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LOI CAM ON

Trong sudt qud trinh hoc tdp, nghién ciru va hoan thanh lugn dn nay,
16i da nhédn dwgc nhiéu sy givp A& quy bdu cia cdac thay cé, cdc anh chi, cdc
ban dong nghiép va gia dinh.

T6i xin dwoc bay t6 10ng biét on chdn thanh sdu sdc téi Phé Gido su, Tién
St Khu Thi Khdnh Dung va Phé Gido su, Tién si Nguyén Phii Pat, nhitng ngueoi
Thay tam huyét da tan Anh huéng dan, dong vién khich 1é, danh nhiéu thoi gian
trao déi va dinh hudng cho t6i trong suét qud trinh thuee hién ludn dn.

TOI Xxin trén trong cam on Bénh vién Nhi Trung wong va cac khoa,
phong, trung tam. Bdc biét la khoa So sinh, khoa Tam than, khoa Than kinh,
khoa Phuc hoi chitc nang, khoa Mdat-RHM-TMH, cac khoa xét nghiém va
khoa Chdn dodn hinh dnh, la noi téi hoc tdp, nghién ciru va thu thdp so liéu.

TOi xin tran trong cam on Truong Dai hoc Y Ha Noi, phong Quan [y
dao tao Sau Pai hoc, B6 mén Nhi va B6 moén Sinh Iy bénh da tao diéu kién,
giup do t6i trong qua trinh hoc tdp, nghién ciu.

Toi xin bay té long biét on sdu sdc t6i Gido su, Tién si khoa hoc L@
Nam Tra va cac thdy ¢é trong Héi dong cham ludn dn cap co sé, da déng gop
cho tdi nhitng y kién quy bau dé hoan thanh ludn dn.

Toi xin tran trong cam on Pdng 1y, Ban Gidm doc Bénh vién Pa khoa
Trung wong Thai Nguyén, dac biét la Trung tam Nhi khoa, noi toi dang cong
tac, d3 tao moi diéu kién va déng vién tdi hoc tdp, nghién citu.

Toi xin cdm on Bdc sy L& Té Nhuw va tdp thé can bo khoa So sinh, Thac
sy Nguyén Thi Hong Thity va tdp thé cdn bé khoa Tam than - Bénh vién Nhi
Trung wong da tao diéu kién gitip dé t6i trong qud trinh nghién ciru.

TOi xin mai mai ghi nhé va cam on cdc gia dinh bénh nhi da tinh nguyén
tham gia, dong hanh ciing t6i viegt qua nhiing khé khén trong sudt thoi gian dai
nghién cuu.

Cudi ciing t6i xin dwoc tran trong biét on gia dinh, khong ngitng dong
vién va 1a ché duea vitng chdc vé moi mdt cho t6i trong suét qud trinh hoc tdp,
nghién ciu.

Nguyén Bich Hoang
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: Acute bilirubin encephalopathy: Bénh no cip do bilirubin.

: Automated Auditory brainstem response:

Do dién thinh giac than ndo ty dong.

: Qué trinh chét té bao theo lap trinh.
: Brainstem Auditory Evoked Response: Do phan tng thinh giac than néo.
: Bilirubin/albumin: Ty 1¢ bilirubin/albumin.

: Bilirubin induced neurologic dysfunction:

R&i loan chire ning than kinh do bilirubin.

: Body mass Index: Chi s6 khdi co thé.

: Cacbon monoxide

: Denver Developmental Screening Test: Test sang loc phat trién Denver.
: Glucose 6 phosphatase dehydrogenase

: Hemoglobin: Huyét sic td.

: Fetal hemoglobin: Huyét sic t6 bao thai.

: Hem oxygenase

: Hypoxic ischemic encephalopathy: Thiéu oxy - thiéu mau cuc bo néo.

: Magnetic resonance imaging: Chup cong hudng tir.

- Nitric oxide

: National Center of Health Statistic: Quan thé tham khao strc khoe.
. Pyruvatkinase.

: Standard: Tiéu chuan.

- Uridine diphosphate glucuronyl transferase

: World Health Organization: T6 chirc Y té thé gioi.
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PAT VAN PE

Vang da ting bilirubin gian tiép 12 mot hién twong thudng gip o tré so
sinh, c6 thé chiém 85% sé tré so sinh sdng, do dic diém vé chuyén hoa
bilirubin cua tré trong nhitng ngay dau sau sinh. Tuy nhién, c6 mot ty 1¢ nhat
dinh tré so sinh bi vang da ning, do ndng dd bilirubin gian tiép trong mau
ting cao qua mirc, c6 thé gdy ton thuong hé than kinh din dén tir vong trong
giai doan cdp hodc dé lai di chimg ning né (bai ndo) sau ndy, anh huéng dén
su phat trién thé chat, tim than va van dong cua tré, 1a mot ganh ning cho gia
dinh, x4 hoi [1]. Do 6, bénh can duoc phat hién sém va diéu tri kip thoi.

Ty 1¢ tré so sinh vang da ting bilirubin gian tiép bénh 1y & cac nudc
Chau Au va Hoa Ky chiém khoang 4 - 5% tong s6 tré so sinh, & Chau A
khoang 14 - 16% [2]. Nghién ctru cia Wong nam 2013 ¢ Malaysia, ty 1¢ vang
da so sinh bénh 1y chiém 16,4% [3]. O Viét Nam, nghién ctu cua Khu Thi
Khanh Dung tai bénh vién Nhi Trung vong nam 2007, vang da tang bilirubin
gian tiép chiém 21,26% tong s so sinh nhap vién diéu tri [4].

Thay méau 1a phuong phap diéu tri cp ctru khi chiéu dén khong hiéu
qua, hodc khi ndng d6 bilirubin gian tiép ting qua cao c6 nguy co ton thuong
ndo. O nhiéu nuéc phat trién, do viéc phat hién sém va diéu tri kip thoi, ty 1¢
vang da ning & tré so sinh d4 giam dang ké, ty 18 vang da nhan chiém tir 0,4
dén 2,7 trudong hop trén 100.000 tré so sinh séng di thang va tré sinh non
mudn > 35 tuan tudi thai [5]. O cac nudc dang phat trién, ty 1& vang da so
sinh nang cao gip 100 lan so véi cac nudc phat trién, khoang 3% tré so sinh
nhap vién da ¢ ddu hiéu bénh nfo cip do bilirubin [6]. Cac nudc dang phat
trién trong d6 c6 Viét Nam, thay mau va di ching vang da nhan con chiém ty
& cao, nghién ctru cia Owa JA ¢ Nigeria ndm 2009 thay mau chiém 5,3% va

vang da nhan 1a 30% trén tong sd tré phai thay mau [7]. Zhi Zhonghua &
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Trung Qudc nam 2012, trong s6 348 trudong hop vang da nhan co 37,6% da
duoc thay mau [8]. Nghién ciru caa Tran Lién Anh tai bénh vién Nhi Trung
wong nam 2002 thay mau chiém 24,6% tong sé so sinh vang da, sau theo ddi
9 thang di ching cham phat trién tam than van dong 1a 25% [9].

Trong thap nién gan day, ty 1& so sinh vang da ning & tré so sinh du
thang c6 xu hudng ting, ¢ 1& do cac tré so sinh du thang thuong dugce xuit
vién sém (thudng 1 - 2 ngay sau sinh) va sau d6 lai khong dugc giam séat vé
vang da, cho dén khi tré c6 mot sé dau hiéu ning (1i bi, ba kém...) thi méi
dua tré dén bénh vién. Diéu nay ly giai vi sao ty Ié vang da nhan thuong gip
& tré so sinh non thang, nhung van Xay ra & tré so sinh du thang.

Nghién ctru cac bién phap gitip phat hién va diéu tri sém vang da & tré so
sinh du thang, dé dua ra cac giai phap phd hop nhim giam ty 1¢ phai thay mau
va giam di chtng 14 can thiét. Tré so sinh vang da d& dugc thay mau, trong
lai s& phat trién vé thé chat, tim than va van dong nhu thé ndo, dong thoi tim
hiéu cac bién phap dé giam thiéu cac di chimg, can dugc quan tim gitp tré c6
thé hoa nhap cong dong. O Viét Nam chua c6 nhiéu nghién ctru vé linh vuc
nay, chua c6 nghién ciru ndo danh gia sy phat trién cua tré so sinh du thang
sau thay mau do vang da. Chinh vi vay, ching t6i da lua chon nghién ctru dac
diém 1am sang, can lam sang va danh gia sy phat trién & tré so sinh du thang
vang da phai thay mau, véi ba muc tiéu cu thé sau:

1. M0 td ddc diém ldm sang, cin ldm sang tré so' sinh di thdng vang
da phdi thay mau.

2. Ddnh gia sw phdt trién thé chdt, tim than va vin dng tré so sinh dii
thang vang da phdi thay mau.

3. Phan tich mét sé yéu t6 anh huéng dén sw phdt trién 6 tré so' sinh

dii thang vang da phdi thay mdu trong hai nam dau doi.



CHUONG 1
TONG QUAN

1.1. Khai niém so sinh dit thang, vang da ting bilirubin gian tiép va di chimg
1.1.1. Dinh nghia tré so sinh du thang

Theo To chirc Y té thé gidi, tré di thang 1a tré duoc sinh ra trong khoang
tir 37 tudn dén 42 tuin (278 + 15 ngay). Tré dé non 12 tré sinh ra trude thoi
han binh thuong trong tir cung, c6 tudi thai duéi 37 tuan va c6 kha ning séng
duoc. Tré sinh ra sau 42 tuan 13 tré gid thang. Theo can niang, tré so sinh du
thang cO can nang khi sinh tir 2500 - 4000 gram (tr 10 - 90 bach phan vi trén
biéu dd Lubchenco). C6 thé dua vao dic diém hinh thai co thé tré khi sinh dé
xac dinh tudi thai theo bang danh gia tudi thai [10].
1.1.2. Vang da tang bilirubin gidn tiép ¢ tré so sinh

Vang da la do ¢6 su gia ting ctia chat bilirubin trong méau. Khi nong do
bilirubin mau ting trén 120 umol/l da tré so sinh s& c6 mau vang, cd thé ting
loai gian tiép (bilirubin ty do) khong tan trong nudc véi ndong do cao co thé gay
nhiém doc than kinh, hoic ting loai két hop (bilirubin truc tiép) tan trong nuéc,
dao thai ra ngoai qua dudng than (nude tiéu) va duong mat (qua phan). Vang
da tang bilirrubin & tré so sinh 1a mdt hién tugng tu nhién, lién quan téi dac
diém vé chuyén hoa bilirubin trong co thé tré & nhirng ngay dau sau sinh, noi
chung d6 12 mot hién twong sinh 1y binh thuong. Tuy nhién do nhiéu nguyén
nhan khéc nhau, tré c6 thé bi vang da qua muc, trd thanh vang da bénh 1y.

Vang da tiang bilirubin gian tiép sinh Iy do hong ciu v& nhiéu sau sinh
hon lra tudi khac, tudi tho hong ciu ngidn, chuyén tir hemoglobin bao thai
(hemoglobin fetal-HbF) sang hemoglobin nguoi truong thanh (HbA) va cac

enzym cua gan cOn thiéu va hoat tinh yéu.
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Vang da ting bilirubin gian tiép bénh 1y bao gdm cac nhom nguyén
nhan: Tang tan v& hong ciu, thiéu hodc rdi loan chirc ning cac enzym két
hop, cac nguy@n nhan khac va cac yéu té nguy co [11].

1.1.3. Khéi ni¢m vé ton thwong n&o do bilirubin

Vang da nhan (Kernicterus) 13 vang da do tiang bilirubin gian tiép gay ton
thuong nhan xam cua ndo, dugc md ta tr nam 1903 bdi nha bénh 1y hoc
Christian Georg Schmorl. Thuat ngr nay thuong dugc st dung nhu la mot
chan doan ¢ tré di chirng bénh nfo man tinh do bilirubin gian tiép.

Bénh ndo do bilirubin (bilirubin encephalopathy) la khai niém chung chi
tinh trang ton thuong ndo do bilirubin gay nén. Bao gom bénh ndo cip do
bilirubin (acute bilirubin encephalopathy - ABE) c6 thé hdi phuc va bénh nfo
man tinh do bilirubin (chronic bilirubin encephalopathy) hay con goi 1a vang
da nhan, hiém c6 kha nang héi phuc [12].

Qua trinh tién trién cua t6n thuong ndo do bilirubin dugc chia 1am nhiéu
giai doan, theo Hoi Nhi khoa Hoa Ky thi ton thuong néo do bilirubin gom ba
giai doan, giai doan dau va giai doan trung gian, can thiép phd hop c6 kha
nang phuc hoi, giai doan ba 1a niang cd thé tr vong, hiém c6 kha ning phuc
hoi, s& dé lai di chimg than kinh vinh vién [13].

1.2. Sinh ly bénh vang da ting bilirubin gian tiép
1.2.1. Sw hinh thanh bilirubin

Bilirubin 1a san pham di hoa cudi cling cia huyét sic t. Dudi xuc tac
cua enzym, qua trinh phan tach Fe-protoporphyrin (phéat sinh tir hem) & hé
lién vBng ndi mo sé tao nén phan tir carbon monoxide (CO) va biliverdin (can
bang nhau vé s6 luong). Sau phan tach, Fe duoc giir lai trong co thé, carbon
monoxide duoc dao thai qua phéi. Biliverdin do dugc tach tir vi tri o ciia vong
hem, cua Fe-protoporphyrin 1X, nén cé cong thac 1a biliverdin IXa. Khi dugc

tiét vao mat, dudi sy xuc tac cua enzym biliverdin reductase, tao thanh
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bilirubin 1Xa, c6 cdng thirc hoa hoc day du 1a 4Z, 15Z bilirubin IXa. Sy tao
thanh bilirubin don thuin lién quan dén mot enzym 13 hem oxygenase 14 mot
quéa trinh phd bién. Hé thong ludi ndi mo, dic biét 1a lach, co quan tiéu hay
hong cau gia dong gép 16n cho viéc san xuét bilirubin, 80% cua hem c6
ngudn gde tir ngudn ndy, phan con lai tir qua trinh tao mau khong hiéu qua va
tr hemoprotein, nonhemoglobin. Qué trinh di hoa hem mang lai biliverdin,
carbon monoxide va sit Fe™, biliverdin dudi tic dung cua enzym biliverdin
reductase tao bilirubin. Sit duogc lién két vé6i ferritin dé tai sir dung, carbon
monoxide d& dang khuéch tan vao mau gan voi hemoglobin 18n phdi. Nhu
vay qua trinh di hoa hem doi hoi cac yéu t6 tham gia nghiém ngit, néu chi co
mot yéu td bi thiéu hodc rdi loan thi quéa trinh tong hop bilirubin s& bi anh
huong [14],[15].

1.2.2. CAc dang bilirubin trong huyét twong

1.2.2.1. Bilirubin axit

Sy tao thanh bilirubin axit, hay sy gin cua bilirubin véi ion H phu thudc
tinh trang toan méau (pH mau thap). Chinh cac cau ndi voi ion H bén trong
phan tur bilirubin s€ lam cac nhom wa nudc bi bdo hoa, nén bilirubin axit
khong tan trong nudc. Dang axit, bilirubin d& gin 1én mang té bao, gy ton
thwong mang va cac thanh phan trong té bao, ké ca mang hdng cau giy tan
mau lam ting ndng do bilirubin, bilirubin axit 12 mot dang doc, gy ton
thuong ndo ¢ tré so sinh [16],[17].
1.2.2.2. Bilirubin gian tiép (bilirubin tw do, dang anion hay dianion)

Bilirubin & dang gian tiép trong mau c6 cong thic dang IX-alpha (4Z,
157), d6 1a dang dong phan lién két hydro ndi nguyén tir (Z = zusammen,
theo tiéng Dtic ¢6 nghia 14 cling nhau) va c¢6 dién tich 4m, giai thich dugc ban
chat wa lipid cua bilirubin, khi lyu hanh trong mau bilirubin dwoc gin voi

albumin. Do c6 dién tich va ua lipid nén bilirubin gién tiép d& dang vuot qua
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mang phospholipid, vi vay ma bilirubin c6 thé xam nhap qua mang té bao,
mang nhau thai, hang rao mau ndo, néu nhu khong duoc gan v6i albumin mau
[18]. Theo Wang bilirubin gian tiép 1a chat doc tiém nang, cho nén khi vao
méu hau hét dugc gin véi albumin mot cach nhanh chong roi duoc chuyén
dén gan, lién két véi ligandin va emzym uridine diphosphate glucuronyl
transferase (UDPGT) dé tao thanh bilirubin két hop, phan bilirubin khéng gin
v6i albumin (hay cOn goi 1a bilirubin ty do) con lai rat it, khong du gdy hai cho
co thé [19]. Bilirubin gian tiép luu thong trong mau, lién két thuan nghich vai
albumin, ty 1¢ bilirubin/albumin phai 1a duéi 0,8 (khoang 7 mg bilirubin gin vai
1 gram albumin). Su c6 mit cia cac yéu t6 canh tranh noi sinh va ngoai sinh,
Chéng han nhu mot s0 loai thudc va mot $O protein khac nhu alpha fetoprotein,
lipoprotein...co thé anh hudong dén sy lién két cua bilirubin gian tiép voéi
albumin, dan dén ndng do bilirubin gian tiép ting cao cod thé vuot qua mang co
chua lipid, bao gdm ca hang rao mau - ndo, gay nhiém doc than kinh.

1.2.2.3. Cac chat dong phan ciia bilirubin

Bilirubin gian tiép la chat duy nhét trong co thé c6 kha niang hap thu anh
sang. Co 3 phan trng hda hoc cung xay ra trong qua trinh quang liéu phap:

+ Phan trng quang oxy hod tao thanh cc san pham tan trong nudc.

+ Phan tmg hinh thanh cac dong phan hinh hoc, loai dong phan nay s&
duoc bai tiét ra ngoai qua dudng mat ma khong can két hop. Cac dong phan
nay ciing c6 thé chuyén nguoc lai thanh dang bilirubin ban dau.

+ Phan tmg hinh thanh cac ddng phan ciu trac, c¢6 tinh 6n dinh, dugc bai
tiét ra ngoai, dudi dang khong doi, qua mat va nudce tiéu.
1.2.2.4. Bilirubin mono va diglucuronide hay bilirubin triec tiép (lién hop)

Bilirubin gian tiép vao hé thdng tuan hoan, duoc gan véi albumin dé luu
hanh trong mau va véan chuyén téi gan, bilirubin s& két hop véi glucose va axit

glucuronic duéi tac dung ctia enzym UDPGT tao thanh bilirubin trrc tiép. Kha
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nang gan ctia albumin phu thudc vao hai yéu td chinh: Kha ning hp dan cua
albumin va sy c6 mit cta cac chit gin canh tranh trong mau. So véi ngudi 16,
lwong albumin dy trit cta tré so sinh, tré bénh thuong rat thip, khoang 115-230
mmol/l (so véi 535 mmol/l cua nguoi 10n). Nhu vy néu albumin mau thip hodc
c6 céc chat canh tranh gan albumin cia bilirubin, thi bilirubin gian tiép sé ting
cao trong mau [1].
1.2.3. Sw tiép nhdn bilirubin ciia té bao gan

Khi dén gan, bilirubin gian tiép duoc van chuyén vao cac té bao gan, noi
ma no lién két dé gan voéi ligandin (y-protein), gentathione transferase B va
mot phan véi cac protein khac, nén khong thé di chuyén nguoc vé huyét trong
ma con tang kha ning két hop dé thanh bilirubin tryc tiép. Sy hap thu cua
bilirubin vao trong té bao gan ting 1én cing voi ting ndng do ligandin. Nong
d6 ligandin c6 thé duoc ting 18n khi c¢6 miat cua cic dwoc chit nhu
phenobarbital. Bilirubin dugc lién két véi acid glucuronic trong té bao gan, boi
enzym UDPGT. Mot sb loai thudc nhu Phenobarbital, Dexamethasone,
Clofibrate c6 tac dung lam tang cuong hoat dong ctia enzym UDPGT [14].
1.2.4. Sw bai tiét bilirubin vio dwong mdt va dwong rudt

Sau khi bai tiét vao trong duong mat va chuyén dén rudt, cudi clng
bilirubin dwgc chuyén hoa do vi khuin & dai trang. Tuy nhién, mot sb
bilirubin két hop khi qua rudt non dugc enzym B-glucuronidases phan hoa tro
lai thanh bilirubin gian tiép. Bilirubin ndy c6 thé duoc tai hip thu vao luu
thdng méau 1am ting bilirubin toan phan trong huyét twong, sy tai hap thu nay
cao hon ¢ lra tudi so sinh, c6 thé do sé lugng chat dinh dudng han ché va do
thoi gian van chuyén cac chat dinh dudng ¢ duong rudt 1au hon ¢ tré so sinh
trong nhitng ngay d4u sau sinh, mit khac c6 thé trong sira me cua mot s6 ba

me c6 cac yéu td (chua duoc xac dinh) gop phan lam ting luu thong rudt. Chu
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Ky cta sy hap thu, 1ién hop, bai tiét va tai hip thu ndy duoc goi 1a "tuan hoan
gan - ruot” [18].
1.2.5. Chuyén héa bilirubin trong bao thai

Su chuyén hoa bilirubin trong mau thai nhi do co thé me dam nhiém.
Bilirubin gian tiép cua thai nhi qua nhau thai gan véi albumin cua me, dén
gan duoc chuyén hoa thanh bilirubin két hop va dugc dao thai ra ngoai. Chi
c6 mot phan rat nho bilirubin duoc bién ddi tai gan thai nhi va dugce chuyén
xudng rudt thai nhi, ¢ trong phan xu. Bilirubin xuat hién trong dich 4i tir tuan
thir 12, s& bién mat vao tuan tha 36 - 37, thudng gip 2 dang 14 bilirubin gian
tiép va bilirubin axit. Su van chuyén bilirubin & thai nhi chi yéu nho vao lién
két v6i o fetoprotein roi bai tiét bang cach thim thau vao vong tuan hoan me
qua nhau thai, tir tuan thi 20 - 30 méi thay c¢6 dang IX B glucuronide & gan.
Tang bilirubin gian tiép trong nudc 6i, c6 thé duge dung dé tién lugng mirc do
nghiém trong ctia bénh tan mau do bat dong nhém mau me - con. Nong do
bilirubin trong mau tir thai nhi t6i nhau thai gap 2 1an tir nhau thai tré vé& thai
nhi, chimg t6 mét sy loc rt c6 hiéu qua cua nhau thai. Do d6, thai nhi hiém
khi vang da, trir truong hop tan mau nghiém trong [18].
1.2.6. Chuyén héa bilirubin & tré so sinh

Sau khi sinh, xuat hién hién twong ting tan méau do doi séng hong cau

Cla tré so sinh ngin (do thanh phan hemoglobin 1 hemoglobin bao thai duoc
chuyén dan thanh hemoglobin ngudi truong thanh). Gan 75% bilirubin dugc
tao ra tir hemoglobin, khoang 25% dugc tao thanh tir cac ngudn khac. Néu
tinh theo can ning, ndng d6 heme oxygenase trong gan cua tré so sinh cao
gap 6 1an so voi nguoi 16n. Bilirubin dwgc san xuit do tan mau cia tré so sinh
la 14,5 pumol/ ngay (gap d6i nguoi 16n). Tai gan bilirubin tach khoi albumin
va thim qua mang té bao gan, & tré so sinh bilirubin ¢ thé van hanh qua

mang theo ca hai chiéu, trong khi ¢ ngudi 16n bilirubin chi ¢6 thé di vao gan
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ma khong thé quay nguoc lai. Sy chuyén héa bilirubin & gan tré so sinh kém
hon ngudi 16n do sd luong cac protein Y va Z it hon, lugng protein thép,
enzym glucuronyl transferase it va hoat tinh yéu. Sy giang hoa bilirubin &
rudt kém hodc khong cé do thiéu cac chung vi khuan & rudt, pH kiém tai rudt
non va sy c6 mat cua beta glucuronidase da duy tri chu trinh rudt gan lam tang
tai hip thu bilirubin. Tré so sinh do ¢ nhimng dic diém riéng ¢ Ita tudi nay,
nén vang da sinh ly cd thé c6 ndng do bilirubin cao hon cac lira tudi khac [11].
1.3. Chén doan va diéu tri vang da ting bilirubin gian tiép ¢ tré so sinh
1.3.1. Chdn dodn ving da ting bilirubin gidn tiép
1.3.1.1. Triéu chirng lam sang

- Triéu ching vang da: Da c6 mau vang, thuong la vang sang, vang dam la
nang, ¢ thé nhin duéi anh sang tu nhién, hozc khi kham ding ngén tay miét trén
da tré thdy mau vang. Dién tién vang da thuong xuét hién & ving dau mit cd, sau
lan xubng nguc bung, rdi dén 10ng ban tay, ban chan 13 ning. Vang da bénh ly
thuong khi da vang dé lan qua vung 3 theo phén vung cua Kramer (bang 1.1).

Bang 1.1: Phan ving vang da cia Kramer Véi nong dé bilirubin mau [20]

Vang Mirc d6 vang da Nong dé bilirubin
1 Mat, co 100 pmol/1
2 | %than trén rén +Ving 1 150 pmol/l
3 | % than dudi ron +Vvung 1, 2 200 pmol/l
4 | Cénh tay, chan (trén mit c4) + vung 1, 2, 3 250 pumol/l
5 | Ban tay, ban chéan + Cac vung trén > 250 pumol/l

- Vang da c6 thé xuat hién sém ngay sau sinh, vang da ting nhanh, ting
dam, co thé co thiéu mau, gan lach to: Thuong gip nguyén nhan do bat dong
nhém mau me con hé ABO, Rh, hoic bénh hemoglobin va yéu t6 khang

nguyén gay tan mau manh.
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- Phan 1udn c6 mau vang (sau giai doan phan xu), nudc tiéu vang, phan
biét voi vang da tang bilirubin tryc tiép nhu tic mat thi phan bac mau. Luu y
cac truong hop chim do thai phan xu, do nhiém khuan hoic do di tit bam
sinh nhu phinh dai trang, co tri¢u chirng tiéu hoa nhu ndn trg, cham di ngoai,
bung chudng.

- CO thé co cac triéu ching goi ¥ nguyén nhan hay yéu t6 nguy co lam
tang bilirubin gian tiép: Ngat, ¢ non thip can, mét nudc, tu mau va bam tim
dudi da, sdt, nhiém khuan, gan lach to, bung chudng...

- Tién sir: Bénh ctia me nhu dai thdo duong, tién sir thai nghén me dung
cac thuéc nhu Sulfonamid, Nitrofurantoin, thuéc chéng sét rét, hodc cham
kep ddy ron, dé ngat, kep ldy thai hodc hut chan khong, tré sinh déi, tré ding
mot sd thude gay tan mau. Tién sir sinh nhitng dra con trude c6 vang da.
1.3.1.2. Xét nghiém

- Pinh luong ndng do bilirubin todn phan va gian tiép trong mau: Nong
d6 bilirubin gian tiép tang trén 15 mg/dl hay > 220 pmol/l (d6i véi tré so sinh
du thang, khoe manh). Dbi véi tré co yéu t6 nguy co kém theo, tré dé non, can
nang thdp, tré c6 bénh kém theo tly timg truong hop, thi véi ndng do
bilirubin thap hon da duoc coi 12 bénh 1y va can can thiép diéu tri ngay [21].
Theo Wennberg, do ndong d6 bilirubin khong két hop (hay bilirubin tu do -
free (unbound) bilirubin) ¢ gia tri hon ndng do bilirubin toan phan trong
danh gia nguy co nhiém doc than kinh do bilirubin [22].

- Cé4c xét nghiém tim nguyén nhan hoic cic yéu td nguy co: Test
Coombs, cong thirc méau, hong cau ludi, nhém mau me va con hé ABO va Rh,
hinh dang hong cau, thiéu cac enzym nhu G6PD, pyruvatkinase, cac hormon
tuyén giap. Cac tham do khéac nhu: Siéu 4m so ndo nghi ngd xuat huyét néo,

chup khung dai trang trong phinh dai trang bam sinh...[23].
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- C&c xét nghiém khac nhu sinh héa mau, do khi mau, chup xquang tim
phoi... tly ting truong hop.

1.3.2. Chén dodn bénh néo cip do bilirubin
1.3.2.1. Chdn dodn theo giai doan:

Theo Hoi Nhi khoa Hoa Ky, ton thwong ndo cép do bilirubin c6 thé chia
lam 3 giai doan [13].

- Giai doan som: Tré vang da vung 5 theo phan vung Kramer, li bi, ba
kém, giam truong lyc co. Thudng xdy ra trong nhitng ngay dau sau sinh.

- Giai doan trung gian: Tré li bi, dé bi kich thich, ting truong luc co
ngudi udn cong X04n vin tung con, co thé c6 sbt, khoc thét, hodc lo mo va
giam truong luc co, c¢6 thé rdi loan nhip thd. Thay mau trong giai doan nay,
mot sb truong hop cod thé cai thién duge.

- Giai doan nang: Tré i bi, bo ba, ¢6 thé hon mé, réi loan nhip tho, ngudi
udn cong xoin vin ting truong luc co thudng xuyén, c¢d thé co giat, nglmg
thd va tir vong. Thay mau ¢ giai doan nay thudng khong hdi phuc.
1.3.2.2. Chan dodn theo mirc dg:

Biéu hién bénh ndo cip tinh do bilirubin: Tré li bi, b6 bu, ting hodc giam
truong luc co, con xoan vin toan than, sét, khoc thét... Muc do ton thuong
ndo cap tinh duoc danh gia theo bang cho diém BIND (Bilirubin induced
neurologic dysfunction) cua Johnson va cong sy. Piém tir 1 dén 9, tong diém
tir 1 dén 3 1a mirc do nhe, tir 4 dén 6 1a trung binh con c6 kha ning héi phuc,
tir 7 dén 9 13 nang [24], [25].

1.3.3. Piéu tri vang da ting bilirubin gidn tiép ¢ tré so sinh
1.3.3.1. Chiéu dén (Quang tri lidu):

- Chiéu dén l1a phwong phap sir dung ngudn anh sang véi budce song dic
biét (420 - 470 nm), chiéu truc tiép vao da cua tré so sinh vang da ting

bilirubin gian tiép, 1am chuyén héa phan tu bilirubin thanh cdc dong phan
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khac nhau, cac déng phan ndy khong phai qua giai doan lién hop & gan, dugc
bai tiét khong doi hoi phai qua giai doan chuyén hoa, tan duoc trong nudc va
dao thai qua phan va nudc tiéu.

- Chiéu dén 1a phuong phap diéu tri dugc ap dung phd bién nhit, bao
gom tit ca cac truong hop vang da ting bilirubin gian tiép ¢ tré so sinh c¢6 chi
dinh diéu tri hodc du phong, ké ca cic trudng hop nguy co cao trong khi
chuan bi thay mau, chiéu dén hiéu qua cao, dé thuc hién va it tic dung phu.
Hiéu qua cua chiéu dén lan luot phy thudc vao 4 yéu t6 chinh: Mau sic va
budc song cua anh sang (khéng dung tia cuc tim), cuong do anh sang (birc
xa), dién tich cua vlng chiéu sang tiép xuc véi co thé, khoang cach cia ngudn
anh sang dén da cua tré va thoi gian tiép xtic véi ngudn anh sang.

- Khai niém “Chiéu dén chuyén sau hay chiéu dén tich cuc” 1a: Birc xa
anh sang trong quang phd mau xanh, budc song 430 - 490 nm, cudng do anh
sang ft nhat 12 30 pW/cm? /nm (do dugc trén da tré so sinh truc tiép bén dudi
ctia dén chiéu), khoang cach tir ngudn sang dén da tré 1a tir 10 - 15 cm (trir dén
dén halogen va dén volfram vi ¢6 thé gdy bong nhiét), thém ngudn anh sang
phu tro nhu soi cap quang, dén LED (light emitting diode), ném hoic ong
huynh quang hai bén hoic dudi noi, néu tré nam trong 1ong ap tia 4nh sang phai
vudng goc véi bé mit cua 16ng dp. Tiéu chuan cua chiéu dén chuyén sau la
bilirubin c6 thé giam duoc t6i da 170 pmol/l/gid khi chiéu dén [26].
1.3.3.2. Thay mau:

- Thay mau la mot phuong phap chu dong loai bo dan bilirubin ra khoi
long mach, hay 1am lodng dan ndng d6 bilirubin trong méu. Cung véi
bilirubin, mot sb hong cau bi bao phu boi khang thé cia me va cac khang thé
dang luu hanh trong mau ciing duoc 13y ra. Mat khac thay mau con gidp diéu
chinh lwgng hemoglobin trong cac trudng hop thiéu mau, cai thién duoc tinh

trang toan mau nén cd thé giam dugc nhidm doc cua bilirubin, bd sung cac
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thanh phan c6 thé gin véi bilirubin dé gop phan 1am giam bilirubin gian tiép,
ddng thoi bilirubin gian tiép ¢ cac to chirc va khong gian ngoai mach duoc
kéo vao long mach rat nhanh trong va sau thay mau.

Thay méu duoc thuc hién thong qua mot 6ng thong tinh mach trung tam
ron, bang phuong phép kéo - ddy mang tinh chu ky, gan déy sir dung dong mach
ngoai vi/tinh mach ngoai vi da duoc nhiéu tac gia ap dung thay thé. Tuy vay,
thay mau qua tinh mach rén so sinh thudng dem lai hidu qua cao va chi phi thap.
MoGi lo ngai vé tha tuc thay mau, nhitng tai bién va rii ro da dugc nhiéu tac gia
dé cap nhung ty 1¢ thap va co thé phong tranh dugc. Do d6 trong bdi canh can
cap ctru khan cdp, dé giam nhanh ndng d6 bilirubin mau va tinh trang tan mau
tiép din, co nguy co cao gy doc ndo, phuong phap thay mau van luon duoc lya
chon. Tuy nhién, trong tuong lai can ddi hoi co su ddi méi vé cong nghé nhu: Str
dung ngudn dich méu thay thé don gian hon dé don gian hoa cac thu tuc loc tach
céc ché pham mau, ap dung cac cong nghé thay mau bang “may thay méau” thay
thé thay méu “bang tay kéo diy chu ky”, dé thay mau vang da ting bilirubin gian
tiép ning & tré so sinh dat hiéu qua va an toan hon [27].

- Chi dinh thay mau cho tré so sinh vang da ting bilirubin gian tiép cha
yéu dua trén nong do bilirubin mau va cac yéu té nguy co. Ho6i Nhi khoa Hoa
Ky d& dua ra khuyén nghi diéu tri vang da ting bilirubin gian tiép tré so sinh
tir nam 1994, sau d6 d4 duogc sira d6i, bd sung nam 2004 [13], cha yéu thém
cac yéu td nguy co va cach tiép can sang loc phat hién diéu tri sém vang da so
sinh, dugc sy ddng thudn cua nhiéu tac gia cho dén nay van dang duogc ap
dung trén toan thé gidi.

- Nguyén tic chon mau dé thay mau ngodi nguyén tic phd hop nhém
mau ABO, Rh, con phai loai trir tit ca sy bat dong gitta khang nguyén va
khang thé phat hién duogc, loai trir tat ca cac yéu t6 vi sinh vat c6 thé lay

truyén qua truyén mau.
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- Khéi luong mau thay: Truyén thay mau dé 1am giam nhanh ndng do
bilirubin gian tiép trong mau tré so sinh thi thé tich dua vao bang hai lan khéi
lwong méu co thé/kg can ning, tirc 13 bang 160 ml/kg can ning cua tré so sinh.
1.4. Sinh ly bénh, chin doan va diéu tri vang da nhan
1.4.1. Sinh ly bénh vang da nhan
1.4.1.1. Gidi phdu bénh

Vang da nhan 12 ton thwong ndo man tinh do bilirubin. Khu vire bi anh
huéng nhiéu nhit bao gdm cac hach nén, hdi hai ma, cc nhan xam trung
wong (thé van, d6i thi) va nhan day than kinh so, bilirubin gay ra ton thuong
than kinh trong viing néo tiéu thu oxy cao nhat, dic biét 14 cac cau nhat, hat
nhan thalamic, hat nhan dudi doi, ving dudi doi, nhan cua day than kinh so.
Nhitng viing ndo hay bi ton thuong do ting bilirubin mau khac véi nhiing
viing ton thuong do thiéu oxy hay kém dinh dudng. Ngoai ton thuong néo,
giai phau bénh con cho thdy sy nhuém vang cua nhiéu co quan to chirc nhu
phoi, than, thuong than, budng tring [28].
1.4.1.2. Co ché gdy ton thwong té bao than kinh cia bilirubin

- Ton thuwong té bao ndi chung, xuit hién dau tién tir mang té bao, tiép
theo twong tac voi mang trong té bao bao quanh céc bao quan. Nghién ciu &
té bao hong cau va té bao than kinh chwa truong thanh, khi tiép xuc véi
bilirubin gay thay d6i hinh thai va rdi loan phospholipid véi sy van chuyén
ctia aminophospholipid bén trong, phosphatidylserine ra ngoai mang, wc ché
cac enzym ndi bao, giam hép thu glutamate, thay doi cdu trac mang, giam hiéu
qua ctia cac thu thé trén mang té bao, hiéu tng nay khi dén dinh cao s& gy chét
té bao [16]. Tac dong truc tiép cua bilirubin trong mang synap cua té bao than
kinh théng qua céc gdc oxy hoa, qua trinh oxy hoa protein va lipid, ma cho dén

nay da duogc xac nhan ciing c6 thé xay ra trong cac té bao khac [29].
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- Cac con dudng gay ton thuong ndi bao va mire dudi té bao:

+ Bilirubin gay ra réi loan chirc ning cua ty thé, do rdi loan cu tric
mang bén trong ty thé, hoat dong cua phtic hop IV (cytochrome ¢ oxidase) tao
ra cytochrome ¢ bao twong, kich hoat cac caspase, dan dén khoi dong qua
trinh gay chét té bao theo lap trinh (apoptosis).

+ Bilirubin ciing c6 thé 1am chét té bao theo lap trinh do truc tiép kich
hoat caspase 8, cac tin hiéu cua caspase c6 thé dugc ting cudng bang cach
phan cit ngan protein BH3 (Bid) chuyén dén ty thé, truyén céc tin hiéu ty hay
hoai [30].

+ Bilirubin gay ton thuong té bao lién quan dén ludi nodi chat (ER -
endoplasmic reticulum), din dén mot tinh trang qua tai ciia ion Ca’ trong té
bao va can thiép vao qué trinh lién két cua protein, nhu calpain kich hoat o
spectrin dan dén apotosis. Pong thoi calpain kich hoat cac caspase din dén qua
trinh apotosis va kich hoat tBid dé tao phirc hop IV.

+ San pham cua viéc oxy hoa (ROS - reactive oxygen species) va nito hda
(RNS reactive nitrogen species) gay ton thwong ludi ndi chit va tao phirc hop
IV, du6i anh hudng cia bilirubin gay chét té bao.

Tat ca céc co ché trén duoc tom tit theo so d6 1.2:
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So do 1.2: Tén thirong ndi bao va mire dudi té bao do bilirubin gian tiép [31].
Ghi chd: (ROS/RNS - reactive oxygen species/ reactive nitrogen species),
Cytochrome ¢ la mot loai enzym cua bao twong, caspase (cysteine-aspartic
protease) la enzym gay khoi phdt qud trinh lam chét té bao, calpain 1a mot
protein lién quan véi canci, BiP cleavage: Phdn cdt protein mién dich rang bugc
(BiP: Immunoglobulin binding protein), o spectrin la mét protein co vai tr0 dinh
hinh dang #é bao.

- Theo Fernandes: Nong do cao cua bilirubin méu trong nhirng ngay dau
tién cta cudc séng co thé dan dén ton thwong than kinh. Tiép xtc sém cua cac
té bao than kinh véi bilirubin, dan dén teo va chét té bao. Bilirubin lam giam
kha niang sinh san va truong thanh cua té bao than kinh, giam té bao than
kinh, 1am ting rdi loan chirc ning té bao trong sy biét hoa té bao. Ngoai ra,
bilirubin 1am giam sé luong cua cac nhanh soi truc va giam mat do cua dudi

gai va cac synap than kinh [32].



A Chét theo 1ap trinh

Tén thwong thin kinh |

Hoai tir

So do 1.3: Ton thirong té bao ndo do phdn itng oxy héa bdi bilirubin [31]

Bilirubin gian tiép gay ra doc tinh trung gian bang cach ting cudng NO
(nitric oxide), DJ-1(tén mot loai protein), JINK1/2 (c Jun N-terminal kinase),
C IV, GSSG (oxidized glutathione) va ROS (Reactive oxygen species) gay ra
qué trinh 1am chét té bao theo lap trinh va hoai tir [33],[34].

1.4.2. Chdn dodn bénh ndo man tinh do bilirubin (vang da nhan)

Vang da nhan c6 thé dugc chan doan bang cach sir dung cac tiéu chuan
khach quan, dua trén bénh st vang da do tang bilirubin gian tiép, danh gia su
phat trién thé chat, tam than, triéu chimg vé than kinh va céc xét nghiém.
Vang da nhén kinh dién gdm 4 biéu hién 1am sang chinh, vang da nhan kin
d4o (subtle kernicterus) chan doan khé khan hon do cac triéu ching khong
dién hinh. Vang da nhan c6 thé dugc phan loai nhu ton thwong thinh giac hay
réi loan van dong chiém wu thé. Khong phai truong hop vang da nhan nao
cling dugc chan doan tir thoi ky so sinh, do vay Shapiro SM nam 2010 d4 dua
ra dé xuét chan doan vang da nhan & tré tir 3 dén 18 thang [35].
1.4.2.1. Tiéu chudn chdin dodn di chimg vang da nhan

Khong c6 tiéu chi duy nhat dé xac dinh cac triéu ching vé than kinh
hodc cham phat trién tdm than va van dong 13 do ting bilirubin mau. Céc tac
gia cho thiy can két hop tién sir bénh véi danh gia sy phat trién tam than, van

dong, cac tri¢u chung than kinh va xét nghiém.
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Bang 1.2: Chan dodn phat trién tam than va vin dong bat thuong do ting
bilirubin méau [35].

Bénh su

- Bilirubin gian tiép ting qué cao.

Nong d bilirubin mau cao hon muc chiéu dén (15 - 20 mg/d|).
Hozc ndng do bilirubin mau cao hon mirc thay mau (20 - 25 mg/dl).

- C6 céc triéu chung than kinh tai thoi diém bilirubin ting cao: Ting
truong luc co, khoc thét, X0&n vin chuyén dong mit bat thuong,

- Yéu t6 nguy co thoi ky so sinh: Thoi gian, sinh non, nhiém trling

huyét, toan mau, bat dong nhom mau me con...

Kham

hién tai

Téng truong luc co ting con, mua von
Giam hodc mét thinh luc
Bat thudng chuyén dong ctia mit

Thiéu san men rang (rang sira)

Xet

nghiém

Do phan tng thinh giac than ndo: Khong hoic dap ung bat thudng
MRI so ndo0: Bat thuong nhan xam ving dudi ddi, ciu nhat (ting

sang ¢ TIW sém va T2W sau).

- Po cic phan tng thinh giac than ndo hay phan hdi 4m thanh (Brainstem

Auditory Evoked Response - BAER): Ghi lai cac hoat dong dién cta vung thinh

gi4c than ndo thdng qua cac dién cuc dat trén da dau, c6 5 loai séng dugc dénh

s6 La m&: Song |: Puogc tao ra boi phan ngoai bién cua day than kinh so VIIL.

Song II: Pugc tao ra boi phan trung tim ctia ddy than kinh so VIIL Séng III:

Duoc tao ra boi cac hat nhan ¢ tai. Séng IV: Pugc tao boi sgi cdm giac trong

than ndo. Séng V: Puoc tao boi sgi cam gidc trong than ndo bén. May do gom

hai bo phin, mot phat ra 4m thanh theo nhiéu tan sd khac nhau va mot may

thu &m cuc nhay. Thudong do vao thoi diém sau 1 thang tudi, trude 1 thang

tudi ton thuong do dugc thudng chua 1 rét va phai do nhiéu lan, thude duoc
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sir dung khi do 1a Triclofos 20 mg/kg dudng udng, hé thong dién cuc 10-20 vi
tri, van tbc quét 10m/s, mdi tai cudng do am thanh 1a 90 dB, danh gia dya trén
d6 tré cuia cac song bat thuong hodc khong dap ung [36]. Nghién ciu cua
Suad F cho thdy 7/10 trudng hop vang da nhan ludn quan sat thiy bat thuong
lién quan dén ngudng & tit ca cac song, thuong gip kéo dai thoi han do tré &
s6ng |, bt thuong cao diém do tré cua song I, 11l va V, noi chung Ia anh
huong thinh gidc ca vung ngoai vi va than nédo [37].

- Chup cong huong tir (MRI) so ndo: Bilirubin gian tiép co 4i tinh voi
cac nhan xam trung wong nhu ving cau nhat (Pallidus globus) thudc thé van,
cac nhan ving dudi ddi, doi thi, thinh giac than no, tién dinh, hoi hai m4, tiéu
ndo va cac nhan day than kinh so ndo (dac biét 1a 111, IV va V) ¢ vung than
ndo, co ché vi sao bilirrubin gy ton thuong cé ai tinh véi cac ving noi trén
hién nay con chua rd rang, c6 thé do cac ving nhan xam trén cé chira nhiéu
cac soi truc té bao than kinh gidu myelin (myelin lai c¢6 thanh phan lipid 1a
chu yéu, dudi dang glycolipid chiém t6i 70 dén 85%, c6 tic dung cach dién
clia cac ion gitta cac soi truc) [1],[38]. Bilirubin bam dinh va thay ddi ciu tric
mang té bao, gay réi loan chirc ning ty lap thé va ludi ndi chit, 1am hoai tir va
chét t& bao, dic biét 1a cac té bao than kinh dém [39]. Hinh anh MRI so ndo &
giai doan ton thuong cdp tinh thdy ting tin hiéu trén xung T1W, giai doan t6n
thwong man tinh thay ting tin hiéu trén xung T2W va FLAIR & cac ving cO
ling dong bilirubin. Tén thuong thudng c6 tinh chat dbi xting hai bén va
khong thay d6i thé tich. Can phén biét v6i ton thwong ndo do thiéu oxy - thiéu
mau cuc bd, ha duong huyét, nhiém déc CO, cac bénh réi loan chuyén hoa
[38]. Mot sb treong hop ton thuong ¢ khu vyc 16n hon nhu ddi thi, vo ndo,
quanh n&o chit trang can xem xét ¢ thé co cac nguyén nhan khac kém theo
nhu thiéu oxy n&o, nhidm tring di tat hé than kinh trung wong, truong hop

nay goi la vang da nhan cong véi hoi chung “kernicterus-plus syndrome”.
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- Céc xét nghiém tham do nhu dién ndo dd, siéu am va chup cit 16p vi
tinh so nfo con ¢ gia tri chan doan phan biét voi cac nguy@n nhan khac.
1.4.2.2. Phan logi vang da nhan

- Vang da nhan kinh dién (Classical kernicterus): Vang da nhan kinh
dién hay bénh ndo do bilirubin man tinh 1a mot hoi ching 1am sang véi 4 biéu
hién: Réi loan van dong, cac con tang truong luc co va mua von. Giam hoac
méat thinh gidc. Khiém khuyét vé van dong ctia mit, dic biét 1a nhin nguoc
hudng 1én trén. Chirng loan san men rang mau vang xanh [40].

- Vang da nhan kin dao hay rdi loan chtrc ning than kinh do bilirubin:
Truong hop nay cd biéu hién bat thuong vé than kinh nhe ma khdng cé cac
biéu hién ddy du cac triéu chung kinh dién cua vang da nhan, biéu hién 1am
sang chi thdy c6 rdi loan chirc ning than kinh nhu thinh giac, van dong mat,
tang truong luc co ngoai thap thoang qua, hay giam trurong lyc co, mat kha
ning diéu hoa, mat ngdn ngit...Can phén biét v6i cac nguy@n nhan khéc khdng
do bilirubin hodc khuyét tat than kinh bam sinh.

- Phan loai vang da nhan theo muc do: Bao gdm 3 muc do 1a ning, vira
va nhe, dua vao ton thuong thinh giac va di chirng van dong.

- Phan loai vang da nhan theo khu vic t6n thuong: Nhiéu khu vuc than
kinh trung wong bi t6n thuwong béi bilirubin, nhung c6 nhitng ving bi anh
huong chiém wvu thé va biéu hién cha yéu trén 1am sang, trong khi cac ving
khéc it bi anh huong, do d6 mot s6 tac gia dd dua ra phan loai theo khu vuc ton
thwong nén d4 dugc chia 1am 4 nhom sau: Vang da nhan kinh dién gdbm bén
nhom triéu ching ddy du nhu ¢4 md ta o trén, vang da nhan tinh té chi biéu
hién mét s tridu chirg vé than kinh thodng qua, vang da nhan véi ton thuong
van dong chii yéu va vang da nhan véi ton thuong thinh giac chiém uu thé.

+ Vang da nhan véi tén thuong van dong chii yéu (Motor-predominant

kernicterus): Truong hop ndy ton thuwong chii yéu 14 réi loan truong luc co
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mUa von, cac biéu hién khac nhe hoic thoang qua, lién quan dén ton thuong
c6 chon loc viing cau nhat, cac nhan dudi ddi va tiéu nfo dic biét 1a té bao
Purkinje.

+ Vang da nhan véi ton thwong thinh giac chiém wu thé (Auditory-
predominant kernicterus): Truong hop ndy ton thwong chu yéu 1a mat thinh
giac hay diéc, cac triéu chimg khac nhe hoidc thoang qua. Can phan biét vé6i di

tat thinh giac bam sinh.

Bang 1.3: Phan logi vang da nhan theo v; i ton thwong chii yéu [35]

Phan loai

Biéu hién

Vang da nhan Kkinh

dién

R&i loan van dong co bat thuong khong kiém soat,
cac con tang truong lyc co va mia von. Gidm hodc
mét thinh giac. Khiém khuyét vé van dong ciia mit,
dac biét 1a nhin nguoc hudng 1én trén. Ching loan
san men rang mau vang xanh.

Vang da nhan tinh té
hay réi loan chiic ning
than kinh do bilirubin

Khuyét tat phat trién than kinh nhe ma khéng xuét
hién cac biéu hién 1am sang kinh dién cta vang da
nhan.

Vang da nhan véi ton

thuong van dong chi yéu

Ro61 loan trrong lyc co maa von, cac bi€u hién khac

nhe hodc thoang qua.

Vang da nhan vdi ton
thwong thinh  gidc

chiém wu thé

Mat thinh giac hay diéc, cac tridu ching khac nhe

hoac thoang qua.

1.4.2.3. Tiéu chudn chan dodn di chitng vang da nhén 3 thang dén 18 thang tuéi

Theo céc tac gia chan doan di chimg vang da nhan & tré tir 3 thang dén 18

thang tudi dua vao bat thuong ting truong luc co, mba von, do dap Gmg thinh luc
va chup MRI so nfo trén tré c6 tién sir ting ndng do bilirubin gian tiép trong

mau nang, nhom tudi tir 9 thang dén 18 thang thém hai triéu chimg 12 bat thuong
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vé sy nhin cia mét theo chiéu doc hudng 1én trén va thiéu san men ring mau

vang xanh.

Bdng 1.4: Khuyén nghi chin dodn di chimg vang da nhan khi 3 thang tuéi [35]

. ) (*)Tang trwong luc co Chup MRI
Vang da nhéan Do thinh giac 3
] . con va bilirubin , S0 nao
3 thang tuoi bat thwong i

> 20 mg/dl bat thwong
Chac chan + + +
C6 thé xay ra néu co + + -
2 trong 3 va trong + - +

d6co 11a (%)

Chua loai trir

C6 bat ky 1 bat thuong nao trong 3 bat thudng trén

Bang 1.5: Chdn dodn di chimg vang da nhan khi tré 9 dén 18 thang tuéi [35]

Vang da ) Roi loan ) .
Chan doan Bat thuong Thi€u san
nhéan 9-18 _ trrong luc
) khi 3 thang nhin ngwge men riang
thang co
Chac chan Co thé xayra | Bat thuong Bat thuong Bat thuong

C6 thé xay ra | Chua loai trir

Bat thuong 2 trong 3

Chua loai trir

Khéng

Bat thuong 1 trong 3

1.4.3. Piéu tri di chitng vang da nhan

Diéu trj di ching vang da nhan bao gom: Vat Iy tri liéu cac di ching than

kinh, thinh hoc liéu phap, sir dung thudc va khic phuc tinh trang rbi loan giic

ngu. Mat khac, nudi dudng va chdm soc tré di ching gip nhiéu kho khin,

khic phuc tinh trang trao nguoc da day thyc quan, tuy nhién nhiing trudng

hop ning thi hiéu qua khong cao. Ngay nay véi phuong phap diéu trj mai 1am
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giam su roi loan trrong luc co cua thudc Botulinum béng may bom Baclofen
va diéu tri diéc bang cdy dc tai dién tir, hira hen c6 trién vong trong twong lai.
Vai trd cua Taurine trong viéc ngan ngira va phuc hdi ton thuong than kinh boi
bilirubin, nghién ctru ciia Ye HB trén thuc nghiém cho thy Taurine c6 vai tro
bao vé va phuc hdi té bao than kinh bang cach duy tri Sy cin bang canxi trong
té bao, sy toan ven clia mang té bao va chirc ning cua ty lap thé [41].
1.4.3.1. Piéu tri khiém khuyét thinh gidc

Tré em khiém khuyét giam hodc mét thinh giac s& anh hudng nghiém
trong, gy gian doan nhéan thirc nghe, tir 46 din dén suy giam nhan thic vé
ngdn ngit 16i ndi. Do vy can duoc st dung may tro thinh va cdy dc tai dién
tir, két hop voi ngdn ngir bang tay, ngdn ngir doc va viét da mang lai nhiéu két
qua kha quan, can dugc thuc hién som. Cay bc tai 1a mot thiét bi phau thuat
cay ghép giup khic phuc van dé & tai trong hodc bc tai, thiét bi ciy ghép bao
gém cac dién cuc hoat dong nhu té bao toc dugce dat vao dc tai kich thich cac
day than kinh thinh giac guri cac tin hiéu dén ndo, xir 1y 4m thanh va 10 noi
giri ra bo vi xtr I, duoc deo nhu mot thiét bi tai nghe bén ngoai vanh tai [42].
Nghién ctru cua Shallop JK cdy ghép dc tai dién tir trén 5 tré v6i bénh than
kinh thinh giac, két qua ca 5 truong hop déu cé cai tién rd rét trong kha ning
phat hién 4m thanh, nhan thirc ngdn ngit va ky niang giao tiép [43]. Nghién
ctru cia Madden C nam 2002 ¢ Ohio Hoa Ky cdy ghép 6c tai dién tir trén 18
tré, trong d6 c¢6 12 tré bénh than kinh thinh giac do bilirrubin cho thiy, c6 su
cai thién vé ngon ngir [44]. Theo cac tac gia cdy ghép 6c tai nén thuc hién
trude 2 tudi, dic biét ddi voi tén thuong ca hai tai, tuy nhién viéc thuc hién
trude 12 thang con c6 nhiéu kho khan vi ¢6 thé gap nhiéu rui ro [45].
1.4.3.2. Piéu tri réi loan truong lyc co

Phuong phép vat 1y tri liéu, van dong va ldi néi da cé hiéu qua nhat dinh,

trong bénh vang da nhan tri tu¢ it bi anh hudng, do d6 viéc huéng dan phdi
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hop phan ndo c6 hiéu qua hon so v6i cac nguyén nhan bai ndo khéc. Su két
hop cac thudc Diazepam, Baclofen, Artane, Mephensin d4 duoc st dung
nhung it hiéu qua khi dung thudc. Ngay nay thudc duoc khuyén khich su
dung 1a Botulinum (Botox) tiém bang méy Intrathecal baclofen d& dem lai
nhiéu két qua kha quan, thudc tac dung vao cic synap cua soi truc than kinh
lam co that, giam cing co va giam réi loan trwong luc co [46]. Kich thich ndo
sau (Deep brain stimulation - DBS) bang may st dung dién cuc, cong nghé
nay c6 nhiéu hira hen vi diéu kién tinh, d4 thanh céng trong diéu tri véi loan
truong luc co di truyén, nhung it thanh céng hon trong cac trudng hop rdi
loan truong lyc co thir cip nhu vang da nhan, tuy nhién cac tac gia déu thdng
nhat ap dung diéu tri, cho dén nay vi¢c su dung tdi wu cac vi tri cua dién cuc
van con dang nghién ciru [47].
1.4.3.3. Piéu tri chimg thiéu san men rang

Loan san va thiéu san men ring mau vang xanh trong vang da nhan néo,
c6 thé gay rung ring & thoi ky ring sita va anh hudng dén moc ring ¢ ring
vinh vién sau khi thay ring tu nhién, tuy nhién nhiéu truong hop khong anh
huong dén rang vinh vién sau khi thay ring, c6 thé st dung phwong phéap lam
sach men ring cii, boc men ring méi két hop v6i cham soc ring miéng co thé
dam bao céc ring vinh vién moc binh thuong.
1.4.3.4. Piéu tri cdc bién chitng khdc

Truong hop trao nguoc da day thuc quan ning c6 thé phai phau thuat,
mot s6 truong hop kho nubt phai an qua sonde da day hoic bon bang thia,
tang cudng cong tac cham soc didu dudng, dam bao dinh dudng. Co giat can
phai dién nfo va c6 thé dung thubc chdng dong kinh. RSi loan gidc nga c6 thé

su dung Benzodiazepine.
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1.5. Panh gia sw phat trién thé chit, tim vin dong tré em trong hai nim dau

Tré em 12 mot co thé dang 16n va phét trién, qua trinh nay dién ra lién tuc
dén khi co thé truong thanh. Phat trién 12 mot khai niém vé sinh 1y, chi su biét
hda cua ciac md va bd phan co thé, cling voi sy hoan thién dan chirc ning cua
chung. Tang trudng 1a biéu hién su ting vé sb lwong va kich thudc cua timg
b phan, gan lién vai sy ting chidu dai, chiéu cao va trong luong co thé.

1.5.1. Pdnh gié sw ting trwéng thé chit trong hai nim dau

Biéu d0 ting truong dau tién dd duoc dua ra boi Philibert de
Montbeillard tir cudi thé ky XVIII, ké tir d6 danh gia sy phat trién cua co thé
tro thanh mot phan thiét yéu trong chiam soéc stc khoe tré em. Puong cong
tang truong chiéu cao dau tién duoc x4c dinh boi James Tanner nim 1962
[48]. Quan thé tham khdo ting truong tré em dugc 4p dung & Anh vio nim
1990, T6 chirc Y té thé gidi thuc hién quan thé tham khdao ting trudng tré em
tir nam 1993, nghién ctu da trung tim cua T6 chire Y té thé gidi thuc hién tir
1997 dén 2003. Tir thang 4 nam 2006, T6 chirc Y té thé gidi da cong bd chuan
tang trudng vé chiéu cao, can niang, vong dau, vong canh tay, chi sé khéi co
thé cua tré em tir luc sinh dén trdn 5 tudi. Trong d6 thiét ké nghién ciru doc
dugc thyc hién lién tuc 21 1an do ddi véi tré tir 0 dén 24 thang. Cac s6 liéu thu
thap duoc tir cac nghién ctu da trung tdm cua WHO cho thay, tré sinh ra du
thang & tat ca cac nudc, khong phan biét ching toc va dia du, néu dugc nudi
bﬁng stra me, duge bd sung thirc an dﬁy du, dugc cham sdc trong mdi truong
t6i wu, déu dat muc do ting trudong twong duong nhau [49].

Viét Nam dé c6 nhiéu cong trinh nghién ctru vé ting trudng, nhung gan
day 1an dau tién c6 chuan ting trudng cho tré em, ndm 2003 Bo Y té da xuat
ban cudn “Céc gia tri sinh hoc ngudi Viét Nam binh thuong thap ky 90 - thé ky
XX véi céc b liéu thu thap tir du an “Piéu tra co ban mot sd chi tiéu sinh hoc

ngudi Viét Nam binh thuong & thap ky 90” [50]. Nam 2004 Nguyén Thi Yén
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nghién ctru su ting trudng ciia tré em tir 0 dén 5 tudi va mot sd yéu td anh hudng
[51]. Nam 2009 Nguyén Van Thang nghién ciru anh hudng cta ton thwong nfo
do thiéu oxy & tré so sinh dé ngat dén sy phat trién thé chét, tim than va van
dong tré em tir so sinh dén 2 tudi [52].

* C4c chi sé ting trudng

Tang truong 12 su ting khéi lwong co thé vé cac dai luong, ¢ thé do
ludng duge bang k¥ thuat nhan tric. Cac sé do khong han ché ma tly thudc
vao muyc dich nghién ctru va theo ltra tudi. Pbi véi tré tir so sinh dén hai tudi,
cac tac gia thuong sir dung chi tiéu nhan tric sau: Chiéu cao, can ning, chu vi
cac vong dau, nguc, chi..., ty 1é giira cac phan co thé, tdc do ting trudong vé
chiéu cao va can nang theo tudi.

* CAc chi sé danh gid ting truong

- Can ning: La s6 do theo ddi va danh gia vé mit thé luc, dinh dudng, su
tang truong. La kich thude tong hop co ban cé tinh phd cép, don gian dé thuc
hién. Can ning ctia mot ca thé cho biét khéi lwong hay trong luong cua ca thé
do, can nang nhiéu 1an trong mdt thoi gian cho biét muc do tang can, ¢ tré em
dué6i hai tudi cho biét mirc d6 ting trudong, d6 10n cua todn bd co thé, phan
nao ndi Ién tinh trang thé luc, dinh dudng cia tré. Can niang dé thay doi khi
méat nudce cap, phil hodc dinh dudng kém.

- Chiéu cao: La s6 do cho biét chiéu dai cua todn bo co thé, 13 mot trong
nhitng s6 do co ban vé nhan tric, chidu cao cia tré khi tron hai tudi co thé du
doan duoc chiéu cao khi truéng thanh. Khéc véi can ning, chiéu cao it bi thay
d6i boi cac bénh 1y cap tinh, nhung bénh 1y man tinh gay thiéu dinh dudng
kéo dai, s& 1am cham phat trién chiéu cao.

- C4c chi sb khac: Vong dau, vong nguc, vong giita canh tay. ..
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* Chi s6 ddnh gid thé lyc va dinh dudng

Pé danh gia thé luc ciia mot co thé, thuong ding phwong phap tinh cac
chi sd, dya trén cac chi tiéu do dugc trong nhan tric nhu: Chi s6 BMI (Body
mass Index), chi s Bongrad, chi s6 Pignet, tuy nhién cac chi s ndy 4p dung
cha yéu d6i vai tré 16n va ngudi truong thanh. Doi véi tré dudi hai tudi, cac
chi s6 thuong hay duoc st dung 1a:

- Chi s can ning theo tudi: LA chi sé so sanh cin ning cua mot tré voi
can ning chuan theo tudi. Chi sé nay duoc ap dung phd bién nhat va dé thyc
hién, thudng dung dé phan loai mirc do suy dinh dudng va theo ddi trén biéu
d6 tang trudng. Can ning theo tudi thap khi & ngudng < 90% so voi quan thé
tham khao NCHS (National Center of Health Statistic).

- Chiéu cao theo tudi: La chi sd so sanh chiéu cao ctia mot tré v4i chiéu
cao chuan theo tudi. Chidu cao theo tudi thip phan anh tinh trang thiéu dinh
dudng kéo dai 1am tré bi cOi coc. Chiéu cao theo tudi thip & - 2SD va - 3SD
S0 V&i quan thé tham khao va chuan ting trudng tré em cia WHO.

- Can ning theo chiéu cao: So sanh cin ning theo chiéu cao ctia mot tré
V6i chuan, thap khi tinh trang dinh dudng thiéu trong thoi gian gan 1am tré
gay com. Thira can khi chi s6 ndy trén 2SD so véi chuan ting trudng tré em
cua WHO.

1.5.2. Pdnh gid sw phdt trién tim than - vin déng trong hai nam dau

Danh gia cac biéu hién ctia sy phat trién tAm than - van dong mot cach co
phuong phép va hé thong, dic biét dua trén cadc mbc phat trién mong doi dat
dugc & cac mc lta tudi, s& gitp xac dinh tré ¢6 phat trién binh thuong khong,
tir 46 phat hién sém cac ddu hiéu tri hodn hodc cham phat trién cua tré, nham
c6 bién phap hd trg can thiép sém. C6 nhiéu test khac nhau dé danh gia su
phét trién, ty thudc timg linh vuc va hra tudi dudi nhiéu goc do khac nhau.

Dbi vai tré nho, test Denver va thang do ciia Bayley thudng dugc st dung.
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1.5.2.1. Tréc nghiém ddnh gid sw phat trién Denver (test Denver) [53],

Test Denver | viét tat 12 DDST (Denver Developmental Screening Test),
duoc xuit ban diu tién vao nim 1967 tai Hoa Ky boi cac tac gia
W.K. Frankenburg, J.B. Dodds va A.W. Fandal, duoc khuyén khich sir dung
va tiéu chuan hoa trén 20 nude, dd duoc sir dung rong rdi cho hon 50 triéu tré
em trén toan thé gidi. Nam 1990, test dd dugc bd sung, hoan thién hon va doi
thanh test Denver Il. Myc dich 1a danh gia su phat trién tAm than va van dong
cta tré tir 0 dén 6 tudi, xdc nhan va theo ddi mot qua trinh phat trién binh
thudng, phat hién sém cac trang thai cham phat trién va dic diém cham phat
trién. Chul yéu 1a van dung céc tiéu chuan binh thuong d4 biét, sip xép cac
tiéu chuan d6 vao mot hé théng chung dé dé tién hanh, d& nhan dinh, d& danh
gid va tién 1am di 1am lai nhiéu lan trén cling mot d6i tuong. Test Denver I
gom 125 mau tiét myc (item) sép xép theo trinh tu Itra tudi, ma tré ¢ thé thuc
hién dugc, phan chia theo 4 khu vuc dé dé theo di ting loai chirc ning gdm:
Van dong tho so, ngdn ngi, van dong tinh té va c& nhan - x& hoi.
1.5.2.2. Thang do cua Bayley

Do Nancy Bayley xdy dung tir naim 1969, danh gia su phat trién cua tré
tir 1 thang dén 42 thang tudi, bao gdm cac danh gia vé tim than, van dong va
hanh vi, cho phép danh gia va can thiép sém cham phat trién & nhiing tré dé
non, can niang thap, bénh 1y vé gen hodc bam sinh...ddéng thoi theo ddi qua
trinh phét trién theo thoi gian [54].

1.6. Mot s6 yéu t6 anh hwong dén su phat trién ciia tré so sinh di thang
vang da phai thay mau.
1.6.1. M@t s6 yéu t6 lién quan dén téon thuwong ndo do bilirubin.

- Nong d@é bilirubin gidn tiép: Khi nong d6 bilirubin gian tiép ting cao

trong mau, co thé cta tré so sinh khong chuyén hoa kip thanh bilirubin két

hop, bilirubin gian tiép s& thoat mach vao t6 chic ngoai mach va bilirubin axit
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s& két tha trong mang phospholipid cua té bao, dic biét 1a t& bao ndo. Nghién
ctru ctia Daood MJ va cong sy cho rang voi ndng do bilirubin 35 mg/100 ml
thi nguy co t6n thuong ndo 12 95%, dic biét 13 cac truong hop co thém yéu tb
nguy co [55]. Tré so sinh khong ¢ yéu té nguy co, thi kha ning chiu dung
nguy co nhiém doc than kinh cta bilirubin cao hon tré c6 nguy co, cac nguy
co nhu: Nhidm tring mau, bat dong nhém mau, thiéu mau, albumin thap. Tré
dé non, t6 chttc ndo chira nhiéu nude, hdi ndo chua hinh thanh, chua hinh
thanh rd cac duong ranh, nép nhin, vo nfo chua hoat dong, phan xa so sinh
yéu hodc chua c6, hang rao mau nao dé bi ton thuong [56]. Kha ning gay tén
thwong nfo cua bilirubin, phu thudc vao ndéng do bilirubin trén cac yéu tb
nguy co voi té bao than kinh va thoi gian tiép xuc, bilirubin gian tiép co ai
tinh dic biét voi mang té bao giau myelin, 1am cho té bao than kinh trd thanh
muc tiéu chinh bi ton thuong, mit khac bilirubin con nhay cam véi céc té bao
hinh sao, tiéu than kinh dém, té bao ndi mé vi mach mau ndo cua hang rao
mau ndo, té bao ndi mo dam rdéi mang mach giita mau va dich ndo tuy, tao
diéu kién thuan loi cho bilirubin xam nhap vao ndo [1],[57].

- Do nong dé albumin mdau giam: Nong d6 bilirubin gian tiép co twong
quan ty 1& nghich v6i ndng d6 albumin trong mau. Mi twong quan nay duoc
biéu thi bang cong thirc (theo Brodersen) [58]: b = B/p + 1/k

Trong d6: b: Nong d@é bilirubin gian tiép, B: Nong dé bilirubin ¢ dang
lién két véi albumin, p: Nong dé albumin die triv, k: LA mét hang so.

Kha niang gan cta albumin phu thudc vao cac yéu t6: Kha ning gin két cua
albumin véi bilirrubin khong on dinh, sy c6 mit cla cac chat canh tranh gén
Vv6i albumin trong mau va nong do albumin mau. So véi ngudi 16n, luong
albumin du trit (albumin dang c6 diém gin manh tu do trong mau) cia tré so
sinh thuong thip, khoang 115 - 230 mmol/l (so véi ngudoi 16n 1a 535 mmoll/l).

Nghién ctru ctiia Zhuang nim 2013 ¢ Trung Qudc trén 967 tré so sinh vang da
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nang duoc chia 1am hai nhém, nhém khéng c6 tén thuong ndo (799 tré) va
nhém c6 ton thuong nfo (168 tré) cho thiy nhom khong c6 ton thuong ndo ty
1& B/A nho6 hon 1, nguoc lai nhdm ¢6 ton thuong néo ty 16 B/A 16n hon 1 [59].

- DO Néng dé ion H Va s toan mdu: Su tao thanh bilirubin axit, hay su
gan cua bilirubin v6i ion H® phy thudc tinh trang toan mau (pH mau thap).
Theo Brodersen, chi s6 doc cua bilirubin (Index Bilirubin Toxicity - IBT):

| =log B/P - 2pH + 15,5

Trong do: | : IBT, B: Bilirubin gian tiép, P: Albumin di trit, pH: pH mdu.

Khi gia tri I > 0: Nong do bilirubin da cao hon ngudng hoa tan, c6 xu
hudng chuyén thanh dang axit ling dong vao t chirc, co thé gy ton thwong ndo.

Khi gia tri < 0: Nong do bilirubin van con thip, dang hoa tan va cé xu
hudng nguoc lai, di tir to chire vao 1ong mach [58].

- Hang rao méu ndo: Lép té bao biéu mé thanh mach mau ndo va to
chire lién két. O tré so sinh hé théng mao mach ¢ ndo phét trién manh, ciu tao
thanh mach méau mong, stic bén thanh mach yéu. Khi ndng do bilirubin ting
cao d& xam nhap vao ndo do kha ning gin vao Iép phospholipid ctua mang té
bao, mat khac hang rao mau ndo tré so sinh dé bi ton thwong bai tinh trang
nhidm khuan, thiéu oxy, nhiém toan... do d6 v&i ndng d6 bilirubin thdp hon
van ¢ thé xAm nhap vao ndo [55].

- Tang sw nhay cam té bao ndo doi véi déc tinh cua bilirubin: Theo co
ché bénh sinh, trong diéu kién binh thudng qué trinh bilirubin gay ton thwong
té bao ndo dat dinh cao sau 8 gid tiép xuc va két thic sau 24 gio, dic biét
trong diéu kién thuan loi nhu hang rdo mau ndo va té bao ndo dang bi ton
thuong bdi cac nguyén nhan khac nhu thiéu oxy, toan mau...thi c6 thé ton

thuong nhanh hon [60].
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- M6t 6 yéu to6 khac [2]:

+ Ngay tudi: Vang da so sinh dugc phat hién sém thi s€ dugc can thiép
diéu tri sém, ngay tir khi ndng do bilirubin cOn ¢ ngudng thap, khi d6 c6 thé
chi can diéu tri bang chiéu dén da cd hiéu qua, tranh phai thay mau.

+ Tudi thai: Cac nghién ciru cho thay, tré dé non ¢ nhiéu nguy co vang
da hon tré dé du thang, mat khac tré dé non dugc nudi dudng va cham soc tai
bénh vién, do d6 vang da dugc phat hién va chiéu dén sém, tranh phai thay
mau [61].

+ Thiéu enzym: Dic biét co ty 1& cao vang da so sinh & tré thiéu enzym
G6PD, do d6 can co chuong trinh sang loc so sinh vang da trén tré thiéu
enzym G6PD va can c6 két qua sém dé theo ddi vang da.

+ Bét ddng nhém mau me va con hé ABO, Rh: Can xét nghiém nhom
mMAau me va con tat ca cac trudng hop vang da so sinh, dic biét 12 vang da xuat
hién sém, dé c6 thai 6 xur tri dung.

+ Can thiép diéu tri: Thuc hién chiéu dén ngay khi c6 chi dinh, chiéu dén
c6 hiéu qua, phat hién som cac truong hop chiéu dén khdng hiéu qua dé kip
thoi thay mau. Thay mau duoc thuc hién ngay khi c6 chi dinh, giam thiéu cac
thi tuc thay mau. Két hop cac diéu tri hd tro khac, gilp 1am giam hodc khong
tang thém nguy co tang bilirubin mau [62].

1.6.2. Anh hwéng ciia tén thwong ndo do bilirubin, déi véi sw ting trwong
thé chdt, sw phdt trién tdm than va van dong ciia tré.
1.6.2.1. Rai logn phét trién vin déng:

Ri loan phat trién van dong 1a biéu hién ning cua di chung vang da
nhan, thuong biéu hién 18 dan trong nhitng nim dau sau sinh, c6 thé két hop
VGi cham phét trién tri tué, nhidu truong hop tré khong biéu hién mot hoi
chimg vang da nhan day du, khi vai tudi tré méi co biéu hién rdi loan nhan thuc,

van dong va cam nhan, hoac co tré biéu hién rdi loan tu ky tang dong giam chu
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y. Nhan thirc dugc phat trién cling voi hé van dong va kha nang tu duy, kha ning
kiém soat tao ra hanh dong, dé giai quyét van dé d4 duoc nhan thirc, nhu 13 mot
su phan 4nh va thé hién sy hiéu biét, cam nhan cua ban than. Poi khi sy khiém
khuyét chi biéu hién 14 giam tap trung, giam chu ¥, anh hudng dén sinh hoat va
hoc tap, cham nhan thirc d& nhim véi bénh ty ky.

Hoat dong ctia ndo lién quan dén cu nhat va hat nhan duéi doi, c6 5 con
duong song song két ni vo ndo, cac hat nhan dudi vo va cau ndo, cung cip
va phan hdi cc théng tin lién quan dén van dong, cam giac va nhan thirc. Do
d6, khi cau nhat va cac hat nhan dudi vo bi ton thuong boi doc tinh cua
bilirubin sé¢ anh huong khong chi van dong, ma ca nhan thuc, tri nhg, tu duy
va hanh vi cua tré. Tiéu ndo lién quan véi vo ndo thdng qua doi thi va céc hat
nhan dudi doi, tiéu ndo ciing 14 noi d& bi ton thuong bai bilirubin. Do vay, khi
ndo bi ton thwong c6 thé din dén kha ning rdi loan khong chi van dong ma
con anh huong dén sy phat trién va kha ning nhan thirc, suy giam tri nhd, réi
loan ngdn ngt va thi giac [63].
1.6.2.2. Khuyét tdt thinh gidc

Nghe kém Ia mot trong nhimg khuyét tat phd bién va c6 nhirng hau qua
anh huong sudt doi cua tré, lién quan dén phat trién ngdn ngit, nhan thirc va tu
duy. Khuyét tat thinh giac trong vang da nhan duoc xép vao loai bénh than
kinh thinh gidc (AN- auditory neuropathy) va bénh than kinh thinh giac trong
d6 kich thich cua thinh giac thiéu st Iy dong bd (AD auditory dys-synchrony),
c4c ton thuong lién quan dén cac soi than kinh thinh giac, céc té bao 16ng bén
trong hodc cac synap than kinh giita cac soi truc than kinh va thy thé sau synap.
Tré bi khuyét tat thinh giac s& anh huong dén phat trién ngdn ngir va tu duy, su
anh huong ndy dan dén khé khin vé nudi dudng, giai doan nudi con bing sita
me ¢d thé it bi anh huong, dén giai doan sau dn bd sung sé& bi anh hudng nhidu

hon, dic biét dbi véi tré c6 kém theo rdi loan van dong [64].
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1.6.2.3. Réi loan vin déng nhan cau va thiéu san phdt trién rang
Thudng it gap tré vang da nhan c6 rdi loan van dong nhan cau va thiéu

san phat trién rang don thuan, do dic diém ton thuong cac ving ciia ndo, ma
thudng két hop véi cac rdi loan nang nhu & mo ta nhu & trén. Néu cac truong
hop chi ton thuong don thuan rdi loan van dong nhan cau va thiéu san phat
trién rang, thi it anh huong dén su phat trién thé chat, tdm than va van dong
cua tré.
1.7. Mt s6 nghién ciru vé vang da ting bilirubin gian tiép ¢ tré so sinh

Cho dén nay, nhiéu khia canh vé vang da ting bilirubin gian tiép ¢ tré
so sinh d4 duoc sang to, bao gém sy mat can d6i giira san xuat va dao thai
bilirubin din dén vang da, mic d6 nguy hiém cua vang da nhan, co ché bénh
sinh gy doc t& bao ndo, nhitng quan diém mai nhit vé 1am sang, sinh 1y bénh,
diéu tri va dy phong vang da ¢ tré so sinh.

Trén thé gidi, theo nghién ciru ciia Burke & Hoa Ky, giai doan tir 1988
dén 2005 cho thay, ty 1& vang da ting bilirubin gian tiép bénh 1y chiém 15,6%
trén téng sb tré so sinh, ty 1& vang da nhan 1a 2,7 trén 100.000 tré, trong do ty
Ié vang da nhan ngudi Chau A 12 4,8/100.000 tré; da trang 1a 1,9/100.000 tré;
da den la 2,0/100.000 tré va nguoi Tay Ban Nha la 2,6 trén 100.000 tré [65].
Nghién ctru ciia Young ¢ Utah Hoa Ky nam 2013, ty 1¢ nhap vién tr¢ lai sau
sinh do cac bénh Iy khéc nhau & lira tudi so sinh chiém 17,9 %o; trong d6 vang
da so sinh bénh 1y chiém 35% [66]. Xu hudng tré so sinh du thang vang da
nang phai thay mau va di chimg chiém ty 1& cao, nhu nghién ctru cia Zhonghua
& Trung Qubc nam 2012, trén 348 trudng hop tré so sinh bénh ndo cip do
bilirubin, trong d6 chu yéu la tré so sinh du thang chiém 83,6% (291 tre), ty 1¢
thay méau la 37,6%, tudi nhap vién trung binh 1a 7,3 £ 5,4 ngay, ty I¢ tr vong
ctia bénh ndo cap 1a 10,3% (36 tré) [8]. Nghién ciru ctia Maimburg RD & Pan
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Mach trong vong 10 nam, cho théiy co su lién quan cua vang da tang bilirubin
gian tiép so sinh voi cac rdi loan phat trién tam 1y va tu ky sau nay [67].

O Viét Nam, nghién ctiru cia Ngé Minh Xuan tai bénh vién Tir Dii nim
1999 trong 41 truong hgp vang da so sinh ndng phai thay méu, so sinh du
thang chiém 95,2%, theo tac gia cic trudng hop non thang duoc nhip vién
ngay sau sinh nén vang da duoc diéu tri sém hon do d6 ty 1& phai thay mau
thap, c6 92,7% s tré thay méau d4 ra vién sau khi sinh khong dugc theo doi vé
vang da [68]. Nghién ctru cua Tran Lién Anh ndm 2002 tai bénh vién Nhi
Trung wong cho thay, thay méau chiém 28,8% sb tré so sinh vang da, trong d6
so sinh du thang 1a 49%, biéu hién ton thuong than kinh tai thoi diém thay
maéu 12 61,2%, theo ddi sau 9 thang bang test Denver ty 1¢ cham phat trién 1a
25% [9]. Nghién ctru cia Lé Minh Qui ndm 2006 tai bénh vién Nhi Pong 1,
thay mau vang da so sinh 87 trudng hop, trong d6 so sinh du thang chiém
58,6%; cO 69% d4 ra vién sau sinh va c6 80,9% d4 c6 biéu hién ton thuong
ndo cap khi nhap vién [69]. Nhu vay, cac nghién ciru trén thé gidi ¢ cac nudce
phét trién, dang phat trién va Viét Nam, ty 1¢ thay mau vang da ting bilirubin
gian tiép va di chirng vang da nhan van con gap nhiéu & tré so sinh du thang,
nghién ciru danh gia lau dai tré so sinh vang da tang bilirubin gian tiép phai
thay mau con rat it, nguy co bai nfo do vang da van cé thé tiép tuc xay ra mic

du thugc nhém nguyén nhan phong tranh dugc.
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CHUONG 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. Pbi twong nghién ciru:

Bao 96m cac bénh nhan so sinh, vi cac dic diém sau:

- Mic bénh vang da tang bilirubin gian tiép phai thay mau.

- Tré so sinh du thang, c6 tudi thai tir 37 tudn dén 42 tuan, can nang khi
sinh > 2500 gram.
2.1.1. Tiéu chudn lwa chon:

- Chi Iyra chon trong s6 bénh nhan nodi trén, duge can thiép diéu tri vang da
tang bilirubin gian tiép co thay mau tai khoa So sinh, bénh vién Nhi Trung uong.

- Chi dinh thay méu khi nong d6 bilirubin mau ting theo khuyén céo cua
HG6i Nhi khoa Hoa Ky nam 2004 (phu luc 2).
2.1.2. Tiéu chudn logi trir:

Trong qua trinh nghién ctru loai trir cac bénh nhan sau:

- Loai trir bénh nhan mac cac bénh than kinh khac trong qua trinh nghién
ctru theo dBi: Xuat huyét nfo, viem mang no ...

- Loai trir cac bénh nhan khong duoc theo ddi kham danh gia day du theo
quy trinh nghién ciru dén 24 thang tudi.
2.2. Pia diém va thoi gian nghién ciu:

Nghién ctru dugc thuc hién tai bénh vién Nhi Trung wong.

Thoi gian nghién ciru thyc hién tir thang 5 nam 2010 dén thang 5 nam 2014,
2.3. Phuong phap nghién curu:
2.3.1. Thiét ké nghién ciru:

Thiét ké nghién ciru d6i v6i muc tiéu mot 1a nghién ciru mo ta: M ta dic
diém 1am sang, can 1am sang tré so sinh du thang vang da phai thay mau. Dbi

v6i muc tiéu hai va ba: Nghién ctu thuan tap tién ctru danh gia sy phat trién
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thé chat, tim than va van dong tré so sinh du thang vang da phai thay mau,
phan tich cac yéu t6 lién quan dén su phat trién caa tré, tir khi nhap vién diéu
tri cho dén khi tré duoc it nhat 24 thang tudi.
2.3.2. Cé mdu nghién ciru:

Pé tinh ¢& mau nghién ctru, chung t6i sir dung cong thirc tinh ¢& mau ap
dung cho viéc ude tinh ty 1¢ trong quan thé.

n=2 ?l—a/Z) p(lA_z P)

Trong do:

n: C& mau nghién ciu.

a: L& mirc y nghia théng k&, chon o = 0,05 (twong tmg voi do tin cay 95%).

Z(1-a/2): Tra gia tri bang, trong ung vadi cac gia tri cia a = 0,05.

Két qua 1a: Z(1-0/2) = 1,96.

p: Ty 1& vang da nhan & cic nudc phat trién trén thé gii rat thap
(1/40.000 dén 1/100.000 sé tré so sinh sdng), cic nudc dang phat trién chua
c6 con s théng ké. Theo nghién ctru tai bénh vién Nhi Trung wong nim 2007,
ty 18 bénh nhan di chimg vang da nhan trén tong s6 so sinh vang da ting
bilirubin gian tiép nhap vién diéu tri 14 4,7% [4]. Trong nghién ctu nay ching
t0i chon 5% (0,05).

A: D6 chénh léch mong muén 1a: + 5% (0,05).

Ap dung cong thirc trén thu dugc két qua nhu sau: 73 bénh nhan

p(l-p) 1 967 0,05x0,95

"=Zewm Tar o 0050

Do thuc hién nghién ctru theo ddi doc, thoi gian theo dBi kéo dai, it nhat

dén 24 thang, nén ching tdi dy kién Iya chon 146 bénh nhan (gap d6i ¢& mau).
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SO PO NGHIEN CUU

Péi tuong: So sinh du thiang vang da ning nhap vién diéu tri

!

Kham 1am sang, xét nghiém, phan loai ABE va khéng ABE

l

Thay mau

Loai tru:

Xin V&, tir vong,

A
v

Lam bénh an nghién ciru

méc bénh thin kinh Ra vién —» Theo ddi dinh ky
khac kém theo l
Thang tuéi  Panh gia
1 thang Do thinh lyc Khong di ching
3 thang Thé chét
6 thang -
. Nghi ngo di ching:

9 thang Thé chat, Denver \ g &

) , Chup MRI so ndo
12 thang Mac bénh .

] ] Khéam va diéu tri theo cac
18 thang Di chung

) chuyén khoa
24 thang

Phén loai mirc d6 di ching

|

Xir 1y s6 liéu va bao cao

So dé 2.1: Tém tdt qud trinh nghién citu
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2.3.3. Phuwong phdp chon méu

Chon mau theo k¥ thuat chon mau c6 chu dich, trong d6 khung mau 13
tit ca bénh nhan so sinh du thang vang da tang bilirubin gian tiép vao bénh
vién diéu tri phai thay méau, chon cic bénh nhan du tiéu chuan tir lac bat dau
nghién ctru dén khi du sb luong.
2.3.4. C4c bién s6 nghién civu va phwong phdp thu thip thong tin:

- Bénh 4n nghién ctu: T4t ca nhitng bénh nhan du tiéu chuan dugc lya
chon va0 nghién ciru, déu c6 chung mot mau bénh an théng nhat d¢é nghién
ctru bénh an (phu luc 1).

- Bénh nhan dugc kham 1am sang ti mi, toan dién, dugc lam xét nghiém,
dugc diéu tri va cham soc theo phac dd diéu tri. Sau khi ra vién, tit ca céac
bénh nhan déu duoc theo dbi dén khi dugc it nhat 24 thang tudi (trong nam
dau bénh nhan duoc kham va theo ddi khi duogc 1, 3, 6, 9, 12 thang tudi, nim
thr hai dugc kham va theo ddi khi dugc 18 va 24 thang tudi), nham phat hién
sém cac biéu hién cua di chimg vang da nhan, theo ddi danh gia su ting
truong thé chat, sy phat trién vé tdm than va van dong. Trong vong 3 thang dau
tat ca cac bénh nhan déu dugc do thinh lyc it nhat mot lan. Trong qua trinh theo
ddi, nhitng tré nghi ngd co biéu hién di ching vang da nhin déu duoc chup
MRI so ndo0. C4c bénh nhan co biéu hién di ching déu duoc kham va diéu tri
theo chuyén khoa than kinh, phuc héi chirc ning, tim bénh va cac chuyén khoa
khéc tly ting trudng hop. Trong mdi lan kham theo di, c4c bénh nhan déu
duge do cac chi tiéu vé nhdn tric nhu do can ning, chiéu cao va lam test
Denver, kham va diéu tri theo cac chuy@n khoa tly ting truong hop.

- Phong van cac ba me, hodc nguoi nha cham soc tré veé tién s, bénh str.
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2.3.4.1. M td déic diém 1am sang Va cdn ldm sang vang da ting bilirubin
gian tiép va bénh no cdp:
= M td ddic diém ldm sang vang da tang bilirubin gidn tiép va bénh néo cdp:

- Tudi thai: Xac dinh tudi thai theo ngay dau cua ky kinh cudi cing cua
me, kham 1am sang theo bang danh gia tudi thai (phu luc 3).

- Cén nang khi sinh va can nang khi nhap vién (gram).

- Tudi nhap vién (ngay).

- Gidi tinh (nam, nir).

- Con thir: Phong van me dé biét tré 1a con thir may.

- Noi sinh: Phong van me dé biét noi sinh, gidy chting sinh.

- Thoi gian chuyén da (gid): Thoi gian tir khi bat dau dau bung, ra huyét
am dao dén khi sinh.

- Thoi gian v& 6i (gid): Thoi gian tir khi bt dau v 6i (bam 6i) dén khi sinh.

- Ngat sau sinh: Hoi tién su sau sinh, tré c¢6 tim tai, khong khoc hoac
khoc yéu phai cap ciru va thd oxy.

- Céch sinh: Hoi tién str c6 phai can thiép khi sinh nhu md dé, hay dé thuong.

- Bénh cua me¢: Phong vAn me vé tién st bénh khi mang thai va khi sinh.
Bao gom bénh nhiém khuan, dai thio dudng, nhiém doc thai nghén.

- D4 ra vién sau sinh khong dugc giam sat vang da: Nhitng tré sau sinh
6n dinh d4 duoc ra vién vé nha, nhung khong duoc theo ddi vé bénh vang da.

- Chua ra vién sau sinh: Tré sau sinh chua ra vién, xuit hién vang da
dugc phét hién tai bénh vién.

- Noi phat hién vang da: Tai bénh vién bao gdm tré chua ra vién sau sinh
va tré d4 ra vién sau sinh nhung dén co s& y té vi biéu hién khac (vang da
duoc phat hién boi can bo y té). Phat hién vang da tai nha 1a tré da ra vién sau

sinh, vang da dugc phat hién tai nha bai gia dinh, sau d6 dua dén co sy té.
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- Tién st sinh con trudc c6 vang da: Bénh nhan 1a con th hai tré di, mot
trong nhitng lan sinh truéc c¢6 con bi vang da.

- Tién st diéu tri vang da ¢ tuyén trudc: Trude khi dén bénh vién Nhi
Trung wong, bénh vang da caa tré d4 duoc diéu tri ¢ tuyén trudc bao gdm
truyén dich, chiéu dén va sir dung thudc hodc chwa diéu tri gl.

- Noi chuyén vién: Bénh nhan duoc chuyén dén tir bénh vién tuyén trudc
hodc tu dén (gia dinh tu dua tré dén khong qua co sé y té tuyén trudc).

- Thoi gian phat hién vang da: Tinh theo ngay néu trén 24 gio, theo gio
néu dudi 24 gid tudi.

- Thoi gian xuat hién céc triéu ching ciia bénh ndo cip dén khi nhap
Vién (gio).

- Thoi gian vang da dén khi chiéu dén (gio): La thoi gian tré duoc phat
hién vang da dén khi dugc diéu tri bang chiéu dén.

- Biéu hién 1am sang khi nhap vién: Bao gdm mirc d6 vang da, biéu hién
lam sang bénh n&o cip tinh do bilirubin va biéu hién khac kém theo.

+ Muc @6 vang da trén Iam sang: Theo phan vung vang da cua Kramer
va murc do tang nhanh cta vang da.

+ Biéu hién bénh ndo cép tinh do bilirubin: Tré i bi, bo b, ting hodc
giam truong luc co, con x0dn vin toan than, sot, khoc thét... Mac do tén
thwong néo cap tinh duoc danh gia theo bang cho diém ton thuong chirc ning
than kinh do bilirubin (BIND - Bilirubin induced neurologic dysfunction) caa
Johnson va cong su. Diém tir 1 dén 9, tong diém tir 1 dén 3 12 mirc d6 nhe, tir
4 dén 6 1a trung binh con c6 kha ning hdi phuc, tir 7 &én 9 1a ning [24]. Theo

bang 2.1 nhu sau:
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Bang 2.1: Pdnh gid ton thieong chirc ning than kinh do bilirubin

theo Johnson va cong sy nam 1999.

DAu hiéu 1am sang Piém | ABE’
Tinh thdn

Li bi, bd kém khong thuong xuyén 1 Nhe
Li bi, bd kém thuong xuyén, va hoac kich thich 2 Vira
HOn mé, bo bu 3 Nang
Truwong luc co

Giam truong luc co 1 Nhe
Téang truong lyc co tung con 2 Vira
Tang truong luc co lién tuc va X04n vin 3 Nang
Tiéng khoc

Khoc thét con 1 Nhe
Khoc thét lién tuc 2 Vira
Khong khoc duge 3 Nang

ABE: Acute bilirubin encephalopathy (bénh nfo cép do bilirubin).
+ C4c biéu hién khéc:
S6t: Puge xac dinh khi do bé“mg nhiét ké thily ngan, chinh xac dén O,IOC,
sbt khi nhiét d¢ > 37% c.
Suy hd hap: Panh gia mac d6 suy ho hap theo chi sé Silverman, két hop
V6i tinh trang tim tai, dém nhip thd, nghe phdi va do SpOz.
Bang 2.2: Pdanh gid mire A3 suy hé hdp theo chi sé Silverman.

Triéu chimg e 0 1 2
Di dong nguc bung | Cungchiéu | Nguc < bung Nguoc chidu
Co kéo co lién suon Khdng + ++
LOm trén Xuong trc Khong + ++
Dap canh miii Khdng + ++
Tho rén Khéng Qua 6ng nghe | Nghe dugc bang tai
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Néu tong sé diém: Dudi 4 diém: Tré khong bi suy ho hip. Tir 4 - 5 diém:
Tré suy ho hap nhe. Trén 5 diém: Tré suy ho hip ning.

Tinh trang thiéu mau: Da xanh, niém mac nhot nhat hodc khong thiéu
méu da niém mac hong hao.

Tinh trang tim mach: Pém nhip tim, nghe tiéng tim, do huyét ap, bt
mach ben mach canh tay. Loai trur tinh trang suy tim va tim bam sinh.

Tinh trang bénh 1y than kinh khéc: Thop phong, giam van dong nira
nguoi, liét...

Tinh trang tiéu hda: NOn tré, bung binh thuong hay chudng, dich da day,
mau sic va tinh chit phan, loai trir cac truong hop phan tring hay bac mau do
vang da tic mat. Luu y c&c truong hop chim dao thai phan xu, do nhiém
khuan hodc di tat bAm sinh nhu phinh dai trang.

Tinh trang mét nude: Da kho, nhian nheo, do chun gidn cua da giam, can
nang giam nhanh. Tu mau dudi da dau va than minh hoic bam tim do cudc deé.

Tinh trang nhiém triing va bénh 1y cac co quan khac.
= M ta ddic diém cdn ldm sang Cia vang da tang bilirubin va bénh ndo cdp:

- Tong phan tich té bao méau: Khi nhap vién, sau khi thay mau va trong
qué trinh diéu tri, tly theo dién bién ting trudng hop. Xac dinh thiéu mau o tré
so sinh du thang: Khi hemoglobin duéi 14 g/l va hematocrit dudi 45% (Thiéu
mau so sinh - Tiép can chan doan nhi khoa) [23].

- Xét nghiém nhdm mau ctia me va con, h¢ ABO va Rh: Khi nhap vién.

- Khang thé khang hdng cau & con, test Coomb.

- Xét nghiém hinh dang hong cau, hong cau ludi: Trong khi diéu tri tly
tung truong hop.

- Enzym G6PD: Khi diéu tr1 hodc sau khi ra vién (dinh lugng G6PD
trong h6ng cAu s dung may hda sinh tuy dong AU 640, hoat 40 emzym duogc



43

xac dinh bang do téc d6 thay doi mat do quang & bude séng 340 nm do su
giam NADH).

- Hormon tuyén giap: TUy ting truong hop sau khi ra vién.

- Xét nghiém ndng d6 bilirubin méau todn phan va gian tiép: Khi nhap
vién, trude va sau khi thay mau.

Dinh lvong ndng d6 bilirubin toan phan va tryc tiép trong mau duoc thuc
hién trén may hoda sinh tu dong Beckman Coulter AU 2700/AU 640, nguyén
ly tao phan mg véi mudi Diazo, bilirubin toan phan do ¢ budc song 540 nm
v6i thude thar OSR 6212 (Olympus), bilirubin truc tiép do & budc song 570
nm véi thude thir OSR 6211 (Olympus). Bilirubin gian tiép 1a hiéu sé cua
bilirubin toan phan va truc tiép.

- Xét nghiém ndng do albumin méu va tinh chi s bilirubin/albumin (bilirubin
(mg/h)/albumin (g/1): Khi nhap vién, trude va sau khi thay mau.

- Xét nghiém sinh héa mau khac: Glucose, dién giai dd, uré, creatinin,
aspartat amino transferase (ASAT), alanin amino transferase (ALAT) khi
nhap vién va trong qué trinh diéu tri tly ting trudng hop.

- Po khi mau: Ly mau dong mach quay ngay khi nhap vién (chi thuc hién
d6i v6i bénh nhéan c6 suy hd hip). Két qua khi mau dugc phén loai nhu sau:

+ Toan mau nang: pH < 7,0 va BE <-12.

+ Toan mau nhe: 7 <pH < 7,35 va -12 < BE < -6.

+ Binh thuong: pH tir 7,35 dén 7,45; pCO2: 35 - 45; HCO3": 22 - 26 va
BE: + 4.

- Siéu &m so ndo qua thop: Trong c4c truong hop bénh nhan c6 biéu hién
ciia bénh ndo cip do bilirubin, cAn phan biét véi tén thwong ndo do céc
nguyén nhan khic nhu xuat huyét ndo, nhdi mau ndo, nhuyén néo chét tring
quanh néo that.

- Cac xet nghiém khac tuy theo tinh trang bénh nhan.
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- C&c xét nghiém trén dugc thuc hién tai cac khoa xét nghiém cuia bénh
vién Nhi Trung uong.
2.3.4.2. Theo d&i sau khi ra vién: Bdnh gid tién trién cac mirc dg di chitng
vang da nhan, si ting trwdng vé thé chdt va phat trién tam than vin déng cia
tré dén hai tuoi:
~ Pdnh gid s ting tridng vé thé chdt:

Panh gia su ting truong vé thé chat: Trong nam dau bénh nhan dugc kham
va theo dbi khi duoc 1, 3, 6, 9, 12 thang tudi, ndm thr hai duge kham va theo doi
khi duoc 18 va 24 thang tudi. Ngay theo ddi bing ngdy sinh + 3 ngay. Sir dung
tham chiéu theo chuin ting truéng cia WHO ndm 2006 [70] (phu luc 4).

- Can nang (kg):

Dung can véi d6 chinh xac dén 0,1 kg. Piat can & vi tri bang phang, dé
can vé muc 0.0, sau d6 dat tré 18n can. Khi can cho tré mic quan 40 mong
(mua dong co trir quan 40, hodc can tré trong phong cd diéu hoa nhiét do).
Thuong can tré vao budi sang, hodc vao gio thong nhat véi gia dinh tré, sau
khi tré da di vé sinh, xa bira an bu.

Pénh gia: Giam can nhe khi cin ning theo tudi giam tir - 2SD dén - 3SD,
giam can vira khi can ning theo tudi giam tir - 3SD dén - 4SD va giam can
nang khi can ning theo tudi giam > - 4SD s0 Vi chuan ting truong.

- Chiéu cao (cm):

Ap dung do chiéu dai co thé tu thé naim dbi véi tré < 24 thang. Dung cy:
Thudc nhua cung Seca cia Duc, ¢6 chin d4u va chan, duogc chia dén milimet.

K§ thuat do: Dé thude trén mat phang nim ngang, dit tré & tu thé ndm ngira
trén thude do, dau tré cham sat tim chin c¢b dinh phia trén cua thudc chi $6 0, cb
dinh dau tré boi mot nguoi gilt, nguoi thtr hai mot tay c¢b dinh dau gdi tré dé
chan tré thang ap sat thudc, tay kia di chuyén tdm chan di dong cia thudc sat

g6t, sao cho ban chan cua tré vudng goc voi thude do. Poc va ghi lai két qua.



45

Panh gia: Giam chiu cao nhe khi chiéu cao theo tudi giam tir - 25D
dén - 3SD, giam chiéu cao vira khi chiéu cao theo tudi giam tir - 3SD dén -
4SD va giam chiéu cao nhiéu khi chiéu cao theo tudi giam > - 4SD so Véi
chuan ting truong.
= Pdnh gid vé sw phdt trién tam than, vin déng:

bé danh gid vé su phat trién tAm than va van dong, chiing t61 st dung Tréc
nghiém danh gia sy phat trién Denver II (DDST-Denver Developmental
Screening Test) d8 dugc ap dung tai bénh vién Nhi Trung wong tir nam 2004 [53].

- Muyc dich: Phat hién sém cac truong hop cham phat trién dé co can thiép
som phuc hdi chirc ning va theo dai sy tién trién cia cac truong hop di ching.

- Dung cu thuc hién tric nghiém gdm: Mot qua bong 1am bang len mau
doé, muoi qua nho kho hoac hat lac, mdt qua xtc x4c ¢6 can nhd, mudi khéi
95 vuong c6 canh 2,5 cm, mot 1o thuy tinh trong sudt duong kinh miéng lo 2
cm, mot qua bong tennis, mot bat chi do, mot con bap bé va binh sita, mot
coc nhya co quai va gidy tring. Ngodi ra con ¢ mot cai ban va du ghé cho
nguoi kiém tra, co khoang khong gian thich hop dé thyc hién hanh vi van
dong tho, c6 dém tré ndm hodc ngdi dé dé thuc hién.

- Noi dung danh gia cia trac nghiém: Denver I gdm 125 mau tiét muc
(item) Sép xép theo trinh tu 1a tudi tré em c6 thé thuc hién duoc, phan chia
theo 4 khu vic dé dé theo dbi ting loai chtc ning gdom:

+ Khu vyc 1: C4 nhan - x4 hoi (sy hoa hop véi x4 hoi va lién quan dén
nhu cau ca nhan).

+ Khu vue 2: Van dong tinh té - thich tng (su phdi hop tay mit, thao tac
nhitng vat nho bé va cach giai quyét van dé).

+ Khu vyce 3: Ngon ngit (su nghe hiéu va sir dung ngon ngir).

+ Khu vuc 4: Van dong tho (qua trinh biét ngéi, di, chay nhay, cac loai

van dong cua cac nhom co 16n).
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- C4u truc cta phiéu danh gia thuc hién tric nghiém test Denver 11 (phu
luc 5): Tric nghi¢m Denver II gém 125 tiét muc, Xép xép theo bdn khu vuc,
lan luot tir trén xudng 1a: C& nhan - x4 hoi, van dong tinh té thich tmg, ngdn
ngit va van dong tho. Hai duong tudi chay ngang trén dau va cudi cua phiéu
danh gia dugc mo ta theo ting thang, timg nim tir khi sinh ra, mdi khoang
cach gitta vach tudi trén thang do nay biéu dién mot thang, tir thang 1 dén
thang 24 va sau d6 mdi khoang biéu dién 3 thang. Mdi tiét muc cua tric
nghiém duogc biéu thi trén phiéu danh gid bang mot hinh 6 thude chit nhat,
duogc xép dat ¢ vi tri twong ing voi thang tudi va phan anh thoi gian ndo thi tré
thue hién duoc theo ty 16 phan tram: 25%, 50%, 75%, 90% so Véi cac tré binh
thuong cung d6 tudi. Cau tao cia mdi 6 thudc gom hai phan mau tring va
xanh, phan tring ghi t&n cia tiét myc va twong tng véi ty 18 tir 25% dén 75%
tré c6 kha niang thuc hién, phin mau xanh tuong tng véi 75% dén 90% kha

nang thyuc hién. Vi du sau:

11 12 14 15

Ti 1& % nhitng tré binh thudng lam duoc tiét muc nay.

25% 50% 75% 90%

So do 2.2: Tiét muc di vitng

Vi dy: Déi vé6i tiét muc di viing & dau trén, phia bén trai cua 6 thudc chi
rang 25% nhiing tré ndi chung c6 thé di dugc khi hon 11 thang tudi, 50% c6
thé di dugc tot khi dwoc hon 12 thang, 75% di dwoc khi 13,5 thang tudi va
90% di ving khi gan duoc 15 thang.
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Mot s6 6 thude thuc hién tiét muc c6 ky hiéu bang chit va bang s ¢ dau
bén tréi, chit B cho biét dé thyuc hién tiét muc ndy can hoan thanh théng qua
phong van két hop v&i quan st tré, s6 1 cho biét c6 hudng dan thém & phia
sau phiéu danh gia.

- Cach tinh tudi va vé duong tudi cia tré khi 1am test: Tudi cta tré duoc
tinh bang cach lay ngdy thang lam test trir di ngay thang nam sinh, chinh xac
dén ngay tudi ma khdng lam tron thang hay tuan (vi du nhu 3 thang 7 ngay
tudi), tuy nhién dé thuan tién va chinh xéc, nén hen tré ngay 1am test trung véi
ngay sinh trong thang (vi du tré sinh ngay 5 thang 7 thi nén hen tré lam test
vao nay mdng 5 cua thang lam test). V& duong tudi can dung thude ké dé vé
chinh xac tir dau dén cudi phiéu 1am test.

- Céch tién hanh test Denver: Thyc hién danh gia theo thir tir in trong
phiéu méau Denver II (phu luc), tién hanh tuan tu cac tiét muc trong 4 khu vuc
theo thr tw nhu sau: (1) C4 nhan x4 hoi; (2) Van dong tinh té; (3) Ngon ngi;
(4) Van dong tho so. Co céc tinh hudng théng nhat nhu sau:

+ T4t ca cac tiét muyc tré 1am duoc ki hiéu bang chit D (ghi lai bang muc den).

+ Trudng hop khong két luan duoc ki hiéu bang chit K va tiét muc tré
khong 1am duoc nim trén hodc bén phai dudng tudi ki hiéu bang chir S (ghi
lai bﬁng muc xanh).

+ Trudng hop tré khong lam duge tiét muyc bén trai dudng tudi ki hiéu
bang chir S nhung duoc ghi lai bang myc mau do.

Tat ca cac chit B, S, K déu duoc ghi vao vi tri canh mép phai cua khung

chir nhat ghi tén tiét muc d& duoc danh gia.
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- Nhan dinh két qua:

+ Tiéu chuan: Mot biéu hién cham phat trién 12 mot tiét muc bén trai
duong tudi nhung tré khong 1am duoc (chit S mau d6). Nhitng tiét myc ndm
trén dudng tudi hodc bén phai duong tudi ma tré khong lam duoc (chit S mau
xanh) thi khong dugc xem 1a biéu hién cham phat trién. S tiét myc biéu hién
cham phat trién bang tong sb chit S mau do.

+ Cham phat trién: Néu xay ra mot trong hai truong hop sau.

(1). O hai khu vye, mdi khu vuc c6 it nhat hai biéu hién chdm phat trién
(it nhét hai chit S mau do ¢ mdi khu vuc).

(2). O mot khu vyc c6 it nhat hai biéu hién cham phat trién (ky hiéu bang
it nhat 2 chit S mau do); dong thoi & mot khu vue khac c6 mot biéu hién cham
phat trién (1 chit S mau do) va ¢ khu vuc d6 c6 mot tiét muc lam duoc (Ky
hiéu bang chit D) nhung lai ndm hoan toan bén trdi duong tudi (nghia 1a
khong cé chit B nao cho tiét muc nam bén phai hay trén dudng tudi).

+ Nghi ngd cham phat trién: Néu xay ra mot trong hai trudng hop sau.

(1). G mét khu vuc c6 it nhat hai biéu hién chdm phat trién (it nhat hai
chit S mau d6 bén trai duong tudi).

(2). Tai mot hodc nhiéu khu vue, mdi khu vuc ¢6 mot biéu hién chim
phét trién (mot chit S mau d6) va & ngay khu vuc dé tuy c6 mot tiét myc 1am
duoc (chit D) nhung lai nam hoan toan bén trai duong tudi (nghia 1a khdng c6
chit B ndo cho tiét myuc nim bén phai hay trén dudng tudi).

+ Binh thuong: Néu khong thay co nghi ngo hodc khong cham phat trién
nhu d& néu & trén. Van duoc xem nhur 1a binh thuong trong trudng hop c6 mot
chir S mau d6 nhung co it nhat mot chir D nam trén dudng tudi.

+ Cach tinh diém dya vao béach phan vi: Biém sb ctua mdi khu vue duoc
tinh dya trén sé tiét muc 1am duoc (tat ca nhiing chit D). Mbi tiét muc, ty 1¢

phan trim (%) ghi trong khung twong tmg véi ty 18 tré ¢ Itra tudi d6 1am duoc
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tiét muc. Moi tiét muc bén trai dudng tudi néu tré lam dugce thi twong duong
Vv6i bach phan vi bang 90. Do vy, mdi chit B bén trai dudng tudi duogc tinh 12
10 diém. Piém sb ctia mdi chit B nim trén dudng tudi dugc tinh dua vao tri
s6 bach phan vi noi dudng tudi di qua. Tri s6 diém = 100 - trj s6 bach phan vi
noi dudng tudi di qua.

Vi du: Puong tudi di qua vi tri 25%, chit D dugc cho 75 diém (100 - 25).

Chir B bén phai dudng tudi (twong duong véi bach phan vi < 25%) nghia
|4 tré phat trién sém hon tudi, duoc cho 75 diém (100 - 25). Téng diém trong
mdi khu vuc bang tong sd diém cua tat ca cac chit D trong khu vyc do.

+ Céch tinh chi s6 DQ (Development quotient):

DQ = Tudi phat trién dugc danh gia / tudi thuc cua tré x 100.

Tudi phat trién duoc danh gia: Trong mdi khu vuc, & mdi tiét muc tré
lam duoc, chit D twong tng véi ty 1 phan tram (%) ¢ tiét muc do, tra theo
bang tudi phat trién duoc danh gia twong tmg véi sb lugng phan trim ctia miu
chuan qua cac tiét muc (phu luc 6).

Vi du: Tiét muc “Nhin ban tay” cua khu vuc ca nhan xa hoi, tuong rng
V6i lam dugc ¢ 25% tré 1am duoc 1a 3,4 tuan tudi, twong Gmg véi 50% tré lam
duoc 1a 2,1 thang tudi, twong tng véi 75% 1a 3,1 thang tudi va 90% la 4,0
thang tudi. Néu tré co tudi thuc 12 6 thang, ma chi lam duoc tiét muc “Nhin
ban tay” chit B twong tng véi 90%, thi tudi phét trién duoc danh gia twong
mg 14 4,0 thang. Tinh chi s DQ nhu sau: DQ = 4/6 x 100 = 66,66.
= Pdnh gid di chimg vang da nhan va tién trién ciia cac mire dp di chimg

- Pic diém 1am sang di chimg vang da nhan: Vang da nhan hay bénh
ndo do bilirubin man tinh 14 mot hoi ching 1am sang voi bon biéu hién: Réi
loan van dong co bat thuong khong kiém soat, cc con ting truong luc co va
mua von. Giam hodc mét thinh giac. Khiém khuyét vé van dong cua mit, dic

biét 1a nhin ngugc hudng 1én trén. Chirng loan san men rang mau vang xanh.
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+ Réi loan van dong: Pugc chia 1am 3 muc do.

Muc do nang: Tré chi ndm mdt chd, maa von va tang truong luc co
thudng xuyén, mot hodc ca hai bén co thé. Muc do trung binh: Ting truong
lyc co, mua von khi cing thang, han ché van dong don gian, kho phdi hop
dong tac don gian. Muc do nhe: Tang truong lyc co thodng qua, van dong
cham va vung vé, kho phdi hgp dong tac tinh té.

+ Thinh giac: Chia lam 3 murc d96.

Mitc d6 ning: Piéc hay mat thinh gidc. Mirc d6 trung binh: Po thinh giac
giam nhe hodc trung binh, nghe rat chAm hodc kho khan. Mtrc do nhe: Po thinh
gi4c c6 giam nhe. Nghe luc dau binh thuong, sau giam thinh Iyc, nghe cham.

+ Van dong mat bat thudng, nhin nguoc hudng 18n trén: Chia lam 2 muc
d6, nhe thi khdng xay ra thudng xuyén it thiy, ning thi xay ra thuong xuyén.
Thuong xay ra khi c6 con tang truong luc co, mta von.

+ Thiéu san men rang vang xanh: Xuat hién khi tré moc rang sita. Kiém
tra ring theo dinh ky két hop véi kham chuyén khoa ring ham mit.

- Phén loai muc @ di chirng vang da nhan: Theo phan loai cua Shapiro.
SM nam 2010 [35], nhu sau:

Bdang 2.3: Phén logi vang da nhén theo mizc do

Mire do Thinh giac Van dong

Do thinh gidc ¢6 gidm nhe, | Tang truong luc co thoang qua, di lai
Nhe |[lac dau binh thuong sau | cham va vung vé, kho phdi hop dong

giam thinh luc, nghe cham | tac tinh té

Do thinh gidc c¢6 gidm nhe | Tang truong luc co, maa von khi cang

Trung . , .
birh hoac trung binh, nghe rat | thang, han ché van dong don gian, kho
in .
cham hoac khong nghe dugc. | phoi hop dong tac don gian.
N Piéc hay mat thinh giac | Chi nim mot chd, maa von ting truong
ang

luc co thuong xuyén
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- Can lam sang di ching vang da nhan:

+ Po dién thinh giac than ndo ty dong (AABR: Automated Auditory
brainstem response): Ap dung sang loc giam thinh lyc.

Puoc thuc hi¢n tai khoa So sinh bénh vién Nhi Trung wong, st dung
may do thinh lyc ALGO 5. bo AABR béng cach dan cac dién cuc bé mat & vi
tri trén trdn, xwong chiim va mit sau c6 tré. Kich thich am thanh “click’’
(thuong dat & ngudng nghe 35 dB) duoc dua vao tai tré qua tai nghe c6 kha
ning loai b cac 4am nén. May sé& tu dong so sanh song thu dugc cua tré véi
s6ng mau da dugc xay dung tir s6 liéu AABR cua tré binh thuong. Tir so sanh
nay may sé tu dong dua ra két qua 13 “pass’’ hoic 1a “refer’”. Két qua “pass’’
duoc coi 12 khéng nghi ngd giam thinh luc, két qua “refer’” duoc xem nhu
nghi ngo giam thinh lyec.

Ap dung do cho tit ca cac bénh nhan vang da tang bilirubin gian tiép sau
thay mau, thoi diém do khi duoc tir 1 thang dén 3 thang tudi, bénh nhan nghi
ngo giam thinh lyc dugc do lai sau 3 thang tudi.

+ Chup MRI so ndo: Thuc hién ddi v4i tht ca cac bénh nhan trén 1am
sang ¢6 biéu hién nghi ngo di chimg vang da nhan trong qua trinh theo di.
Ltra tudi thye hién 12 tir sau 6 thang.

Chup MRI so ndo dugc thuc hién tai khoa Chan doan hinh anh bénh vién
Nhi Trung wong. Loai may chup MRI so nfo tai Khoa Chan doan hinh anh
bénh vién Nhi Trung wong: Siemens Magnetom C!. Nhan dinh két qua theo
nguyén tic, c6 hai bac sy chan doan hinh anh cing nhan dinh trén mot bénh
nhan. Hinh anh MRI so nf0 & giai doan ton thuong cap tinh thiy ting tin hiéu
trén xung T1W, giai doan ton thuong man tinh thay ting tin hiéu trén xung
T2W va FLAIR & cac ving c6 ling dong bilirubin. Ton thwong thudng co
tinh chat ddi xing hai bén va khdng thay doi thé tich. Phan loai két qua: Tén

thwong phan cau nhat don thuan d6i xtng hai bén, ton thwong cau nhat véi
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d6i thi dbi xtmg hai bén va tén thuong cau nhat véi cac viing khac.

- Péanh gia sy tién trién cua cac trudong hop di ching vang da nhan: Tt
ca cac trudng hop c¢6 di ching vang da nhan déu duoc chuyén kham va can
thiép diéu tri theo chuyén khoa phuc hdi chirc nang. Tién trién cua cac muc
d6 di ching theo thoi gian theo di va sau can thiép phuc hdi chire nang: Bao
gom kham 1am sang tinh trang di chimg than kinh va test Denver 1.
2.3.4.3. Phan tich mét s6 yéu t6 dén sw phdt trién ¢ tré so sinh di thang vang
da phdi thay mau trong hai ndam dau:

- Phan tich mét s6 yéu td nguy co gay ton thuong no do bilirubin.

- Phan tich sy anh hudng cua tén thuong ndo do bilirubin dén sy ting
truong thé chat va phat trién tim than, van dong cia tré trong hai nim dau.
2.4. C4c tiéu chuan chin doan 4p dung trong dé tai

- Chan doan vang da ting bilirubin gian tiép ¢ tré so sinh, c6 chi dinh
thay méu. Chan doan vang da tang bilirubin gian tiép & tré so sinh theo “Bai
giang Nhi khoa” tap 1 cua truong DPai hoc Y Ha Noi nam 2013, chi dinh thay
mau theo khuyén nghi ctia Hoi Nhi khoa Hoa Ky nam 2004 [13].

- Chan doan cac mirc do bénh ndo Céip do bilirubin theo bang cho diém BIND
(Bilirubin induced neurologic dysfunction) ctia Johnson va cong su nam 1999 [24].

- Chan doan di chirg vang da nhan va muac d6 di ching theo tiéu chuan
cua Shapiro SM nam 2010 [35].

- Panh gia sy tang truong vé thé chat tham chiéu voi Chuan ting trudng
cia WHO nam 2006 [70].

- Banh gié sy phat trién tAm than va van dong, str dung tric nghiém Denver
Il ctia Frankenburg WK nam 2002 va phién ban dich “Hudng dan thuc hanh
Denver II” da dugc ap dung tai Bénh vién Nhi Trung wong nam 2004 [53], [71].
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2.5. T6 chirc nghién ciru va thu thap sé liéu:

2.5.1. Nhan si: Ban than tac gia cung cac can bo cta bénh vién Nhi Trung
wong, khoa So sinh, khoa Tam 1y, khoa Phyc héi chirc ning va cac can bo
giang day ctia BO mon Nhi truong Pai hoc Y Ha Noi.

2.5.2. Té chirc nghién citu: Chuan bi gidy to, phiéu diéu tra, bénh an nghién
ctru. Thong nhit phuwong phéap do, danh gia ghi phiéu. Mdi lan do, danh gia
gom hai can bo.

2.6. Xir Iy va phan tich sb liéu:

2.6.1. Lam sach sé ligu:

Céc phiéu bénh an thu thap dugc kiém tra trude khi nhap s lidu va sau
khi nhap sb liéu, cac phiéu bénh an khong rd rang hodc khong phu hop phai
duoc hoan thién lai hoac loai bo.

2.6.2. Cach ma hoa:

S6 lidu dugce nhap vao may tinh trén phin mém Epidata 3.0, cac thong
tin dugc mé hda bang s hodc cac ky tu riéng, ddng thoi kiém tra tinh logic.
2.6.3. X Iy 56 ligu:

Céc s liéu thu thap dugc ciia nghién ciru duge xtr Iy theo thudt toan thong
ké y hoc trén may vi tinh bang chuong trinh phan mém SPSS 16.0 d tinh toan
céc thdng s6 thuc nghiém: Trung binh, d6 1éch chuan, ddi véi cac bién sé dinh
lwong. Dbi vai cac bién sb dinh tinh, dugc trinh bay theo tan sut, ty 1¢ phan
tram (%). S6 liéu duoc trinh bay bang bang va biéu dd minh hoa.

Test kiém dinh sir dung: Chi-square test (y°) (dugc hiéu chinh Fisher’s
exact test khi thich hop) dé so sanh céc ty 18. t-test &é so sanh hai trung binh.
Paired test dé so sanh trung binh truéc va sau. ANOVA test dé so sanh trén hai
trung binh. Cac test phi tham sb ciing dugc Gmg dung néu cac gia dinh cia test
tham s6 khong thoa man. Trend test dé kiém dinh xu huéng cua cac triéu chimng

lam sang va can 1am sang qua thoi gian theo ddi. Xac dinh mot s6 yéu td lién quan
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bang kiém dinh OR vé cac yéu t6 véi ty 1é di chimg vang da nhan voi khoang tin
cdy 95%. Cac phép kiém dinh, so sanh ¢ ¥ nghia thong k& khi p < 0,05.
2.7. Pao dirc nghién ciru:

Chung t6i tién hanh nghién ciru nay duoc su théng qua cia truong Dai
hoc Y Ha Noi va su chép thudn ctia bénh vién Nhi Trung wong.

Thu thap thong tin dy du, trung thuc, khach quan theo muc tiéu nghién ctru.

Giai thich ddy du vé muc dich nghién ctu theo ddi tré, dé gia dinh tré
tu nguyén tham gia.

Moi thong tin ctia bénh nhan déu duoc bao mat, chi dugc st dung 1am
nghién ctru (khong dung vao muc dich khac).

Trong qué trinh theo ddi bénh nhan, néu phat hién tré c6 van dé vé sirc
khoe, tré dugc huéng dan va kham diéu tri bénh theo chuyén khoa. Nhiing lan
dén kham lai, thyc hién kham vé thé chat va test Denver, tré dugc kham mién
phi. Nhitng tré di chirng c6 chi dinh chuyp MRI s¢ ndo, gia dinh dugc hudng
dan 1am thu tuc theo ché d6 bao hiém y té.

Bénh nhan dugc dirng khong tham gia nghién ctru, khi gia dinh khong

mudn tham gia trong bat ky hoan canh nao.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

Trong thoi gian nghién ctu tir thang 5 nam 2010 dén thang 5 nam
2014, ¢6 118 tré so sinh du thang vang da tang bilirubin gian tiép ning phai
thay mau, du tiéu chuan duoc dua vao nghién ciru theo ddi sau ra vién dén khi
tré dugc 24 thang tudi, két qua nhu sau:

3.1. Pic diém 1am sang, can 1am sang tré so sinh da thang vang da phai
thay mau.

3.1.1. Pic diém chung ciia doi twong nghién ciru.

Pic diém vé gioi tinh va tudi thai

Bang 3.1: Phén bé bénh nhdn theo gidi tinh va tuéi thai.

_ Tuoi thai .
Gi6i tinh - - Tong
37 - 38 tuan 39 - 41 tuan
Nam 33 (61,1%) 40 (62,5%) 73 (61,9%)
Nir 21 (38,9%) 24 (37,5%) 45 (38,1%)
Tong 54 (100%) 64 (100%) 118 (100%)

Nhgn xét: Trong s6 118 bénh nhan nghién ctru, phan 16n 1a tré nam, chiém

61,9%, ty ¢ nam/nit 13 1,62/1, ¢6 su khac biét vé ty 1é nam, nit véi p < 0,05.
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Dac diém ve tién sir san khoa

Bang 3.2: Tién sir san khoa va sau sinh

STT Pic diém S6 lwong va ty 18 (%)
1 | Pdc diém cia ngwoi me (n = 118)
- Me khong méc bénh khi mang thai 107 (90,68%)
- Me c6 méic bénh khi mang thai 11 (9,32%)
- Me ¢6 nhém mau O 94 (79,60%)
- Mg ¢6 nhdm mau Rh am 2 (1,70%)
2 | Cach sinh (n =118)
- B¢ duong dudi 94 (79,66%)
- M6 de 24 (20,34%)
3 | Noisinh (n =118)
- Bénh vién tuyén trung wong va tinh 36 (30,51%)
- Bénh vién tuyén huyén va y té xa 82 (69,49%)
4 |- Tién sir 1a con thir nhat 62 (52,54%)
- Tién str 1a con thir > 2 56 (47,45%)
5 | - Tién st sinh con trude c6 vang da 38/56 (67,9%)
- Khéng co 80 (67,80%)
6 | Tinh trang trudc khi nhap vién vi vang da
- Ra vién sau sinh khéng giam sat vang da 67 (56,78%)
- Chua ra vién sau sinh 51 (43,22%)

Nhdn xét: Hau hét cac ba me khi mang thai khong mac bénh (chiém ty 1¢
90,68%), phan 16n cic ba me ¢6 nhom mau O (chiém 79,60%), dé duong dudi
chiém ty 18 79,66%; tré duogc sinh ra tai tuyén y té huyén va xa chiém 69,49%.

Ty 1€ tré sau sinh dd ra vién khong dugc gidm sat vang da 56,78%.
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Phan bé ddi twong nghién ciru theo ngay tudi nhap vién

Ty 1 (%) 43,22
457
407
357
307 23,73
257 18,64
20 14,41
15+
10+
5]
0 ; .
1-2 ngay 3-4 ngay 5-6 ngay

>6ngdy Ngay tudi nhap vién

Biéu do 3.1: Phdn bé doi tirong nghién ciru theo ngdy tuéi nhdp vién

Nhdn xét: Ngay tudi nhap vién vi vang da hau hét 1 tir 3 ngdy tudi tro 18n
(85,59%), trong d6 ty 1& nhap vién khi duoc 5 - 6 ngay 1a cao nhat (43,22%).

Pic diém vé tién sir bénh vang da ting bilirubin gian tiép

Bang 3.3: Pdc diém vé tién sir bénh vang da tang bilirubin gidn tiép

STT

Dac diém

S6 lwong va ty 18 (%)

1

Tuéi duoc phat hién vang da (n = 118)
- Tir 1 - 2 ngay tudi

- Ttr > 3 ngay tudi

65 (55,1%)
53 (44,9%)

2 | Noi phat hién vang da (n = 118)
-Taicosoy té 56 (47,5%)
- Tai nha 62 (52,5%)
3 | Tién sik diéu tri vang da ¢ tuyén triedc
- P4 duogc diéu tri ¢ tuyén trudce 96 (81,36%)
- Chua duoc diéu tri o tuyén trude 22 (18,64%)
4 | Noi chuyén vién (n = 118)

- Chuyén vién tir cac tuyén y té

-Tu dén

108 (91,53%)
10 (8,47%)
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Nhdn xét: Ty 1é bénh nhan dugc phat hién vang da khi duoc 1 - 2 ngay tudi 1a

55,1%. Phat hién vang da tai nha chiém 52,5%. Pa sb cac trudng hop da duoc

diéu tri & tuyén trude, chiém ty 1 81,36%. Hau hét bénh nhan duoc chuyén

dén tir cac tuyén y té, chiém ty 16 91,53%.

3.1.2. Pic diém lim sang va cdn lim sang vang da ting bilirubin gidn tiép

phdi thay madu

Pic diém 1am sang khi nhap vién

Bang 3.4: Pdc diém lam sang khi nhdp vién

STT Pic diém 1am sang Sélwong | Ty I (%)
1 | Muc dé vang da theo Kramer (n = 118)
- Vang da dén ving 4 9 7,6%
- Vang da dén ving 5 109 92,4%
2 | Biéu hién vé than kinh (n = 118)
- Li bi, bt kém 41 34,7%
-Bo bu 18 15,3%
- Khéc thét con 22 18,6%
- Tang hoac giam truong luc co 60 50,8%
- Tang truong luc co va xodn vin 32 27,1%
- Co giat 3 2,5%
3 | Cac biéu hién khac
- Thiéu mau 81 68,6%
- Mt nuéce 20 16,9%
- 86t>137,5% 59 50,0%
- Suy hd hip 34 28,8%
- Bénh khac kém theo (viém phéi, viém 17 14,4%

rén, viém ruét...)
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Nhégn xét: Hau hét bénh nhan da c6 biéu hién vang da dén vang 5, chiém

93,4%. Biéu hién céc triéu ching 1am sang vé than kinh: Chiém ty 1¢ cao nhat

50,8% la tang hodc giam truong luc co, tiép theo 1a li bi bl kém 34,7% va ting

truong luc co véi xodn van 27,1%. Thiéu mau chiém 68,6% va sot 12 50,0%.

Pic diém can 1am sang

Bang 3.5: Pdc diém cdn lam sang

Stt

Dic diem

S6 lwgng, ty 18 (%)

1

Nong do bilirubin trung binh (n=118)
- Toan phan (umol/l)
- Gién tiép (umol/l)

529,06 + 97,70
494,17 + 72,31

Ty 1€ B/A bilirubin (mg/l)/albumin (g/l)

8,79 + 1,80 (5,69 - 11,73)

Bat dong nhém méau me va con hé ABO

35 (29,6%)

Thiéu enzym G6PD

21 (17,8%)

Thiéu méau (Hb < 14g/dl va Hct < 45%)

81 (68,64%)

| O B W DN

Toan mau (n=118)
- Mtrc d6 nang

- Mtc @6 nhe

2 (1,70%)
5 (4,23%)

Nhdn xét: N6ng do bilirubin trung binh va ty 1¢ B/A khi nhap vién cao (ty 1¢

B/A binh thuong 1a < 8,0). Phan 16n céac truong hop bénh nhan khi nhap vién

c6 thiéu mau, chiém ty 1¢ 68,64%. Ty 18 bat ddng nhom mau me va con hé
ABO la 29,6%. Ty 1& thiéu enzym G6PD la 17,8%. Nhiém toan mau chi
chiém 5,93%.
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Bang 3.6: Nong do bilirubin todn phan trung binh theo ngay tuéi nhdp vién

Ngay tudi | So6 lwong | Ty 1é % | Nong dd bilirubin trung binh (umol/I)
1 -2 ngay 17 14,4 409,62 + 64,62
3 - 4 ngay 28 23,7 526,27 + 69,64
5 - 6 ngay 51 43,2 552,38 + 88,74
> 6 ngay 22 18,7 570,88 +£101,48
Tong 118 100 529,06 + 97,70

Nhdn xét: Ngay tudi nhap vién cang muon, thi ndong do6 bilirubin trung binh
cang cao, cao nhat 1a nhém nhap vién > 6 ngdy tudi véi nong do bilirubin 1a
570,88 + 101,48 pmol/l. Khéc biét c6 ¥ nghia thong ké véi p < 0,001.

16
14 -
12

10 -

Henoglobin (g/dl,
o]

y = -0,004x + 13,269 ; r =-0,265 ; p < 0,01

(0] 200 400 600 800 1000

Bilirubin toan phan (umol/l)
Biéu do 3.2: Moi lién quan giita Hb va nong dé bilirubin toan phan trong mdu.

Nhégn xét: CO su tuong quan tuyén tinh nghich bién giita néng do Hb va
bilirubin trong mau, néng do bilirubin mau toan phan cang ting thi ndng d6 Hb

cang giam, voi p < 0,01 véi phuong trinh y = -0,004x + 13,269.
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3.1.3. Ddc diém lim sang, cdn lim sang bénh n3o cdp do bilirubin

Ty 1& bénh no cap do bilirubin khi nhip vién va phan loai mirc d.

[ Bénh ndo cip
O Binh thuong

49,2%

50,8%

Biéu do 3.3: Ty l¢ bénh nao Cd'p do bilirubin khi nhdp vién.

Nhdn xét: Trong 118 bénh nhan vang da nang phai thay mau, c¢6 60 truong hop dé
¢6 biéu hién t6n thwong ndo cap tinh do bilirubin khi nhép vién, chiém ty 1& 50,8%.
Pic diém 1am sang bénh no cip do bilirubin va phan loai mirc d§ theo

Johnson va cong su.

Ty1é (%)
53,3
601
501

40
25
301 21,7

20

10

O i ! ! 4 A
Nhe (n=15) Vira (n=13) Ning (n=32) M do

Biéu do 3.4: Phén loai mirc do bénh ndo Cd'p do bilirubin

Nhdn xét: Mizc @6 ning chiém ty 18 cao nhét 53,3%, mirc do vira 1a 21,7% va

murc d9 nhe 1a 25%.
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Bang 3.7: Pdc diém lam sang bénh néo cdp do bilirubin

theo Johnson va cong su.

STT Dau hi¢u than kinh S6 lrong Ty 18 (%)
1 | Tinh thdn (n=60)
Binh thuong 4 6,70%
BU kém, giam an tung lac 12 20,0%
Tho o, bt kém thuong xuyén, va hodc 12 20,0%
kich thich
Li bi, bo bt hodc co giat, hon mé 32 53,3%
2 | Trwong luc co (n=60)
Binh thuong 0 0
Giam truong luc co tung con 11 18,3%
Tang truwong luc co tirng con 17 28,4%
Tang truong lyc co lién tuc va X0dn vin 32 53,3%
3 | Tiéng khéc (n=60)
Binh thuong 4 6,7%
Khoc thét con 11 18,3%
Khoc thét lién tuc 13 21,7%
Khoéng khoc dugc 32 53,3%

Nhdn xét: Biéu hién vé tinh than: Mic d6 1i bi, bo bi chiém ty 1¢ cao nhét
53,3%. Biéu hién vé trwong luc co: Muc d6 ting truong luc co va xodn vin
chiém ty 1& cao nhit 53,3%, tiép theo 1a ting trrong luc co don thuin 28,4%.
Tiéng khoc: Muc do nang nhat 1a khong khoce dugce chiém ty 1€ cao nhat 53,3%.
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Pic diém can 1am sang bénh ndo cip do bilirubin

Bang 3.8: Pdc diém cdn lam sang bénh ndo cdp do bilirubin

STT Pic diém cin lAm sang S6 lwong, ty 18 (%)
1 | Nong dé bilirubin trung binh (n=60)
+ Toan phan (umol/l) 585,20 + 91,48
+ Gién tiép (umol/l) 545,93 + 69,71
2 | Bilirubin/albumin 9,76 +£1,63
3 | Bat dong nhdém mau me con ABO 19 (31,67%)
4 | Thiéu enzym G6PD 14 (23,33%)
5 | Thiéu mau 57 (95,0%)
6 | Me¢ nhém mau O 48 (80,0%)

Nhdn xét: Nong do bilirubin trung binh va ty 18 B/A ctia bénh nhan biéu hién
bénh ndo cap rat cao. Hau hét cac khi nhap vién c6 thiéu mau, chiém 95%. Ty
l& bt déng nhom mau me - con hé ABO 13 31,67%, thiéu enzym G6PD la
23,33% va me nhom mau O chiém ty 1& cao 80%.
Bang 3.9: Thoi gian xudt hién bénh no cap dén khi nhdp vién véi nong dé
bilirubin trung binh va ty l¢ B/A.

_ Thoi gian xuit hién bénh n&o cap
Xét nghiém : p
< 8gio (n1=13) > 8 gio (n2=47)
Bilirubin (umol/l) 468,48 + 32,84 620,15 + 58,23 <0,05
Ty 1€ B/A 8,02 +£0,63 10,53 + 0,78 <0,05

Nhdn xét: Nong do bilirubin va ty 16 B/A & nhom co thoi gian xuat hién bénh

ndo cap > 8 gid cao hon han nhom xudt hién bénh néo cap < 8 gio.
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Bang 3.10: Mitc d¢ tang bilirubin theo ngdy tuéi nhdp vién ciia bénh néo cdp.

Ngay tudi | So6 hrong | Ty 18 (%) Nong dé bilirubin (umol/l)
3 - 4 ngay 9 15,00 569,77 £ 91,57
5 - 6 ngay 31 51,67 591,50 + 89,08

> 6 ngay 20 33,33 578,42 + 100,39
Tong 60 100 585,20 £ 91,48

Nhdn xét: Nhdm tré v6i ngdy tudi nhap vién 5 - 6 ngay c6 nong do bilirubin
cao nhat, khac biét vé ndng do bilirubin méau ¢ y nghia thong ké vai p < 0,05.

Bdng 3.11: Nong dg bilirubin trung binh va ty Ié B/A theo mitc dé bénh ndo Cdp.

_ Mirc d bénh ndo cap do bilirubin
Xét nghiém
Nhe (n1=15) Vira (n2=13) | Ndng (n3=32)
Bilirubin (umol/l) 479,54+45,99 556,89+30,17 | 638,58+72,89
Ty 1€ B/A 8,31+0,87 9,42+0,69 10,50+1,69

Nhgn xét: Mic do ton thwong ndo cang niang thi ndng do bilirubin trung binh

va ty 18 B/A cang cao, khac biét co y nghia théng ké véip < 0,001.




3.1.4. So sinh dic diém lim sang, cdn ldm sang giita hai nhém: Bénh n3o

cdp do bilirubin va khong bénh néo cap.

Bang 3.12: So sanh dic diém lam sang giita hai nhém ABE va khong ABE

Pic diém 1am sang ABE Khong ABE
STT P
(n=118) (n1=60) (n2=58)
1 | Tién sie
- Sinh con trudc co vang da 18 (30%) | 20 (34,5%) |>0,05
- P& ra vién sau sinh khong | 50 (83,3%) | 17 (29,3%) |<0,05
dugc giam sat vang da
- Tudi nhap vién
+ > 6 ngdy 34 (56,7%) | 8 (13,8%) |<0,05
+ < 6 ngay 26 (43,3%) | 50 (86,2%) |<0,05
2 | Mire dg vang da theo Kramer
Vang da dén ving 4 0 9 (15,5%)
Vang da dén ving 5 60 (100%) | 49 (84,5%) |< 0,05
3 | Biéu hign vé than kinh 60 (100%) 0
4 | C4c biéu hién khdc
sbt > 37,5% 52 (86,7%) | 7 (12,1%) |<0,05
Thiéu mau trén 1am sang 57 (95,0%) | 24 (41,4%) |<0,05

ABE: Bénh no cap do bilirubin.

Nhén xét: Ty 1¢ d4 ra vién sau sinh khong duoc giam sat vang da, tubi nhap

vién > 6 ngdy & nhom bénh ndo cip cao hon nhom khong bénh ndo cip.

Nhom bénh ndo cip c6 100% cac trudong hop co biéu hién bat thuong than

kinh, sbt va thiéu mau déu co ty 1é cao hon han, khac biét c6 y nghia thong ké

V6ip < 0,05.
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Bang 3.13: Pdc diém cdn |am sang giia hai nhém ABE va khong ABE

. ABE Khong ABE

Pic diém cian lam sang (1 = 60) (n2 = 58) p
Bilirubin toan phan umol/l 585,20 + 91,48 470,99 + 64,66 <0,01
Ty 16 B/A 9,78 +1,63 7,73+131 <0,01
Thiéu méau 57 (95%) 24 (41,4%) < 0,05
Me nhom mau O 48 (80,0%) 46 (79,3%) > 0,05
Thiéu G6PD 14 (23,3%) 7 (12,0%) > 0,05
Bat dong nhém mau me 19 (31,6%) 16 (27,6%) > 0,05
con hé ABO

ABE: Bénh no cap do bilirubin.

Nhdn xét: Nhdm bénh ndo cip co ndng do bilirubin trung binh, ty 1¢ B/A va

thiéu méau cao hon so v6i nhom khéng bénh ndo cép, khac biét co y nghia

thdng ké véi p < 0,05.

Bang 3.14: Mét s6 yéu té lién quan dén bénh ndo cap do bilirubin

Khdng
CAc yéu tb ABE ABE OR p
n| % | n| % (95%Cl)
Raviénsausinh | Co0 50 | 75,8 | 16 | 24,2 13,13
khong giam sat | Khéng | 10 | 19,2 | 42 | 80,8 | (5,39 -31,97) | <0,001
vang da
Bilirubinméu | >515 | 39 | 886 | 5 |11,4 19,69
toanphan | <515 | 21 | 28,4 | 53 | 71,6 | (6,83-56,78) | <0,001
(umol/T)
Ngay tudinhap | >6 | 34 | 810 | 8 | 19,0 8,17
i . <0,001
vién (ngay) <6 | 26 | 342 | 50 | 658 |(3,31-20,19)
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Nhgn xét: Trén bénh nhan so sinh vang da tang bilirubin gian tiép phai thay
mau, c4c yéu td 12 d4 ra vién sau sinh khong dugc theo dbi vang da, ndng do
bilirubin > 515 pmol/l va ngay tudi nhap vién > 6 ngdy thi 6 nguy co bénh néo
cap cao hon so v&i nhém khéng cé cac yéu 6 trén.

Bang 3.15: Phan tich mé hinh da bién cdc yéu t6 lién quan dén bénh ndo cdp

CAc yéu tb OR 959%ClI p

Ra vién sau sinh khong gidam sat vangda | 4,81 | 1,54-15,07 | >0,05

Bilirubin mau toan phan > 515 umol/l | 16,29 | 4,89-54,29 | <0,001

Ngay tuoi nhap vién > 6 ngay 424 | 1,25-1434 | <0,05

Nhdn xét: Két qua cia phan tich da bién vé cac yéu t§ lién quan dén tinh
trang mac bénh néo cip, trong ba yéu t6 dua vao phan tich, co hai yéu t6 lién
quan c6 y nghia thong ké voi ty 1& mic ndo cap d6 1a ndng do bilirubin mau >
515 umol/l véi OR = 16,76 (95%CI= 4,76 - 59,02) va ngay tudi nhap vién > 6
ngay véoi OR = 3,55 (95%CI= 1,05 - 11,98).

3.1.5. Pic diém lam sang, cin lim sang sau diéu tri thay mdu

Ty 18 (%) B Sau 24 gi>
807 71 B Khi ra vién
701 60
60
50
401
301
201 11
6
0 — - ‘ - ‘ - ‘ o
Viing davang  Biu hién thin kinh Sét Suy hé hip bac diém

Biéu do 3.5: Pdc diém lam sang sau diéu tri thay mdu

Nhgn xét: Sau thay mau 118 bénh nhan vang da ting bilirubin gian tiép. Tai

thoi diém 24 gid sau thay mau: Phan 16n bénh nhan van con vang da ving 5
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chiém 60% (71 tré), c6 khoang mot nira sé bénh nhan c6 biéu hién than kinh
50,8% (60 tré), chi ¢ 9,3% con biéu hién sot va 5% con suy hd hap. Khi ra
vién: Van c6 43,2% sb bénh nhan con biéu hién than kinh (chi yéu 1a con
tang truong luc co), khong c6 bénh nhan nao vang da vung 5, khéng co
truong hop nao st va suy hd hap.

Bang 3.16: Nong dé bilirubin toan phan truée sau diéu tri thay mdu

Thoi diém do ABE Khong ABE Tong
Bilirubin
(umol/l) nl =60, (X +SD) | n2 =58, (X £ SD) | n=118, (X + SD)
Trwée thay mau | 585,20 +91,48 | 470,99 +64,66 | 529,06 + 97,70
Sau thay mau | 359,84 +82,96 | 305,35+62,96 | 326,04 +75,96
Mirc dd giam | 232,90 69,06 | 173,37 +64,57 | 203,03 + 76,46

Ghi chi: ABE (acute bilirubin encephalopathy): Bénh no cép do bilirubin.
Nhdn xét: Nong 6 bilirubin trung binh truéc va sau thay méau & nhém bénh
nao Cép cao hon hian nhom khong bénh néo Céip, su khac biét nay cé y nghia
thdng ké, vdip < 0,001,

3.2. Panh gia sw phat trién thé chat, tim - van ddng tré so sinh di
thang vang da phai thay mau.

3.2.1. Pdanh gid sw phdt trién vé tam than, vin dong

Bdng 3.17: Phat trién vé cd nhdn x& héi danh gia test Denver phan bé DQ

Théng DQ <70 DQ: 71 - 84 DQ >85

tudi n (%) n (%) n (%) P
3 54 45,8 63 53,4 08
6 49 41,5 66 55,9 3 25 | >0,05
9 36 30,5 8 6,8 74 62,7 | <0,001
12 36 30,5 8 6,8 74 62,7 | <0,001
18 36 30,5 8 6,8 74 62,7 | <0,001
24 35 29,7 9 7,6 74 62,7 | <0,001
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Nhdn xét: Ty 18 tré c¢6 chi sé DQ thip (DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan

theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6 chi s DQ > 85 ting 1én theo thang tudi,

tr sau 9 thang ty 18 nay khong thay ddi &@ nhém DQ < 70 chiém 29,7% khi

dugc 24 thang tudi, khac biét co y nghia thong ké.

Bang 3.18: Phat trién vé vin déng tinh té danh gid test Denver phan b DQ

Thang DQ <70 DQ:71-84 DQ > 85
tudi n (%) n (%) n (%) P
3 63 53,4 55 46,6 0 0
6 59 50,0 58 49,2 1 08 | >0,05
9 48 40,7 18 15,3 52 44,1 | <0,001
12 44 37,3 8 6,8 66 55,9 | < 0,001
18 44 37,3 0 0 74 62,7 | <0,001
24 44 37,3 0 0 74 62,7 | <0,001

Nhdn xét: Ty 1 tré c6 chi s6 DQ thap ( DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan

theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6 chi s DQ > 85 ting 1én theo thang tudi,

tir sau 12 thang ty 1& nay khong thay d6i & nhém DQ < 70 chiém 37,3%, khac

biét co y nghia thong ké.
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Bang 3.19: Phat trién vé ngdn ngir danh gia bang test Denver phan bé DQ

Théng DQ <70 DQ: 71 - 84 DQ >85

tudi n (%) n (%) n (%) P
3 49 41,5 67 56,8 2 1,7
6 45 38,1 71 60,2 2 1,7 | >0,05
9 36 30,5 8 6,8 74 62,7 | <0,001
12 36 30,5 10 8,5 72 61 | <0,001
18 36 30,5 8 6,8 74 62,7 | <0,001
24 32 27,1 12 10,2 74 62,7 | <0,001

Nhdn xét: Ty 1& tré c6 chi s6 DQ thap ( DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan
theo thang tudi, tré co chi s6 DQ < 70 chiém 27,1% khi 24 thang tudi, nguoc
lai ty 1& tré c6 chi s DQ > 85 tang 18n theo thang tudi, tir sau 9 thang ty 16 nay
it thay d6i, khac biét co y nghia thong ké.

Bang 3.20: Phat trién vé vin dong thé so danh gia test Denver phan bé DQ

Théng DQ<70 DQ: 71 - 84 DQ > 85

tudi n (%) n (%) n (%) P
3 81 68,6 37 31,4 0 0
6 67 56,8 31 26,3 20 16,9 | <0,001
9 44 37,3 20 16,9 54 45,8 | <0,001
12 44 37,3 13 11 61 51,7 | <0,001
18 44 37,3 0 0 74 62,7 | <0,001
24 44 37,3 0 0 74 62,7 | <0,001

Nhdn xét: Ty 1 tré c6 chi s6 DQ thap ( DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan
theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6 chi s DQ > 85 ting 1én theo thang tudi,
tir sau 9 thang ty 1 nay khong thay d6i & nhém DQ < 70 (chiém 37,3%), khac
biét co y nghia thong ké.
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3.2.2. Pdnh gid tién trién di chirng vang da nhan

Ty 18 di chémg vang da nhan

Ty 1€ (%)
100- 938°3
801 Zdeed
— 62-7 o
6017
204" 373
28.3

204" _ _

B I
0 . - .
ABE Khéng ABE Téng sb

Binh thworng - Di chirng

Ghi cha: ABE (acute bilirubin encephalopathy): Bénh ndo cip do bilirubin.

Biéu do 3.6: Ty 1é di chimg vang da nhan

Nhdn xét: Nhom bénh nfo cép ty 1& di chimg 1a 71,7%, nhém khdng bénh

ndo cép ty 1& di chung chi chiém 1,7%, khéc biét c6 y nghia thong ké. Ty 18 di

chirg chung 1a 37,3%.

Két qua di chirng theo thoi gian theo ddi

S6 lwong

80
70

60 58

60 &g

3 thang

6 thang

9 thang 12 thang 18 thang 24thang Theoi gian

M Di chitng M Binh thuwong

Biéu do 3.7: Két qua di chimg theo thoi gian theo dBi
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Nhgn xét: Theo dbi doc 118 bénh nhan sau thay méau vang da tang bilirubin
gian tiép, duoc chia thanh hai nhdm gdm nhom bénh néo cip do bilirubin co
60 trudng hop va nhom binh thudng cé 58 trudng hop. Téng cong cd 44
truong hop di ching (37,3%), cac truong hop di ching nay khong thay doi tir
sau 12 thang tudi tro di.

Bang 3.21: Két qua do sang loc thinh lyc

Nhom Bénh no cap Khoéng bénh n&o cap Tong
Két qua nl % n2 % n %
Refer 31 51,6 1 1,7 32 27,1
Pass 29 48,4 57 98,3 86 72,9
Tong 60 100 58 100 118 100

Nhdn xét: Nhém bénh ndo cip c6 32 tré (51,6%) nghi ngo giam thinh luc
(refer) va 29 tré khong nghi ngo giam thinh lyc (pass), 6 nhém binh thuong
chi co 1 tré (1,7%) nghi ngd giam thinh lyc. Tong s6 trong 118 tré ¢ 33 tré
(27,1%) nghi ngo giam thinh lyc.

Ty 1€ (%)

707 63.2

60-/_ Ving ciu nhat don

50_/_ thuan

40 /_ Ving ciu nhat va
[~ ddi th

301 Vg ciu nhat va

20-/_ 13.2.. viing khac

10-/_ ' Khong ton thwong

0 :

Vg tén thwong no Vung

Biéu do 3.8: Két qua chup MRI so ndo 38 bénh nhdn di chimg vang da nhan
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Nhégn xét: Phan 16n ton thwong ving ciu nhat don thuan 24 trudng hop

(63,2%), ton thwong ving ciu nhat va doi thi c6 7 truong hop (18,4%), ton

thwong ving cau nhat va ving khac nhu nhan do chi ¢6 2 truong hop (5,2%).

Khong tim thiy ton thwong trong 5 trudng hop (13,2%).

Bang 3.22: Pdc diém ldm sang Va cdn ldm sang di chizng vang da nhan

TT Pic diém 1am sang, can lAm sang S0 Tyle
- ' lugng | (%)
Ddc diém lim sang (n = 44)

1 | Giam van dong nang, ting truong luc co va mta | 32 72,7%
von thuong xuyén.

2 | Tang truong lyc co va mua von khi cang thang, han 4 9%
ché van dong va kho phbi hop dong tac don gian.

3 | Tang truong luc co thodng qua, di lai chdm vung 6 13,6%
vé, khé phéi hop dong tac tinh té.

4 | Mat nhin nguoc hudng 1én trén ting lic. 21 47,7%

5 | Thiéu san men rang mau vang xanh 19 43,2%
Dic diém cdn lim sang (n = 44)

6 | Giam thinh lyc. 32 72,7%

7 | Hinh anh ton thuong trén chup MRI so néo. 33 75,0%

Nhgn xét: Biéu hién ning, co6 hon hai phan ba cac truong hop 1a giam van

dong ning 32 tré (72,7%) va mit nhin nguoc hudng 18n trén tung lic 21 tré

(47,7%). Nghi ngd giam thinh Iyc 72,7% va hinh anh t6n thuong ndo trén chup

MRI so ndo chiém hon hai phan ba cac trudng hop 75,0%.
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13.6

9.1
Nang n=34
W Vira n=4
Nhe n=6

77.3

Biéu do 3.9: Phan logi mirc dé di chitng.

Nhgn xét. Di ching vang da nhan gdom co 44 trudong hop, dugc chia 1am ba
muc d9, trong d6 hon hai phﬁn ba la mac d6 nang 34 truong hop (77,3%), chi ¢o
4 (9,1%) la mare d6 trung binh va 6 (13,6%) la muac d nhe.

3.2.3. Pdnh gid sw ting trwéng vé thé chit:

Bang 3.23: Can nang trung binh (kg) theo tuéi véi di chirng

Di chung Khong di ching
Thang nl=44 n2=74
LB X + SD (kg) X + SD (kg)
0 2,94+0,38 2,97+0,39 > 0,05
1 3,94+0,31 3,99+0,38 > 0,05
3 5,81+0,32 5,95+0,44 > 0,05
6 6,97+0,34 7,34+0,48 < 0,001
9 7,61+0,42 8,27+0,46 < 0,001
12 8,09+0,58 9,09+0,61 < 0,001
18 8,52+0,80 10,04+0,82 < 0,001
24 8,88+1,02 10,73+1,44 < 0,001

Nhdn xét: Can nang cua tré & nhom di chirng tang cham hon so v&i nhom khong

di chung tir 6 thang tudi tro di, khac biét co y nghia thong keé.
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Bang 3.24: Chiéu cao trung binh (cm) theo tuéi véi di chirng

Di chung Khong di ching
Thang n1=44 n2=74
[UgB X +SD (cm) | X +SD (cm)
0 49,89+0,54 49,86+1,27 > 0,05
1 53,09+1,02 53,08+0,93 > 0,05
3 58,99+1,98 59,21+1,43 > 0,05
6 65,13+1,94 65,52+1,49 > 0,05
9 69,41+1,46 69,84+1,43 > 0,05
12 73,28+1,15 73,83+1,27 < 0,05
18 77,96+1,5 78,83+1,54 < 0,05
24 81,8+1,87 82,69+1,54 < 0,05

Nhgn xét: Chiéu cao trung binh cua tré & nhom di ching thip hon so véi

nhom khdng di ching tir 12 thang tudi trd di, khac biét co y nghia théng ké.

3.3. Phan tich mat s6 yéu t6 anh hwong dén su phat trién ¢ tré so sinh di

thang vang da phai thay mau trong 2 nim diu doi.

= S0 sanh sw phit trién giva nhém tré di chirng va khong di chitng

Bang 3.25: DQ trung binh Vé cd nhdn x& hgi bang test Denver 1

Di chirng Khong di ching
Thang tudi ni=44 n2=ra p
X £ SD X +=SD
3 52,63 +10,11 81,04 + 6,95 < 0,001
6 54,53 +9,73 82,40 + 6,70 < 0,001
9 65,06 + 9,87 88,50 + 5,51 < 0,001
12 61,24 £ 9,75 91,04 +591 < 0,001
18 60,66 + 9,12 03,87 +4,52 < 0,001
24 64,66 + 8,60 95,64 + 5,54 < 0,001
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Nhédn xét: Nhoém tré di ching co6 chi s6 DQ trung binh rat thép, thuc hién cac

tiét muc vé ca nhan x& hoi déu khong dat theo lra tudi. Nguoc lai nhom tré

khong di ching, chi s6 DQ cao hon 8 rét, thuc hién cac tiét muc vé ca nhan

x& hoi déu dat theo Iira tudi. Khac biét c6 y nghia thong ké.

Bang 3.26: DQ trung binh vé vin dong tinh té bang test Denver |

Di chirng Khéng di chirng
Thang tudi ni=44 n2=74 p
X £SD X £SD
3 37,48 £7,31 78,11 £ 9,92 < 0,001
6 38,98 £11,32 79,69 % 8,85 < 0,001
9 4470 £ 7,71 91,60 £12,56 < 0,001
12 47,25 £ 7,61 90,18 £5,92 < 0,001
18 47,06 £7,81 88,20 £ 5,16 < 0,001
24 45,31 £ 8,69 91,04 £5,91 < 0,001

Nhédn xét: Nhoém tré di ching co6 chi s6 DQ trung binh rat thép, thuc hién cac

tiét muc vé van dong tinh té déu khong dat theo lura tudi. Nguoc lai nhom tré

khong di ching, chi s6 DQ cao hon 18 rét, thuc hién cac tiét muc vé van dong

tinh té déu dat theo Iira tudi. Khac biét c6 ¥ nghia thong ke.

Bang 3.27: DQ trung binh theo vé ngon ngit bang test Denver II:

Di chirng Khong di chirng
Thang tudi ni=44 n2=74 p
X x=SD X x=SD
52,25 +£9,21 82,40 £6,11 < 0,001
62,08 + 8,30 83,08 £ 5,16 < 0,001
61,40 £ 9,50 88,50 £ 4,10 < 0,001
12 66,34 £ 6,75 90,93 +£4,08 < 0,001
18 63,70 £ 8,72 93,87 £4,52 < 0,001
24 66,83 £ 6,78 96,03 £4,03 < 0,001
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Nhédn xét: Nhoém tré di ching co6 chi s6 DQ trung binh rat thép, thuc hién cac
tiét muc vé ngdn ngir déu khong dat theo Itra tudi. Nguoc lai nhom tré khong
di ching, chi s6 DQ cao hon 18 rét, thuc hién céac tiét myc vé& ngdn ngir déu
dat theo Itra tudi. Khac biét c6 y nghia thong ke.

Bang 3.28: DQ trung binh vé vdn ddng thé so bang test Denver |1

Di ching Khong di ching
Théang tudi nl=44 n2=74 D
X +SD X =SD
3 37,10 + 7,08 72,25 + 13,88 < 0,001
6 38,23 £8,50 82,17 £ 13,91 < 0,001
9 50,33 £9,92 88,00 £ 9,68 < 0,001
12 50,15 + 10,25 92,98 £ 8,52 < 0,001
18 50,48 * 8,54 88,20 £5,16 < 0,001
24 49,20 +10,45 87,84 + 6,31 < 0,001

Nhédn xét: Nhoém tré di ching co6 chi s6 DQ trung binh rat thép, thuc hién cac
tiét muc vé van dong tho so déu khong dat theo lura tudi. Nguoc lai nhom tré
khong di chirng, chi s6 DQ cao hon 18 rét, thuc hién cac tiét muc vé van dong

tho so déu dat theo lira tudi. Khac biét c6 ¥ nghia thong ke.
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So sanh DQ trung binh phat trién vé tim thin va van dong
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—®—Van dong tho so Di chung = = Van d¢ng th6 so Khong di ching

Biéu do 3.10: So sanh DQ trung binh phat trién vé tam than va vin dong

Nhgn xét: Nhém tré khong di ching, DQ trung binh déu dat theo lira tudi.

Nhom di chimng thap hon han tir sau 3 thang tudi, khac biét cé y nghia thong

ké. Trong nhdm di chimg, DQ trung binh test Denver c6 xu huéng giam dan

theo tudi, van dong tho co s6 diém thap nhat, sau 9 thang tudi DQ trung binh

giam chdm hon va sau 12 thang thi khdng thay d6i, DQ trung binh thuc hién

cac tiét myc vé van dong thap hon so Vi cac tiét muc vé tim than.
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= Mt s6 yéu to lién quan dén di chitng vang da nhan:

Bang 3.29: M6t s6 yéu té lién quan dén di chirg vang da nhan

_ Khéng di
L Di chirng OR
Céac yeu to ching p
(95%C)
n (%) n (%)
Ra vién Cé 37 | 56,1 | 29 | 439 8,20 < 0,001
sausinh” | Khong | 7 | 135 | 45 | 865 | (3,23-20,85)
Bilirubin | >515 | 35 | 795 | 9 20,5 28,08 < 0,001
umol/l | <515 | 9 | 122 | 65 | 87,8 | (10,22-77,21)
Ngay tudi | >6 25 | 595 | 17 | 405 4,41 < 0,001
nhap vién | <6 19 | 250 | 57 | 750 | (1,97 -9,88)
Thiéu Co 12 | 57,1 9 42,9 2,71 < 0,05
G6PD | Khéng | 32 | 330 | 65 | 670 | (1,04-7,09)
ABE khi | C6 43 | 71,7 | 17 | 283 144,18 < 0,001
nhap vién | Khéng | 1 1,7 | 57 | 983 |(18,46-125,87)

Ra vién sau sinh : Ra vién sau sinh khong giam sat vang da.

Nhdn xét: Trén bénh nhan so sinh vang da ting bilirubin gian tiép phai thay
mau, cac yéu td nguy co bao gdm: Ra vién sau sinh khong giam sat vang da,
nong do bilirubin > 515 umol/l, ngay tudi nhap vién > 6 ngay, thiéu enzym
G6PD, bénh ndo cap khi nhap vién thi c6 nguy co di chiing cao hon nhom

khong cd cac yéu td trén.
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Bdng 3.30: Phdn tich mé hinh da bién cdc yéu 16 lién quan dén ty 1é di chitng

CA4c yéu to OR 95%ClI p
Ra vién sau sinh 0,78 0,13 -4,53 > 0,05
Bilirubin > 515 pmol/l 16,71 4,21 - 66,29 < 0,001
Ngay tudi nhap vién > 6 1,46 0,34 - 6,32 > 0,05
Thiéu Enzym G6PD 2,92 0,55 - 15,37 > 0,05
Bénh néo cip khi nhap vién 84,37 7,89 - 902,65 < 0,001

Nhdn xét: Két qua cia phan tich da bién vé cac yéu t§ lién quan dén tinh
trang di chimg vang da nhan. Két qua cho thay, trong nam yéu t6 dua vao
phan tich, ¢ hai yéu t6 lién quan c6 y nghia thong k& véi ty 1¢ di chung d6 1a
nong do bilirubin mau > 515 pmol/l véi OR = 16,71 (95%CI= 4,21 - 66,29)
va bénh ndo cip khi nhdp vién véi OR = 84,37 (95%CI= 7,89 - 902,65).
Nhitng bénh nhan c6 ham lugng Bilirubin >515 umol/l va bénh ndo cp khi
nhap vién thi c¢d ty 1¢ di ching lan luot 12 16,71 va 84,37 lan so v6i nhimng

bénh nhan khong c6 dic diém trén.

Bdng 3.31: So sanh tan sudt mdc bénh theo lira tudi

) Di chung Khoéng di ching
Lira tuoi ] :
(X £ SD) lan (X+SD) lan
< 6 thang 0,43 +0,50 0,39 £ 0,49 > 0,05
7 - 12 thang 2,43 +0,55 0,85 +0,69 < 0,001
13 - 18 thang 2,89 + 0,65 1,55 + 0,58 < 0,001
19 - 24 thang 3,23+£1,18 1,57 £0,83 < 0,001

Nhgn xét: Tan suit mic bénh ddi véi lra tudi dudi 6 thang rat thip va khong
€O su khac biét gitra hai nhom. Tur sau 6 thang tudi, co ty 1¢ cao s6 1an méc
bénh & nhom tré di chimg hon han nhom tré khong di chung, khac biét co y

nghia thong ké.
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Bang 3.32: So sanh thoi gian mdc bénh theo hira tudi

i Di chung Khong di ching
Lura tuoi _
(X £ SD) ngay (X £ SD) ngay
< 6 thang 1,61 +£1,92 1,43+1,83 > 0,05
7 - 12 thang 16,61 + 3,87 6,01 +4,92 < 0,001
13 - 18 thang 19,14 + 3,79 11,30 + 4,86 < 0,001
19 - 24 thang 18,57 £ 4,75 12,11 £5,99 < 0,001

Nhgn xét: S6 ngdy mic bénh trung binh di véi lta tudi dudi 6 thang rat thap
va khong cd su khac biét giita hai nhom. Tir sau 6 thang tudi, co ty 1& cao sb
ngay miac bénh trung binh & nhoém tré di ching hon han nhém tré khong di
chung, khac biét ¢6 y nghia thdng ke.
= Mt 56 yéu to lién quan dén sw phdt trién:
Bang 3.33: Mot s6 yéu té lién quan dén sw phdt trién danh gid bang test
Denver phan bé theo DO

< DQ <70 DQ > 70 OR
Céac yeu to p
nl | (%) | n2 | (%) (95%Cl)
Ra vién sau C6 | 37 [ 841 29 | 392 8,20 <0,001
sinh” Khong | 7 | 159 | 45 | 60,8 | (3,23-20,85)
Bilirubin >515 | 36 [ 818 | 8 | 108 37,13 <0,001
umol/l <515 | 8 [ 182 | 66 | 89,2 | (12,85-107,24)
Ngay tudi >6 | 25 | 568 | 17 | 230 4,41 <0,001
nhap vién <6 | 19 | 432 57 [ 77,0 | (1,97-9,88)
Thiéu Enzym Co 12 [ 273 ] 9 | 122 2,71 <0,05
G6PD Khong | 32 | 72,7 | 65 | 87,8 | (1,04-7,09)
ABE khi Cé6 | 44 | 100 | 16 | 21,6 <0,001
nhap vien | Khéng | 0 | 00 | 58 | 784

Ra vién sau sinh : Tré d4 ra vién sau sinh khong dugc giam sat vé vang da.
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Nhgn xét: Trén bénh nhan so sinh vang da tang bilirubin gian tiép phai thay
mau, cac yéu td nguy co bao gdm: Ra vién sau sinh khong giam sat vang da,
nong do bilirubin > 515 umol/l, ngay tudi nhap vién > 6 ngay, thiéu enzym
G6PD, khi nhap vién thi ¢6 nguy co cham phat trién cao hon nhém khong ¢6
cac yéu to trén. Nndm DQ < 70 cho thiy c6 100% tré co tién sir bénh ndo cap

do bilirrubin.
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém 1am sang, can 1am sang tré so sinh da thang vang da phai
thay méau
4.1.1. Pic diém chung ciia déi twong nghién ciru
= Péc diém vé gidi tinh va tuéi tai:

Péi tuong nghién ctru bao gdm 118 tré vang da tang bilirubin gian tiép
d4 thay méu, bang 3.1 cho thdy tré nam chiém 61,9% cao hon tré nit, ty 18
nam/nit 1 1,62/1, ¢6 sy khéac biét rd rét vé gisi tinh. Nghién ciru cia Newman
nim 2000 & Bic California - Hoa Ky, cho thiy trén tré so sinh vang da co
nong do bilirubin > 340 umol/l, thi ty 1& nam/nit 12 1,5/1 [72]. Nghién ciru ctia
Chou SC nim 2003, ciing cho thiy trén tré so sinh vang da c6 nong do
bilirubin cao > 340 pmol/I thi ty 1& nam/nit 12 1,44/1 va ndng do bilirubin méu
> 427,5 umol/l thi ty 1€ nam/nir 1a 1,9/1 [73]. Nghién ciru cua Korejo HB nam
2010 ¢ Karachi - Pakistan trén 100 tré vang da nhan cho thay, ty 16 nam/nir 1a
1,6/1 [74]. Nghién ctru ciia Lé Minh Qui nim 2006 bénh vién Nhi Pdng 1,
trén 87 tré so sinh vang da ting bilirubin gian tiép ning phai thay mau, ty 18
nam/nit 12 1,56/1 [69]. Nhu vay két qua nghién ctru cua ching t6i twong tu
nhu cac tac gia, nhiing truong hop vang da so sinh nang thi ¢ ty 1€ cao hon ¢
tré nam, theo céc tac gia co thé dbi véi tré nam gisi co nhiéu cac yéu té nguy
co mic cic bénh gdy tan mau hon so véi tré nit, nhu thiéu enzym G6PD va
cac yéu tb khac, chinh vi vy Hoi Nhi khoa Hoa Ky nim 2004 da dua ra céc
khuyén nghi vé chi dinh thay mau & tré so sinh vang da ning, trong d6 yéu t6
gidi tinh nam 1a thugc nhom nguy co trung binh [13].

Vé tudi thai, nghién cru ctia chung t6i chi Iya chon bénh nhan du thang,

dugc chia 1am hai nhém gém du thang som (37 tudn dén 38 tudn 6 ngay) va dua
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thang hoan chinh (tir 39 tudn dén 40 tudn 6 ngdy), ty 1& tré c6 tudi thai tir
39 - 41 tuan chiém 54,2%, khong c6 sy khac biét vé ty 1é vang da so sinh giita
céc nhom tudi thai trén.

» Ddc diém vé tién sir san khoa va sau sinh:

Két qua nghién ciru & bang 3.2 cho thiy, hau hét cac ba me khi mang
thai khoe manh (90,68%), me c6 nhom mau O chiém 79,6% trudng hop, cha
yéu dé thuong (79,66%), 100% tré duoc sinh ra tai co so y té, trong d6 phan
16n tré dugc sinh ra ¢ tuyén y t& huyén va xa (69,49%), hon mot nira 1a sinh
con lan dau (52,54%), tién st sinh con trudc c6 vang da la 38 tré chiém
67,9% trong s6 ba me c6 tir hai con tro 18n. Nghién ciru ctia Najib ndm 2013 &
Iran trén 170 tré so sinh vang da ning, dé thuong chiém 73,5%, tién st sinh
con trudc vang da la 27,9% [75]. Nghién ctru ctia Olusanya nam 2009 ¢
Nigeria trong s6 98 tré so sinh vang da niang phai thay mau, cho thdy hau hét
cac ba me khoe manh, chi c6 mot sé st dung thao duoc khi mang thai Ia
18,4%; dé thudng 98%, noi sinh tai bénh vién chiém 65,3%; tré 1a con tha
nhat 42,9% [76]. Nghién ctru cua Kalakheti naim 2009 & Nepal trén 199 ba me
c6 nhém mau O, con sinh ra c6 nguy co ting bilirubin méau gip 2,6 1an so véi
tré sinh ra & nhitng b me c6 nhém mau khac, do d6 tac gia dd dé nghi sang
loc xét nghiém bilirubin mau day rén cta nhimng tré sinh ra ¢6 me nhom mau
O [77]. Nghién ciru caa Lé Minh Qui nim 2006 bénh vién Nhi Pong 1, trén
87 tré so sinh vang da ning phai thay mau, da sé dé thuong 81,6% va hau hét
sinh ra tai bénh vién chiém 98,9% [69].

Nhu vay két qua nghién ciru ctia chung t6i ciing gan twong ddng véi
nghién ctru cta cac tac gia. Nhitng ba me mang nhém mau O thi con ¢6 nguy
co vang da cao hon, ¢ thé 1a do me c6 khang thé khang hong ciu con mang
nhom méu khac do d6 co nguy co bat ddng nhém méau me con cao hon va me

mang nhém méu O c6 khang thé chiém wu thé 13 7S-1gG, ¢ kha ning xuyén
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qua mang nhau thai, do dé lam tang nguy co vang da nang ¢ con. Ty 1€ dé
thudng cao va chii yéu tré duoc sinh ra tai cac co sd y té, cho thdy o thé tré
S& it ¢ cac yéu td nguy co vé tinh trang bénh tt, tré va ba me co thé duoc
Xuat vién som hon, c¢d thé co nguy co khong duoc theo ddi giam sat vé vang
da so sinh.

Ty 18 tré da ra vién sau sinh khong duoc giam séat vé vang da: Két qua
nghién ctru ¢ bang 3.2 cho théy, ty 1& tré d4 ra vién sau sinh khong giam sat
vang da chiém 56,78%. Nghién ctru ciia Sgro M niam 2011 ¢ Canada, cho
thdy trong s6 258 tré so sinh vang da tang bilirubin ning, ty 1é tai nhap vién
sau sinh vi vang da la 71,7% [78]. Nghién ctru ctia Najib nam 2013 ¢ Iran trén
170 tré so sinh vang da nang, 73,5% d& ra vién sau sinh sau do6 tai nhap vién
Vi vang da, theo tac gia mot trong nhiing yéu t6 nguy co cia ting bilirrubin
mau 1a xuat vién sém sau sinh, khong duoc theo ddi vé vang da [75]. Nghién
ctru cia Lé Minh Qui nam 2006 trén 87 tré so sinh vang da thay mau, co 69%
d4 ra vién sau sinh, 73,3% s6 tré dugc cho 1a nam trong budng tbi sau sinh
[69]. Nhu vay, két qua nghién ctru cta chiing t6i cling tuong dong véi cac tac
gia, cO ty 1€ cao tré da ra vién sau sinh va dugc tai nhap vién vi vang da, co lé
do céc tré so sinh sau sinh dwgc xuit vién sém khong duoc theo ddi vé vang
da, cho dén khi tré c6 mot s6 dau hiéu nang (1i bi, b kém...) thi méi dua tré
dén bénh vién.
= Phan bé doi twong nghién ciru theo ngdy tuéi nhdp vién:

Két qua nghién ciru ¢ biéu do 3.1 cho thay, ngdy tudi nhap vién vi vang
da hau hét 1a tir 3 ngdy tudi trd 18n (85,59%), trong d6 ty 1& nhap vién khi tré
duoc 5 - 6 ngay tudi 1a cao nhat (43,22%), dic biét c6 23,73% tré nhap vién
trén 6 ngay tudi, tudi nhap vién trung binh 1a 4,85 +1,85 ngay. Nghién ciru
cia Zhonghua ¢ Trung Qudc nam 2009, trén 348 truong hop bénh néo do

bilirubin, thoi gian nhap vién trung binh 1a 7,3 = 5,4 ngay, c6 71% nhap vién
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trude 7 ngdy tudi va c6 6,3% nhap vién sau 14 ngdy tudi [8]. Nghién ciru cua
Olusanya nam 2009 & Nigeria trén 98 tré so sinh phai thay méau, tudi trung
binh nhap vién 1a 9 ngay [76]. Nghién ctru ctia Hosseinpour nam 2010 ¢ Iran,
trén 176 tré so sinh vang da thay mau, ngay nhap vién trung binh 5,72 + 3,95
ngdy, tudi nhap vién sém nhat 1a 1 ngdy tudi va mudn nhat 1a 12 ngay [79].
Nghién ctru ctia Lé Minh Qui nam 2006 trén 87 tré so sinh vang da thay mau,
c6 82,8% nhap vién trong 7 ngay dau sau sinh, nhap vién trudc 4 ngdy tudi
chi c6 24,2% [69].

Nhu vay, két qua nghién ciru cta chiing toi ciing twong tu nhu cic tac
gia, tré nhap vién mudn khi ndng d6 bilirrubin d ting qua cao trong méu, doi
hoi phai thay mau ngay. Nguy@n nhan cia nhap vién mudn c6 thé do vang da
cta tré duoc phat hién mudn, hoic do nhiéu nguyén nhan khéac nhau, tré ¢
viing c6 tap quan dé ba me va tré nam trong phong tdi sau dé, hodc tré ra vién
sém khong duogc theo dbi vé vang da.

« Ddc diém vé tién sir bénh vang da:

Két qua nghién ctru ¢ bang 3.3 cho thdy, c6 55,1% xuat hién vang da
khi dugc 1 - 2 ngay tudi, phét hién vang da tai nha chiém 52,5% trudng hop,
phan 16n bénh nhan vang da da duoc diéu tri & tuyén trude (81,36%), hau hét
bénh nhan duoc chuyén dén tir cac tuyén y té& (91,53%), chi ¢ 8,47% 1a bénh
nhan dugc gia dinh tu dua dén khéng qua chuyén vién. Nghién ctu cua
Olusanya nam 2009 & Nigeria trén 98 tré so sinh phai thay mau, phat hién
vang da som tai bénh vién 1a 65,3% va 34,7% dugc phat hién vang da tai nha
chuyén dén vién va chwa duoc diéu tri [76]. Nghién ctru cua L& Minh Qui
nam 2006 trén 87 tré so sinh vang da thay mau, cO0 92% phét hién vang da
trude 3 ngdy tudi, cd 66,7% chuyén dén tir bénh vién tinh va 89,7% cha me
tré khong biét cach phat hién vang da [69]. Nghién ctru cia Khu Thi Khanh

Dung nam 2010, trén bénh nhan vang da ting bilirubin mau cao, tudi phat
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hién vang da trung binh 2,4 + 0,7 ngay va tré dé non dugc phat hién sém hon,
d6i voi tré nhap vién trude 3 ngdy tudi thanh cong voi diéu tri chiéu dén 1a
80% con di véi tré nhap vién mudn trén 7 ngay tudi thi ty 18 phai diéu trj thay
mau ngay khi nhap vién la 50% [80].

Nhu vay nghién ciru ciia chung t6i ciing c6 két qua twong ddng vai cac
tac gia, nhitng tré duoc phat hién vang da som 1 - 2 ngay dau sau sinh c6 thé
dugc diéu tri sém, con nhiig tré khong duoc diéu tri sém s& co nhiéu nguy co,
mot s6 trudng hop cho thiy vang da d4 xuat hién som, do phat hién tai nha nén
d4 dua tré dén vién mudn hoic do gia dinh khong biét phat hién vang da, ngoai
ra cO thé do cac co so diéu tri vang da tuyén duéi chua co didu kién diéu tri
vang da ning bang thay méu, cha yéu 1a diéu tri chiéu dén, viéc diéu tri chiéu
dén mudn hoic khong hiéu qua, nén trén tré vang da nang néu tré dugc chuyén
vién cang mudn nguy co cang cao.

4.1.2. Pic diém lam sang, cdn lim sang tré so sinh vang da phdi thay mdu
= Péc diém lam sang khi nhdp vién:

Két qua nghién ctru & bang 3.4 cho thiy, hau hét bénh nhan d4 vang da
vang dam toan than (ving 5 theo phan ving vang da cia Kramer chiém
93,4%), chi c6 7,6% bénh nhan vang da ving 4, dic biét c6 50,8% biéu hién
lam sang ton thuong ndo, cac biéu hién khac nhu thiéu mau (68,6%), sot
50,0% va suy hd hap (28,8%), cac bénh khac kém theo nhu viém phdi, viém
rudt, viém rén chiém 14,4%. Nghién ciru cia Gamaleldin nim 2010 & Cairo
Ai Cap, trén 249 so sinh vang da ning do ting bilirubin gian tiép, co 100%
céc truong hop vang da toan than, biéu hién ton thuong néo cip do bilirubin
chiém 39,8% [81]. Nghién ctru cua Bjerre nam 2008 ¢ Pan Mach, trén 113 tré
vang da so sinh nang, c6 38,1% d4 c6 biéu hién bénh nfo cip do bilirubin,
100% cac trudng hop vang da toan than [82]. Nghién ciru ciia Tran Lién Anh

nam 2002 tai bénh vién Nhi Trung vong, trén 145 tré¢ so sinh vang da duogc
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thay mau, phan 16n tré vang da dam toan than va biéu hién tén thuong than
kinh 12 62,1%; s6t 52,4%; suy hd hap 31,1%; thiéu mau 28,3% va 11,7% c6
nhiém tring mau [9].

Nhu vy biéu hién 1am sang trong nghién ctru ciia chung t6i ciing tuong
tw nhu nghién ciru cia cac tac gia, cho thay hau hét nhirg bénh nhan vang da
phai thay mau déu d4 trong tinh trang ning, doi hoi phai chiéu dén tich cuc va
thay mau ngay, dic biét 1a cac nghién ctru déu cho thiy ludn c6 mot ty 18 nhat
dinh tré d& c6 biéu hién ton thwong ndo cp tinh do bilirubin, danh gia biéu
hién 1am sang khi nhap vién cua tré so sinh vang da khong chi cho thdy thai
d6 xur tri ma con ¢0 y nghia tién luong bénh.
 Ddc diém cdn lam sang:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.5 cho thiy nong do bilirubin toan phan
trung binh khi nhap vién la 529,06 + 97,7 umol/l va gian tiép la 494,17 +
72,31 umol/l, ty 1€ B/A trung binh la 8,79 + 1,8. Phan 16n cac treong hop
bénh nhan khi nhap vién da c6 thiéu mau (68,64%), ty 1 bat dong nhom mau
me va con hé ABO 12 29,6% truong hop, ty 18 thiéu enzym G6PD 1a 17,8% va
nhidm toan méu chiém 5,93%.

Nghién ctru ctia Chitty nam 2013 tai Melbourne trén 51 tré so sinh vang
da niang, co6 96% da dugc thay mau, bat ddng nhom mau me con hé Rh la
71%, bat ddng hé ABO 1a 12%, thiéu mau 83% va toan méau 11,8% [83].
Nghién ciru cta Gotink nam 2013 tai Ha Lan trén 71 tré so sinh du thang
vang da nang, c6 63% dugc thay mau, n@)ng d6 bilirubin mau trung binh
nhém theo ddi ¢ bénh vién chua ra vién sau sinh la 510 + 123 umol/l, nhom
da ra vién duoc tai nhap vién vi vang da (46,5%) la 567 + 114 pumol/l [84].
Nghién ctu cua Heydarian F nam 2011 ¢ Mashhad Iran trén 118 tré so sinh
vang da nang, nguyén nhan chinh cia thay mau 1a bat ddng nhém mau me con
hé ABO chiém 38,1% va bilirrubin mau trung binh 490,77 + 157,32 pmol/I
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[85]. Nghién ctru cua Sanpavat S nam 2006 ¢ Thai Lan trén 165 tré so sinh
vang da dugc thay mau, cho thiy nguy@n nhan bat dong nhom mau me con hé
ABO la 21,3% va thiéu enzyme G6PD Ia 13,4% [86]. Nghién ctru cia Badiee
Z nam 2007 & Iran trén 68 tré so sinh vang da phai thay mau, cho thiy nguyén
nhan bat ¢dng nhom mau me con ABO 1a 22,1% va thiéu G6PD 1a 19,1%
[87]. Nghién ctru cua Gamaleldin nam 2010 ¢ Cairo Ai Cap, trén 249 so sinh
vang da niang do ting bilirubin gian tiép, ndng d6 bilirubin mau ting cao tir
425 pmol/l dén 1298,8 umoll/l, bat déng nhém mau me con hé ABO la 23,7%
va hé Rh 1a 8,8% truong hop, thiéu enzym G6PD 1a 8,1% [81]. Vai trd cua
n6ng d6 albumin mau va ty 1€ B/A ciing cho théy murc d§ nang cua bénh, ty 1¢
B/A cang tang thi bilirrubin cang cao va albumin méu cang thap, nghién ciru
ctia Sahu S nam 2011, theo tac gia do ndng d6 albumin mau day ron tré so
sinh ¢6 thé du doan muc d6 vang da, nhu cau chiéu dén va thay méu [88].

Nhu véy, nghién ctu caa chiing ti ciing c6 két qua twong ddng véi
nghién ctru cua cac tac gia, ndong do bilirrubin mau trung binh va ty 16 B/A
cao, so voi khuyén céo vé chi dinh thay mau theo Hoi Nhi khoa Hoa Ky nam
2004 (ndng d6 bilirrubin mau cao nhét & tré so sinh du thang va khdng cé yéu
t6 nguy co 1a 510 umol/l va ty 1& B/A > 8) [13], thi nong do bilirrubin mau va
ty 16 B/A cua cac nghién ctru déu twong ddi cao hon, chimg to mot sd truong
hop tré so sinh vang da nang dugc thay mau mudn hon chi dinh, khi nhap
vién tré d4 c6 biéu hién ton thuong nfo do bilirrubin. Cac nguyén nhan hay
gap trong vang da so sinh ning phai thay mau, nhu bat ddng nhém méau me va
con, thiéu enzyme G6PD, toan mau, giy tan mau lam ting nhanh ndng do
bilirrubin trong mau.
= Nong do bilirubin toan phan trung binh theo ngay tuéi nhdp vién:

Theo két qua nghién ctru & bang 3.6 cho thay, bénh nhan vang da so

sinh ting bilirubin gian tiép ning phai thay mau, ngdy tudi nhap vién cang
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muon thi ndng do bilirubin trung binh cang cao, cao nhat 14 nhém tré nhap
vién > 6 ngdy tudi, voi ndng do bilirubin mau la 570,88 + 101,48 umol/l, khéc
biét co y nghia thong ké. Nghién ciru cua Salas & Bolivia ndm 2008 trén 56 tré
so sinh vang da dugc thay mau, tudi nhap vién trung binh la 7 ngay, nong do
bilirubin trung binh la 531,8 umol/l [89]. Hosseinpour nam 2010 ¢ Iran, trén
176 tré so sinh vang da thay mau, ngay nhdp vién trung binh 5,72 + 3,95
ngdy, tudi nhap vién sém nhat 1a 1 ngdy tudi va mudn nhat 12 12 ngay tudi,
nong d6 bilirubin trung binh 1a 505,99 + 117,65 pmol/I [79].

Ngay nhap vién mudn co lién quan dén ty 1& tai nhdp vién (tré da ra
vién sau sinh sau d6 dugc nhap tré lai bénh vién vi vang da), ndng do
bilirubin cao va nguy co bénh ndo cip do bilirubin, nghién ctru ctia Sgro M
nam 2011 & Canada, cho thay trong sb 258 tré so sinh vang da ting bilirubin
nang, bénh nhan tai nhap vién 12 185 tré (71,7%), tai thoi diém nhap vién da
6 51 tré c6 biéu hién ton thuong ndo véi ndng do bilirubin > 550 pmol/l [78].
Theo Bratlid D (2011) chi dan diéu tri vang da so sinh theo ndng d¢ bilirubin
MA&u Va can nang cua tré, thi ngay tudi ciing rit quan trong, vi tién trién vang
da tang dan trong 3 dén 4 ngay dau sau sinh, sau thoi gian nay néu nong do
bilirrubin khong tang thém va dudi ngudng chi dinh thay mau thi tién lugng
t6t [90].

Nhu vy, két qua nghién ciru cia ching toi ciing twong ty nhu nghién
clru cua cac tac gia, ngdy tudi nhap vién cang mudn thi nong do bilirrubin cang
tang cao, s& di nhu vay 1a do trén nhiing tré vang da ning phai thay mau c6 thé
d4 c6 yéu td gay tan méu, sy tan mau ndy dién tién 1ién tuc cho dén khi hét yéu
t6 gdy tan mau, dan dén nong do bilirrubin mau ngay cang ting néu khong
duogc can thiép diéu tri. Do vay ngay tudi nhap vién va n6ng do bilirrubin mau

cd y nghia cho viéc quyét dinh thai d6 diéu tri va tién luong bénh.
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= Méi [ién quan giita nong dg hemoglobin va bilirubin mau:

Két qua nghién ctru & biéu dd 3.2 cho thay c6 su twong quan tuyén tinh
nghich bién gitra ndng d6 Hb va bilirubin trong mau, nong do bilirubin méau
cang tang thi nong do Hb cang giam, su twong quan nay cd y nghia théng ke.
Nghién ctru ctia Cheng ¢ Pai Loan nam 2012, trén 413 tré so sinh vang da
tang bilirubin gian tiép véi nong do bilirubin > 340 pumol/l, thiéu enzym
G6PD la 24%, bat ddng nhdm mau me con hé ABO 1a 21,8%; thiéu mau phd
bién & tré co yéu td bat ddng nhom mau va thiéu enzym G6PD [91]. Nghién
ctru cua Covas nam 2009, trén 126 tré so sinh du thang co bat dong nhom
mau me con hé ABO, ¢0 t6i 22% s tré c6 tang bilirubin mau nghiém trong
trong 24 - 36 gio dau sau sinh [92]. Nghién ciru cia Khu Thi Khanh Dung va
cong sy nam 2007, tai bénh vién Nhi Trung vong trén 615 tré so sinh vang da,
ty 1¢ bat dong nhom mau chung 14 18,2% truong hop, trong d6 bat ddng nhom
mau & tré di thang cao (67,86%), tré dé non chiém 32,14%. Trong nhom bénh
nhan c6 bat ddng nhom mau, hau hét co thiéu mau, mac d6 thiéu mau tuong
g v6i Sy gia ting ndng do bilirubin: Nong dé bilirubin trung binh ting dan
tir 348 + 143,4 umol/l ¢én 775 + 55,7 pmol/l trong Gng véi ndong d6 Hb giam
dan tir 141 + 24 g/l dén 83 % 25 g/l [4]. Theo Murray N va Dinesh, nhitng ba
me c6 nhém méu O, khang thé chiém wu thé 1a 7S-19G c6 kha ning xuyén
qua mang nhau thai, chéng lai hong cau con c6 nhém mau khac, ty 1& nay
khoang 15 - 25%, tuy nhién trong sé d6 chi c6 khoang 1% céc ba me c6
khang thé IgG voi néng dd cao thyc sy méi gy tan mau manh & con, do do
test Coomb tryc tiép chi dwong tinh trong 23% céc truong hop, trong nhing
truong hop d6 Hb giam rd rét, con cac truong hop khéac chi thiéu mau nhe
[93].[94].

Nhu vay, nghién ciru cua ching t6i cling co két qua tuong ddng véi

nghién ciru clia cac tac gia, thiéu mau tan mau dan dén ting bilirubin & tré so
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sinh do nhiéu nguyén nhan, mot trong nhitng nguyén nhan pho bién 1a bat dong
nhém mau me con, thiéu enzym G6PD. Bén canh do, dac diém cua tré so sinh
ngay sau sinh d4 c6 sin hién twong tan mau, d6 1a sy chuyén tir HbF (Hb tir
thoi ky bao thai) sang HbA (Hb nguoi truong thanh), do vay cang lam tiang
nong do6 bilirrubin trong mau. Bilirubin 1a san pham cudi cing cua qua trinh
Chuyén hoa hem, gén 75% bilirubin dugc tao ra tir Hb, cttr 1 gram Hb tao ra 35
mg bilirubin. Do d6 cang thiéu mau do tan mau thi ndng do bilirubin cang cao,
d6 12 mot trong nhitng nguyén nhan can dugc phat hién va can thiép som.
4.1.3. Pdc diém lam sang, can 1am sang bénh néo cap do bilirubin
= Ty 16 bénh ndo cdp do bilirubin, phan logi theo mirc dé va déic diém lam sang:

Két qua nghién ciru & biéu dd 3.3 cho thay: Trong s6 118 bénh nhan
nghién ciru, c6 60 tré d4 c6 biéu hién ton thuong ndo cip tinh do bilirubin khi
nhap vién, chiém ty 18 50,8%. Két qua nghién ciru ¢ biéu d6 3.4 cho thiy:
Trong 60 trudng hop bénh ndo cip dugc chia 1am 3 mic d6 theo Johnson va
cong sy, trong d6 mirc d6 ning chiém ty 1& cao nhat (53,3%), mirc d6 vira 1a
21,7% va mirc d6 nhe 1a 25%. Két qua nghién ctru & bang 3.7 cho thay: Biéu
hién vé tinh than: Muc d6 li bi, bé bu chiém ty 1& cao nhét (53,3%), chi c6
6,7% khong c6 dau hiéu bit thuong. Biéu hién vé truong luc co: Muc d6 ting
truong luc co va xodn van chiém ty 1 cao nhit (53,3%), tiép theo 1a ting
truong luc co don thuan (28,4%), khong c6 trudng hop nao truong luc co
binh thuong. Tiéng khoc: Muc do nang nhét 1a khong khoc duogc chiém ty 1€
cao nhat 53,3%.

Nghién ctru ciia Gamaleldin nam 2010 ¢ Cairo Ai Cap, trén 249 so sinh
vang da nang do tang bilirubin gian tiép, bénh néo cép tinh do bilirubin 12 99
truong hop chiém 39,8%, phan loai theo bang cho diém BIND ciia Johnson,
cho thay mirc d6 nhe cao nhat (55,6%), muc do vira 25,3% va nang 1a 19,1%

truong hop, biéu hién 1am sang chi yéu 1a li bi, bo by, ting truong luc co va
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X03n vin, treong hop ning bénh nhéan c6 thé co giat, hon mé, nging thd va tir
vong [81]. Nghién ctru cua Hameed nam 2011 trén 162 tré so sinh vang da
nang, co 22% bénh ndo cap do bilirubin, tir vong trong vong 48 gid sau nhap
vién 12% chu yéu 12 hdn mé, co giat va ngimg thd, c6 21% di ching nfo man
tinh (vang da nhan) sau nay [95]. Nghién ctru cua Y Bao nam 2013 ¢ Trung
Qudc, trén 116 tré so sinh v6i bénh ndo cap do bilirubin, phan loai mac do
bénh ndo cap theo bang cho diém BIND ciia Johnson va cong su nhu sau:
Muc d6 nang 1a 19 (16,4%), mac do via 83 (71,6%) va nhe 1a 14 (12,1%)
[96]. Nghién ctru ctia Khatami SF nam 2012 ¢ Iran trén 133 tré so sinh vang
da ning duoc thay mau cho thiy, co 64 tré (48,0%) d& cO biéu hién ton
thwong ndo cap, ndng do bilirubin trung binh 1a 490,94 + 171 umol/l [97].

Nhu véy, nghién ctru caa chiing ti ciing c6 két qua twong ddng Véi
nghién ctru cua cac gia, lubn co ty 1& bénh ndo cip tinh do bilirubin trong sb
tré so sinh ning phai thay mau, tuy nhién ty 1& vé cic mirc d6 bénh néo cap
tinh khac nhau tiy theo timg nghién ctru, sé di nhu vy vi ddi twong nghién
ctru c6 thé khac nhau, & cac nudc phat trién dugc thyc hién chuong trinh sang
loc gidm sét vang da so sinh, nén tré c6 thé duoc nhap vién sém hon, do d6 ty
1& bénh ndo cap va mirc 6 ning khi nhap vién c6 thé thap hon.
= Péc diém cdn lam sang bénh ndo cdp do bilirubin:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.8 cho thay, ndng do bilirubin trung binh
toan phan khi nhap vién (585,20 + 91,48 umol/l) va ty 1&¢ B/A trung binh
(9,78 + 1,63) cao, két qua nay d4 cao hon han ngudng khuyén cao thay mau
ctia Hoi Nhi khoa Hoa Ky. Hau hét cac truong hop bénh nhan bénh nfo cap khi
nhap vién ¢ thiéu mau (95%), ty 1& bat dong nhom mau me va con hé ABO
chiém khoang mét phan ba cac truong hop 19 (31,67%), ty 1¢ thiéu enzym G6PD
|a 23,33% va phan 16n cac trudng hop ¢6 me nhom mau O chiém ty 16 80%.



94

Nghién ctu cua Tiker 2006, trén 93 trudng hop so sinh vang da, ndng
d6 bilirubin trung binh 1a 514,7 + 97,5 umol/l, trong d6 ¢6 35,5% c6 ndng do
bilirubin trung binh > 513 pmol/l, nguyén nhan dugc tim thay trong 65,6%
cac truong hop nhu thiéu enzym G6PD, bat ddong nhom mau va nguy@n nhan
khéac [98]. Nghién ciru ctia Tinuade ndm 2011 trén bénh nhan bénh ndo cip do
bilirubin & Nigeria, trong s6 152 tré so sinh vang da ning, c6 75 tré (49,3%)
c6 biéu hién bénh ndo cap khi nhap vién, cac nguyén nhan cha yéu 1a thiéu
mau tan mau, thiéu enzym G6PD, toan chuyén hoa [99]. Nghién ciru cua
Y Bao nim trén 116 tré so sinh bénh ndo cip do bilirubin, cho thdy néng do
bilirubin trung binh 1a 486,0 + 169,4 umol/l, nguyén nhan phé bién 1a bt
d6ng nhém méau me con hé ABO 1 32,8%, nhiém khuan 12,1% [96]. Theo
b4o cdo cia Bhutani va cong su nim 2004, sau hoi nghi phong chdng ton
thuong ndo va vang da nhan tai Bethesda Hoa Ky thang 6/2003 [100], theo
C4cC tac gia v6i ndng do bilirubin mau > 291 umol/l 1a ting déng ké, bilirubin
mau > 342 pumol/l 1a nghiém trong, bilirubin mau > 427 pumol/l 14 qua nghiém
trong va > 513 pmol/I 1a rat nguy hiém.

Nhu vay nghién ctru cua ching t6i ciing c6 két qua trong ti voi nghién
clru cua cac tac gia, trén bénh nhan bénh ndo cép co nong d6 bilirubin todn
phan ¢ muc cao, mirc rat nguy hiém, xét nghiém can 1am sang cé thé tim thay
nguyén nhan trong mot sb truong hop, phd bién 1a bit ddng nhém méau me
con hé ABO, thiéu enzym G6PD, thiéu mau va cac nguyén nhan khéc.
= Thoi gian xudt hién bénh n&0 Cdp dén khi nhdp vién Véi nong do bilirubin va
ty /¢ bilirubin/albumin (B/A):

Két qua nghién ctru & bang 3.9 cho thay, khai thac bénh sir thoi gian tir
khi xuat hién bénh n&o cip dén khi nhap vién, bénh nhan dugc chia thanh hai
nhém, biéu hién bénh ndo cip trude 8 gid va tir sau 8 giod, két qua cho thiy:
Nong d6 bilirubin 1a 620,15 + 58,23 pmol/l va ty 1¢ B/A la 10,53 + 0,78 &
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nhom c6 thoi gian xuat hién bénh nfo cip > 8 gid cao hon han nhém xuét
hién bénh ndo cap < 8 gid, khac biét c6 y nghia thong ké. Theo Silva SL nim
2010, nghién ciru co ché ton thuong té bao ndo néi chung, cu thé trong do6 1a
ton thuong té bao than kinh dém bai bilirubin theo thdi gian, khi cho té bao
than kinh dém cua vo ndo tiép xtc véi bilirubin gian tiép, bilirubin s& kich
hoat céac caspase dat dinh cao sau 6 gid, gdy ton thuong té bao than kinh ca vé
hinh théi va chirc nang, thoi gian gy ton thuong té bao than kinh dat dinh cao
la sau 8 gid va két thiic sau 24 gid [60]. Chinh vi vay trong nghién ctru nay,
ching toi lay thoi diém 8 gid khi d4 ¢ biéu hién ton thwong ndo dé so sanh
nong do bilirubin va ty 1& B/A trong mau ciia bénh nhan. Nghién ctu cta
Zhonghua & Trung Qudc nam 2009, trén 348 trudng hop bénh ndo do
bilirubin, néng do bilirubin trung binh khi nhap vién 1a 478 + 175,8 umoll/l,
tudi nhap vién trung binh 1a 7,3 * 5,4 ngay, két qua c6 36 (10,3%) trudng hop
tir vong [8]. Nghién ctru cua Zhuang nam 2012, trén 967 tré so sinh co6 tang
bilirubin mirc d6 ning, so sanh ty 1& B/A giira hai nhém, nhom c6 tén thuong
ndo va nhom khong c6 ton thuong ndo, cho thiy ty 18 B/A > 10 ¢6 lién quan
dén ton thwong ndo do bilirubin [59].

Nhu vay, nghién ctu cia chung toi ciing c6 két qua twong ty nhu
nghién ctru cua cac tic gia, dwya vao nong do bilirubin va ty 1& B/A véi thoi
gian biéu hién bénh nio Cép, c6 thé tién lrong murc do nang cia bénh, vi véi
nong do bilirrubin mau rat cao va thoi gian dai biéu hién ton thwong ndo,
ching t6 ton thuong ndo cang ning, do d6 kha ning hoi phuc ¢6 thé kho khin
mac du dugc thay mau.
= Mikc dé ting nong dé bilirubin mdu theo ngdy tudi nhdp vién ciia bénh ndo cdp

Két qua nghién ctru & bang 3.10 cho thay, trén bénh nhan bénh néo cap
ngay tudi nhap vién dugc chia 1am 3 nhém: 3 - 4 ngay, 5 - 6 ngay va > 6 ngay

tudi, ndng do bilirubin méau khac nhau giita cic nhom c6 ¥ nghia thong ke,



96

cao nhat 1a nhém 5 - 6 ngay tudi 1a 591,50 + 89,08 umol/l. Nghién ctru cua
Sgro M niam 2011 & Canada, cho thiy trong s6 nghién ciru c6 185 (71,7%)
bénh nhan tai nhap vién sau sinh chu yéu khi dugc 5 ngdy tudi, tai thoi diém
nhap vién d& c6 51 tré (27,6%) co biéu hién ton thwong ndo voi ndng do
bilirubin > 550 umol/I [78]. Nghién ctru cua Ogunlesi nam 2007, trén 115 tré
& Nigeria, ngay nhap vién dugc chia lam 3 nhom: < 3 ngay, tur 3 - 6 ngay va >
7 ngay, cho thdy ndng do bilirubin mau ciing ting dan theo ngdy tudi nhép
vién [101]. Theo nghién ctru ciia Daood MJ va cong su nim 2009, v6i ndng
d6 bilirubin mau > 35 mg/dl (> 600 pumol/l) thi nguy co ton thuong no la
95%, ddc biét 1a cac truong hop co thém céc yéu td nguy co [55]. Nghién ciru
cua Ebbesen nam 2012 trén 224 tré so sinh vang da nang, chia lam 3 nhom
tuong ung voi 3 mac do cua bilirubin: 450 - 499, 500 - 599 va > 600 pmol/I
tuong tng véi ty 1€ 1a 29,6; 12,7 va 2,2/100.000 tré sinh ra, n6ng do bilirubin
tang dan theo ngdy tudi nhap vién, véi ndng do bilirubin > 544 umol/I thi
nguy co di chirng ndo man tinh 1a 27% [102].

Nhu vy, nghién ciru cua ching toi ciing cho két qua twong tu nhu cac
tc gia, trén bénh nhan da c6 ton thuong ndo ngay tudi nhap vién cang mudn
thi ndng do bilirubin méau c6 xu hudng cang cao, nhu vy thi tién lugng bénh
cang ning, cang c6 nguy co di ching kho hodi phuc, tham chi ¢6 thé tir vong
trong giai doan cap tinh.
= Nong do bilirubin trung binh Va ty [é B/A theo mirc dg bénh néo cap:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.11 cho thiy bénh nfo cip do bilirubin
duoc chia 1am 3 mic do trén 1am sang theo bang cho diém BIND cua Johnson
va cong sy, so sanh voi ndng do bilirubin méau va ty 1& B/A, cho thdy mirc do
ton thwong ndo cang niang thi ndng do bilirubin trung binh va ty 1¢ B/A cang
cao, nong do bilirubin & nhom ton thwong muc do ning 1a 638,58+72,89

umol/l, khéc biét c6 y nghia thong k&. Nghién ciru cia Gamaleldin nam 2010
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& Cairo Ai Cap, trén 249 so sinh vang da ning do ting bilirubin gian tiép,
nong do6 bilirubin mau ting cao tir 425 pmol/l dén 1298,8 umol/l, mic d6 1am
sang bénh ndo cip tuwong tmg nhe 12 564,3 umol/l, vira 1 595 pmol/l va ning
la 621 pmol/l [81]. Nghién ctru cua Ardakani nam 2011, trén 52 tré so sinh
vang da nang ¢ Iran, trong s6 bénh nhin bénh ndo Cép co n@)ng d0 bilirubin
trung binh 12 533,52 + 112,2 umol/l va ty 1¢ B/A 1a 10 + 1,6 [103].

Nhu vay, nghién ctru cua chung toi ciing c6 két qua twong dong voi
nghién ctru cua cac tac gia, mirc dd ton thuong ndo cip cang ning thi nong do
bilirrubin mau va ty 18 B/A cang cao, véi tinh chét wa lipid cta bilirrubin thi
v6i ndng do cang cao thi kha ning xadm nhap cang nhiéu vao cac ving cua
ndo, do d6 co thé cang lam tén thuong va hity hoai cac té bao than kinh, biéu
hién 1am sang véi cac mirc d6 cang niang. Trén bénh nhan bénh ndo cip do
bilirubin, chi v6i mirc @6 nhe thi ndng do bilirubin va ty 1& B/A da cao hon
ngudng chi dinh thay mau, con ddi voi bénh ndo cap muc do vira va ning thi
nong do6 bilirubin va ty 1¢ B/A di cao hon han va vuot xa ngudng chi dinh
thay mau, nong d6 bilirubin méu va ty 1é B/A cang cao thi biéu hién 1am sang
cang ning twong ung voi cac mac do cua bénh ndo cip. Ty 1é B/A cao cho
thiy nong d6 bilirubin mau cao va albumin mau thap, do d6 cang lam ting
bilirubin khong dwgc két hop v6i albumin s& thAm qua mang té bao ndo, dan
dén nguy co ton thuong no.

4.1.4. So sinh dic diém lim sang, cdn ldm sang giita hai nhém: Bénh n3o
cdp do bilirubin va khdng bj bénh néo cdp.
= So sanh déic diém lam sang giita bénh ndo cdp va khdng bénh néo cdp:

So sanh dic diém 1am sang giita hai nhom, c6 bénh ndo cip do bilirubin
gom 60 bénh nhan va nhém vang da ting bilirubin gian tiép khong co tn
thuong nd0 cip gdm 58 bénh nhan (bang 3.12), cho thiy: Ty 1é d4 ra vién sau

sinh khdng giam sat vang da va tudi nhap vién mudn > 6 ngdy ¢ nhom bénh
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ndo cip cao hon nhom khéng bénh ndo cip, khac biét c6 ¥ nghia. Mirc do
vang da da dén ving 5 (theo phan ving caa Kramer) & nhom bénh nfo cép
cao hon nhom khong bénh ndo cip, khong co6 mirc d6 vang da ving 4 & nhém
bénh ndo céap, khac biét c6 y nghia. Pic biét biéu hién than kinh chi co ¢
nhém bénh ndo cp. Cac biéu hién khac nhu sét va thiéu mau déu c6 sy khac
gitra hai nhom, nhom bénh ndo cip co ty 1& cao hon hin. Nghién ctru cua céac
tdc gia nhu Ardakani nam 2011trén 52 tré so Sinh vang da ¢ Iran [103],
Gamaleldin nam 2010 ¢ Cairo Ai Cap [81], trén 249 so sinh vang da, Ebbesen
nam 2012 trén 224 tré so sinh vang da nang [102] va Tinuade nam 2011 &
Nigeria, trén 152 tré so sinh vang da nang [99], ciing cho két qua twong ty.
Nhu vay su khac biét trén tré bi bénh ndo cip 1a hay gap trén tré da ra vién
sau sinh khong dugc giam sat vé vang da, nhap vién thuong mudn, da vang
dam toan than, da c6 biéu hién than kinh khi nhap vién, kém theo cac biéu
hién khac nhu sét, thiéu mau... 1a nguyén nhan hoic 1a yéu t6 nguy co. Di
Vi tré chua co ton thuong ndo thi tré ¢ thé cé tat ca nhimg biéu hién trén
nhung khong ¢6 biéu hién vé triéu chiing than kinh.

= So sdanh dic diém cdn lam sang giita hai nhdm bénh ndo cdp va khdng bénh
n&o cap:

Két qua nghién ctru ¢ bang 3.13 cho thdy, & nhom tré bénh ndo cap co
nong do bilirubin trung binh (585,20 + 91,48 pmol/l), ty 1¢ B/A trung binh
(9,78 + 1,63) va ty 1¢ thiéu mau cao hon han nhém tré khdng bénh néo cip,
khéac biét c6 ¥ nghia thong ké. Nghién ctru cia Ardakani ndm 2011 & Tehran -
Iran trén 52 tré so sinh vang da phai thay mau, cho thay & nhom tré bénh néo
cap ndng d6 bilirrubin mau trung binh 12 533,52 + 112,2 umol/l va ty 1¢ B/A 1a
10 + 1,6 cao hon han nhom tré khéng bénh ndo cép véi bilirrubin trung binh la
363,86 £ 9,7 umol/l va B/A 1a 6,1 £ 2,4 [103]. Nghién ctru ctia Ebbensen nam
2012 & Pan Mach trén 224 tré co bilirrubin > 450 pmol/l, cho thiy nhitng tré
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c6 t6n thuong ndo thi ndng do bilirrubin ting cao > 544 umol/l [102]. Theo bao
4o ctia Bhutani va cong sy nam 2004, sau hoi nghi phong chdng ton thuong
ndo va vang da nhan tai Bethesda Hoa Ky, thi nong d6 bilirubin & nhoém bénh
ndo cap cua céc tac gia trén déu ¢ muc d6 qua nghiém trong (bilirubin > 427
umol/l) va mic rat nguy hiém (bilirubin > 513 umol/l) [100].

Nghién ciru ciia chung toi ciing cho két qua twong tw. Bénh ndo cip luon
c6 nong do bilirubin mau da & muc rat nguy hiém va ty 1& B/A cao hon, voi
nong d6 nay da vuot qua ngudng khuyén cdo thay mau, véi ndng do cao nhur
vay bilirrubin d& dang xam nhap vao té bao ndo gay ton thuong va huy hoai té
bao, do vy can can thiép diéu tri ngay trude khi bilirubin mau c6 kha ning
gay tén thuong nio.
= M6t 56 yéu 16 lién quan dén bénh ndo cdp:

Phan tich md hinh don bién cac yéu 6 lién quan dén bénh ndo cip do
bilirubin (bang 3.14), cho thiy trén bénh nhén so sinh vang da ting bilirubin
gian tiép phai thay mau, néu c6 yéu t6 d4 ra vién sau sinh khong duoc giam
sat vé vang da, thi c6 nguy co bénh ndo cip do bilirubin cao gap 13,13 lan so
v6i nhom khong c6 yéu t ndy, véi gidi han khoang tin cdy 13 5,39 - 31,97 (d6
tin cay 95%). Néu co ndng do bilirubin > 515 umol/l thi cd nguy co bénh néo cép
do bilirubin cao gap 19,69 1an so v&i nhém c6 néng d6 bilirubin < 515 umol/l, véi
gi6i han khoang tin cay 12 6,83 - 56,78 (d6 tin cay 95%). Ngay tudi nhap vién > 6
ngay thi cd nguy co bénh ndo cip do bilirubin cao gip 8,17 lan so v6i nhom co
ngdy tudi nhap vién < 6 ngay, voi gidi han khoang tin cay 1a 3,31 - 20,19 (do
tin cay 95%).

Nghién ctru ciia Gamaleldin nam 2010, trén 249 tré so sinh vang da véi
nong do bilirubin > 427,5 umol/l, cho thay khi nong d6 bilirubin > 510 umol/l
d4 ¢6 nguy co bénh ndo cép, véi OR 95% CI 1,09 (1,03 - 1,16) [81]. Ebbesen

niam 2012 trén 224 tré so sinh vang da ning, cho thiy voi ndng d bilirubin 12
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> 544 pmol/l, thi nguy co bénh ndo cip mic d6 ning va di chimg vang da
nhan la 27% (OR 95%) [102]. Nghién ctru cua Hameed nam 2011 trén 162 tré
so sinh vang da ning, c6 22% bénh ndo cap do bilirubin, cac yéu tb lién quan
1a d4 ra vién sau sinh khong duoc theo ddi vé& vang da, nhap vién mudn > 6
ngay va nong do bilirubin méau cao 348 + 108 umol/l véi OR 95% va khoang
tin cay (3,44 - 18,7) [95].

Nhu vay nghién ctru cta ching t6i ciing cho két qua twong tu, cac yéu tb
lién quan 1a: D4 ra vién sau sinh khéng duoc giam sat vé vang da, nhap vién
mudn trén 6 ngay va néng do bilirubin ting cao. Ba yéu té 1ién quan nay co
thé c6 mbéi quan hé voi nhau, tré ra vién sau sinh khong duoc sang loc theo
ddi giam sat vé vang da, dén khi dugc phat hién thi c6 thé nhap vién dd mudn
boi da ¢6 nhimg biéu hién cta ton thuong ndo cip tinh nhu ba kém li bi..., khi
nhap vién xét nghiém thi ndng d6 bilirubin d4 ting qua cao trong mau, ngugc
lai néu tré dugc giam sat vé vang da thi tré sé duoc nhap vién sém, thi c6 thé
chi phai can thiép bang diéu tri chiéu dén.
= Phan tich mé hinh da bién cdc yéu t6 lién quan dén bénh ndo Cap:

Két qua nghién ctru cua ching t6i (bang 3.15) cho thiy, trong ba yéu td
dua vao phan tich, c6 hai yéu t6 lién quan c6 y nghia théng k& véi ty 16 méc
bénh ndo cip d6 12 nong do bilirubin mau > 515 pmol/l véi OR = 16,29 (95%
Cl = 4,89 - 54,29) va ngay tudi nhép vién > 6 ngdy Vi OR = 4,24 (95%
Cl = 1,25 - 14,34). Nhitng bénh nhan c6 ndng do bilirubin > 515 pmol/l va
ngay tudi nhap vién > 6 ngdy thi ¢d ty 16 mic bénh nfo cép lan luot 13 16,29
va 4,24 14n so voi nhitng bénh nhan khong c6 dac diém trén.

Nghién ctru cia Owa JA ¢ Nigeria nim 2009, cho thiy céac yéu to lién
quan 1a nong d6 bilirubin mau ting cao, nhap vién mudn, bat déng nhém mau
me con hé ABO va thiéu enzym G6PD [7]. Nghién ciru ctia Y Bao nam 2013

& Trung Qudc, trén 116 tré so sinh voi bénh ndo cdp do bilirubin, cac yéu té
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lién quan 1a nong do bilirubin ting cao, bat ddng nhém mau me con hé ABO
va nhap vién muon [96]. Nhu vdy, két qua nghién ctru cua chiing t6i ciing
trong ddng véi nghién ciru cia cac tac gia, cac yéu td nguy co 1a ndong do
bilirubin tdng cao va tudi nhdp vién mudn.

4.1.5. Pic diém lim sang, cin lam sang sau diéu tri thay mdu

= Péc diém lam sang sau diéu tri thay mau:

Két qua nghién ctru & biéu do 3.5 cho thdy: Sau thay méau phan 16n bénh
nhan van con vang da ving 5 chiém 60%, c6 khoang mot nira sé bénh nhan
van c6 biéu hién than kinh (50,8%), chi c6 9,3% con biéu hién st va 5% con
suy hd hap. Nghién ctru cia cac tac gia Tran Lién Anh nim 2002 tai bénh
vién Nhi Trung wong, trén 145 tré so sinh vang da dugc thay mau [9], cua
Sanpavat S nam 2005 ¢ Thailand, trén 165 tré so sinh vang da dugc thay mau
[104] va Lé Minh Qui nam 2006 trén 87 tré so sinh vang da thay mau tai bénh
vién Nhi Pong 1 cho thiy mirc d6 vang da trén 1am sang giam nhanh sau thay
mau, khi ra vién hau hét chi con vang da nhe [69].

Nhu vay, két qua nghién ciru ciia chung ti ciing twong dong véi nghién
clru cua cac tac gia. Poi véi cac truong hop bénh ndo cp do bilirubin, sau
thay mau, cac biéu hién 1am sang than kinh déu giam, mrc do ting truong luc
co va xodn vin giam, cic biéu hién vé tinh than, phan xa bu, tiéng khoc bat
thuong duoc cai thién r0 rét. Vang da so sinh nang khi nhép vién c6 chi dinh
thay mau, cAc bénh nhi déu duogc diéu tri chiéu dén tich cuc ngay trong khi
lam cac thu tuc dé thay mau va diéu tri phbi hop khac nhu truyén albumin,
hay immunoglobulin... tiy timg trudng hop. Di véi tré so sinh vang da chua
c6 biéu hién ton thwong nfo thi sau thay mau thanh cong thuong 1a két qua
t6t, tré co thé ra vién sau vai ngdy diéu tri, nhitng bénh nhi da cd biéu hién ton
thuong ndo thi két qua con phu thudc vao muc d6 ton thwong ndo do

bilirrubin, cé thé c6 nguy co di chimg sau ndy.
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= So sanh nong dé bilirubin toan phan trude va sau diéu tri thay mau:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.16 cho thdy: So sanh nhém c6 bénh néo
cap va nhém khéng bi bénh ndo cap, nong do bilirubin trung binh trudc va
sau thay mau ¢ nhom bénh no cap cao hon hian nhém khong bénh no cép,
muc do giam cua n6ng d0 bilirubin mau ¢ nhom bénh ndo Céip cling cao hon
nhém khéng bénh ndo cip. Theo Murray, thay méau cé thé loai bo duoc 90%
hong cau va 50% nong do bilirubin dang luu hanh trong mau [105]. Nghién
ctru caa Shahian M nim 2009 ¢ An D6 trén 50 tré so sinh vang da nang phai
thay méu cho thay, nhom tré duoc truyén albumin trudc thay mau mot gio (1g
albumin/kg) thi néng d6 bilirubin sau thay mau giam nhiéu hon han nhom
khéng duoc truyén albumin [106].

Nhu vay, khéc biét v& mirc d6 giam vé ndng do bilirubin trung binh &
cac nhém khac nhau, 1 do nong d¢ bilirubin trung binh trude thay mau & cac
nhém khac nhau, nghién ctru cta cac tac gia ciing cho két qua twong tu. Ngoai
chiéu dén tich cuc truéc va sau thay méu, thay mau giap loai bo nhanh
bilirbin ra khoi 10ng mach, hay 1am lodng dan néng d6 bilirubin trong mau,
cling véi mot sé hong cau bi bao pha bai khang thé cua me, cac khang thé
dang lwu hanh trong méau. Mit khac thay méau con gilp diéu chinh luong
hemoglobin trong cac trudng hop thiéu mau; cai thién duoc tinh trang toan
mau, b xung cac thanh phan c6 thé gan véi bilirubin dé gop phan 1am giam
bilirubin gian tiép, dong thoi bilirubin gian tiép & cac to chirc va khong gian

ngoai mach duoc kéo vao 1ong mach rat nhanh trong va sau thay mau.
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4.2. Panh gia sw phat trién vé thé chat, tm than va van dong tré so sinh
dua thang vang da phai thay mau.
4.2.1. Panh gid sw phdt trién vé tam thain, vin diong.
~ Pdc diém phdt trién vé cd nhdan xa héi danh gid bang Denver II phdn bé
theo DQ:

Két qua nghién ciru & bang 3.17 cho thay, ty 1& tré c6 chi sé6 DQ thap
(DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6
chi s6 DQ binh thudng ting 18n theo thang tudi, tir sau 9 thang ty 1& nay
khong thay doi, khac biét c6 y nghia théng k&. Khi tré dugc 24 thang tudi,
nhém cham ning chiém 29,7% trudng hop, nhdm cham nhe va vira chiém
7,6% va nhdm binh thuong 1a 62,7%. Nghién ctu ciia Aggarwal nam 2013 ¢
An Do trén tré cham phat trién c6 chu vi vong dau nho, trong d6 nguyén nhan
do vang da so sinh 1a 19%, cho thiy chi s6 DQ trung binh rat thip 1a 29,75
dén 37,92 [107]. Nghién ctru ciia Petersen nim 2009 trén 325 tré rdi loan phat
trién hanh vi & mot bénh vién mién nam Hoa Ky, cho thdy chi s6 DQ < 70
chiém 55,6% do nhiéu nguyén nhan, biéu hién 1am sang da dang, trong d6 co
réi loan van dong, ton thuvong thinh giac va cham phat trién vé ngdn ngir
[108]. Nghién ctru ciia Thomaidis L ¢ Hy Lap nam 2014 trén 142 tré dudi 4
tudi, chi sé DQ trung binh & 52,2 + 11,4 véi cic nguyén nhan nhu dé non,
cham tang trudng trong thoi ky bao thai, dé ngat, thiéu oxy néo, nhiém triing
va vang da tang bilirubin mau nghiém trong, gy ton thuong ndo tir thoi ky so
sinh [109]. Nghién ctru cia Mukhopadhyay K nam 2010 & An Do trén tré so
sinh vang da phai thay méu, theo ddi sau 12 thang danh gia bang test Denver,
cho thy c6 t6i 60% cham phat trién [110].

Nhu vay, nghién ciru ctia ching toi ciing c6 két qua twong ddng véi cac
tac gia, tuy nhién ty 1¢ cham phat trién cta cac tac gia khac nhau tlly theo ting

nghién ctru, c6 thé do lién quan dén ty 1¢ bénh ndo cap va mic d6 bénh néo
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cap trudc khi thay mau, thoi gian theo dbi danh gia khac nhau tly theo ting
nghién ciru. Linh vyc ca nhan x4 hoi 14 kha ning tng pho cua tré thé hién vé
mat tinh cam va tuong tac voi nguoi khac, ddi véi tré di chimg do vang da
han ché chu yéu 12 van dong, nén truong hop ning cac biéu hién chi yéu qua
nét mat nhu mim cudi, sy nhin qua doi mét, con thé hién bang hanh dong thi
rat han ché, nhiéu khi su ¢ géng cua tré la udn cong than minh va X04n vin
tay va dudi chan. Nhu vay nghién ciru vé chdm phét trién & tré nho c6 nhiéu
nguyén nhén, trong d6 c6 nguyén nhan do vang da so sinh gy ton thuong
ndo, nhiéu tac gia da sir dung test Denver va chi s6 DQ dé danh gia sy phat
trién & tré nho.
~ Ddc diém phdt trién vé van dong tinh té danh gia bang Denver II phin bo
theo DQ:

Két qua nghién ciru & bang 3.18 cho thay, ty 1& tré c6 chi sé6 DQ thap
(DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6
chi s6 DQ > 85 tang 1&n theo thang tudi, tir sau 12 thang ty 1¢ ndy khong thay
d61 & nhém DQ < 70 chiém 37,3%. Nghién ctru ciia Arun Babu nim 2011 &
mién nam An D9, trén 45 tré so sinh vang da nang, theo ddi dén 6 thang tudi
cho thy, nhém tré khong phai thay mau chiém 71,1% voi DQ trung binh 12
87,41 £ 09,23, con nhom vang da nang phai thay mau la 28,9% vdi DQ thép
hon la 68,46 £ 16,91 [111]. Nghién ctru cua Wilar R nam 2010 ¢ Indonesia
trén 26 tré so sinh vang da so sdnh véi 25 tré so sinh khong vang da, danh gia
bang test Denver ¢ thoi diém tir 2 dén 4 tudi cho thdy, c6 38,5% tré cham phat
trién & nhom vang da tir thoi ky so sinh va nhom khong vang da chi ¢6 0,4%
cham phat trién [112].

Nhu viy vang da so sinh ning 1 mot trong nhitg nguyén nhan gay ton
thuong nfo anh hudng dén sy phat trién cua tré, ton thuong ndo do bilirubin

cha yéu cac ving nhan xam trung wong nhu thé véan, ddi thi, hdi hai ma...gay
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réi loan van dong, nhitng con ting trwong luc co va xodn vin, do d6 anh huéng
dén sy phat trién vé van dong cia tré, nghién ciru cia chung toi cho thay ty 16
cham ning vé van dong tinh té tir khi tré duoc 12 dén 24 thang 1a 37,3%.

= Ddc diém phdt trién vé ngon ngit danh gid bang Denver II phdn bé theo DO:

Két qua nghién ciru & bang 3.19 cho thay, ty 1& tré ¢6 chi sé6 DQ thap
(DQ <70 va DQ tir 71 - 84) giam dan theo thang tudi, tré co chi s6 DQ < 70
chiém 27,1% khi 24 thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c¢6 chi sé DQ > 85 ting 1én
theo thang tudi, tir sau 9 thang ty 18 nay it thay d6i. Nghién ctu cia Nguefack
S nam 2013 & Cameroon trén 153 tré c6 d6 tudi tir 9 thang dén 36 thang véi
test Denver phan bé theo DQ < 70 cho théy, ty 18 cham phat trién do di ching
vang da nhan chiém 6,5% [113]. Nghién ctru cia Amin S nim 2009 & bénh
vién Golisano Hoa Ky trén 98 tré so sinh non thang véi tang bilirubin mau,
dugc theo ddi phat trién dén 3 tudi cho thay, c6 24,5% cham phat trién ngdn
ngtw [114].

Nhu véy ton thuong ndo do bilirubin khéng chi anh huéng dén phat
trién vé van dong ma con anh hudng dén sy phat trién vé ngdn ngit, do ton
thwong cac nhan day than kinh so ndo nhu thinh gi4c 1a tré khong nghe duoc
VA su co cung co ving mit 1am tré khong phat 4m duoc, tiéng khoc cling khac
thudng, d6i khi chi G & hodc rit cham noéi, néi ngong anh huong dén sy hinh
ngdn ngir va tu duy.
= Dic diém phat trién vé vn dong thé so danh gid bang Denver II phin bé theo DO:

Két qua nghién ciru & bang 3.20 cho thay, ty 1& tré ¢6 chi sé6 DQ thap
(DQ < 70 va DQ tir 71 - 84) giam dan theo thang tudi, nguoc lai ty 18 tré c6
chi s6 DQ > 85 ting 1&n theo thang tudi, tir sau 9 thang ty 1& ndy khong thay
d6i & nhéom DQ < 70 chiém 37,3%. Nghién ctru cua Sgro M nam 2012 ¢
Canada trén 20 truong hop nghi ngo bénh ndo mén tinh do bilirubin, co 14 tré

déu c6 biéu hién réi loan van dong trong thoi ky so sinh (70%), 11 truong hop



106

dugc theo ddi tiép tuc sau 12 dén 39 thang cho thay cac rdi loan van dong khong
thay d6i [115]. Nghién ctu cta Kuzniewicz MW niam 2014 & Kaiser
Permanente (Bic California), trong 47 tré so sinh vang da ning véi nong do
bilirubin > 30 mg/dl (513 umol/l), theo ddi sau hai nam co 4 tré ton thuong néo,
c4c biéu hién chi yéu 1a bai ndo voi 1di loan van dong va giam thinh giac [116].

Nhu vay ton thwong ndo do bilirubin anh huéng nhiéu dén van dong
cla tré, cac biéu hién chu yéu 1a con ting trwong luc co véi xodn vin, anh
hudng dén sy phat trién vé& van dong cua tré, do dic diém bilirubin co i tinh
gay ton thuong mot sé ving nhit dinh caa ndo. Nghién ciru cua ching toi
ciing c6 két qua twong tu, co 37,3% tré cham phat trién ning vé van dong tir
sau 9 thang tudi.
4.2.2. Pdnh gid tién trién di chirng vang da nhan.
= Ty I¢ di chung vang da nhdn sau hai nam theo doi

Két qua nghién ciru & biéu dd 3.6 cho thdy, nhom tré bi bénh nfo cip
khi nhap vién c6 ty 1é di chimg cao (chiém 71,7%), nhom tré khong bi bénh
ndo cip khi nhap vién ty 1& di ching rat thap (chi chiém 1,7%) va ty 1¢ di
chung chung 1a 37,3%. Nghién ctru cuia Hameed nam 2011 ¢ Iraq, trén 162 tré
so sinh vang da tang bilirubin ning trong d6 c6 22% bénh ndo cap khi nhap
vién, sau diéu tri cho thay tir vong 1a 12 %, di chung vang da nhan 1a 21%
[95]. Nghién ctru ctia Rasul nam 2010 ¢ Bangladesh trén 93 tré so sinh, trong
d6 vang da nang duoc thay mau 14 22 tré, cho thiy tir vong 14 12 tré va 9 tré di
chung vang da nhéan [117]. Nghién cttu ctia Ogunlesi trén 115 tré so sinh vang
da c6 biéu hién bénh nfo cép, két qua 36,5% tir vong, 63,5% dugc ra vién,
trong sb song ra vién dugc theo ddi két qua: 86,4% bai ndo, 40,9 % rdi loan
van dong va 36,4% diéc [101]. Nghién ctru ciia Tran Lién Anh nam 2002, trén

145 tré so sinh vang da tang bilirubin nang phai thay mau, trong dé c6 62,1%



107

d4 c6 biéu hién ton thuong nfo cip khi nhap vién, cho thay két qua sau theo
ddi 9 thang, test Denver cham phat trién 1a 25% [9].

Nhu vy so voi két qua nghién ctru ciia ching toi, cho thiy tré so sinh
vang da tang bilirubin gian tiép ning mic du dd duoc thay mau nhung ludn co
ty 1& di ching vang da nhan, ty 1¢ di chimg cao hay thap con tly theo ting
nghién ctru va khac nhau & cac nudc phat trién va dang phat trién, tuy nhién
diéu d6 cho thdy viéc can thiép thay mau khong kip thoi, bilirubin d4 gay ton
thuong ndo khong hdi phuc, do vay can cé sy theo ddi sang loc vang da so
sinh tir ngay sau sinh, can thiép diéu tri som tranh di chimg vang da nhan no.
~ Két qua di chitng qua thoi gian theo doi:

Két qua nghién ctru ¢ biéu dd 3.7 cho thiy: Ty 1& biéu hién di chimg
giam dan tir sau 6 thang tudi (60/118 tré), thay ddi 1 rét sau 9 thang tudi
(54/118 tré) va sau 12 thang tudi tro di cac di chimg nay khong thay doi
(44/118 tré). Nghién ctru ciia Y Bao & Trung Qudc nim 2013 trén 116 tré so
sinh bénh n&o cap do bilirubin khi nhap vién cho thay, mirc d6 ning 1a 19 tré
(16,4%), vira 83 (71,6%) va nhe 1a 14 (12,1%), két qua 1a nhém bénh no céap
nang co6 15 tré (78,9%) tir vong con lai 1a di chung chi ¢c6 mdt tré khong co di
chirng, nhdm bénh néo Cép murc do nhe thi c6 1 tré tir vong con hau hét khong
di chtng khi ra vién, nhém bénh nfo cap murc 6 vira c6 11 tré tir vong va 31
(37,3%) tré c6 biéu hién di ching khi ra vién, theo ddi duoc lau dai 50 tré ¢
nhém bénh ndo cip mirc d6 vira sau 3 thang giam con 41 tré (82,0%) c¢6 biéu
hién di ching [96]. Nhu vady so vdi nghién ciru cua chung toi thi ty 1€ di
chung cua tac gia cao hon han, c6 thé do ty 1¢ tré dugc diéu tri thay mau cua
tac gia thap, chi co 45 tré (38,8%) dugc thay mau. Nghién ctru cua Ogunlesi
TA nam 2007 & Nigeria trén 115 tré so sinh vang da ning cho thay, tir vong la
42 tré (36,5%) xin vés (4,7%) va chi c6 68 tré (59,1%) dugc ra vién, trong )

ra vién theo doi lau dai ty 1¢ di chting giam dan con 22 tré (32,4%) di chimg
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vang da nhan, theo téc gia cac yéu td nguy co véi tir vong 1a sinh non, thiéu
mau nang va khong cO6 kha nang thay mau [101]. Nghién cGu cua
Tanticharoenwiwat P nam 2014 ¢ Thai Lan trén 76 tré so sinh vang da, trong
d6 c6 1 tré bénh nfo cp khi nhap vién, c6 8 tré (10,5%) phai thay mau (véi
nong d6 bilirubin méu trung binh 25,0 + 2,9 mg/dl), s6 con lai duge diéu tri
chiéu dén (voi ndng do bilirubin mau trung binh 21,2 + 1,8 mg/dl), két qua tat
ca 76 tré déu duoc xuat vién ma khong cé biéu hién bat thuong vé di ching
than kinh [118].

Nhu vay nghién ciru ciia chiing t6i ciing c6 két qua twong dong voi cac
tac gia, khdng phai tit ca cac truong hop bénh nfo cap déu tién trién dé lai di
ching vang da nhan, ma tré van c6 kha niang héi phuc sau diéu tri, tuy nhién
con phu thudc vao mac do tén thuong ndo cip do bilirubin, ving ndo bi ton
thuong va nhiéu yéu td nguy co khéc, nguoc lai c6 truong hop khong biéu hién
bénh ndo cip ¢ thoi ky so sinh nhung sau nay lai ¢6 di chimg vang da nhan.
Bénh nfo man tinh do bilirubin ¢6 nhiéu thé khac nhau: Vang da nhéan kin déo
hay rdi loan chtrc nang than kinh do bilirubin dé cdp dén cac khuyét tat tinh té
vé phat trién than kinh ma khdng cé cac triéu chimg vang da nhan cb dién.
Vang da nhan cd thé dugc phén loai nhu khiém khuyét thinh giac hay rdi loan
van dong chiém vu thé dya trén muac do nghiém trong cia di chirmg lam sang.
Khéng phai truong hop vang da nhan nao ciing dugc chan doan tir thoi ky so
sinh, do vay Shapiro SM d4 dua ra tiéu chuan chan doan vang da nhan & tré tir
3 dén 18 thang [35]. Nghién ciru ciia chung toi ciing c6 két qua nhu vay, nhu
vay tré so sinh vang da ting bilirubin gian tiép nang phai thay mau, thi khi ra
vién can dugc theo ddi lau dai, dé sém phat hién cac di ching do vang da nhan.
= Két qua do sang loc thinh lyc:

Két qua nghién ciru & bang 3.21 cho thay: Nhém bénh no cip c6 31 tré

(51,6%) nghi ngo giam thinh lyc (refer) va 29 tré khong nghi ngd giam thinh
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lyc (pass), & nhom khdng bénh nfo cap chi co 1 tré (1,7%) nghi ngd giam
thinh lyuc, trong téng s6 118 tré nghién ctru c6 32 tré (27,1%) nghi ngo giam
thinh lyc. Nghién ctru ctia Xie X nam 2011, trén 56 tré so sinh vang da tang
bilirubin gian tiép nang dugc chia thanh 3 nhém theo cac muc do ting
bilirubin khac nhau, do thinh liwc cho thdy nhom c6 ndng d6 bilirubin cao co
nguy co ton thuong hé thong thinh giac cao hon [119]. Nghién ctu cua Jiang
nam 2013, trén 58 tré so sinh du thang vang da do tang bilirubin mau nang, do
dap tng thinh gidc than nfo cho thiy c6 sy giam bién d6 1d rét & song III va
dic biét 12 song V twong tng véi hat nhan dc tai va than ndo c6 tinh chat doi
Xtng ca hai bén, lién quan véi mace d6 tang cao cuia bilirubin trong mau [120].
Nghién ctru cua Singh nam 2012 trén 80 tré so sinh vang da ting bilirubin
mau, c6 55% do dap ung thinh luc bat thuong, hau hét ton thwong mang tinh
chat ca hai bén, biéu hién do tré cua cc song kéo dai & song 111 va dic biét 1a
song V, lién quan dén ndng do bilirubin > 340 umol/l [121]. Nghién ctru ctia
Sharma P nam 2006 trén 30 tré so sinh vang da nang thay mau, do dap tng
thinh giac than ndo cho thiy, trudc thay mau do ¢ thoi diém dinh cao cua
nong do bilirubin c6 73,3% bat thuong, sau diéu tri do khi 2 dén 3 thang tudi
c6 23,3% bat thuong [122].

Nghién ciru cua chiing t6i ciing cho két qua tuwong tu, c6 ty 1é cao nghi
ngo giam thinh Iyc trén bénh nhan c6 nong do bilirubin ting cao (nhém bénh
ndo cap), ton thuong than kinh thinh giac 1a mot trong nhitng ton thuong c6
tinh ddc trung cia bénh ndo do bilirubin, thudng ton thuong ca hai bén, bao
gom t6n thuong hat nhan 6¢ tai & than ndo va cac nhan day than kinh thinh
giac, gay di chimg giam hodc mat thinh luc. Theo Brites (2012) st dung
phuong phap do dap tng thinh lyc goi ¥ ton thuong ndo do bilirubin 13 mot
xét nghiém khach quan, khong xam 14n, d& thuc hién va gép phan quan trong

trong chan doan vang da nhan, boi khu vye than kinh thinh gidc qua nho dé co
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thé nhin thay trén hinh anh cong huong tir [123]. Nghién ctu cia Akinpelu
nim 2013, téng hop trén 19 bao céo tir nim 1970 dén nam 2010 vé do thinh
lyc trén tré so sinh vang da, cho thiy cac tac gia do lan dau c6 ty 1& nghi ngd
giam thinh lyc chiém ty 1& tir 13,2 dén 83,3% va ty 1é nay c6 lién quan dén
murc d6 tang bilirubin méu, diéu tri sém thay mau va hodc chiéu dén tich cuc
c6 thé cai thién ty 1& giam thinh luc [124].

Tén thuong thinh gidc do vang da nhan thuong ca hai bén tai, xuat hién
ngay trong nhirmg ngay dau sau sinh, ton thwong cang ning hiu qua cang
nghiém trong, tré s& khong noi dugc chi U &, hodc rat cham néi, néi ngong,
tinh nét khong binh thuong, anh huéng 16n dén sy hinh thanh ngén ngir va su
phét trién tu duy. Du nghe binh thudng hay diéc hoan toan vao d6 tudi 3 - 4
thang, tré van phat ra cac am bap be. Tré co thinh giac binh thuong phat ra
nhitng 4m ngau nhién va rdi dan dan theo khudén miu cac 4m phét ra tir cac
ngudi xung quanh sau nhiéu 1an, tap duot, néi theo dan dan lip lai nhitng tir
dé nhat nghe duoc, ngdn ngit duoc hinh thanh theo chu trinh nghe - phat am.
Tré diéc ning khong nghe dugc cic 4m ty minh phat ra va khéng tham nhap
dugc thé giéi am thanh xung quanh. Trong vai thang, tiéng bap be nghéo dan
réi mét hin. Néu tré diéc im ling trong thoi gian dai, thi sau d6 kho co thé
lam cho tré phat am tro lai duoc. Vi vay mot trong nhimg nhiém vu phuc hoi
chtrc nang sém 1 duy tri va khuyén khich tré phat am tir lac cOn rat nho. Nhu
vay, can phai do dap tmg thinh lyc ndo cho tat ca cac truong hop vang da ting
bilirubin gian tiép niang, dic biét d6i voi cac truong hop phai thay mau, dé
som phat hién di chtng do ton thwong n&o bai bilirubin.
= Két qua chup céng huong tir so ndo trén bénh nhén di chirmg vang da nhan:

Két qua nghién ctru & biéu dd 3.8 cho thiy: Phan 16n ton thuong ving
cau nhat don thudn 24 trudng hop (63,2%), t6n thuong ving cau nhat va doi

thi c6 7 truong hop (18,4%), ton thuong ving cau nhat va ving khac nhu
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nhan d6 chi co 2 trudong hop (5,2%) va khdng tim thay ton thwong trong 5
truong hop (13,2%). Ton thuong thuong cé tinh chat ddi xtimg hai bén va
khong thay doi thé tich. Nghién ctu cia cac tac gia déu cho thiy ton thuong
ndo co tinh chat dic trung, do bilirubin co &i tinh dic biét v6i viing cau nhat,
vuing hdi hai ma va nhan dudi doi, con cac ving khéac nhu thé van, ddi thi, nhan
day than kinh so va tiéu ndo it gip hon [34]. Nghién ciru cua Gkoltsiou nim
2008, chup cong huong tir so ndo trén 11 tré so sinh vang da tang bilirubin c6
nguy co vang da nhan v6i ndng do bilirubin > 400 pmol/l, ¢6 biéu hién bénh
ndo cip, cho thay c6 9/11 tré ¢ ton thuong ving cau nhat, trong d6 c6 4/9 tré
c6 ton thuong d6i thi kém theo [125]. Nghién ciru cuia Katar ndm 2008, chup
cong hudng tir so ndo 21 bénh nhan so sinh du thang vang da tang bilirubin
nang d4 dugc thay mau, cho thiy co 76% (16/21) biéu hién di ching vang da
nhan, 71% (15/21) c6 biéu hién ton thuong ndo trén hinh anh chup cong hudng
tir, cac ton thuong chu yéu 13 ving cau nhat va dbi ximg hai bén [126]. Nghién
ctru cua Liao nam 2008 [127], chup cong hudong tir va khuéch tan, so sanh giita
ton thuong néo do thiéu oxy - thiéu mau cuc bo ndo véi ton thuong néo cap do
bilirubin, cho thay ton thwong ndo do bilirubin chu yéu viing cau nhat 88,9% va
ving dudi ddi, thiéu oxy - thiéu mau cuc bd chi yéu 1a ving Putamen 60,0%
va cac vung khac.

Nhu vy tén thwong hau hét cac truong hop bénh ndo cap do bilirubin
la viing cau nhat, c6 khoang mdt nira cic trudng hop ton thuong ving dudi
d6i kém theo c6 tinh chat ddi xtg hai bén, khong co truong hop ndo tén
thwong viing Putamen (ndm & ddy ciia nf0 trudc, ciu trac bao gdm cac hach
nén). Thiéu oxy - thiéu mau cuc bd nfo tén thuong phin nhiéu 1a ving
Putamen va cac ving khac thuong khong co tinh chat d6i xting hai bén, tén
thwong viing cau nhat va dudi d6i chi chiém phan nhé. Nghién ctru ctia Mao J

nam 2007 trén 36 tré so sinh tang bilirubin mau nang trong do cé 15 tré da co
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biéu hién 1am sang bénh ndo cap, chup cong huodng tir so ndo, do tudi cua tré
| tir 2 - 34 ngay tudi, cho thiy nhitng tré c6 ndng do bilirubin mau < 427.5
umol/l thi khéng cé ton thuong trén cong huong tir, 3/7 truong hop cd ton
thwong cau nhat v6i tré c6 ndng do bilirubin tir 427,5 - 513 umol/l va 17/20
truong hop c6 ton thuong cau nhat véi tré c6 ndng d6 bilirubin > 513 umol/l,
két luan 1a di chimg do vang da nhan c6 sy tén thuong ddi xting ving cau
nhat lién quan dén muc d6 ting cua bilirubin mau [128]. Hinh anh MRI so
ndo binh thuong & giai doan sém ciing khong loai trir chan doan vang da
nhan, vi thoi gian dau c6 thé chua thiy co bat thudng nhung vé sau cé thé
xuat hién ton thwong, mat khac ton thwong cua cAu nhat thuong rd rang,
nhung ton thuong cia cac nhan dudi déi qua nho nén cé thé khong tim thay
ton thuong. Nhu vay, két qua nghién ctru ciia chiing toi ciing twong tu nhu ciia
cac tac gia, ton thuong ndo trén chup cong hudng hudng tir ciia di chimg vang
da nhan c6 tinh chat dic trung, thuong ving cau nhat va ddi xang hai bén,
lién quan dén ndng do bilirubin ting qua cao trong mau.

= Péc diém lam sang, cdn ldm sang di chizng vang da nhan:

Két qua nghién ciru & bang 3.22 cho thay, trong s6 44 tré di chimg vang
da nhan c6 du bon triéu ching 1dm sang ¢6 dién theo y van: Bai ndo Vi roi
loan van dong chiém 72,7%, giam thinh luc 72,7%, biéu hién méat nhin nguoc
hudng 18n trén 47,7% va thiéu san men ring mau vang xanh 1a 43,2%. Ton
thwong ndo trén chup cong hudng tir 13 75,0% Vvéi ton thuong dic trung chi
yéu 1a viing cau nhat. Nghién ctru cia Mukhopadhyay nim 2010 & An D6 trén
tré di chimg vang da nhan, theo ddi sau 12 thang cho thdy cham phat trién
theo test Denver 1a 60%, than kinh bat thuong 1a 80%, ton thuong néo trén
chup cong hudng tir 1a 61% va giam thinh lyc 1a 76% [110]. Nghién ctru cia

Ogunlesi nam 2007 & Nigeria, trén tré di chimg vang da nhan, két qua sau
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theo di cho thdy bai nfo 1a 86,4%, co cimg ting truong luc co 40,9% va diéc
la 36,4% [101].

Nhu vay, két qua nghién ciru ctia chiing t6i ciing twong ddng véi nghién
Clru cua cac tac gia, hinh anh lam sang cta vang da nhan cua cac tac gia cling
twrong ty nhu y véan truée ddy voi biéu hién chu yéu 12 bai ndo, réi loan van
dong, giam hodc mét thinh lyc va ton thuong n&o trén chup cong hudng tir.
= Phan logi mirc do di chirng vang da nhan

Két qua nghién ciu ¢ biéu dd 3.9 cho thiy, trong sé 44 tré di chimg
vang da nhan, dugc chia 1am ba muc d6 theo Shapiro M nam 2010, trong d6
muc do nang 34 tré (77,3%), chi c¢6 4 tré¢ (9,1%) la mac do vua va 6 tré
(13,6%) la mirc d6 nhe. Nghién ctru ctia Sgro M nam 2012 ¢ Canada trén 20
tré di ching vang da nhén, theo dbi dugc 14 truong hop, trong d6 5 tré
(35,7%) muc d6 nang véi bai ndo va tang trueong luc co thuong xuyén, 6 tré
(42,9%) mic do vira va 3 tré (21,4%) mirc do nhe [115]. Nghién ctu cta
Ogunlesi ndm 2007 & Nigeria, trén 115 tré so sinh bénh ndo cip do bilirubin
khi nhap vién, két qua 1a 68 tré (59,1%) duoc ra vién, 42 tré (36,5%) tir vong
va 5 tré (4,7%) xin ra vién, trong sb ra vién c6 22 tré di chimg vang da nhan
(chiém 32,4%), trong sb di ching vang da nhan c6 86,4% di chimg muc do
nang [101]. Phan loai mic d6 di ching theo Shapiro M ndm 2010 cho thay
dugc mirc d6 nghiém trong cua bénh, ty 1€ di chimg mirc d6 nang trong
nghién ctru cua chung t6i cao hon tac gia Sgro M & Canada, nhung lai thap
hon Ogunlesi ¢ Nigeria, nhu vay ty 1€ nay c6 khac nhau theo tirng nghién ctru,
c6 thé do tré dugc thay mau sém hon, ty 1¢ ton thwong ndo trude khi thay mau
thip hon ¢ cac nudc phat trién, do mirc d6 di ching ning con phu thudc vao
nong d6 bilirubin mau khi nhap vién, tinh trang ton thwong ndo cip va can
thiép diéu tri mudn. Do d6 can cod chuong trinh sang loc phat hién sém vang

da so sinh, dé c6 thé phat hién sém cac truong hop vang da so sinh ning, maic
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di c6 phai thay méu nhung can thiép diéu tri sém sé& it c6 nguy co di ching
sau nay.

4.2.3. Ddnh gia sw ting truwéng vé thé chit:

= Cdn ndng trung binh (kg) theo thang tugi:

Két qua nghién ctru & bang 3.23 cho thdy, cin ning cia tré ting dan
theo tudi dac biét trong 3 thang dau, 6 thang tudi can ning ting gip doi khi
sinh va sau 12 thang can nang tang cham hon ¢ ca hai nhom, can nang theo
tudi cua timg ca nhan cua tat ca cac tré & ca hai nhom so véi chudn ting
truong cua WHO nam 2006 [49],[70], khdng cé tré nao bi suy dinh dudng.
Tuy nhién so sanh giita hai nhém cho thay, can nang theo tudi tir khi sinh dén
3 thang tudi trong duong nhau, tir sau 6 thang tudi tré di co su khac biét 1d rét
Vé can ning theo tudi, nhom di ching cin ning theo tudi thap hon hian nhém
khong di chiing, can nang trung binh cua tré ¢ nhom di ching khi duoc 24
thang tudi cé nguy co suy dinh dudng.

Nghién ciru ctia Nguyén Thi Yén ndm 2004 trén 99 tré em binh thuong
tir 0 dén 5 tudi & khu vuc Ha Noi cho thdy, trong nam dau, 13 thoi ky ting
truong nhanh nhat, dic biét 1a trong 3 thang diu can ning ting rat nhanh, gip
d6i so v&i can nang khi sinh, tir 12 thang tré di can nang tang cham hon [51].
Nghién ctru cua Zong nam 2009, mo hinh tang truong cua tré em ¢ Trung
Qudc, can ning cua tré 3 thang dau ting gap doi, 3 thang tiép theo ting giam
mot ntra (0,5 - 0,6 kg/thang) va 6 thang cudi nim dau tién 1a 0,25 - 0,3
kg/thang, khi dugc 24 thang thi can ning gap 4 1an khi sinh [129]. Nghién ciru
ciia Nguyén Vian Thing nam 2009, trén 65 tré so sinh ngat sau dé, theo doi
can nang dén 2 tudi, cho théy c6 29,3% tré c¢6 can nang theo tudi giam dudi -
2SD, tré c6 can ning thap thudng co nhiéu di chimg than kinh két hop [52].
Nghién ctru cia Maimburg nam 2009, theo ddi 15 tré di chirng vang da nhan &

Pan Mach, cho thdy nhimg truong hop di chimg ning, tré bj anh hudng ngay tir
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nhitng nam dau doi ca vé phat trién thé chat va tim than [130]. Nghién ctu cua
ching tdi ciing c6 két qua tuong dong vdi cac tac gia, trudc 6 thang tudi tré
cha yéu ba me, mic di ¢6 di chimg vé tim than-van dong ciing it anh hudng,
tir sau khi tré an thém (an b sung), viéc cho tré an gip nhiéu khé khan, do
cac di chimg chu yéu 1a bai nfo vé6i rdi loan van dong. V& van dong, truong
hop ning tré ludn trong tinh trang co clmg ting treong luc co, ngudi xodn vin
udn cong, cd ngira ra sau, tay va chan dudi cting, hai tay dudi vin chéo ra sau,
ban tay cac ngon dudi x0e ra xoin vin nhu mua, con co cimg cé thé xay ra
lién tuc hodc thua thdt, mire d6 co cing xo0dn van c6 thé khac nhau, nhung
thudng co tinh chat dbi xing hai bén, con thudng xay ra khi tré thic, ting 1én
khi c6 tiéng dong va khi thé hién cam xuc. Con co cimg tang truong luc co tai
phat kéo dai, 1am co thé tré ngdy cang giy, mat hét 16p md dudi da, co teo, co
thé c6 nhitng bién ching nhu trat khép, gidn day ching gan co 1am tré cang
thém dau don. Tré thuong nam mot chd, khong van dong tu chu duogc, thuong
xuyén phai bé m khi thirc, vi néu khong tré c6 thé xuit hién con co cing.
Nhiing trudng hop nhu vay viée nudi dudng hét sitc kho khin, nén anh huéng
nhiéu dén phat trién thé chat, mat khac sy co cling co nhiéu cang ting thém su
tiéu hao ning luong, do vay anh huong nhiéu dén sy ting trudng vé cn ning
cua tré. Nhimg truong hop nhe hon, con co cimg, co thit, ting truong luc co ¢6
thé chi xay ra mot bén co thé hodc mot nhdém co, con thua hon va mic do co that
co cimg nhe hon, tré van c6 thé ngéi, ding, di duoc, anh huong dén phat trién
van dong it hon va anh hudng dén phat trién thé chét ciing it hon.
= Chiéu cao trung binh theo tudi vdi di chirng:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.24 cho thay, chiéu cao cua tré ting dan
theo tudi dic biét trong 3 thang dau, sau do tang cham hon & cd hai nhom,
chiéu cao theo tudi cua timg c4 nhan cua tat ca cac tré ¢ ca hai nhém so véi

chuan ting truéng cia WHO niam 2006 [49],[70], khdng c6 tré ndo cd chiéu
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cao thap so voi tudi. Tuy nhién so sanh giita hai nhom cho thdy, chiéu cao
theo tudi tir khi sinh dén 9 thang tudi twong duong nhau, tir sau 12 thang tudi
tré di co su khac biét 18 rét vé chiéu cao theo tudi, nhom tré di chimg c6 chiéu
cao theo tudi thap hon han nhom khong di ching.

Nghién ctru ctia Nguyén Thi Yén nam 2004 trén 99 tré em binh thuong
tir 0 dén 5 tudi ¢ khu vuc Ha Noi cho thdy, trong nam dau, 1 thoi ky ting
truong nhanh nhit, dic biét 1a trong 3 thang dau chiéu cao ting nhanh, sau d6
chiéu cao cua tré ting cham hon [51]. Nghién ciru ciia Nguyén Van Thing
niam 2009, trén 65 tré so sinh ngat sau dé, theo ddi phat trién dén 2 tudi, cho
thdy c6 55,4% tré c6 chiéu cao theo tudi giam dudi - 2SD lién quan dén tré di
chirg nang [52].

Nhu vay, két qua nghién ctru ciia chung t6i ciing trong dong vai nghién
Clru cua cac tac gia, ddi véi nhom tré di chimg déu bi anh huéng dén ting
trudng ca vé can ning va chiéu cao, ting truéng vé can nang bi anh hudéng som
hon tir khi tré duoc 6 thang tudi, con ting trudng vé chiéu cao thi mudn hon tir
khi tré duoc 12 thang tudi, tré khong di ching thi khéng bi anh huong dén su
phét trién vé thé chit. Piéu ndy cho thiy, anh hudng ndy khong phai do gidng
noi, khdng phai do gidi tinh ma do di ching ctia vang da nhén ndo, phai chang
nhitng di ching d6 gay kho khin trong qua trinh nudi dudng, nhat 14 tir khi bat
dau cho tré an thém ngoai sira me, thém vao d6 co thé tinh trang co cimg ting
truong luc co 1am tiéu hao ning luong cua tré, lac dau 14 chdm 18n can, vé sau
do thiéu dinh dudng truong dién d4 anh huong dén phat trién chidu cao cua tré.
4.3. Phan tich mat s yéu to lién quan dén sy phat trién & tré so sinh di
thang vang da phai thay mau trong hai nim diu doi.

4.3.1. So sanh sw phdt trién tam than va vin dong giiva nhém tré di chirng
va khong di chirng.
= Chi s6 DQ trung binh Vé cd nhan - X& hgi danh gid bang test Denver II:
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Két qua nghién ctru & bang 3.25 cho thdy, DQ trung binh ¢ nhém tré di
chung rat thap, thuc hién cac tiét muc vé c4 nhan va x& hoi déu khong dat
theo lira tudi, nguoc lai nhém tré khong di ching DQ trung binh cao hon han,
thuc hién céc tiét myc vé ca nhan va xa hoi déu dat theo Ita tudi, khac biét
nay ¢ y nghia théng ke tir khi 3 thang tudi. Chi s6 & khu vire ca nhén - x4 hoi
cho biét kha ning tiép nhan cia tré voi moi nguoi xung quanh va céch tu
cham soc ban than, nhém tré di chirng thé hién cham hon tir khi 3 thang tudi,
dic biét dbi vai cac tré di chung mirc d nang, cac biéu hién chu yéu gua nét
mat nhu mim cudi, sy nhin qua déi mat, con thé hién béng hanh dong rit han
ché va nhiéu tiét muc khong thuc hién dugc, tré cang 16n 1én viéc thuc hién cac
tiét muc ndy cang cham, nhirng tré di chirng nhe va vira thi thuc hién dugc mot
s6 tiét muc nhung ciing kho khan va trong thoi gian kéo dai 1au hon nhiéu so
Vv6i tré binh thuong khong di chimg. So sanh véi két qua nghién ciu cua
Nguyén Thi Yén nim 2004 trén 99 tré em binh thuong tir 0 dén 5 tudi ¢ khu
vuc Ha Noi danh gia sy phat trién vé linh vuc c4 nhan xa hoi bﬁng test Denver
11, déu dat theo Itra tudi tir 50% - 90% [51], cho thiy nghién ctru cua chung toi
& nhom tré ¢6 di chirng thuc hién cac tiét muc & khu vuc c4 nhan - xd hoi co
cham hon han. Nghién ctru cia Nguyén Vian Thiang nim 2009, trén 65 tré so
sinh ngat sau d¢, theo di phat trién dén 2 tudi, danh gia sy phat trién vé ca
nhan x& hoi bang test Denver II cho thiy, ¢6 11 tré (16,9%) c6 DQ > 70 va 54
tré (83,1%) chi s6 DQ < 69 [52]. Nhu vay cho thdy, di chimg do cac nguyén
nhan gay tén thuong ndo tir thoi ky so sinh d4 anh hudng niang né dén sy phat
trién van dong cua tré.
= Chi s6 DQ trung binh Vé vin dong tinh té thich img danh gid bang test Denver:

Két qua nghién ctru & bang 3.26 cho thiy, DQ trung binh & nhém tré di
ching rat thép, thuc hién cac tiét muc vé véan dong tinh té thich ung déu

khong dat theo Itra tudi, nguoc lai nhom tré khong di chimg DQ trung binh
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cao hon hén, thuc hién cac tiét muc vé van dong tinh té thich ung déu dat theo
ltra tudi, khac biét ndy cd y nghia thong ké tir khi 3 thang tudi. Chi s DQ &
van dong tinh té thich tmg cho biét kha ning van dong cua cac nhém co nhod
va chu yéu 1a cac hoat dong phdi hop thi giac va van dong, nhom tré di ching
thé hién cham hon tir khi 3 thang tudi, dic biét d6i véi cac tré di chimg mirc do
nang, viéc st dung tinh té cic nhom co nhd nhu s khéo 160 cia ban tay, su
phdi hop véi thi giac rat han ché va nhiéu tiét myc khong thuc hién dugc, tré
cang l6n 18n viée thue hién cac tiét muc ndy cang cham, nhiing tré di chiing nhe
va vira thi thuc hién duge mot s tiét muc nhung cling khé khan va trong thoi
gian kéo dai 1au hon nhiéu so véi tré binh thuong khong di chimg. So sanh véi
két qua nghién ctru cia Nguyén Thi Yén nam 2004 trén 99 tré em binh thuong
tir 0 dén 5 tudi & khu vuc Ha Noi danh gia sy phat trién vé linh vuc véan dong
tinh té thich tng bang test Denver II, déu dat theo lira tudi tir 50% - 90% [51],
cho thdy nghién ciru ctia chiing tdi & nhém tré di ching thyc hién céc tiét muc
& khu vuc van dong tinh té thich tng c¢6 muodn hon hian. Nghién ctu cua
Nguyén Vin Thing nim 2009, trén 65 tré so sinh ngat sau dé, theo ddi phat
trién dén 2 tudi, danh gia sy phat trién vé van dong tinh té thich ung bing test
Denver |l cho thay, ¢ 13 tré (20,0%) c6 DQ > 70 va 52 tré (80,0%) chi sb
DQ < 69 [52]. Nghién ctru ctia Thomaidis L nam 2014 & Athens (Hy Lap)
trén 90 tré cham phat trién c6 d6 tudi trung binh 31 * 12 thang, chi sé DQ
trung binh & cac linh vure 14 52,2 + 11,4 céc yéu t6 lién quan 1a sinh non, cham
phét trién trong thoi ky bao thai, ngat khi sinh, tinh trang thiéu oxy, vang da
nang...[109]. Nhu vdy cho thiy, cAc nguyén nhan cé thé gay ton thuong néo tir
thoi ky so sinh va sau nay d4 anh huong ning né dén su phat trién cia tré.
= Chi s6 DQ trung binh vé ngdn ngit danh gid bang test Denver:

Két qua nghién ctru & bang 3.27 cho thdy, DQ trung binh & nhém tré di

chung rat thap, thuc hién cac tiét myc vé ngdn ngir déu khong dat theo ltra
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tudi, nguoc lai nhom tré khong di ching DQ trung binh cao hon han, thuc
hién cac tiét muc vé ngdn ngit déu dat theo lira tudi, khac biét ndy c6 y nghia
thdng ké tir khi 3 thang tudi. Chi sé6 DQ vé ngdn ngit cho thdy kha ning nghe,
hiéu biét va sir dung ngdn ngir cia tré. Nhitng tré di chung vang da nhan co
thé cuoi thanh tiéng theo dung Itra tudi, nhung néu thinh giac bi anh huong thi
tiét muc hudng vé noi phat ra 4m thanh hay hiéu duoc 161 noi lai rat kho khan,
sau nay s& anh hudong dén kha ning phat Am cua tré. Ton thuong ndo trong di
chung vang da nhan, khdng nhiing t6n thuong anh huéng dén van dong ma
con anh huong dén thinh lyc va van dong ctia mat. D6i vé6i truong hop di
chung nang, con co cing nhiéu, tré khong néi dugc, khong phat am duoc,
tiéng khoc ciing khac thuong, doi khi cha me chi cam nhan dwoc phan nao
cam xuc cua tré qua 4nh mat va con co cimg. Trong danh gia test Denver vé
ngon ngir cho thy tré co vé biét va hiéu nhung thé hién day du thi khong rd
rang, kho danh gia, khi tré dudi 9 thang c6 thé phat am nhu cac tré binh
thudng, nhung nhiing tré di chtng ning theo ddi dén 24 thang van trong tinh
trang nhu vay, mac du tré co vé hiéu 161 noi cua cha me, hop tac voi cha me
khi cho tré an, khi n6i chuyén véi tré, nét mat va anh mit biéu 16 cam xuc
nhiéu hon, nhung khong thé hién bang 16i néi hay tiéng cudi nhu tré binh
thuong. Nghién ciru cua Nguyén Thi Yén ndm 2004 trén 99 tré em binh thuong
tir 0 dén 5 tudi & khu vuc Ha Noi danh gi4 sy phat trién vé linh vuc ngdn ngir
bang test Denver II, déu dat theo Itra tudi tir 50% - 90% [51], so véi nghién ctiu
cua chung t61 & nhém tré di ching thyuc hién céac tiét muc & khu vuc ngon ngir
c6 mudn hon han. Nghién ciru ctia Nguyén Van Thang nam 2009, trén 65 tré
so sinh ngat sau dé, theo ddi phat trién dén 2 tudi, danh gia sy phat trién vé
ngon ngw béng test Denver II cho théy, chi cé 11 tré (16,9%) c6 DQ > 70 va
54 tré (83,1%) chi s6 DQ < 69 [52]. Nghién ctru cia Tang KM nam 2008 &

Hong Kong trén tré chdm phat trién cho thdy, hau hét 1a tré dudi 6 tudi chiém



120

93%, ly do kham bénh pho bién nhét 14 cham néi 39%, trong d6 17% la cham
phét trién tim than va 47% cham phat trién van dong [131]. Nhu vay cho thay,
cac nguyén nhan cé thé gay ton thuwong ndo tir thoi ky so sinh va sau nay da
anh huong nang né dén sy phat trién ngdn ngir cua tré.

= Chi s6 DQ trung binh vé vin déng thé so ddnh gia bang test Denver:

Két qua nghién ctru & bang 3.28 cho thdy, DQ trung binh & nhém tré di
ching rat thép, thuc hién céc tiét muc vé van dong tho so déu khong dat theo
ltra tudi, nguoc lai nhom tré khong di chimg DQ trung binh cao hon han, thuc
hién céc tiét myc vé van dong tho so déu dat theo lira tudi, khac biét ndy ¢ y
nghia thong ké tir khi 3 thang tudi. Van dong thd so cho biét kha ning gitr
dau, nang nguc, léy, ngéi, dang, di, chay, nhay cua tré, ndi chung 1a sir dung
cac co 16n cO y nghia tong thé vé van dong cua co thé. So vdi nghién ciru
Nguyén Thi Yén nim 2004 trén 99 tré em binh thuong tir 0 dén 5 tudi ¢ khu
vuc Ha Noi danh gid sy phat trién vé linh vyc van dong thd so bang test
Denver II, déu dat theo lira tudi tir 50% - 90% [51], nghién ctru ciia chung t6i &
nhom tré di chimg thuc hién céc tiét myc & khu vyc van dong thé so déu khong
dat theo Itra tudi. Nghién ciru ctia Nguyén Vian Thing ndm 2009, trén 65 tré so
sinh ngat sau d¢, theo ddi phét trién dén 2 tudi, danh gia sy phat trién vé van
dong tho so thich ung bang test Denver II cho thdy, chi c6 12 tré (18,5%) c6
DQ > 70 va 53 tré (81,5%) chi s DQ < 69 [52]. Nghién ctu cua El-Tallawy
nim 2014 & Al-Quseir ciia Ai Cap cho thiy, ty 1é tré bai ndo la 3,6 trén 1000
tré dé sdng, trong d6 vang da nhan chiém 15,7% [132]. Nhu vay cho thdy, cac
nguyén nhan cd thé gay tén thuong ndo tir thoi ky so sinh va sau nay da anh
huong ning né dén sy phat trién van dong cua tré. Di ching vang da nhan anh
huéng chii yéu dén van dong, do vay ciing nhu ddi véi van dong tinh té, diém
trung binh test Denver vé van dong thd so cua tré di chimg rat thap, ddi voi

tré di chirng nhe va vira tré con ¢6 nhiéu kha nang thuc hién duoc véi sy can
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thiép cua phuc hdi chirc ning, con nhitng tré di ching ning it c6 kha ning
phuc hdi, do vay tré cang Ion thi cang thay tré kho thuc hién duoc cac dong
tac theo lra tudi.

= So sanh DQ trung binh vé vin déng va tam than ddanh gid bang test Denver:

Két qua nghién ciru ¢ biéu do 3.10 cho thiy: Nhom tré khdng di ching,
diém trung binh déu dat theo lira tudi. Nhom di ching thap hon han tir sau 3
thang tudi. Trong nhom di ching, DQ trung binh bang test Denver giam
nhanh tir 3 thang dén 6 thang tudi, van dong tho c6 DQ thip nhat, sau 6 thang
tudi DQ trung binh giam chdm hon va sau 12 thang thi khong thay d6i, DQ
trung binh thyuc hién céc tiét muc vé van dong thép hon so véi céc tiét muc vé
tam than.

Hoat dong cua ndo lién quan dén ciu nhat va cac nhan duéi ddi c6 5
con dudng song song két ndi vo ndo, cac nhan dudi vo va cau ndo, cung cip
va phan hoi cac thong tin lién quan dén van dong, cam giac va nhan thirc. Cac
mach két nbi nay déu thong qua thé van bang cach truc tiép hodc gian tiép,
con duong tryc tiép tir thé van toi ciu nhat trong, ciu nhat ¢ vai trd ngan
chan hodc kich thich d6i thi kich hoat vo ndo lién quan dén cac hoat dong
nhan thirc va hanh vi. Con dudng gian tiép qua thé van t6i ciu nhat ngoai, e
ché hoic kich thich hoat dong ctia cac nhan dudi d6i dén vo ndo lién quan dén
cac hoat dong nhan thirc, hanh vi, phan rng cia co thé. Do d6, khi cau nhat va
cac hat nhan dudi vo bi tén thuong bdi doc tinh cua bilirubin s& anh huong
khong chi van dong, ma ca nhan thirc, tri nhd, tu duy va hanh vi cua tré [34].

Nghién ctru ctia chiing t6i cho thay DQ trung binh bang test Denver c6
xu hudng giam dan theo tudi, van dong tho co sd diém thap nhat, sau 9 thang
tudi diém trung binh giam cham hon va sau 12 thang thi khéng thay d6i. Theo
su phat trién vé tdm than va van dong binh thudng cua tré, laa tudi dudi 3

thang d4 biét hong chuyén, cuoi thanh tiéng, ngang dau tirng lGc khi nam sap,
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nhin theo vat sang di dong, dua tay vao miéng. Lira tudi nay dbi voi tré di
chung nang phan 16n van c6 thé thuc hién dugce, chi co dong tac dua tay vao
miéng va ngang dau la kho khin. Sau d6 dén lira tudi 1on hon tir 3 dén 6
thang, tré binh thudng bat dau biét 13y, cuoi reo, nhung ddi véi tré di ching thi
van chi thyc hién dugce nhu tré duéi 3 thang, do d6 DQ trung binh bing test
Denver tut xudng nhanh chéng, tiép theo d6 1a tir 6 dén 9 thang tré binh thudng
d4 ngdi bo dugce, cam thirc dn dua vao miéng, phat ra 4m thanh...con d6i véi tré
di ching thi tién trién cham co thé gitr duoc dau, biét la quen, biéu 16 cam xuc
qua anh mit, tuy nhién tré van nam mot chd, chua lay dugc, do d6 DQ trung
binh bang test Denver van tiép tuc giam. Tir sau 12 thang tudi tré di chimg van
trong tinh trang nhu vay, do d6 DQ trung binh hau nhu khong thay doi.

Nghién ctru cia Babu nam 2013 trén 66 tré so sinh du thang vang da
tang bilirubin gian tiép, bang cach danh gia theo thang diém hanh vi tim than
ctia Brazelton (neurobehavioral Brazelton), cho thay co su lién quan voi ting
bilirubin méau nang trén > 427 umol/l, tré khong chi bi anh huong vé van dong
ma cOn anh hudng ca vé nhan thirc, hanh vi va phan tng cua co thé sau nay,
tuy nhién céc biéu hién ton thuong vé van dong thudng rd rét hon vé tdm than
[133]. Nghién ctru cua Hokkanen nam 2014, trén tré so sinh du thang vang da
tang bilirubin gian tiép, ndng d6 bilirubin > 340 pmol/l, dugc theo dbi dén 30
tudi, cho thiy trong sé cac trudng hop chi anh hudng réi loan hanh vi tir thoi
tho 4u, Ma sau nay van co 45% tré bi anh huong dén nhan thic & loa tudi
trudng thanh [134].

Nhu vay ton thuong ndo do bilirubin anh hudng dén su phat trién ca vé
van dong va tdm than cia tré, trong d6 ton thuong anh huong dén van dong

nang n¢ hon va biéu hi¢n r0 rét hon.



123

4.3.2. Mgt s6 yéu té lien quan dén di chitng vang da nhan dnh huwéng dén sw
phét trién ciia tré.
= M6t s6 yéu 16 lién quan dén di chitng vang da nhan:

Két qua nghién ciru & bang 3.29 cho thiy, cac yéu t6 lién quan dén di
chung vang da nhan bao gdom: Trén bénh nhan so sinh vang da ting bilirubin
gian tiép phai thay mau, néu c6 yéu té d4 ra vién sau sinh khong dugc giam
sat vé vang da, thi c6 nguy co di ching cao gap 8,2 1an so v6i nhom khong co
yéu t6 trén, véi giéi han khoang tin cdy 1a 3,23 - 20,85 (dd tin cay 95%). Néu
c6 ndng dd bilirubin > 515 pmol/l thi ¢6 nguy co di ching cao gap 28,08 lan
S0 V&i nhom co ndng do bilirubin < 515 pmol/l, véi gidi han khoang tin cay 1a
10,22 - 77,21 (d tin cay 95%). Néu c6 ngdy tudi nhap vién > 6 ngdy thi c6
nguy co di chimg cao gip 4,41 lan so v6i nhom tré ¢6 ngay tudi nhap vién
< 6 ngay, voi gidi han khoang tin cay 1a 1,97 - 9,88 (d0 tin cay 95%). Néu co
yéu t6 thiéu enzym G6PD thi ¢6 nguy co di chimg cao gip 2,71 lan so véi
nhom khéng thiéu enzym G6PD, véi gidi han khoang tin cay 1a 1,04 - 7,09
(d0 tin cay 95%). Néu bi bénh ndo Cép khi nhap vién thi c6 nguy co di chiing
cao gap 144,18 1an so v&i nhém khong co bénh no cap, véi gidi han khoang
tin cay 1a 18,46 - 1125,87 (d0 tin cay 95%).

Nghién ctru cia Gamaleldin nam 2010, trén 249 tré so sinh vang da
tang bilirubin gian tiép nang voi ndng do bilirubin mau toan phan > 25 mg/dl
(427 umol/l), cho thay c6 99 tré (39,8%) bénh ndo cap khi nhap vién v6i nong
d6 bilirubin tir 544 - 620,5 umol/I, khi ndng do bilirubin > 31,5 (535,5 umol/l)
c6 111 tré co biéu hién ton thwong nfo ma khdng c6 cac yéu t nguy co [81].
Nghién ctru ctia Hameed nim 2011 trén 162 tré so sinh vang da ning, tudi
nhap vién 4 - 7 ngay, da ra vién sau sinh dugc nhap vién tro lai co néng do
bilirubin 1a 386 + 108 umol/l, c6 22% tré bénh ndo cip do bilirubin, tir vong

trong vong 48 gio sau nhap vién la 12% va di ching vang da nhén la 21%;



124

cac yéu t6 nguy co vang da nhan va tir vong |2 tré ¢4 ¢ biéu hién bénh ndo
cap khi nhap vién [95]. Nghién ctu ctia Owa JA ¢ Nigeria nam 2009 trén 90
tré so sinh vang da nang dugc thay mau, c6 27 tré (30%) di ching vang da
nhan, trong s6 cac yéu t6 lién quan dén thay mau c6 yéu t6 thiéu enzym
G6PD 14 34,4% [7]. Nghién ctru caa Y Bao nim 2013 & Trung Québc, trén 116
tré so sinh bénh nfo cip do bilirubin, ngay tudi nhap vién 5,2 + 4,3 ngay,
nong do bilirubin méau 486,0 + 169,4 umol/l [96]. B4o céo cua Mc Gillivray A
nam 2011, tong hop 7 nghién ctru & Australia cho thdy, ty 1é vang da so sinh
nang la 7,1 - 45 trén 100.000 tré sinh ra, ty 1 vang da nhan la 0,4 - 2,7 trén
100.000 tré sinh ra; nguyén nhan chi yéu 1a bat dong nhém mau me con hé
ABO, thiéu enzym G6PD, tan méau va nhidm tring; cac yéu té lién quan 1a dé
non, tré nam va sau sinh xuat vién som khéng duoc giam sat vang da [135].
Theo Arian YH (2014), ty 1¢ thiéu enzyme G6PD & cac nudc Nam A chiém
trén 33% trén toan thé gidi, trong khi d6 cac nudc thu nhip cao chi chiém
2,2%; do d6 can c6 giai phap giam sat vang da so sinh va tiép can y t& ddi véi
cac nudc Nam A [136]. Theo Bhutani (2011) va Kaplan M (2009) do ludn ¢
cac yéu t6 nguy co vang da so sinh nang, nén can c6 chuong trinh giam sat vé
vang da so sinh trong tudn dau tién sau sinh, tiéu chuan hoa toan cau vé giam
sat vang da ngay sau sinh, gi4o duc y té, hudng din cha me phat hién sém
vang da [137],[138].

Nhu vy nghién ciru ctia chiing t6i ciing c6 két qua tuong tu nhu cac tac
gia, tré so sinh d4 ra vién khong dugc gidm sat vé vang da, khi nong do
bilirubin méu ting qua cao trong thoi gian dai, dic biét c6 thém yéu td nguy
co nhu thiéu enzym G6PD, bilirubin d4 ngdm vao ndo gay ton thuong nio,
khi d6 méi nhap vién thi d& mudn, cho du co duoc diéu tri tich cuc bang chiéu

dén va thay mau, thi van c6 nguy co di ching ndo man tinh sau nay.
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= Phan tich mé hinh da bién cdc yéu t6 lién quan dén di chimg vang da nhan:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.30 cho thay, trong 5 yéu t6 dua vao phan
tich bao gom céc yéu t6 da co lién quan nhu: Tré d ra vién sau sinh khong
duoc theo ddi sang loc vé vang da so sinh, ndng do bilirubin todn phan trong
mau ting cao > 515 pumol/l, ngdy tudi nhip vién mudn > 6 ngdy, thiéu enzym
G6PD va da ton thuong ndo cip khi nhap vién. Két qua cho thay c6 2 yéu té
lién quan cd y nghia thong ké véi ty 18 di ching, d6 13 ndng do bilirubin méau
> 515 umol/l véi OR = 16,71 (95% CI = 4,21 - 66,29) va bénh ndo cap khi
nhap vién voi OR = 84,37 (95% CI = 7,89 - 902,65). Nhu vay nhirng bénh
nhan c6 ndng d6 bilirubin mau > 515 umol/I va bénh nfo cp khi nhap vién
thi ¢6 ty 1& di chimg lan luot 12 16,52 va 77,46 lan so v6i nhitng bénh nhan
khong c6 dic diém trén. Nghién ctu ctua de Lima GM nidm 2012 & Brazin trén
su dong thudn cua cac chuyén gia vé vang da so sinh cho thdy, cac tac gia déu
cho rang c6 bon yéu té lién quan dén vang da nhan 1a tudi thai, can ning, tudi
nhap vién va ndng d6 bilirrubin [139]. B4o céo cua Johnson nim 2009 tong
hop nghién ctru cua cac tac gia & Hoa Ky cho thay, di chimg vang da nhan van
con Xay ra ¢ tré so sinh du thang, nguyén nhan chinh la tré sau sinh khong duoc
giam sét vé vang da, khi nhap vién da c6 ton thuong nfo véi ndng d bilirrubin
mau tang cao [140].

Nhu vay, két qua nghién ciru ctia chiing toi ciing twong dong véi nghién
Clru clla cac tac gia. Tré so sinh vang da tang bilirubin gian tiép khi nhap vién
d4 c6 ton thuong ndo cdp tinh, nghia 13 bilirubin mau dd ngdm vao céac to
churc ndo, d6 1a nhirng vung nhu cau nhat, dudi doi, hoi hai mé, tiéu ndo...gay
ra nhirg ton thuong ngay tir nhitng ngay dau sau sinh, té bao than kinh con &
giai doan non yéu va dang phat trién, viéc diéu tri tich cuc bang chiéu dén va
thay mau lic nay chi gitp ngan can khong gy ton thuong thém cac ving cua

ndo, do vay cac to chirc ndo da b ton thwong tu hdi phuc khong dé dang, nén
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cd nguy co cao di chirng vang da nhan. Chinh vi vay Hoi Nhi khoa Hoa Ky da
dua ra cac khuyén nghi vé chi dinh diéu tri va cac yéu t6 nguy co dé sang loc
vang da so sinh tir ngay sau khi sinh.

» So sanh tan sudt mac bénh theo tuéi:

Két qua nghién cru ¢ bang 3.31 cho thiy sb 1an mic bénh trong mdi 6
thang, tan suit mac bénh ddi v6i lra tudi dudi 6 thang rat thip va khdng co su
khé&c biét gitta hai nhom. Tir sau 6 thang tudi, c6 ty 1& cao s6 1an mac bénh &
nhém tré di chimg hon han nhém khdng di chimg. Nhitng bénh tré hay mic
chu yéu 12 bénh dudng hé hip. So sanh v&i nghién ctu cia Nguyén Thi Yén
niam 2004 trén 99 tré em binh thudng tir 0 dén 5 tudi ¢ khu vire Ha Noi [51],
tn suat mic bénh nhom tré khong di chirg ciia chiing t6i co két qua twong
tu, con nhom tré di chirng thi ty 1€ cao hon, sau 12 thang tan sudt mic bénh
con cao hon, c6 thé do tinh trang di chimg nén chim séc kho khin, dinh
dudng khong day du tré d& bj mac bénh.
= So sanh thoi gian mdc bénh theo tuéi:

Két qua nghién ciru ¢ bang 3.32 cho thiy s6 ngdy méc bénh trong mdi 6
thang, cho thay s6 ngay mic bénh trung binh déi véi lta tudi dudi 6 thang rat
thap va khong cd su khéc biét giita hai nhom. Tl sau 6 thang tudi, c6 ty 1é cao
s6 ngay mac bénh trung binh ¢ nhém tré di ching hon hin nhém tré khong di
chtng. So sanh véi nghién ctru cuia Nguyén Thi Yén nam 2004 trén 99 tré em
binh thuong tir 0 dén 5 tudi ¢ khu vire Ha Noi [51], thoi gian mac bénh nhém
tré khdng di ching cua ching t6i co két qua twong tw, con nhdm tré di ching
thi thoi gian mic bénh dai hon, cling nhu tan sudt mic bénh co thé do tinh
trang di chirng nén cham soc khé khan, dinh dudng khong day du tré dé bi

méc bénh va thoi gian kéo dai hon.
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4.3.3. Mt 6 yéu té lién quan dén sw phdt trién ddinh gid bang test Denver
phan bé theo DO sau 24 thing tuéi:

Két qua nghién ctru & bang 3.33 cho thay: Trén bénh nhan so sinh vang
da tang bilirubin gian tiép phai thay mau, néu co yéu to di ra vién sau sinh
khong giam sat vang da thi ¢ nguy co cham phat trién cao gap 8,2 1an so véi
nhoém khong c6 yéu t6 da ra vién sau sinh, v&i gidi han khoang tin cay 1a
3,23-20,85 (d6 tin ciy 95%). Néu c6 ndng d6 bilirubin > 515 pmol/l thi c6
nguy co cham phat trién cao gap 37,13 lan so véi nhém c¢6 ndng do bilirubin
< 515 umol/l, véi gidi han khoang tin cay la 12,85 - 107,24 (d6 tin cay 95%).
Néu c6 ngay tudi nhap vién > 6 ngdy thi c6 nguy co cham phat trién cao géap
4,41 lan so véi nhdm c6 ngdy tudi nhap vién < 6 ngdy, voi gidi han khoang
tin cay 1a 1,97 - 9,88 (d6 tin cdy 95%). Néu c6 yéu t6 thiéu enzym G6PD thi
c6 nguy co cham phat trién cao gap 2,71 1an so voi nhom khong thiéu enzym
G6PD, véi gidi han khoang tin cdy 1a 1,04 - 7,09 (d6 tin cay 95%). Nhom tré
c6 DQ < 70 ¢6 100% tré c6 tién st bénh ndo Cép do bilirrubin, nguoc lai
nhom c6 DQ > 70 chi ¢ 21,6% tré cé tién sir bénh ndo cap. So sanh véi két
qua nghién ctu ¢ bang 3.29 mot sé yéu té lién quan dén di chimg vang da
nhan, két qua nghién ciru ¢ hai bang twong dwong nhau. Nhu vay c6 thé thiy,
trong nghién ctru ndy tré c6 chi sé6 DQ < 70 (cham phat trién) twong dwong
véi nhom tré di chimg vang da nhén, hay néi cach khac la tré c¢6 di ching
vang da nhan s& anh hudng dén sy phat trién vé tim than van dong.

Nghién ctru ciia Ezeaka CV nam 2014 & Nigeria cho thdy, do c6 ty 18
cao vang da so sinh nang va di ching vang da nhan la mét trong nhitng
nguyén nhan gay bai ndo & tré em, dé ngin ngira cin c6 chwong trinh giam séat
vang da, sir dung phiéu theo ddi vang da két hop véi gido duc cho ba me tir
khi mang thai va nang cao vai trd cia nhan vién y té [141]. Theo Martinez

(2012) x@y dung chién luoc an toan vang da so sinh & Argentina, nhdn manh
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can xem xét thay méau khi néng d6 bilirubin méau > 340 pmol/l véi phén loai
bénh nhan vé tudi thai, ngdy tudi nhap vién va céc yéu té nguy co [142].

Cung véi su phat trién cua x4 hoi, nhan thic ngdy mot nang cao, bénh
nhan dugc phat hién va diéu tri som, mac d6 vang da khdng qué cao va ting
khong qué nhanh thi hau hét tién luong déu tét, bénh nhén ra vién sau vai
ngay diéu tri bang anh sang liéu phap, tré phat trién hoan toan binh thuong
khong dé lai di ching gi. Mot s6 nude phat trién hdu nhu khong ¢6 tré so sinh
vang da tang bilirubin gian tiép phai thay mau, tré so sinh duoc theo ddi chit
ché tir 3 dén 5 ngay sau dé va cac ba me déu duoc hudng din theo ddi vé
vang da tré so sinh, nén tré luon duge diéu tri kip thoi va hiéu qua. Vang da
nhan 13 rat hiém & cic nudc phat trién, nhiéu bac sy so sinh s& khong bao gio
nhin thdy mot trudng hop thay mau trong su nghiép cua ho. Tuy nhién, vang
da nhan s& khong bao gid tré thanh “tiét chung” boi vi cac yéu t6 nguy co sé
lubn tiép tuc c6 mit. Tuy vay, vang da nhan c6 kha nang tré thanh mot su
kién hiém & cac nudc dang phat trién, néu co sy két hop gidm sat vang da,
dua trén danh gia yéu t6 nguy co ddi véi tat ca cac tré so sinh, trude va sau
khi xuat vién tir cac co so y té sau sinh, gido duc tuyén truyén vé cac nguy co
di ching cta bénh vang da ¢ so sinh vdi cha me, luén dat muc tiéu theo doi
duoc tat ca cac tré so sinh c6 nguy co va quan 1y tich cuc, thi chic chin giam

thiéu dugc ty 18 tré so sinh bj tai nhap vién vi bénh ndo cap do vang da.
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KET LUAN

Qua nghién ctru 118 bénh nhan so sinh du thang vang da nang do ting
bilirubin gian tiép trong mau, phai thay mau tai bénh vién Nhi Trung uong,
theo ddi dén 24 thang tudi. Ching tdi rat ra mot sb két luan sau:

1. Pic diém l1am sang, can lam sang caa tré so sinh di thang vang da do
ting bilirubin gian tiép, phai thay mau:
1.1. Dic diém lam sang, cin lim sang:

- Pac diém 1am sang: Ty 1¢ nam/nir 1a 1,62/1; ty 1¢ tré d& ra vién sau
sinh khong duoc giam st vé vang da cao (56,78%), hon mot phan ba sé tré
nhap vién > 6 ngay (35,6%), hau hét vang da dén ving 5 12 93,4%.

- Pic diém can 1am sang: Nong d6 bilirubin méu toan phan cao
(529,06 + 97,7 umol/l) va ty 1¢ B/A cao (8,79 # 1,8), thiéu enzym G6PD
17,8%: bat d@)ng nhém mau me con hé ABO Ia 29,6%; me nhom mau O la
79,6%; thiéu mau 68,64%. CO su twong quan tuyén tinh nghich bién giira
nong do Hb va bilirubin mau.

1.2. Dic diém lam sang, cdn lam sang bénh n3o cdp do bilirubin:

Biéu hién 1am sang tén thuong néo cap 1a 50,8% (li bi, ba kém, bo b,
tang truong luc co, con xodn vin toan than, khoc thét) vai ndng do bilirrubin
trong mau tang cao (585,20 £ 91,48 umol/l) va ty 1¢ B/A cao (9,78 = 1,63),
trong d6 muc d6 nang chiém 53,3%; muac do bénh ndo Cép cang nang thi n6ng
d6 bilirrubin va ty 1& B/A cang cao. Cac yéu t6 lién quan dén bénh néo cép 1a
khong giam sat vang da sau sinh, ndng dé bilirrubin mau > 515 pmol/l va tudi
nhap vién > 6 ngay, phan tich da bién c6 2 yéu t6 lién quan Ia bilirrubin méu

> 515 pmol/l va tudi nhap vién > 6 ngay.
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2. Panh gia sy phat trién thé chat, tim than va van dong tré so sinh di
thang vang da phai thay mau:

- Ty 1& cham phat trién tdm than va van dong giam dan theo thang tudi,
sau 12 thang tuoi it thay d6i, sau 24 thang tudi 1a 37,3%; ty 1¢ cham phat trién
vé van dong (37,3%) nhiéu hon 1a vé tdm than (27,1% - 29,7%).

- Ty 18 di ching vang da nhan giam dan theo thoi gian theo ddi, sau tir 12
dén 24 thang tudi khong thay doi 1a 37,3%; trong ¢6 nhém di ching muc do
nang chiém 77,3%; giam thinh luc 72,7% va ton thuong trén MRI so ndo (chu
yéu ving cau nhat, khong thay d6i thé tich va dbi xing hai bén) 1a 75,0%.

- Tang trudng vé thé chit: Tré di chimg c6 biéu hién cham ting trudng
Vvé cin nang tir 6 thang tudi va cham phat trién chiéu cao tir 12 thang tudi hon
S0 V&i tré khong di chung, tuy nhién khdng cd tré suy dinh dudng.

3. Mot s6 yéu td anh hwdng dén sy phat trién tdm thin va van dong & tré
so' sinh dii thang vang da phai thay mau trong hai nim diu:

Tré ra vién sau sinh khong duoc gidm sat vé vang da, ndng do bilirrubin
mau cao > 515 pmol/l, ngay tudi nhap vién > 6 ngdy, thiéu enzym G6PD va
bénh ndo cap khi nhap vién. Dic biét c6 hai yéu té lién quan da bién voi vang

da nhan 1a bilirrubin mau cao > 515 pmol/l va bénh nfo cép.
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KIEN NGHI

1. Can c6 giai phap giam sat vang da tang bilirubin gian tiép cho tit ca
tré so sinh tir ngay sau sinh, & tit ca cac tuyén y té. Nhim phat hién sém dé
diéu tri kip thoi cac truong hop vang da nang tranh nguy co ton thuong néo.

2. Theo ddi lau dai tit ca cac trudng hop vang da so sinh ting bilirubin
gian tiép da thay mau, nham phat hién sém di ching dé co bién phap can

thiép, gip tré hoa nhap cong dong.
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Phu luc 1

BENH AN NGHIEN CUU STT:
S6 ho so bénh an:
1. Ho va tén bénh nhan: Gioi:
2. Pia chi: S6 nha; X6m/Té:
Phuong/Xa: .Huyén/TP: .Tinh:
3. Ho tén me: Nghé nghiép:
Ho tén bé: Nghé nghiép:
4. Sb dién thoai lién lac:
5.Ngay sinh: / /201 .Can ning luc dé: g. Tubi thai:
Contha: . DPé quaam dao o; Mb dé o; Ngat hoac SHH sau d¢ o
Thoi gian chuyén da: .Thoi gian v& 6i:
Chiéu dai khi sinh(cm): : Vong dau khi sinh(cm):

Tinh trang ba me khi mang thai: Khée manho. Kham thai: Pay duo;

khong dﬁy dt o; Mic bénh:

Tién st dung thube cua me:

Noi sinh: Bénh vién tuyén TW o; Tinh o; Huyén o; X& o; khac o.

Sau sinh: P4 ra vién o; Chua ra vién 0; Tai nhap vién 0.

Phéat hién vang da tai: Bénh vién tuyén dudi o ; Tai nha o. Khac o.

Tién str me 14n sinh trude c6 con vang da: C6 o; khong o.

Tién sir diéu tri vang da tuyén du6i: Truyén dich o; Chiéu dén o; Thay mau o;
Diéu tri khéc:

Ly do chuyén vién: Vi vang da o; khac o.

Nubi dudng trude khi nhap vién: Sita me hoan toan o; Sita me chu yéu o;
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Noi chuyén vién: Tur bénh vién tuyén dudi o; khac o.

6. Ngay nhap bénh vién Nhi TU: Hdi: gid  phat. Ngay: / /201



Ngay tudi nhap vién: ngay.
7. Thoi gian tir khi sinh dén khi phat hién vang da: Ngay tha:
8. Thoi gian tir khi vang da dén khi duoc diéu tri chiéu dén:
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Nhiét do: ; Nhip tho: ; Nhip tim: ; Sp02:
Tim téi: Co o; khong o. Tang truong lyc co: Co o ; khong o.
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Bénh kém theo khi nhap vién:
C6 biéu hién bénh ndo cip do vang da: Cé o; khong o.
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Tim tai: Co o; khong o. Tang truong luc co: Co O ; khong o.

Thép cang: Co o ; khong o. Co giat: Co o ; khong o.

Bicu hién khéc:
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14.3. Xét nghiém sinh héa khac:
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14.4 Chan doén hinh anh:
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14.5 Xeét nghiém khac:
Nhém mau con: . Nhém mau me:

Dinh lugng khang thé khang hong cau:



Test coombs: Am tinh o; Duong tinh 0.
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15. Diéu tri:
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Con xo04n van: C6 o; khong O.
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Vong nguc:  .Vong canh tay:
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Tang truwong luc co: C6 O ; khong o.

Con xoan van: C6 o; khong 0.
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\Vong nguc: .vong canh tay:
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Test Denver:

Khu vee DQ Ghi cha
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Hudng can thiép:
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Ghi chu:
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- Thude: Vit D o; Sit o; Thude khac:

- Huéng dan nudi dudng:

19. Kham lgi lan 3 (khi 6 thing tuoi):

Sita me hoan todn o; Sita me cha yéu o; sita me mot phan o; sita khac o.
An b6 sung tir thang thir:
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C6 kho khin khi nudi dudng: Do thiéu sita me o; Tré khong bt o; Tré khong an
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Khu vee DQ Ghi cha

Ca nhan Xa hoi

Van dong tinh té
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DQ trung binh

Hudng can thiép:

- Chup MRI s néo:
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Sita me v6i an bd sung 0O; sira me¢ mQt phﬁn voi stra khac o; stra khac o.

Thanh phan 3n b6 sung: Pay du o; Khong day du o.



Kho khan khi nuo6i dudng: Khong o.

C6 kho khin khi nudi dudng: Do thiéu sita me o; Tré khong bt o; Tré khong an
hoac an kém o, Do hoan canh gia dinh o; Do diéu kién kinh té o; Do me bi bénh 0.
Ché d¢ an 1: o; ché d6 an 2: o (Tong s6 diém theo bang danh gia: )

Téang truong lyc co: Co o ; khong o.
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- Bo déap tng tinh luc:
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- Kham phuc héi chirc ning:

- Thude: Vit D o; Sat o; Thudce khac:

- Huéng dan nudi dudng:

21. Kham lgi ldn 5 (khi 12 thing tuoi):

Stra me véi an bd sung 0; sitra me mdt phan véi sitra khac o; stra khac o.



Thanh phan 3n b6 sung: Pay du o; Khong day du o.

Kho khan khi nuo6i dudng: Khong o.

C6 kho khin khi nudi dudng: Do thiéu sita me o; Tré khong bi o; Tré khong an
hoac an kém o, Do hoan canh gia dinh o; Do diéu kién kinh té o; Do me bi bénh 0.
Ché d¢ an 1: o; ché d6 an 2: o (Tong s6 diém theo bang danh gia: ).

Téang truong lyc co: Co o ; khong o.

Con xoan van: Co; khong

Chiéu cao: .Can nang: Vong dau:

\Vong nguc: .vong canh tay:

Bénh kém theo va phuong phap diéu tri:

Test Denver:
Khu vee DQ Ghi cha

Ca nhan Xa hoi

Van dong tinh té

Ngbn ngir

Van dong tho so
DQ trung binh

Hudng can thiép:

- Chup MRI s néo:

- Bo dap ung tinh lyc:

- Xét nghiém khac:

- Kham phuc héi chirc ning:

- Thudc: Vit D o; Sit o; Thude khéc:

- Huéng dan nuodi dudng:



22. Kham lai ldn 6 (khi 18 thing tuoi):

Con bu stta me 0; DA cai sira 0. Cai sira thang thu:

Thanh phan an: Pay du o; Khong day du o.

Kho khan khi nuo6i dudng: Khong o.

C6 kho khin khi nuéi dudng: Do thiéu sita me 0; Tré khong bt o; Tré khong an
hoac an kém o, Do hoan canh gia dinh o; Do diéu kién kinh té o; Do me bi bénh 0.
Ché d¢ an 1: o; ché d6 an 2: o (Tong s6 diém theo bang danh gia: ).

Téang truong lyc co: Co o ; khong o.

Con x04n van: Co6o; khongn.

Chiéu cao: .Can nang: Vong dau:

\Vong nguc: .vong canh tay:

Bénh kém theo va diéu tri;

Test Denver:
Khu vee DQ Ghi cha

Ca nhan Xa hoi

Van dong tinh té

Ngon ngir

Van dong tho so
DQ trung binh

Hudng can thiép:

- Chup MRI s¢ néo:

- Bo dap ung tinh lyc:

- Xét nghiém khac:

- Kham phuc héi chirc ning:

- Thude: Vit D o; Sit o; Thude khac:

- Huéng dan nuodi dudng:



23. Kham lai ldn 7 (khi 24 thing tuoi):
Con bu stta me 0; DA cai stra 0. Cai stra thang thu:
Thanh phan nuéi dudng: Pay du o; Khong day du o.
Kho khan khi nuo6i dudng: Khong o.
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Bénh kém theo va diéu tri:
Test Denver:
Khu vee DQ Ghi cha
Ca nhan Xa hoi

Van dong tinh té

Ngbn ngir
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- Bo déap tng tinh luc:

- Xét nghiém khac:
- Kham phuc héi chirc ning:
- Thuée: Vit D o; Sat o; Thude khéc:

- Huéng dan nuodi dudng:

THAY MAT GIA DINH BENH NHAN NGUOI THUC HIEN
Cam két tw nguyén hop tac



PHU LUC 2
Khuyén cdo co bén vé chi dinh thay mdau diéu tri vang da ting bilirubin

gian tiép & tré so sinh, theo Hpi Nhi khoa Hoa Ky nim 2004

Nguy co trung
Re /1 ex, A i inh A
Tu‘;:g(ag;; va calsoo’(;l;-g;%l':z:‘icr? + (>38 tlkl)z‘“m + nguy N(iugsczlglllgp
nguy co) co hodc 35-37*° =
tuan)
Bilirubin mau toan phan (mmol/l)

Khi sinh 200 235 270

12 gior 230 255 205

24 gic 255 280 320

48 gioy 290 320 375

72 gio 315 360 405

96 gio 320 380 425

5 ngay 320 380 425

6 ngay 320 380 425

7 ngay 320 380 425

-Luuy:

+ Trong 24 gid dau sau sinh, ngoadi ndng do bilirubin theo cic muc do
trén, con tly thudc vao cac tinh hudng 1am sang khéc nhau va kha nang dap
g v6i chiéu dén dé can nhic thay mau.

+ Tién hanh thay mau ngay, khi ndng d6 bilirubin ctia bénh nhan cao hon
cac muc bilirubin & bang trén tir 85 pmol/l tré 18n hodc c6 dau hiéu cta bénh
ndo cap do bilirubin.

+ Str dung ndng do bilirubin toan phan trong mau, khong str dung nong
d6 bilirubin gian tiép.

+ Bénh nhan d4 dugc diéu tri chiéu dén tich cuc, ma néng do bilirubin

van cao hon mirc khuyén céo thay mau, thi khuyén khich thay mau ngay.



+ Db6i voi bénh nhan méi nhap vién, miac dU nong do bilirubin tuwong
duong voi cac mirc khuyén cdo thay mau, thi ciing chuwa nén thay mau ngay,
ma cho chiéu dén tich cuc trude, sau d6 theo dbi nong do bilirubin mau 2 - 3
gid/lan, sau 6 gid chiéu dén tich cuc ma ndng do bilirubin ctia bénh nhan van
cao hon murc khuyén cdo thi thuc hién thay mau ngay.

- C4c yéu tb nguy co bao gom:

+ CAc yéu 16 nguy co cao:

Nong d6 bilirubin todn phan trong mau hoic do qua da & mirc d6 nguy
co cao. Vang da xuit hién sém trong vOng 24 gid sau sinh. Bat ddong nhém
mau giira me va con hé ABO hodc Rh, nguy co tan méau nhu thiéu enzym
G6PD. Tudi thai 35-36 tuan. Tién sir anh hoic chi rudt cua tré da phai diéu tri
vang da. Budu huyét thanh hodc bam tim nhiéu trén co thé tré sau sinh. Nguoi
Pong A. Nudi dudng kém, mat nudc.

+ CAc yéu 16 nguy co trung binh:

Nong d6 bilirubin todn phan trong mau hoic do qua da & mirc d6 nguy
co trung binh. Tudi thai 37-38 tudn. Vang da xuit hién sau 24 gio va trudce 72
gid tudi. Tién st anh hodc chi c6 vang da. Me bi bénh dai thio duong. Me >
35 tudi. Tré 1a nam gioi.

+ CAac yéu 16 nguy co thip:

Nong d6 bilirubin todn phan trong mau hoic do qua da & mirc d6 nguy
co thip. Tudi thai > 41 tudn. Mau sic da: Da mau niu hoic dam den, khong

phai tring hong. DA ra vién sau sinh > 72 gid tudi.



Phu luc 3

BANG DANH GIA TUOI THAI

bac diém

— o
>

Céch danh gia

Diém dat

Tu thé

Nam dudi thang
Nam hai chi duéi co
Nam hai tay co, hai chan co

Nam sip
trén ban tay
nguoi khdm

WNRPRPWN -

Pau gap xudng than, bon chi dudi chéo
Pau ci, bon chi hoi cong

Pau ngang 3 gidy, 2 tay gip, 2 chan hoi
cong

NUm va

La mot cham khong ndi trén mit da
Nhin thay 18, so thay, khong ndi trén mat da
Nhin thay r8, nhé cao 2 mm trén da

Mong

Chua moc dén dau ngén tay
Moc dén dau ngdn tay
Moc chum qua dau ngon tay

Tai

Mém dé bién dang, gap khong bat trd lai
Sun mém, gép bat trd lai cham

Sun hinh rd, gap bat tro lai ngay

Sun cirng, gip bt tré lai ngay

Sinh duc

Chua c6 tinh hoan, moi bé to

Tinh hoan nam trong 6ng ben

Tinh hoan ¢ ha nang, méi 16n hoi khép
Biu c6 nép nhin, moi 16n khép kin

Vach gan
ban chén

AP OWODNRPRPIPRPOLONRPRPIPRPOLODNPEFPOLONREPRPON -

Khéng co

1/3 vach ngang trén long ban chén
2/3 vach ngang trén long ban chan
Vach ngang chiém ca 10ng ban chan

Tong cong diém:

Piém

Tuoi thai (tuan)

27

28

9-10

29-30

11-14

30-32

15-17

33-34

18-20

35-36

21-22

38-39

23-24

40-42




Phu luc 4: TANG TRUONG VE CAN NANG VA CHIEU CAO CHUAN CUA WHO 2006
Can ning theo thang tudi, tré nir (WHO 2006)
Z-scores (Can niang kg)

Nam: Thang  Thang L M S -3SD -2SD -1SD  Trungbinh  1SD 2SD 3SD
0: 0 0 0.3809 3.2322 0.14171 2.0 2.4 2.8 3.2 3.7 4.2 4.8
0:1 1 0.1714 4.1873 0.13724 2.7 3.2 3.6 4.2 4.8 5.5 6.2
0: 2 2 0.0962 5.1282 0.13000 3.4 3.9 45 5.1 5.8 6.6 7.5
0: 3 3 0.0402 5.8458 0.12619 4.0 45 5.2 5.8 6.6 7.5 8.5
0: 4 4 -0.0050 6.4237 0.12402 4.4 5.0 5.7 6.4 7.3 8.2 9.3
0: 5 5 -0.0430 6.8985 0.12274 4.8 5.4 6.1 6.9 7.8 8.8 10.0
0: 6 6 -0.0756 7.2970 0.12204 5.1 5.7 6.5 7.3 8.2 9.3 10.6
0:7 7 -0.1039 7.6422 0.12178 5.3 6.0 6.8 7.6 8.6 9.8 111
0: 8 8 -0.1288 7.9487 0.12181 5.6 6.3 7.0 7.9 9.0 10.2 116
0: 9 9 -0.1507 8.2254 0.12199 5.8 6.5 7.3 8.2 9.3 10.5 12.0
0:10 10 -0.1700 8.4800 0.12223 5.9 6.7 7.5 8.5 9.6 10.9 12.4
0:11 11 -0.1872 8.7192 0.12247 6.1 6.9 7.7 8.7 9.9 11.2 12.8
1: 0 12 -0.2024 8.9481 0.12268 6.3 7.0 7.9 8.9 10.1 115 13.1
1:1 13 -0.2158 9.1699 0.12283 6.4 7.2 8.1 9.2 10.4 11.8 135
1: 2 14 -0.2278 9.3870 0.12294 6.6 7.4 8.3 9.4 10.6 12.1 13.8
1: 3 15 -0.2384 9.6008 0.12299 6.7 7.6 8.5 9.6 10.9 12.4 14.1
1: 4 16 -0.2478 9.8124 0.12303 6.9 7.7 8.7 9.8 111 12.6 145
1: 5 17 -0.2562  10.0226 0.12306 7.0 7.9 8.9 10.0 11.4 12.9 14.8
1: 6 18 -0.2637  10.2315 0.12309 7.2 8.1 9.1 10.2 116 13.2 15.1
1: 7 19 -0.2703 10.4393 0.12315 7.3 8.2 9.2 104 11.8 135 154
1: 8 20 -0.2762  10.6464 0.12323 7.5 8.4 9.4 10.6 121 13.7 15.7
1: 9 21 -0.2815  10.8534 0.12335 7.6 8.6 9.6 10.9 12.3 14.0 16.0
1:10 22 -0.2862  11.0608 0.12350 7.8 8.7 9.8 111 12,5 14.3 16.4
1:11 23 -0.2903  11.2688 0.12369 7.9 8.9 10.0 11.3 12.8 14.6 16.7

N
o
N
~

-0.2941 11.4775 0.12390 8.1 9.0 10.2 115 13.0 14.8 17.0



Can ning theo thang tudi , tré nam (WHO 2006)

Z-scores (Can niang kg)

Nim: Thing  Thang L M S -3SD -2SD -1SD  Trungbinh  1SD 2SD 3SD
0:0 0 0.3487 3.3464 0.14602 2.1 2.5 2.9 3.3 3.9 4.4 5.0
0:1 1 0.2297 4.4709 0.13395 2.9 34 3.9 45 5.1 5.8 6.6
0: 2 2 0.1970 5.5675 0.12385 3.8 4.3 4.9 5.6 6.3 7.1 8.0
0:3 3 0.1738 6.3762 0.11727 44 5.0 5.7 6.4 7.2 8.0 9.0
0: 4 4 0.1553 7.0023 0.11316 4.9 5.6 6.2 7.0 7.8 8.7 9.7
0:5 5 0.1395 7.5105 0.11080 5.3 6.0 6.7 7.5 8.4 9.3 104
0: 6 6 0.1257 7.9340 0.10958 5.7 6.4 7.1 7.9 8.8 9.8 10.9
0:7 7 0.1134 8.2970 0.10902 5.9 6.7 7.4 8.3 9.2 10.3 114
0: 8 8 0.1021 8.6151 0.10882 6.2 6.9 7.7 8.6 9.6 10.7 11.9
0:9 9 0.0917 8.9014 0.10881 6.4 7.1 8.0 8.9 9.9 11.0 12.3
0:10 10 0.0820 9.1649 0.10891 6.6 7.4 8.2 9.2 10.2 11.4 12.7
0:11 11 0.0730 9.4122 0.10906 6.8 7.6 8.4 9.4 10.5 11.7 13.0
1: 0 12 0.0644 9.6479 0.10925 6.9 7.7 8.6 9.6 10.8 12.0 13.3
1: 1 13 0.0563 9.8749 0.10949 7.1 7.9 8.8 9.9 11.0 12.3 13.7
1: 2 14 0.0487 10.0953 0.10976 7.2 8.1 9.0 10.1 11.3 12.6 14.0
1: 3 15 0.0413 10.3108 0.11007 7.4 8.3 9.2 10.3 115 12.8 14.3
1. 4 16 0.0343 10.5228 0.11041 7.5 8.4 9.4 10.5 11.7 131 14.6
1:5 17 0.0275 10.7319 0.11079 1.7 8.6 9.6 10.7 120 134 149
1: 6 18 0.0211 10.9385 0.11119 7.8 8.8 9.8 10.9 12.2 13.7 15.3
1: 7 19 0.0148 11.1430 0.11164 8.0 8.9 10.0 11.1 125 139 15.6
1: 8 20 0.0087 11.3462 0.11211 8.1 9.1 10.1 11.3 12.7 14.2 15.9
1: 9 21 0.0029 11.5486 0.11261 8.2 9.2 10.3 115 129 145 16.2
1:10 22 -0.0028 11.7504 0.11314 8.4 9.4 105 11.8 13.2 14.7 16.5
1:11 23 -0.0083 11.9514 0.11369 8.5 9.5 10.7 12.0 134 15.0 16.8
2: 0 24 -0.0137 12.1515 0.11426 8.6 9.7 10.8 12.2 13.6 15.3 17.
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M
49.1477
53.6872
57.0673
59.8029
62.0899

64.0301
65.7311

67.2873
68.7498
70.1435
71.4818

72.7710
74.0150

75.2176
76.3817
77.5099
78.6055
79.6710
80.7079

81.7182
82.7036
83.6654
84.6040
85.5202
86.4153

Chiéu cao theo thang tudi, tré nit (WHO 2006)

S
0.03790
0.03640
0.03568
0.03520
0.03486

0.03463
0.03448

0.03441
0.03440
0.03444
0.03452

0.03464
0.03479

0.03496
0.03514
0.03534
0.03555
0.03576
0.03598

0.03620
0.03643
0.03666
0.03688
0.03711
0.03734

SD
1.8627
1.9542
2.0362
2.1051
2.1645

2.2174
2.2664

2.3154
2.3650
2.4157
2.4676

2.5208
2.5750

2.6296
2.6841
2.7392
2.7944
2.8490
2.9039

2.9582
3.0129
3.0672
3.1202
3.1737
3.2267

-3SD
43.6
47.8
51.0
535
55.6

57.4
58.9

60.3
61.7
62.9
64.1

65.2
66.3

67.3
68.3
69.3
70.2
711
72.0

72.8
73.7
74.5
75.2
76.0
76.7

-2SD
454
49.8
53.0
55.6
57.8

59.6
61.2

62.7
64.0
65.3
66.5

67.7
68.9

70.0
71.0
72.0
73.0
74.0
74.9

75.8
76.7
77.5
78.4
79.2
80.0

Z-scores (Chiéu cao cm)

-1SD
47.3
51.7
55.0
57.7
59.9

61.8
63.5

65.0
66.4
67.7
69.0

70.3
71.4

72.6
73.7
74.8
75.8
76.8
77.8

78.8
79.7
80.6
815
82.3
83.2

Trung binh
49.1
53.7
57.1
59.8
62.1

64.0
65.7

67.3
68.7
70.1
715

72.8
74.0

75.2
76.4
77.5
78.6
79.7
80.7

81.7
82.7
83.7
84.6
85.5
86.4

1SD
51.0
55.6
59.1
61.9
64.3

66.2
68.0

69.6
711
72.6
73.9

75.3
76.6

77.8
79.1
80.2
81.4
825
83.6

84.7
85.7
86.7
87.7
88.7
89.6

2SD
52.9
57.6
61.1
64.0
66.4

68.5
70.3

71.9
735
75.0
76.4

77.8
79.2

80.5
81.7
83.0
84.2
85.4
86.5

87.6
88.7
89.8
90.8
91.9
92.9

3SD
54.7
59.5
63.2
66.1
68.6

70.7
725

74.2
75.8
77.4
78.9

80.3
81.7

83.1
84.4
85.7
87.0
88.2
89.4

90.6
91.7
92.9
94.0
95.0
96.1



Chiéu cao tré nam theo thang tudi, (WHO 2006)

Z-scores (Chiéu cao cm)

Nim: Thang  Thing L M S SD -3SD -2SD -1sD Trung binh  1SD 2SD 3SD
0:0 0 1 49.8842 0.03795 1.8931 44.2 46.1 48.0 49.9 51.8 53.7 55.6
0:1 1 1 54.7244 0.03557 1.9465 489 50.8 52.8 54.7 56.7 58.6 60.6
0: 2 2 1 58.4249 0.03424 2.0005 52.4 544 56.4 58.4 60.4 62.4 64.4
0:3 3 1 61.4292 0.03328 2.0444 55.3 57.3 59.4 61.4 63.5 65.5 67.6
0: 4 4 1 63.8860 0.03257 2.0808 57.6 59.7 61.8 63.9 66.0 68.0 70.1
0:5 5 1 65.9026 0.03204 2.1115 59.6 61.7 63.8 65.9 68.0 70.1 72.2
0:6 6 1 67.6236 0.03165 2.1403 61.2 63.3 65.5 67.6 69.8 71.9 74.0
0:7 7 1 69.1645 0.03139 2.1711 62.7 64.8 67.0 69.2 71.3 735 75.7
0:8 8 1 70.59% 0.03124 2.2055 64.0 66.2 68.4 70.6 72.8 75.0 77.2
0:9 9 1 71.9687 0.03117 2.2433 65.2 67.5 69.7 72.0 74.2 76.5 78.7
0:10 10 1 73.2812 0.03118 2.2849 66.4 68.7 71.0 73.3 75.6 77.9 80.1
0:11 11 1 74.5388 0.03125 2.3293 67.6 69.9 72.2 745 76.9 79.2 81.5
1: 0 12 1 75.7488 0.03137 2.3762 68.6 71.0 73.4 75.7 78.1 80.5 82.9
1: 1 13 1 76.9186 0.03154 2.4260 69.6 721 74.5 76.9 79.3 81.8 84.2
1: 2 14 1 78.0497 0.03174 24773 70.6 73.1 75.6 78.0 80.5 83.0 85.5
1: 3 15 1 79.1458 0.03197 2.5303 71.6 74.1 76.6 79.1 81.7 84.2 86.7
1: 4 16 1 80.2113 0.03222 2.5844 725 75.0 77.6 80.2 82.8 85.4 88.0
1: 5 17 1 81.2487 0.03250 2.6406 73.3 76.0 78.6 81.2 83.9 86.5 89.2
1: 6 18 1 82.2587 0.03279 2.6973 74.2 76.9 79.6 82.3 85.0 87.7 90.4
1: 7 19 1 83.2418 0.03310 2.7553 75.0 7.7 80.5 83.2 86.0 88.8 915
1: 8 20 1 84.1996 0.03342 2.8140 75.8 78.6 81.4 84.2 87.0 89.8 92.6
1: 9 21 1 85.1348 0.03376 2.8742 76.5 79.4 82.3 85.1 88.0 90.9 93.8
1:10 22 1 86.0477 0.03410 2.9342 77.2 80.2 83.1 86.0 89.0 91.9 94.9
1:11 23 1 86.9410 0.03445 2.9951 78.0 81.0 83.9 86.9 89.9 929 95.9
2: 0 24 1 87.8161 0.03479 3.0551 78.7 81.7 84.8 87.8 90.9 93.9 97.0



Hudng dén tién hanh DENVER

1. C&f gang lam cho tré cuiri bing cdch mim cubi, néi hay viy tay nhung khong dvoc cham vio e,

2. Bita 1ré cdin nhin chim chd vio tay khodng 10 gifly.

3. Bo me o6 thé gitp hudmig din dinh rang va cho thude vao ban char.

4, Prita tré khong cin phdi bude gidy, chi cic hay kéo phéc mo tuya & phia sau lung.

5. Pung dwa qui ciu bing len do cham theo Winh vong cung tir bén nay sang bén kia, khodng 8 gidy trudc mit tré.

6. Neu Iré ndm cdi wic sdc khi cham cdi stc sie vio ddu ngdn @y e thi coi nhur ré 43 vuot gua ilem niy.

7. Néu tré of gang nhin qua cdu len dd roi di dau thi ré vin qua item niy | qua clu bang len dd s& dirge tha roi ng do tir tay ngudi lam
test audng mi ey vin giif ngoyén)

B, Bifa tré phdi chuyén khoi g6 it tlay néy sang tay kia ma khong cin diing miéng, than thé hay biin tay nguin i gidp.

4, Tré vuot qua item ndy néu nhat due cic qui nho khé (06 the ding bit k¥ phén nio cia ngon cii v cie ngon ay)

10, Primg ké chi ed thé nghigng 30 dd so v diding ke doc cua nguii Lam test.

11, Méim ban tay lai trit ngon cai thi gio lén vii xoay vong ngon cii. Tré qua duoc item nay néu bit chudc m ma khiong of dong cdc
ngin tay khic.

12, Wé ving 1rdn, qua néu vE duoc vomg kin con khong qua vong tép e v& vimg wdn hi hoae chuyén dong,

13, So sdnh dubmg nio dai hon (khdng phii to hon). Lit nguoe o gidy v hoi ki (wé ddng duge item néy néu tri B ding 3/3 hode 5/6).

14. W& hinh chif thap, qua véi moi duimg thang cit nhau & gan diém giia.

15. V& hinh vuéng, tradic hét xem tré hit chutde vé hinh vudng nh the nia? Neu iré khong vé duor ciin kidm ma lgi.

12 13 14 15
16, Khi chim diém. mdi cip chin, hai tay déu tinh li mdt phin.
17. Bt khéi gd vio trong ede va lic nhe bén tai tre (nbung khéng dwoc dé tré nhin thiy). Lam lai véi tai bén kia.
18. Chi cic bitc tranh dé e goi tén. (Chi cong nhin 1 ndi cila tre). Néu cd it hom bdn bite ranh duge goi tén chinh xée thi nguini Tam
test 88 chi cho tré timg bifc tranh vi goi En.

e &$ 57 M

19. Lay con biip bé va yéu cdu tre chi mat, mili, tai, mém, tay, chin, bung hay e ...iding item ndy khi chi ding £/8 bo phin)

20h. Bxra biie tranh cho ré v hoi eon vat ado bigl bay, kéu meo meo, nol, sia hay phi... (ding item niy né#u 2/5 hodc 4/5).

21. Hai tré: Chau s& lam gi khi lanh, mét déi (qua néu ding 2/3 hoac 3/30).

22, Hai ré: Céi ctic, cdi ghe, cdi bit chi dong dé lam gi (nhimg tir chi binh dong phii of rong cau & i, VD: uéng nude, ngdi, vigl...)

23, Tré qua iem nay néu doc vi ndi chinh xdc of bao nhitu khin trén tr gidy,

4. N6i vdi tré: chiu by bo khdi gé ndy 1én bin. dudi ban, nede mat t6i, sau lung 161 {ding néu lam dige 444). Khong duoc gidp tré
béng cdch chi, quay diu hay dinh mat.

25, Qua héng 13 gi? hé mede. cdi ban, edi nhi. qua chudi. ciw s8, céng hay win nhi 1a gi7 Tré coi nhu dat néu dinh nghia duge cong
dung ciia né, hinh ding cta no, vt lam bing gi hay nd thude loai gi. (VD: chudi la hoa qua, khong phai 1 vang). Dat néu ding
5/8 hoac 7/8.

26, Hoi tré: née con ngua to, con chudt thi sao...............7 NEu W ndng, i thi-—-2. N&a mat trid 104 séng ban ngdy thi mét tring tod sing

27. Tré ¢6 thé bdm wimg hode tay vin nhung khéng phai fi ngwii. Khong dutc bé.

28, Tré phai ném béng xa qud ba bude ngodi tm tay v cia ngudi lam test

29, Tré phai ding vi nhiy qua duge 1 gidy cia nguidi 1am test €6 chiéu réng 21 cm.

30, Yeéu ciu tré di nfi g6t tién (gt chan chi cich ngdn chan 2.5 em). Nguin 1am est oo thé gidi thich, Tré phdi di duge bdn bude lién
LiEp mdi dat yew ciu.

31, Trong nam thi hai. mot nita 56 tr¢ binh thutmg 58 khong d€ dii phuc ting ménh [énh.
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KIEM TRA HANH VI

Rl EIA{ Lo

Kiém tra lan 1,2,3
Pién hinh
Co

Khong

Hop tac
Rét hop tac

Qé hop tac
It hop tac

Thich thu
Binh thuong

Co giam thich tha
Giam thich thu nghiém trong

So hai

Khong
It

Nhiéu

D6 tap trung
Binh thuong

Cé sao nhang

Rat sao nhang
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Phu luc 6

TUOI VA SO LUQONG PHAN TRAM CUA MAU CHUAN QUA CAC ITEM

1. C& nhan-Xa hi

item 25% 50% 75% 90%
Nhin mat Sau sinh
Cudi dap 2,1 tuan 3,5 tuan 1,2thang | 1,5 thang
Mim cudi ty nhién 2,6 tuan 1,4thang | 2,1 thang
Nhin tay 3,4 tuan 2,1thang | 3,1thang | 4,0 thang
Véi dd choi 4,1 thang 4,7 thang 5,3 thang 5,9 thang
Tu an 4,8 thang 5,4 thang 5,9 thang 6,5 thang
V5 tay 7,1thang | 9,2thang | 10,4 thang | 11,4 thang
Biéu 10 y mudn 72thang | 9,1thang | 11,0 thang | 12,9 thang
Viy tay tam biét 6,7thang | 7,7thang |9,2thang | 14,0 thang
Choi bong vdi nghiém vién 9,5 thang 10,6 thang | 11,9 thang | 15,7 thang
Bat chudc viéc nha 10,1 thdng |11,0thang |12,5thang | 16,0 thang
Udng nude bang coc 8,8thang | 12,7 thang | 15,2 thang | 17,1 thang
Giup viéc don gian 12,6 thang | 14,2thang | 15,8 thAng | 17,3 thang
Dung thia 12,8 thang | 15,2thang |17,5thang | 19,9 thang
Di chuyén quan 4o 13,3thang | 16,8 thang | 20,4 thang | 23,9 thang
Cho bup bé an 148 thang | 16,9thang | 19,2 thdng | 2,0 ndm
Mic quan 40 20,5 thang | 23,5thang | 2.2 nam 2,5 nim
Danh rang co gitp do 16,1 thang | 21,3thang | 2,2 nam 3,1 nam
Rira va lau tay 19,2 thang | 21,8 thang | 2,3 nam 3,1 nam
Goi tén ban 2,2 nam 2,5 nam 2,8 nam 3,4 nam

2. Van dong tinh té thich vn

item 25% 50% 75% 90%
Nhin gitra duong 1,7 théng 1,3 théng
Nhin qua giira duong 2,7 thang 3,8 thang 1,9 théng 2,8 thang
Nam qua lic 2,6thang |3,3thang | 3,7thang | 3,9 thang
Chap hai tay 2,2thang | 2,5thang | 2,9thang | 4,0 thang
Nhin 180 d6 2,2 thang 3,0 thang 3,8 thang 4,5 thang
Nhin hat lac 2,8 thang 3,6 thang 4,4 thang 5,2 thang
Vi dd choi (nhat 1én) 4,3 thang 4,7 thang 5,2 thang 5,6 thang
Nhin tam len 4,9 thang 5,7 thang 6,5 thang 7,2 thang




Cao lay hat lac 5,7thang | 6,0thang | 6,6 thang | 7,3 thang
Chuyén tay mot khoi 5,1thang | 6,0thang | 6,8thang | 7,7 thang
Cam hai khoi ciing mot luc 5,7thang | 6,2thang | 7,1thang | 9,1 thang
Cam bang hai ngén 7,2thang | 8,2thang | 9,2thang | 12,0 thang
Dap hai khdi vao nhau 6,7 thang 7,6 thang 10,0 thang | 10,9 thang
Cho khdi vao coe 9,8thang | 11,1thang | 12,4 thang | 13,8 thang
Viét ngéch ngoac 11,7 thang | 13,2thang | 14,8 thdng | 16,3 thang
Déc hat lac ra khéi lo 12,8 thang | 14,3 thang | 15,7 thang | 19,4 thang
Thép hai ting 13,5thang | 14,8 thang | 17,1 thdng | 20,6 thang
Thép siu tang 16,5thang | 19,2 thang | 22,6 thdng | 23,8 thang
Thép bon tang 19,6 thang | 22,0 thang | 2,0 nam 2,6 nam
Bit chudc v& duong théng ding | 2,1 ndm 2,4 nam 2,8 nam 3,2 nam
Thép tam tang 23,7 thang | 2,2 nim 2,7 nim 3,5 nim
Xoay ngon tay trai 2,5 nam 2,9 nam 3,3 nam 3,6 nam
3. Ngbn ngir

item 25% 50% 75% 90%
Phan ting v&i tiéng chuéng Sau sinh
Phat am 3,3 thang
006,aa 2,7 tuan 1,1 thang 1,6 thang 2,7 thang
Cuoi thanh tiéng 1,3thang | 1,9 thang 2,5 thang 3,1 thang
Kéu la 1,2 thang 1,7 thang 2,8 thang 4,3 thang
Hudng vé tiéng dong 2,8thang | 3,8 thang 4,7 thang 5,6 thang
Hudng vé tiéng noi 3,6 thang | 4,6 thang 5,6 thang 6,6 thang
Str dung am tiét don 4,7 thang | 5,6 thang 6,6 thang 7,5 thang
Bit chudc Am noi 3,0 thang 5,2 thang 6,0 thang 8,8 thang
Baba mama khong rd 5,7thdng | 6,5 thang 7,7 thang 9,1 thang
NGi nbi am 5,8 thang | 6,5 thang 7,4 thang 10,1 thang
NOi luyén thuyén 5,7thdng | 6,9 thang 8,3 thang 12,1 thang
Baba mama ro 6,9 thdng | 9,3 thang 11,0 thang 13,3 thang
Noi 1 tu 9,7 thdng | 11,5 thang 13,3 thang 15,0 thang
NOi 2 tur 10,7 thang | 12,6 thang 14,6 thang 16,5 thang
Noi 3 tu 11,5 thang | 13,6 thang 15,8 thang 18,0 thang
NOi 6 tur 13,7 thang | 16,3 thang 18,8 thang 21,4 thang
Chi hai birc tranh 17,3 thang | 19,0 thang 20,9 thang 23,6 thang
NGi tir nbi don gian 17,2 thang | 19,8 thang 22,4 thang 2,1 nam
Goi tén 1 birc tranh 13,8 thang | 19,9 thang 23,9 thang 2,3 nam




Ngudi 6 phan 18,5thang | 19,8thang |22,6thang | 2,4 nim
Chi 4 tranh 20,0 thang | 21,8 thang 2,1 nam 2,5 nam
NGi ¢6 ndi dung hiéu % 17,2 thang | 20,0 thang | 2,1 nam 2,9 nim
Goi tén 4 birc tranh 23,3thang | 2,3 nam 2,6 nam 2,9 nam
Hiéu hai hanh dong 23,5thang | 2,4 nam 2,6 nam 3,2 nam
Hiéu hai tinh tir 2,5nim | 2,7 ndm 3,0 nim 3,6 nim
4. Van dong tho

item 25% 50% 75% 90%
Van dong can bang Sau sinh
Ngang dau Sau sinh
Ngéang dau 45 46 3,7 tuan 1,8thang | 2,7 thang
Ngéang dau 90 do 1,5thang | 2,2 thang 2,9thang | 3,6 thang
Ngbi giit vilng dau 1,6 thang | 2,3 thang 3,0thang | 3,7 thang
Chiing duogc 1,7thang | 2,6 thang 3,6 thang | 4,4 thang
Chéng tay udn nguc 2,6 thang | 3,3 thang 4,0 thang | 4,6 thang
Lat 2,1 thang 3,2 thang 4,3 thang 5,4 thang
Kéo ngdi khdng ngarasau | 2,8 thang | 3,4 thang 4,1thang | 6,2 thang
Ngbi khong can d6i 54 thang | 5,9 thang 6,3 thang | 6,8 thang
Ding vin tay 6,5thdng | 7,2 thang 7,8thang | 8,5 thang
Vin diing day 7,8 thdng | 8,4 thang 9,1thang | 9,7 thang
Tu ngdi 18n 7,6 thang | 8,4 thang 9,1thang | 9,9 thang
Ding viing 2 giay 9,4 thang | 10,2 thang 10,9 thang | 11,6 thang
Dirng mot minh 10,4 thang | 11,5 thang 125 théng | 13,7 thang
CUi xudng rdi dimg 1én 11,0thang | 12,2 thang | 13,4 thang | 14,6 thang
bi vimng 11,1 thang | 12,3 thang 13,6 thang | 14,9 thang
Di giat lui 12,3 thang | 13,8 thang 15,2 thang | 16,6 thang
Chay 13,8 thang | 15,8 thang 17,8 thang | 19,9 thang
Budc 18n bac thang 14,1 thang | 16,6 thang 19,1 thang | 21,6 thang
D4 bong vé phia trudc 15,9 thang | 18,3 thang 20,8 thang | 23,2 thang
Nhay tai chd 21,4 thang | 23,8 thang 2,2 nam 2,4 nam
Ném bong cao tay 17,1 thang | 20,3 thang 13,8 thang | 2,9 nam
Nhay xa 2,4 nam 2,7 nam 20,3 thdng | 3,2 nam




BENH VIEN NHI TRUNG UONG
DANH SACH BENH NHAN NGHIEN CUU

Pé tai “Pic diém 1am sang, can 1am sang va danh gia su phat trién & tré so

sinh du thang vang da phai thay mau”.

Stt Ho Tén Gioi Ngay sinh
1 | Nguyén Thi Mai A N 4/6/2011

2 | Nguyén Ngoc A Nam 20/10/2011
3 Vi Duc A Nam 1/10/2011
4 Bui Tién A Nam 13/10/2011
5 | Nguyén Ha A Nam 25/8/2011
6 Trung A Nam 18/12/2011
7 | Nguyén Hitu A Nam 15/12/2011
8 Nguyén Thi Ta A N 12/3/2012
9 | Pham Tran A Nam 2/11/2011
10 | Nguyén Binh B Nam 3/4/2011

11 | bao Quang B Nam 12/2/2012
12 | Nguyén An B Nam 17/12/2011
13 | Duong Thi B N 7/10/2011
14 | Nguyén Thi B N 30/8/2010
15 | Phan Dbinh B Nam 25/12/2011
16 | Hoang Van B Nam 25/8/2011
17 | Hoang Thi B N 15/10/2010
18 | Triéu Duyén B N 23/9/2011
19 | Bui bang B Nam 19/10/2011
20 | Do Viet C Nam 14/9/2010
21 | Can Minh C Nam 15/5/2011




22 | Bui Quang C Nam 13/6/2010
23 | Tran Khanh C Nir 27/11/2011
24 |LéThi C Nt 31/8/2010
25 | BUi Thi D Nir 21/8/2010
26 | Nguyén Hoang D Nam 24/8/2010
27 | Nguyén Anh D Nir 27/10/2011
28 | Lé Trung D Nam 26/9/2011
29 | Nguyén Thiy D Nir 22/10/2010
30 | Nguyén Ngoc D N 14/4/2011
31 |Téng Van D Nam 26/5/2010
32 | Nguyén Minh b Nam 8/6/2010

33 | Nguyén Tién b Nam 23/4/2011
34 | Do buc b Nam 9/3/2012

35 | Nguyén Vin b Nam 8/11/2010
36 | Bui Manh b Nam 20/8/2010
37 | Vuong Hiru b Nam 23/3/2011
38 | Nguyén Hai b Nam 29/12/2010
39 | Ng6 Thi G Nit 10/7/2010
40 | Phung Gia H Nam 5/9/2011

41 | Phan Quang H Nam 19/3/2012
42 | Do Thi Thu H Nt 2/9/2010

43 | Nguyén Thanh H N 23/5/2011
44 | Nguyén Hoang H Nam 26/1/2012
45 | Nguyén Lam H Nam 28/11/2010
46 |LAThi H Nt 3/6/2010

47 | Pang Thi H Nt 5/6/2010




48 | Nguyén Minh H Nam 17/2/2012
49 | Db buc H Nam 8/2/2012
50 | Vi Gia H Nam 6/6/2010
51 | Pham Thi H Nt 10/9/2011
52 | Pao Trung H Nam 18/10/2011
53 | Nguyén Thu H N 6/1/2012
54 | Luu Cong Tuin K Nam 3/6/2010
55 | PJ Vin L Nam 6/5/2011
56 | Tran Thi Diéu L Nt 7/2/2012
57 | Pam Khanh L Nt 3/7/2011
58 | Nguyén Thanh L Nam 6/3/2012
59 | Bui Tién L Nam 31/7/2011
60 | Pham Thao L Nt 24/10/2011
61 |AnBi L Nir 11/1/2012
62 | Trinh Di L Nam 28/1/2011
63 | Luc Duc L Nam 16/12/2011
64 | Nguy&n Thi M Nt 4/3/2012
65 |Piang Gia M Nam 15/9/2011
66 | Dinh Hoang Tué M Nam 10/11/2010
67 | Tran Thi Ngoc M Nir 30/4/2011
68 | Hoang Thi M Nt 12/9/2010
69 | Nguyén Ngoc M Nam 16/5/2011
70 | Nguyén Quang M Nam 4/3/2011
71 | Khuong Thao M N 1/5/2011
72 |Lé Van M Nam 28/3/2012
73 | Tran Thi M Nt 10/10/2011




74 | Pham Thi N Nt 11/7/2011
75 | Ngbd Xuan N Nam 3/7/2010

76 | Nguyén Vin N Nam 27/10/2011
77 | Bui Van N Nam 11/2/2011
78 |Lé Nhu N Nt 27/12/2011
79 | Nguyén Thao N Nt 1/1/2011

80 | bang Ngoc N Nam 19/9/2011
81 | Chu Duy N Nam 22/3/2012
82 | Hoang Thi N N 6/8/2011

83 | Nguyén Thanh N Nam 16/9/2010
84 | Nguyén Thu N N{r 9/8/2011

85 | Vi Kim N Nt 12/9/2011
86 |Pinh Khic N Nam 5/9/2010

87 | L& Hai N Nam 9/1/2012

88 | Pang Phu N Nam 15/2/2012
89 | Nguyén Tién P Nam 31/3/2012
90 |L&Thi P Nt 21/10/2011
91 | CaoPinh P Nam 3/11/2011
92 | Duong Hong P Nam 11/6/2010
93 | L& Nguyén Anh Q Nam 22/10/2010
94 | Nguyén Vin Q Nam 21/6/2011
95 | Tran Thanh Q Nam 19/12/2011
96 | Nguy&n Thi Nhu Q N 26/7/2010
97 | Than Ngoc S Nam 28/9/2010
98 |Lé Nam S Nam 5/10/2011
99 | Nguyén Hitu S Nam 6/10/2011




100 | Tran Ngoc S Nam 30/11/2011
101 | Phung Thanh T N 18/2/2012
102 | Lé Bbinh T Nam 7/8/2010
103 | Phan Minh T Nam 25/4/2011
104 | bao Xuan T Nam 22/11/2011
105 | Nguyén Minh T Nam 20/7/2010
106 | Nguyén Thi T N 10/9/2010
107 | Nguyén Thi T N 2/10/2010
108 | Tran Thu T N 18/11/2010
109 | Vi Quynh T N 15/8/2010
110 | Bui Thé T Nam 16/6/2010
111 | Nguyén Hitu T Nam 14/10/2011
112 | Hoang Vin T Nam 28/11/2011
113 | Nguyén Thi Bich T N 17/2/2012
114 | Kiéu Viét T Nam 9/1/2012
115 | Vii Nguyén Nhat \% N 15/2/2011
116 | Diém Ping Bic Vv Nam 5/9/2010
117 | Nguyén Thi \% N 10/10/2010
118 | Phung Thi Hai Y N 7/5/2011
Ha Ngi, ngay  thiang  nam 2014.
Xac nhan cia Bénh vién Nhi Trung Uong Nguoi lap danh sach

Nguyén Bich Hoang




