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CORTICOSTEROIDS TRUOC SINH

Nguyén Ha Ngoc Thién Thanh,
Thén Trong Thach

TONG QUAN

Hang nim c6 hon mét triéu tré ti vong dugc
béo cdo 1a do nguyén nhan sinh non (Lawn, 2013).
Chuyén da sinh non chiém 1/3 ty ¢ t& vong va
bénh tat cia tré, cing nhu cic vin dé lién quan sy
phat trién lau dai cta tré. Nhing hiu qui ngan han
ctia chuyén da sinh non bao gom: hoi chiing suy ho
hip cdp (RDS), xuit huyét trong nao thit (IVH),
viem ruét hoai tit (NEC), bat thudng su phét trién
ctia vong mac, bénh ly con tén tai 6ng dong mach
(Haram, 2003; Saigal 2008)... trong d6 RDS — dugc
cho la hiu qué cta sy chua truéng thanh cta phdéi
thai nhi, Ia nguyén nhan t&i vong chinh ctia tré sinh
non. Hi¢u qua cta viéc st dung corticosteroids
tride sinh (ACS - antenatal corticosteroids) gitp
truéng thanh phdéi thai nhi da duge nghién ctu
rit nhiéu sudt 4 thap ky viia qua, ké tit nim 1972,
nghién ctu cta Ligins va céng sy lan diu tién
dugc cong bé (Liggins, 1972). Va cho dén hién tai,
corticosteroids dugc khuyén cdo nhu la can thiép
hang dau dy phong RDS cang nhu céi thién tit vong
tré¢ sinh non (WHO, 2015). M6t nghién cttu téng
quan Cochrane méi nhit (Robert va cs, 2017) bao
gém 30 nghién ctiu (7.774 thai phu va 8.158 tré)
cho thdy nhém dugc diéu tri ACS giam ddng ké hiu
hét cac két cuc x4u & tré sinh non khi so nhém dugc
diéu tri v6i gid duge hay khong diéu tr g, cu thé
nhu sau:
— T vong chu sinh, tinh dén 7 ngay sau sinh
(6.729 thai phuy, 15 nghién cttu, RR 0,72, KTC 95%
0,58 - 0,89);

- Tu vong chu sinh, tinh dén 28 ngay sau sinh
(7.188 thai phuy; 28 nghién ctiu; RR 0,69, KTC
95% 0,59 - 0,81);

— RDS (7.764 thai phy; 28 nghién ctiu; RR 0,66,
KTC 95% 0,56 - 0,77);

— RDS miic d6 trung binh hoic ning (1.686 thai
phu; 6 nghién cttu; RR 0,59, KTC 95% 0,38 - 0,91);
- IVH (6.093 thai phy; 16 nghién ctiu; RR 0,55,
KTC 95% 0,40 - 0,76);

— Viém rudt hoai it (4.702 thai phy; 10 nghién
ctiu; RR 0,50, KTC 95% 0,32 - 0,78);

— Ty ¢ tré sinh ra cin thd mdy (1.368 thai phy; 9
nghién ctiu; RR 0,68, KTC 95% 0,56 - 0,84);

— Nhiém triung huyét trong 48 gio sau sinh (1.753
thai phy; 8 nghién cttu; RR 0,60, KTC 95% 0,41 -
0,88).

Ve phia me, nhém dugc diéu tri ACS khong lam
ting nguy co nhiém trung 6i (5.546 thai phy; 15
nghién ctiu; 0,83, KTC 95% 0,66 - 1,06) hoic ty
1¢ viém ndi mac ti cung (4.030 thai phuy; 10 nghién
ctiu; RR 1,20; KTC 95% 0,87 - 1,63) cing nhu
khong lam ting ty 1¢ tit vong me. Tuy nhién, nhiing
chiing ¢t di liéu vé nguy co thai phu khi di¢u tri
corticosteroids chi & muic do trung (Roberts va cs,
2017).

Véi nhiing y hoc chiing ¢t mic d6 manh, di¢u
tri don li€u corticosteroids trong chuyén da sinh
non (< 34 tuin tudi thai) gin nhu hoan toan dugc
cong nhan nhu mét can thiép hiéu qua nhit giup
céi thién ty 1¢ tit vong tré, tuy nhién con t6n tai song
song nhiéu khia canh chua dugc hiéu ro.
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Glucocorticoid nén dugc dung & giai doan

nao cua thai ky?

Céc guideline gin day déu khuyén cdo sit dung
corticosteroids ¢ nhitng phu ni tt 24°7 dén 347
tudn tudi thai cé nguy co sinh non va ciang déng
thuin nén xem xét stt dung corticosteroids & tudi
thai tit 23%7 dén 237 tudn. Mot nghién cu doan
h¢ héi ctu da trung tdAm (Colm P Travers va cs,
2017) trén 117.941 tré sinh non (23%7- 34%7 tuin
tudi thai) da dugc phoi nhiém corticosteroids trudc
sinh, gép phén lam manh hon khuyén céo trén va
nghién cttu nay ciing cho ring tudi thai cang nho thi
loi ich corticosteroids trudc sinh sé cang 16n va hiéu
qué cing khac nhau & cdc tudi thai, cy thé a NNT
(The number needed to treat — s6 ca cin diéu tri dé
lam gidm 1 ca tit vong) vdi ACS ting tlf 6 & tudi thai
23%7- 24 lén dén 798 & tuébi thai 34 tudn (Travers
va cs, 2017). Tuy nhién cho dén nay nhing di li¢u
theo doi sy phat trién hé thin kinh cta tré phoi
nhiém ACS van con it, ngoai trit nghién ctiu doan
h¢ (Carlo va cs, 2011) cho thdy gidm sy t6n thuong
h¢ than kinh (theo d6i dén 22 thang sau sinh) khi
diéu tri ACS & tuéi thai 23 - 25 tuin so v6i nhém
khong duge diéu tri ACS.

Liéu st dung corticosteroids trudc 34 tuin
tudi thai & song thai hay da thai c6 nguy co
sinh non, c¢é lam giam nguy co RDS va cai
thién két cuc thai nhi?

Mot nghién cttu doan hé héi ctiu da trung tim
(OA Viteri va cs, 2016) bao géom 850 tré sinh d6i
(432 thai phuy) tit 24°7 dén 36%7 tuin tudi thai,
trong d6 nhém 300 tré sinh déi (35%) duge ding
ACS so véi nhém con lai khong cho théy c6 sy khac
biét gidia ty 1¢ RDS (81 [27%] so véi 92 [17%]; RR
1.28; KTC 95% 0,97 - 1,71) cing nhu ty 1¢ bénh tét
ctia tré (87 [29%] so v6i 108 [20%]; RR 1,21; KTC
95% 0,93 - 1,56). Tuy nhién, 6 sy ting nguy co phéi
diéu tri tai don vi chim s6c dic biét cang nhu ty 1¢
phai ding may thé 6 nhém tré duge diéu tri ACS.
Nghién ctiu cing cho két qua tuong ty khi phin tich
trén nhém sinh non triéc 34 tudn tudi thai (N =
331) (Viteri va cs, 2016). Mot nghién ctiu doan hé
khéc (Boghossian va cs, 2016) trén 6.925 tré dugc
sinh ra tif me da thai (83,4% (N = 5.775) tré sinh
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déi), trong d6 c6 88% (N = 6.094) tré dugc dicu
tri ACS cho thdy ¢6 ty 1¢ tit vong thdp hon so véi
nhém khong diéu tri (RR = 0,87; KTC 95% 0,78 -
0,96) va ty [¢ céc bién ching IVH, viém ruét hoai ti
cang thép hon & nhém dugc diéu tri ACS. Khong
c6 sy khéc biée vé ty 1¢ thuong tén thin kinh gita 2
nhém. Nghién cttu cing cho théy khi diéu tri ACS
& nhém da thai c6 kém SGA (Small gestational age
— Thai nhé so véi tuéi thai) cé ty 1¢ t6n thuong thin
kinh hay ty I¢ t&t vong cao hon so v6i nhém khong
kém SGA (Boghossian va cs, 2016). Nghién ctiu
Shlomit RM v cong su (2016) v6i cd mau l6n hon
(N = 6.195 tré sinh doi tit 24 dén 31 tudn tudbi thai)
khi so sanh hi¢u qua diéu tri corticosteroids trude
sinh cho nhém song thai SGA va khong SGA, lai
cho ring nén diéu tri ACS cho tit ci trudong hop
song thai (Riskin-Mashiah va cs, 2017). ACS chi
lam giam ding ké ty 1¢ RDS & da thai khi khoang
thoi gian tit ldc dung thudce dén luc sinh [a 2 dén 7
ngay (Jin-Yi Kuk MD, 2013; Katarzyna Kosinska-
Kaczynska, 2016), tuy nhién, van cin cdc nghién
ctiu c6 ¢ mau lén hon dé c6 chuin héa vé thoi gian

diéu tri corticosteroids trudc sinh.

Hiéu qua khi dung corticosteroids & nhiing
thai ky “giai doan tré ctia sinh non” va thai ky
du thing mé lay thai cha dong?

Tré sinh non giai doan tré (tudi thai tit 34 dén 36
tudn 06 ngay) chiém ty 1¢ 16n trong nhém tré sinh
non, v c6 nguy cd ti vong so sinh va céc bién chiing
lién quan dén sinh non cao hon so vdi céc tré da
thang. Nghién ctiu tht nghiém lam sang (Crowther
va cs, 2016) trén 1.427 thai phu (tuéi thai tit 34 dén
36 tudn 06 ngay) c6 nguy co'sinh non cho thdy nhém
dugc diéu tri corticosteroids (Betamethasone) ¢6 ty
1¢ can ho trg ho hip trong 72 gid sau sinh gidm so
v6i nhém gia duge (RR 0,80; KTC 95% 0,66 - 0,97;
P = 0,02). Ty I¢ céc bién ching suy ho hip ning,
suy ho hdp do ¢ dich phdi sau sinh giam ding ké
& nhém duge diéu tri betamethasone. Khong ¢6 sy
khic biét ty 1é nguy co nhiém trung 6i hay nhiém
trung so sinh & ¢ hai nhém. Tuy nhién, nhom tré
dugc diéu tri betamethasone ¢6 nguy co ha duong
huyét so sinh cao hon so véi nhém gia duge c6 ¥
nghia théng ké (P < 0,001) (Crowther va cs, 2016).



Va mot nghién ctiu tai Anh cho ring diéu tri nay
mang lai gid tri hi¢u qué kinh t¢ - y t¢ (Khan va cs,
2015).

Trong md |y thai chtt dongludn tiém 4n nguy co
suy h6 hip do chua trudng thanh phéi thai nhidu la
thai du thdng. M6t nghién cttu phin tich téng hop
va téng quan hé¢ théng (Srinivasjois R va cs, 2016)
g6m 3 RCTs (N = 2.740 thai phu) cho théy di¢u tri
corticosteroids truide mé ldy thai cht dong lam gidm
déng ké nguy co RDS (OR 0,40; KTC 95% 0,23 -
0,71; p < 0,001), nguy co tré thd nhanh do ¢ dich
phéi sau sinh (OR 0,37; KTC 95% 0,25 - 0,56, p <
0,00001), nguy co nhéap don vi chim séc dic biét
(OR 0,53; KTC 95% 0,37 - 0,76, p < 0,0007). Miic
du diéu tri corticosteroids trude sinh manglai nhiéu
lgi ich & nhiing thai ky mé cha dong, tuy nhién
cang khong nén diéu tri thudng quy do cic di li¢u
nghién ctfu vé tinh an toan lau dai con gidi han, cin
than trong khi dung ACS 6 nhiing thai ky du thang

(Srinivasjois va cs, 2016).

TINH HINH DUNG

CORTICOSTEROIDS TRUGC SINH

G CAC QUOC GIA?

Nghién ctu phén tich t6ng hgp gém 4 thu
nghiém lam sang vé st dung ACS & tré sinh non
& cac nudc thu nhép trung binh - thip cho thiy ty
1¢ tré tif vong gidm nhiéu hon so véi cic nude cd
thu nhip cao (Mwansa-Kambafwile ], 2010). Mic
du nhiéu y hoc chiing ¢t manh mé vé tinh an toan
cang nhu hi¢u qua ciia corticosteroids trude sinh
trong chuyén da sinh non, nghién ctu phén tich
da quéc gia cia WHO (29 quéc gia) cho thdy van
it cdc d@ liéu l1am sang dugc ghi nhén, dic biér la
& céc nude c¢6 thu nhip trung binh - thdp, noi ma
ty ¢ tré tit vong lién quan dén sinh non gin nhu
cao nhiét (Vogel va cs, 2014). Cang nhu nhiing cip
nhét tif nghién ctiu téng quan Cochrane véi & mau
16n nhét hién nay cang ting ho hon cho khuyén cdo
thyc hanh lam sang “stt dung thudng quy ACS cai
thién ro rét két cuc tré sinh non”, tuy nhién diéu
quan trong cin lvu ¥ a hiu hét cdc phén tich da lieu
ctia nghién ctiu nay dugc t6ng hop tit cic quéc gia
6 thu nhép cao, va day cing chinh I3 han ché cta
nghién ctiu ndy (Roberts va cs, 2017).

LIEU LAP LAI CUA

CORTICOISTEROID:

NEN HAY KHONG NEN?

Khoéng 50% thai phu tri hoan chuyén da sinh
non ti 7 - 14 ngay sau corticosteroids don liéu, do
dé cau hoi duge dit ra: liéu ¢6 nén bé sung li¢u
& nhiing thai phu van con nguy co cao chuyén da
sinh non nay? Mot vai thit nghiém lim sang da
dugc thyc hién gin diy cho thdy nén lip lai liéu
corticosteroids d6i vdi thai ky ¢6 nguy co sinh non
trudc 34 tuin va tri hoan sinh non hon 07 ngay ké
tir liéu corticsteroids ddu tién. Mot thit nghiém 1Am
sang (Crowther va cs, 2016) (N = 963 tré) cho ring
stt dung corticosteroids Iip lai nhiéu dgt khong gay
tic dong bat loi trén sy phat trién ctia tré, it nhit dén
giai doan 6 - 8 tudi (Crowther va cs, 2016). Cing
nhu lip lai liéu corticosteroids khong lam thay
déi khei lugng xuong trong su phat trién thé chit
ctia tré (Christopher va cs, 2017) (N = 185). Mot
nghién ctiu doan hé trén 1.671 thai phu sau chuyén
da sinh non, lip lai liéu corticosteroids trudc sinh
khong lam ting nguy co trim cdm trong thoi gian
hiu san (03 thdng sau sinh) ctia thai phu (Murphy
vacs, 2011).
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