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hudc vién noi tiét tranh thai (TYNTTT) dugc dua ra
thi trudng thé gi6i ti nam 1960. Luc dau, nha san
xuét c6 y dinh dua ra mot loai thudc vién ndi tiét chi
c6 mot loai progestogen téng hap 1& norethylnodrel nh&m (c
ché hién tugng rung triing. Tuy nhién, trong qué trinh téng
hop norethylnodrel, lai xuét hién mot chat estrogen véi ham

lugng rat nhd, mestranol.

Do do, trong mdi vien TVNTTT dau tién chia 9,85mg
norethylnodrel va 0,15mg mestranol. Méi vi thudc c6 28
vién, mdi ngay uéng mot vién. Hai muci mét vien dau cod
chta noi tiét (norethylnodrel va mestranol véi liéu luong nhu
da ndi trén) con 7 ngay sau thi khong co noi tiét. Khodng
thai gian 7 ngay nay goi la khodng thoi gian khong noi tiét
(TGKNT).

Dua vao dau dé cé phan chia 21/7 trong méi chu ky? Co
nhiéu y kién. C6 |& cac nha san xuét nghi rang, 21 ngay dau
cla chu ky can co6 noi tiét dé ngan chan hién tugng rung
triing, con 7 ngay sau la khodng thdi gian an toan nén khong

can phai st dung ndi tiét. Trong 7 ngay dé, do noi tiét giam

manh trong huyét thanh nén doan mach mau xoan gita I6p
day va 16p chiic ndng clia ndi mac tl cung co that lai, 16p noi
mac chlc nang bén trén bi hoai tl, bong ra, gay hién tugng

chdy mau giéng nhu hanh kinh, déu dan méi thang.

Ham luong clia progestin va estrogen déu cao trong vién
thudc ndi tiét tranh thai lGc méi dua ra thi trudng ma thoi
gian ban hiy ciing dai. Nhd vay, LH va FSH cua tuyén yén
bi tic ché sudt chu ky, ké ca nhiing ngay khong noi tiét. Nang
noan tht cdp & budng triing khéng thé phat trién, estradiol
khong dugdc téng hop tl cac t& bao hat clia nang noan phat
trién, nén chéc chdn khong xay ra rung triing trong nhiing

ngay khong noi tiét (Brenner PF va cs., 1977).

Tuy nhién, ham lugng cao cla cac vién noi tiét tranh thai
gay ra nhiéu tac dung phu khong mong muén nhu budn non,
cdng dau vU, gill nuéc, nam da va tam trang but rdt, kho
chiu. Tu do, ty 1& bd st dung thube vién tranh thai noi tiét cao
(Mishell JR DR, 2001).

D& gidm tac dung phu khéng mong muén, vién thuéc noi tiét



tranh thai ngay cang c6 ham lugng noi tiét thdp xuéng, nhu
ethinyl estradiol — mot loai estrogen co tac dung Uc ché rung
triing manh, ngay nay dugc st dung trong hau hét cac vién
thudc ndi tiét tranh thai - ti 150pg da gidm con 20-35ug va
progestin cang ngay cang c6 nhiéu Igi ich khac ngoai viéc tc

ché rung tring.

Ham lugng noi tiét thap c6 nhiéu mat co Ii nhu gidm dang
ké nguy cd viem tc nghén tinh mach (Gertsman BB, 1991),
gidm budn nobn, ndm da... Tuy nhién, ham lugng thdp cua
vién thuéc tranh thai cling c6 bat Ioi vi co thé gay ra hién
tuong xuéat huyét gitta chu ky (Appel TB va cs., 1987), va do
do, ty & bd su dung TVYNTTT cing cao (Rosenberg MJ va
Waugh MS, 1998).

Thdi gian ban hdy cda ethinyl estradiol (EE) trong vién thu6c
khéng thay déi & cac ham Iudng khac nhau. Ham Iuong thap
Sé gilp cho EE dudc thanh thai s6m, hoan toan trong 3-4
ngay sau vién thuéc cudi cung c6 chia noi tiét. Nhu vay,
néu su dung thuéc tranh thai theo quy trinh 21/7, c6 dén
7 ngay “khong uéng noi tiét”, trong khi ethinylestradiol va
progestin chi 3-4 ngay da dugc thanh thai hoan toan, cd thé
c6 nhidu ngay khong EE. FSH & tuyén yén sé dudc téng hop
va phong thich, nang noan thu cép tai budng tring c6 diéu
kién va thai gian dé phat trién (Van Heusden AM va Fauser
BCJM, 1999). Estradiol sé& dugc t8ng hop tai cac nang noan,
tao diéu kién cho noi mac ti cung phat trién theo. Khi ngusi
phu nd bat dau udng vién noi tiét tranh thai trd lai, FSH bi tc
ché, nang noan ngting phat trién, estradiol ndi sinh sé ngung
téng hop, ndi mac tl cung sé bong ra va sé co xuét huyét
gitia chu ky. Ty lé xuét huyét am dao gida chu ky cao hon
khi phu ni st dung vién thudc noi tiét liéu thap (Baerwald

AR va cs., 2004).

Nhiéu loai progestin méi dugc téng hop manh hon nén ciing
gitp gidm ham lugng trong vién thudc noi tiét tranh thai
hién nay. V6i ham luong thdp, giéng nhu ethinyl estradiol,
progestin cling dugc thanh thai sau vai ngay ngung uéng
vién c6 chua noi tiét. Diéu nay l1am cho LH tang trd lai. Néu
vl thuéc sau dugc bat dau uéng qué 7 ngay ngung thudc, co
thé c6 hién tugng rung triing xay ra. Mot nghién ctiu (Creinin

MD va cs., 2002) chting minh dugc rang, khi khodng thoi

gian khong noi tiét tang 1én dén 9 ngay véi vién noi tiét liéu
thap thi trén mot s6 phu nd, luong progesterone ndi sinh
trong huyét thanh tang cao, ching td da c6 rung tring va
hoat dong clia hoang thé. Vi vay, khodng 1% phu nd trong
nhém nghién ctiu da cé thai, tic 1a van c6 thé cé thai ngoai

¥ muén.

Mot nghién clu con cho thay, hau hét cac triéu ching co
nang ghi nhan dugc trén nhing phu n s dung vién thuéc
ndi tié€t tranh thai déu xdy ra nang hon vao 7 ngay khong noi
tiét (Patricia J.Sulak va ¢s., 2000) so véi nhiing ngay udng
céac vién thudc co noi tiét:

1 70% so v6i 21%, P < .001

: 70% so v6i 53%, P < .001
:69% so v6i 43%, P < .001
:58% s0 v6i 19%, P < .001

: 38% s0 v6i 16%, P < .001

e Dau viuing chau

e Nhic dau

e Can thudc gidm dau
e Phui né, gili nuée

e Cang dau vu

(Bigu dé 1,2,3,4)

Nhiéu nghién ctu da dugc thuc hién va ching minh rang,
gidm s6 luong ngay khéng néi tiét con 3-4 ngay trong
chu ky st dung thudc vién tranh thai liéu thap 24/4 (gdbm
ethinylestradiol 20ug két hop véi mot progestin méi liéu thap
— drospirenone 3mg) sé ngan chan dudc su phat trién cla
nang noan va gidm dudc lugng estradiol ndi sinh (Spona J

va cs., 1996).

Ethinyl estradiol va progestin trong chu ky 24/4, du ham
lugng thédp, van chua kip dugc thanh thai hoan toan trong
huyét thanh, van con ton tai véi mot Iugng nhd trong cac
ngay “khéng noi tiét” nén ngan dugc su phong thich FSH
va LH tu tuyén yén, do dé nang nodn & budng tring khong
phat trién va khong rung tring (Radhika D Rible va Daniel R.
Mishell JR, 2008).

Mot nghién clu (Gloria Bachmann va cs., 2004) trén
1018 phu nd ti 17 dén 36 tudi tai 35 trung tdm cac
nuéc Uc, Argentina, Brazil, Ba Lan va Hoa ky, theo doi
s’ dung vién thudc ndi tiét tranh thai liéu thdp (20ug
ethinylestradiol va 3mg drospirenone, qui trinh 24/4),

téng cong 11.140 chu ky cho thay:
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Biéu dé 1. S6 phan tram ngudi bi nhuc dau trong
mdi chu ky kinh nguyé&t déi vdi ngudi hién dang st
dung thudc tranh thai 21/7 (A) va mdi bat dau st
dung (B). Bluong cong cé nét manh chi s6 nguoi
c6 nhic dau, khéng ké dén mic dé nang hay nhe.
Blucng cong co Nét dam chi sé Ngudi co triéu chimg
nhiic ddu muc dé trung binh trd Ién (mic >= 5 trén
thang diém t'r O dén 10). (Patricia J. Sulak va cs.,
2000)
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Biéu dé 3. S6 phan tram ngudi bi phi né, gic nucc
trong chu Ky kinh nguyé&t déi vdi ngudi hién s dung
thudc vien Ndi tiet tranh thai 21/ 7 (A) hodc mdi bt
dau st dung (B] (Patricia J. Sulak va cs., 2000)

Luong estrogen khi sii dung 24 ngay
trong méi chu ky loai vién néi tiét tranh
thai co chia 20ug ethinylestradiol, it
hon lugng estrogen khi si dung 21 ngay
trong méi chu ky loai vién néi tiét tranh

thai co6 chiia 30ug ethinylestradiol ma

van tranh dugc xuat huyét am dao giiia

chu ky.
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Biéu db 2. S6 phan tram ngudi co triéu chung dau
viing ha vi hay dau quan trong chu Ky uéng thudc
vién Néi tiet tranh thai 21/7 doi vdi ngudi hién s
dung (A) hodc mdi bat dau st dung (B). Blucong cong
co nét manh chi s6 Nngudi cé dau ha vi hodc dau
guan bung khéng ké muc dé. Fudong cong nét dam
chi s6 Nnguoi dau & mdc dé trung binh trd IEn =5
trén thang diém t'r O dén 10). (Patricia J. Kulak va
cs., 2000)
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Biéu dé 4. S6 phan tram ngudi bi cang dau vi trong
chu ky déi vdi ngudi hién dang st dung thudc vién Nndi
tiet tranh thai 21/7 (A) hoac mdi bat dau s dung
(B). (Patricia J. Sulak va cs., 2000)

Néng do téi da
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Biéu dé 5. Néng dé drospirenone trong huyét
thanh van con ton luu trong bén ngay “khéng Ndi
tiet” khi s& dung thudc vien ndi tiet tranh thai co
chia drospirenone 3mg va ethinylestradiol 20ug

VGi qui trinh 24,/4. (Radhika D. Rible va cs., 2008)



Bang 1. Suthay déi muc dé nang clia cac triéu chiing co nang réi loan tién kinh (so EE/DRSP vdi placebo)

[ tnEIGE(I:,?T:LSJL trulzls((:ieigj tri sEfldI?éRus rri sanjla(;:ieétt)Jotrj gt |4 i ey "
Budn rdu 9,7 9,7 4,0 4,6 -1,38 dén -0,30 0,05
Lo lang 4,2 4,2 1,9 2,4 -0,66 dén -0,23 <0,001
But rat, dé gian da 8,3 8,5 3.3 4,7 -1,43 dén -0,567 <0,001
Mét mai 4,4 4,2 2.1 2,5 -0,58 dén -0,15 0,01
An ngon 7.7 7.6 3,3 3,8 -1,32 dén -0,35 0,01
Mat ngl 6,9 6.8 3,5 3.9 -0,79 dén -0,12 0,033
Céng dau vu 13,4 18,3 7.4 8,6 -2,11 dén -0,77 <0,001

e 5 ngudi co thai do quén thudc gidia chu ky trén téng
s6 1018 ngudi, tinh trén 9010 chu ky; chi s6 Pearl 1a
0,76.

e 12 ngudi c6 mot 1an xudt huyét am dao gida chu ky
khi st dung vi thuéc dau tién, giam & cac vi thudc thu
ba, thi tu. Trong s6 nay, cd 7 ngudi ngung sd dung vi
xudt huyét am dao bét thusng (0,7 %).

e Cac tac dung phu khac nhu nhtic dau, cang dau v,
budn ndn, mun mat rat hiém gap.

Mot nghién clu da trung tdm, ngdu nhién, co6 doi

chiing, mu doi trén 450 phu nd (232 EE/Drospirenone

va 218 placebo) (Luu Thi Hong, 2011) cho thay st dung
thubc vién ndi tiét tranh thai chiia 20pug EE va 3mg
drosperinone, véi qui trinh 24/4, |am giam dang
ké cac triéu ching réi loan tién kinh (premenstrual

dysphoric disorder). (badng 1)
TOM LAI

1. Thudc vién noi tiét tranh thai theo qui trinh 21/7 co
dén 7 ngay khong noi tiét, qua qua trinh s dung lau
dai, da boc 16 mot s6 nhugc diém can dudc cai tién
nhu gay nhiéu triéu chiing tién kinh lam gidm chat
luong cudc séng.

2. Loai thudc vién ndi tiét lidu thap tranh thai (20pg
ethinylestradiol) qui trinh 21/7 gidm dugc mot sé tac
dung phu khéng mong muén nhung thudng gay ra
XUat huyét gitia chu ky dang st dung thudc tranh thai
lam ty 1& b thubc cao.

3. Qui trinh 24/4 cho thdy phu hgp hon, thai gian “khong

ndi tiét” chi co 4 ngay nén khong gay xuat huyét gidia
chu ky, khéng gay nhiéu triéu chiing tién kinh.

4 Qui trinh 24/4 con cho phép ha ham lugng
ethinylestradiol con 20ug va drospirenone 3mg ma
khong gay hién tugng xudt huyét khi dang udng
thudc trong chu ky.

5. Loai thudc vién noi tiét tranh thai ngay nay con chia
drospirenone c¢6 nhiéu Igi ich khac cho stic khoe
ngudi st dung ngoai hiéu qua tranh thai: tac dong co
Igi trén can nang va huyét ap cling nhu chuyén hoa
lipid, gidam dudc mun tring ca va giam tiét ba nhon,

gidm cang dau va (Luu Thi Hong, 2011).
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