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TOÙM TAÉT: 

Muïc ñích: treû non thaùng thöôøng bò thieáu maùu naëng vaø caàn phaûi truyeàn maùu, ñieàu naøy gaây ra 
nhieàu nguy cô. Nghieân cöùu naøy thöïc hieän nhaèm so saùnh hieäu quaû cuûa erythropoietin phoái hôïp 
vôùi saét so vôùi saét ñôn thuaàn trong phoøng ngöøa thieáu maùu ôû treû non thaùng. 

Ñoái töôïng nghieân cöùu: töø thaùng 8/2008 ñeán thaùng 5/2009, 106 treû sô sinh ôû khoa sô sinh beänh 
vieän Töø Duõ ñöôïc phaân ngaãu nhieân vaøo hai nhoùm: nhoùm söû duïng erythropoietin vaø saét vaø 
nhoùm chæ söû duïng saét. 

Tieâu chuaån: treû 14 ngaøy tuoåi, caân naëng luùc sanh ≤1500g, tuoåi thai≤33 tuaàn. 

Nhoùm erythropoietin + saét (53 treû): nhaän erythropoietin 250ui/kg/laàn x 3 laàn/tuaàn tieâm döôùi 
da trong toái ña 5 tuaàn + saét 3mg/kg/ngaøy uoáng. 

Nhoùm saét (53 treû): uoáng saét 3mg/kg/ngaøy. 

Taát caû ñöôïc theo doõi trong 5 tuaàn. 

Keát quaû: Hct vaø Hb cao hôn coù yù nghóa ôû nhoùm ñöôïc döï phoøng vôùi erythropoietin vaø saét so 
vôùi nhoùm chæ duøng saét sau ngaøy thöù 14 cuûa nghieân cöùu vôùi P=0,001, vaø söï khaùc bieät naøy cao 
cho ñeán cuoái thöû nghieäm (p<0,001). 14 treû thieáu maùu ôû nhoùm döï phoøng vôùi erythropoietin vaø 
saét so vôùi 51 treû thieáu maùu khi ñöôïc döï phoøng vôùi saét. 19 treû phaûi truyeàn maùu ñeàu thuoäc 
nhoùm chæ uoáng saét. 

Keát luaän: keát quaû cuûa nghieân cöùu naøy xaùc ñònh hieäu quaû cuûa erythropoietin trong phoøng 
ngöøa thieáu maùu ôû treû non thaùng. 

ABSTRACT: 

Objective: premature infants: often develop significant anemia that requires blood 
transfusion, this carries significant risks. This study was carried out to determine the effect of 
recombinant Human erythropoietin on prevention of anemia of prematurity. 

Material and Methods: From August 2008 to May 2009, 106 neonates in newborn services at 
Töø Duõ Hospital randomly were assigned to erythropoietin plus iron group and iron group. 
Inclusion criteria were birth weight of ≤1500grams and gestational age ≤33 weeks. 

Erythropoietin plus iron group: received erythropoietin 250ui/kg/dose subcutaneously, three 
times a week in maximum 5 weeks, plus 3mg/kg/day orally. 

Iron group: received 3mg/kg/day orally. 
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All infants were followed in 5 weeks. 

Results: Hematocrit and Hemoglobin values were significantly higher in erythropoietin plus 
iron group than the iron group after the 14th day of the study (P=0,001) and this difference 
was getting higher until the end of the trial (p<0,001). 14 neonates developed  anemia in 
erythropoietin plus iron group versus  51 neonate in iron group. 19 neonates required 
transfusion, all of them were from iron group.  

Conclusion: the results  of this study confirm the efficacy of recombinant human 
erythropoietin in prevention of anemia of prematurity 

 

Vôùi söï tieán boä cuûa khoa hoïc kyõ thuaät, ngaøy nay, tæ leä töû vong chu sinh ôû treû non thaùng ñaõ 
giaûm ñaùng keå. Tuy nhieân, chính ñieàu naøy laøm gia taêng moät soá vaán ñeà coù lieân quan ñeán treû 
non thaùng. Moät trong nhöõng vaán ñeà ñoù laø thieáu maùu naëng vaø caàn phaûi truyeàn maùu nhieàu laàn  

Trong ba thaùng ñaàu tieân sau sinh, Hct ñi töø möùc cao nhaát xuoáng möùc thaáp nhaát ñöôïc goïi laø 
thieáu maùu sinh lyù. Vôùi treû ñuû thaùng khoûe maïnh, sau sanh Hb # 17g/dl, vaø giaûm xuoáng thaáp 
nhaát ôû # 12g/dl, sau ñoù möùc Hb taêng töø töø. Tình traïng thieáu maùu naøy chæ caàn phuïc hoài baèng 
dinh döôõng vaø khoâng caàn truyeàn maùu. Nhöng ñoái vôùi treû non thaùng, tình traïng thieáu maùu naøy 
xaûy ra sôùm hôn vaø nhieàu hôn, coù theå Hb<7g/dl ôû 6 tuaàn tuoåi. [1][2]. Noàng ñoä Hb giaûm thaáp 
ñeán möùc nhieàu treû coù trieäu chöùng laâm saøng vaø caàn phaûi truyeàn maùu.  

Moät trong nhöõng nguyeân nhaân cuûa tình traïng thieáu maùu naøy laø do söï taïo erythropoietin noäi 
sinh thaáp. Thieáu maùu ôû treû non thaùng thöôøng xuaát hieän sau 2 tuaàn tuoåi vaø cao nhaát ôû 2 thaùng 
tuoåi[3]. Ñoù laø moät tình traïng thieáu maùu ñaúng saéc ñaúng baøo vaø hoàng caàu löôùi thaáp. Maëc duø möùc 
erythropoietin thaáp nhöng ôû treû non thaùng laïi coù ñuû caùc teá baøo tieàn hoàng caàu, ñoù laø cô sôû gôïi yù 
cho vieäc söû duïng erythropoietin ngoaïi sinh ñeå laøm giaûm nhu caàu truyeàn maùu ôû treû sô sinh non 
thaùng[3]. 

ÑOÁI TÖÔÏNG VAØ PHÖÔNG PHAÙP NGHIEÂN CÖÙU: 

Thöû nghieäm laâm saøng ngaãu nhieân coù nhoùm chöùng treân 106 beânh nhi non thaùng coù tuoåi thai ≤33 
tuaàn, caân naëng ≤1500g, ñöôïc 14-17 ngaøy tuoåi, coù Hct ≥ 32% vaø ≤ 45%, vaø khoâng truyeàn maùu 
tröôùc ñoù, ñöôïc nhaäp vaøo khoa sô sinh beänh vieän Töø Duõ töø thaùng 8/2008 ñeán thaùng 5/2009. 

Tieâu chuaån loaïi tröø: 

Treû ñang trong caùc tình traïng sau: 

-   dò taät baåm sinh quan troïng nhö caùc beänh tim baåm sinh tím , dò taät veà naõo, dò taät thaän. 

-  Baát thöôøng nhieãm saéc theå: tam nhieãm saéc theå 13, 18, 21. 

-  Nhieãm truøng baøo thai. 

-  Nhieãm truøng naëng, bieán chöùng xuaát huyeát, suy ña cô quan, hoân meâ. 

-Thôû maùy, cao huyeát aùp. 
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- Beänh lyù caàn phaãu thuaät nhö teo taéc ñöôøng tieâu hoùa, thoaùt vò hoaønh…. 

- Gia ñình khoâng ñoàng yù tham gia nghieân cöùu. 

Taát caû treû ñuû tieâu chuaån tham gia nghieân cöùu seõ ñöôïc phaân ngaãu nhieân thaønh hai nhoùmâ: 

• Nhoùmâ  döï phoøng vôùi erythropoietin vôùi lieàu 250ui/kg/laàn x 3 laàn/tuaàn luùc treû 
ñöôïc 14 ngaøy tuoåi vaø uoáng saét vôùi lieàu 3mg/kg/ngaøy khi treû ñöôïc 4 tuaàn tuoåi. 

• Nhoùm   döï phoøng vôùi saét vôùi lieàu 3mg/kg/ngaøy khi treû ñöôïc 4 tuaàn tuoåi. 

Treû seõ ngöng ñieàu trò erythropoietin khi Hct > 45% hoaëc khi Hb > 15g/dl vaø ngöng 
ñieàu trò saét khi ferritin >400 ng/ml, taêng lieàu khi ferritin <100 ng/ml, hoaëc xaùc ñònh cao huyeát 
aùp döïa vaøo baûng huyeát aùp theo tuoåi ôû treû non thaùng. 

 Neáu Hct > 45%, treû ñöôïc ngöng ñieàu trò vaø tính vaøo tyû leä thaønh coâng. 
 Neáu treû bò cao huyeát aùp vaø phaûi ngöng ñieàu trò, seõ tính vaøo tyû leä thaát baïi 

Thaønh coâng: Treû luoân ñaït Hct ≥ 32% trong suoát 4 laàn xeùt nghieäm vaø treû khoâng phaûi truyeàn 
maùu trong thôøi gian treû tham gia nghieân cöùu (5 tuaàn),  

Caùc bieán chöùng thöôøng xaûy ra ôû treû non thaùng ñöôïc ghi nhaän ñeå khaûo saùt nguy cô gia taêng ôû 
nhoùm treû ñöôïc döï phoøng vôùi erythropoietin vaø saét so vôùi nhoùm döï phoøng vôùi saét bao goàm: 
taêng tieåu caàu, giaûm baïch caàu ña nhaân, loaïn saûn phoåi, beänh lí voõng maïc ôû treû non thaùng, xuaát 
huyeát naõo, taêng huyeát aùp, vieâm ruoät hoaïi töû. 
          Hct, Hb, ñöôïc ño vaøo caùc thôøi ñieåm tröôùc duøng thuoác, sau duøng thuoác 14 ngaøy, 24 ngaøy, 
vaø 34-36 ngaøy, Ferritin, tieåu caàu, Hoàng caàu löôùi, baïch caàu ña nhaân trung tính ño vaøo thôøi 
ñieåm tröôùc duøng thuoác, sau duøng thuoác 14 ngaøy, vaø 34-36 ngaøy. 
 
KEÁT QUAÛ NGHIEÂN CÖÙU: 

A. So saùnh keát quaû bieán ñoåi huyeát hoïc cuûa hai nhoùm ñieàu trò: 

Baûng 1: Hct trung bình cuûa 2 nhoùm trong quaù trình nghieân cöùu 

Nhoùm ñieàu trò Hct (%) ban 
ñaàu 

Hct (%) sau ñieàu 
trò 14 ngaøy 

Hct (%) sau 
ñieàu trò 21 

ngaøy 

Hct (%) sau 
ñieàu trò 35 

ngaøy 

Saét + Ery 40,7 (±3,6) 39,29 (±5,8) 39,1 (±6,0) 35,3 (±4,7) 

Saét 41,3 (±4,2) 32,81(±4,4) 30,6 (±6,4) 28,5 (±3,4) 
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Baûng 2: Hb trung bình giöõa 2 nhoùm trong quaù trình nghieân cöùu 

Nhoùm ñieàu trò Hb (g/dl) ban 
ñaàu 

Hb (g/dl) sau 
ñieàu trò 14 

ngaøy 

Hb (g/dl) sau 
ñieàu trò 24 

ngaøy 

Hb (g/dl) sau 
ñieàu trò 35 

ngaøy 

Saét + Ery 13,8 (±1,3) 12,8 (±1,8) 12,3 (±2,0) 11,1 (±1,4) 

Saét 13,9 (±1,2) 11,1 (±1,7) 9,8 (±2,1) 9,5 (±1,2) 

Baûng 3: bieán thieân hoàng caàu löôùi trung bình giöõa 2 nhoùm trong  nghieân cöùu 

Nhoùm ñieàu trò HCL (%) ban 
ñaàu 

HCL (%) sau ñieàu 
trò 14 ngaøy 

HCL (%) sau ñieàu trò 
35 ngaøy 

Saét + Ery 1,5 (±0,7) 5,1 (±1,9) 4,2 (±1,7) 

Saét 1,6 (±0,8) 2,1 (±0,9) 3,3 (±2,0) 

Khaûo saùt söï bieán thieân cuûa Hct, Hb vaø hoàng caàu löôùi trong quaù trình ñieàu trò giöõa 2 
nhoùm trò lieäu, nhoùm phoái hôïp (Fe+Ery) vaø nhoùm chæ duøng ñaày ñuû Fe cho thaáy: luùc baét ñaàu 
trung bình Hct, Hb, hoàng caàu löôùi gioáng nhau giöõa caùc nhoùm, sau ñoù Hct, Hb coù xu höôùng 
giaûm daàn, tuy nhieân nhoùm chæ söû duïng saét giaûm thaáp hôn haún so vôùi nhoùm trò lieäu phoái hôïp 
coøn laïi. Hoàng caàu löôùi coù xu höôùng taêng daàn, tuy nhieân nhoùm chæ söû duïng saét taêng chaäm hôn 
nhieàu so vôùi vôùi nhoùm trò lieäu phoái hôïp coøn laïi. 

Baûng 4: Bieán thieân trung bình cuûa Ferritin giöõa 2 nhoùm trong nghieân cöùu 

 

 

 

B. So saùnh tyû leä thaønh coâng giöõa hai nhoùm: 
Baûng 5: Lieân quan giöõa söû duïng 2 phaùc ñoà vaø tæ leä thaát baïi 

Nhoùm ñieàu trò Ferritin (ng/dl) 
ban ñaàu 

Ferritin (ng/dl) 
sau ñieàu trò 14 

ngaøy 

Ferritin (ng/dl) sau 
ñieàu trò 35 ngaøy 

Saét + Ery 285,8 (±135,1) 143,0 (±95,0) 107,6 (±73,8) 

Saét 256,4 (±115,2) 196,7 (±97,8) 205,6 (±181,6) 
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Phöông phaùp Thaønh coâng Thaát baïi OR P trò giaù 

Soá ca Soá ca 

Saét + Ery 39 14 1  

Saét 2 51 71.04 9 

(14.57-641.78) 

P=0.01** 

Toång soá 41 65   

** logistic regression 

Nhaän xeùt: 

Nhoùm ñöôïc ñieàu trò döï phoøng erythropoietin vaø saét coù 39 ca thaønh coâng vaø14 ca thaát baïi do 
Hct khoâng luoân ≥32% trong suoát quaù trình ñieàu trò, tuy nhieân nhöõng treû naøy vaãn khoâng phaûi 
truyeàn maùu. Nhoùm treû ñöôïc ñieàu trò döï phoøng vôùi saét chæ coù 2 ca thaønh coâng vaø 51 ca thaát baïi, 
trong ñoù coù 19 treû phaûi truyeàn maùu. 

C. So saùnh tyû leä bieán chöùng cuûa hai phaùc ñoà:Khoâng coù taùc duïng phuï nhö  taêng huyeát aùp, 
vieâm ruoät hay xuaát huyeát naõo ñöôïc ghi nhaän trong suoát quaù trình nghieân cöùu ôû taát caû caùc 
nhoùm. Caùc taùc duïng phuï khaùc nhö giaûm baïch caàu ña nhaân, beänh lí voõng maïc vaø loaïn saûn 
phoåi coù xuaát hieän trong quaù trình trò lieäu nhöng khoâng khaùc bieät coù yù nghóa giöõa caùc nhoùm trò 
lieäu khaùc nhau. 

BAØN LUAÄN:  

Keát quaû nghieân cöùu cho thaáy nhoùm döï phoøng vôùi erythropoietin vaø saét coù Hct trung bình 
>32%, vaø khoâng treû naøo phaûi truyeàn maùu, hoàng caàu löôùi cuõng taêng cao ngay sau hai tuaàn 
ñieàu trò vaø luoân >4% trong suoát thôøi gian nghieân cöùu chöùng toû tuûy ñaùp öùng toát , trong khi ñoù 
nhoùm ñöôïc döï phoøng vôùi saét  coù Hct trung bình cuoái nghieân cöùu laø 28,5%, hoàng caàu löôùi cuõng 
taêng khaù chaäm, tyû leä phaàn traêm cuûa hoàng caàu löôùiù cuõng thaáp vaø coù ñeán 19 treû phaûi truyeàn 
maùu do thieáu maùu nhieàu aûnh höôûng ñeán hoâ haáp vaø nhòp tim cuûa treû.  

Söï thay ñoåi cuûa ferritin trong nghieân cöùu: trong nghieân cöùu cuûa chuùng toâi, boå sung saét baét ñaàu 
laø 3mg/kg/ngaøy töông töï cho caû hai nhoùm. Tuy nhieân sau ñoù coù 23 treû thuoäc nhoùm ñieàu trò 
erythropoietin vaø saét phaûi taêng lieàu uoáng saét leân ñeán 6mg/kg/ngaøy do ferritin giaûm 
<100ng/ml, trong khi ñoù chæ coù 4 treû thuoäc nhoùm ñieàu trò vôùi saét phaûi taêng lieàu. Noàng ñoä 
ferritin trung bình giaûm trong thôøi gian nghieân cöùu laø 50,7ng/ml ôû nhoùm chöùng vaø 151,2 
ng/ml ôû nhoùm ñieàu trò phoái hôïp. Ñieàu naøy cho thaáy nhu caàu saét taêng cao ôû treû khi ñöôïc kích 
thích sinh hoàng caàu moät caùch tích cöïc. 

Caùc bieán chöùng xaûy ra ôû treû non thaùng cuõng hoaøn toaøn khoâng coù söï khaùc bieät giöõa hai nhoùm. 
Ñieàu naøy chöùng toû erythropoietin khoâng coù baát cöù moät aûnh höôûng baát lôïi naøo treân treû sô sinh. 
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Caùc keát quaû trong nghieân cöùu cuûa chuùng toâi noùi chung töông töï vôùi caùc nghieân cöùu veà söû 
duïng erythropoietin cho treû non thaùng treân theá giôùi ñaõ ñöôïc Cochrance[4]  toång keát naêm 2006 
veà hieäu quaû phoøng choáng thieáu maùu cuõng nhö khoâng ghi nhaän ñöôïc baát kyø moät taùc duïng phuï 
naøo. Nhöõng nghieân cöùu veà söû duïng erythropoietin ngoaïi sinh cho treû non thaùng thöôøng khoù so 
saùnh vôùi nhau do söï khaùc bieät veà thieát keá nghieân cöùu, ñaëc ñieåm löïa choïn beänh nhaân, thôøi 
gian vaø lieàu löôïng thuoác söû duïng cuõng nhö vaán ñeà dinh döôõng. Moät soá nghieân cöùu khoâng coù 
nhoùm chöùng[5][6]. Tuy nhieân, taát caû caùc nghieân cöùu ñeàu ñi ñeán keát luaän veà hieäu quaû phoøng 
choáng thieáu maùu cuûa erythropoietin ñoái vôùi treû non thaùng laø raát khaû quan vaø coù theå aùp duïng 
ñöôïc vaøo ñieàu trò. 

 
KEÁT LUAÄN: 
Ñaây laø nghieân cöùu ñaàu tieân veà hieäu quaû cuûa eryhtropoietin vaø saét trong phoøng ngöøa thieáu 
maùu ôû treû non thaùng so vôùi chæ duøng saét ôû Vieät Nam, tuy nhieân soá beänh nhaân coøn ít, thôøi gian 
theo doõi beänh nhaân coøn ngaén, caàn nhöõng nghieân cöùu saâu hôn ñeå coù theå ñaùnh giaù ñaày ñuû vaø 
chính xaùc hôn veâ hieäu quaû phoøng ngöøa thieáu maùu cuûa erythropoietin phoái hôïp vôùiø saét. 
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