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GIOI THIEU LUAN AN

1. Pit van dé

Theo Té chac Y te Thé gioi dinh nghia, sinh non la cugc chuyén
da dién ra & tudn 20 dén truéc tuan 37 cua thai ky. Usc tinh hang ndm
trén thé gigi co khoang 15 triéu tré sinh non ra doi, phan 16n trong sb
nay dién ra & khu vyc Chau Phi va Nam A. Tai Viét Nam, theo s6 ligu
ndm 2014, ty I¢ sinh non 1a 9%, dang hang thir 21 trén thé gioi. Sinh
non ty nhlen chiém hai phan ba tong sé cac truong hop sinh non, dén
nay van la mot thach thic trong san khoa. Day 1a nguyén nhan chinh
gay bénh tat va tir vong chu sinh, hau hét do phéi chua truong thanh,
xuat huyét ndo, nhiém trang, ¢d thé dan dén nhirng di ching than kinh
lau dai nhu suy gidm tri tug, bai ndo, giam thi luc, thinh lyc. Pé giam
cac blen chtrng cua sinh non, nhiéu chién luoc du bao sinh non duoc
dé xuat, nho d6 6 thé sir dung hiéu qua cac bién phap du phong nham
cai thién ket cuc thai Ki. Trong nhu'ng nam gan day, goc co tir cung da
dugc de Xuat nhu mét thdng sb siéu am tiém nang dy béo sinh non.
G6c ¢b tir cung cang tu, trong luc tir tr cung va thai nhi tac dong 1én
16 trong c¢6 xu huéng doc theo kénh co tir cung, c6 thé dan dén cb tir
cung ngan dan. Cho dén nay, trén thé gioi va Viét Nam chua c6 nghlen
ctru ndo xay dung biéu db bach phan vi s6 do goc cb tir cung ¢ thai
phu don thai. Viéc xay dung hing sé sinh Iy gitp thiét lap biéu d6 bach
phan vi s6 do goc cd tir cung cua thai phu Viét Nam la can thiét va c6
y nghia trong thuc té 1am sang. Progesterone vi hat da dugc chang
minh co hiéu qua lam glam nguy co sinh non va cai thi¢n két cuc so
sinh ¢ thai phu don thai c6 chiéu dai ¢b tr cung ngén & ba thang giira
thai ky. Viéc su dung vong nang co tir cung nhu mot phwong phép du
phong sinh non khong xam ln, véi gia thuyét vé co ché dy phong sinh
non la thu hep goc Co tir cung, lam phén tan lyc tac dong tir tir cung va
thai nhi xudng cting d6 sau, do d6 khong 1am cho ¢ tir cung ngan lai.
Céc nghién cru so sanh hiéu qua du phong sinh non cta phuong phap
két hop progesterone va vong nang co tir cung so VGi diéu tri
progesterone don thuan cho két qua trai chiéu. Do su khac biét két qua
cac nghién cau noi trén, véi gia thuyét phuong phap diéu tri co hoc
(vong nang) két hop véi diéu tri sinh hoa (progesterone) s& ¢0 hiéu qua
bo sung lam giam ty Ié sinh non trén nhém thai phu co goc CO tu cung
tu, chung t6i thuc hién dé tai “Nghién etru tri so cia goc cb tir cung
trén siéu am va két qua diéu chinh gdc cé tir cung trong du phong
sinh non & thai phu don thai” véi hai muc tiéu:
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1. Xay dung biéu dé bach phan vi sé do géc cé tir cung ¢ thai phy
don thai tir 16™° - 23*5 tuan.

2. Panh gid két qua diéu chinh goc cé tir cung bang vong nang
trong di phong sinh non ¢ thai phu don thai ¢6 chiéu dai ¢cé tir cung
ngan.

2. Nhirng déng gop méi caa luan an

bay la nghién ctru dau tién ¢ Viét Nam xay dung bleu d6 béach phan
vi s6 do goc ¢6 tir cung (CTC) & thai phu don thai tudi thai tir 16*° -
23* tuan, va ¢ cac dudi nhdm thai phu (nhom sinh du thang va sinh
non, nhom khoéng c¢6 nguy co va cé nguy co sinh non), qua d6 cung
cép thong tin co ban vé tri s goc CTC binh thudng o thai phu don thai
tir 16*0 - 23*° tuan, va & cac dudi nhém thai phu. Két qua cho thay:

- Gia tri trung binh goc CTC ting c6 y nghia théng ké theo tudi
thai, ting trung binh 2,25° tuan (95% CI: 1,66-2,85).

- Gia tri trung binh goc CTC cta nhém sinh du thang tang co y
nghia thong ké theo tudi thai, trung binh 2%/ tuan (95% ClI: 1,40-2,61).

- Giatri trung binh gc CTC cua nhom sinh non tang khong c6 y nghia
thong ké theo tudi thai, tang trung binh 1,919 tuan (95% CI: -0,13-3,94).

- Gia tri trung binh géc CTC ctia nhom khong c6 nguy co va co
nguy co sinh non ting c6 ¥ nghia thong ké theo tudi thai, ting trung
binh lan luot 12 2,29° tuan (95% CI: 1,67-2,91) va 2,82° tuan (95%
Cl: 0,65-4,99).

Muc tiéu 2 danh gia két qua diéu chinh goc CTC bang vong nang
trong du phong sinh non & thai phu don thai c6 chiéu dai CTC ngan,
thong qua danh gla gia tri cua progesterone két hop voi vong nang trén
nhom thai phu cé s6 do goc CTC tu, va khao sét su thay d6i s6 do goc
CTC sau dat vong nang bang phuong phap si€u dm duong am dao
trong vong nang. Két qua cho thay

- O nhém thai phu c6 s6 do goc CTC >95°, diéu tri két hop
progesterone va vong ning lién quan dén giam kha ning sinh non
<37 tuan va <34 tuan so v4i nhdm me diéu tri progesterone don
thuan, véi OR (95% CI) lan luot 12 0,34 (0,15-0,80) va 0,30 (0,09-
0,98). O nhém thai phu c6 sé do goc CTC >105°, diéu tri két hop c6
lién quan dén giam kha ning sinh non <37 tuin va <34 tuan so véi
nhom me diéu tri progesterone don thuan, véi OR (95% CI) lan luot
120,03 (0,01-0,13) va 0,08 (0,02-0,35).
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- O nhom me diéu tri két hop progesterone va vong nang, sé do goc
CTC ¢ thoi diém T1 (100,85 + 16 ,10°) giam c6 y nghia théng ké so
Véi thoi dlem TO (112,35 + 17,80°). O nhém me diéu tri progesterone
don thuan, s6 do goc CTC ¢ thoi diém T1 (101,03 + 24,37°) ting ¢ ¥
nghia théng ké so vai thoi diém TO (89,92 + 23,36°).

Tinh méi va ¥ nghia chung ctia dé tai 1a xay dyng hang sé sinh ly
g6c CTC & thai phy don thai, ddng thoi sir dung can thiép (vong nang
két hop progesterone) 1am thay d6i goc CTC & nhém thai phu ¢ nguy
co sinh non (chiéu dai CTC ngén) dé chiing minh y nghia ctia phuong
phép do goc CTC. Nghién ctru dong gop thém bang chirng tham khao
vé goc CTC nhu mét thong sé siéu am tiém nang dy béo sinh non, c6
¥ nghia gop phan trong cdng tac giai quyét thach thic caa linh vuc
cham séc truge sinh phong tranh sinh non.

4. B6 cuc cha luan an

Luan &n c6 tong sé 126 trang géom phan dat van dé (02 trang) Voi
hai muc tiéu nghién ctru; bon chuong gdm tong quan van dé nghién
ctru (37 trang), d6i tugng va phwong phap nghién ciru (20 trang), két
qua nghién ciru (33 trang), ban luan (30 trang), két luan (02 trang), va
04 kién nghi (01 trang).

Luan &n c6 39 bang, 45 hinh, va 02 so db.

Tai liéu tham khao c6 tong s6 174 tai liéu, gdm 15 tai liéu tiéng
Viét va 159 tai liéu tiéng Anh. Trong d6 c6 52 tai liéu cap nhat trong
05 nam tr¢ lai day.

) Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. PINH NGHIA VA PHAN LOAI SINH NON

1.2. CO CHE SINH NON

1.2.1. Kich hoat sém truc ndi tiét ha ddi - tuyén yén - tuyén thwong
than caa me va thai nhi

12.2. Nhlem khuan hogc phan &ng viém

1.2.3. Xuat huyét mang rung

1.2.4. T cung cing gian qua mic

1.3. VAI TRO CUA SIEU AM TRONG DU BAO SINH NON
1.3.1. Vai tro ciia siéu 4m do chiéu dai cé tir cung trong du bao
sinh non

1.3.1.1. Dgi cwong
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1.3.1.2. Phuwong phdp do chiéu dai cé ti cung
1.3.1.3. Tuéi thai téi wu do chiéu dai Co ti cung sang lgc sinh non
1.3.1.4. Nguwéng xdc dinh chiéu dai cé ti cung ngan
1.3.1.5. Sang loc nguy co sinh non bang do chiéu dai cé tir cung toan bé
hay chen lgc
1.3.1.6. Chiéu dai cé ti cung va dinh luong fetal Fibronectin trong de
béo sinh non
1.3.2. Cac, dau higu siéu &m khac du bao sinh non
1.3.2.1. Cotwcung hg
1.3.2.2. Can oi
1.3.2.3. Sw boc tach mang oI
1.3.2.4. Siéu am dan héi cé tr cung
1.3.3. Vai tro ciia siéu 4m do géc cd tir cung dw béo sinh non
1.3.3.1. Dai cwong

Goc CTC duoc dinh nghia 1a goc giita kénh CTC va doan dudi tir
cung. Su thay doi goc CTC lién quan dén viéc dat vong nang du phong
sinh non ¢ thai phu don thai va song thai. Nhiéu nghlen ctru trong
nhitng nam gan day cho thay géc CTC la mét théng s6 siéu am mai,
tiém ning du bao nguy co sinh non.
1.3.3.2. Cach do goc co tir cung

Phuong phap do goc CTC bang TVS dwoc md ta dau tién boi
Dziadosz va cong su (2016). Goc CTC la gdc tao béi hai duong thang,
duong thir nhét noi tur 15 ngoai dén 15 trong CTC, duong thir hai noi tir
15 trong tiép tuyén véi thanh trude doan dudi, dat it nhat 3cm dé thiét
lap phép do goc CTC phu hop.
1.3.3.3. S phan bé sé do géc cé tir cung
1.3.34. Y hec bang chiing vé vai trd ciia géc ¢ ti-cung trong dee béo sinh non
1.4. CAC PHUONG PHAP DU PHONG SINH NON O THAI
PHU PON THAI CO CHIEU DAI CO TU CUNG NGAN
KHONG CO TRIEU CHUNG DOA SINH NON
1.4.1. Phwong phap truyén théng
1.4.2. Sir dung progesterone
1.4.2.1. Co so ly lugn cua vige sir dung progesterone ¢ thai phy céd
chiéu dai cé tie cung ngdn
1.4.2.2.Y hec bang ching vé vai tro ciia progesterone trong du phong
sinh non ¢'thai phu dom thai cé chiéu dai cé tir cung ngén khong co trigu
ching dog sinh non:
1.4.3. Khau vong cb tir cung
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1.4.3.1. Co ché khau vong cé ti cung
1.4.3.2. Chi dinh
1.4.3.3. Y hoc bang chitng vé hiéu qud ciia phwong phdp khéu vong
cé tir cung trong dir phong sinh non
1.4.4.Vong nang co tir cung
1.4.4.1. Céc nghlen ciru vé vong nang cé tr cung
1.4.4.4.Y hgc bang ching vé vai tro ciia vong nang cé ti cung trong
de phong sinh non

) . Chuong2 A .
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CUU
2.1.1. Pdi twong nghién ciru cho muc tiéu 1

Tiéu chudn chen mdu: (1) tudi thai tir 16*° - 23*0 tuan; (2) don thai,
thai séng; (3) dong ¥ tham gia nghién ciu.

Tiéu chudn logi: (1) thai phy c6 u xo tir cung, bat thuong tir cung
bam sinh, tu thé tir cung nga sau; (2) thai phu dang c6 dau hiéu doa sy
thai, doa sinh non; (3) thai phu dang duogc diéu tri du phong sinh non
bang progesterone, khau vong CTC, hoic vong nang CTC.

2.1.2. Poi tugng nghién ciu cho muc tiéu 2

Tiéu chudn chen mau: (1) tum thai tir 16 - 23* tudn; (2) chidu dai
CTC <25 mm; (3) don thai, thai sdng; (4) dong y tham gia nghlen cau.

Tiéu chudn logi: (1) tién sir sinh non hoac say thai ¢ quy hai; (2)
tlen sur can thiép thit thuat ¢ CTC; (3) thai phu dang c6 dau hig¢u doa
say thai, doa sinh non, (4) thai phu dang duoc diéu tri du phong sinh
non bang khau vong CTC; (5) thai phu khong tuan thu dieu tri
progesterone; (6) sinh non do chi dinh y khoa; (7) thai phu c¢6 chéng
chi dinh dit vong nang CTC; (8) thai di tat.

2.1.3. Dia diém, thoi gian nghién ciru

Nghlen clru dugc tien hanh tai Bénh vién Phu San Hai Phong, trong
khoang thoi gian tir thang 11/2019 dén thang 11/2023.

2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU
2.2.1. Phuong phap nghlen ciru cho muc tiéu 1

Thiét ké nghién ciru: nghién ciu mo ta.

2.2.2. Phuong phap nghlen ciru cia muc tiéu 2

Thiét ké nghién ciru: nghién ciu nhan ma&, ban thuc nghiém, vai
phén nhém khong twong duong.

2.2.3. Cac budc tién hanh nghién ciéu
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2.2.3.1. Muc tiéu 1 ,

Buéc 1. Kham lam sang, chon doi twong thod man tiéu chudn
nghién cueu.

BueGe 2. Siéu dm do chiéu dai CTC va géc CTC qua dwong dm dao.

Bueéc 3. Xay dung biéu do bach phan vi sé do géc CTC ¢ thai phu
don thai tir 16*° - 23" tuan.

Buéc 4. Theo doi két cuc thai ky.

Buoc 5. Xay dung biéu do béch phan vi hogc tiz phan vi s6 do géc CTC
Cua cdc dudi nhém thai phu.

Thai phu don thai, tudi thai 16*° - 23*6 tuin
(n=1.365)

Loai (n=82):

- Uxo tir cung (n=6)
| - Tir cung d6i (n=2)

- Tir cung nga sau (n=54)

- D phona sinh non (n=20)

Xay dyng biéu db bach phan vi sé do goc CTC
(n=1.283)

Loai (n=109):

———| - Mat dau (n=89)
- Sinh non do chi dinh y khoa
(n=20\

Theo dbi thai ky dén ltc sinh (n=1.174)

Chia nhém theo tudi Chia nhém theo nguy

hoac

thai ltc sinh co sinh non
Sinh du thang Sinh non Khdng c6 nguy C6 nguy co sinh non (n=67):
(n=1.078) (n=96) co'sinh non - Chiéu dai CTC ngan (n=34)

(n=1.107) - Tién sir sinh non (n=31)
\\“ / - LEEP (n=2)

Xay dung biéu dd bach phan vi
s6 do goc CTC cua cac dudi nhdm

So d 2.1. So d6 nghién ctiru muc tiéu 1.



2.2.3.2. Muc tiéu 2

Buoc 1. Khdm lam sang, chon doi twong thod man tiéu chudn nghién ctiu.
Bute 2. Siéu dam do géc ¢ tir cung qua duong am dao (thoi diém T 0).
Buoc 3. Giai thich muc tiéu, cach tien hanh nghién cuu va ky dong
thugn tham gia nghién cizu.

Buoce 4. Phan bo bénh nhdn vao hai nhom nghién ciru.

Buéc 5. Theo doi ket qua thai ky.

Buoc 6. Theo doi ket qua diéu tri du phong sinh non

Thai phy don thai, tudi thai 16*°- 23* tuan, chidu
dai CTC <25 mm

(n=296)

Loai (n=51):

- Tién st sinh non (n=21)
- Tien sit LEEP (n=2)

- Khau vong CTC (n=28)

Progesterone +
Progesterone vong nang
Theo dbi dén lic sinh
g (n=245) h
Loai (n=20):

- Rau tién dao trung tam (n=1)

- Tien san giat nang (n=2)

- Thai chim tang truéng (n=2)
- Mat dau (n=15)

Progesterone +
Progesterone vong nang

S6 bénh nhan trong nghién ciu cudi |«
cuna (n=225)

Progesterone (n=123): Progesterone + vong nang (n=102):
- Sinh non (n=19) - Sinh non (n=13)
- Sinh du thang (n=104) - Sinh du thang (n=89)

2.2. So d6 nghién ctru muc tiéu 2.
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2.2.4. Phwong tién nghién ctru
2.2.5. CAc tiéu chuin danh gia c6 lién quan dén nghién ciu
2.3. PHAN TICH SO LIEU
2.3.1. Céc bién sé nghién ciu
2.3.2. Phan tich sé liéu muc tiéu 1

- Phép tinh thap phan dé tim cac gia tri trung binh va ty 1¢. Tinh Chi
binh phuong xac dinh su khac biét giira hai ty 16. Kiém dinh T-test so
sanh sy khac biét gitra hai gia tri trung binh.

- Hdi quy tuyén tinh don bién xac dinh gia tri thay ddi trung
binh cua sé do goc CTC theo tuan tudi thai.

- Phép tinh sy phan b cac gia tri quan sat chuan (Gauss).

- Phép tinh mdi turong quan gitra hai dai luong.

- Lap biéu dd twong tng voi duong BPV.

- Panh gia nguy co sinh non (RR) dya trén sé do goc CTC.

- Phan tich do nhay (Se), d6 dic hiéu (Sp), ty s6 kha di duong
(LR+), ty s kha di am (LR-), gi4 tri du bao duong tinh (PPV).

- Gia tri dy bao sinh non cua géoc CTC dugc danh gia thong qua
tinh théng sb dién tich dudi duong biéu dién ROC (AUC).

2.3.3. Phan tich sé ligu muc tiéu 2

- Géc CTC dugc chia nhom >95° va >105° dé phan tich dudi nhom,
danh gia vai tro ctia vong nang CTC ddi vai két cuc sinh non trén cac
d6i tugng c6 s6 do goc CTC khac nhau.

- C4c bién dinh tinh dwoc tinh tan s, ty 1& %. Céac bién dinh luong
duoc tinh gié tri trung binh, d6 léch chuan. Kiém dinh Chi-square va
Fisher’s exact test so sanh céc ty |&. Kiém dinh T-test so sanh hai gia tri
trung binh cho phan phdi chuan. Kiém dinh Mann-Whitney U test so
sanh hai gié tri trung binh danh cho phan phéi khéng chuan.

- Tinh OR (95% CI) x4c dinh méi lién quan giira bién dau ra la sinh
non va cac bién doc lap.

- M6 hinh hdi quy nhi phan da bién duoc sir dung dé danh gia moi
lién quan giira chiéu dai CTC, géc CTC va két cuc sinh non.

2.4.PAO PUC NGHIEN CUU

Nghién ctru dugc Hoi ddng chuyén mén thong qua dé cuong, dugc
Hoi ddng Pao duc trong nghién ctu Y sinh hoc, Trudng Pai hoc Y -
Dugc, Pai hoc Hué chip thuan vé dao dirc va khoa hoc theo dung quy
dinh (IDH 2020/035), va Hoi ddng khoa hoc Bénh vién Phu San Hai
Phong chap thuan trién khai (IEC, 1186/ QD-BVPSHP).
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) Chuong 3 )
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. XAY DUNG BIEU PO BACH PHAN VI SO PO GOC CO
TU CUNG O THAI PHU PON THAI TU 16*°- 23*S TUAN

3.1.1. Xay dung biéu d6 bach phan vi sé do géc cb tir cung ¢ thai
phu don thai tir 16*°- 23*0 tuan

30 —

56 do gbe o T cung (dg)

|

,_.——-—'—__'____—
10 - ________———____
20

16 17 18 19 20 4| a2

Tuoi thai lic siéu dm (tuan)

— Linear (BFV 3%) Linear (BPY $24)
Linear (BPV 2%%) Linear (BPV 40%)
Linear (BPV 90%) Linear (BPV 95%)

Linear (BFY 10%)
Linear (BPV 7485)
Linear (BPV 97%)

Hinh 3.3. Biéu dd bach phan vi cua s6 do goc ¢6 tir cung theo tudi thai.
S6 do goc CTC trong cac khoang BPV ¢ nhom thai phu don thai
tir 16" - 23*6tuan c6 xu hudng tang dan theo tuoi thai.
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3.1.2. Xay dwng biéu dé bach phan vi hogc tr phan vi sé do géc co
ti cung Ciia cdc dwéi nhom
3.1.2.2. Xay dung biéu do bach phan vi sé do géc cé tir cung ciia nhom
sinh dii thang.

140

120

S6 do goe o tir cung (4§)
g

20
16 17 18 19 20 21 22 23
Tudi thai luc siéu am (ruin)

—Linear (BPV 3%) Linear (BPV 5%) Linear (BPV 10%) Linear (BPV 25%) Linear (BPV 50%)
Linear (BPV 75%) Linear (BPV 90%)

Hinh 3.6. Biéu d6 bach phan vi s6 do goc cb tir cung theo tudi thai
ldc siéu am.
S6 do g6c CTC trong cac khoang BPV ¢ nhom sinh du thang co xu
huéng ting dan theo tudi thai.
3.1.2.3. Xay dung biéu do tir phan vi sé do géc co tir cung ciza nhom sinh
non

140
=

130 ” /—
&M 20

5 0

1

r<O:|.00 ’ /
9]

g 90
o 80

ko]

o) 70

« 16 17 18 19 20 21 22 23
Tubi thai lac siéu am (tuan)

Hinh 3.9. Biéu d t& phan vi s6 do goc co tir cung theo tudi thai &
nhom sinh non.
S6 do goc CTC trong cac khoang ti phan vi & nhom sinh non co6
xu hudng tang dan theo tudi thai.
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3.1.2.4. Xay duwng biéu dé bach phan vi sé do géc cé tir cung ciza nhom
khéng c6 nguy co sinh non

160

140 . . R . .
[ SN o S ——
120 . b :
P N . . b :. . . . .
100 e . LI e . :-
: : o .

S6 do goc ot cung (d6)

16 17 18 19 20 21 22 23
Tubi thai It sidu dm (tudn)
—— Linear (BPV 3%)
Linear (BPV 25%)
—— Linear (BPV 90%)

Linear (BPV 5%)
Linear (BPV 50%)
—— Linear (BPV 95%)

Linear (BPV 10%)
Linear (BPV 75%)
——Linear (BPV 97%)

Hinh 3.12. Biéu d6 bach phan vi s6 do goc ¢o tir cung theo tudi thai
0 nhom khong cé nguy co sinh non.

100% cac truong hop sinh non (diém) nam trén duong BPV
50%, trong d6, phan I6n cac trudng hop sinh non nam trén dudng
BPV 75% (56/67 trudng hop, 83,6%).

Bang 3.17. Gia tri du bao sinh non <37 tuan ¢ diém cit gdc co tur
cung ¢ bach phén vi 50 va 75 cua nhom khdng c¢6 nguy co sinh non.

Giatri Béach phén vi 50 Béach phén vi 75
RR (95% CI) 15,3 (8,1 - 28,7)

<0,001

<0,001

p
Se (95% CI) (%)

100 (93,2 - 100)

83,6 (72,1-91,1)

Sp (95% ClI) (%)

53,2 (50,0 - 56,2)

78,8 (76,1 - 81,2)

PPV (%) 12,1 20,6
NPV (%) 100 98,7
LR+ 2,14 3,9
LR- 0 0,2
ACC (%) 56,0 79,0

Diém cit goc CTC & tuoi thai 16*- 23*tuan trén BPV 50 c6 do nhay,
d6 dac hiéu dy bao sinh non lan luot 1a 100% va 53,2%, d6 chinh xac cua
sang loc dat 56%.



13

Thai phu c6 sé do goc CTC tir BPV 75 tré 1én c¢6 nguy co sinh non
tang gap 15,3 lan thai phu c6 sé do goc CTC dudi BPV 75. P nhay
va do dac hiéu cia s6 do goc CTC véi mde BPV 75 trong du bao sinh
non lan luot 1a 83,6% va 78,8%, d6 chinh xac cua sang loc dat 79,0%.
3.1.2.5. Xay dwng biéu dé bach phan vi sé do géc cé tir cung ciza nhom
€O nguy co sinh non

140

20

=

3.00 /
5

260

kS
<40

t

oc c
(do

0

S

16 17 18 19 20 21 22 23
Tudi thai lac siéu 4m (tuén)

Hinh 3.15. Biéu d6 tir phan vi s6 do goc c¢b tir cung theo tudi thai &
nhom ¢4 nguy co sinh non.

S6 do goc CTC trong cac khoang tir phan vi & nhém cé nguy co
sinh non ¢6 xu hudng tang dan theo tudi thai.
3.2. PANH GIA KET QUA PIEU CHINH GOC CO TU CUNG
BANG VONG NANG TRONG DU PHONG SINH NON O
THAI PHU PON THAI CO CHIEU DAI CO TU CUNG NGAN
Bang 3.24. Su thay ddi s6 do goc ¢d tir cung & hai nhdm nghién ciru (n = 131).

Thoi diém R - Chénh
can thigp T0 (a9) TL@) | 11 roas) | P
P”zﬁej’tg;‘)’”e 80,02 + 2336 [101,03+24,37| +1111 | 0,001

Progesterone +
vong nang 112,35+ 17,80100,85 £ 16,10 -11,50 <0,001
(n=70)

O nhém me diéu tri progesterone don thuan, s6 do goc CTC ¢ thoi
diém T1 (101,03 = 24,37 do) tang c6 y nghia thong ké so véi thoi diém
TO (89,92 + 23,36 do) voi p <0,05.

O nhém me diéu tri progesterone két hop vong nang, 50 do goc
CTC ¢ thoi diém T1 (100,85 + 16,10 d6) giam c6 ¥ nghia théng ké so
vai thoi diém TO (112,35 + 17,80 d(f)), Vi p <0,05.
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3.2.2. Hiéu qua dw phong sinh non é hai nhém nghién ciu

Bing 3.26. Két qua thai ky & hai nhém nghién cau (n = 225).

Két cuc Sinh non <37 tuin Sinh non <34 tuan

Cé Khéng OR Cé Khong OR

p p
Canthiégp | n(%) | n(%) | (95% CI) n (%) n(%) | (95% CI)

Progesterone 13 89 5 07 (95.1)
+vongnang | (127) | (87.3) 0,80 (4.9) 0,65
0,563 0,455
19 104 (0,37-1,71) 9 114 (0,21-2,01)
Progesterone
(15,4) (84.6) (7.3) (92,7)

Khoéng c6 su khac biét co y nghia théng ké vé ty 1¢ sinh non <37 tuan va <34 tuan giira hai nhém nghién
ctu (p >0,05).
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Bang 3.28. Két qua so sinh ¢ hai nhém nghién ciu (n = 225).

P Progesterone + vong
A . ] rogesterone A
Két qua so sinh =193 nang P
(n=123) (n = 102)
Tudi thai lGc chuyén da (tuan) 37,74 £ 2,04 37,86 + 1,62 0,654
<1500 2 (1,6%) 2 (2,0%)
o 1500 - 2499 19 (15,4%) 17 (16,7%) 0627
éargr?];‘”g ldc sinh 2500 - 3999 100 (81,3%) 83 (81,4%) !
>4000 2 (1,6%) 0 (0%)
X +SD 2886,59 + 523,19 2845,59 + 504,49 0,553
o >7 diém 121 (98,4%) 102 (100%)
biem Apgar 2 0,502*
<7 diém 2 (1,6%) 0
Két qua so sinh
- On dinh
na 6 (4,9%) 5 (4,9%) 1,000%
- Tt vong
- Nhap NICU

*Fisher’s exact test

Khoéng c6 sy khéc biét c6 y nghia thong ké vé két qua so sinh & hai nhém nghién ctu (p >0,05).
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3.2.3. Két qua thai ky & nhém thai phu c6 ¢6 s6 do géc cd tir cung >95° va >105° & hai nhom nghién ciru
Bang 3.30. Két qua thai ky & nhém thai phu 6 ¢d so do gdc ¢ tir cung >95°¢ hai nhom nghién cau (n = 130).

Két cuc Sinh non <37 tuin Sinh non <34 tuan
Ccé Khang OR cé Khéng OR
" p p
Can thigp nN©) | n(w) |(95%Cl) nN©) | n(%) |(95% CI)
Progesterone + 4
\ : ) 13(155) | 71 (845 | 3 560) | 79(040) | 0%
vong nang CTC (015- | 0011 (0,00- 0,048
Progesterone | 16 (34,8) | 30 (65,2) |  0,80) 8(17.4) | 38(826) | 0,98)

C6 moi lién quan c6 y nghia thong ké gitra phuong phap diéu tri dy phong va sinh non, kha néng sinh
non <37 tuan va <34 tuan & nhém me diéu tri két hop giam so véi nhdm me diéu tri progesterone don thuan,

v6i OR (95% CI) lan luot 12 0,34 (0,15-0,80) va 0,30 (0,09-0,98).
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Bang 3.31. Két qua thai ky & nhém thai phu c6 ¢d s do goc ¢ tir cung >105° & hai nhém nghién ciru (n = 81).

Két cuc Sinh non <37 tuan Sinh non <34 tuin
Co Khéng OR Co Khong OR
i p p
Can thi¢p n (%) n (%) (95% CI) n (%) n (%) | (95% ClI)
Progesterone
10 55 61
+vong nang 4(6,2)
(15,4) (84,6) 0,03 (93,8) 0,08
CcTC <0,001 0,001
" (0,01-0,13) (0,02-0,35)
Progesterone 2 (12,5 7(43,8) | 9 (56,2
g ©75) (12,) (43,8) | 9(56,2)

C6 mébi lién quan co y nghia théng ké gitta nhom me diéu tri két hop véi ty & sinh non <37 tuan va

<34 tuan thip hon, véi OR (95% CI) lan lugt 12 0,03 (0,01-0,13) va 0,08 (0,02-0,35).
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Bang 3.32. M0 hinh hdi quy da bién vé mdi lién quan gitra chiéu dai
co tir cung, goc ¢ tir cung tai thoi diém TO va sinh non <37 tuan
(n = 225)*.

Piéu tri dy phong Beta | OR | 95% CI p

Chiéu dai CTC -0,20 | 0,82 | 0,64-1,05 | 0,115

Goc CTC 0,05 | 1,05 | 1,00-1,11 | 0,051
Tudi me 0,10 | 1,11 | 0,94-1,30 | 0,221
Progesterone 2. C 1
+ vong nang tTh‘il?”hal liccan | 457 | 076 | 0,52-1,12 | 0,167
(n = 102) ‘?E s
Hinh théi 15
trong CTC 0,36 | 1,43 |072-2,84 | 0,311
Egﬁ“md"“mh 2,27 | 0,10 | 0,02-050 | 0,005

Tién st mo lay

. 0,10 | 1,10 0,31-3,87 | 0,882
thai

Chiéu dai CTC -0,57 | 0,57 | 0,32-1,01 | 0,054

Goc CTC 0,18 | 1,19 | 1,07-1,33 | 0,001

Tudi me 0,23 | 1,26 | 1,05-1,51 | 0,015

Progesterone | Tudi thai lac can

(1=123) | thicp -0,27 | 0,77 | 0,50-1,18 | 0,226

Hinh thai 15

trong CTC -0,21 | 0,81 | 0,37-1,76 | 0,593

biéu tri doa sinh

-2,48 | 0,08 | 0,01-0,76 | 0,027
non

Tién str md ldy
thai

-0,61 | 0,54 | 0,08-3,81 | 0,539




19

" M6 hinh dwoc hiéu chinh bgi chiéu dai CTC, goc CTC, tudi me,
tugi thai 10c siéu &m, hinh thai 16 trong CTC, diéu tri dog sinh non va
tien sir mo ldy thai.

C6 mbi lién quan c6 ¥ nghia théng ké gitra géc CTC lic can
thiép va sinh non <37 tuan & nhém me diéu tri progesterone don thuan
vé6i OR (95% Cl) = 1,19 (1,07-1,33). Chua tim thay mdi lién quan co
y nghia thong ke gitra Chleu dai CTC, géc CTC & nhém me diéu tri két
hop vai sinh non <37 tuan (p >0,05).

Chuong 4
BAN LUAN

4.1. XAY DUNG BIEU PO BACH PHAN VI SO PO GOC CO
TU CUNG O THAI PHU PON THAI TU 16*°- 23*¢ TUAN
4.1.1. Xay dwng biéu d6 bach phan vi sé do géc ¢b tir cung & thai
phu don thai tir 16*°- 23*0 tuan
4.1.1.2. Xay dung biéu dé bach phan vi sé do géc ¢ tir cung ¢ thai
phu don thai tir 16™ - 23*° tudn
4.1.2. Xay dung biéu d@é bach phan vi hoic tir phan vi sé do goc co
tir cung & cac dwdi nhom
4.1.2.1. Ban ludn vé déi twong nghién ciu
4.1.2.2. Xay dung biéu dé bach phan vi sé do géc cé tir cung ¢ nhém
sinh du thang
4.1.2.3. Xay dung biéu d@é tir phan vi sé do géc co tie cung ¢ nhom
sinh non
4.1.2.4. Xay dung biéu dé bach phan vj sé do géc cé tir cung 6 nhém
khdng c6 nguy co sinh non va ing dung 1am sang cia biéu do bach
phanvi

Dé thé hién tinh tng dung 1am sang ciia biéu d6 BPV s6 do géc CTC
& nhém khéng c6 nguy co sinh non di duoc thiét 1ap, ching tdi biéu thi
su phan bd s do goc CTC caa nhdm sinh non <37 tuan trén biéu d6 BPV
s6 do goc CTC cua thai phy don thai tir 16*° - 23*6 tuan khong c6 nguy
co sinh non cho két qua nhu sau (Hinh 3.12): 100% cac truong hop sinh
non <37 tuan gap & nguoi me ¢6 s6 goc CTC tir BPV thu 50 tr 1én, véi
d6 nhay va do dic hiéu cua s6 do goc CTC trén khoang BPV 50 trong
sang loc sinh non lan luot 14 100% va 53,2%, do chinh xéac cua sang loc
dat 56%. Trong s6 67 truang hop sinh non <37 tuan trong nghién ctu,
phan 16n cac truong hop (57 truong hop, 85,1%) ¢6 s6 do goc CTC nam
trén duong BPV 75. Me ¢6 s6 do goc CTC tir BPV 75 tré 1én ¢6 nguy co
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sinh non tang gap 15 lan me ¢6 s6 do goc CTC dudi BPV 75. Do nhay va
do dic hiéu cia s6 do goc CTC véi moc BPV 75 trong sang loc sinh non
lan luot 13 83,6% va 78,8%, d6 chinh xé4c ctia sang loc dat 79% (Bang 3.17).

Tur két qua nay, ching t6i c6 chung nhan dinh so véi da s6 Cac
tac gia trén thé gigi cho thay: s6 do goc CTC 16n hon ¢ thai phu
sinh non so vai thai phy sinh du thang, ty 1€ sinh non tang 1én &
nhitng thai phu c6 s6 do goc CTC 16n. Nhu vay, cau hoi dat ra la
lidu duong BPV 75 cua biéu do BPV s do goc CTC di xdy dung
trén nhom thai phu khong cé nguy co sinh non ¢ trén c6 thé dugc
chon 1am gigi han dé du bao nguy co sinh non <37 tuan hay khong?
Can thyc hién nhitng nghién ciu chuyén sau véi cd mau 1on vé gia
tri du bao sinh non cua goc CTC, dac biét khi két hop véi chiéu dai
CTC ngan.

Trong phan tich dusi nhom thai phu khong c6 nguy co sinh non,
nhimg truong hop c6 nguy co sinh non (tién str sinh non, chiéu dai
CTC <25 mm, hoic tién s LEEP) da bj loai khoi mau nghién cuau,
din dén han ché tinh dai dién cho quan thé nghién ciru. Tuy nhién,
diéu nay ddng thoi cling 1a wu diém gitp 1am noi bat vai tro cua goc
CTC trong du bao sinh non, do da loai b vai tro va tac dong ctua cac
yéu té nguy co cao sinh non khac c6 thé anh huong dén két qua thai
ky & nhom thai phu khdng c6 nguy co sinh non nay.

Trong thuc hanh 1am sang, do chiéu dai CTC toan b bang TVS &
tudi thai 16-24 tuan 1a phuong phap sang loc sinh non hién tai dwoc
khuyén cdo (SMFM, ACOG, ISUOG). Po goc CTC cung thoi diém
do chiéu dai CTC (16-24 tuan) c6 thé 1am ting hiéu qua sang loc sinh
non, mat khéc s& thuan tién trong thuc hanh 1am sang va tiét kiém chi
phi khi do ca hai thdng sb trén & cing mét thoi diém trong thai ky.
4.1.2.5. Xay dung biéu dé tir phan vi sé do gée cé tir cung ¢ nhém ¢ nguy
co'sinh non
4.2. PANH GIA KET QUA PIEU CHINH GOC CO TU CUNG
BANG VONG NANG TRONG DU PHONG SINH NON O THAI
PHU PON THAI CO CHIEU DAI CO TU CUNG NGAN
4.2.1. Ban luan vé dbi twgng nghién ciu
4.2.2. Ban luan vé cach tién hanh diéu tri du phong sinh non
4.2.3. Ban luan vé hig¢u qua dw phong sinh non ¢ hai nhém

So véi chi diéu tri bang progesterone don thuan, diéu tri két hop
progesterone va vong nang CTC khdng lam giam nguy co sinh non <34
tuan (OR = 0,65, 95% Cl: 0,21-2,01) va <37 tuan cua thai ky (OR =
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0,80, 95% CI: 0,37-1,71) (Bang 3.26). Ciing khong c6 su khac biét co y
nghia thong ké vé tudi thai trung binh Itic sinh, can nang tré so sinh, két qua
so sinh bét lgi, va nhap NICU giira hai nhém nghién citu (Bang 3.28).

Progesterone vi hat da dugc chitng minh cé hiéu qua lam giam
nguy co sinh non va cai thién két cuc so sinh & thai phu don thai c6
chiéu dai CTC ngén & ba thang giira thai ky [38], [125]. Progesteron
vi hat duong nhu 1a can thiép dy phong sinh non tét nhat trong truong
hop thai phu don thai c6 nguy co cao sinh non (tién sir sinh hozc chiéu
dai CTC ngan) [149]. Progesterone dugc biét dén véi kha ning diéu
hoa mi&n dich cong veéi tac dung chéng viém, tac dung tc ché co bop
co tir cung va san xuat prostaglandin chiu trach nhiém chin mudi CTC
[50]. Co ché cua viéc st dung progesterone vi hat dudng dit am dao
tac dong 1én hé thong mién dich thich ung bang cach ting ty I1¢ CD4+
quyét dinh diéu hoa té bao T [63]. Di voi mot sb thai ky, c6 kha ning
chi riéng progesterone vi hat da dugc chitng minh ¢6 hiéu qua lam giam
nguy co sinh non, do do, bat ky loi ich bo sung hozc can bién cia cac
bi¢n phap can thiép du phong khac nhu dat vong nang s kho nhan thay.
4.2.4. Ban luan veé moi lién quan giira goc co tir cung va nguy co
sinh non & hai nhém nghién ciu
4.2.5. Ban luan vé gia tri du phong sinh non ciia progesterone két
hop vong nang trong truong hep goc cb tir cung tu

Nghién ctru chdng téi thuc hién trén 225 thai phu don thai tir 16*°
- 23* tuan ¢ chiéu dai CTC ngan cho thy, hiéu qua giam ty Ié sinh
non cua nhdm me diéu tri két hop progesterone va vong nang dugc thé
hién rd & dudi nhém thai phu ¢6 s6 do goc CTC >95° va >105°.

Két qua Bang 3.30 va 3.31 cho thiy, trong tong s6 130 thai phu c6
sb do goc CTC >95°, kha ning sinh non <37 tudn & nhém me diéu tri
két hop giam so véi nhém me didu tri progesterone don thuan, véi OR
(95% CI) la 0,34 (0,15-0,80). G nhom thai phu ¢6 s6 do goc CTC
>105° (81 thai phy), dleU tri két hop progesterone va vong nang mang
lai ty 18 sinh non <37 tuan va <34 tuan thip hon so v6i nhém me diéu
tri progesterone don thuan, véi OR (95% CI) lan luot 14 0,03 (0,01-
0,13) va 0,08 (0,02-0,35).

Diéu nay c6 thé duoc giai thich 1a do trong trudng hop goc CTC
td, trong luc tir tir cung va thai nhi cong véi su gia ting thé tich nudc
8i theo tudi thai tac dong 16n I3 trong, c6 xu huéng doc theo chidu dai
kénh CTC, c6 thé dan dén I3 trong mé rong va chiéu dai CTC rit ngin
nhanh chéng, va ddy 1a mot trong c4c yéu té gy sinh non. Do d6, dua
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vao tac dung cua vong nang CTC vira c6 tac dung nang 46 CTC, mat
khéc su diéu chinh goc CTC bang vong nang co thé lam thay doi goc
CTC tir goc th thanh g6c nhon, lam thay d6i luc cua tir cung ban dau
theo hudng xudng 16 trong CTC thanh hudng xudng cing d6 sau nén
s& khong c¢6 xu hudng 1am CTC ngan lai.

Trong nghién ciu, theo két qua bang 3.32, mo hinh hoi quy da bién
danh gia mbi lién quan gitra chiéu dai CTC va goc CTC tai thoi diém
can thiép véi sinh non <37 tuan cho thiy géc CTC luc can thiép co
mdi lién quan doc lap c6 y nghia thong ké véi sinh non <37 tuan ¢
nhom me diéu tri du phong sinh non bang progesterone don thuan, véi
OR (95% CI) =1,19(1,1-1,3). Nguoc lai, 6 nhom me dleU tri du phong
bang progesterone két hop vong nang, chua tim thay mdi lién quan c6
¥ nghia théng ké giira chiéu dai CTC, géc CTC Vi sinh non <37 tuan
(OR (95% CI) = 1,05 (1,0-1,1)). Su khac biét vé két qua néi trén giira
hai nhém c6 thé 1a do vong ning di phan nao thé hién duoc vai tro
lam thu hep goc CTC, qua d6 lam giam ty I€ sinh non & nhém bénh
nhan nay.

Pé theo di su thay ddi cua chiéu dai CTC va goc CTC sau can thiép
du phong (thoi diém T1) so véi tredce can thiép (thoi diém TO) cua cac
thai phu sau dat vong nang trong nghién ctru, ching t6i da s dung
phuong phap siéu 4m dudng 4m dao trong vong nang do chiéu dai CTC
va goc CTC duoc mo ta boi Goya va cong su [68]. Trong nghién ctu
chuing t6i nhan thay, & nhém me diéu tri progesterone don thuan, s6 do
géc CTC ¢ thoi diém T1 (101,03 + 24,37 d6) tang c6 ¥ nghia thong ké
S0 véi thoi diém TO (89,92 + 23,36 dd), véi p = 0, 001. Trong khi do, &
nhém diéu tri progesterone két hop vong nang, sé do goc CTC & thoi
diém T1 (100,85 + 16,10 d6) giam c6 y nghia thong ké so véi thoi diém
TO (112,35 + 17,80 d9), voi p <0,001 (Bang 3.24). Nguoc lai voi su
thay ddi s6 do goc CTC, & nhom diéu tri progesterone don thuan, chiéu
dai CTC ¢ thoi diém T1 (24,32 + 4,78 mm) ting khong c6 ¥ nghia
thong keé so vai thoi diém TO (23,50 + 3,48 mm), véi p >0,05. O nhém
diéu tri két hop vong nang, sé do chiéu dai CTC & thoi diém T1 (22,90
+ 4,94 mm) tang so véi thoi diém TO (22,78 + 3,12 mm), tuy nhién su
khéc biét nay khong c6 ¥ nghia théng ké, vai p >0,05 (Bang 3.25).
4.2.6. Ban luan vé tac dung ngoai y & hai nhém nghién ciru
4.3. PIEM MANH VA HAN CHE CUA NGHIEN CcUU
4.3.1. Piém manh va han ché cia muc tiéu 1 nghién cteu
4.3.2. Piém manh va han ché cia muc tiéu 2 nghién cieu
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KET LUAN

Qua nghién ctu trj s6 goc ¢ tir cung trén siéu am va két qua diéu
chinh géc ¢ tir cung trong du phong sinh non ¢ thai phyu don thai,
nghién ciru ching toi dua ra mot s6 két luan nhu sau:

1. Xay dung biéu dé bach phan vi cia goc co tir cung ¢ thai phu
don thai tir 16 - 23" tuan.

- Gia tri trung binh goc CTC ting c6 y nghia thong ké theo tudi thai
tir 16*° - 23*8 tuan, ting trung binh 2,25% tuan (95% CI: 1,66-2,85).
Hé s tuong quan gitra s6 do goc CTC va tudi thai ldc siéu &m r =
0,211 (p <0,001).

- Gia tri trung binh géc CTC cta nhém sinh du thang tang co y
nghia thong ké theo tudi thai tir 16*° - 23*9 tuan, ting trung binh 2,0%/
tuan (95% Cl: 1,40-2,61). Hé s6 twong quan giita s6 do goc CTC va
tudi thai luc siéu am r = 0,202 (p <0,001).

- Giatri trung binh géc CTC ctia nhom sinh non tang khong c¢6 y nghia
thdng ké theo tudi thai tir 16* - 23*® tuan, ting trung binh 1,91% tuan
(95% CI: -0,13-3,94). H¢ sb tuong quan giita s6 do goc CTC va tudi thai
lUc siéu am r = 0,089 (p = 0,389).

- Gia tri trung binh géc CTC cua nhém khéng c6 nguy co sinh non tang
c6 ¥ nghia thdng ké theo tudi thai tir 16* - 23 tuan, ting trung binh 2,29
tuan (95% Cl: 1,67-2,91). Hé s6 twong quan gitra s6 do goc CTC va tudi thai
IGc siéu am r = 0,219 (p <0,001).

- Gid tri trung binh géc CTC cua nhdm c6 nguy co sinh non tang
c6 ¥ nghia thong ké theo tudi thai tir 16 - 23*6 tuan, ting trung binh
2,82°/ tuan (95% Cl: 0,65-4,99). Hé s6 tuong quan giira s6 do goc CTC
va tudi thai ltc siéu am r = 0,265 (p <0,001).

2. Panh gia két qua diéu chinh goc cé tir cung bang vong nang
trong dy phong sinh non & thai phu don thai ¢é chiéu dai cé tir
cung ngan.

- O nhém thai phu c6 sé do goc CTC >95°, diéu tri két hop
progesterone va vong nang cé lién quan dén giam kha niang sinh non
<37 tuan va <34 tuan so v4i nhém me diéu tri progesterone don
thuan, véi OR (95% CI) lan luot 12 0,34 (0,15-0,80) va 0,30 (0,09-
0,98).

- O nhém thai phu c6 s do goc CTC >105°, diéu tri két hop
progesterone va vong nang c6 lién quan dén giam kha ning sinh non
<37 tun va <34 tuan so v4i nhém me diéu tri progesterone don
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thuan, véi OR (95% CI) lan luot 12 0,03 (0,01-0,13) va 0,08 (0,02-
0,35).

- C6 méi lién quan co ¥y nghia théng ké gitta goc CTC ldc can
thiép va sinh non <37 tuan & nhém me diéu tri progesterone don
thuan voi OR (95% CI) = 1,19 (1,07-1,33). Chua tim thay mdi lién
quan cé y nghia thong ké giira chiéu dai CTC, goc CTC & nhém me
diéu tri két hop vai sinh non <37 tuan (p >0,05).

- O nhém me diéu tri progesterone két hop vong nang, sé do goc
CTC ¢ thoi diém T1 giam c6 y nghia thong ké so véi thoi diém TO (p
<0,05). O nhém me diéu tri progesterone don thuan, sé do goc CTC &
thoi diém T1 ting co y nghia théng ké so vai thoi diém TO (p <0,05).

KIEN NGHI

1. Tién hanh nghién ctru mo ta sy phan bd s6 do goc ¢o tir cung Vi
khoang tudi thai rong hon, nham cung cap gia tri goc ¢ tir cung binh
thudng va khao sat su thay doi sé do goc ¢b tir cung theo tudi thai rong
hon trong thai ky.

2. Can nhéc lya chon diéu trj két hop progesterone va vong nang
co tir cung dy phong sinh non trén thai phu don thai c6 chiéu dai ¢ tir
cung ngan (<25 mm) va goc ¢b tir cung t (>95°)

3. Thuc hi¢n nghién ctu véi phuong phap 1ay mau ngau nhién trén
nhom thai phu c6 sé do goc ¢b tir cung tu, dé danh gia cu thé hon vai
tro du phong sinh non ciia phuong phap diéu tri két hop progesterone
va vong nang co tir cung.

4. Nghién ctru xac dinh ngudng cit goc ¢ tir cung du bao sinh
non, danh gia hi¢u qua dy bao sinh non cua géc co ti cung két
hop voi chiéu dai CO tir cung, dac biét trén nhitng thai phu c6 chiéu
dai ¢6 tr cung ngan.
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