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Tiền sản giật là một trong những biến chứng sản 
khoa phổ biến nhất và là một trong những nguyên 
nhân gây tử vong quan trọng ở bà mẹ và trẻ sơ sinh. 
Mỗi năm, có khoảng 50.000 - 60.000 trường hợp tử 
vong liên quan đến bệnh lý tiền sản giật, chiếm 12% 
phụ nữ tử vong do các biến chứng của thai kỳ trên 
toàn thế giới và khoảng 300.000 trường hợp tử vong 
sơ sinh, chủ yếu là do sinh non ở phụ nữ bị tiền sản 
giật (ACOG, 2013). Ngoài ra, còn có nhiều biến 
chứng sớm cũng như lâu dài khác cho mẹ và thai nhi 
liên quan đến tiền sản giật (Sibai và cs, 2005).

Các chiến lược dự phòng tiền sản giật đã được 
nghiên cứu rộng rãi trong suốt mấy chục năm qua. 
Nhiều biện pháp dự phòng khác nhau đã được 
phát hiện và đánh giá để áp dụng vào dự phòng 
tiền sản giật, như: điều chỉnh chế độ ăn kiêng, chế 
độ vận động, giảm cân, vitamin, chất chống oxy 
hóa (antioxidant), các thuốc kháng đông và chống 
ngưng tập tiểu cầu như heparin hay aspirin liều 
thấp… Bên cạnh aspirin liều thấp là biện pháp dự 
phòng cho thấy được lợi ích rõ ràng nhất (Roberge 
và cs, 2017, Rolnik và cs, 2017), thì vai trò của canxi 
cũng đã được nhắc đến nhiều (Hofmeyr và cs, 2014; 
Mone và cs, 2014).

Trong bài viết này, chúng ta sẽ cùng tìm hiểu rõ 
hơn về vai trò, hiệu quả của canxi trong dự phòng 
tiền sản giật.

CƠ CHẾ TÁC ĐỘNG CỦA CANXI 
TRONG THAI KỲ
Canxi là một chất dinh dưỡng cần thiết phải 

được cung cấp đầy đủ qua chế độ ăn uống giúp cân 
bằng nồng độ trong huyết thanh, vì cơ thể không tự 
tổng hợp được. Ở phụ nữ mang thai, lượng canxi có 
xu hướng giảm xuống do phải vận chuyển qua nhau 
thai đến bào thai, đặc biệt giảm nhiều nhất trong 
tam cá nguyệt thứ ba. Ngoài ra, sự hấp thu canxi ở 
đường tiêu hóa cũng tăng lên, chủ yếu là do sự gia 
tăng nồng độ 1,25 - dihydroxyvitamin D và lượng 
canxi bài tiết qua nước tiểu cũng gia tăng. Nồng độ 
hormone tuyến cận giáp và calcitonin tăng lên cũng 
liên quan đến việc giảm nồng độ canxi huyết thanh 
(Peacock, 2010).

Trong thai kỳ, canxi có vai trò quan trọng trong 
quá trình khoáng hóa xương của thai nhi và ngăn 
ngừa thai chậm phát triển. Còn đối với người 
mẹ, nếu thiếu canxi có thể gây thiếu xương, loãng 
xương, run, mất ngủ, chuột rút, tetany… (Thomas 
và cs, 2006; Imdad và cs, 2011).

Ngoài ra, nồng độ canxi thấp kích thích tăng 
tiết hormone tuyến cận giáp và renin, từ đó, làm 
tăng nồng độ canxi ở tế bào cơ trơn mạch máu và 
dẫn đến co mạch, gây tăng huyết áp, dẫn đến tiền 
sản giật. Việc bổ sung canxi giúp giảm phóng thích 
hormone tuyến cận giáp và giảm canxi trong tế bào 
cơ trơn mạch máu, từ đó giảm hiện tượng co mạch 
(Hofmeyr và cs, 2014). Những nghiên cứu khác còn 
cho thấy bổ sung canxi giúp tăng dòng máu đến tử 
cung, biểu hiện qua việc giảm trở kháng động mạch 
tử cung và động mạch rốn (Carroli và cs, 2010) hay 
việc bổ sung trong nửa sau thai kỳ dường như có thể 
giúp giảm trị số huyết áp (Hofmeyr và cs, 2008).

BỔ SUNG CANXI TRONG
DỰ PHÒNG TIỀN SẢN GIẬT

Bùi Quang Trung
Bệnh viện Mỹ Đức
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HIỆU QUẢ CỦA BỔ SUNG CANXI
Để đánh giá hiệu quả của bổ sung canxi, một 

tổng quan hệ thống và phân tích gộp đã được thực 
hiện và đăng trên Cochrane năm 2014, tổng hợp 14 
nghiên cứu, trong đó, có 13 nghiên cứu chất lượng 
cao với 15.730 thai phụ. Kết quả cho thấy bổ sung 
canxi liều cao (≥1 g/ngày) giúp giảm 35% huyết áp 
trung bình so với nhóm dùng giả dược (12 nghiên 
cứu, 15.470 thai phụ, RR 0,65, KTC 95% 0,53-
0,81) đặc biệt ở thai phụ có mức tiêu thụ canxi thấp 
và thai phụ có nguy cơ cao tiền sản giật (Hofmeyr và 
cs, 2014). Nguy cơ tiền sản giật cũng giảm tới 55% 
(13 nghiên cứu, 15.730 thai phụ, RR 0,45, KTC 
95% 0,31-0,65). Đặc biệt, hiệu quả rõ rệt nhất ở 
nhóm chế độ ăn có hàm lượng canxi thấp (8 nghiên 
cứu, 10.678 thai phụ, aRR 0,36, KTC 95% 0,20 - 
0,65) và ở nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật 
cao (5 nghiên cứu, 587 thai phụ, RR 0,22, KTC 
95% 0,12 - 0,42) (Hofmeyr và cs, 2014). 

Kết quả phân tích cũng cho thấy bổ sung canxi 
giúp giảm tử suất và bệnh suất nghiêm trọng của 
mẹ khoảng 20% (4 nghiên cứu, 9.732 thai phụ, RR 
0,80, KTC 95% 0,65 - 0,97). Nguy cơ trung bình 
của sinh non cũng giảm gần 25% ở nhóm bổ sung 
canxi (11 nghiên cứu, 15.275 sản phụ RR 0,76, 
KTC 95% 0,60 - 0,97) (Hofmeyr và cs, 2014).

Tỷ lệ trẻ phải nhập chăm sóc đặc biệt, tỷ lệ thai 
lưu và tử vong trước khi trẻ xuất viện không có 
sự khác biệt (11 nghiên cứu, 15.665 trẻ, RR 0,90, 
KTC 95% 0,74 - 1,09). Một nghiên cứu khác còn 
cho thấy giảm huyết áp tâm thu của trẻ có bổ sung 
canxi trong thai kỳ (514 trẻ, RR 0,59, KTC 95% 
0,39 - 0,91). Nghiên cứu theo dõi một nhóm nhỏ 
các trẻ này đến năm 12 tuổi cho thấy tỷ lệ sâu răng 
cũng giảm (195 trẻ, RR 0,73, KTC 95% 0,62 - 0,87) 
(Hofmeyr và cs, 2014).

Với bổ sung canxi liều thấp (< 1 g/ngày), các 
bằng chứng còn nhiều hạn chế, có 10 nghiên cứu 
nhưng chỉ có 2.234 thai phụ, trong đó, có 4 nghiên 
cứu chỉ bổ sung canxi đơn thuần, 3 nghiên cứu kết 
hợp với vitamin D, 2 nghiên cứu kết hợp với acid 
linoleic và 1 nghiên cứu kết hợp với chất chống oxy 
hóa. Các nghiên cứu đa số đều tập trung vào nhóm 
thai phụ có nguy cơ tiền sản giật cao. Kết quả cho 
thấy bổ sung canxi liều thấp cũng giúp giảm nguy 

cơ tiền sản giật (RR 0,38, KTC 95% 0,28 - 0,52), 
đồng thời cũng giúp giảm huyết áp trung bình, tỷ lệ 
thai nhẹ cân và tỷ lệ trẻ phải nhập chăm sóc đặc biệt 
(Hofmeyr và cs, 2014). Một tổng quan hệ thống 
khác đăng trên BJOG tập trung phân tích hiệu quả 
của bổ sung canxi liều thấp cũng cho các kết quả 
tương tự (Hofmeyr và cs, 2014b).

ĐỐI TƯỢNG ĐƯỢC KHUYẾN CÁO
Năm 2016, dựa vào những khuyến cáo trước 

đó (WHO, 2011; WHO, 2013) và những kết quả 
nghiên cứu cập nhật (Hofmeyr và cs, 2014), trong 
khuyến cáo về bổ sung canxi trong thai kỳ, ở những 
vùng dân cư có hàm lượng canxi thấp trong chế độ 
ăn, Tổ chức Y tế Thế giới (WHO) đưa ra khuyến 
cáo mạnh về việc bổ sung canxi hàng ngày cho tất 
cả thai phụ, đặc biệt là ở những thai phụ có nguy cơ 
tiền sản giật cao (WHO, 2016). 

Lý tưởng nhất của việc bổ sung canxi có lẽ là phải 
kiểm tra đánh giá lượng canxi trong khẩu phần ăn 
của riêng mỗi vùng dân cư và nồng độ canxi của mỗi 
thai phụ. Nhưng một bài tổng quan lớn cho thấy ở 
những vùng có thu nhập thấp và trung bình (châu 
Á, châu Phi, Caribe và Trung Mỹ, Nam Mỹ) gần như 
toàn bộ những thai phụ có mức tiêu thụ canxi < 900 
mg/ngày, nghĩa là thấp hơn mức yêu cầu trung bình 
(Lee và cs, 2013). Do đó, WHO khuyến cáo bổ 
sung cho tất cả thai phụ ở những vùng này, đặc biệt 
là nhóm có nguy cơ tiền sản giật cao (WHO, 2016).

LIỀU LƯỢNG VÀ
LOẠI CANXI PHÙ HỢP
Với các bằng chứng mạnh mẽ về hiệu quả của 

việc bổ sung canxi liều cao (Hofmeyr và cs, 2010; 
Hofmeyr và cs, 2014), trong các khuyến cáo của 
mình, liều lượng canxi hàng ngày được WHO 
khuyến cáo là 1,5 - 2,0 g canxi nguyên tố (WHO, 
2011; WHO, 2013; WHO, 2016). Liều lượng này 
cao hơn ngưỡng 1 g – ngưỡng được coi là liều cao 
trong bổ sung canxi. Khi đưa ra khuyến cáo này, 
nhóm chuyên gia của WHO đã dựa vào khoảng 
liều lượng đã được thử nghiệm phù hợp trong các 
nghiên cứu có chất lượng cao nhất và cũng đã xem 
xét tới lợi ích rõ ràng cao hơn các nguy cơ có thể xảy 
ra (WHO, 2013).
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Tuy nhiên, liều lượng canxi cũng có thể liên quan 
đến tỷ lệ hấp thu. Cụ thể, liều canxi càng tăng thì sự 
hấp thu canxi có thể bị giảm xuống. Viện Hàn lâm 
Y khoa Hoa Kỳ khuyến cáo liều sử dụng cho mỗi lần 
là nên ≤500 mg (Academies, 2011). Do đó, WHO 
cũng khuyến cáo chia liều canxi ra ít nhất 3 lần/ngày 
và sử dụng tốt nhất là trong bữa ăn. Cần lưu ý rằng 
có thể xảy ra tương tác giữa canxi và sắt, do đó, việc 
bổ sung hai chất này nên cách nhau vài giờ đồng hồ 
(WHO, 2016). Một điều cần lưu ý nữa, đó là khi 
chia thuốc ra nhiều lần uống trong ngày có thể sẽ 
làm giảm sự tuân thủ, từ đó làm giảm hiệu quả dự 
phòng tiền sản giật (Ingersoll và cs, 2008).

Ngoài việc bổ sung canxi, theo WHO, khi cần 
tư vấn về chế độ ăn uống, khuyến khích thai phụ 
ăn các thực phẩm giàu canxi sẵn có tại địa phương 
(WHO, 2016).

Do đó, thực tế lâm sàng có thể cần xem xét lại 
việc giảm liều canxi bổ sung xuống khoảng 1 g/ngày. 
Bởi liều dùng này kết hợp với chế độ ăn uống có thể 
vẫn đáp ứng đủ nhu cầu canxi cần thiết trong thai 
kỳ. Ngoài những lợi ích có thể có về kinh tế, việc 
giảm liều có thể làm tăng hấp thu, tăng sự tuân thủ, 
từ đó tăng hiệu quả của canxi trong dự phòng tiền 
sản giật. Ngoài ra, bổ sung canxi liều thấp hơn liều 
khuyến cáo của WHO, thậm chí liều <1 g/ngày như 
đã phân tích ở trên cũng có hiệu quả trong dự phòng 
tiền sản giật (Hofmeyr và cs, 2014a; Hofmeyr và cs, 
2014b).

Khi xem xét chọn lựa bổ sung canxi, chúng ta 
cũng cần biết rằng canxi sinh tố hiện diện trong 
nhiều loại muối canxi với nhiều hình thức bào 
chế và liều lượng khác nhau. Mỗi loại có những 
đặc điểm sinh khả dụng khác nhau cũng như chi 
phí khác nhau. Do đó, phải cân nhắc để chọn lựa 
loại muối canxi phù hợp cho từng thai phụ. Thực 
tế, có hai loại được sử dụng rộng rãi nhất là canxi 
cacbonat và canxi citrat. Canxi cacbonat rẻ hơn, 
nhưng có thể hấp thu kém hơn khi sử dụng trong 
bữa ăn. Ngược lại, canxi citrat không bị ảnh hưởng 
bởi bữa ăn, nhưng chi phí cao hơn, đồng thời hàm 
lượng canxi nguyên tố thường thấp hơn (1 g canxi 
nguyên tố bằng 2,5 g canxi cacbonat hoặc 4 g canxi 
citrat). Như vậy, sử dụng canxi citrat sẽ phải sử dụng 
nhiều viên thuốc hơn hoặc viên thuốc lớn hơn nên 

dễ đưa tới sự kém tuân thủ hơn. Do đó, khi xem xét 
nhiều yếu tố thì canxi cacbonat có vẻ phù hợp hơn 
trên thực tế lâm sàng (Heller và cs, 1999; Heaney và 
cs, 2001).

THỜI ĐIỂM BỔ SUNG 
WHO khuyến cáo bổ sung canxi từ thời điểm 

thai 20 tuần đến hết thai kỳ (WHO, 2013; WHO, 
2016). Mốc thời gian này chủ yếu dựa vào mốc thời 
gian mà các nghiên cứu lớn đã thực hiện (Hofmeyr 
và cs, 2014), đồng thời, rất có thể đây là giai đoạn khi 
nồng độ canxi của người mẹ bắt đầu giảm (Mone và 
cs, 2014). Như vậy, với các chứng cứ này thì có thể 
việc bắt đầu bổ sung canxi từ nửa sau thai kỳ có thể 
không phải là thời điểm mang lại hiệu quả cao nhất. 
Tuy nhiên, không có nghiên cứu so sánh mốc thời 
gian này với các mốc thời gian khác.

Năm 2017, Hofmeyr và cộng sự đã tiến hành 
một tổng quan hệ thống để tìm hiểu xem việc bổ 
sung canxi trước khi có thai và trong giai đoạn đầu 
thai kỳ có hiệu quả trong việc dự phòng tiền sản giật 
không (Hofmeyr và cs, 2017). Kết quả trong y văn 
chỉ có một nghiên cứu nhỏ (60 thai phụ), thực hiện 
bổ sung canxi (800 mg/ngày) kết hợp với các chất 
chống oxy hóa khác bắt đầu 8 - 12 tuần và kéo dài 
đến hết thai kỳ. Cả 2 nhóm cũng được sử dụng thêm 
sắt và acid folic như khuyến cáo cho toàn bộ các thai 
kỳ. Kết quả cho thấy bổ sung canxi và các chất chống 
oxy hóa khác có thể làm giảm nhẹ nguy cơ tiền sản 
giật (RR 0,24, KTC 95% 0,06 - 1,01). Nhưng kết 
quả này không có nhiều ý nghĩa do nghiên cứu nhỏ, 
chất lượng thấp. Nên đến thời điểm này, thực hành 
lâm sàng vẫn cần phải tuân thủ theo hướng dẫn về 
thời điểm bắt đầu của WHO.

Việc bổ sung canxi theo khuyến cáo của WHO 
mang đến những lợi ích nhất định. Tuy nhiên, thực 
tế thực hiện trên lâm sàng còn tồn tại một số điểm 
có vẻ chưa phù hợp. Với hàm lượng canxi 1,5 - 2 g/
ngày theo khuyến cáo thì thai phụ phải chia ra 3 - 
4 lần uống trong ngày. Kết hợp thêm việc phải bổ 
sung sắt và acid folic theo khuyến cáo, do tương tác 
giữa sắt và canxi nên tổng số lần uống một ngày phải 
4 - 5 lần (WHO, 2012). Điều này gây ra nhiều khó 
khăn trong thực hiện thuốc và dễ đưa đến sự giảm 
tuân thủ, từ đó, giảm hiệu quả dự phòng tiền sản 
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giật. Do đó, cũng cần thiết phải xem xét cách thức 
thực hiện thuốc phù hợp hơn để vừa tăng sự tuân 
thủ, vừa tăng hiệu quả dự phòng tiền sản giật.

MỨC ĐỘ AN TOÀN
Có một số báo cáo cho thấy bổ sung canxi liên 

quan tới nguy cơ gia tăng sỏi đường niệu và nhiễm 
trùng. Nhưng đây chỉ là những báo cáo nhỏ và thực 
tế, lợi ích của việc bổ sung canxi vẫn cao hơn so với 
những triệu chứng được coi là bất lợi này. Còn về 
vấn đề khó nuốt do viên thuốc có kích thước lớn, 
điều này có thể điều chỉnh phù hợp khi phân chia ra 
nhiều thời điểm uống khác nhau trong ngày. Đồng 
thời, chú ý bổ sung canxi cách xa thời điểm bổ sung 
sắt cũng giải quyết được tương tác làm giảm hấp thu 
sắt (Mone và cs, 2014). 

KẾT LUẬN
Các khuyến cáo bổ sung canxi còn tồn tại nhiều 

vấn đề chưa thực sự phù hợp trong thực hành lâm 
sàng làm giảm mức độ tuân thủ, giảm hiệu quả dự 
phòng tiền sản giật. Cũng như việc bổ sung canxi 
có thể đưa tới một số bất lợi. Nhưng những kết quả 
hiện tại cho thấy bổ sung canxi liều cao có nhiều 
hiệu quả trong việc giảm nguy cơ tiền sản giật, đặc 
biệt ở nhóm thai phụ có hàm lượng canxi thấp trong 
chế độ ăn và nhóm có nguy cơ tiền sản giật cao, cần 
khuyến khích sử dụng bên cạnh dự phòng bằng 
aspirin liều thấp đã được khuyến cáo sử dụng rộng 
rãi. Vẫn còn cần thêm những nghiên cứu để trong 

tương lai có thể điều chỉnh lại liều lượng, thời điểm 
bổ sung canxi để đạt được hiệu quả cao hơn và phù 
hợp hơn.
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HOSREM thường xuyên tổ chức hội nghị - 
hội thảo - khóa tập huấn về hỗ trợ sinh 
sản dành cho bác sĩ và chuyên viên phôi 
học. Vui lòng liên hệ HOSREM để được 
cung cấp những thông tin mới nhất.


