Bart bi han ché bai nhiéu
yéu t& gay nhifu va cing do sy hiéu biét han
ché ctia ching ta vé sinh bénh hoc trong sy phat
trién ctia phi thai. Nghién ctu trong tuong lai,
chic ning ty thé cua tim, diu hiéu stress oxy
héa va diu hiéu viém cé thé cung cip nhiing
hiéu biét c6 gié tri lién quan dén co ché co ban
gay ra suy tim & thai nhi Hb Bart. Hon nita, cac
thong tin nay c6 thé duogc stt dung dé dy dodn
chitc ning tim trudc khi tién trién thanh phu
thai. Cubi cting, miu nghién cttu vé thai nhi mic
Hb Bart c6 thé 1a md hinh tt nhit ctia nghién
cttu vé dép tng tim mach véi thiéu méau thai, do
d6 siéu Am tim mach va danh gid & mic do phan
tt ¢ thé hitu ich trong viée du doén tién lugng
ho#c dua ra lya chon trong quan Iy tinh trang
thiéu mau thai nhi. Maji xern tiép

g trang 69
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qua USS. Thém vao d6, gid tri chdn dodn cua
iuMRI dugc chitng minh c6 do nhay phat hién
bénh Iy ndo thai cao dén 92% so véi 38% & USS
& 38 thai nhi 24 — 30 tuin tudi, va ghi nhan gia
tri chn dodn bd sung trong 18/38 (47%) trudng
hop (Doneda va cs, 2010).

Microcephaly (ddu nho)

Microcephaly (kich thudc hop so nho)
thudng dugc tim thiy ¢ thai nhi véi bénh Iy néo.
Danh gi4 kich thudc hop so trén USS duge thuc
hién bang cach do duong kinh ludng cuc, dudng
kinh chdm trude, chu vi dAu va so sanh véi biéu
dd quy chufn. Viéc thuc hién iuMRI ciing véi
USS nhim xéc dinh do chinh xéc cta cac phép
do hop so trén USS; mic dd microcephaly bao
dam didu tra thém boi iuMRI; va sy khong can
déi gitta kich thude du va kich thude nio.

Ky thuat iuMRI da phat hién 8/30 truong
hop duong tinh gid véi chdn doan microcephaly
trén USS. Ngoai ra, iuMRI con phat hién chinh
xéc thém 13 thai nhi c6 microcephaly trong khi
khong duge xéc dinh trén USS. Viéc thuc hién
b& sung iuMRI sau USS gitp xéc dinh § nghia va
do nhay cua iuMRI trong chin dodn bat thuong
vé kich thude ndo trong danh gia 1am sang.

KET LUAN

Trong siéu am thai ky, USS vin la phuong
phap cht yéu nham sang loc va phét hién thai
nhi mang céc di thuong. Tuy nhién, USS van c6
nhitng han ché nhét dinh, va ¢6 thé khong phat
hién ra mot sb bat thuong vé nio trong qué trinh
sang loc. Viéc két hop iuMRI va siéu 4m gitp
phat hién céc bt thudng ndo cua thai nhi mot
cach cu thé néu so sanh véi viéc chi thuc hién
siéu Am thai thong thuong. Pic biét, iuMRI gitp
cai thién do chinh xdc va do tin ciy trong chin
doén, khi bat thuong vé ndo duge hién thi hoic
nghi ngd trén USS, va diéu dé ¢ ¥ nghia dang
ké v& mit lam sang. HAu hét c4c nghién cdu so
sanh da tap trung vao céc thai nhi c6 bat thudng
vé nio c6 thé nhin thiy trén USS, nhung iuMRI
con c6 thé phét hién céc bit thudng ndo thai

nhi & cac thai phu c6 nguy co thip, trong trudng
hop USS cho két qua binh thudng hoic khong
ddc hiéu. Ky thuat iuMRI gép phan cung cip
nhiéu thong tin ddng tin ciy, gidp tién luong cac
bit thudng vé nio bd sung vao USS trong cic
trudng hop thai ky ¢é nguy co thip & cac thai
ky tiép theo.
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