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ARTICLE INFO ABSTRACT 

Received:  18/10/2022 To determine the concentration of PLGF and SFlt-1 in pregnant women 

in the first trimester of pregnancy in Thai Nguyen, the study was carried 

out on 201 pregnant women at high risk of preeclampsia, and 200 normal 

pregnant women with gestational age from 11 weeksup to 13 weeks and 6 

days, using cross-sectional descriptive research method. PLGF and SFlt-1 

concentrations were measured by chemiluminescence electrochemical 

method using Roche dianostig reagent. The result showed that: the 

concentration of PlGF, sFlt-1, the ratio sFlt-1/PlGF in normal pregnant 

women with gestational age from 11-13 weeks and 6 days are: 70.3 pg/dl; 

1371.5 pg/dl and 18.4. The concentration of PlGF, sFlt-1, the ratio sFlt-

1/PlGF in normal pregnant women in our study are different from the 

reference values recommended by Roche for normal pregnant women at 

10-14 weeks gestation. In which, the concentration of PlGF, sFlt-1 was 

higher, whereas the ratio sFlt-1/PlGF was lower than the reference value 

of Roche (p<0.05). Pregnant women at risk of pre-eclampsia at the same 

gestational age: the PLGF level was 52.5 pg/dl; Sflt1: 1678, 9 pg/dl; the 

sFlt-1/PlGF ratio is 28.9. The concentration of PlGF decreased, the 

concentration of sFlt-1 and especially the ratio sFlt-1/PlGF increased 

compared to the concentration and ratio of these factors in normal 

pregnant women with corresponding gestational age (p<0.001). 
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THÔNG TIN BÀI BÁO TÓM TẮT 

Ngàynhậnbài:  18/10/2022 Nghiên cứu nhằm xác định nồng độ PLGF và SFlt-1 ở thai phụ trong quý 

1 thai kỳ tại Thái Nguyên, thực hiện trên 201 thai phụ có nguy cơ cao 

tiền sản giật và 200 thai phụ bình thường có tuổi thai từ 11 tuần đến 13 

tuần 6 ngày, sử dụng phương pháp nghiên cứu mô tả cắt ngang. Nồng độ 

PLGF và SFlt-1 định lượng bằng phương pháp điện hóa phát quang, hóa 

chất của Roche dianostigs. Kết quả nghiên cứu chỉ ra rằng, nồng độ 

PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF ở thai phụ bình thường có tuổi thai từ 11- 

13 tuần 6 ngày lần lượt là: 70,3 pg/dl; 1371,5 pg/dl và 18,4. Nồng độ 

PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF ở thai phụ bình thường trong nghiên cứu 

của chúng tôi khác giá trị tham chiếu do hãng Roche khuyến cáo áp dụng 

cho thai phụ bình thường tuần thai 10 -14. Trong đó, nồng độ PlGF, sFlt-

1 cao hơn, trái lại tỷ số sFlt-1/PlGF thấp hơn giá trị tham chiếu của hãng 

Roche (p<0,05).Trong nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật quý 1 xác 

định ở cùng tuổi thai, nồng độ PLGF là 52,5 pg/dl; Sflt1: 1678,9 pg/dl; tỷ 

số sFlt-1/PlGF là 28,9. Nồng độ PlGF giảm, nồng độ sFlt-1 và đặc biệt tỷ 

số sFlt-1/PlGF tăng so với nồng độ và tỷ số những yếu tố này ở thai phụ 

bình thường có tuổi thai tương ứng (p<0,001). 

Ngàyhoànthiện:  20/12/2022 

Ngàyđăng:  27/12/2022 

TỪ KHÓA 

Tiền sản giật 

Nồng độ PLGF 

SFlt-1 

Sàng lọc 

Quý 1 thai kỳ 

DOI: https://doi.org/10.34238/tnu-jst.6718 

 
*Corresponding author.  Email: Lanhuong.bvtutn@gmail.com 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn
https://doi.org/10.34238/tnu-jst.6718


TNU Journal of Science and Technology 228(01): 415 - 422 

 

http://jst.tnu.edu.vn                                                     416                                              Email: jst@tnu.edu.vn 

1. Đặt vấn đề 

Tiền sản giật gây ra nhiều biến chứng cho thai phụ và thai nhi. Những biến chứng nguy hiểm 

mà tiền sản giật gây ra cho thai phụ là chảy máu, rau bong non, suy gan, suy thận, sản giật, phù 

phổi cấp... gây ảnh hưởng đến tính mạng của cả mẹ và con. Cho đến nay, bệnh này vẫn là nguyên 

nhân hàng đầu gây tử vong cho mẹ. Tiền sản giật cũng gây ra rất nhiều biến chứng cho con: thai 

chết lưu, đẻ non, đẻ nhẹ cân suy dinh dưỡng, trẻ em chậm phát triển về thể chất lẫn tinh thần [1]. 

Mặc dù tiền sản giật đã được biết đến từ nhiều thế kỷ trước nhưng để chẩn đoán bệnh, cho tới nay 

chủ yếu vẫn dựa vào những triệu chứng cổ điển như tăng huyết áp, protein niệu dương tính và 

phù. Tuy nhiên, phương pháp chẩn đoán này bộc lộ một số khuyết điểm như: chỉ chẩn đoán được 

tiền sản giật sớm nhất ở tuần 20 của thai kỳ khi đã xuất hiện triệu chứng lâm sàng, dễ nhầm lẫn 

trong trường hợp tiền sản giật có triệu chứng không đầy đủ hoặc tiền sản giật xảy ra trên thai phụ 

có bệnh nội khoa mắc trước khi có thai có triệu chứng tương tự tiền sản giật. Nghiên cứu cho 

thấy yếu tố phát triển rau thai (PlGF – Placental Growth Factor) có sự thay đổi nồng độ trong 

máu thai phụ mắc tiền sản giật, trong đó PlGF giảm nồng độ. Đặc biệt, sự thay đổi nồng độ này 

diễn ra khá sớm vào khoảng tuần 12 của thai kỳ, do vậy có thể sử dụng chỉ số này để chẩn đoán 

sớm tiền sản giật từ trước khi xuất hiện triệu chứng lâm sàng [2], [3] và có giá trị chẩn đoán phân 

biệt tiền sản giật trong những trường hợp dễ nhầm lẫn kể trên. Bên cạnh việc làm xét nghiệm 

PlGF đơn độc, cũng đã có nhiều nghiên cứu chỉ ra việc phối hợp 2 xét nghiệm PAPP-A và PlGF, 

SFLt giúp tăng độ nhạy, độ đặc hiệu trong phát hiện sớm tiền sản giật quý 1 [3]-[6]. Đây là loại 

xét nghiệm không xâm lấn và hoàn toàn không gây ảnh hưởng đến mẹ và thai nhi. Xuất phát từ 

thực tiễn đó, nghiên cứu này được thực hiện nhằm xác định nồng độ yếu tố kháng tân tạo mạch 

máu ở thai phụ quý 1 thai kỳ tại Thái Nguyên. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Nhóm nguy cơ tiền sản giật: 201 thai phụ có nguy cơ tiền sản giật đến khám và quản lý thai 

nghén tại Bệnh viện Trung ương Thái Nguyên và bệnh viện A Thái Nguyên. 

Nhóm chứng: 200 thai phụ không có nguy cơ đến khám và quản lý thai nghén tại Bệnh viện 

trung ương Thái Nguyên. 

2.2. Tiêu chuẩn lựa chọn 

Đối tượng nghiên cứu là những thai phụ có 1 thai sống từ 10 -13 tuần tuổi (tương ứng chiều dài đầu 

mông thai nhi từ 45 – 84 mm), được khám và quản lý thai tại Bệnh viện Trung ương Thái Nguyên. 

* Tiêu chuẩn chọn mẫu 

Nhóm thai phụ bình thường được chọn theo những tiêu chuẩn sau: Thai phụ khỏe mạnh không 

có các biểu hiện nghén nặng, không phù, không tăng huyết áp, protein niệu âm tính và không có 

tiền sử tiền sán giật (TSG) cũng như yếu tố nguy cơ tiền sản giật.  

Nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật: Nhóm này bao gồm những thai phụ có tuổi thai 10 -

13 tuần 6 ngày và có một trong các yếu tố nguy cơ tiền sản giật như: 

- Có thai khi đã lớn tuổi (> 35 tuổi). 

- Hỗ trợ sinh sản 

- Tăng huyết áp tối đa ≥ 140 mmHg; tối thiểu ≥ 90 mmHg 

- Có thai lần đầu/ nghén nặng 

- BMI ≥ 30  

- Có tiền sử tiền sản giật hay sản giật. 

- Tiền sử rau bong non. 

- Tiền sử thai chết lưu, thai kém phát triển trong tử cung. 

- Tiền sử bệnh thận 

- Tiền sử bệnh gan 
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- Tiền sử bệnh tuyến giáp 

- Mắc một số bệnh nội khoa như lupus ban đỏ hệ thống, đái tháo đường và bệnh lý tự miễn khác. 

- Thai IVF. 

* Tiêu chuẩn loại trừ: 

Những thai phụ có tình trạng bệnh lý sau không được chọn làm đối tượng nghiên cứu: Bệnh 

tim mạch; bệnh ung thư; thai phụ không đồng ý tham gia nghiên cứu; đa thai; thai phụ không 

được làm đủ các xét nghiệm trong quá trình nghiên cứu. 

2.3. Cỡ mẫu nghiên cứu 

Cỡ mẫu cho nhóm thai phụ bình thường 

Với nhóm thai phụ bình thường, chúng tôi sử dụng cỡ mẫu tối thiểu, tức 195 thai phụ, nhóm 

nghiên cứu chọn được 200 thai phụ đủ tiêu chuẩn. 

Cỡ mẫu cho nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật 

- Chúng tôi sử dụng công thức sau để tính cỡ mẫu: 

2

2

2/1

)1(

d

pp
Zn

−
= −   

Trong đó: n: Cỡ mẫu nghiên cứu 
2

2/1 −Z  : hệ số tin cậy, chọn Z= 1,96 tương ứng độ tin cậy 95% 

p: Xác suất mắc tiền sản giật của nhóm thai phụ có yếu tố nguy cơ. Theo nghiên cứu của 

Akolekar và cộng sự, p = 0,18 [7] 

d = p.ε (ε: khoảng sai lệch mong muốn chọn ε: 30%) 

Thay vào công thức, ta có: n= 195,52 

Lấy thêm trường hợp dự trữ, ta chọn n = 200, thai phụ có nguy cơ tiền sản giật. 

2.4. Chất liệu và kỹ thuật áp dụng trong nghiên cứu 

Chất liệu nghiên cứu là 3ml máu tĩnh mạch được cho vào ống không có chứa chất chống đông 

để tiến hành phân tích, mẫu máu được tách huyết thanh ngay trong vòng một giờ, phân tích ngay 

hoặc được bảo quản ở nhiệt độ -20oC cho đến khi phân tích tối đa không quá 6 tháng. Định lượng 

PLGF, SfLt-1, sử dụng hóa chất chính hãng Roche dianostig, phương pháp điện hóa phát quang 

trên máy Miễn dịch COBAS. Với các thai phụ đến khám và quản lý thai nghén xác định có yếu tố 

nguy cơ sẽ được lựa chọn hướng dẫn điền vào phiếu thu thập số liệu để có được đầy đủ các thông 

tin. Sau đó, phụ sẽ được khám sản khoa, tình trạng toàn thân, xét nghiệm và siêu âm. 

2.5. Thiết kế nghiên cứu: Mô tả cắt ngang 

2.6. Địa điểm và thời gian nghiên cứu: Khoa Sản Bệnh viện A, Trung tâm sản khoa Bệnh viện 

Trung ương Thái Nguyên. Thời gian nghiên cứu từ tháng 10/2020 -9/2022. 

2.7.Chỉ tiêu nghiên cứu: Lâm sàng: tuổi mẹ, tuổi thai, tình trạng toàn thân, huyết áp trung bình, 

tiền sử bệnh tật, tiền sử thai nghén, số lần có thai, định lượng sFlt-1, PLGF, PAPP-A… siêu âm.. 

2.8. Đạo đức trong nghiên cứu: Nghiên cứu có sự chấp thuận của Hội đồng đạo đức Bệnh viện 

Trung ương Thái Nguyên theo quyết định số 534 ngày 12/4/2021. 

2.9. Phân tích và xử lý số liệu: Phân tích thống kê bằng phần mềm SPSS 16.0. Dùng phép kiểm 

χ2 để so sánh 2 hoặc nhiều tỷ lệ, khoảng tin cậy 95% và giá trị của p. Mức khác biệt có ý nghĩa 

thống kê là p < 0,05. 

3. Kết quả nghiên cứu 

3.1. Đặc điểm đối tượng nghiên cứu 

Một số đặc điểm lâm sàng của nhóm chứng và nhóm nguy cơ tiền sản giật được trình bày tại 

bảng 1.  
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Bảng 1. Một số đặc điểm lâm sàng của nhóm chứng và nhóm nguy cơ TSG 

Nhóm thai phụ 

Đặc điểm 

Nhóm chứng 

(n=200) 

Nhóm nguy cơ TSG 

(n=201) 

Nhóm nguy cơ TSG 

(n=201) 

Tuổi mẹ (năm) ( X  SD) 29,37  5,25 27,39 ± 5,31 p> 0,05 

Huyết áp tâm thu (mmHg) 113,06  3,89 118,8  7,1 p< 0,01 

Huyết áp tâm trương (mmHg) 65,25  6,63 75,51  6,16 p<0,01 

 

Số liệu tại bảng 1 cho thấy, lứa tuổi của các thai phụ trong nhóm chứng cũng như các chỉ số 

về huyết áp tâm thu, huyết áp tâm trương đều trong giới hạn không có tăng huyết áp. 

Đối với nhóm nguy cơ, lứa tuổi của các thai phụ trong nhóm nguy cơ tiền sản giật là 27,39 ± 

5,31 cũng như các chỉ số về huyết áp tâm thu trung bình là 118,8  7,1, huyết áp tâm trương 

75,51  6,16, sự khác biệt giữa 2 nhóm có ý nghĩa thống kê với p<0,01. 

Bảng 2 trình bày các nguy cơ của thai phụ trong nghiên cứu. 
Bảng 2. Các yếu tố nguy cơ của thai phụ trong nghiên cứu 

TT Yếu tố nguy cơ Số thai phụ mắc Tỷ lệ % 

1 Có thai khi lớn tuổi (>35 tuổi) 15 7,5 

2 Thai lưu 19 9,45 

3 Tiền sử tiền sản giật 3 1,49 

4 Lupus ban đỏ 5 2,48 

5 Basedow – Suy giáp - Bướu cổ 36 17,9 

6 Suy thận – viêm cầu thận - Sỏi thận 15 7,46 

7 Tăng huyết áp 16 7,96 

8 Viêm gan B, C 19 9,45 

9 Thai IVF (thụ tinh trong ống nghiệm) 27 13,43 

10 Thai xét nghiệm Double test nguy cơ cao 11 5,60 

11 Tuổi mẹ> 35 8 3,98 

12 Nghén quá mức (nôn nhiều) 27 13,43 

 Tổng 201 100 

Qua bảng 2 cho thấy, thai phụ mắc bệnh tuyến giáp có tỷ lệ cao nhất trong nhóm thai phụ 

có bệnh kèm theo của người mẹ có nguy cơ tiền sản giật (chiếm 17,9%), thai thụ tinh trong 

ống nghiệm (13,43%) và thai phụ có tăng huyết áp chiếm 7,96%. Bên cạnh đó, thai phụ có 

tình trạng nghén nặng, nôn nhiều phải có chăm sóc y tế cũng chiếm tỷ lệ 13,43%. 

3.2. Nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF nhóm nguy cơ so với nhóm chứng 

Các kết quả nghiên cứu và so sánh về nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF giữa các nhóm 

đối tượng nghiên cứu được trình bày lần lượt tại bảng 3 và bảng 4. 

Bảng 3. So sánh nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF nhóm thai thường  

của tác giả với giá trị tham chiếu của hãng Roche 

Chỉ số 
Nghiên cứu của tác giả Stefan V và cộng sự 

p 
Nồng độ (pg/mL) n Nồng độ(pg/mL) n 

PlGF 70,3 200 135 44 <0,05 

sFlt-1 1371,5 200 1459 44 >0,05 

sFlt-1/PlGF 18,4 200 12,6 44 <0,05 

 
Kết quả tại bảng 3 chỉ ra rằng, nồng độ PlGF, sFlt-1 ở thai phụ bình thường trong nghiên cứu 

của chúng tôi thấp hơn so với hãng Roche khuyến cáo áp dụng cho thai phụ bình thường. Tỷ số 

sFlt-1/PlGF ở thai phụ bình thường trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn so với hãng Roche 

(lấy nghiên cứu của V. Stefan và cộng sự làm giá trị tham chiếu) [4]. 

Bảng 4. So sánh nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF  
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giữa nhóm thai phụ bình thường và có nguy cơ tiền sản giật 

              So sánh 

Chỉsố 

Nhóm chứng (n=200) 

Trung vị (5% - 95%) 

Nhóm nguy cơ (n=201) 

Trung vị (5% - 95%) 
p 

PlGF (pg/ml) 70,3 (41,3 – 168,8) 52,5 (20,9 – 90,9) <0,001 

sFlt-1 (pg/ml) 1371,5 (798,4 – 2511) 1678,9 (781,7 – 2630,5) <0,001 

sFlt-1/PlGF 18,4 (9,9 – 44,8) 28,9 (14,5 – 93,4) <0,001 

 

Số liệu ở bảng 4 cho thấy, nồng độ PLGF nhóm thai phụ nguy cơ thấp hơn nhóm chứng, nồng 

độ sFlt-1 và tỷ số sFlt-1/PlGF cao hơn nhóm chứng. Sự khác biệt giữa 2 nhóm có ý nghĩa thống 

kê, với p<0,001. 

4. Bàn luận 

Đối với nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật, độ tuổi trung bình là 27,39 ± 5,31 so với nhóm 

chứng thấy không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về độ tuổi giữa hai nhóm. Huyết áp tâm thu, 

huyết áp tâm trương ở nhóm có nguy cơ tiền sản giật cũng cao hơn có ý nghĩa thống kê so với 

nhóm chứng (bảng 1). Điều này là hoàn toàn phù hợp bởi huyết áp cao cũng là yếu tố nguy cơ của 

tiền sản giật. Kết quả nghiên cứu này có 16 trường hợp huyết áp tăng, chiếm 7,9% (bảng 2).  

Kết quả tại bảng 2 cho thấy, trong nhóm thai phụ nguy cơ tiền sản giật được khảo sát, các thai 

phụ thường có ít nhất 1 nguy cơ cao. Thai phụ mắc bệnh tuyến giáp có tỷ lệ cao nhất trong nhóm 

bệnh kèm theo của người mẹ có nguy cơ tiền sản giật (chiếm 17,9%), tiếp theo viêm gan B, C, 

có thai > 35 tuổi, tăng huyết áp, có tiền sử tiền sản giật, thai lưu, thai IVF… là những nguy 

cơ cao với TSG [1]. 

Xét về nồng độ PlGF và sFlt-1 ở nhóm thai phụ bình thường xác định trong quý 1 thai kỳ, kết 

quả trong nghiên cứu của chúng tôi phân bố không chuẩn, do vậy chúng tôi lấy giá trị trung vị, 

khoảng giá trị tham chiếu 5 - 95%. Giá trị tham chiếu do hãng Roche là hãng cung cấp thuốc thử và 

phương pháp định lượng khuyến cáo cũng lấy khoảng giá trị giữa 5% và 95%, trung vị là 50% [5], 

do vậy chúng tôi cũng xác định khoảng giá trị tham chiếu cho nhóm thai phụ bình thường là đối 

tượng nghiên cứu nằm trong khoảng 5% – 50% - 95%. Những nghiên cứu về sự thay đổi nồng độ 

của PlGF và sFlt-1 trong thai kỳ cho thấy, chúng thay đổi theo tuổi thai và ở mỗi nhóm đối tượng 

khác nhau thì sự thay đổi này có những đặc trưng khác nhau. Ở thai phụ bình thường, PlGF tăng 

dần và đạt đỉnh vào khoảng 3 tháng giữa thai kỳ rồi giảm dần cho đến lúc sinh, sFlt-1 khá ổn định 

cho đến 3 tháng giữa thai kỳ, song lại tăng dần ở ba tháng cuối thai kỳ cho đến lúc sinh. So với thai 

phụ bình thường có tuổi thai tương ứng, thai phụ mắc tiền sản giật có nồng độ sFlt-1 trong máu 

tăng, trái lại nồng độ PlGF lại giảm [3]-[5], [8]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi trên những thai 

phụ bình thường có tuổi thai từ 11- 13 tuần 6 ngày có nồng độ PlGF là 70,3 pg/mL (41,3 – 168,8); 

sFlt-1(pg/ml) là 1371,5 (798,4 – 2511); tỷ số sFlt-1/PlGF là 18,4 (9,9 – 44,8). 

Thông thường, khi triển khai một xét nghiệm mới thì giá trị tham chiếu là vấn đề rất được quan 

tâm. Nếu xét nghiệm đó chưa có giá trị tham chiếu riêng của phòng xét nghiệm thì giá trị tham 

chiếu thường sử dụng là giá trị do hãng cung cấp thuốc thử khuyến cáo, chúng tôi so sánh kết quả 

định lượng nồng độ PlGF, sFlt-1 và tỷ số sFlt-1/PlGF của chúng tôi với giá trị tham chiếu do hãng 

Roche khuyến cáo khi cung cấp phương pháp định lượng. Kết quả này cho thấy giá trị nồng độ 

PlGF của chúng tôi thấp hơn giá trị tham chiếu do hãng Roche khuyến cáo. Sự khác biệt này là 

có ý nghĩa thống kê (p<0,05). Nồng độ sFlt-1 ở thai phụ bình thường trong nghiên cứu của chúng 

tôi thấp hơn so với hãng Roche khuyến cáo áp dụng cho thai phụ bình thường (p>0,05), và tỷ số 

sFlt-1/PlGF lại cao hơn giá trị tham chiếu do hãng Roche khuyến cáo và sự khác biệt này là có ý 

nghĩa thống kê (p<0,05).  

Như trên đã trình bày, xét về xu hướng thay đổi nồng độ PlGF, sFlt-1 của nhóm thai phụ bình 

thường trong nghiên cứu của chúng tôi giống với xu hướng thay đổi nồng độ PlGF và sFlt-1 của 

tác giả nước ngoài [4]. Hãng Roche đưa ra giá trị tham chiếu cho xét nghiệm PlGF, sFlt-1 và tỷ số 

sFlt-1/PlGF là dựa trên nghiên cứu của Stefan V. và cộng sự [4]. Do vậy, khi so sánh nồng độ 
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PlGF, sFlt-1 và tỷ số sFlt-1/PlGF của chúng tôi thu được trên thai phụ Việt Nam bình thường với 

giá trị tham chiếu của hãng Roche, đồng nghĩa với việc so sánh với kết quả của các tác giả nước 

ngoài như Stefan V. và cộng sự [4]. Giá trị tham chiếu của chỉ số hóa sinh phụ thuộc vào một số 

yếu tố như: phương pháp định lượng; chủng loại máy sử dụng để định lượng; tuổi, giới của đối 

tượng nghiên cứu; sự khác nhau về vùng địa lý, tập quán sinh hoạt hay ăn uống của quần thể dân 

cư; sự biến thiên về nồng độ chất liên quan đến chủng tộc… 

Do vậy, sự sai khác về nồng độ PlGF, sFlt-1 của thai phụ Việt Nam bình thường với giá trị 

tham chiếu của hãng Roche không phải do yếu tố kỹ thuật. Trong các điều kiện có thể ảnh hưởng 

tới các chỉ số hóa sinh ở người bình thường thì yếu tố chủng tộc là yếu tố tác động lớn nhất gây 

ra sự khác biệt. Giá trị tham chiếu về nồng độ PlGF và sFlt-1 do hãng Roche khuyến cáo là dựa 

trên những nghiên cứu với đối tượng thai phụ bình thường thuộc các nước Âu – Mỹ [4], chính vì 

vậy sự khác biệt về nồng độ PlGF, sFlt-1 giữa nhóm thai phụ bình thường người Việt Nam với 

người nước ngoài có lẽ chủ yếu là do sự khác biệt về chủng tộc. Ngoài ra, có thể có một số yếu tố 

khác gây ra sự khác biệt này như: tuổi của đối tượng nghiên cứu của chúng tôi khác với tuổi 

trong nghiên cứu của tác giả khác, hoặc cỡ mẫu của chúng tôi khác. Từ kết quả nghiên cứu này, 

cho thấy nồng độ tham chiếu của PlGF, sFlt-1 nói riêng và các chỉ số sinh học nói chung cho 

người Việt Nam các phòng xét nghiệm nên xây dựng chỉ số tham chiếu cho phòng xét nghiệm 

của mình. Nghiên cứu này cũng đặt ra một vấn đề là cần tiếp tục nghiên cứu nồng độ PlGF, sFlt-

1 ở thai phụ Việt Nam ở các quý của thai kỳ với qui mô lớn hơn theo các vùng địa lý khác nhau 

trên cả nước nhằm xây dựng giá trị tham chiếu phù hợp với người Việt Nam. Đây là điều kiện 

tiên quyết cho việc triển khai xét nghiệm này trên thực tế lâm sàng ở nước ta. Để đảm bảo độ tin 

cậy của xét nghiệm, chúng tôi đã thực hiện đúng yêu cầu kỹ thuật của qui trình định lượng. Các 

bước chuẩn bị trên được tiến hành nghiêm túc đảm bảo các yêu cầu đối với xét nghiệm do hang 

cung cấp thuốc thử đưa ra. 

Đặc điểm nồng độ PlGF và sFlt-1 ở nhóm thai phụ có nguy cơ xác định trong quý 1 thai kỳ 

như sau: Quá trình tân tạo mạch máu đòi hỏi sự tương tác phức tạp giữa các yếu tố tăng trưởng 

nội mạc mạch máu (VEGF) và yếu tố phát triển rau thai (PlGF) với các thụ thể VEGFR -1, hay 

còn gọi là solubefmn like tyrosine kinase 1 (sFlt-1) và VEGFR-2 [5]. Rau thai là một nguồn 

phong phú của các yếu tố tạo mạch này [6]. Ngoài việc điều hòa cân bằng nội môi mạch máu, 

VEGF, PlGF và các thụ thể Flt-1 đã được chứng minh là thành phần quan trọng trong việc điều 

chỉnh sự sống sót và chức năng tế bào lá nuôi phôi [8]. Có bằng chứng rõ ràng về sự tăng nồng 

độ của sFlt-1 gây giảm nồng độ và hoạt tính sinh học PlGF và VEGF ở những thai phụ tiền sản 

giật [8], [9]. Điều này gợi ý rằng, một phần dư thừa sFlt-1 trong máu có thể có nguồn gốc từ rau 

thai. Mức tăng nồng độ sFlt-1 trong máu thai phụ tương quan với mức độ nặng của tiền sản giật. 

Trong khi VEGF và PlGF có nồng độ và hoạt tính giảm nhiều ở bệnh nhân có triệu chứng tiền sản 

giật nặng so với thai phụ bình thường hoặc thai phụ có triệu chứng tiền sản giật nhẹ. 

Chaemsaithong P. và cộng sự đã đưa ra bằng chứng về vai trò của mô hình sàng lọc TSG từ quý 

1 thai kỳ thông qua yếu tố kháng tân tạo mạch máu [9]. 

Số liệu tại bảng 4 cho thấy, nồng độ PlGF có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về nồng độ 

PlGF giữa nhóm chứng và nhóm nguy cơ. Ở nhóm nguy cơ, nồng độ PlGF giảm đáng kể so với 

nhóm chứng (52,5 pg/mL ở nhóm nguy cơ so với70,3pg/mL ở nhóm chứng), sự sai khác này là 

có ý nghĩa thống kê với p<0,001. Ngược lại, nồng độ sFlt-1 lại tăng cao so với nhóm chứng 

(1678,9 pg/mL ở nhóm nguy cơ so với 1371,5 pg/mL ở nhóm chứng), sự sai khác này cũng có ý 

nghĩa thống kê với p<0,001. Kết quả nghiên cứu: J. H. Lim và cộng sự [10] nghiên cứu trên 40 thai 

phụ sau này tiến triển thành tiền sản giật, nhóm chứng 100, thời điểm lấy máu từ 14-21 tuần thu được 

kết quả nồng độ PlGF ở nhóm chứng và nhóm bệnh là 179 pg/mL so với 100 pg/mL và nồng độ sFlt-

1 ở nhóm chứng và nhóm bệnh là 2788 pg/mL so với 4945 pg/mL. Các tác giả khác như: Poon và 

cộng sự [2], De Vivo và cộng sự [3]... cũng thu được kết quả tương tự. 

Nồng độ PlGF huyết thanh của thai phụ giảm, thực chất không phải do rau thai giảm tiết chất 

này mà sự giảm nồng độ của PlGF là do tương quan ràng buộc giữa PlGF và sFlt-1. Khi xảy ra 
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tình trạng thiếu oxy, rau thai sẽ tăng tiết sFlt-1, sFlt-1 với vai trò là chất kháng tân tạo mạch máu 

sẽ kết hợp với PlGF làm PlGF thiếu hụt trong máu mẹ. PlGF thiếu hụt sẽ không còn đủ để kết 

hợp với SFlt-1 tạo lớp lót trong nội mạc mạch máu. Khi lớp lót này bị giảm hay mất sẽ làm cho 

những tế bào nội mạc mạch máu yếu dần và chết đi gây tổn thương các mạch máu, làm xuất hiện 

các triệu chứng lâm sàng của tiền sản giật [11]. 

Kết quả nghiên cứu về số sFlt-1/PlGF ở thai phụ có nguy cơ tiền sản giật: Lá nuôi phôi yêu 

cầu một quá trình tân tạo mạch máu để thiết lập một mạng lưới mạch rau thai, cuối cùng là tu sửa 

và hoàn thành của các động mạch xoắn ốc để lưu thông với tử cung. Quá trình phát triển và tu 

sửa của động mạch xoắn ốc có một ý nghĩa hết sức quan trọng cho một thai kỳ bình thường [11]. 

Khi quá trình này bị lỗi, tiền sản giật có thể xảy ra. Trong quá trình này, một tập hợp các tế bào lá 

nuôi phôi biến đổi kiểu hình nội mô. Thất bại của sự chuyển đổi này rất có thể là kết quả của quá 

trình không cung cấp đầy đủ máu cho rau thai đang phát triển. Tình trạng thiếu oxy dẫn đến thay 

đổi trong quá trình tiết các yếu tố rau thai và làm mất cân bằng giữa các yếu tố này. Tiền sản giật 

gần đây được mô tả như là một sự mất cân bằng giữa yếu tố phát triển rau thai (PlGF) và thụ thể 

của yếu tố tăng trưởng nội mạc hòa tan (sFlt-1) [5], [11]. 

Sự mất cân đối giữa yếu tố phát triển rau thai (PlGF) và thụ thể yếu tố tăng trưởng nội mạc 

hòa tan (sFlt-1) được thể hiện qua tỷ số nồng độ giữa hai yếu tố này. Kết quả nghiên cứu của 

chúng tôi cho thấy tỷ số sFlt-1/PlGF ở nhóm nguy cơ tăng cao có ý nghĩa thống kê so với nhóm 

chứng (p<0,001). Tỷ số này tăng ở nhóm nguy cơ là tất yếu bởi nồng độ sFlt-1 trong máu ở nhóm 

này tăng trong khi nồng độ PlGF lại giảm. Một số tác giả cho rằng tỷ số giữa nồng độ sFlt-1 với 

nồng độ PlGF có giá trị khá tốt trong dự báo tiền sản giật [10] và thậm chí là xem xét tỷ số sFlt-

1/PlGF còn quan trọng hơn việc xem xét giá trị của từng yếu tố. Điều này theo chúng tôi là hoàn 

toàn hợp lý bởi chúng ta biết sự thay đổi nồng độ PlGF và sFlt-1 ở những thai phụ sau này tiến 

triển thành tiền sản giật có đặc điểm: PlGF thay đổi nồng độ khá sớm vào khoảng tuần 12 của 

thai kỳ, trong khi đó sFlt-1 lại thay đổi nồng độ muộn hơn. Sự thay đổi nồng độ sFlt-1 chỉ thực sự 

rõ trước khi khởi phát tiền sản giật từ 5-8 tuần, trong khi đó tiền sản giật thường xuất hiện triệu 

chứng sớm nhất ở tuần 20 thai kỳ và đa phần là xuất hiện vào khoảng >30 tuần thai kỳ. Do vậy, 

khi đánh giá kết quả xét nghiệm ở những thai phụ, đặc biệt là ở độ tuổi thai thấp nếu xét riêng 

nồng độ từng yếu tố sẽ thấy PlGF đã có sự thay đổi nồng độ còn nồng độ sFlt-1 có thể chưa thay 

đổi hoặc thay đổi không rõ ràng. Lúc này, nếu xét riêng nồng độ của từng yếu tố PlGF hay sFlt-1 

sẽ gặp những khó khăn và có thể nhầm lẫn hay bỏ sót những trường hợp thực sự sẽ tiến triển 

thành tiền sản giật về sau. Song nếu xét tỷ số sFlt-1/PlGF đã thấy tỷ số này có sự thay đổi có ý 

nghĩa và việc xem xét đánh giá, đưa ra chẩn đoán sẽ dễ dàng và chính xác hơn [7]-[10]. 

Thực chất việc xem xét tỷ số sFlt-1/PlGF chính là xem xét kết hợp giữa hai yếu tố đó và đương 

nhiên việc làm này cho chúng ta những thông tin chính xác và tin cậy hơn. Kết quả nghiên cứu của 

chúng tôi thu được tỷ số sFlt-1/PlGF giữa nhóm chứng với nhóm nguy cơ là 18,4 và 28,9. Kết 

quả này phù hợp với một số tác giả nước ngoài như: J. H. Lim và cộng sự [10] nghiên cứu trên 40 

thai phụ sau này tiến triển thành tiền sản giật, nhóm chứng 100, thời điểm lấy máu từ 14 -21 tuần 

thu được tỷ số sFlt-1/PlGF ở nhóm chứng và nhóm bệnh là 19,4 so với 75,5. Rất nhiều tác giả 

khác như: A. De Vivo và cộng sự[3],.. cũng thu được kết quả tương tự. 

5. Kết luận 

Nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF ở thai phụ bình thường có tuổi thai từ 11- 13 tuần 6 

ngày lần lượt là: 70,3 pg/dl; 1371,5 pg/dl và 18,4. Nồng độ PlGF, sFlt-1, tỷ số sFlt-1/PlGF ở thai 

phụ bình thường trong nghiên cứu của chúng tôi khác giá trị tham chiếu do hãng Roche khuyến 

cáo áp dụng cho thai phụ bình thường tuần thai 10-14. Trong đó, PlGF, sFlt-1 cao hơn, trái lại tỷ 

số sFlt-1/PlGF thấp hơn giá trị tham chiếu của hãng Roche (p<0,05). 

Trong nhóm thai phụ có nguy cơ tiền sản giật ở quý 1 thai kỳ, nồng độ PLGF là 52,5 pg/dl; 

sFlt-1: 1678, 9 pg/dl; tỷ số sFlt-1/PlGF là 28,9. Nồng độ PlGF giảm, nồng độ sFlt-1 và đặc biệt tỷ 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn


TNU Journal of Science and Technology 228(01): 415 - 422 

 

http://jst.tnu.edu.vn                                                     422                                              Email: jst@tnu.edu.vn 

số sFlt-1/PlGF tăng so với nồng độ và tỷ số những yếu tố này ở thai phụ bình thường có tuổi thai 

tương ứng (p<0,001).  

6. Khuyến nghị 

Phòng xét nghiệm nên xác định giá trị tham chiếu cho các giai đoạn của thai kỳ; ở tuần thai 11 

– 13 tuần 6 ngày nên xét nghiệm PLGF, SFLt-1 kết hợp thêm các thăm dò khác như siêu âm 

động mạch tử cung để phát hiện sớm nguy cơ tiền sản giật ở thai phụ. 
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