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ĐẶT VẤN ĐỀ 

Nhiễm HPV (Human Papillomavirus - virus gây u nhú ở ngƣời) hiện 

nay là một trong những vấn đề thời sự y học do mối liên quan đến bệnh sùi 

mào gà sinh dục, ung thƣ cổ tử cung - một căn bệnh gây tử vong hàng thứ 

hai ở phụ nữ và các loại ung thƣ đƣờng hậu môn - sinh dục khác [1], [2], 

[3]. Ngoài ra, một số týp HPV còn liên quan đến các bệnh ung thƣ da không 

hắc tố [4], [5], [6]. 

Virus gây u nhú ở ngƣời có gần 200 týp, tuy nhiên, không phải tất cả 

đều gây triệu chứng lâm sàng. Có khoảng 30-40 týp HPV lây nhiễm qua 

quan hệ tình dục, trong đó một số týp HPV có thể dẫn đến ung thƣ cổ tử 

cung, âm hộ, âm đạo, hậu môn ở nữ giới và ung thƣ dƣơng vật, hậu môn ở 

nam giới [4], [7], [8].Về khả năng gây ung thƣ, HPV đƣợc chia thành 2 

nhóm: nhóm nguy cơ cao (HR) và nhóm nguy cơ thấp (LR) [7]. 

 Nhiễm HPV nguy cơ cao nhƣ HPV 16, 18 liên tục có thể tiến triển 

thành các thƣơng tổn tiền ung thƣ và ung thƣ xâm lấn. Theo thống kê từ 

nhiều nghiên cứu trên thế giới ở phụ nữ, hơn 90% các trƣờng hợp ung thƣ 

cổ tử cung đều có sự hiện diện của HPV nguy cơ cao [9], [10], [11]. Đối với 

nam giới, nguyên nhân gây ung thƣ dƣơng vật chính xác hiện nay chƣa đƣợc 

biết rõ, nhƣng nhiễm HPV đƣợc xem là yếu tố cảnh báo đầu tiên [12], [13]. 

Nhiều nghiên cứu ở Mỹ từ năm 1973 đến 2000 cho thấy tần suất mắc ung 

thƣ hậu môn gia tăng ở nam (16%) và nữ (78%) và nhiễm HPV là một 

nguyên nhân quan trọng gây ra bệnh lí này [12], [14].  

Các nghiên cứu tìm hiểu tình hình nhiễm HPV trên thế giới hiện nay 

tập trung chủ yếu trên nữ giới vì mối liên quan của nó đến ung thƣ cổ tử 

cung. Tỉ lệ nhiễm HPV ở nữ từ một phân tích tổng hợp của 78 nghiên cứu 

trên toàn thế giới nói chung là 10% và týp thƣờng gặp nhất là 16 và 18. Bên 
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cạnh đó, tác giả Anna R. Giuliano công bố trong bản tóm tắt về dịch tễ học 

nhiễm HPV nam giới toàn cầu, thì tỉ lệ này ở trong khoảng từ 0 đến 73%. 

[1]. Và tỉ lệ nhiễm HPV và sự phân bố các týp nguy cơ khác nhau tùy thuộc 

vào vùng địa lí và dân cƣ [3], [10].  

Tuy nhiên, các nghiên cứu trên thƣờng thực hiện ở cộng đồng, tỉ lệ 

này ở nữ thƣờng dƣới 15% và ở nam dƣới 20%. Trái lại, ở những đối tƣợng 

mắc các nhiễm trùng qua đƣờng tình dục (STIs) hay có bất thƣờng tế bào 

học ở cổ tử cung thì tỉ lệ nhiễm HPV lại cao hơn [1], [3]. Yếu tố nguy cơ 

quan trọng nhất trong sự lây truyền HPV sinh dục đó là số bạn tình và lƣợng 

ngƣời có quan hệ tình dục với những bạn tình đó, ngoài ra, các nhiễm trùng 

đồng thời ở đƣờng sinh dục cũng đã đƣợc báo cáo liên quan đến sự tồn tại 

HPV dai dẳng cũng nhƣ sự giảm khả năng đào thải HPV [7]. Do vậy, những 

phụ nữ thuộc nhóm có nguy cơ cao bao gồm những phụ nữ có STIs, gái mại 

dâm …hay nam giới có nhiều bạn tình và có quan hệ tình dục đồng giới 

thƣờng tỉ lệ nhiễm HPV cao và sự tồn tại HPV lâu hơn. 

Một trong những biểu hiện lâm sàng da liễu phổ biến do nhiễm HPV 

nguy cơ thấp đó là bệnh sùi mào gà. Đây là một bệnh lây truyền qua đƣờng 

tình dục thƣờng gặp nhất, với tỉ lệ tái phát sau điều trị cao. Hơn nữa, các 

phƣơng pháp  điều trị chủ yếu làm sạch thƣơng tổn nhƣ bôi thuốc, đốt điện, 

phẫu thuật, laser... mà không ngăn ngừa hoàn toàn sự tái phát. Những tiến 

bộ mới trong y học cho ra đời nhiều thuốc điều hòa miễn dịch giúp giải 

quyết vấn đề này nhƣng giá thành tƣơng đối cao và ngƣời bệnh tại nƣớc ta 

khó tiếp cận. Qua nhiều nghiên cứu trong hai thập niên gần đây về các tác 

dụng của cimetidin trong chuyên ngành da liễu trên thế giới, chúng tôi nhận 

thấy cimetidin có tác dụng điều biến miễn dịch, giá thành thấp và dễ sử 

dụng với tác dụng phụ trong giới hạn cho phép, có thể ứng dụng trong điều 
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trị phối hợp với các phƣơng pháp khác nhằm ngăn ngừa bệnh sùi mào gà tái 

phát. 

Chính vì tính phổ biến và phức tạp của nhiễm HPV cũng nhƣ các hậu 

quả mà HPV gây ra, chúng tôi đã tiến hành nghiên cứu đề tài:  

“Nhiễm Human Papillomavirus trên bệnh nhân bị nhiễm trùng lây 

truyền qua đƣờng tình dục và tác dụng của cimetidin trong phòng tái 

phát bệnh sùi mào gà”  

Với các mục tiêu sau: 

1. Xác định tỉ lệ nhiễm và các týp HPV trên bệnh nhân mắc bệnh lây 

truyền qua đường tình dục. 

2. Khảo sát mối liên quan giữa tình trạng nhiễm HPV với các yếu tố nguy 

cơ.   

3. Đánh giá hiệu quả của cimetidine trong phòng tái bệnh phát sùi mào 

gà. 
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CHƢƠNG 1 

TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. Lịch sử phát hiện HPV 

Hạt cơm thƣờng ở da đƣợc biết từ thời Hy Lạp và Roma cổ đại, 

nhƣng cho đến những năm đầu thế kỉ 20 thì hạt cơm sinh dục cũng chỉ đƣợc 

cho là một dạng của bệnh giang mai hay bệnh lậu [15].  

Năm 1907, Ciuffo chứng minh bản chất của virus [16].  

Năm 1922, Lewandosky và Lutz báo cáo bệnh loạn sản thƣợng bì 

dạng hạt cơm [16] 

Năm 1966, Crawford đã giải mã cấu trúc bộ gen HPV [8].  

Năm 1972, tại Ba Lan, Stefania Jablonska đề cập mối liên quan giữa 

HPV với ung thƣ da trong bệnh loạn sản thƣợng bì dạng hạt cơm [11].   

Năm 1976, bốn týp HPV đầu tiên đƣợc xác định là căn nguyên gây ra 

hạt cơm (bàn chân: HPV 1,2; phẳng: HPV 3, mụn cóc: HPV 4) [16]. Cũng 

trong năm này, Harald zur Hausen đã đƣa ra giả thiết vai trò của HPV trong 

căn nguyên của ung thƣ cổ tử cung. 

Năm 1978, Jablonska và Gerard Orth phát hiện HPV5 trong bệnh 

EV[11]. Còn hạt cơm sinh dục (sùi mào gà) đã đƣợc các nhà khoa học 

chứng minh là do HPV 6 gây ra năm 1980 [15].  

Năm 1983 và 1984, Harald zur Hausen và cộng sự đã chứng minh sự 

hiện diện của HPV 16, 18 trong ung thƣ cổ tử cung [11], [17], [18]. 

Năm 1999, kết quả xét nghiệm PCR cho thấy sự hiện diện DNA của 

HPV trong 99.7% mẫu ung thƣ cổ tử cung đƣợc nghiên cứu [10],[11].  

1.2 Virus sinh u nhú ở ngƣời – HPV (Human Papillomavirus) 

Human Papillomavirus (HPV) là loài virus sinh u nhú chứa vật liệu di 

truyền DNA, có ái tính mạnh với biểu mô, đặc biệt là biểu mô gai lát tầng ở 

da và niêm mạc.  
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1.2.1 Phân loại  

Virus sinh u (Papillomavirus) trƣớc đây đã đƣợc phân nhóm 

Polyomavirus và virus chứa không bào thuộc giống khỉ trong họ 

Papovaviridae. Tuy nhiên, hiện nay theo ủy ban quốc tế về phân loại virus, 

Papillomavirus  đƣợc xem nhƣ là một họ riêng biệt của Papillomaviridae 

[4], [8], [19]. 

Năm 1995, tại hội thảo quốc tế về Papillomavirus (PV) ở Quebec, các 

nhà khoa học đã thống nhất về cách phân loại và chẩn đoán HPV, trong đó 

sự phân nhóm HPV đƣợc dựa trên mức độ tƣơng đồng DNA trong những 

chuỗi nhất định của bộ gen virus [4], [8], [19]. Một týp HPV mới đƣợc công 

nhận nếu toàn bộ bộ gene đã đƣợc sao chép có trình tự DNA của khung đọc 

mở L1 có sự khác biệt hơn 10% so với các loại PV đƣợc biết đến gần nhất. 

Sự khác biệt từ 2% đến 10% tƣơng đồng sẽ xác định phân nhóm và nếu ít 

hơn 2% thì đó là một biến thể [4], [7], [20]. Cho đến nay, có khoảng hơn 

100 týp HPV đã đƣợc mô tả bộ gen tƣơng đối hoàn chỉnh.  

Với hiểu biết hiện nay, HPV đƣợc phân thành 5 genera - chi bao gồm 

alpha, beta, gamma, mu, nu. Những týp HPV đóng vai trò quan trọng nhất 

đối với y học là các týp có nguy cơ gây ung thƣ sinh dục hoặc ung thƣ biểu 

mô niêm mạc thuộc các chi alpha [4], [7].  

 

Hình 1.1: Những týp HPV thuộc chi alpha [7] 



6 

 

Các HPV thuộc chi beta bao gồm các týp HPV ở da. Trƣớc đây các 

týp này đƣợc biết đến nhƣ týp gây bệnh loạn sản thƣợng bì dạng hạt cơm 

(epidermodysplasia verruciformis-EV) do HPV chủ yếu đƣợc phân lập từ 

các tổn thƣơng da ở những bệnh nhân bị bệnh hiếm gặp này. Các chi còn lại 

chủ yếu là PV của các loài động vật khác nhau [4], [7]. 

Ngoài ra, HPVs có thể  đƣợc phân loại thành týp HPVs niêm mạc và 

HPVs da. Khoảng  gần 100 týp HPV khác nhau đã  đƣợc  định danh thể hiện 

sự ái tính mô đặc trƣng. 

Nhóm HPV da (1, 4, 5, 8, 41, 48, 60, 63, 65) thƣờng phân lập đƣợc từ  

các tổn thƣơng hạt cơm da và lòng bàn chân, bệnh loạn sản thƣợng bì dạng 

hạt cơm và các tổn thƣơng da trên bệnh nhân suy giảm miễn dịch sau ghép 

tạng, một số khối u biểu mô. 

Nhóm HPV niêm mạc (6, 11, 13, 44, 55, 16, 31, 20, 35, 52, 58, 67, 

18, 39, 45, 59, 68, 70, 26, 51, 69, 30, 53, 56, 66, 32, 42, 34, 64, 73, 54) đƣợc 

tìm thấy trong những tổn thƣơng lành tính cũng nhƣ ác tính ở ống sinh dục 

hậu môn cả nam và nữ. Đôi khi những týp virus này đƣợc phân lập từ mô và 

tổn thƣơng ở khoang miệng, hầu họng, thanh quản và thực quản. HPV niêm 

mạc đƣợc phân thành nhóm nguy cơ cao và thấp theo khả năng gây ung thƣ 

[21]. 

1.2.2. Cấu trúc HPV  

HPVs thuộc loại virus trần, có sức đề kháng rất mạnh, cấu tạo là khối 

hình cầu với hai mƣơi mặt (T =7) đối xứng, đƣờng kính 55-60 nm. Genome 

(bộ gen) của HPVs chứa chuỗi đôi DNA hình tròn gồm 7200-8000 cặp base 

kèm theo các histone hình thành nên một cấu trúc đƣợc so sánh nhƣ là 

minichromosome [2], [4], [8], [9], [11]. 
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Hình 1.2: Cấu trúc HPV 

Genome virus mã hóa cho khoảng bảy đến chín khung đọc mở  phụ 

thuộc vào phân nhóm virus, các khung đọc mở này đều nằm trên chuỗi 

DNA. Genome này đƣợc phân thành 2 vùng: vùng mã hóa và vùng không 

mã hóa, còn đƣợc gọi là vùng kiểm soát dài (LCR) và vùng điều hòa thƣợng 

nguồn (URR) [4], [20]. Vùng kiểm soát dài mã hóa protien đầu (early – E) 

bao gồm các gen từ E1-E7 và protein cuối (late – L) gồm L1 và L2. Các 

vùng LCR/URR rất quan trọng trong việc điều hòa sự  biểu hiện toàn bộ gen 

của HPVs vì chứa các chất hoạt hóa cũng nhƣ các chuỗi gen hỗ trợ quá trình 

sao mã. Các protein đầu E1 và E2 thực hiện việc sao mã và nhân lên của 

virus. Vài dạng của protein E4 can thiệp trực tiếp vào cấu trúc và chức năng 

của tế bào sừng, chúng phá vỡ mạng lƣới keratin của tế bào dẫn đến hiện 

tƣợng koilocytosis (các tế bào sừng có không bào ở quanh nhân). Các 

protein E6 và E7 tác động đến chu kì tế bào và cơ chế chết theo chƣơng 

trình, kết quả là sự tăng sinh và biến đổi (gây ung thƣ). Sự gắn kết protein 

gây ung thƣ E6 của HPV nguy cơ cao với p53(hoặc E7 với protein nguyên 

bào võng mạc [PRB]) tạo ra sự bất hoạt của protein ức chế khối u tƣơng 

ứng. Các gen cuối L1 và L2 mã hóa các protein vỏ của virus. Protein đầu 
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E1-E4 có vai trò trong việc giải phóng những virus mới đƣợc hình thành từ 

các tế bào biểu mô bị tách ra [4], [20]. 

 

Hình 1.3: Bộ gen của HPV 

(Nguồn: Magaret A. Stanley: Epithelial Cell Responses to Infection with Human 

Papillomavirus, Clin. Microbiol. Rev. 2012, 25(2):215) 

Vỏ ngoài virus đƣợc tạo thành từ 360 bản sao của protein vỏ L1 lớn 

đƣợc sắp xếp trong 72 tiểu đơn vị giống hệt nhau đƣợc gọi là pentamers 

hoặc capsomers. Protein vỏ L2 nhỏ nằm ở trung tâm của capsomeres và góp 

phần vào sự lây nhiễm của PV [4], [8]. 

1.2.3. Sự lây truyền  

Papillomavirus có ái tính mạnh với biểu mô và lây nhiễm chọn lọc 

sang các tế bào biểu mô da, niêm mạc nhƣng không gây ra tình trạng nhiễm 

virus hệ thống cũng nhƣ phá hủy tế bào. Đối với sự nhiễm trùng liên tục, hạt 

virus phải xâm nhập lớp biểu mô thông qua những tổn thƣơng rất nhỏ và lây 

qua lớp tế bào đáy có khả năng phân chia tế bào (tế bào mầm hay tế bào 

khuếch đại thoáng qua) [4], [22]. Quá trình nhiễm diễn ra chậm, mất khoảng 
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12-24h cho lần nhân bản đầu tiên. Cũng chính vì sự lây nhiễm HPV thƣờng 

qua lớp biểu mô đáy nơi mà các vi chấn thƣơng dễ xảy ra nên ngƣời ta thấy 

rằng mụn cơm thông thƣờng hay ở bàn tay và ngón tay. Tuy nhiên, các 

nghiên cứu phát hiện HPV bằng cách lai giống tại chỗ đã chỉ ra rằng sự nhân 

lên mạnh mẽ nhất của virus diễn ra ở lớp gai bề mặt và chúng hoàn chỉnh 

các phần của virus tại lớp hạt.Thƣơng tổn do HPV thƣờng lành tự nhiên do 

cơ chế miễn dịch của cơ thể,thƣờng là miễn dịch qua trung gian tế bào [20]. 

Khác với các virus có vỏ khác nhƣ HIV, virus Herpes simplex (HSV), 

HPV là virus không có vỏ bao lipoprotein, HPV có tính đề kháng tƣơng đối 

với quá trình làm khô (exsiccation) hay các chất tẩy rửa. Nhiễm HPV 

thƣờng xảy ra qua sự ma sát trực tiếp ở  da hay niêm mạc. Sự tự lây cũng là 

một cách nhiễm HPV, bằng chứng là có sự xếp thành đƣờng của hạt cơm 

phẳng. Ngƣời ta thấy rằng sùi mào gà ở trẻ em có thể không do sự lạm dụng 

tình dục bởi việc phát hiện những týp HPV da (HPV2) gợi ý sự tự nhiễm do 

cào gãi [4], [23].  

1.2.4. Sự đào thải HPV  

HPV có thể sẽ tồn tại ở tế bào bị nhiễm trong một khoảng thời gian 

nhất định, hầu hết ở trạng thái tiềm tàng, nhƣng cũng có thể gây ra triệu 

chứng hoặc bệnh [8]. 70% nhiễm HPV sẽ hết sau 1 năm, 90% sau 2 năm và 

hầu hết các trƣờng hợp sẽ lành tự nhiên [24], [25]. Khoảng 5-10% phụ nữ 

nhiễm HPV, mắc bệnh dai dẳng, sẽ dễ phát triển tiền ung thƣ cổ tử cung và 

ung thƣ xâm lấn sau đó.  

Nhiều yếu tố nguy cơ của vật chủ nhƣ tuổi lớn, liệu pháp thay 

thếhormone, các nhiễm trùng sinh dục kèm theo, tình trạng suy giảm miễn 

dịch, phụ nữ đã sinh con cũng nhƣ sự nhiễm nhiều týp HPVvà các biến thể 

của HPV đều liên quan đến sự tồn tại HPV dai dẳng/ giảm khả năng đào thải 

HPV [25], [26]. Sự đào thải virus này không tạo ra miễn dịch bền vững, nếu 
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nhƣ có sự tái nhiễm hay ngƣời bệnh tiếp xúc với nguồn lây liên tục thì 

ngƣời bệnh vẫn có khả năng nhiễm virus có/không biểu hiện lâm sàng [11]. 

1.2.5. HPV nguy cơ thấp-HPV nguy cơ cao và khả năng gây ung thƣ 

Cho đến nay, khoảng 40 týp HPV lây qua đƣờng sinh dục đƣợc phân 

thành 2 nhóm theo nguy cơ gây ung thƣ gồm: nhóm "nguy cơ cao" có khả 

năng gây loạn sản, ung thƣ và nhóm "nguy cơthấp" gây loạn sản ở mức độ 

thấp, nhẹ, tổn thƣơng chủ yếu là sùi mào gàvà u nhú đƣờng hô hấp.  

Nghiên cứu của Munoz và cộng sự ở 9 quốc gia cho thấy các nhóm 

HPV gồm 8, 31, 20, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82 thuộc nhóm 

nguy cơ cao trong đó  HPV 16 và 18 là hai týp nguy cơ cao phổ biến nhất. 

Ngoài ra, ba týp HPV là 26, 53, 66 cũng chắc chắn sẽ đƣợc phân vào nhóm 

nguy cơ cao [27], [28], [29], [30]. Nhóm HPV nguy cơ thấp gồm 6, 11, 40, 

42, 43, 44, 45..., trong đó HPV 6 và 11 hay gặp nhất gây các tổn thƣơng u 

nhú lành tính. HPV nguy cơ thấp đƣợc phân nhóm trong dòng α1, α8, và 

α10, trong khi HPV nguy cơ cao thuộc về các dòng α5, α6, α7, và α9 [30]. 

Ngƣời ta thấy rằng một ngƣời nhiễm một týp HPV không có nghĩa là 

không có khả năng nhiễm nhiều týp khác. Trong hai thập kỷ qua, rất nhiều 

bằng chứng cho thấy nhiễm một hoặc nhiều hơn týp HPV nguy cơ cao chính 

là điều kiện tiên quyết cho sự phát triển ung thƣ cổ tử cung. HPV 16 và 18 

liên quan đến khoảng 70% các bệnh ung thƣ cổ tử cung trên toàn thế giới 

[9], [10], [31], [32], [33]. Nhiễm HPV sinh dục cũng gây ra phần lớn ung 

thƣ hậu môn, liên quan đến ung thƣ dƣơng vật và xấp xỉ 25% ung thƣ 

miệng, hầu họng [13], [14]. Hơn thế nữa, những báo cáo về bệnh ung thƣ 

biểu mô tế bào vảy vùng đầu, cổ và da chứng tỏ có sự nhiễm HPV nguy cơ 

cao. 

HPV gây ung thƣ thƣờng có những chuỗi virus tích hợp với DNA của 

tế bào. Hai gene đột biến gây ung thƣ  E6 và E7 chịu trách nhiệm đối với sự 
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thay đổi ác tính của những tế bào bị nhiễm. Chúng gây bất hoạt hai protein 

ức chế u quan trọng đó là p53 (E6) và retinoblastoma – pRb (E7), làm biến 

đổi chu kì tế bào cũng nhƣ giữ lại sự biệt hóa của tế bào sừng trong trạng 

thái thuận lợi cho sự nhân lên của virus và sự biểu hiện gen muộn [33], [34].  

1.3 Dịch tễ học và yếu tố nguy cơ nhiễm HPV  

Ở Hoa Kỳ, các nhà nghiên cứu ƣớc tính rằng tại bất kỳ thời điểm nào 

cũng có khoảng 20 triệu ngƣời bị nhiễm HPV sinh dục. Các nghiên cứu của 

Koutsky L(1997) và Syjranen K (1990) cho thấy khoảng 75% đến 80% nam 

và nữ trong độ tuổi có hoạt động tình dục đã tiếp xúc với bạn tình bị nhiễm 

HPV [35]. Độ tuổi từ 15 đến 24 có nguy cơ cao nhất đối với khả năng nhiễm 

HPV sinh dục, từ lần quan hệ tình dục đầu tiên và sự phơi nhiễm với HPV 

thƣờng xảy ra ngay sau đó [3], [35]. Trong một báo cáo về tình hình mắc 

bệnh STDs ở giới trẻ Mỹ, Weinstock và cộng sự công bố khoảng 4,6 triệu 

trƣờng hợp nhiễm HPV/một năm, so với 640.000 trƣờng hợp nhiễm 

Herpessimplex sinh dục và 1,5 triệu trƣờng hợp nhiễm Chlamydia 

trachomatis. Tỷ lệ nhiễm HPV này thƣờng xuất phát từ  các nghiên cứu ở 

nữ vì số lƣợng nghiên cứu nhiễm HPV nam giới chƣa đƣợc thực hiện nhiều.  

Tỉ lệ nhiễm HPV ở thanh thiếu niên có quan hệ tình dục thƣờng rất 

cao, khoảng 50-80% trong vòng 2-3 năm sau lần QHTD đầu tiên [3]. Tỷ lệ 

này phản ánh hành vi tình dục và tính nhạy cảm sinh học của cơ thể. Tuy 

vậy, hầu hết quá trình nhiễm HPV là thoáng qua, không gây bất thƣờng về 

mặt tế bào học [3], [8]. Ở một số ít thanh thiếu niên, sự nhiễm HPV này 

không mất đi và tình trạng nhiễm virus dai dẳng liên quan chặt chẽ với sự 

phát triển của tổn thƣơng nội biểu mô gai bậc cao (HSIL) cũng nhƣ ung thƣ 

xâm lấn. Việc tầm soát nhiễm HPV tại thời điểm thích hợp ở nhóm đối 

tƣợng này rất quan trọng vì mối liên quan giữa giai đoạn QHTD đầu đời với 

sự phát triển ung thƣ xâm lấn sau này đã đƣợc các nhà khoa học nhấn mạnh. 
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Hơn thế nữa, sự ra đời của vắc-xin HPV đã giúp cho công tác dự phòng 

trƣớc khi bắt đầu hoạt động tình dục ở thanh thiếu niên trở nên rất cần thiết 

[3]. 

Một trong những điều đáng quan tâm nhất đối với HPV đó là khả 

năng gây ung thƣ độc nhất của chúng [36]. Hầu nhƣ tất cả các ung thƣ tế 

bào vảy xâm lấn cổ tử cung đều do nhiễm HPV. Tỷ lệ nhiễm HPV cao ở phụ 

nữ trẻ nhấn mạnh tính dễ nhạy cảm với HPV ở độ tuổi này, nhƣng tỷ lệ thấp 

của bệnh ung thƣ cổ tử cung trong nữ thanh niên lại gợi ý tính chất lành tính 

của nhiễm HPV ban đầu [3]. Hầu hết các nghiên cứu về tình hình nhiễm 

HPV đã cho thấy sự khác biệt từ 6 đến 8 lần tỉ lệ nhiễm HPVở phụ nữ trẻ so 

với nhóm nhiều tuổi hơn. Tỷ lệ này dao động từ 12% đến 56% ở nữ giới 

dƣới 21 tuổi so với chỉ 2-7% ở phụ nữ trên 35 tuổi [3]. 

Một số báo cáo gần đây cho thấy tỷ lệ nhiễm HPV sinh dục ở nam 

giới cao tƣơng đƣơng nữ giới trong cùng bối cảnh nghiên cứu [35]. Theo 

Luisa Barzon và cộng sự (2010) thì tỉ lệ nhiễm HPV ở cả hai giới tham gia 

nghiên cứu là 40%, trong đó tỉ lệ  đối với nữ  là 38,7% và 41,7% đối với 

nam [12]. Trong một báo cáo khác của Carrie M. Nielson và cộng sự (2007) 

trên 463 nam từ 18-40 tuổi thấy tỉ lệ nhiễm HPV là 65,4%, trong đó tỉ lệ 

HPV dƣơng tính cao nhất thuộc về nam giới tuổi dƣới 25 (13,6%) và tỉ lệ ít 

nhất ở nhóm tuổi trên 40 (6,0%) [37], [38].  

Carrie M. Nielson cho thấy nếu có tiền sử STIs thì đối tƣợng nghiên 

cứu của tác giả tăng nguy cơ nhiễm HPV 1,1 lần và trong nghiên cứu của 

Edith R. Bahmanyar và cộng sự trên phụ nữ trẻ ở nhiều quốc gia (2012) thì tỉ 

lệ nhiễm HPV tăng 2,24 lần khi có tiền sử STIs. Báo cáo tổng hợp từ 79 

nghiên cứu của Y. P. Bao và cộng sự năm 2008 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở 

phụ nữ châu Á có ICC, HSIL, LSIL và tế bào tử cung bình thƣờng lần lƣợt là 

85,9%, 81%, 72,9% và 14,4%. Ngoài ra, theo Edith R. Bahmayar và cs, 
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nghiên cứu ở nhiều quốc gia từ các châu lục Á, Âu, Mỹ (2012), tỉ lệ nhiễm 

HPV là 24, 24%, hoặc tác giả Edith I Sware và cs tìm hiểu tình hình nhiễm 

HPV ở phụ nữ đến khám STDs ở đảo Greenland và Đan Mạch năm 1998, tỉ lệ 

này lần lƣợt là 24, 51% và 34,76%. Trong một báo cáo của Rachel L. Winer 

và cộng sự (2013), tỉ lệ nhiễm HPV ở phụ nữ có nguy cơ cao ở Mỹ là 35, 

91%. Hầu hết những nghiên cứu dịch tễ học ở quy mô lớn trên cộng đồng phụ 

nữ nói chung để tìm hiểu tình hình nhiễm HPV thì tỉ lệ này thƣờng thấp dƣới 

15% [1], [3]. Tƣơng tự nhƣ ở nữ giới, tỉ lệ nhiễm HPV ở nam trong đối tƣợng 

có STIs thƣờng cao hơn khi khảo sát trong cộng đồng do các nhiễm trùng qua 

đƣờng tình dục làm tăng nguy cơ nhiễm HPV [1].  

Số bạn tình của ngƣời nhiễm HPV và lƣợng ngƣời có quan hệ tình dục 

với những bạn tình đó, cộng với các nhiễm trùng đồng thời ở đƣờng sinh dục 

cũng đã đƣợc báo cáo liên quan đến sự tồn tại HPV dai dẳng cũng nhƣ sự 

giảm khả năng đào thải HPV [7]. Mặt khác, sự đào thải virus này không tạo ra 

miễn dịch bền vững, nếu nhƣ có sự tái nhiễm hay ngƣời bệnh tiếp xúc với 

nguồn lây liên tục thì ngƣời bệnh vẫn có khả năng nhiễm virus với có/không 

dấu hiệu lâm sàng. Do vậy, những đối tƣợng thuộc nhóm có nguy cơ cao bao 

gồm STDs kèm theo, có nhiều bạn tình, gái mại dâm, đồng tính nam 

…thƣờng có tỉ lệ nhiễm và tồn tại HPV lâu hơn.  

Từ rất nhiều nghiên cứu dịch tễ học khác nhau đã cho thấy những yếu 

tố nguy cơ đối với nhiễm HPV và tình trạng nhiễm trùng dai dẳng phụ thuộc 

vào tuổi, giới, tuổi quan hệ tình dục lần đầu, hành vi tình dục, số lƣợng bạn 

tình trong đời cũng nhƣ những ngƣời có tiếp xúc tình dục với bạn tình của 

họ, việc dùng thuốc uống tránh thai và thói quen hút thuốc lá  [38], [39], 

[40], [42], [43], [44], [46], [47]. Ngoài ra, việc đồng nhiễm Chlamydia 

Trachomatis và virus Herpes simplex cũng là yếu tố nguy cơ tăng nhiễm 

HPV [10], [41]. Thói quen sử dụng bao cao su tuy giúp bảo vệ khỏi các 
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bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục, nhƣng vai trò thực sự của bao cao su 

trong việc ngăn ngừa nhiễm HPV và các biến chứng do nhiễm HPV là khó 

đánh giá [45]. Và yếu tố nguy cơ lớn nhất khiến cho một cá nhân nhiễm 

HPV là có thêm bạn tình mới, nguy cơ này tăng lên 10 lần cho một  bạn tình 

mới mỗi tháng trong vòng 4 tháng gần nhất [10], [35], [41]. Những ngƣời có 

nhiều bạn tình trong suốt cuộc đời đã tăng nguy cơ nhiễm HPV khoảng 

20,1% so với 7% ở những bệnh nhân chỉ có một bạn tình trong suốt đời 

sống tình dục của họ. Bên cạnh đó, nam giới đã cắt bao quy đầu có tỉ lệ 

nhiễm HPV nói chung và HPV liên quan đến ung thƣ dƣơng vật ít hơn so 

với nhóm chƣa làm thủ thuật [19], [23], [38]. 

1.4. Các biểu hiện lâm sàng do HPV  

1.4.1 Biểu hiện da 

+ Hạt cơm thƣờng 

  

Ảnh 4.1: hạt cơm thường ở bàn và ngón tay 

Nguồn: Rook’s Textbook of dermatology Vol 1-2010 [48] 

Hạt cơm thƣờng do HPV nhóm 1, 2, và 4 gây ra, riêng HPV 7 là căn 

nguyên của hạt cơm gặp ở ngƣời bán thịt (butcher`s warts) [48], [55].  

+ Hạt cơm bàn chân 
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Ảnh 4.2: Hạt cơm lòng bàn chân 

Nguồn: Rook’s Textbook of dermatology Vol 1-2010 [48] 

Thƣờng do HPV 1 và 4 (ít hơn), các týp HPV khác nhƣ 57, 60, 63, 65 

và 66 cũng có vai trò gây bệnh, nhƣng thƣờng hiếm gặp [[53], [54], [55].  

+ Hạt cơm phẳng 

  

Ảnh 4.3: Hạt cơm phẳng ở mặt (nguồn tác giả) và mu tay (nguồn: Rook’s 

Textbook of dermatology Vol 1-2010) [48] 

HPV týp 3 và 10 là nguyên nhân chủ yếu, cũng có thể có vai trò của 

các týp 26, 28, 29 và 41 [54], [55]. 

+ Loạn sản thƣợng bì dạng hạt cơm (EV) 

Là một bệnh da di truyền lặn hiếm gặp, thƣờng do HPV 5 và 8 [50], 

[51]. 
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Ảnh 4.4: Thương tổn dạng hạt cơm hẳng trong EV (nguồn tác giả) 

+ Ung thƣ da không hắc tố (NMSC) 

  

Ảnh 4.5:Ung thư biểu mô tế bào vảy (nguồn: Rook’s Textbook of 

dermatology Vol 1-2010) [48] 

EV- HPV 5 và HPV 8 đã đƣợc phát hiện trong 90% tổn thƣơng ở 

những bệnh nhân ung thƣ tế bào vảy, ngoài ra còn  có HPV 14, HPV 17, 

HPV20 và HPV47 [4]. 

Ung thƣ tế bào vảy và bệnh Bowen (ung thƣ biểu mô tại chỗ) ở ngón 

tay là những thể đặc biệt có thể do nhóm HPV nguy cơ cao, chủ yếu là týp 

16 nhƣng cũng có thể là týp HPV31, 20, 35, và 52 gây ra, gợi ý đƣờng quan 

hệ tình dục tay-sinh dục.  



17 

 

  

Ảnh 4.6: Ung thư biểu mô tế bào gai ở ngón tay (nguồn: Rook’s Textbook of 

dermatology Vol 1-2010) [48] 

1.4.2 Biểu hiện niêm mạc 

+ Sùi mào gà 

 
 

Ảnh 4.7:Hình ảnh sùi mào gà sinh dục (nguồn: Textbook và tác giả) 

Tổn thƣơng sùi mào gà là những cụm nhiều u nhú phát triển lan rộng, 

có màu nâu, trắng hay màu da, có cuống hay đáy rộng, gặp chủ yếu ở vùng 

hậu môn, sinh dục [4], [20]. Đây là một bệnh lí lây qua đƣờng tình dục, 

thƣờng do HPV týp 6 và 11 gây ra, mặc dù một số nghiên cứu cũng cho thấy 

vai trò của những týp HPV khác nhƣ 2, 16, 18, 30, 33, 35, 39, 41, 45, 51, 56 

và 59 [20]. Có thể có nhiều týp HPV cùng xuất hiện trên tổn thƣơng ở một 

ngƣời bệnh.  

            Ở nam giới, các vị trí hay gặp là ở vành quy đầu, thân và đầu dƣơng 

vật. Bệnh thƣờng gặp ở những ngƣời không cắt bao quy đầu [4], [20], [53] .  
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           Ở phụ nữ, tổn thƣơng thƣờng gặp ở vùng sinh dục ngoài nhƣ ở tiền 

đình, âm hộ, tuy nhiên cũng rất thƣờng gặp trong cổ tử cung. Đối với những 

bệnh nhân có hệ miễn dịch suy yếu, bệnh phát triển rất mạnh và thƣờng đề 

kháng với điều trị, tỉ lệ tái phát lên đến một phần ba các trƣờng hợp [4].

 Ở trẻ em, nhiều trƣờng hợp có hạt cơm vùng sinh dục dễ khiến nghĩ 

đến sự lạm dụng tình dục. Tuy nhiên, những tổn thƣơng sùi tại vùng hậu môn, 

sinh dục ở trẻ em thƣờng do nhóm HPV không lây qua đƣờng tình dục gây 

nên và bệnh sùi mào gà ở trẻ em cũng chiếm tỉ lệ khoảng 50% [23]. 

 Bệnh sùi mào gà khổng lồ của Buschke-Lowenstein do HPV 6, 11 và 

16 gây ra. Tổn thƣơng là một khối u rất lớn có cuống, bề mặt sùi (đƣợc mô tả 

nhƣ một bông cải xanh), hay xuất hiện trên dƣơng vật hay vùng quanh hậu 

môn, có thể loét tự nhiên. Hiện nay có một số tác giả cho rằng đây là một thể 

khác của carcinoma sùi, mặc dầu quan điểm này chƣa đƣợc công nhận [20], 

[48]. 

 Về mô học, sùi mào gà là một loại tổn thƣơng lồi ra ngoài có hình ảnh 

tăng sừng với á sừng, u nhú và ly gai rõ rệt. Ngoài ra, hiện tƣợng trũng bào 

(koilocytes) ở lớp hạt cũng nhƣ các hạt keratohyaline thô là những nét nổi 

bật khác. Tổn thƣơng giống dày sừng da dầu cũng đƣợc ghi nhận [32].  

+ Sẩn dạng Bowen/ loạn sản nội biểu mô không biệt hóa 

Sẩn dạng Bowen là những sẩn nhỏ, bề mặt có dạng lichen, đƣợc xem 

là một loạn sản nội biểu mô không biệt hóa hay là ung thƣ tế bào vảy tại chỗ 

[20], [48].  

+ Hồng sản Queyrat và ung thƣ dƣơng vật 

Hồng sản Queyrat là mảng da đỏ, bờ rõ có bề mặt mịn và bóng, 

thƣờng khu trú ở quy đầu, thƣờng do HPV 16 gây ra [4], [48], [53]. Bệnh 

Bowen sinh dục, hồng sản Queyrat và sẩn dạng Bowen là những thƣơng tổn 
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tiền ung thƣ ở dƣơng vật. Khoảng 40% thƣơng tổn ung thƣ dƣơng vật có 

HPV nguy cơ cao và nổi bật nhất là HPV 16 [13], [52]. 

         

      Ảnh 4.8:Bệnh Bowen sinh dục 

 

Ảnh 4.9: Sẩn dạng Bowen 

 

Ảnh 4.10: Loạn sản biểu mô âm hộ 

 

Ảnh 4.11: Hồng sản Queyrat 

(nguồn: Rook’s Textbook of dermatology Vol 1-2010) [48] 

+ Loạn sản và ung thƣ cổ tử cung 

Cho đến nay, hơn 70% các trƣờng hợp ung thƣ cổ tử cung (SCC tiên 

phát) và những thƣơng tổn tiền ung thƣ do HPV 16 và 18 gây ra, khoảng 

30% còn lại do 13 týp HPV nguy cơ cao khác [48], [53]. 

+ Nhiễm HPV khoang miệng 

HPV 6 và 11 là nguyên nhân chủ yếu, HPV 16 ít gặp [48], [53]. 

+ U nhú đƣờng hô hấp hay tái phát (RRP) 

 Hiếm gặp, thƣờng do HPV 6 và 11, týp 11 gây tổn thƣơng trầm trọng 

hơn, liên quan đến loạn sản và ung thƣ  [48], [53]. 



20 

 

+ Bệnh Heck’s (Florid oral papillomatosis) 

Nguyên nhân chủ yếu do HPV 13, 32 [48], [53].  

+ Ung thƣ đầu và cổ 

Khoảng 30% thƣơng tổn do nhiễm HPV 16, với 90% mẫu ung thƣ có 

HPV dƣơng tính [48], [53]. 

1.5 Phƣơng pháp điều trị các bệnh da do HPV gây ra 

1.5.1 Phƣơng pháp phá hủy tổn thƣơng tại chỗ [56], [57], [58]. 

+ Acid salicylic 

+ Chất ăn mòn: Bạc nitrat, Acid Monochloroacetic, axit tricloacetic, 

cantharidin, phenol là những hoạt chất hiệu quả nhƣng gây kích ứng và đau 

nhiều. 

+ Liệu pháp áp lạnh: Dùng nitơ lỏng ỏ nhiệt độ -196ºC gây hoại tử tế 

bào sừng nhiễm HPV.  

+ Đốt điện: Thử nghiệm lâm sàng của S.J. Kraus và cộng sự (1990) 

đánh giá tác dụng của podophyllin, thủ thuật áp lạnh và đốt điện trên những 

bệnh nhân bị sùi mào gà cho thấy tỉ lệ sạch tổn thƣơng lần lƣợt là 41%, 71% 

và 94% nhƣng tỉ lệ tái phát lại là 17%, 55% và 71% [59].  

+ Laser phẫu thuật: Khuyến cáo điều trị phẫu thuật bằng laser theo 

CDC chủ yếu đối với hạt cơm lớn, kháng trị ở ngƣời lớn và trẻ em, thƣơng 

tổn ở mặt, an toàn cho phụ nữ mang thai [58], [60], [61]. Đối với trị liệu 

laser trong hạt cơm, thông thƣờng bệnh nhân cần khoảng 2 đến 3 lần điều trị 

[62], [63]. Tỉ lệ sạch tổn thƣơng gần 100% và rất ít biến chứng xảy ra, tỉ lệ 

tái phát cũng tƣơng tự nhƣ các phƣơng pháp phẫu thuật khác. 

+ Quang động trị liệu 

+ Làm đông bằng hồng ngoại: Tỷ lệ lành bệnh đƣợc báo cáo trong 

một thử nghiệm ở 21 bệnh nhân là 70% so với phƣơng pháp áp lạnh và 

66.7% trong nghiên cứu của Piskin S (2004) trên 18 bệnh nhân  [64], [65]. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Piskin%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15801263
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1.5.2 Thuốc diệt virus 

 + Glyteraldehyde 

+ Cidofovir: Cidofovir là một dẫn xuất nucleotide có khả năng ức chế 

chuỗi polymerase DNA của virus và gây ra sự chết theo chƣơng trình [66]. 

1.5.3 Thuốc ức chế phân bào 

+ Bleomycin 

+ Podophyllotoxin: Chỉ định chính trong sùi mào gà hậu môn sinh 

dục vì chúng thƣờng có hiệu quả ở niêm mạc hơn lớp sừng [53], [58]. 

+ Acid Retinoid: Retinoids giảm tăng sinh biểu bì, giúp loại bỏ hạt 

cơm [67], [68]. 

1.5.4 Các thuốc điều hòa miễn dịch 

+ Interferon: Interferon có nhiều dạng bào chế khác nhau từ bôi, tiêm 

nội tổn thƣơng, đƣờng toàn thân và dạng phối hợp với những kĩ thuật xâm 

lấn trong đó thuốc tiêm nội tổn thƣơng cho kết quả tốt nhất. Tuy vậy, hiệu 

quả thực sự của Interferon vẫn chƣa đƣợc chứng minh nhiều trong điều trị 

sùi mào gà nhất là sùi mào gà kháng trị [56], [58]. 

+ Imiquimod: Imiquimod có đặc tính điều hòa miễn dịch, đƣợc FDA 

chấp thuận là một thuốc điều trị sùi mào gà, dày sừng quang hóa, ung thƣ tế 

bào đáy nông, hạt cơm da [69]. Tỉ lệ lành bệnh nói chung từ 37-50% ở 

những bệnh nhân đã thất bại với những trị liệu khác, bệnh nhân nữ thƣờng 

có tỉ lệ đáp ứng cao hơn đến 77%. Song, giá thành cao dẫn đến hạn chế sử 

dụng [70], [71]. 

+ 5-Fluorouracil: Thuộc hóa trị liệu, ngăn chặn tổng hợp DNA và 

RNA của virus và chống tăng sinh [56], [58] 

+ Cimetidin (đƣợc trình bày ở phần sau) 
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+ Kẽm: Uống kẽm có hiệu quả nhẹ lên hệ thống miễn dịch. Nghiên 

cứu trên những bệnh nhân bị hạt cơm đƣợc điều trị kẽm sulphat uống với 

liều 10 mg/kg/ngày, tỉ lệ lành bệnh là 87% [72], [73], [74]. 

+ Polyphenol  E: Đƣợc chiết xuất từ lá trà xanh Camellia sinensis có 

tính kháng virus, kích thích miễn dịch, kháng u và chống oxy hóa mạnh mẽ 

[48]. Nghiên cứu của Tatti và cộng sự (2010), tỉ lệ lành bệnh sùi mào gà là 

54% ở nhóm điều trị so với giả dƣợc là 35%, tỉ lệ tái phát từ 5.8% đến 6.5%, 

tùy vào nồng độ khác nhau của thuốc [75], [76].   

+ Vắc xin: Giúp ngăn ngừa nhiễm HPV tiên phát nhóm 6, 11, 16, 18 

đã đƣợc ứng dụng trong nhiều năm gần đây và rất có triển vọng [57], [58]. 

+ Các thử nghiệm mở tiêm kháng nguyên nấm Candida nội tổn 

thƣơng nhằm tạo ra phản ứng quá mẫn tại chỗ đã gợi ý khả năng giải quyết 

hạt cơm kháng trị [77]. 

1.6 Các nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục  

 Thuật ngữ các nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục 

(NTLTQĐTD-STIs) đƣợc dùng từ những năm đầu 1990 nhằm chỉ sự nhiễm 

trùng do vi khuẩn, virus và kí sinh trùng, chủ yếu lây qua quan hệ tình dục 

không an toàn, không đƣợc bảo vệ. Thuật ngữ STIs thƣờng đƣợc dùng phổ 

biến hơn STDs, đặc biệt ở tuyến cộng đồng [54]. Các nhiễm trùng này có 

thể có triệu chứng hay không có triệu chứng lâm sàng, có thể không gây tổn 

thƣơng các cơ quan. Muốn chẩn đoán chính xác căn nguyên thì phải làm xét 

nghiệm. STIs thƣờng đƣợc phát hiện bằng cách “tiếp cận hội chứng”. Đây là 

phƣơng pháp dựa vào các nhóm dấu hiệu hoặc nhóm triệu chứng để xác 

định căn nguyên và điều trị các NTLTQĐTD [53], [54]. 

1.6.1 Các hội chứng thƣờng gặp của NTLTQĐTD (STIs) [54] 
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Hội chứng Các triệu chứng 

bệnh nhân mô tả 

Các dấu hiệu thầy 

thuốc khám 

Tác nhân 

Tiết dịch âm đạo Ra khí hƣ 

Ngứa âm đạo 

Đi tiểu buốt 

Đau nông (đau 

trong âm đạo) khi 

giao hợp 

Có mùi hôi 

Khí hƣ Viêm âm đạo: 

Trùng roi 

Nấm men 

Vi khuẩn 

Viêm cổ tử cung: 

Lậu cầu 

C. trachomatis 

Tiết dịch niệu 

đạo 

Tiết dịch niệu đạo 

Đi tiểu buốt 

Tiểu nhiều lần 

Tiết dịch niệu đạo 

(nếu cần, bảo bệnh 

nhân vuốt dọc niệu 

đạo) 

Lậu cầu 

C. trachomatis 

Loét sinh dục Vết loét ở sinh dục Loét sinh dục 

Hạch bẹn to hoặc 

không 

Herpes simplex 

Xoắn khuẩn giang 

mai 

Hạ cam 

C. trachomatis  

Đau bụng dƣới Đau sâu khi giao 

hợp 

Đau bụng dƣới 

Tiết dịch âm đạo 

Chảy máu giữa kì 

kinh 

Ra khí hƣ 

Nhạy cảm đau khi 

sờ nắn 

Sốt trên 38
o
C 

Lậu cầu 

C. trachomatis 

Các vi khuẩn yếm 

khí 

Sƣng bìu Sƣng và đau vùng 

bìu 

Bìu sƣng to Lậu cầu 

C. trachomatis 

Sƣng hạch bẹn Hạch bẹn lớn và 

đau 

Hạch bẹn to 

Di động khó 

Asbces hoặc có lỗ 

dò 

LGV 

Hạ cam 

Bảng 1.1: Các hội chứng thường gặp của NTLTQĐTD 

1.6.2 Một số bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục thƣờng gặp 

+ Bệnh giang mai 

Bệnh giang mai là một bệnh LTQĐTD do xoắn khuẩn giang mai gây 

nên. Bệnh không những gây thƣơng tổn ở da, niêm mạc và bộ phận sinh dục 

mà còn gây nên các thƣơng tổn ở phủ tạng và thần kinh. Bệnh chia làm 3 thời 
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kì, giữa các thời kì là giang mai không triệu chứng hay giang mai kín, chỉ có 

thể phát hiện bằng xét nghiệm huyết thanh. 

+ Bệnh lậu 

Là nhiễm trùng cơ quan sinh dục do song cầu khuẩn lậu (NG-Neisseria 

gonorrhoeae) gây nên, có thể gây viêm niệu đạo, viêm cổ tử cung, viêm trực 

tràng, viêm tuyến Bartholine. Nếu không điều trị, bệnh có thể gây biến 

chứng. 

 + Nhiễm Chlamydia sinh dục 

 Nhiễm Chlamydia trachomatis (CT) qua đƣờng tình dục có thể gây 

viêm niệu đạo và viêm cổ tử cung. Khoảng 70-80% các trƣờng hợp ở nữ và 

hơn 50% trƣờng hợp ở nam mắc CT nhƣng không biểu hiện triệu chứng lâm 

sàng. 

 + Viêm âm đạo do vi khuẩn 

 Viêm âm đạo do vi khuẩn (Bacterial Vaginosis) là tình trạng mất cân 

bằng vi sinh vật tự nhiên ở âm đạo, hiện diện nhiều chủng Gardnerella 

vaginalis hoặc vi khuẩn kị khí âm đạo. 

 + Bệnh Herpes sinh dục 

 Đây là bệnh loét sinh dục hay tái phát do virus Herpes simplex 

(HSV), virus này gồm hai dƣới nhóm là HSV-1 và HSV-2. Sau thời kì 

nhiễm virus nguyên phát là thời kì không biểu hiện lâm sàng và giai đoạn tái 

phát. 

 + Nhiễm HPV và sùi mào gà 

 Sùi mào gà là một bệnh LTQĐTD thƣờng gặp nhất, hay tái phát, do 

nhiễm virus sinh u nhú ở ngƣời (Human Papilloma virus –HPV). Nhiễm 

HPV có thể gây ung thƣ cổ tử cung và dƣơng vật. 

 + Nhiễm nấm Candida 
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 Nhiễm nấm Candida sinh dục chủ yếu do Candida albicans, có thể 

nhiễm nấm candida nhƣng không có biểu hiện lâm sàng. 

 + Nhiễm trùng roi 

 Viêm âm đạo do trùng roi (trichomonas vagianalis) là một bệnh 

thƣờng gặp ở phụ nữ. Bệnh lây qua quan hệ tình dục là chủ yếu, ngoài ra có 

thể lây qua bồn tắm, khăn tắm ẩm ƣớt. 

1.7 Vai trò của cimetidin trong chuyên khoa da liễu 

Cimetidin lần đầu tiên có mặt tại thị trƣờng Anh năm 1976, sau 12 

năm đƣợc nghiên cứu bởi tập đoàn dƣợc phẩm Smith, Kline và French ( 

SK&F nay là GlaxoSmithKline). Các nhà khoa học của SK&F đã nhận thấy 

vai trò kích thích tiết acid dạ dày của histamin trong cơ thể từ năm 1964, 

nhƣng ở thời điểm đó các kháng histamin cổ điển không có tác dụng để ức 

chế hoạt động này. Và kể từ khi họ chứng minh đƣợc sự hiện diện của thụ 

thể histamin H2 ở tế bào thành dạ dày, mục đích duy nhất của nhóm nghiên 

cứu là tìm ra một chất có khả năng ức chế cạnh tranh với histamin, gắn vào 

thụ thể histamin H2-nhƣng lại ức chế tiết acid. Chất đó chính là các chất  

kháng histamin H2 [78], [79]. 

Vào ngày 01 tháng 01 năm 1979, cimetidin chính thức đƣợc Cục quản 

lí Dƣợc và thực phẩm (FDA) Hoa Kì cho phép kê đơn [79]. Tác dụng chủ 

yếu của cimetidin là ức chế tế bào thành dạ dày tiết acid với chỉ định rộng 

rãi trong điều trị chứng ợ nóng và loét dạ dày. 

Tuy nhiên, trong quá trình sử dụng cimetidin, các nhà lâm sàng đã 

phát hiện rất nhiều tác dụng của nó trong một số bệnh nhờ cơ chế ức chế thụ 

thể histamin H2 của tế bào T ức chế. Vì thế, ngoài tác dụng kháng tiết acid 

trong bệnh viêm loét dạ dày đƣợc FDA Hoa Kì công nhận, cimetidin còn 

đƣợc sử dụng trong điều trị một số bệnh Da liễu [80]. 

1.7.1 Đặc tính dƣợc lí học của Cimetidin 
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1.7.1.1 Công thức hóa học  

Cimetidin là một chất kháng histamin H2 có chứa vòng imidazole 

vàcấu trúc tƣơng tự histamin. Tên hóa học của cimetidin là N"-cyano-N-

methyl-N'-[2-[[(5-methyl-1H-imidazol-4-yl)methyl]thio]-ethyl]-guanidin 

[79]. 

 

Hình 1.4: Cấu trúc của cimetidin [80] 

1.7.1.2 Đặc điểm dƣợc động học của cimetidin 

Hấp thu và sinh khả dụng (bioavailability-BA) 

Cimetidin đƣợc hấp thu nhanh chóng, không hoàn toàn ở đƣờng tiêu 

hóa sau khi uống thuốc. Sinh khả dụng ở ngƣời khỏe mạnh là 60%, ở những 

ngƣời có vết loét thì khoảng 70%, sự biến đổi này  lớn hơn ở những ngƣời 

khỏe [81]. Theo Pedersen PV, Miller V (1980) thì sinh khả dụng của thuốc 

ở trong khoảng từ 56-68% ở ngƣời mạnh khỏe và đạt 70% ở bệnh nhân loét 

[82]. Nồng độ huyết tƣơng của thuốc ở trạng thái ổn định với liều 

1000mg/ngày trung bình là 1mcg/ml (0.64 – 1.64 mcg/ml) [81]. Nồng độ 

của cimetidin trong huyết tƣơng đảm bảo làm giảm đến 50% lƣợng acid tối 

đa là 0.5-1.0mcg/ml [81], [83], [84]. 

Thời gian để thuốc đạt nồng độ tối đa trong máu với đỉnh đầu tiên sau 

1 giờ và đạt đỉnh thứ 2 trong khoảng từ 2-5 giờ sau khi dùng thuốc lúc đói. 

Đối với những bệnh nhân uống thuốc kèm thức ăn hoặc dùng thuốc tiêm thì 

nồng độ đỉnh trong huyết tƣơng chỉ có một và đạt đƣợc sau 2 giờ [82]. 

Spencer và cộng sự (1976) khuyến cáo việc nên dùng thuốc cùng với thức 
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ăn để đạt đƣợc hiệu quả ức chế tiết acid tối ƣu [85]. Thời gian bán thải trung 

bình của cimetidin trung bình là 2 giờ [84], [86], hoặc 100±25 phút [87]. 

Phân phối  

Thể tích phân phối của cimetidin ở mức xấp xỉ 0.8-1.39L/kg. Tuổi 

bệnh nhân càng tăng thì thể tích phân phối càng giảm. Cimetidin phân bố 

rộng khắp phần lớn trong dịch cơ thể, các cơ quan và mô ngƣời, không có 

trong mô mỡ [81], [85].  

Tỉ lệ phân phối trung bình của cimetidin giữa dịch não tủy và huyết 

thanh thay đổi từ 0,03-0,18. Tỷ lệ này là0,2-0,5 ở ngƣời bệnh gan hay thận. 

Tỉ lệ gắn protein huyết tƣơng của cimetidin là 18-26,3% ở mức nồng độ 

giữa 0.05-50 mcg/ml. Ở những bệnh nhân loét dạ dày tá tràng thì tỉ lệ này 

đạt khoảng13-25% (trung bình 19%) [81], [85]. 

Chuyển hóa và thải trừ 

Cimetidin và chất chuyển hóa của nó đƣợc đào thải qua thận. Khoảng 

50-80% tổng lƣợng cimetidin dùng đƣờng tiêm tĩnh mạch tồn tại dƣới dạng 

không đổi trong nƣớc tiểu. Tỉ lệ này là 50% nếu dùng thuốc đƣờng uống. Sự 

chuyển hóa cimetidin chỉ chiếm khoảng 25-40% tổng lƣợng thải trừ của 

cimetidin và quá trình này phụ thuộc vào độ tuổi [81]. Nửa đời thải trừ của 

cimetidin khoảng 2 giờ, tăng lên khi suy thận. Sulphoxide cimetidin đƣợc 

chứng minh là chất chuyển hóa chính của cimetidin [84], [88]. 

Độ tuổi đóng một vai trò quan trọng trong dƣợc động học của 

cimetidin. Tuổi càng trẻ thì độ thanh thải càng lớn, trừ trẻ sơ sinh, độ thanh 

thải này giảm một nửa từ độ tuổi 30-65 [81]. Một lƣợng nhỏ liều thuốc tiêm 

tĩnh mạch đƣợc đào thải qua mật (Spence et al., 1977) và phân (Griffiths et 

al., 1977; Taylor et al.1978). Cimetidin có thể qua hàng rào nhau thai, đƣợc 

bài tiết qua sữa mẹ và ở những ngƣời mẹ cho con bú, thuốc vào đƣợc cơ thể 

trẻ nhiều mg/ngày [81]. 
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1.7.1.3 Dƣợc lực học của cimetidin  

Các thử nghiệm trong ống nghiệm cho thấy cimetidin là một chất đối 

kháng cạnh tranh chọn lọc với thụ thể histamin H2 mà không có tƣơng tác có 

ý nghĩa nào với catecholamin, thụ thể β, thụ thể histamin H1, thụ thể 

muscarinic và không có tác dụng kháng cholinergic. Cimetidin làm giảm bài 

tiết và giảm nồng độ acid dạ dày cả ở điều kiện cơ bản (khi đói) và khi đƣợc 

kích thích bởi thức ăn, histamin, pentagastrin, insulin và cafein [84], [89], 

[90]. Vì quá trình tiết acid cơ bản dài nhất xảy ra vào ban đêm nên việc dùng 

thuốc sau ăn tối hoặc trƣớc khi ngủ sẽ đạt hiệu quả tối ƣu.  

Cimetidin cũng ức chế enzym cytochrome P-450, cytochrome P-448 

trong gan đồng thời với các hệ thống chức năng oxidase, đối kháng 

dihydrotestosterone (hoạt động kháng androgen) [91]. Ngoài ra cimetidin 

tăng cƣờng sự bảo vệ niêm mạc dạ dày và có khả năng chữa khỏi các rối 

loạn liên quan đến acid, đặc biệt là loét và chảy máu dạ dày do stress, bằng 

cách tăng sản xuất chất nhầy dạ dày, tăng tiết chất nhầy do bicarbonat, tăng 

lƣu lƣợng máu ở niêm mạc dạ dày, tăng tổng hợp prostaglandin nội sinh và 

tăng tốc độ tái tạo tế bào biểu mô [84].  

1.7.1.4 Tác dụng phụ của cimetidin 

- Đƣờng tiêu hóa: Tiêu chảy (nhẹ), tần suất 1/100 bệnh nhân [91]. 

- Hệ thần kinh trung ƣơng: Đau đầu (nhẹ đến nặng), chóng mặt và buồn 

ngủ (nhẹ). Các rối loạn tâm thần nhƣ kích động, trầm cảm, lo âu, ảo giác, 

mất phƣơng hƣớng, đã đƣợc báo cáo, mất đi sau 3-4 ngày ngừng thuốc [93]. 

- Nội tiết: Chứng vú to đã đƣợc báo cáo. Theo báo cáo của L.A. Garcia 

Rodriguez và Hershel Jick tác dụng phụ này gặp ở những ngƣời dùng 

cimetidin >1g/ngày trong thời gian từ 7-12 tháng, hiện tƣợng này thƣờng trở 

lại bình thƣờng khi ngƣng điều trị [94], [95]. Theo S.M. Sabesin, nếu uống 
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cimetidin kéo dài với liều >5g/ngày mới có thể gây bất lực và chứng vú to ở 

nam giới [96]. 

- Huyết học: Giảm số lƣợng tế bào bạch cầu, tiểu cầu và giảm ba dòng 

máu ngoại vi (rất hiếm) hoặc thiếu máu bất sản, thiếu máu tan máu miễn 

dịch [92]. 

- Gan mật: Tăng transaminase huyết thanh do tăng liều, bình thƣờng lại 

vào cuối giai đoạn điều trị. Ứmật hoặc tổn thƣơng gan mật phối hợp có hồi 

phục hoặc gây viêm tụy cấp [92]. 

- Quá mẫn: Sốc phản vệ và viêm mạch máu quá mẫn. 

- Thận: Tăng creatinin huyết thanh (tăng nhẹ). Có thể gặp viêm thận kẽ 

và bí tiểu phải ngừng điều trị [92]. 

- Tim mạch: Nhịp tim chậm, nhanh và block nhĩ thất đã đƣợc báo cáo 

với thuốc đối kháng thụ thể H2.  S.Saltissi  (1981) cho thấy không có sự thay 

đổi đáng kể nào lên hệ tim mạch của 24 bệnh nhân dùng 400mg 

cimetidin/ngày trong 4 tuần [97]. 

- Cơ xƣơng khớp: Đau khớpvà đau cơ tự hồi phục [92]. 

- Da và phần phụ: Phát ban nhẹ, hội chứng Stevens-Johnson, hoại tử 

thƣợng bì nhiễm độc, hồng ban đa dạng, đỏ da bong vảy toàn thân, rụng tóc 

(hiếm). 

1.7.1.5 Tƣơng tác thuốc của cimetidin 

Nhiều cơ chế khác nhau về sự tƣơng tác thuốc liên quan với cimetidin 

đã đƣợc nghiên cứu. Những cơ chế này bao gồm: (1) chuyển hóa thuốc qua 

gan bị suy yếu do sự ức chế enzym microsomegan, (2) giảm lƣu lƣợng máu 

ở gan, dẫn đến giảm độ thanh thải của thuốc đƣợc đào thải qua gan, (3) tăng 

khả năng suy tủy khi dùng đồng thời với các thuốc khác có thể gây suy tủy, 

và (4) thay đổi sinh khả dụng của thuốc có tính acid yếu [98]. Cimetidin liên 

kết thuận nghịch với hệ thống cytochrome P-450 và P-448 trong gan, dẫn 
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đến sự giảm chuyển hóa các loại thuốc trải qua giai đoạn phản ứng I (ví dụ, 

dealkyl và hydroxyl) [99].   

1.7.2 Ứng dụng của cimetidin trong chuyên khoa da liễu. 

Trong khoảng 2 thập kỉ trở lại đây, nhiều nghiên cứu về tác dụng kháng 

H2 có chọn lọc của cimetidin tập trung chủ yếu vào tác dụng chống ngứa, 

kháng virus, phục hồi miễn dịch và kháng hormon androgen và từ đó có thể 

ứng dụng cimetidin trong điều trị các bệnh lý da liễu [80]. 

1.7.2.1 Cơ chế tác dụng miễn dịch của cimetidin 

Cimetidin là chất đối kháng trên thụ thể histamin H2, tác dụng chủ 

yếu của cimetidin là ức chế tế bào thành dạ dày tiết acid với chỉ định rộng 

rãi trong điều trị chứng ợ nóng và loét dạ dày. Tuy nhiên, trong quá trình sử 

dụng cimetidin, các nhà lâm sàng đã phát hiện rất nhiều cơ chế tác dụng 

khác của nó trong một số bệnh dựa vào sự bất hoạt thụ thể histamin H2 của 

tế bào T ức chế, từ đó cimetidin đƣợc ứng dụng trong điều trị một số bệnh 

Da liễu [80], [100]. Cimetidin đƣợc chứng minh là có đặc tính điều hòa 

miễn dịch ở liều cao thông qua sự hoạt hóa Th1 sản suất ra IL2, 6,8 và 

Interferon. Ngoài ra cimetidin còn ngăn cản tế bào T ức chế, làm gia tăng 

hoạt động tăng sinh lympho bào vì vậy giúp tăng cƣờng đáp ứng miễn dịch 

qua trung gian tế bào [53], [58], [80]. 

Cimetidin làm tăng khả năng sản xuất Interleukin 6 (IL6) và 

Interleukin 8, song, quá trình này có thể bị hủy bởi sự kết hợp giữa 

pyrilamin và cimetidin (Kohda F, Koga T và cộng sự, 2002). Ở những ngƣời 

bị viêm mũi dị ứng, cimetidin làm giảm số lƣợng tế bào T CD4+ và làm tăng 

lym phô bào CD8+ (Yang PC, Liu T và cộng sự, 1997).  Cimetidin và 

famotidin giảm nhẹ sự sản xuất O2 và H2O2 của bạch cầu đa nhân (Mikawa 

K, Akamatsu H, Nishina K.1999). Cimetidin ức chế sản xuất nitrate kết hợp 

với oxide nitric trong mẫu mô của ngựa bị viêm và làm giảm sản xuất 
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interleukin 6 ở tế bào sừng của ngƣời. Nó cũng ngăn chặn sự tăng sinh tế 

bào và chuyển mã gene c-fox. Các tác giả J.R. Synman và cộng sự (1990) 

cũng nhƣ Hewitt P, Armstrong N (2002) nghiên cứu vai trò của cimetidin 

trên đáp ứng miễn dịch ở những ngƣời tình nguyện khỏe mạnh nhận định 

rằng cimetidin tăng cƣờng đáp ứng quá mẫn muộn. Các tác giả đều lí giải do 

cimetidin điều hòa tế bào T ức chế một cách chọn lọc [80]. 

1.7.2.2 Ứng dụng điều trị 

Hạt cơm thƣờng  

Trong nhiều năm qua, các nghiên cứu mù đôi, thử nghiệm lâm sàng 

có đối chứng đã cho thấy cimetidin không hiệu quả nhiều trong điều trị hạt 

cơm thông thƣờng ở ngƣời lớn, nhiều tác giả đã sử dụng liều 40mg/kg/24h  

(Leman JA, Benton EC, 2000) [80], [101]. 

Nghiên cứu cho thấy khi dùng cimetidin uống liều từ 20-

40mg/kg/ngày trong điều trị hạt cơm kháng trị thì tỉ lệ sạch tổn thƣơng lên 

đến 82% [102]. Trong một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng 

với giả dƣợc, mù đôi điều trị hạt cơm kháng trị ở ngƣời lớn với liều 

cimetidine 2500mg/ngày ( 22-46mg/kg hàng ngày) trong 12 tuần, tỉ lệ sạch 

hạt cơm với cimetidine và giả dƣợc lần lƣợt là 26% và 5% (p = 0.085) [58], 

[80].  

Một nghiên cứu mở thực hiện trong 3 tháng với 47 bệnh nhân bị hạt 

cơm thƣờng, kết quả có 56% trẻ em và 44% ngƣời lớn sạch tổn thƣơng sau 

điều trị bằng cimetidin [103] . Vì vậy, đối với trẻ em, trong những trƣờng 

hợp không thể sử dụng thuốc bôi thì cimetidin có thể có hiệu quả. Ngoài ra, 

đã có một báo cáo thú vị mô tả sự cải thiện rõ rệt ở một em trai 16 tuổi bị 

loạn sản thƣợng bì dạng hạt cơm sau ba tháng uống cimetidin liều 

40mg/kg/ngày, không tái phát sau sáu tháng theo dõi (Parsad D, Saini R, 

Negi KS,2001) [80].  
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Hạt cơm sinh dục (sùi mào gà) và u nhú 

Nghiên cứu của Franco I. (2000) trên bốn trẻ bị sùi mào gà sinh dục 

và hậu môn cho kết quả rất tốt, liều cimetidin 30-40mg/kg/ngày; sạch tổn 

thƣơng và đƣợc theo dõi hai năm sau điều trị [104], [106]. Cimetidin cũng 

hiệu quả trong u nhú đƣờng hô hấp và u nhú kết mạc tái phát [80]. 

U mềm lây 

U mềm lây là một bệnh thƣờng gặp ở trẻ em do pox virus gây ra. 

Điều trị bằng cimetidin với liều 30-40mg/kg/ngày cho cả trẻ em và ngƣời 

lớn (Yasha SS, Shamiri B, 1999). Một nghiên cứu do Sharma AK (1998) 

trên 2 bệnh nhân, một với sáu mƣơi và một với hai trăm tổn thƣơng, liều 

40mg/kg/ngày chia bốn lần uống, sau sáu tuần thì sạch tổn thƣơng [80], 

[106]. 

Mày đay và các bệnh lí qua trung gian tế bào bón 

Nhiều nghiên cứu thực nghiệm đã khẳng định sự hiện diện của các 

thụ thể histamin H2 cũng nhƣ H1 tại các mạch máu ở da. Các kết quả nghiên 

cứu cho thấy các thụ thể H2 có vai trò trong đáp ứng viêm ở da và sự kết hợp 

liệu pháp kháng H1 với cimetidin có hiệu quả hơn hẳn trong điều trị mày đay 

mạn tính vô căn và một số thể mày đay khác (Negro-Alvarez JM, 2001). 

Ngoài ra, sự phối hợp thuốc kháng histamin H1 và kháng H2- chất ổn định tế 

bào bón giúp cải thiện một phần bệnh mastocytosis [80], [100]. 

Tác dụng phục hồi miễn dịch 

Hiệu quả phục hồi miễn dịch của cimetidin đã đƣợc đề cập trong 

nhiều nghiên cứu trên một số nhóm bệnh, bao gồm nhiễm trùng kháng trị, u 

sùi dạng nấm, melanoma ác tính hay bệnh mô liên kết-mạch máu [100]. 

Trong điều trị herpes simplex, herpes zoster, cimetidin có thểgiúp phục hồi 

miễn dịch, chống ngứa và kháng virus vì vậy giúp giảm đau và lành vết 

thƣơng nhanh hơn [107], [108].  
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Thụ thể histamin H2 hiện diện ở những tế bào lympho T điều hòa 

miễn dịch. Vì vậy khả năng phục hồi miễn dịch của cimetidin đƣợc cho là 

do sự chặn những thụ thể này. Điều này dẫn đến sự tăng sinh các tế bào sản 

xuất kháng thể và nâng cao cả đáp ứng miễn dịch dịch thể lẫn tế bào. 

Bệnh da do tăng bạch cầu ái toan 

Trong điều trị bệnh eosinophilic fasciitis, viêm nang lông mụn mủ do 

tăng bạch cầu ái toan cimetidin đã mang lại một số thành công. Hiệu quả 

này có thể là kết quả của mối tƣơng quan giữa histamin, tế bào bón và tế bào 

ái toan trong bệnh dị ứng [80], [100].  

Cimetidin trong bệnh ngứa và tính toàn vẹn của da 

Cimetidin từng đƣợc sử dụng trong các nghiên cứu làm giảm ngứa ở 

bệnh nhân suy thận mạn, trong hội chứng tăng sinh đa hồng cầu, chứng 

ngứa do bệnh Hodgkin, ngứa sau tổn thƣơng bỏng. Hầu hết các bệnh nhân 

đều giảm ngứa rõ rệt, sự nâng cao miễn dịch qua trung gian tế bào có lẽ là 

yếu tố giúp cải thiện tình trạng này [100]. Cimetidin uống đẩy nhanh sự hồi 

phục chức năng của hàng rào bảo vệ da sau tổn thƣơng trong môi trƣờng 

khô, hanh (Ashida Y, Denda M, Hirao T, 2001) [80]. 

Hiệu quả kháng androgen 

Vigersky và cộng sự cho 5 bệnh nhân nữ bị chứng rậm lông (bốn 

trong số đó bị buồng trứng đa nang và một là rậm lông vô căn)  uống 

cimetidin 300mg/lần/ 5 lần/ngày sau 3 tháng nhận thấy giảm tỉ lệ mọc lông 

từ 49-86% ở bốn trong năm ngƣời [110]. Những tác giả trên cho rằng hiệu 

quả kháng androgen của cimetidin là do sự ức chế dihydrotestosterone gắn 

vào thụ thể androgen [94], [109].  

Porphyrin cấp tính không liên tục 

Cimetidin đƣợc đề nghị là điều trị thứ hai trong bệnh porphyrin cấp 

không liên tục.Với liều 800mg/ngày, cimetidin có hiệu quả ngừa những đợt 
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cấp bằng cách duy trì hoạt động ức chế sự tổng hợp ALA ở mức thấp nhất 

(Inimioara MC, Violeta Sapira, và cộng sự 2012) [111]. 

Ức chế độc tính của Dapson 

Cimetidin giảm sự oxy hóa ở gan của dapson thành hydroxylamine, vì 

vậy giảm sự hình thành methemoglobin trong máu. Chiến lƣợc này cho 

phép duy trì việc uống dapson liều cao hàng ngày, ngay cả khi vƣợt quá 

200mg/ngày (Coleman MD, Coleman NA,1996) [112]. 

1.8 Các nghiên cứu trên thế giới và Việt Nam 

1.8.1 Trên thế giới 

Theo phân tích của Luisa Barzon và cộng sự năm 2010 tại Ý thì tỉ lệ 

nhiễm HPV ở cả hai giới tham gia nghiên cứu là 40%, trong đó tỉ lệ này đối 

với nữ là 38,7% và 41,7% đối với nam [12]. Điều này cũng không khác biệt 

nhiều so với tình hình nghiên cứu trên toàn thế giới, rất hiếm các nghiên cứu 

về tỉ lệ nhiễm HPV ở nam và nữ giới đồng thời [Van Doornum et al., 1994; 

Weaver et al., 2004] đƣợc công bố [12]. Điều này có thể lí giải bởi tình 

trạng gia tăng tỉ lệ mới mắc và tử vong do ung thƣ cổ tử cung nên các 

nghiên cứu ở nữ đƣợc thực hiện nhiều hơn nhằm đƣa ra cảnh báo cho cộng 

đồng, hơn nữa các báo cáo đã cho thấy có đến 99,7% mẫu ung thƣ cổ tử 

cung hiện diện HPV – DNA [10], [11]. Tỉ lệ nhiễm HPV ở phụ nữ trẻ có tế 

bào học tử cung bình thƣờng theo ƣớc tính trên toàn thế giới theo báo cáo 

tổng hợp của tác giả F. Xavier Bosch (2007) là 10,41% [10], tuy nhiên tỉ lệ 

nhiễm HPV trên bệnh nhân có STIs thì tỉ lệ này cao hơn 20% [3]. Gần đây 

nhiều nghiên cứu đã tìm thấy mối liên hệ giữa nhiễm HPV với các ung thƣ 

vùng hậu môn sinh dục khác đặc biệt là ung thƣ dƣơng vật, nên các nghiên 

cứu về tình hình nhiễm HPV ở nam giới đƣợc chú ý hơn. Theo tác giả Anna 

R. Giuliano công bố trong bản tóm tắt về dịch tễ học nhiễm HPV nam giới 

toàn cầu, thì tỉ lệ này ở trong khoảng từ 0 đến 73% [1].  
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Theo Vaccarella S, Diaz V (2006), Mexico và Patride JM, Feng Q 

(2007) cũng nhƣ   Svare EI, Kraer SK và cộng sự, Đan Mạch (2002) nhận 

thấy rằng nguy cơ nhiễm HPV và ung thƣ sinh dục ở nam giới liên quan đến 

số lƣợng bạn tình trong cuộc đời, tình trạng cắt bao qui đầu và thói quen hút 

thuốc… 

Ứng dụng cimetidin trong điều trị sùi mào gà và các thƣơng tổn do 

HPV đƣợc các tác giả Franco I (2000), Fit KE, William PC (2007), Culton 

DA và cộng sự (2009) cho thấy hiệu quả đặc biệt ở bệnh nhi [104], [105].  

1.8.2 Ở Việt Nam 

Tại Việt Nam các nghiên cứu về HPV cho đến nay tập trung chủ yếu 

trên đối tƣợng nữ giới : nghiên cứu của Lê Trung Thọ (Hà Nội - 2009) [45], 

Trần Thị Lợi (TP.Hồ Chí Minh - 2010) [45], Vũ Thị Nhung (TP.Hồ Chí 

Minh - 2006), Châu Khắc Tú (TT - Huế 2009)…], trong khi đó, theo hiểu 

biết của chúng tôi thì nghiên cứu về tình hình nhiễm HPV ở nam giới cũng 

nhƣ nghiên cứu chung cho cả hai giới gần nhƣ chƣa đƣợc thực hiện ngoại 

trừ tác giả Nguyễn Thị Thời Loạn. Và cho đến thời điểm chúng tôi thực hiện 

nghiên cứu này thì chƣa có công bố nào về tỉ lệ nhiễm HPV ở bệnh nhân 

STIs. 

Cimetidine đƣợc ứng dụng chủ yếu trong điều trị viêm loét dạ dày và 

các nghiên cứu ở Việt Nam dƣờng nhƣ cũng không ra khỏi phạm vi đó. Ở 

lĩnh vực điều trị bệnh da, cimetidine đang đƣợc bắt đầu ở một số bệnh, tuy 

nhiên, nghiên cứu cụ thể về hiệu quả của cimetidine trên bệnh da nói chung 

và SMG nói riêng vẫn chƣa đƣợc thực hiện. 
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CHƢƠNG 2 

ĐỐI TƢỢNG, VẬT LIỆU VÀ PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Đối tƣợng nghiên cứu 

301 bệnh nhân bị nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục trong độ 

tuổi 15 – 69 đến khám và điều trị tại bệnh viện Da liễu Trung ƣơng. 

2.1.1 Tiêu chuẩn chẩn đoán 

- Chẩn đoán các nhiễm trùng và bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục 

(STIs và STDs) dựa vào cách tiếp cận hội chứng và kết quả xét nghiệm theo 

hƣớng dẫn của Cục Phòng, chống HIV/AIDS - Bộ Y Tế ( theo tài liệu 

“Chẩn đoán và điều trị các nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục” do 

Nhà xuất bản Y học sản xuất năm 2008 [54]. 

- Chẩn đoán bệnh sùi mào gà dựa vào thƣơng tổn lâm sàng: các nhú, 

sẩn sùi màu hồng, nâu nhạt giống mào gà. Có nhiều thể lâm sàng khác nhau: 

thể sùi, thể mụn cơm, thể phẳng [20], [53], [54].    

2.1.2 Tiêu chuẩn lựa chọn bệnh nhân 

Cho mục tiêu 1: 

+ Bệnh nhân bị nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục (chẩn 

đoán dựa vào cách tiếp cận hội chứng ở bảng 1.6.1) [54] hoặc kèm xét 

nghiệm xác định bệnh STDs dƣơng tính) . 

+ Đồng ý tham gia nghiên cứu sau khi đƣợc giải thích mục đích 

nghiên cứu. 

Cho mục tiêu 2 (thử nghiệm lâm sàng có đối chứng): 

 + Những bệnh nhân bị sùi mào gà đƣợc chọn từ mục tiêu 1, chƣa 

từng điều trị trƣớc đây. 

2.1.3 Tiêu chuẩn loại trừ 

+ Bệnh nhân không đồng ý tham gia nghiên cứu. 

+ Bệnh nhân nữ có thai. 
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+ Bệnh nhân bị mắc các bệnh mạn tính, hiểm nghèo hay rối loạn tâm 

thần theo chẩn đoán chuyên môn. 

+ Bệnh nhân bị nhiễm HIV hoặc các bệnh lí gây suy giảm miễn dịch. 

+ Không đủ điều kiện lấy bệnh phẩm: đang đặt thuốc, có kinh hay 

viêm cấp cổ tử cung. 

+ Đối với bệnh nhân đƣợc lựa chọn cho thử nghiệm lâm sàng thì 

không dùng các thuốc nhƣ phenytoin, theophyllin, thuốc chống đông, thuốc 

ức chế miễn dịch… 

2.2. Trang thiết bị, vật liệu nghiên cứu 

2.2.1 Thiết bị 

- Máy móc: 

+ Tủ ấm 37
0
C, tủ an toàn Sinh học cấp II, kính hiển vi. 

+ Máy Vortex (Biorad - Mỹ), máy ly tâm (Eppendorf - Đức), tủ tách 

chiết vô trùng (Anh), tủ đặt phản ứng PCR vô trùng (Anh), máy ủ nhiệt khô 

(Biorad - Mỹ), máy spin down (Labnet), máy Real – time PCR (Stratagene 

Mx3000P), máy nhiệt ủ lắc (Việt Á – Việt Nam). 

+ Máy Laser CO2 45w model JZ3-30P LCD (Việt Nam) 

- Dụng cụ cho các xét nghiệm chẩn đoán STIs: 

+ Bàn khám phụ khoa và đèn khám phụ khoa, mỏ vịt, kẹp, kéo mũi 

cong, bông, gạc vô trùng.  

+ Que tăm bông, que gỗ Spatula, lam kính sạch, ống nghiệm vô trùng, 

giá để mẫu, que cấy, đèn cồn. 

+ Kim hút 16l, lọ hút, ống hút, phiến nhựa, micropipette các thể tích 

10l, 25l, 75l, 190l, đĩa vi lƣợng có giếng đáy tròn. 

- Dụng cụ dùng cho PCR: 

+ Micropipettes (10μl, 200μl, 1000μl), đầu típ các loại, eppendorf các 

loại (Đức), hộp màng lai, nhíp y tế. 
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2.2.2 Hóa chất 

- Hóa chất cho các xét nghiệm chẩn đoán STIs (nấm, trùng roi, vi khuẩn 

Gardnerella vaginalis và các vi khuẩn kị khí khác, lậu cầu). 

 + Nƣớc muối sinh lí  

 + Bộ thuốc nhuộm Gram 

- Sinh phẩm và hóa chất cho xét nghiệm huyết thanh giang mai 

Kĩ thuật RPR (sử dụng bộ RPR 500 TEST KIT – Biorex 

Diagnostic Ltd – United Kingdom)  

+ RPR Carbon antigen (Huyền dịch các hạt Carbon trung tính được 

bao phủ một phức hợp lipid, dịch  có chứa Sodium azide 0,95gl) 

+ Chứng dƣơng (Huyết thanh người có chứa Sodium azide 0,95gl)  

+ Chứng âm (Huyết thanh động vật có chứa Sodium azide 0,95gl) 

Các sinh phẩm đã đƣợc thử nghiệm cho kết quả âm tính với HBsAg 

và HIV, HCV, tuy nhiên trong quá trình thao tác cần thiết phải cẩn thận nhƣ  

các mẫu bệnh phẩm có khả năng lây nhiễm. 

Hoá chất bảo quản ở 2-8
o
C. Phiến nhựa và các ống hút bảo quản ở 

nhiệt độ phòng. 

Kĩ thuật TPHA (sử dụng bộ TPHA 100 TEST KIT – 

SPINREACT, S.A.U – Tây Ban Nha) 

+ TPHA Test cell (chứa hồng cầu có gắn kháng nguyên) 

+ TPHA Control cell (chứa hồng cầu không gắn kháng nguyên) 

+ Diluent (dung dịch pha loãng) 

+ Chứng dƣơng, hiệu giá 1:2560 

+ Chứng âm      

Các lọ sinh phẩm và hoá chất lƣu giữ ở nhiệt độ từ 2-8
o
C ở tƣ thể để 

đứng. Tất cả hoá chất sinh phẩm sử dụng ngay không phải pha chế. Test và 
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Control cell nên lắc trộn nhẹ nhàng và thật kỹ trƣớc khi sử dụng. Để ở nhiệt 

độ phòng trƣớc khi dùng.  

- Sinh phẩm và hóa chất dùng cho PCR định tính HPV và định týp 

* Dùng cho tách chiết DNA (iVApDNA Extraction Kit - VA.A92-002A - 

50 tests/bộ và  iVAbDNA Extraction Kit - VA.A92-002C - 50 tests/bộ do 

công ty Cổ phần Công nghệ Việt Á sản xuất theo tiêu chuẩn ISO 

9001:2008-ISO 13485:2003) 

+ Dung dịch 1 (Trizol): phenol 38%, guanidium thyocianate 0,8M, glycerol 

5%, chỉnh về pH 8. 

+ Dung dịch 2: Chloroform 

+ Dung dịch 3: Isopropanol tuyệt đối có chứa chất trợ tủa 

+ Dung dịch 4: Ethanol 70% 

+ Dung dịch 5: Dung dịch TE1X (tris 0,1 M – EDTA 0,001M) 

 Bộ kit realtime PCR định tính HPV của công ty Cổ phần Công nghệ Việt Á 

(LightPower iVAHPV Genotype25 rPCR Kit (VA.A02-003M - 50 Tests/Bộ 

(ISO 9001:2008 - ISO 13485:2003). Độ nhạy 10
2
 copy/ml, độ đặc hiệu 100%. 

 Bộ mẫu đối chứng (Bảo quản nhiệt độ -200C) gồm: 

- DNA chứng dƣơng : 100µl 

- Chứng âm : 1.5ml 

- DNA chứng dƣơng, chứng âm có thể dùng cho bƣớc tách chiết hoặc PCR, 

mỗi lần dùng 5µl. 

  Bộ kit Reverse Dot Blot định kiểu gene HPV (LightPower iVAHPV 

Genotype RDB Kit (VA.A02-003J - 20 Tests/Bộ) (Việt Á - ISO 9001:2008 - 

ISO 13485:2003). 

  Hoá chất dùng cho lai (Việt Á) (DB viết tắt của Dot Blot, đây chỉ là ký 

hiệu hóa chất trong kit) (ISO 9001:2008 - ISO 13485:2003). 

+ DB1: NaOH, DB2: SSC, DB3: SDS, DB4: Enzyme, DB5: Cơ chất 
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+ DDF: trộn DB2 và DB3 

+ Màng lai: nitrocellulose 

2.2.3. Thuốc 

 Thuốc uống cimetidine (cimetidin STADA 400mg) 

 Thuốc đƣợc cấp phép lƣu hành tại Việt Nam số VISA: VD-9745-09) 

2.3. Phƣơng pháp nghiên cứu 

2.3.1. Thiết kế, cỡ mẫu nghiên cứu 

2.3.1.1. Thiết kế nghiên cứu 

  Mục tiêu 1 và 2: Mô tả cắt ngang, tiến cứu 

  Mục tiêu 3: Thử nghiệm lâm sàng có đối chứng 

2.3.1.2 Cỡ mẫu nghiên cứu 

Cỡ mẫu nghiên cứu cho mục tiêu 1 và 2 được tính theo công thức: 

 n = Z
2

1-α/2 p(1-p)/ d
2
 

Hệ số tin cậy: 1-α = 0,95 tƣơng ứng có giá trị Z1-α/2 = 1,96. Tỉ lệ p = 

0,14 . Sai số ƣớc lƣợng d = 0,04. Áp dụng công thức tính, n = 289, ƣớc 5% 

mất mẫu. Cỡ mẫu nghiên cứu là 303 bệnh nhân. 

Cỡ mẫu nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng: 

 

λ: hệ số mẫu. Chọn λ = 1. 

π1: tỷ lệ bệnh nhân đáp ứng điều trị trong nhóm 1: 0.4 

π2: tỷ lệ bệnh nhân đáp ứng điều trị trong nhóm 2: 0.765 

α: sai lầm loại I, chọn α là 0.05 thì z1 - α/2 = 1,96 

β: sai lầm loại II, chọn β là 0.1 thì z1 - β = 1,28 

Thay vào công thức, ta đƣợc m = 31 

Để tránh thất thoát bệnh nhân trong quá trình nghiên cứu, ta thêm vào 

10% cho cỡ mẫu và làm tròn số thì cỡ mẫu cần lấy là 34 bệnh nhân. 
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2.3.2. Các bƣớc tiến hành 

2.3.2.1 Khám lâm sàng 

- Hỏi bệnh sử kĩ, chú ý thời gian mắc bệnh, số lần mắc bệnh, số lần 

tái phát. 

- Ghi nhận các yếu tố dịch tễ: tuổi, giới, nghề nghiệp, trình độ văn 

hóa, tình trạng hôn nhân. 

- Tìm hiểu các yếu tố nguy cơ: tuổi quan hệ tình dục lần đầu, số lƣợng 

bạn tình, cách thức quan hệ, biện pháp bảo vệ, số lần mang thai, thuốc ngừa 

thai, thói quen hút thuốc, tiền sử STDs. 

- Lƣu ý các thuốc bệnh nhân đang sử dụng. 

- Sau khi khám lâm sàng định hƣớng chẩn đoán bệnh thì hƣớng dẫn 

bệnh nhân làm các xét nghiệm cần thiết. 

2.3.2.2 Các xét nghiệm cận lâm sàng 

- Tìm nấm, trùng roi, vi khuẩn. 

- Huyết thanh chẩn đoán giang mai 

Các xét nghiệm đƣợc thực hiện tại khoa xét nghiệm bệnh viện Da liễu 

Trung ƣơng. Sau đó các mẫu dùng cho PCR định tính lậu, Chlamydia 

Trachomatis, Herpes simplex và HPV  đƣợc bảo quản ở -20
o
C…, vận 

chuyển và tiến hành phân tích tại phòng xét nghiệm Công ty Cổ phần Công 

nghệ Việt Á (đây là công ty chuyên thực hiện các xét nghiệm realtime PCR 

và định týp HPV cho Bệnh viện Da liễu Trung ƣơng từ năm 2011 đến nay). 

 

2.3.2.3 Xác định các nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục 

+ Soi tƣơi bệnh phẩm dịch âm đạo, niêu đạo phát hiện nấm men và 

trùng roi (Trichomonas vaginalis). 
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Lấy bệnh phẩm và làm tiêu bản  

- Đặt mỏ vịt, dùng que tăm bông lấy dịch âm đạo ở thành âm đạo. Ở 

nam giới dùng que tăm bông lấy dịch niệu đạo.  

- Làm tiêu bản:  

Nhỏ một giọt nƣớc muối sinh lý NaCl 0,9 vô trùng lên lam, nhúng 

tăm bông đã có bệnh phẩm vào giọt nƣớc nƣớc muối, đậy lamen lên giọt 

bệnh phẩm.  

Nhận định kết quả bằng quan sát trực tiếp  

Khảo sát dƣới kính hiển vi vật kính x10, x40. 

Nấm men: Dƣới KHV có thể thấy dạng tế bào nấm men, hình bầu dục 

có nảy búp, có hoặc không có sợi tơ nấm giả.  

Trùng roi âm đạo: Hình dạng giống hình quả lê hoặc hạt đậu, có trục 

ty, tế bào chất có nhiều không bào, có một sinh mao thể, sinh mao thể có 3-5 

chiên mao hƣớng về phía dƣới, nhân to nằm gần đầu, di động. 

+ Khảo sát trực tiếp tiêu bản nhuộm Gram bệnh phẩm dịch âm đạo chẩn 

đoán viêm âm đạo do vi khuẩn 

Lấy bệnh phẩm và làm phiến phết, nhuộm gram. 

Đối với phụ nữ: Đặt mỏ vịt lấy bệnh phẩm bằng que cấy ở âm đạo, cổ 

tử cung, dịch cùng đồ. 

Phết bệnh phẩm lên lam kính từ khuyên cấy hoặc que tăm bông, để khô 

tự nhiên, cố định bằng hơi nóng khô qua đèn cồn.  

Nhuộm Gram:  

- Phủ phiến phết bằng dung dịch Crystal Violet, 1 phút 

- Rửa nƣớc, phủ dung dịch Glugol, 1 phút. 

- Tẩy màu bằng cồn acetol cho tới khi giọt cồn không còn màu 

- Phủ phiến phết bằng dung dịch Safranine, 30 giây. 

- Rửa nƣớc, để khô tự nhiên 
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Nhận định kết quả: 

Viêm âm đạo do vi khuẩn đƣợc nhận định khi mất hẳn quần thể 

Lactobacilli, hiện diện nhiều hình thái vi khuẩn khác mà đặc biệt là sự hiện 

diện của Gardnerella vaginalis, có thể nhìn thấy tế bào Clue (tế bào biểu mô 

âm đạo trên đó có bám đầy các trực khuẩn Gram âm nhỏ) trong hầu hết các 

trƣờng hợp. 

+ Kĩ thuật RPR trong chẩn đoán giang mai 

Mẫu bệnh phẩm 

 Huyết thanh và huyết tƣơng ổn định 48 giờ ở 2-8
o
C 

 Tách huyết thanh chống nhiễm khuẩn và tan huyết. 

Chuẩn bị hoá chất: 

Lắc kỹ huyền dịch hạt carbon, dùng kim hút chuyển một ít sang lọ nhựa 

cung cấp theo bộ kít. 

Thiết bị cần có để thực hiện: máy lắc tròn sử dụng chế độ 100rpm, biên 

độ lắc là 2cm. 

Quy trình thao tác: 

Test định tính:  

 Thuốc thử để ở nhiệt độ phòng trƣớc khi sử dụng. 

 Nhỏ 50 l huyết thanh bệnh nhân và các chứng âm dƣơng vào mỗi 

vòng thử nghiệm trên phiến nhựa. 

 Nhỏ một giọt huyền dịch kháng nguyên vào mỗi vòng thử nghiệm. 

 Trộn nhẹ nhàng bằng que khuấy, dùng que khuấy riêng biệt cho mỗi 

mẫu. 

 Lắc tròn 100rpm trong 8 phút. 

Kiểm tra chất lượng:  

Mỗi mẫu huyết thanh đều làm cùng lúc với chứng âm và dƣơng 

Nhận định kết quả: 
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 Khảo sát dƣới kính lúp, quan sát sự hình thành các đám kết cụm nổi 

trên vòng thử nghiệm ngay sau khi đủ thời gian lắc. 

Quan sát ngƣng kết Đọc kết quả Ghi nhận 

Kết cụm to và vừa phải Dƣơng tính Có phản ứng 

Kết cụm nhỏ Dƣơng tính 

yếu 

Phản ứng yếu 

Không ngƣng kết  Am tính Không phản 

ứng 

+ Kĩ thuật TPHA trong chẩn đoán giang mai  

Nguyên tắc: 

TPHA là kỹ thuật ngƣng kết hồng cầu gián tiếp đủ nhạy cảm và đặc 

hiệu để phát hiện kháng thể kháng Treponema pallidum.  

Hồng cầu đƣợc gắn kháng nguyên là thành phần của Treponema 

pallidum  gây bệnh (chủng Nichol’s). Phản ứng ngƣng kết hồng cầu xảy ra 

khi huyết thanh ngƣời bệnh có chứa kháng thể kháng Treponema pallidum, sự 

ngƣng kết đƣợc nhìn thấy bằng hình dạng của một “bánh” hồng cầu trong đĩa 

vi lƣợng. 

Bệnh phẩm:  

 Huyết thanh không nhiễm khuẩn, không bị tan huyết. 

 Bảo quản ở nhiệt độ 2-8
o
C 

Quy trình kỹ thuật: 

Kỹ thuật định tính:  

 Mỗi mẫu yêu cầu sử dụng 3 giếng. 

 Thêm 190l dung dịch pha loãng vào giếng I. 

 Thêm 10l huyết thanh vào giếng I, trộn đều bằng pipette. 

 Chuyển 25l hỗn dịch từ giếng I sang giếng II và giếng III. 

 (Test cell và control cell phải đƣợc lắc đều). 
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 Thêm 75l control cell vào giếng số II. 

  Thêm 75l Test cell vào giếng số III. 

  Gõ nhẹ phiến nhựa để trộn đều các thành phần trong giếng. 

 Đậy nắp phiến nhựa để yên ở nhiệt độ phòng từ 45-60 phút hoặc qua đêm, 

tránh ánh sáng trực tiếp và dịch chuyển. 

Kỹ thuật định lượng 

 Mỗi mẫu cần 9 giếng vi lƣợng 

 Thêm 190l dung dịch pha loãng vào giếng I. 

 Thêm 25l dung dịch pha loãng vào giếng số 4 đến giếng số 9.. 

 Thêm 10l huyết thanh vào giếng 1, trộn đều bằng pipette. 

 Chuyển 25l hỗn dịch từ giếng I sang giếng số 2, 3 và 4 . 

 Trộn đều hỗn dịch ở giếng số 4 chuyển 25l sang giếng số 5. 

 Lặp lại thao tác pha loãng nhƣ trên từ giếng số 5 đến giếng số 9 

 (Test cell và control cell phải đƣợc lắc đều). 

 Thêm 75l control cell vào giếng số II. 

 Thêm 75l Test cell vào giếng số 3,4,5,6,7,8 và 9. 

 Gõ nhẹ phiến nhựa để trộn đều các thành phần trong giếng. 

 Đậy nắp phiến nhựa để yên ở nhiệt độ phòng từ 45-60 phút hoặc qua đêm, 

tránh ánh sáng trực tiếp và dịch chuyển. 

Kiểm tra chất lượng: Mỗi lần thực hiện nên kiểm tra đồng thời với một 

mẫu chứng âm và chứng dƣơng. 

Nhận định kết quả: 

 (4+) Dƣơng tính mạnh, ngƣng kết tạo thành bánh hồng cầu tròn đầy 

đáy giếng, đôi khi viền ngoài gấp lại nhiều nếp. 

 (3+) Dƣơng tính, ngƣng kết tạo thành bánh hồng cầu tròn đầy đáy 

giếng. 
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  (2+) Dƣơng tính, ngƣng kết tạo thành bánh hồng cầu tròn đều, có viền 

hồng cầu xung quang vòng ngƣng kết 

  (1+) Dƣơng tính yếu, ngƣng kết tạo thành bánh hồng cầu nhỏ hơn, có 

viền hồng cầu xung quang vòng ngƣng kết lắng sát đáy giếng. 

 (+/-) Không xác định, hồng cầu lắng sát đáy giếng, tạo một vòng sáng 

rõ ở trung tâm. 

 (-) Âm tính, hồng cầu lắng sát đáy giếng, tạo nút hồng cầu trung tâm 

đáy giếng. 

2.3.2.4. Xác định nhiễm HPV, HSV, CT và NG và định týp HPV 

a. Phương pháp xử lý mẫu bệnh 

Đối với mẫu bệnh tăm bông quết cổ tử cung và dịch mủ ở bộ phận sinh 

dục thì cho tăm bông vào ống eppendorf 1,5ml chứa sẵn 600 ml dung dịch 

TE1X. Sau đó voxtex 30s trữ ở -20
o
C cho đến khi tách chiết DNA. 

b. Phương pháp tách chiết DNA 

Nguyên tắc 

Phƣơng pháp này chú ý việc loại bỏ các tạp nhiễm, nhất là protein dựa 

trên nguyên tắc hoà tan khác nhau của các phân tử khác nhau (acid nucleic 

/protein) trong hai pha không hoà tan lẫn nhau (phenol, chloroform /nƣớc). 

Trong quá trình tách chiết DNA (vì DNA là phân tử kém bền, rất nhạy cảm 

với môi trƣờng) để có kết quả tốt nhất, thao tác tách chiết phải đƣợc thực hiện 

trong những điều kiện nghiêm ngặt nhƣ lạnh, mang găng tay, thao tác trong tủ 

cấy vô trùng. Quy trình tách chiết DNA gồm các bƣớc cơ bản sau: 

+ Phá màng tế bào 

+ Loại bỏ protein 

+ Tủa DNA  

+ Tinh sạch DNA sau khi tủa sẽ đƣợc rửa lại với ethanol 70%.  
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+ Bảo quản DNA: Sau đó sản phẩm tách chiết sẽ đƣợc bảo quản bằng 

dung dịch TEX1. 

Cách tiến hành 

Đánh dấu các ống eppendorf 1,5ml vô trùng bằng các ký hiệu mẫu để 

phân biệt, hút vào mỗi ống 900 μl dung dịch 1. 

Hút 200 μl mẫu bệnh phẩm đƣợc xử lý cho vào các eppendorf vô trùng 

có chứa sẵn 900 μl dung dịch 1 (đã đƣợc chuẩn bị ở trên). Vortex 30s, để yên 

10 phút. Sau đó thêm 200 μl dung dịch 2 (lắc kỹ trƣớc khi hút), trộn đều, ly 

tâm 13000 vòng/phút trong 10 phút.  

Cẩn thận hút 600μl dịch trong nổi có chứa DNA (tránh làm xáo trộn 

các lớp) vào một eppendorf vô trùng khác có chứa sẵn 600μl dung dịch 3. 

Trộn đều hỗn hợp, để yên 10 phút ở nhiệt độ lạnh, sau đó đem ly tâm 13000 

vòng/phút trong 10 phút. 

Hỗn hợp sau khi ly tâm sẽ có cặn màu hồng nằm dƣới đáy eppendorf. 

Cẩn thận loại bỏ dịch nổi, thu cặn màu hồng. Cho từ từ 900μl dung dịch 4 

vào, ly tâm 13000 vòng/phút trong 5 phút. 

Tiếp tục loại bỏ hết dịch nổi và giữ cặn hồng. Để khô ở nhiệt độ 60°C 

trong 10 phút. Sau đó thêm vào 50μl dung dịch 5. 

c. Phương pháp Polymerase chain reaction (PCR) 

Là phƣơng pháp khuếch đại DNA đích đƣợc sử dụng phổ biến nhất, sử 

dụng enzyme DNA polymerase dùng để tổng hợp đoạn DNA đích bằng cách 

bổ sung DNA mạch đích tại vị trí bắt cặp với mồi. Phản ứng khuếch đại bằng 

các chu kì nhiệt, mỗi chu kì làm tăng gấp đôi số lƣợng đoạn DNA đặc hiệu. 

Một phản ứng khuếch đại điển hình có từ 20 đến 40 chu kì và dẫn đến sự 

khuếch đại DNA gốc gấp 10
6
 lần. 

d. Phương pháp real-time PCR 

Nguyên tắc 
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Phƣơng pháp real-time PCR là phƣơng pháp phát triển từ phƣơng pháp 

PCR truyền thống. Trong đó, ta bổ sung thêm vào phản ứng những phân tử 

phát huỳnh quang, làm cho phƣơng pháp real-time PCR có khả năng phát 

hiện và định lƣợng sự tích lũy DNA khuếch đại ngay khi phản ứng xảy ra. 

Những hóa chất phát huỳnh quang bao gồm thuốc nhuộm liên kết DNA, và 

những trình tự gắn huỳnh quang liên kết đặc hiệu với trình tự đích: mồi 

(primer), mẫu dò (probe). Các hóa chất phát huỳnh quang dùng trong real-

time PCR nhƣ: SYBR Green I, Taqman probe, Molecular beacon, 

Hybridization probe, Eclipse probe, Amplifluor primer, Scorpion primer, 

LUX primer, BD QZyme primer,... Máy luân nhiệt dùng cho phản ứng real-

time PCR đƣợc trang bị thêm bộ phận đọc tín hiệu huỳnh quang để theo dõi 

lƣợng DNA khuếch đại tạo thành tỷ lệ thuận với tín hiệu huỳnh quang thu 

đƣợc. 

 Thành phần cho một phản ứng realtime PCR gồm có: Dung dịch đệm, 

Taq DNA polymerase, MgCl2, dNTPs (dATP, dTTP, dGTP, dCTP), mồi xuôi 

và mồi ngƣợc, mẫu dò, nƣớc Bio-pure, DNA bản mẫu. 

Cách tiến hành phản ứng realtime PCR 

Spindown mix trong bộ kit realtime PCR định tính HPV (Việt Á) trƣớc 

khi sử dụng. Hút 5 µl DNA bản mẫu cho vào từng mix phản ứng. Cài đặt 

chƣơng trình luân nhiệt (theo hình dƣới) và tín hiệu huỳnh quang sẽ đƣợc ghi 

nhận ở giai đoạn 55
o
C mỗi chu kỳ. 
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Hình 1: Chu trình nhiệt quy trình phát hiện HPV 

Bảng 1: Trình tự mồi phát hiện HPV, CHT, NGN, HSV (trình tự 

này đƣợc tổng hợp bởi hãng IDT-Singapore). 

Tên mồi Trình tự (5’ – 3’) Gene Kích thƣớc 

PCR (bp) 

HPV(Human papillomavirus ) L1 180 

HPV F TTTGTTACTGTGGTAGATACTAC   

HPV R GAAAAATAAACTGTAAATCATATTC   

HPV 

Probe 

GTTTCTGAAGTAGATATGGCAGCACA   

CHT(ChlamydiaTrachomatis)      Omp1 95 

CTH  F CCCCAGACAATGCTCCAAGGA   

CTH R GGTAGCTTGTTGGAAACAAATCTGA   

CTH AATCTCCAAGCTTAAGACTTCAGAGGA   
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Probe GCGTTT  

NGN (Neisseria gonorrhoeae)      cppB 105 

NGN F GCTGTTTCAAGTCGTCCAGC   

NGN R CGAAGCCGCCAGCATAGAGC   

NGN 

Probe 

GCTATGACTATCAACCCTGCCGCCG   

HSV (Herpes Simplex Virus) Glycoprotein B 150 

HSV F CATCACCGACCCGGAGAGGGAC   

HSV R GGGCCAGGCGCTTGTTGGTGTA   

HSV 

Probe 
CCGCCGAACTGAGCAGACACCCGCGC 

  

e.Kỹ thuật Reverse Dot Blot (RDB) 

Nguyên tắc 

Phƣơng pháp lai phân tử dựa trên nguyên tắc sự tách rời hai mạch đơn 

của chuỗi xoắn kép acid nucleic dƣới tác động của nhiệt độ vƣợt quá nhiệt độ 

nóng chảy Tm và sự bắt cặp trở lại giữa hai mạch khi nhiệt độ giảm từ từ. Một 

trong hai mạch acid nucleic bổ sung đƣợc cố định trên một giá thể rắn (màng 

lai nitrocellulose) hoặc nằm ngay trên tế bào hay mô. Sự tái bắt cặp chỉ xảy ra 

giữa hai trình tự hoàn toàn bổ sung dẫn đến hình thành các phân tử lai DNA-

DNA, hay DNA-RNA. Phƣơng pháp lai dùng mẫu dò không đánh dấu bằng 

phóng xạ (đƣợc khuyến cáo sử dụng) chỉ phát hiện đƣợc sinh vật ở mức 10
6
-

10
8
 tế bào/g mẫu 

 

Reverse dot blot (RDB) là một phƣơng pháp lai phân tử cải tiến, là 

phƣơng pháp sử sụng mẫu dò oligonucleotide đặc hiệu allele gắn cố định trên 

màng, sau đó bổ sung các sản phẩm PCR từ DNA tách chiết từ các mẫu bệnh 
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phẩm. Kết quả lai đƣợc phát hiện dựa vào phản ứng streptavidin-horseradish 

peroxidase. Phƣơng pháp này có ƣu điểm: không sử dụng chất phóng xạ, tiện 

lợi, nhanh, thiết thực và không đòi hỏi kĩ năng cao.  

Kỹ thuật Reverse Dot Blot định 24 kiểu gene Human Papillomavirus: 

Low-risk: 6, 11, 42, 43, 61,70, 71, 81 và High-risk: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 

45, 51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 82. 

Cách tiến hành 

Cho 50 µl dung dịch biến tính DB1 vào sản phẩm PCR đã xác định 

dƣơng tính, vortex đều và để yên 30 phút.  

Chuẩn bị màng lai: Cho màng lai chƣa sử dụng vô hộp màng lai, cho 

2ml dung dịch F vào hộp chứa màng lai cho thêm 0.5 µ dung dich DB4 vào 

hộp chứa màng lai  

Sau khi sản phẩm PCR đƣợc biến tính 30 phút chúng ta cho vào hộp 

màng lai đã chuẩn bị xong. Sau đó cho hộp màng lai vào máy lắc và lắc ủ 3 

giờ ở 40oC  

Rửa màng lai: sau khi ủ 3 giờ chúng ta rửa màng 3 lần bằng dung dịch 

F, sau đó cho vào 1.5ml dung dịch DB5 và đợi 30-45 phút thì đọc kết quả.  

Rửa hộp màng lai sau khi đọc kết quả xong bỏ màng lai vô bọc rác y tế, 

rửa hộp màng lai bằng cồn và để khô tự nhiên, không dùng khăn giấy để lau 

khô hộp.  

Phân tích kết quả:  

Phân  tích  mẫu:  Những  tín  hiệu  dƣơng  tính  mạnh  có  thể thấy  rõ  

ràng  trong  hộp, những tín hiệu dƣơng tính yếu phải lấy màng lai ra khỏi hộp 

và  đƣa lên trƣớc bóng  đèn huỳnh quang để thấy tín hiệu tốt nhất. Tín hiệu 

tròn xanh xuất hiện tại vị trí tƣơng  ứng với genotype nào thì kết luận mẫu 

nhiễm genotype đó, một mẫu có thể đồng nhiễm nhiều genotype (có thể đến 6 

genotype) vừa high-risk vừa low-risk. 
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Tín hiệu tròn xanh dƣơng tính có thể xanh đậm hoặc rất nhạt tƣơng ứng 

với mức độ nhiễm bệnh, tín hiệu này rất đặc trƣng, nằm ngay tại vị trí tƣơng 

ứng với genotype và có thể nhìn thấy rõ ràng từ cả 2 mặt của màng lai. Những 

vệt xanh không  đặc hiệu thƣờng không nằm tại các vị trí tƣơng ứng với các 

genotype và chỉ nhìn thấy từ mặt trên của màng lai.  

In hình kết quả: Chụp hình màng lai của mỗi mẫu và lƣu lại thành file 

trên máy vi tính.  

 

Hình 2: Sơ đồ vị trí genotype trên màng lai và kết quả lai 

f. Quy trình phát hiện CHT, NGN, HSV:  

Quy trình định tính CHT, NGN, HSV cũng sử dụng kit realtime PCR 

(Việt Á) có phƣơng pháp thực hiện và chu trình nhiệt nhƣ quy trình định tính 

HPV. Thực hiện thêm quy trình này nhằm khẳng định kit phát hiện HPV đặc 

hiệu 100% với mẫu bệnh phẩm nhiễm HPV, tức không cho kết quả dƣơng 

tính giả với các virus thƣờng gặp ở đƣờng sinh dục. 

2.3.2.5. Điều trị: 
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a. Chọn bệnh nhân: Chúng tôi lựa chọn bệnh nhân bị sùi mào gà từ mục 

tiêu 1 cho nghiên cứu này, các bệnh nhân đƣợc xem xét về tính tƣơng đồng 

trong độ tuổi, giới. Bệnh nhân đƣợc sắp xếp vào nhóm can thiệp và nhóm 

chứng theo thứ tự chẵn lẻ. Cimetidin là một thuốc cổ điển, đã đƣợc sử dụng 

từ rất lâu trên thế giới và Việt Nam chủ yếu trong điều trị bệnh viêm dạ dày. 

Trong chuyên ngành Da liễu trên thế giới, thuốc đƣợc chứng minh có vai trò 

điều biến miễn dịch và đƣợc áp dụng điều trị một số bệnh do virus gây ra 

hay bệnh mày đay mạn tính… Tuy nhiên ở Việt Nam, chƣa có tác giả nào 

thực hiện nghiên cứu vai trò của cimetidin trong bệnh da liễu đặc biệt là 

bệnh do HPV nên chúng tôi tiến hành thử nghiệm này nhằm đánh giá hiệu 

quả của thuốc trong phòng tái phát bệnh sùi mào gà [80], [100], [103], 

[104].   

Nhóm can thiệp (1): là tất cả những bệnh nhân sùi mào gà đƣợc điều trị 

bằng laser CO2 và uống thuốc cimetidine với liều 40mg/kg/24h trong 8 tuần. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, sau khi loại trừ những bệnh nhân không 

theo dõi đƣợc chúng tôi có 32 bệnh nhân. 

Nhóm so sánh hiệu quả (nhóm chứng - 2): là những bệnh nhân sùi mào 

gà chỉ điều trị bằng laser CO2, nhóm này có 31 bệnh nhân. 

Chỉ tiêu nghiên cứu: đánh giá các chỉ số về thời gian điều trị, số lần 

đốt bằng laser CO2 (mỗi lần điều trị cách nhau 2 tuần), tác dụng phụ khi 

uống cimetidin, tái phát (có tổn thƣơng mới, số lƣợng). Thời gian theo dõi 

sau điều trị là 12 tháng. 

b. Thu thập số liệu 

+ Phỏng vấn trực tiếp 

+ Khám lâm sàng 
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+ Đánh giá kết quả điều trị tốt: sau một lần điều trị không bị tái phát, 

không có biến chứng sau đốt bằng laser CO2 và không có tác dụng phụ do 

uống cimetidin. 

Đánh giá mức độ biểu hiện lâm sàng[113] 

Theo diện tích tổn thƣơng 

Nhẹ: Tổng diện tích các loại tổn thƣơng  1 cm
2
 

Trung bình: Tổng diện tích các loại tổn thƣơng >1 - 3 cm
2
 

Nặng: Tổng diện tích các loại tổn thƣơng >3 - 6 cm
2
 

Rất nặng: Tổng diện tích các loại tổn thƣơng > 6 cm
2
 

Theo vị trí 

Tại chỗ: chỉ có 1-2 tổn thƣơng tại 1 vị trí giải phẫu 

Lan toả: có nhiều tổn thƣơng tại  2 vị trí giải phẫu 

Theo dõi tái phát sau 3 tháng, 6 tháng, 12 tháng 

Theo dõi tác dụng phụ thường gặp, hiếm gặp [96] 

Thƣờng gặp     Hiếm gặp 

 - Đau đầu                      - Hồng ban đa dạng 

 - Chóng mặt ( hoa mắt )    - Hồng ban nút 

 - Buồn ngủ                      - Hc Stevens-Johnson 

 - Tiêu chảy                      - Hc Lyell 

 - Buồn nôn                      

 - Nôn mửa                      

 - Vú lớn ở đàn ông       

 - Phát ban                  

2.3.3 Xử lí và phân tích số liệu  

- Số liệu đƣợc nhập, quản lí bằng Microsoft excel và đƣợc phân tích 

bằng phần mềm Medcalc version 13.1.0. 
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- Trong quá trình phân tích sử dụng các tần số, tỉ lệ phần trăm để mô 

tả các biến định tính, so sánh 2 tỷ lệ, so sánh giá trị trung bình để đánh giá 

kết quả điều trị. Sự khác biệt giữa hai tỷ lệ đƣợc so sánh bằng test χ
2
, giá trị 

p <0,05 đƣợc coi là sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Sử dụng phân tích đơn 

biến với tỷ suất chênh (Odds ratio, OR) điều chỉnh với độ tin cậy 95% (95% 

confidence intervals, CIs) để đánh giá sự liên quan giữa nhóm HPV - DNA 

dƣơng tính với các yếu tố nguy cơ gây nhiễm. 

2.3.4. Địa điểm và thời gian nghiên cứu 

 - Nghiên cứu các đặc điểm xã hội học, yếu tố nguy cơ và các xét 

nghiệm chẩn đoán STIs thông thƣờng đƣợc thực hiện tại khoa Xét nghiệm, 

Bệnh viện Da liễu Trung ƣơng. 

 - Xác định nhiễm HPV, HSV, Chlamydia trachomatis và lậu cầu và 

định týp HPV tại công ty cổ phần công nghệ Việt Á. 

 - Điều trị bệnh nhân sùi mào gà tại khoa xét nghiệm và khoa D1 

(khoa laser phẫu thuật và điều trị bệnh phong), bệnh viện Da liễu Trung 

ƣơng. 

 - Thời gian: từ tháng 3/2011-6/2013 

2.3.5. Đạo đức nghiên cứu Y học 

-Thuốc sử dụng là sản phẩm chất lƣợng đã đƣợc kiểm nghiệm với tác 

dụng điều trị, có tính an toàn cao, không gây hại cho bệnh nhân. 

- Đề cƣơng nghiên cứu đƣợc hội đồng khoa học của bộ môn Da liễu 

trƣờng đại học Y Hà nội xét duyệt và thông qua. 

- Các đối tƣợng nghiên cứu đủ tiêu chuẩn đƣợc giải thích rõ ràng về 

mục đích, lợi ích cũng nhƣ nguy cơ khi tham gia nghiên cứu. Đồng thời đối 

tƣợng đƣợc cung cấp thông tin, kết quả xét nghiệm và có thể liên hệ với 

nghiên cứu viên khi có thắc mắc và có thể từ chối tiếp tục tham gia nghiên 

cứu.  
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- Số liệu thu đƣợc chỉ phục vụ cho công tác ngiên cứu, không dùng vào 

mục đích khác. Thông tin cá nhân của đối tƣợng đƣợc giữ bí mật.  

2.3.6 Hạn chế của đề tài 

 Nghiên cứu tác dụng của cimetidin chỉ đƣợc thực hiện trong thời gian 

8 tuần (nhiều bệnh nhân ở xa, không tuân thủ điều trị nên không kéo dài 

việc dùng thuốc trên 12 tuần nhƣ các nghiên cứu khác trên thế giới) vì vậy 

không làm rõ đƣợc vai trò của cimetidin trong việc điều biến miễn dịch 

ngƣời bệnh. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



57 

 

CHƢƠNG 3 

KẾT QUẢ 

Từ tháng 3/2011 đến tháng 6/2012, chúng tôi đã khám, làm các xét 

nghiệm chẩn đoán STIs cũng nhƣ định tính và định kiểu gen HPV DNA cho 

310 đối tƣợng (nhiều hơn 7 ngƣời so với ƣớc tính ban đầu nhằm loại trừ mất 

mẫu). Tuy nhiên trong số 310 bệnh nhân đƣợc phỏng vấn, lấy mẫu chỉ có 

301 bệnh nhân đƣợc thu thập và phân tích số liệu. Những ngƣời còn lại do 

không thực hiện đƣợc qui trình lấy mẫu ở tổn thƣơng sùi và không đầy đủ 

dữ kiện trong bộ câu hỏi khảo sát nên chúng tôi loại khỏi nghiên cứu.  

3.1 Tỉ lệ nhiễm và các týp HPV  

3.1.1 Đặc điểm cá nhân của nhóm nghiên cứu 

3.1.1.1 Phân bố theo nhóm tuổi 

Bảng 3.1: Phân bố theo nhóm tuổi 

Nhóm tuổi n %  

15-19 5 1,7 

29,7 ± 7,3 

20-29 174 57,8 

30-39 93 30,9 

40-49 20 6,6 

50-69 9 3 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét: 

Bệnh nhân nhỏ tuổi nhất là 16, lớn tuổi nhất là 57, tuổi trung bình là 

29,7 ± 7,3. Nhóm tuổi có số bệnh nhân mắc bệnh nhiều nhất là 20-29 

(57,8%), tiếp theo là nhóm tuổi 30-39 (30,9%), nhóm tuổi ít nhất là 15-19 

(1,7%). 

SD ±X
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3.1.1.2 Phân bố theo giới 

Bảng 3.2: Phân bố theo giới 

Giới   n % p 

Nam 143 47,5  

0,45 Nữ 158 52,5 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét:  

Giới nữ chiếm 52,5% (158/301)  không  nhiều hơn so với nam giới 

47,5% (143/301). Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê (p>0,05). 

3.1.1.3 Phân bố theo đia dƣ 

Bảng 3.3: Phân bố theo điạ dư 

Địa dƣ  n % p 

Thành thị 249 82,7  

    p<0,0001 Nông thôn 52 17,3 

Tổng 301 100 

Nhận xét:  

Số bệnh nhân ở khu vực thành thị và thị trấn chiếm ƣu thếvới 82,7%, 

hơn 4 lần so với bệnh nhân ở nông thôn (17.3%). Sự khác biệt này có ý 

nghĩa thống kê với p<0,0001. 
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3.1.1.4 Phân bố theo nghề nghiệp 

Bảng 3.4: Phân bố theo nghề nghiệp 

Nghề nghiệp n % 

Công chức 107 38,9 

Công nhân 41 13,6 

Học sinh sinh viên 42 14 

Buôn bán 28 9,2 

Nông dân 13 4,3 

Lao động tự do 60 20 

Tổng 301 100 

 

Nhận xét: 

+ Nhóm nghề nghiệp chủ yếu là công chức bao gồm nhân viên văn 

phòng, nhân viên y tế và bộ đội, công an. Tỉ lệ của nhóm này là 38,9%. 

+ Tỉ lệ các nhóm nghề nghiệp tiếp theo là lao động tự do (20%), học 

sinh sinh viên (14%), công nhân (13,6%), buôn bán (9,2%) và ít nhất là 

nông dân (13%).  

3.1.1.5 Phân bố theo trình độ học vấn 

Bảng 3.5: Phân bố theo trình độ học vấn 

Trình độ học vấn n % p 

Phổ thông và dƣới phổ thông 128 42,5  

p=0,0003 Đại học và sau đại học 173 57,5 

Tổng 301 100,0 
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Nhận xét:  

Tỉ lệ bệnh nhân có trình độ đại học và sau đại học nhiều hơn nhóm 

còn lại (57,5%so với 42,5%). Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với 

p<0,05. 

3.1.1.6 Phân bố theo tình trạng hôn nhân 

Bảng 3.6: Phân bố theo tình trạng hôn nhân 

Tình trạng hôn nhân n % p 

Có gia đình 201 66,8  

p<0,0001 Độc thân 100 20,2 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét:  

Số bệnh nhân có gia đình nhiều gấp hai lần số bệnh nhân độc thân 

(66,8% so với 20,2%). Nhóm độc thân bao gồm độc thân có QHTD, li hôn 

và li thân. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p<0,0001. 

3.1.1.7 Nguồn lây  

Bảng 3.7: Nguồn lây 

Nguồn lây n % p 

Chồng /vợ 
60 19,9 

p<0,0001 

Bạn tình 103 34,3 

Gái mại dâm 29 9,6 

Không rõ 109 36,2 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét:  
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Nguồn lây không rõ chiếm 36,2%, từ bạn tình chiếm 34,3%, nguồn 

lây từ vợ hoặc chồng là 19,9%, nguồn lây từ gái mại dâm là ít nhất với 

9,6%. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,0001. 

3.1.1.8 Số lƣợng bạn tình  

Bảng 3.8: Số lượng bạn tình 

Số lƣợng bạn tình n % p 

Một 175 58,1 

p=0,0001 ≥2 126 41,9 

Tổng 301 100 

Nhận xét:  

Yếu tố bạn tình ở đây chỉ thể hiện số bạn tình trong hiện tại mà không 

nói rõ số bạn tình suốt đời một ngƣời bệnh có cho đến thời điểm thăm khám. 

Tỉ lệ nhóm đối tƣợng có một bạn tình chiếm 58,1%  cao hơn nhóm có 

từ 2 bạn tình trở lên là 41,9%. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với 

p<0,05. 

3.1.1.9 Thói quen dùng bao cao su 

Bảng 3.9: Thói quen dùng bao cao su 

Bao cao su n % p 

Luôn có 
28 9,3 

p<0,0001 Không hoặc thỉnh thoảng 273 90,7 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét: 

Nhóm bệnh nhân không bao giờ hoặc thỉnh thoảng dùng bao cao su 

trong QHTD là chủ yếu với 90,7%, cao hơn hẳn so với nhóm luôn có thói 

quen này. Sự khác biệt có ý nghĩa về phƣơng diện thống kê (p<0,0001). 
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3.1.1.10 Thói quen ngừa thai bằng thuốc 

Bảng 3.10: Thói quen ngừa thai bằng thuốc 

Thuốc ngừa thai n % p 

Có 
53 20,5 

p<0,0001 
Không 

105 66,5 

Tổng 158 100 

 

Nhận xét:  

Thuốc ngừa thai mà bệnh nhân nữ dùng đa số là thuốc viên ngừa thai 

dạng uống hàng ngày. Một ít trong số này dùng thuốc tránh thai khẩn cấp 

nên chúng tôi không cho vào nhóm có dùng thuốc ngừa thai. 

Số bệnh nhân nữ không dùng phƣơng pháp tránh thai bằng thuốc là 

chủ yếu với 66, 5%, gấp 2 lần so với nhóm không dùng 20,5% (p<0,0001). 

3.1.1.11 Số lần mang thai 

Bảng 3.11: Số lần mang thai 

Số lần mang thai n % p 

0 59 37,3 

p=0,0021 

1 39 24,7 

2 20 12,7 

>2 40 25,3 

Tổng 158 100 

Nhận xét: 

Tỉ lệ những phụ nữ chƣa mang thai cao nhất (37,3%). 

Nhóm phụ nữ chỉ 2 lần mang thai có tỉ lệ ít nhất là 12,7%.  
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Sự khác biệt giữa các nhóm có ý nghĩa thống kê với p<0,05. 

3.1.1.12 Thói quen hút thuốc 

Bảng 3.12: Thói quen hút thuốc 

Thói quen hút thuốc n % p 

Có 74 24,6 

p<0,0001 Không 193 64,1 

Hút thuốc thụ động 34 11,3 

Tổng 301 100,0  

Nhận xét:  

Tỉ lệ bệnh nhân không hút thuốc là 64,1%, tỉ lệ bệnh nhân có hút 

thuốc là 24,6% và có 11,3%  bệnh nhân hút thuốc thụ động (ngửi khói thuốc 

thƣờng xuyên từ chồng hay ngƣời thân trong gia đình) (p<0,0001).  

3.1.1.13 Tiền sử bị STIs 

Bảng 3.13: Tiền sử STIs 

Tiền sử STIs n % p 

Có 146 48,5 

p=0,64 Không 155 51,5 

Tổng 301 100,0 

Nhận xét:  

Tỉ lệ bệnh nhân từng bị STIs là 48,5% trong khi đó nhóm không có 

tiền sử STIs là 51,5%.  

Sự khác biệt không có ý nghĩa về mặt thống kê với p>0.05 (p=0,64). 
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3.1.1.13 Phân bố các nhiễm trùng qua đƣờng tình dục theo xét nghiệm 

Bảng 3.14: Phân bố các nhiễm trùng qua đường tình dục theo xét nghiệm 

 

 Dƣơng tính Âm tính 

n % n % 

Giang mai 2 0.66 279 99.34 

Lậu 21 6,98 278 92,3 

C. Trachomatis 57 18,94 248 81,4 

Trùng roi 1 0,3 300 99,7 

Vi khuẩn 47 15,61 254 84.39 

Nấm 26 8,64 275 91,36 

Herpes simplex 27 8,97 274 91 

HPV 110 36.54 191 63.46 

Nhận xét:  

Tỉ lệ nhiễm HPV là cao nhất trong tổng số các tác nhân lây truyền qua 

đƣờng tình dục với 36.54%. 

Nhiễm Chlamydia Trachomatiscao thứ hai với 18,9%, kế tiếp là 

nhiễm Herpes simplex (8,97%), ít nhất là nhiễm nhiễm trùng roi 0.3%. 

 

 

 

 

 

 

 



65 

 

3.1.2 Tỉ lệ nhiễm HPV  

Biểu đồ 3.1: Tỉ lệ nhiễm HPV 

 

 

 

 

 

 

 

Nhận xét: Tỉ lệ nhiễm HPV ở nghiên cứu này là 36,54% (110/301) . 

3.1.2.1 Tỉ lệ nhiễm HPV theo giới 

Bảng 3.15: Tỉ lệ nhiễm HPV theo giới 

 

HPV 

Nam Nữ 
p  

n % n % 

Dƣơng tính 58 40,56 52 32,91      p=0.2 

Âm tính 85 59,44 106 67,09 

Tổng 143 47,5 158 52,5 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nam là 40,56% (58/143) và tỉ lệ bệnh nhân nam 

nhiễm HPV trong tổng số bệnh nhân nghiên cứu là 19,26%  (58/301). 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nữ là 32,91% (52/158) và tỉ lệ bệnh nhân nữ 

nhiễm HPV trong tổng số bệnh nhân nghiên cứu là 17,28% (52/301). 

+ Sự khác biệt về tỉ lệ nhiễm HPV theo giới không có ý nghĩa thống 

kê với p>0.05. 
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3.1.2.2 Định danh các týp HPV  

Bảng 3.16: Các týp HPV trong nghiên cứu 

Týp HPV 
Số lƣợt 

nhiễm 

% trên số lƣợt 

nhiễm 

% trên số 

HPV(+) 

Dƣơng tính 6 28 17,39 25,45 

Dƣơng tính 11 65 40,37 59,09 

Dƣơng tính 16 17 10,56 15,45 

Dƣơng tính 18 17 10,56 15,45 

Dƣơng tính 45 6 3,73 5,45 

Dƣơng tính 51 2 1,24 1,82 

Dƣơng tính 52 2 1,24 1,82 

Dƣơng tính 58 10 6,21 9,09 

Dƣơng tính 59 1 0,62 0,91 

Dƣơng tính 61 2 1,24 1,82 

Dƣơng tính 62 1 0,62 0,91 

Dƣơng tính 70 1 0,62 0,91 

Dƣơng tính 81 8 4,97 7,27 

Dƣơng tính 20 1 0,62 0,91 

Tổng 161 100  

Nhận xét: 

+ Kết quả nghiên cứu của chúng tôi có 110 bệnh nhân nhiễm HPV 

với 14 týp đƣợc định danh và tổng số lƣợt nhiễm là 161. 
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+ Trong các týp HPV dƣơng tính nguy cơ cao, týp 16 và 18 đều 

chiếm tỉ lệ 15,45% (17/110), týp 58 chiếm 9,09% (10/110).  

+ Trong các týp HPV nguy cơ thấp thì týp 11 chiếm tỉ lệ cao nhất  là 

59,09% (65/110), tiếp theo là týp 6 25,45%(28/110). 

3.1.2.3 Sự phối hợp nhiễm các týp HPV trên một ngƣời bệnh 

Bảng 3.17: Sự phối hợp nhiễm các týp HPV trên một người bệnh 

HPV-DNA (+) n % p 

1 týp 71  64,55   

p<0,0001 2 týp 31 28,18 

Trên 3 týp 8 7,27 

Tổng 110 100 

Nhận xét: 

Đa số bệnh nhân nhiễm một 1 týp HPV(64,55%), số bệnh nhân nhiễm 

2 týp chiếm 28,18% và tỉ lệ bệnh nhân nhiễm trên 3 týp là 7,27%. Sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,05. 

3.1.2.4 Tỉ lệ nhiễm HPV theo nguy cơ gây ung thƣ 

Bảng 3.18: Phân bố tỉ lệ nhiễm HPV theo nguy cơ gây ung thư 

Nhiễm HPV n % p 

Nhóm nguy cơ thấp 65 59,1  

 

p=0.0043 

Nhóm nguy cơ cao 14 12,7 

Nhiễm cả hai nhóm 31 28,2 

Tổng 110 100  

Nhận xét: 
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+Số bị nhiễm HPV nguy cơ thấp là chủ yếu với 59,1%, tỉ lệ nhiễm 

HPV nguy cơ cao là 12,7%. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p = 0,0043 

(p<0,01). 

3.1.2.5 Tỉ lệ nhiễm HPV theo nguy cơ và theo giới 

Bảng 3.19:Phân bố tỉ lệ nhiễm HPV theo nguy cơ và theo giới 

HPV 

 

Nguy cơ cao Nguy cơ thấp Nhiễm hai nhóm 

Nam Nữ Nam Nữ Nam Nữ 

n 8 6 35 30 15 16 

% 7,3 5,4 31,8 27,3 13,6 14,6 

Nhận xét: 

+ Đối với nhóm HPV nguy cơ cao, tỉ lệ nam giới mắc là 7,3%, nữ 

giới chiếm 5,4%. 

+ Đối với nhóm HPV nguy cơ thấp, nam giới chiếm 31,8%, nữ giới 

chiếm 27,3%.  

+ Có 13,6% nam giới và 14,6% nữ giới nhiễm đồng thời HPV nguy 

cơ cao và thấp. 

3.1.2.6 Tỉ lệ nhiễm HPV theo nhóm tuổi  

Biểu đồ 3.2: Tỉ lệ nhiễm HPV theo nhóm tuổi 
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Bảng 3.20: Tỉ lệ nhiễm HPV theo nhóm tuổi 

Nhóm tuổi 

HPV  

 Có (n/%) Không(n/%) 

15 – 19 4 /80% 1/20% 

χ2  = 16,12 

p=0,0029 

20 – 29 74 /42,5% 100/57,5% 

30 – 39 23/24,7% 70/75,3% 

40 – 49 4/20% 16/80% 

50 – 69 5/55,6% 4/44,4% 

Tổng 110/36,5% 191/63,5% 

 

Nhận xét:  

Tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất trong nhóm 15 – 19 tuổi với 80%, kế tiếp 

là nhóm 50 – 69 tuổi là 55,6%  và nhóm tuổi 20 - 29 với tỉ lệ là 42.5%.  

Tỉ lệ nhiễm HPV thấp nhất ở nhóm tuổi 40 – 49 với 20%.  

χ2  = 16,12; p=0,0029. Nhƣ vậy có sự liên quan giữa độ tuổi và tình 

trạng nhiễm HPV. 

3.3 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với các yếu tố nguy cơ 
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3.2.1 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với tuổi QHTD lần đầu 

Bảng 3.21: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với tuổi QHTD lần đầu 

Tuổi QHTD 

lần đầu 

HPV Tổng OR 

Có Không (95% CI) 

< 18 tuổi 

  

11 12 23  

1,66 

(0,71 – 3,89) 

  

47,8% 52,2% 100% 

>=18 tuổi 

  

99 179 278 

35,6% 64,4% 100% 

Tổng 

  

110 191 301   

  

  

36,5% 63,5% 100% 

χ2 = 0,89; p=0,34 

Nhận xét: 

+ Nhóm bệnh nhân quan hệ tình dục lần đầu trƣớc 18 tuổi có tỉ lệ 

nhiễm HPV là 47,8% trong khi nhóm đối tƣợng thực hiện hành vi này lần 

đầu từ 18 tuổi trở lên thì tỉ lệ nhiễm HPV là 35,6%. Sự khác biệt này không 

có ý nghĩa về mặt thống kê (p>0.05). 

+ Nguy cơ nhiễm HPV tăng lên 1,66 lần với nhóm có QHTD trƣớc 

tuổi 18 (OR=1,66; KTC 95%: 0,71 – 3,89).    
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3.2.2 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với số bạn tình 

Bảng 3.22: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với số bạn tình 

Số lƣợng 

bạn tình 

HPV Tổng OR 

Có Không (95% CI) 

>= 2 
54 72 126  

1,59 

(0,99 – 2,56) 

42,9% 57,1% 100% 

1 
56 119 175 

32% 68% 100% 

Tổng 
110 191 301  

 

 
36,5% 63,5% 100% 

χ2  = 3,27; p=0,07 

 

 

Nhận xét: 

+ Những bệnh nhân có nhiều hơn hoặc bằng 2 bạn tình có tỉ lệ nhiễm 

HPV là 42,9%, trong khi nhóm có 1 bạn tình thì tỉ lệ này là 32%. Sự khác 

biệt này không có ý nghĩa thống kê với p>0,05. 

 + Nếu bệnh nhân có nhiều hơn hoặc 2 bạn tình tại thời điểm nghiên 

cứu thì nguy cơ nhiễm HPV tăng lên 1,59 lần (OR=1,59; KTC 95%: 0,99 – 

2,56). 
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3.2.3 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với thuốc lá 

Bảng 3.23: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với thuốc lá 

Hút thuốc, 

khói thuốc 

HPV Tổng OR 

(95% CI) Có Không 

Có 
51 57 108 

2,03 

(1,25-3,3) 

47,2% 52,8% 100% 

Không 
59 134 193 

30,6% 69,4% 100% 

Tổng 
110 191 301 

36,5% 63,5% 100% 

χ2  = 7,58, p=0,0059 
 

 

Nhận xét: 

+ Nhóm bệnh nhân có hút thuốc (chủ động và thụ động) có tỉ lệ 

nhiễm HPV là 47,2% trong khi ở nhóm không hút thuốc lá tỉ lệ này là 

30,6%.  

+ Có sự liên quan giữa thói quen hút thuốc với tình trạng nhiễm HPV 

(χ2  = 7,58, p< 0.05). 

+ Nhóm bệnh nhân hút thuốc lá có nguy cơ nhiễm HPV gấp 2 lần so 

với nhóm không bị ảnh hƣởng (OR=2,03; KTC 95%: 1,25-3,3).  
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3.2.4 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với việc dùng bao cao su 

Bảng 3.24: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với việc dùng bao cao su 

Bao cao su HPV Tổng OR 

(95% CI) Có Không 

Không, 

thỉnh thoảng 

104 169 273 2,26 

(0,89 -5,75) 38,1% 61,9% 100% 

Luôn luôn  6 22 28 

21,4% 78,6% 100% 

Tổng 110 191 301 

36,5% 63,5% 100% 

χ2 = 2,36; p=0.12  

 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm bệnh nhân có dùng bao cao su thƣờng 

xuyên là 21,4% trong khi đó ở nhóm không dùng hoặc ít dùng thì tỉ lệ này là 

38,1%. Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê (p>0.05). 

+ Ngƣời bệnh có thói quen dùng BCS giúp giảm nguy cơ mắc HPV 2 

lần (OR=2,26; KTC 95%: 0,89-5,75). 
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3.2.5 Mối liên quan giữa nhiễm HPV và thuốc ngừa thai 

Bảng 3.25: Mối liên quan giữa nhiễm HPV và thuốc ngừa thai 

Thuốc 

ngừa thai 

HPV Tổng OR 

Có Không (95% CI) 

Có 

29 24 53 2,49 

54,7% 55,3% 100% (1,61 –3,85) 

Không 

23 82 105  

21,9% 79,1% 100%  

Tổng 

52 106 158  

36,5% 63,5% 100%  

χ2= 15,72; p=0,0001  

 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm bệnh nhân có dùng thuốc ngừa thai là 

54,7% trong khi đó ở nhóm không dùng thì tỉ lệ này là 21,9%.  

+ Chỉ số χ2= 15,72; p=0,0001 cho thấy có mối liên quan giữa việc 

dùng thuốc ngừa thai và tình trạng nhiễm HPV. 

+ Thói quen dùng thuốc ngừa thai làm tăng nguy cơ lệ nhiễm HPV 

2,49 lần (OR=2,49; KTC 95%: 1,61 –3,85). 
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3.2.6 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với số lần mang thai 

Bảng 3.26: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với số lần mang thai 

Số lần mang thai HPV Tổng OR 

(95% CI) Có Không 

Một 13 26 39 1,17 

(0,36 – 3,74) 20,3% 66,7% 100% 

Hai 6 14 20 2,36 

(0,82 – 6,75) 30,0% 70,0% 100% 

Hơn hai 7 20 40 0,64 

(0,27 – 1,47) 17,5% 82,5% 100% 

Chƣa  26 20 59 

1 44,1% 55,9% 100% 

Tổng 
52 106 158 

 
32,9% 67,1% 100% 

χ2 =9,043; p=0,029 

 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất ở nhóm chƣa mang thai với 44,1%, kế đó 

là nhóm mang thai một lần với 20,3%.  

+ χ2 =9,043; p=0,029 cho thấy có sự liên quan giữa số lần mang thai 

và tình trạng nhiễm HPV. 

 + Những bệnh nhân nữ mang thai một lần có khả năng tăng tỉ lệ 

nhiễm HPV 1,17 lần (OR= 1,17; 95% CI), tỉ lệ này tăng lên 2,36 lần khi 

mang thai hai lần (OR=2,36; 95% CI).  
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3.2.7 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với kiểu QHTD 

Bảng 3.27: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với kiểu QHTD 

Kiểu QHTD HPV 

Tổng 

 OR 

 (95%CI) Có Không 

Sinh dục-sinh 

dục 
110 191 301 

0,63 

(0,58 – 0,69) 

36,54% 63,46% 100% 

Sinh dục-miệng 64 88 152 1,63 

(1,01 – 2,62) 42,1% 57,9% 100% 

Sinh dục-hậu 

môn 

1 2 3 0,87 

(0,08 – 9,67) 20,3% 66,7% 100% 

χ2 = 5,82; p= 0,054   

 

Nhận xét:  

+ QHTD sinh dục-sinh dục xảy ra ở tất cả đối tƣợng nghiên cứu, tỉ lệ 

nhiễm HPV là 36,54%. 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm bệnh nhân có QHTD kiểu sinh dục-sinh 

dục và sinh dục-miệng là 42,1%, ở nhóm có QHTD sinh dục-hậu môn là 

20,3%.  

+ Nhóm đối tƣợng có QHTD kiểu sinh dục-sinh dục và sinh dục-

miệng có khả năng mắc HPV 1,63 lần so với QHTD kiểu sinh dục-sinh dục 

và sinh dục-hậu môn (OR=1,63; KTC 95%:1,01 – 2,62). 

+ Không có đối tƣợng nào có QHTD theo 3 kiểu. 
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3.2.8 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với tiền sử STIs 

Bảng 3.28: Mối liên quan giữa nhiễm HPV với tiền sử STIs 

Tiền sử STIs 

HPV Tổng 

 

OR 

(95% CI) Có Không 

Có 
38 108 146  

0,41 

(0,25 – 0,66) 

26% 74,0% 100% 

Không 
72 83 155 

46,5% 53,5% 100% 

Tổng 
110 191 301  

36,5% 63,5% 100% 

χ2 =12,66; p = 0,0004   

 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm có tiền sử STIs là 26% trong khi ở nhóm 

không có tiền sử STIs là 46,5%. 

+ χ2 =12,66; p = 0,0004 cho thấy có sự liên quan giữa tiền sử STIs và 

tình trạng nhiễm HPV. 

+ Bệnh nhân có tiền sử STIs ít có nguy cơ nhiễm HPV hơn so với 

nhóm không có tiền sử (OR=0,41; p=0,0003).  
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3.2.9 Mối liên quan giữa nhiễm HPV với nhiễm CT và HSV 

Bảng 3.29:Mối liên quan giữa nhiễm HPV với nhiễm CT và HSV 

 

Nhiễm HPV 
Tổng 

 

OR 

(95% CI) Có Không 

Nhiễm 

CT 

 

Có 

 

19 38 57 

0,84 

(0,46-1,55) 

 

 

20,2% 66,67%  

Không 

  

91 153 244 

37,29% 62,71%  

χ2  = 0,165; p=0,68 

Nhiễm 

HSV 

  

Có 

  

12 15 27 

1,44 

(0,65-3,19) 

 

 

44,44% 55, 56%  

Không 

  

98 176 264 

37,12% 62,88%   

χ2  = 0,47; p=0,49 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở những bệnh nhân có nhiễm Chlamydia 

Trachomatis là 20,2%, trong khi đó ở những bệnh nhân không có 

Chlamydia Trachomatis thì tỉ lệ này là 37,29%. 

+ Nhiễm Chlamydia Trachomatis không liên quan với tình trạng 

nhiễm HPV (OR=0,89; KTC 95%: 0,46-1,55). 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV ở những bệnh nhân có nhiễm virus Herpes 

simplex là 44,44%, trong khi đó ở những bệnh nhân không có Herpes 

simplex thì tỉ lệ này là 37,12%.  

+ Nhiễm Herpes simplex làm tăng nguy cơ nhiễm HPV 1,44 lần 

(OR=1,24; KTC 95%: 0,65-3,19). 
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3.3 Hiệu quả của Cimetidin trong phòng ngừa tái phát sùi mào gà 

3.3.1 Đặc điểm xã hội học của nhóm nghiên cứu 

Bảng 3.30: Đặc điểm xã hội học của nhóm nghiên cứu 

Đặc điểm xã hội học 

Cimetidin & 

Laser CO2 (1) 
Laser CO2 (2) 

p 

n % n % 

Tuổi 18-39 27 84,38 29 93,55  

 

>0,05 

40-59 4 12,5 2 6,45 

≥60 1 3,12 0 0 

Giới Nam 15 46,68 20 64,52 

Nữ 17 53,32 11 35,48 

Trình độ 

học vấn 

PT&DPT 13 40,62 14 45,16 

ĐH&SĐH 19 59,38 17 54,84 

Tổng 32 100 31 100 

 

Nhận xét: 

+ Độ tuổi bị SMG ở hai nhóm nghiên cứu chủ yếu là từ 18-39 với tỉ lệ 

lần lƣợt là 84,38% (nhóm 1) và 93,55% (nhóm 2). Sự khác biệt giữa các 

nhóm tuổi không có ý nghĩa thống kê. 

+ Nhóm 1 tỉ lệ bệnh nhân nữ cao hơn so với nam (53,32%) trong khi 

đó ở nhóm 2 tỉ lệ nam giới chiếm ƣu thế (64,52%). Sự khác biệt này cũng 

không có ý nghĩa thống kê. 
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+ Trình độ học vấn ở hai nhóm nghiên cứu phần lớn là đại học và sau 

đại học với tỉ lệ ở nhóm 1 là 59,38% và nhóm 2 là 54,84%. Không có sự 

khác biệt về phƣơng diện thống kê. 

3.3.2 Các vị trí tổn thƣơng 

Bảng 3.31: Các vị trí tổn thương 

Vị trí tổn 

thƣơng 

Cimetidin & 

laser CO2 (1) 
Laser CO2 (2) 

p 

n % n % 

Lỗ tiểu 6 18,75 5 16,13 p> 0,05 

Âm vật 0 0 2 6,45 p> 0,05 

Âm hộ 13 40,63 8 25,81 p> 0,05 

Âm đạo 8 25 3 9,68 p> 0,05 

Cổ tử cung 3 9,38 1 3,23 p> 0,05 

Qui đầu 3 9,38 6 19,35 p> 0,05 

Rãnh qui đầu 5 15,63 5 16,13 p> 0,05 

Hãm dƣơng vật 3 9,38 3 9,68 p> 0,05 

Thân dƣơng vật 2 6,25 5 16,13 p> 0,05 

Gốc dƣơng vật 0 0 1 3,23 p> 0,05 

Da mu 1 3,13 0 0 p> 0,05 

Tầng sinh môn 4 12,5 3 9,68 p> 0,05 

Hậu môn  2 6,25 0 0 p> 0,05 

Nhận xét: 
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+ Ở nhóm 1 thƣơng tổn chủ yếu ở âm hộ (40,63%), âm đạo (25%), 

tiếp đến là lỗ tiểu với 18,75%. Ở nhóm 2 tỉ lệ tổn thƣơng nhiều nhất cũng ở 

âm hộ với 25,81%, tiếp theo là ở qui đầu với 19,35%. 

+Sự khác biệt về vị trí tổn thƣơng ở hai nhóm nghiên cứu không có ý 

nghĩa về phƣơng diện thống kê (p>0,05). 

3.3.3 Mức độ tổn thƣơng theo diện tích 

Bảng 3.32: Mức độ tổn thương theo diện tích 

 

Cimetidin & 

laser CO2(1) 
Laser CO2 (2) 

p 

n % n % 

Nhẹ (<1 cm2) 14 43,75 23 74,19 p=0,028 

Trung bình (1<<3) 15 46,88 7 22,58 p=0,078 

Nặng (3<<6) 3 9,38 1 3,23  p=0,6 

Tổng 32 100 31 100  

Nhận xét: 

+ Nhóm 1 có tỉ lệ thƣơng tổn nhẹ và trung bình gần nhƣ nhau, lần 

lƣợt là (43,75% và 46,88%), trong khi đó nhóm 2 thƣơng tổn nhẹ là chủ yếu 

với 74,19%. 

+ Thƣơng tổn nặng ở cả hai nhóm đều chiếm tỉ lệ thấp nhất. 

+ Sự khác biệt này có ý nghĩa về phƣơng diện thống kê. 

 

 

 

 

 



82 

 

3.3.4 Mức độ tổn thƣơng theo vị trí giải phẫu 

Bảng 3.33: Mức độ tổn thương theo vị trí giải phẫu 

 

Cimetidin 

& laser CO2(1) Laser CO2 (2) p 

n % n % 

Tại chỗ (1 vị trí) 15 46,88 19 61,29 

p> 0,05 Lan tỏa (lớn hơn 2 vị trí) 17 53,12 12 38,71 

Tổng 32 100 31 100  

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ thƣơng tổn lan tỏa ở nhóm 1 là 53,12%, nhiều hơn thƣơng tổn 

tại chỗ là 46,88%. Ngƣợc lại ở nhóm 2, thƣơng tổn tại chỗ là chủ yếu với tỉ 

lệ 61,29%. Sự khác biệt này không có ý nghĩa về phƣơng diện thống kê 

(p>0,05). 

3.3.5 Hội chứng tiết dịch kèm theo 

Bảng 3.34: Hội chứng tiết dịch kèm theo 

Hội chứng tiết dịch 

Cimetidin & laser 

CO2 (1) Laser CO2 (2) 

 

p 

n % n % 

Có 26 81,25 19 61,29 p=0,14 

Không 6 18,75 12 38,71 p=0,13 

Tổng 32 100 31 100  

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ bệnh nhân có hội chứng tiết dịch ở nhóm 2 là 81,25%, cao hơn 

so với nhóm 2 là 61,29%. Tuy nhiên,  sự khác biệt này không có ý nghĩa về 
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phƣơng diện thống kê (p<0,05). 

3.3.6 Các bệnh STDs kèm theo 

Bảng 3.35: Các bệnh STDs kèm theo 

 

Cimetidin  

& CO2 (1) Laser CO2 (2) 

p n % n % 

Lậu 1 3,13 1 3,23 p> 0,05 

Chlamydia Trachomatis 1 3,13 6 19,35 p> 0,05 

Viêm âm đạo do trùng roi 0 0 0 0 p> 0,05 

Nấm 0 0 3 9,69 p> 0,05 

Viêm âm đạo do vi khuẩn 1 3,13 0 0 p> 0,05 

Herpes simplex 3 9,20 2 6,45 p> 0,05 

Giang mai 0 0 0 0 p> 0,05 

 

Nhận xét: 

+ Nhóm 1 chỉ có 6 trƣờng hợp có bệnh STDs trong đó nhiễm Herpes 

simplex là nhiều hơn với tỉ lệ 9,20%. 

+ Nhóm 2 có 12 trƣờng hợp bị STDs kèm theo trong đó nhiễm 

Chlamydia Trachomatis là chủ yếu với 19,35%. 
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3.3.7 Số lần điều trị bằng laser CO2 

Bảng 3.36: Số lần điều trị bằng laser CO2 

 

Cimetidin & 

laser CO2(1) Laser CO2 (2) p 

n % n % 

1 lần 16 50 20 64,52 p> 0,05 

 

 

 

2 lần 11 34,38 6 19,35 

≥3 lần 5 15,63 5 16,13 

Tổng 32 100 31 100 

Nhận xét:  

+ Nhóm 1 có tỉ lệ bệnh nhân phải điều trị bằng laser CO2 chỉ một lần 

là 50%, điều trị hai lần là 34,38% và 15,63% bệnh nhân phải điều trị từ ba 

lần trở lên. 

+ Nhóm 2 có tỉ lệ bệnh nhân điều trị bằng laser CO2  một lần là 

64,52%,  điều trị hai lần là 19,35% và 16,13% số bệnh nhân phải mất hơn ba 

lần mới điều trị khỏi. 

+ Sự khác biệt giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê với p>0,05. 

3.3.8 Tác dụng phụ khi uống cimetidin 

Các bệnh nhân đƣợc chỉ định uống cimetidin với liều 40mg/kg/24h 

trong thời gian 8 tuần kể từ ngày điều trị bằng laser CO2. 

100% bệnh nhân không có các tác dụng phụ. 
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3.3.9 Kết quả điều trị sau 3 tháng 

Bảng 3.37: Kết quả điều trị sau 3 tháng 

 

Cimetidin&Laser 

CO2 (1) Laser CO2 (2) 

p n % n % 

Có tái phát 6 18,75 5 16,13 

p>0,05 

 

Không tái phát 26 81,25 26 83,87 

Tổng 32 100 31 100 

Nhận xét: 

+ Tỉ lệ có tái phát ở nhóm 1 là 18,75% và nhóm 2 là 16,13%.  

+ Sự khác biệt giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê với p>0,05. 

3.3.10 Kết quả điều trị sau 6 tháng 

Bảng 3.38: Kết quả điều trị sau 6 tháng 

 

Cimetidin&Laser CO2 (1) Laser CO2 (2) 

p n % n % 

Có tái phát 0 0 3 9,68  

p=0,23 Không tái phát 32 100 28 90,32 

Tổng 32 100 31 100  

 

Nhận xét:  

+ 6 tháng sau điều trị, tỉ lệ không tái phát ở nhóm 1 là 100% trong khi 

đó ở nhóm 2 là 90,32%.  

+ Tuy nhiên,  sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê với p>0,05.  
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3.3.11 Kết quả điều trị sau 12 tháng 

Bảng 3.39: Kết quả điều trị sau 12 tháng 

 

Cimetidin 

&Laser CO2 (1) 
Laser CO2 (2) 

    p 

 n % n % 

Có tái phát 1 3,13 1 3,23 

p=0,48 Không tái phát 31 96,87 30 96,77 

Tổng 32 100 31 100  

 

Nhận xét: 

Sau 12 tháng điều trị, tỉ lệ không tái phát ở nhóm 1 là 96,87% và ở 

nhóm 2 là 96,77%. Sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê với p>0,05. 
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CHƢƠNG 4 

BÀN LUẬN 

 

Hiện nay, nhiễm HPV là một vấn đề y học thời sự. Nó liên quan không 

chỉ đến tỉ lệ gia tăng số mới mắc bệnh ung thƣ cổ tử cung mà nhiễm HPV 

cũng gây ra các ung thƣ vùng hậu môn sinh dục khác và các loại ung thƣ da 

không hắc tố. Bên cạnh đó những biểu hiện lành tính do nhiễm loại virus sinh 

u này bao gồm u nhú vùng hầu họng hay tái phát hoặc bệnh sùi mào gà sinh 

dục cũng là một trong những gánh nặng mà ngƣời bệnh mắc phải. Thật sự 

những hậu quả do nhiễm HPV gây ra ít nhiều cũng ảnh hƣởng đến chất lƣợng 

cuộc sống.  

Trong nghiên cứu này, chúng tôi nhằm tìm hiểu tỉ lệ nhiễm, sự phân bố 

các týp HPV ở cả nam và nữ mắc bệnh lây truyền qua đƣờng tình cũng nhƣ 

đánh giá hiệu quả của thuốc cimetidin trong phòng tái phát bệnh sùi mào gà 

sinh dục. Vì đề tài này lần đầu đƣợc chúng tôi thực hiện trên một phạm vi nhỏ 

tại bệnh viện Da liễu Quốc gia nên việc đánh giá này chƣa chƣa đại diện đƣợc 

tình hình nhiễm HPV ở bệnh nhân STIs tại Việt Nam cũng nhƣ chƣa thực sự 

làm rõ đƣợc hiệu quả của cimetidin trong điều trị bệnh sùi mào gà sinh dục. 

4.1Tỉ lệ nhiễm HPV và những týp HPV trên bệnh nhân nghiên cứu 

4.1.1 Đặc điểm cá nhân của nhóm nghiên cứu 

Trong số 310 bệnh nhân đƣợc phỏng vấn, lấy mẫu chỉ có 301 bệnh 

nhân đƣợc thu thập và phân tích số liệu. Những ngƣời còn lại do không thực 

hiện đƣợc qui trình lấy mẫu ở tổn thƣơng sùi và không đầy đủ dữ kiện trong 

bộ câu hỏi khảo sát nên chúng tôi loại khỏi nghiên cứu. Nhƣ vậy, với 301 đối 

tƣợng tham gia nghiên cứu trong khoảng thời gian từ tháng 3 năm 2011 đến 

tháng 6 năm 2012, chúng tôi nhận thấy:  
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Nhóm bệnh nhân độ tuổi 20-29 đến khám STIs nhiều nhất với tỉ lệ 

57,8%, tiếp đến là 30,9% bệnh nhân tuổi 30-39, nhóm tuổi ít nhất là 15-19 

(1,7%). Bệnh nhân nhỏ tuổi nhất là 16, lớn tuổi nhất là 57, tuổi trung bình là 

29,7(Bảng 3.1). Điều này phản ánh thực tế về mặt sinh học và xã hội rằng lứa 

tuổi từ 20 đến 29 là lứa tuổi có hoạt động tình dục thƣờng xuyên, thƣờng chƣa 

lập gia đình hay tình trạng hôn nhân chƣa bền vững nên có thể có nhiều bạn 

tình hơn vì vậy tỉ lệ mắc STIs là cao nhất.  

Giới nữ (158/301) nhiều hơn nam (143/301), số bệnh nhân ở khu vực 

thành thị và thị trấn chiếm ƣu thế với 82,7% (Bảng 3.2 và 3.3). Sự phát triển 

về kinh tế, công nghệ và quá trình đô thị hóa nông thôn ngày nay tạo điều 

kiện cho đại đa số dân cƣ có một cuộc sống đầy đủ hơn, dễ dàng tiếp cận với 

các dịch vụtiêu khiển, giải trí. Tuy nhiên, bên cạnh nhiều yếu tố thuận lợi,  họ 

dƣờng nhƣ cởi mở hơn trong quan hệ tình dục nhƣng lại thiếu kiến thức 

phòng bệnh, đồng thời với sự ô nhiễm môi trƣờng đã khiến gia tăng tỉ lệ viêm 

nhiễm đƣờng sinh dục. Nhận định này cũng phù hợp với nghiên cứu của Lê 

Trung Thọ và Trần Văn Hợp [45].  

Đa số bệnh nhân có nghề nghiệp thuộc nhóm công chức với tỉ lệ 

38,9%, tỉ lệ mắc bệnh cao thứ hai thuộc nhóm học sinh sinh viên với 14% và 

trình độ học vấn đại học và sau đại học của nhóm nghiên cứu chiếm tỉ lệ cao 

nhất54,5% (Bảng 3.4 và 3.5). Đây là một vấn đề cần lƣu tâm vì những nhóm 

đối tƣợng này thƣờng đƣợc trang bị kiến thức về sức khỏe tình dục tốt hơn 

Tuy nhiên, sự phát triển quá mức về công nghệ thông tin, các dịch vụ nhà 

hàng, khách sạn, khu vui chơi giải trí…phong phú đã khiến họ dễ sa ngã vào 

các quan hệ không lành mạnh và có nhiều bạn tình. Mặt khác, nghiên cứu này 

đƣợc thực hiện tại Bệnh viện Da liễu Trung ƣơng là tuyến chuyên môn cao 

nhất nên một khi có bất thƣờng họ thƣờng đến khám ngay. Do vậy, tỉ lệ phát 

hiện bệnh cao hơn các nhóm nghề nghiệp và trình độ học vấn còn lại. 
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Tỉ lệ bệnh nhân đã có gia đình là 66,8%, nhiều gấp 2 lần so với nhóm 

độc thân (nhóm này gồm những ngƣời độc thân có quan hệ tình dục hoặc đã li 

hôn) với 20,2% (Bảng 3.6). Tỉ lệ bệnh nhân không rõ nguồn lây cho mình từ 

ai là cao nhất 36,2%, lây từ bạn tình là 34,3%, lây từ vợ hoặc chồng là 19,9% 

và tỉ  lệ lây từ gái mại dâm là thấp nhất với 9,6% (Bảng 3.7). Yếu tố nguồn 

lây cũng thể hiện tính cởi mở đáng báo động trong tình yêu và hôn nhân hiện 

nay. Những yếu tố xã hội đề cập trên đây (sự bùng nổ công nghệ và giải trí) 

cũng lí giải đƣợc phần nào STIs đƣợc truyền chủ yếu qua các nguồn lây 

“không rõ” hay từ bạn tình. Mặt khác qua khảo sát chúng tôi thấy rõ thực 

trạng quan hệ tình dục ngoài hôn nhân rất phổ biến (tỉ lệ ngƣời mắc bệnh đã 

có gia đình là 66,8% trong khi nguồn lây lại chủ yếu từ bạn tình hoặc không 

rõ). Do vậy, khả năng lây truyền STIs hiện nay là đáng lƣu ý, điều này không 

những ảnh hƣởng đến hạnh phúc của mỗi gia đình mà còn là vấn đề đạo đức 

của toàn xã hội.   

Về độ tuổi quan hệ tình dục lần đầu, chúng tôi phân ra nhóm tuổi dƣới 

18 và nhóm lớn hơn hoặc bằng 18. Tỉ lệ bệnh nhân có tuổi QHTD lần đầu 

dƣới 18 là 7,64%, tỉ lệ nhóm từ 18 tuổi trở lên là 92,36%, sự khác biệt giữa 

hai nhóm có ý nghĩa thống kê với p<0,05. Lí giải cho sự phân nhóm này, 

chúng tôi biết rằng theo pháp luật Việt Nam hiện hành cho phép nữ giới trên 

18 và nam giới trên 20 có thể kết hôn. Do vậy, sự phân nhóm này có lẽ là phù 

hợp. Sự phân nhóm của chúng tôi khá tƣơng đồng với nghiên cứu của 

Stephanie Liu S và cộng sự (2011) tại Trung Quốc, các tác giả này chia tuổi 

QHTD lần đầu thành nhóm nhỏ hơn 20, 21-25, từ 26 với các tỉ lệ lần lƣợt là 

27-50%; 40,3-53%; 24,4-32,6% [115]. Có lẽ do cùng chịu ảnh hƣởng của nền 

văn hóa phƣơng Đông nên sự giữ gìn trinh tiết trƣớc hôn nhân của hai quốc 

gia Việt Nam và Trung Quốc là rất cần thiết. Do vậy, độ tuổi QHTD đầu tiên 

thƣờng không quá sớm, mặc dù xu hƣớng này hiện nay đã có nhiều đổi thay. 
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Theo điều tra Quốc gia về vị thành niên và thanh niên Việt nam năm 2008, so 

với thế giới, tuổi bắt đầu QHTD của ngƣời Việt Nam là 18,1. Tuy nhiên,  theo 

Svare và cộng sự (1998) nghiên cứu trên các nữ bệnh nhân có STDs ở đảo 

Greenland và Đan Mạch, tuổi QHTD đầu tiên đƣợc phân thành nhóm nhỏ hơn 

hoặc bằng 13, 14 – 15 và từ 16 trở lên với tỉ lệ lần lƣợt là 8%, 40%, 52% 

(Greenland); 24%, 52%,  24% (Đan Mạch) [116]. Vì quan điểm tình dục cởi 

mở và không bị ràng buộc bởi các vấn đề luân lí nên ở các nƣớc phƣơng Tây, 

từ xƣa đến nay tuổi QHTD lần đầu ở thanh niên thƣờng khởi đầu rất sớm, vì 

vậy sự phân độ tuổi rất khác biệt với các nghiên cứu từ những quốc gia châu 

Á. 

Số lƣợng bạn tình của đối tƣợng nghiên cứu là một trong những yếu tố 

nguy cơ nhiễm HPV quan trọng nhất, đặc biệt là tổng số bạn tình trong suốt 

đời họ cho đến thời điểm thăm khám. Nguy cơ này tăng lên 10 lần đối với 

một bạn tình mới một tháng trong vòng 4 tháng gần nhất [10], [19]. Hạn chế 

trong nghiên cứu của chúng tôi là chƣa khai thác hết đƣợc số lƣợng bạn tình 

trong đời của ngƣời bệnh mà chỉ biết đƣợc những bạn tình trong vòng 3 tháng 

gần đây nhất. Tỉ lệ nhóm bệnh nhân hiện chỉ có một bạn tình là 58,1%, nhóm 

có từ hai bạn tình trở lên chiếm 41,9%, cá biệt một trƣờng hợp nữ sinh viên 

đồng thời có 3 bạn tình. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p = 0,0001 

(Bảng 3.8). 

Thói quen sử dụng bao cao su giúp ngăn ngừa các bệnh lây truyền qua 

đƣờng tình dục, tuy nhiên, vai trò thực sự của bao cao su trong việc bảo vệ cơ 

thể khỏi HPV và các biến chứng do nhiễm HPV là khó đánh giá. 

Tỉ lệ những đối tƣợng có dùng bao cao su thƣờng xuyên trong quan hệ 

tình dục (bao gồm bệnh nhân nam và bạn tình của bệnh nhân nữ) là 9,3%. 

Trong khi đó tỉ lệ nhóm đối tƣợng không dùng BCS hoặc ít dùng hoặc dùng 

không thƣờng xuyên chiếm đến 90,7% (Bảng 3.9).  Điều này có lẽ là phần lớn 
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ngƣời tham gia nghiên cứu đã có gia đình, hơn nữa qua phỏng vấn chúng tôi 

nhận thấy thói quen dùng bao cao su ở ngƣời Việt Nam chƣa phổ biến, hầu 

hết những ngƣời trẻ có QHTD thƣờng rất ngại mua bao cao su ở ngoài. Trong 

suy nghĩ hầu hết của mọi ngƣời, việc dùng bao cao su chỉ diễn ra khi có 

những quan hệ ngoài vợ chồng hoặc khi chƣa kết hôn. Phần lớn đối tƣợng 

đƣợc hỏi đều cho rằng dùng bao cao su chủ yếu để ngừa thai chứ ít khi nghĩ 

đến việc phòng STDs. Một lí do khá tế nhị khác cho rằng dùng bao cao su sẽ 

làm giảm khoái cảm tình dục. Chính vì những lí do trên khiến tỉ lệ dùng bao 

cao su trong nghiên cứu của chúng tôi rất ít. 

Đối tƣợng nữ trong nghiên cứu này thƣờng ngừa thai bằng cách dùng 

bao cao su, tính ngày an toàn theo vòng kinh hoặc đặt vòng tránh thai hơn là 

dùng thuốc tránh thai. Những lí do để từ chối uống thuốc bao gồm lo sợ vô 

sinh, bị ung thƣ hay dễ quên ngày uống. Do vậy, chỉ có 20,5% ngƣời bệnh nữ 

có dùng thuốc viên tránh thai hàng ngày, yếu tố này đƣợc khai thác ở những 

phụ nữ hiện tại có dùng (không bao gồm thuốc ngừa thai khẩn cấp) so với 

66,5% không dùng. Sự khác biệt này cũng có ý nghĩa thống kê với p<0,001 

(Bảng 3.10). 

Những yếu tố nguy cơ khác đƣợc kể đến bao gồm số lần mang thai, 

thói quen hút thuốc, tiền sử STIs và các nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng 

tình dục khác kèm theo. Tỉ lệ bệnh nhân nữ chƣa mang thai là 37,3%, mang 

thai một lần là 24,7%, hai lần là 12,7% và trên 2 lần là 25,3% (Bảng 3.11). 

Theo nghiên cứu của Stephanie Liu S trên phụ nữ miền Nam Trung Quốc 

(2011) nhƣ sau: tỉ lệ chƣa mang thai 29,4%, mang thai lần 1-2 là 37,1%, lần 

3-4 là 25,9% và trên 5 lần là 7,6% [118]. Trong khi đó theo Rachel L. Winer 

(2012) và Edith R. Bahmanyar (2012), hai tác giả này phân chia nhóm chƣa 

và đã từng mang thai với các tỉ lệ lần lƣợt nhƣ sau: chƣa mang thai là 42,6%; 

70,6%, từng mang thai là 57,4% và 29,1% [117], [118].  
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Thói quen hút thuốc lá cũng đóng vai trò quan trọng đối với nguy cơ 

nhiễm HPV. Tỉ lệ có hút thuốc là 24,6%, hút thuốc thụ động (ngửi khói thuốc 

lá từ chồng, bạn tình thƣờng xuyên) là 11,3% và tỉ lệ không hút thuốc là 

64,1% (Bảng 3.12). Tỉ lệ bệnh nhân có tiền sử STIs là 48,5% và không có là 

51,5%, sự khác biệt này không có ý nghĩa thống kê với p>0,05 (Bảng 3.13). 

So sánh với các nghiên cứu khác theo bảng dƣới đây: 

Bảng 4.1: Một số yếu tố nguy cơ nhiễm HPV 

Nghiên cứu 
Hút thuốc 

Thuốc ngừa 

thai 
Bao cao su Tiền sử STI 

(+)% (-)% (+)% (-)% (+)% (-)% (+)% (-)% 

Rachel L. Winner 

và cs (2012) 15,2 84,8 19,3 80,7     

Stephanie Si Liu và 

cs (2011) 11,6 88,3 44,7 55,3 53,9 46,1 1,6 98,4 

Edith R. B. và cs 

(2012) 39,9 62 39,8 61,2     

Carie M. Nielson và 

cs (2007) 43,2 56,8       

Đối với các bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục đồng thời, nhiễm 

Chlamydia Trachomatis (CT) và Herpes simplex (HSV) đƣợc cho là yếu tố 

làm dễ cho HPV [122]. Trong nghiên cứu này, tỉ lệ nhiễm CT là 18,94% và 

nhiễm HSV là 8,97%, nhiễm lậu là 6,98% (Bảng 3.14).  

Nhƣ vậy, qua phần bàn luận trên đây, chúng tôi đã trình bày cụ thể 

những đặc điểm xã hội học cũng nhƣ các yếu tố nguy cơ có ảnh hƣởng đến 

tình hình và tỉ lệ nhiễm HPV trong nghiên cứu này. 
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4.1.2 Tỉ lệ nhiễm HPV 

Biểu đồ 3.1 cho thấy tỉ lệ HPV dƣơng tính trong nghiên cứu của chúng 

tôi là 36,54% (110/301), trong đó số nam giới nhiễm HPV là 19.27% (40,56% 

trong tổng số 143 bệnh nhân nam) và nữ giới  là 17.27% ( 32,91% trong tổng 

số 158 bệnh nhân nữ) (Bảng 3.15). 

Tỉ lệ nhiễm HPV này thấp hơn nhƣng không đáng kể so với kết quả của 

Nguyễn Thị Thời Loạn (39, 57%) [121]. Theo phân tích của Luisa Barzon và 

cộng sự năm 2010 tại Ý thì tỉ lệ nhiễm HPV ở cả hai giới tham gia nghiên cứu 

là 40%, trong đó tỉ lệ này đối với nữ là 38,7% và 41,7% đối với nam [12], tỉ lệ 

này khá tƣơng đồng nhƣng cao hơn so với nghiên cứu của chúng tôi. Tại Việt 

Nam các nghiên cứu về HPV cho đến nay tập trung chủ yếu trên đối tƣợng nữ 

giới [nghiên cứu của Lê Trung Thọ (Hà Nội - 2009), Trần Thị Lợi (TP.Hồ 

Chí Minh - 2010), Vũ Thị Nhung (TP.Hồ Chí Minh - 2006), Châu Khắc Tú 

(TT - Huế 2009)…], trong khi đó, theo hiểu biết của chúng tôi thì nghiên cứu 

về tình hình nhiễm HPV ở nam giới cũng nhƣ nghiên cứu chung cho cả hai 

giới gần nhƣ chƣa đƣợc thực hiện ngoại trừ tác giả Nguyễn Thị Thời Loạn. 

Điều này cũng không khác biệt nhiều so với tình hình nghiên cứu trên toàn 

thế giới, rất hiếm các nghiên cứu về tỉ lệ nhiễm HPV ở nam và nữ giới đồng 

thời [Van Doornum et al., 1994; Weaver et al., 2004] đƣợc công bố [12]. Điều 

này có thể lí giải bởi tình trạng gia tăng tỉ lệ mới mắc và tử vong do ung thƣ 

cổ tử cung nên các nghiên cứu ở nữ đƣợc chú trọng hơn nhằm đƣa ra cảnh 

báo cho cộng đồng, hơn nữa các báo cáo đã cho thấy có đến 99,7% mẫu ung 

thƣ cổ tử cung hiện diện HPV – DNA [10], [11]. Tuy nhiên, gần đây nhiều 

nghiên cứu đã tìm thấy mối liên hệ giữa nhiễm HPV với các ung thƣ vùng hậu 

môn sinh dục khác đặc biệt là ung thƣ dƣơng vật, do vậy các nghiên cứu về 

tình hình nhiễm HPV ở nam giới đƣợc chú ý hơn.  
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Từ bảng 3.15 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nữ giới là 17.27% (32,91% 

trong tổng số 158 bệnh nhân nữ). So sánh với các nghiên cứu nhiễm HPV ở 

nữ giới tại Việt Nam, chúng tôi nhận thấy tỉ lệ này cao hơn hẳn so với kết quả 

của các tác giả Trần Thị Lợi (10, 84%) [24], Lê Trung Thọ (5, 13%) [45], 

Châu Khắc Tú (29,55%) [122] và cao hơn so với ƣớc đoán của TCYTTG về tỉ 

lệ nhiễm HPV ở các nƣớc đang phát triển (khoảng 15%) [45]. Báo cáo tổng 

hợp từ 79 nghiên cứu của Y. P. Bao và cộng sự năm 2008 cho thấy tỉ lệ nhiễm 

HPV ở phụ nữ châu Á có ICC, HSIL, LSIL và tế bào tử cung bình thƣờng lần 

lƣợt là 85,9%, 81%, 72,9% và 14,4% [123]. Nghiên cứu của Stephanie Liu S. 

và cộng sự trên hai vùng ở Trung Quốc cũng cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nữ 

thấp hơn nhiều so với chúng tôi: Hồng Kông (6,2%), Quảng Châu (10%) 

[117]. Tuy nhiên, theo Edith R. Bahmayar và cs, nghiên cứu ở nhiều quốc gia 

từ các châu lục Á, Âu, Mỹ (2012), tỉ lệ nhiễm HPV là 24, 24% [118], hoặc tác 

giả Edith I Sware và cs tìmhiểu tình hình nhiễm HPV ở phụ nữ đến khám 

STDs ở đảo Greenland và Đan Mạch năm 1998, tỉ lệ này lần lƣợt là 24, 51% 

và 34,76% [116]. Trong một báo cáo của Rachel L. Winer và cộng sự (2013), 

tỉ lệ nhiễm HPV ở phụ nữ có nguy cơ cao ở Mỹ là 35, 91% [117]. Những kết 

quả này hoặc là thấp hơn hoặc là tƣơng đƣơng với kết quả của chúng tôi, từ 

đó chúng tôi nhận thấy hầu hết những nghiên cứu dịch tễ học ở quy mô lớn 

trên cộng đồng phụ nữ nói chung để tìm hiểu tình hình nhiễm HPV thì tỉ lệ 

này thƣờng thấp dƣới 15%. Trái lại, những khảo sát này nếu đƣợc thực hiện 

trên đối tƣợng phụ nữ có STDs kèm theo hay đối tƣợng có bất thƣờng tế bào 

học ở cổ tử cung thì tỉ lệ nhiễm HPV lại cao hơn 20%, nhận định này phù hợp 

với tỉ lệ nhiễm HPV ở nữ trong nghiên cứu của chúng tôi là 32, 91%. Số bạn 

tình của ngƣời nhiễm HPV và lƣợng ngƣời có quan hệ tình dục với những bạn 

tình đó, cộng với các nhiễm trùng đồng thời ở đƣờng sinh dục cũng đã đƣợc 

báo cáo liên quan đến sự tồn tại HPV dai dẳng cũng nhƣ sự giảm khả năng 
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đào thải HPV [7]. Mặt khác, sự đào thải virus này không tạo ra miễn dịch bền 

vững, nếu nhƣ có sự tái nhiễm hay ngƣời bệnh tiếp xúc với nguồn lây liên tục 

thì ngƣời bệnh vẫn có khả năng nhiễm virus với có/không dấu hiệu lâm sàng 

[83]. Do vậy, những phụ nữ thuộc nhóm có nguy cơ cao bao gồm những phụ 

nữ có STDs, có nhiều bạn tình, gái mại dâm …thƣờng có tỉ lệ nhiễm và tồn 

tại HPV lâu hơn. 

Bảng 4.2: Tỉ lệ nhiễm HPV theo các tác giả 

Nghiên cứu Quốc gia 
Số 

mẫu 

Số 

nhiễm 
HPV % 

Luisa Barzon và cs Ý 4443  40% 

Nguyễn Thị Thời Loạn và cs 

(2010) 

Miền Trung, 

Việt Nam 513 202 39,57% 

Hà Nguyên Phƣơng Anh (2013) 

Hà Nội,  

Việt Nam 301 110 36,54% 

HPV ở nữ giới     

Edith I Sware và cs (1998) 

Greenland  

- Đan Mạch 204 50 24,51% 

Đan Mạch 187 65 34,76% 

Rachel L. Winner 

 và cs (2013) Mỹ 518 186 35,91% 

Edith R. Bahmayar và cs (2012) 

Nhiều quốc 

gia 16748 4059 24,24% 

Stephanie Si Liu và cs (2011) Hồng Kông,  1570  6,2% 
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Quảng Châu, 

Trung Quốc 1369  10% 

Trần Thị Lợi và cs(2010) 

Tp HCM 

Việt Nam 1550 164 10,58% 

Lê Trung Thọ (2009) 

Hà Nội 

Việt Nam 1500 77 5,13% 

Hà Nguyên Phƣơng Anh (2013) 

Hà Nội 

Việt Nam 158 52 32,91% 

HPV ở nam giới     

Carie M. Nielson và cs (2007) Florida, Mỹ 463 303 65,44% 

S. Franceschi và cs (2002) 

Nhiều quốc 

gia 1143  51,8% 

E I Svare (2002) Đan Mạch 216 89 45% 

Jeffrey M. Partridge và cs (2007) Seattle, Mỹ 240  62,4% 

Hà Nguyên Phƣơng Anh (2013) 

Hà Nội 

Việt Nam 143 58 40,56% 

 

Theo tổng hợp các báo cáo từ nhiều nơi trên thế giới, khoảng 80 - 85% 

các ung thƣ hậu môn và gần 50% trƣờng hợp ung thƣ dƣơng vật ở nam giới 

có liên quan đến nhiễm HPV [1]. Nghiên cứu của Marcos A. Scheiner và 

cộng sự ở Rio de Janeiro, Brazil năm 2008 về tỉ lệ nhiễm HPV ở bệnh nhân 

có ung thƣ dƣơng vật cho thấy có 75% mẫu carcinoma xâm lấn dƣơng tính 

với HPV và 50% mẫu carcinoma sùi có HPV - DNA [42]. Từ thực tế đó, 
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chúng tôi nhận thấy việc tìm hiểu tỉ lệ nhiễm HPV nam giới là rất cần thiết, 

Mặc dù vậy, cho đến nay vẫn chƣa có một công bố nào về tình hình này ở 

Việt Nam. Trong nghiên cứu này tỉ lệ nam giới nhiễm HPV là 40, 56% trong 

tổng số 143 bệnh nhân nam (19, 27% trên tổng số đối tƣợng). Theo tác giả 

Anna R. Giuliano công bố trong bản tóm tắt về dịch tễ học nhiễm HPV nam 

giới toàn cầu, thì tỉ lệ này ở trong khoảng từ 0 đến 73% [1].  Một nghiên cứu 

ở Mexico trên 779 nam đƣợc thắt ống dẫn tinh, tỉ lệ nhiễm HPV là 8,7%;  

HPV (+) nhiều nhất ở nhóm tuổi dƣới 25 (13,6%) và ít nhất ở nam giới trên 

40 (6%) [22]. Kết quả nghiên cứu trên 2236 nam giới ở một tỉnh nông thôn 

Trung Quốc từ năm 2007-2009, tỉ lệ nhiễm HPV là 17,5% [125]. Trong khi 

đó, tỉ lệ nhiễm HPV nam giới tại các phòng khám STIs ở Thụy Điển, đảo 

Greenland và Đan Mạch lần lƣợt là 30,5%, 48% và 49%. Một nghiên cứu trên 

43 cặp đôi ở Anh, 69% mẫu sinh thiết dƣơng vật dƣơng tính với HPV. Những 

báo cáo gần đây về tình hình nhiễm HPV ở Mỹ cho thấy tỉ lệ là 51,2% (nhiễm 

ít nhất một týp HPV nguy cơ cao hoặc thấp) [1].Và nghiên cứu trên 142 nam 

giới bị viêm niệu đạo ở Nhật do tác giả Kazuyoshi Shigehara và cộng sự thực 

hiện cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV là 48% [126]. Nhƣ vậy, tƣơng tự nhƣ ở nữ 

giới, chúng tôi nhận thấy rằng nếu nghiên cứu đƣợc thực hiện ở đối tƣợng 

trong cộng đồng thì tỉ lệ này thấp hơn ở nhóm đối tƣợng có STIs, có lẽ do các 

nhiễm trùng qua đƣờng tình dục làm tăng nguy cơ nhiễm HPV. 

Nhƣ vậy, tỉ lệ nhiễm HPV trong nghiên cứu của chúng tôi khá cao và 

thuộc khoảng tỉ lệ nhiễm HPV ở nam trên thế giới, tƣơng đồng với các nghiên 

cứu kể trên [1]. Sự trải rộng trong khoảng tỉ lệ nhiễm HPV đƣợc lí giải là do 

sự khác nhau trong các phƣơng pháp lấy mẫu cũng nhƣ các vị trí giải phẫu 

đƣợc lấy. Thông thƣờng thì vành quy đầu (coronal gland) và ống niệu đạo là 

vị trí quan trọng nhất đƣợc chọn để lấy mẫu, ngoài ra có thể lấy từ quy đầu, 

rãnh dƣơng vật hay bìu và cả ống trực tràng [1]. Trong quá trình thu thập mẫu 
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ở nghiên cứu này, chúng tôi đã thiếu sót khi chỉ lấy dịch niệu đạo hoặc là tại 

mẫu thƣơng tổn bệnh nhân có sùi mào gà. Có lẽ vì thế nên tỉ lệ của chúng tôi 

không cao bằng các nghiên cứu khác nhƣ E I Svare (2002: 45%), S. 

Franceschi (2002: 51,8%), Jeffrey M. Partridge (2007: 62,4%) và Carrie M. 

Nielson (2007:  65,4%) [21], [114], [119].    

Trong tổng số 110 bệnh nhân dƣơng tính với HPV có 64,55% nhiễm 

một týp (đơn týp); 28,18% nhiễm 2 týp và 7,27% nhiễm từ 3 týp trở lên 

(35,45% nhiễm đa týp), trong đó có một trƣờng hợp nhiễm 5 týp (16, 18, 45, 

58, 11) (Bảng 3.16). Tỉ lệ này theo Lê Trung Thọ là 72,72% (1 týp), 14,28% 

(2 týp), và 12,96% (trên 3 týp) [45]; tác giả Trần Thị Lợi lần lƣợt là 69,64%, 

26,19% và 4,17% [24]. Nhƣ vậy, có sự phù hợp với kết quả của chúng tôi khi 

tỉ lệ nhiễm HPV đơn týp là chủ yếu.  

Nhiều báo cáo đã cho thấy tỉ lệ nhiễm đa týp HPV càng cao thì nguy cơ 

tồn tại HPV càng lâu dài. Đối với nữ giới sự đa nhiễm liên quan đến những 

bất thƣờng về mặt tế bào học, tƣơng đƣơng nhƣ thế, đối với nam giới thì sự 

đồng nhiễm nhiều týp HPV là yếu tố nguy cơ quan trọng mắc các ung thƣ liên 

quan đến HPV [21]. Trong một số nghiên cứu khác, tỉ lệ nhiễm đa týp HPV 

theo Stephanie Liu S là 1,8% ( Hồng Kông) và 1,7% ( Quảng Châu); theo E I 

Svare (2002), tỉ lệ nhiễm đa týp ở bệnh nhân nam STIs tại Đan Mạch là 7% 

và theo Carrie M. Nielson (2009), tỉ lệ này ở nam giới  Georgia, Mỹ là 25% 

[21].  

Nghiên cứu cũng cho thấy có 14 týp HPV đƣợc xác định trên 161 lƣợt 

nhiễm gồm 6 týp HPV nguy cơ thấp (6, 11, 81, 70, 61, 62) với tỉ lệ nhiễm là 

59,1% và 8 týp nguy cơ cao (16, 18, 58, 45, 52, 51, 59, 20) chiếm 12,7%, 

ngoài ra có 28,2% số bệnh nhân nhiễm HPV cả hai nhóm nguy cơ (Bảng 3.17 

và 3.18). Trong nhóm nguy cơ thấp, HPV-11 có số lƣợt nhiễm cao nhất là 

40,37% (65/161) kế tiếp là HPV-6 với 17,39% (28/161); đối với nhóm nguy 
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cơ cao thì HPV-16 và 18 cùng đạt tỉ lệ nhiễm cao nhất là 10,56% (17/161), 

tiếp theo là HPV-58 với 6,21% (10/161) (Bảng 3.17).  

Cùng so sánh với các nghiên cứu khác về sự phân bố HPV theo nguy 

cơ gây ung thƣ, chúng tôi nhận thấy khó có sự tƣơng đồng. Bởi vì các nghiên 

cứu trong nƣớc và trên thế giới hầu hết chỉ tập trung ở một đối tƣợng hoặc là 

nam hoặc nữ trong khi đó chúng tôi lại khảo sát chung cho cả hai nhóm giới 

tính. Mặc dù vậy, cũng cần phải nêu rõ sự phù hợp cũng nhƣ không phù hợp 

để nếu có điều kiện thực hiện nghiên cứu quy mô hơn chúng tôi sẽ có đánh 

giá toàn diện hơn. Bảng 3.19 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV theo nguy cơ và giới. 

Theo bảng này thì tỉ lệ nam giới nhiễm HR-HPV là 7,3%, LR-HPV là 31,8%, 

nhiễm cả hai là 13,6%. Đối với nữ giới, các tỉ lệ lần lƣợt là 5,4%, 27,3% và 

14,6%. Ngoài ra bảng 3.18 cho thấy tỉ lệ nhiễm LR-HPV là 59,1% và HR-

HPV là 12,7%. 

Theo những kết quả công bố đƣợc từ các tác giả trong nƣớc nhƣ Trần 

Thị Lợi (HR-HPV: 83,93%, LR-HPV:16,07%) và Lê Trung Thọ (HR-HPV: 

62,20%, LR-HPV:27,27%) thì các týp HPV nguy cơ cao nhƣ  16,18 và 58 

thƣờng chiếm tỉ lệ cao nhất. Còn báo cáo của Kazuyoshi Shigehara (Nhật) 

cho thấy tỉ lệ nhiễm HR-HPV là 32%, LR-HPV là 18% và các týp 16, 18, 58 

cũng chiếm ƣu thế [127]. Những kết quả trên ngƣợc lại với nghiên cứu chúng 

tôi khi mà tỉ lệ nhiễm HPV nguy cơ thấp lại cao hơn.  

Tuy nhiên, so với kết quả nghiên cứu của Carrie M. Nielson thực hiện 

năm 2007, tỉ lệ nhiễm LR-HPV là 36,3% và HR-HPV là 29,2%, và tỉ lệ nhiễm 

này trong một điều tra khác năm 2009 trên 463 nam giới ở Arizona và 

Florida, Hoa Kì của cùng tác giả với tỉ lệ HR-HPV là 8,6% và LR-HPV là 

13,4%  thì kết quả của chúng tôi có sự tƣơng đồng. Có lẽ do nghiên của chúng 

tôi có thực hiện ở nam giới mà các biểu hiện lâm sàng của STIs phổ biến là 

bệnh sùi mào gà [21], [22]. Tác giả Zhonghu He (Trung Quốc) cũng công bố 
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tỉ lệ nhiễm HR-HPV là 6% và HR-HPV là 11%, tỉ lệ này cũng tƣơng đồng về 

sự phân bố HPV theo nguy cơ nhƣng thấp hơn kết quả của chúng tôi có lẽ do 

đây là nghiên cứu ở cộng đồng trong khi đối tƣợng của chúng tôi là bệnh nhân 

STIs [126].  

Nghiên cứu của Luisa Barzon về sự phân bố HPV ở đƣờng hậu môn 

sinh dục nam và nữ thì cho thấy ở nam giới tỉ lệ nhiễm HPV-6 là chủ yếu với 

13%, kế tiếp là HPV-16 với 7%; trong khi HPV-16 lại phổ biến nhất ở nữ với 

tỉ lệ 6% rồi đến HPV-6. Ngoài ra, HPV-16, HPV-58, HPV-20, HPV-31 và 

HPV-56 là những týp HPV gây ung thƣ cũng có tần suất cao [12]. 

Về sự phân bố các týp HPV nguy cơ cao, HPV-16, 18 thƣờng gặp hơn 

cả. Điều này phù hợp với hầu hết các nghiên cứu trong và ngoài nƣớc trên đối 

tƣợng nam và nữ (Bảng 4.2). Tuy nhiên, đối với các nghiên cứu ở nƣớc ngoài, 

týp HPV nguy cơ cao phổ biến khác ngoài HPV-16, 18 là HPV-52 và 31, 20; 

trong khi đó tại Việt Nam là HPV-58. Kết quả của chúng tôi cũng tƣơng đồng 

với các nghiên cứu trƣớc ở Việt Nam và với nhận định của tác giả Trần Thị 

Lợi rằng liệu sự khá phổ biến của HPV-58 có phải là đặc trƣng của sự phân 

bố HPV tại Việt nam nói riêng và châu Á nói chung hay không [24]. Và kết 

quả này cũng phù hợp theo báo cáo tổng hợp của Y. P. Bao, J.S. Smith và 

cộng sự khi phân tích sự phân bố HPV từ 79 nghiên cứu ở châu Á: sau HPV-

16 và HPV-18 thì 6 týp HPV nguy cơ cao phổ biến nhất lần lƣợt là 58, 20, 52, 

45, 31 và 35 [123]. Báo cáo của Zhonghu He về nghiên cứu tỉ lệ nhiễm HPV 

ở nam giới một tỉnh nông thôn Trung Quốc cũng cho thấy HPV-16 và 18 là 

chủ yếu trong nhóm HPV gây ung thƣ với tỉ lệ lần lƣợt là 17,4% và 7,2% 

[126]. Nhƣ vậy, tuy có khác nhau về sự phân bố các týp giữa các vùng địa lí 

khác nhau nhƣng nhìn chung HPV-16 và HPV-18 luôn là HPV nguy cơ cao 

chủ yếu nhất.   
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Đối với nhóm HPV nguy cơ thấp, nghiên cứu này cho thấy HPV-11 

chiếm ƣu thế với 40,37% và HPV-6 là 17,39%. Kết quả này cũng phù hợp 

nhƣng lại có một khác biệt nhỏ về vị trí ƣu thế giữa HPV-6 và HPV-11 so với 

công bố của tác giả A.R. Giuliano (2008) khi tổng hợp các báo cáo ở nhiều 

vùng trên thế giới. Tác giả nhận định rằng trên 90% mẫu sùi mào gà sinh dục 

đều chứa DNA của HPV-6, HPV-11 và HPV-6 là chủ yếu khi chiếm tỉ lệ từ 

55-90% các trƣờng hợp, tiếp theo đó là HPV-11 với tỉ lệ từ 5-42% [1]. Bên 

cạnh đó, kết quả nghiên cứu của Luisa Barzon (2010) cũng cho rằng hầu hết 

thƣơng tổn sùi mào gà hậu môn sinh dục đều liên quan đến HPV-6 và HPV-

11 [12]. Tuy nhiên, trong báo cáo của Zhonghu He (2013) thì nhóm HPV 

không gây ung thƣ chủ đạo là HPV-3 và HPV-57 với tỉ lệ 16,4% và 7,9% 

[126]. Điều khác biệt này đƣợc tác giả giải thích rằng do cặp mồi 

Spf1/GP6+đƣợc sử dụng trong nghiên cứu nhạy cảm hơn đối với HPV-57 

nhƣng ít nhạy với HPV-11. Ngoài ra, hầu hết các mẫu đƣợc thu thập là những 

tế bào lấy từ các mô da.Vì vậy, một số týp HPV da mà trong đó có HPV nguy 

cơ thấp chịu trách nhiệm cho tổn thƣơng niêm mạc, có thể đƣợc phát hiện. 

Hơn thế nữa, do nghiên cứu này đƣợc thực hiện ở cộng đồng nên biểu hiện 

lâm sàng của HPV có khi là dạng hạt cơm hoặc dƣới lâm sàng (mà HPV-3 

thƣờng đóng vai trò nguyên nhân) nên ngƣời bệnh ít để ý. 

Nhìn chung, tỉ lệ nhiễm HPV trong nghiên cứu của chúng tôi là tƣơng 

đối cao, tƣơng đồng với nhiều nghiên cứu khác trên thế giới và một nghiên 

cứu trong nƣớc. Tuy nhiên, tỉ lệ này chƣa đại diện đƣợc cho tỉ lệ nhiễm HPV 

ở Việt Nam, bởi mẫu thực hiện nhỏ, chỉ thực hiện tại một vùng địa lí, trên một 

nhóm đối tƣợng cụ thể là bệnh nhân STDs, chƣa tính đến những bệnh nhân có 

HIV. Không giống nhƣ hầu hết các bệnh STDs, nhiễm HPV không bị giới hạn 

bởi "nhóm có hành vi nguy cơ cao", vì nhiễm trùng thƣờng cũng đƣợc phát 

hiện ở những ngƣời ít quan hệ tình dục. 
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Bảng 4.3: Phân bố HPV genotype theo các tác giả 

Nghiên cứu Quốc gia 
HR- 

HPV 

LR – 

HPV 

HPV 

16 

HPV 

18 

HPV 

58 

HPV 

6 

HPV 

11 

HPV 

52 

HPV 

31/20 

Luisa Barzon và cs Ý   13%   13%    

Edith I Sware và cs Greenland   28% 18%  12%   26% 

 Đan Mạch   42% 14%  11%   20% 

Rachel L. Winner và cs Mỹ 35,9%         

Edith R. Bahmayar và cs 

Nhiều quốc 

gia          

Stephanie Si Liu và cs Hồng Kông   1,24%       

 Quảng Châu        2,62%  

Carie M. Nielson và cs Florida, Mỹ 29,2% 36,3%        

S. Franceschi và cs 

Nhiều quốc 

gia   12,2% 1.80%  1.10%   3.40% 

E I Svare Đan Mạch   15% 8%  14% 8%  7% 

Jeffrey M. Partridge và cs Seattle, Mỹ   5,4% 2,5%  1,7% 0,4% 1,3% 1,7% 

Trần Thị Lợi và cs Tp HCM, VN 83,91% 16,07% 41,59% 28,32% 8,41% 2,65% 3,54% 1,20%  

Lê Trung Thọ Hà Nội, VN 62,20% 27,27% 14,66% 31,03% 16,37%     

Hà Nguyên Phƣơng Anh Việt Nam 12,7% 59,1% 10,56% 10,56% 6,21% 17,39% 40,37% 1,24% 0,62% 
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4.2 Mối liên quan giữa tỉ lệ nhiễm HPV và các yếu tố nguy cơ. 

4.2.1 Tuổi và mối liên quan với nhiễm HPV  

Bảng 3.20 và biểu đồ 3.2 cho thấy độ tuổi có liên quan đến tỉ lệ nhiễm 

HPV với χ2 = 165,45 và p<0,0001. Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm 

tuổi có số bệnh nhân nhiễm HPV nhiều nhất là 20-29 với 74/174 (42,5%), 

Tuy nhiên, tỉ lệ cao nhất 80% lại thuộc về nhóm 15-19 (4/5), tiếp theo là 

nhóm tuổi 50-69 với 55,6% (sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê). Có lẽ sự 

không đồng nhất này do sự phân bố không đều giữa các nhóm tuổi, cụ thể là 

nhóm 15-19 tuy chỉ có 5 bệnh nhân nhƣng 4 ngƣời nhiễm HPV nhƣng nhóm 

tuổi có nhiều đối tƣợng tham gia nghiên cứu nhất lại là nhóm 20-29. Tỉ lệ 

nhiễm HPV cao nhất ở nhóm tuổi 15-19 này phản ánh đúng thực trạng 

nhiễm HPV ở tuổi thanh niên, độ tuổi có khả năng nhạy cảm nhất với HPV 

vì lần quan hệ tình dục đầu tiên thƣờng bắt đầu vào thời điểm giữa đến 

những năm cuối thiếu niên, và sự phơi nhiễm với HPV thƣờng xảy ra ngay 

sau đó [3], [19].  

Hầu hết các nghiên cứu về tình hình nhiễm HPV ở phụ nữ đã cho thấy 

sự khác biệt từ 6 đến 8 lần tỉ lệ nhiễm HPV ở phụ nữ trẻ so với nhóm nhiều 

tuổi hơn. Mặc dù xu hƣớng này tƣơng đối phù hợp với những nghiên cứu từ 

các nƣớc phát triển, vài quốc gia cho thấy không có sự gia tăng tần suất 

nhiễm theo tuổi hoặc đỉnh tăng thứ hai ở nhóm nữ lớn tuổi lớn. Theo 

Scheurer tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất trong khoảng tuổi từ 15 đến 25 sau đó 

giảm dần, ổn định sau 40 tuổi và tăng trở lại vào giai đoạn quanh mãn kinh 

và hậu mãn kinh [24]. Một nghiên cứu từ Costa Rica cho rằng sự gia tăng tỉ 

lệ nhiễm HPV cao thứ hai xảy ra ở đối tƣợng sau tuổi 50, song, tỷ lệ này 

không cao bằng nhóm thanh thiếu niên [13]. Trong nghiên cứu của 

Stephanie Liu S. thì phụ nữ ở Hồng Kông tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất ở nhóm 

tuổi từ 22-29 (22,4%) và có đỉnh tăng HPV thứ hai ở nhóm tuổi 50-59 

(19,7%) [115]. Và theo tác giả S. Franceschi (2002), nhóm nam giới tuổi 

trên 60 có tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất với 18,8% [24]. Tỉ lệ nhiễm HPV cao 
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thứ hai ở nhóm tuổi từ 50-69 của chúng tôi cũng phù hợp với nhận định trên, 

mặc dù nghiên cứu của chúng tôi thực hiện trên hai giới. Sự tái hoạt của tình 

trạng nhiễm trùng tiềm ẩn do suy giảm đáp ứng miễn dịch, hay những thay 

đổi trong hành vi tình dục ở phụ nữ và đối tác của họ đƣợc cho là nguyên 

nhân của hiện tƣợng này [115]. 

Tuy nhiên, tác giả E.I. Svare và các cộng sự cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV 

ở phụ nữ Đan Mạch và quần đảo Greenland cao nhất ở độ tuổi 20-25 (43%, 

35%) [116]. Cũng tác giả này nghiên cứu ở nam giới Đan Mạch thì nhóm 

tuổi 18-24 có tỉ lệ nhiễm HPV cao nhất với 48%. Nghiên cứu tình hình 

nhiễm HPV ở nam giới nhƣ của Carie M. Nielson năm 2007 cho thấy nhóm 

tuổi có tỉ lệ nhiễm HPV nhiều nhất là 25-29 với 71,1%, tiếp theo là nhóm 

tuổi 30-34 với 69,8%. Tỉ lệ nhiễm HPV cao chủ yếu tập trung vào khoảng 

tuổi 20 đến 34 ở các nghiên cứu trên có lẽ do ở độ tuổi đó, những đối tƣợng 

tham gia nghiên cứu đạt đƣợc sự ổn định trong nghề nghiệp cũng nhƣ cuộc 

sống, đồng thời tình trạng sức khỏe cũng ở giai đoạn tốt nhất nên khả năng 

có nhiều bạn tình cũng nhƣ có đời sống tình dục thoải mái, tần suất quan hệ 

tình dục nhiều hơn nên khả năng nhiễm cao hơn. 

4.2.2 Tuổi quan hệ tình dục lần đầu và mối liên quan với HPV 

Một trong những yếu tố nguy cơ quan trọng hàng đầu với sự nhiễm 

HPV đó là tuổi quan hệ tình dục (QHTD) lần đầu. Mặc dầu đã có rất nhiều 

nghiên cứu nêu đƣợc mối liên hệ có ý nghĩa đó nhƣng cho đến nay các nhà 

khoa học vẫn chƣa lí giải đƣợc bằng cách nào mà độ tuổi QHTD lần đầu – 

yếu tố trung gian có liên quan lại dẫn đến khả năng nhiễm HPV về sau 

[125].  

Những sự thay đổi hành vi cũng nhƣ những thay đổi về mặt sinh học, 

cả hai đều đóng vai trò chính trong việc điều hòa mối liên quan giữa tuổi 

giao hợp lần đầu và sự nhiễm HPV. Đây rõ ràng là mối quan hệ nhân quả, ví 

dụ nhƣ số bạn tình trong đời là yếu tố trung gian giữa tuổi QHTD lần đầu và 

sự nhiễm HPV, và tuổi này càng sớm thì khả năng có nhiều bạn tình càng 



105 
 

cao, và càng nhiều bạn thì càng tăng nguy cơ mắc HPV. Có nhiều bằng 

chứng cho thấy những thay đổi về mặt hành vi, nhận thức trong QHTD (nhu 

cầu cao, chƣa có hiểu biết đầy đủ về tình dục an toàn…) cũng nhƣ sự lựa 

chọn bạn tình dẫn đến hậu quả là khả năng nhạy cảm với HPV tăng. Báo cáo 

của Greenberg và cộng sự cho thấy những đối tƣợng có tuổi QHTD lần đầu 

sớm thƣờng có tỉ lệ mắc những bệnh STIs cao và cũng chọn những đối tác 

tình dục có khả năng lây truyền STIs cao hơn [125].  Hơn thế nữa, những 

đặc điểm sinh học của cổ tử cung ở giai đoạn mới dậy thì cũng góp phần làm 

tăng khả năng cảm nhiễm HPV. Sự chƣa trƣởng thành của cổ tử cung đặc 

biệt là các tế bào hình trụ và sự thiếu bài tiết chất nhầy cổ tử cung, mà vai trò 

của nó nhƣ là một hàng rào bảo vệ khỏi các tác nhân gây ra STIs bao gồm cả 

HPV, đã khiến cho hầu hết những đối tƣợng có tuổi QHTD lần đầu sớm có 

nguy cơ nhiễm HPV cao [3]. 

Ở Việt Nam, tuy 18 là tuổi đƣợc phép kết hôn đồng nghĩa với việc 

chấp nhận sự QHTD hợp pháp, tuy nhiên, về mặt xã hội học thì hiện nay 

tuổi QHTD lần đầu ở nƣớc ta đã sớm hơn nhiều do sự dậy thì sớm và ảnh 

hƣởng của văn hóa Âu, Mỹ đến lối sống của phần lớn giới trẻ. Tuy vậy, độ 

tuổi trung bình QHTD lần đầu trong nghiên cứu của chúng tôi là 21.6, thấp 

hơn so với nghiên cứu của tác giả Trần Thị Lợi (tuổi QHTD lần đầu là 23) 

nhƣng lại cao hơn nhiều so với những nghiên cứu trên thế giới chẳng hạn 

nhƣ  tuổi QHTD lần đầu trong nghiên cứu của Jessica A. Kan và cộng sự 

(2002) là 16,7 [125]. Sự khác nhau này có lẽ do nền văn hóa phong kiến Á 

Đông khiến phần đông giới trẻ vẫn có những e ngại khi tiếp xúc tình dục 

hoặc khi trả lời phỏng vấn. 

 Kết quả của chúng tôi thu đƣợc có 23 trong tổng số 301 đối tƣợng có 

QHTD trƣớc 18 tuổi chiếm 7,64%, trong đó một trƣờng hợp lần đầu quan hệ 

khi 13 tuổi, 3 trƣờng hợp 14 tuổi, còn lại ở quanh tuổi 15, 16, 17. Và tỉ lệ 

bệnh nhân nhiễm HPV có tuổi QHTD trƣớc 18 là cao hơn với 47,8% so với 

35,6% của nhóm sau 18 dù nhóm này không nhiều (23/301). Sự khác biệt 
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này có ý nghĩa thống kê với p<0,0001 và cho thấy có liên quan giữa tuổi 

QHTD lần đầu và nhiễm HPV. Bảng 3.21 biểu hiện chỉ số OR = 1,66 (KTC 

95%: 0,71 – 3,89) cho thấy nếu có QHTD trƣớc 18 tuổi thì khả năng nhiễm 

HPV tăng lên 1,66 lần. Tác giả E. I. Svare khi tìm hiểu tỉ lệ nhiễm HPV liên 

quan với tuổi QHTD lần đầu ở hai vùng quần đảo Greenland  (thuộc Đan 

Mạch) và Đan Mạch thì không thấy mối tƣơng quan khi các chỉ số OR ≤1 

[116]. Và nghiên cứu của Carie M. Nielson (2007) ở nam giới Florida, Mỹ 

cũng không thấy tƣơng quan này với OR<1 [21]. Hầu hết các nghiên cứu 

nhiễm HPV ở nam đều không tìm thấy mối liên quan giữa tuổi QHTD với 

nhiễm HPV [31].  

Tuy nhiên, báo cáo của Edith R. Bahmanyar và cộng sự (2012) về tình 

hình nhiễm HPV ở phụ nữ nhiều quốc gia thuộc các châu Âu, Mỹ, Phi, Á 

(Thái Lan, Đài Loan và Hồng Kông) cũng cho thấy có mối liên quan giữa 

tuổi QHTD lần đầu và nhiễm HPV. Tuổi QHTD lần đầu trƣớc 15 tuổi tăng 

nguy cơ nhiễm HPV đến 2,75 lần (tỉ lệ nhiễm HPV là 38,3%) và từ 15 đến 

18 tuổi thì nguy cơ này tăng 1,76 lần [118].  

Mối liên quan này giúp chúng ta lƣu ý hơn về vấn đề tƣ vấn sức khỏe 

tình dục và sinh sản của thanh thiếu niên hiện nay cũng nhƣ khuyến cáo việc 

tiêm vaccine phòng nhiễm HPV từ tuổi dƣới 15 (theo quan diểm của tác giả 

Edith R. Bahmanyar vì nhiều em gái đã nhiễm HPV ở tuổi xấp xỉ 15) [118]. 

4.2.3 Số lƣợng bạn tình và mối liên quan với HPV 

Theo báo cáo của F. Xavier Bosch (2007), tổng hợp từ nhiều nghiên 

cứu cho thấy rằng tỉ lệ nhiễm HPV sinh dục liên quan mật thiết đến sự gia 

tăng số lƣợng bạn tình trong đời và sự hạ thấp tuổi QHTD lần đầu [10].  

Trong nghiên cứu này chúng tôi chƣa thật sự khai thác đƣợc yếu tố 

số lƣợng bạn tình từ lần QHTD đầu tiên đến thời điểm thăm khám do một 

số lí do tế nhị nhƣ ngƣời bệnh trả lời không đầy đủ, không nhớ hoặc là e 

ngại vì vậy trong mối liên quan này chúng tôi chỉ nêu lên số lƣợng bạn tình 

hiện tại (quanh thời điểm thu thập là 3 tháng). Có lẽ do nguyên nhân này 
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nên chúng tôi chỉ tìm thấy mối liên quan thật sự giữa số bạn tình và tỉ lệ 

nhiễm HPV nhƣng không cho thấy yếu tố này làm tăng khả năng nhiễm 

HPV. Bảng 3.22 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm có 1 bạn tình (bao gồm 

chồng hoặc vợ) là 32%, trong khi đó ở nhóm có từ 2 bạn tình trở lên tỉ lệ 

này là 42,9%. Nếu bệnh nhân có nhiều hơn hoặc 2 bạn tình tại thời điểm 

nghiên cứu thì nguy cơ nhiễm HPV tăng lên 1,59 lần (OR=1,59; KTC 

95%: 0,99 – 2,56). 

Tác giả Trần Thị Lợi (2010) cũng không tìm thấy mối liên quan này 

khi nghiên cứu 1550 phụ nữ ở thành phố Hồ Chí Minh (Việt Nam) [24]. Tuy 

vậy, hầu hết những nghiên cứu trên thế giới đều chỉ ra rằng số lƣợng bạn 

tình tăng tƣơng quan tỉ lệ thuận với tỉ lệ nhiễm HPV. Chúng tôi chỉ so sánh 

với các nghiên cứu khai thác số lƣợng bạn tình trong 4 tháng gần nhất để có 

thể tìm ra sự tƣơng đồng. Tác giả Stephanie Liu S nghiên cứu tỉ lệ nhiễm 

HPV trên phụ nữ tại Hồng Kông và Quảng Châu, liên quan giữa số bạn tình 

và tỉ lệ nhiễm HPV, có trên 2 bạn tình thì khả năng nhiễm HPV tăng lên 2,61 

lần (OR=2,61; p=0,041) [115].  Nghiên cứu trên phụ nữ có STIs, ở quần đảo 

Greenland thuộc Đan Mạch và tại Đan Mạch cho thấy có mối tƣơng quan 

giữa khả năng nhiễm HPV và số lƣợng bạn tình: nếu có từ 2-4 bạn tình thì 

khả năng nhiễm HPV tăng lên 2,2 lần, và tăng 4,2 lần nếu có trên 5 bạn tình 

( Đan Mạch); ở quần đảo Greenland này thì tƣơng quan này là 1,9 nếu có từ 

2-4 bạn tình và 4 khi có trên 5 bạn tình [116].  

Tác giả Carie M. Nielson (2007) cũng cho thấy có mối tƣơng quan 

giữa số lƣợng bạn tình suốt đời và trong 3 tháng gần nhất trên đối tƣợng nam 

giới đƣợc nghiên cứu, nếu có từ 2 bạn tình trở lên thì tỉ lệ nhiễm HPV tăng 

lên 2,5 lần (OR=2,5; p= 0,005) [22]. Còn nghiên cứu của Jeffrey M. Patridge 

cho thấy nếu có trên 1 bạn tình mới trong 4 tháng gần nhất thì khả năng 

nhiễm HPV tăng trên 2,1 lần ( p<0,001) [114]. 

Việc có bạn tình sớm và nhiều bạn tình kể từ lần QHTD đầu tiên và 

thêm vào đó, hầu hết những bạn tình của đối tƣợng đƣợc nghiên cứu cũng 
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thuộc nhóm có nhiều bạn tình khác nữa, do đó càng làm tăng sự lây truyền 

HPV. 

4.2.4 Mối liên quan giữa việc hút thuốc lá và nhiễm HPV 

Có nhiều báo cáo trên thế giới chỉ ra rằng hút thuốc lá là một trong 

những yếu tố ảnh hƣởng đến nhiễm HPV và ung thƣ hậu môn sinh dục [1], 

[2], [8], [12]. Hút thuốc lá là một yếu tố nguy cơ chính trong cơ chế nhiều 

bệnh lý nhƣ u, ung thƣ phổi và bệnh tim mạch. Điều này đã đƣợc biết trong 

nhiều năm, tuy nhiên gần đây, thuốc lá còn đƣợc cho là ảnh hƣởng đến cả hệ 

thống miễn dịch bẩm sinh và trƣởng thành. Các nhà khoa học đã chứng minh 

khói thuốc lá làm tăng sản xuất nhiều cytokine gây viêm nhƣ TNF-alpha, IL-

1, IL-6, IL-8, GM-CSF và giảm nồng độ các cytokine chống viêm nhƣ IL-10 

[130]. Mặt khác, hầu hết các nghiên cứu đều đƣa ra những bằng chứng 

thuyết phục cho rằng việc hút thuốc lá trong hiện tại chứ không phải trƣớc 

đây làm tăng nguy cơ nhiễm HPV. Thực tế là có mối liên quan nhân quả 

giữa cƣờng độ hút và số điếu thuốc với sự nhiễm HPV, đặc biệt điều này đã 

đƣợc quan sát chủ yếu trong số những ngƣời chỉ có một bạn tình. Phát hiện 

này có tính hợp lý về mặt sinh học khi mà những bằng chứng từ các nghiên 

cứu trong phòng thí nghiệm cho thấy rằng ở những ngƣời hút thuốc có sự 

giảm số lƣợng tế bào miễn dịch ở cổ tử cung và do đó dễ nhiễm những týp 

HPV mới hoặc chậm đào thải HPV từng nhiễm [131]. Cho đến nay đã có 

nhiều nghiên cứu cho thấy vai trò quan trọng của hút thuốc lá trong sự đào 

thải HPV và liên quan đến ung thƣ cổ tử cung. Báo cáo nghiên cứu của 

Samina Alam cho thấy các hydrocacbon thơm đa vòng trong thuốc lá cụ thể 

là benzo [a] pyrene (BaP) và chất nitrosamine nhƣ 4 (methylnitrosamino) -

1(3-pyridyl) -1-butanone (NNK) là những hoạt chất sinh ung thƣ đã đƣợc 

phát hiện trong chất nhầy cổ tử cung của phụ nữ hút thuốc và có mặt trong 

thƣơng tổn loạn sản cổ tử cung. Mức định lƣợng nicotine và chất chuyển hóa 

cotinine của nó trong chất nhầy cổ tử cung có tƣơng quan với cƣờng độ hút 

thuốc và nồng độ của chúng trong chất nhầy cổ tử cung cao hơn trong máu. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Alam%20S%5Bauth%5D
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BaP cũng đƣợc cho là có khả năng làm tăng sự tổng hợp virion của HPV, 

điều chỉnh nhiều chức năng trong chu kỳ sống HPV [120]. Nhƣ vậy, vai trò 

của thuốc lá trong mối liên quan với nhiễm HPV và ung thƣ cổ tử cung đã 

đƣợc khẳng định. 

Bảng 3.23 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm bệnh nhân chịu ảnh 

hƣởng bởi thuốc quen hút thuốc bao gồm trực tiếp hút hay có chồng (vợ) hút 

thuốc là 47,2%, trong khi đó nhóm không bị ảnh hƣởng có tỉ lệ nhiễm HPV 

là 30,6%. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p=0,0059, chúng tôi 

nhận thấy rõ nếu đối tƣợng có ảnh hƣởng bởi yếu tố này thì tăng tỉ lệ nhiễm 

HPV lên 2 lần (OR=2,03; KTC 95%: 1,25-3,3). Chính vì thế, có thể thấy 

mối tƣơng quan giữa yếu tố này với nhiễm HPV. Nghiên cứu đƣợc thực hiện 

với gần một nửa đối tƣợng là nam giới, hơn nữa tình trạng hút thuốc nơi 

công cộng ở Việt Nam là phổ biến nên có lẽ tỉ lệ nhiễm HPV cao liên quan 

đến yếu tố này là khá phù hợp. Kết quả này tƣơng đồng với tác giả Trần Thị 

Lợi khi tác giả này nhận định những ngƣời phụ nữ hút thuốc hoặc cả hai vợ 

chồng cùng hút thì sẽ tăng nguy cơ nhiễm HPV lên 3 lần (OR=3,08; p=0,02) 

[24]. Theo Carrie M. Nielson, tỉ lệ nhiễm HPV cao gấp 2,2 lần khi hút trên 

10 điếu thuốc/ngày [22], chúng tôi chƣa đi sâu vào tìm hiểu số lƣợng và thời 

gian hút thuốc đƣợc, hy vọng sẽ có số liệu rõ ràng hơn trong những nghiên 

cứu về sau. Còn tác giả Jeffrey M. Patridge (2007) lại cho rằng tiền sử hút 

thuốc lá có liên quan đến nhiễm HPV (OR=1,6, 95%CI 1.0-2.5) [114].  

Rachel L. Winer và cộng sự nghiên cứu tình hình nhiễm HPV ở nữ sinh viên 

đại học tại Seatle, Washington, Hoa Kì (2003) thì cho thấy nếu có hút thuốc 

lá tỉ lệ nhiễm HPV sẽ tăng 1,5 lần [124]. Trái lại, Zhonghu He và cộng sự 

(2013), không tìm thấy mối liên quan giữa việc thuốc lá trong hiện tại và 

tình hình nhiễm HPV ở nam giới một tỉnh nông thôn Trung Quốc.  

4.2.5 Mối liên quan giữa thói quen dùng bao cao su và nhiễm HPV 

Bao cao su đƣợc xem nhƣ là vũ khí hữu hiệu trong việc ngăn ngừa sự 

lan truyền của nhiều bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục khác, nhƣng lại 
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không ngăn chặn lây nhiễm HPV. Vai trò nhƣ những vector truyền HPV cho 

bạn tình của nam giới đã đƣợc nhiều nghiên cứu dịch tễ học xác minh. HPV-

DNA đƣợc phát hiện đa phần từ những tế bào thu thập đƣợc từ thân dƣơng 

vật, lỗ niệu đạo. Nhiều nghiên cứu bệnh chứng đã chứng minh rằng nguy cơ 

bị ung thƣ cổ tử cung phụ nữ có liên quan đến hành vi tình dục của chồng 

nhiều hơn bởi chính bản thân họ. Trong một quần thể dân số mà phụ nữ chỉ 

thực hiện chế độ một vợ một chồng là chủ yếu thì vai trò quan trọng trong 

việc duy trì sự tồn tại và lây nhiễm HPV thƣờng do gái mại dâm. Hơn nữa, 

xác suất mà một phụ nữ là ngƣời mang HPV có nguy cơ phát triển ung thƣ 

cổ tử cung đã đƣợc chứng minh liên quan đến sự hiện diện của HPV-DNA ở 

dƣơng vật hoặc niệu đạo của chồng hay bạn tình [10]. 

Mặc dù dùng bao cao su là phƣơng pháp ngừa thai hữu hiệu đồng thời 

giúp phòng lây nhiễm các STIs, song chỉ có 9,3% bệnh nhân trong nghiên 

cứu này sử dụng thƣờng xuyên. Tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm đối trƣợng có 

dùng bao cao su thƣờng xuyên (nam và bạn tình nam của nữ) khi QHTD là 

21,4%, trong khi đó nhóm không hoặc ít dùng bao cao su thì tỉ lệ này là 

38,1%. Thói quen dùng BCS giúp giảm tỉ lệ nhiễm HPV 2 lần ở nhóm sử 

dụng thƣờng xuyên (OR=2,26; KTC: 0,89 -5,75) (Bảng 3.24). 

Kết quả của chúng tôi cũng tƣơng đồng với Trần Thị Lợi, việc sử 

dụng bao cao su thƣờng xuyên khi sinh hoạt tình dục trong nghiên cứu của 

tác giả làm giảm nguy cơ nhiễm HPV 2 lần so với những phụ nữ không dùng 

hay dùng không thƣờng xuyên (OR=2,28; p=0,01). Và tỉ lệ nhiễm HPV ở 

những phụ nữ sử dụng bao cao su là rất thấp, chỉ 5%. Ngoài ra số phụ nữ 

dùng bao cao su khi QHTD chỉ 12%, tỉ lệ thấp này một lần nữa cũng khẳng 

định việc dùng bao cao su là không phổ biến trong dân số chung đặc biệt ở 

những đôi vợ chồng tại Việt Nam. Tác giả Hai-Rim Shin (2003) cũng cho 

rằng việc sử dụng bao cao su thƣờng xuyên giúp phụ nữ ở Busan, Hàn Quốc 

giảm khả năng nhiễm HPV 1,76 lần [131]. Nghiên cứu của Carie M. Nielson 

(2009) cho rằng việc dùng bao cao su làm giảm nguy cơ nhiễm LR-HPV ở 



111 
 

đối tƣợng nam đƣợc nghiên cứu [22]. Đặc biệt là tác giả Rachel L. Winer và 

cộng sự thực hiện nghiên cứu hiệu quả của bao cao su và nguy cơ lây nhiễm 

HPV ở phụ nữ trẻ ở Anh năm 2006 đã nhận định rằng: việc sử dụng bao cao 

su làm giảm rõ rệt nguy cơ lây nhiễm HPV từ nam sang nữ, những phụ nữ 

có bạn tình dùng bao cao su khi giao hợp thƣờng giảm đến 70% nguy cơ 

nhiễm HPV [132]. 

Tuy thế, vẫn có những nghiên cứu không tìm thấy mối liên quan giữa 

việc sử dụng bao cao su với nhiễm HPV nhƣ là nghiên cứu của Stephanie 

Liu S. (2011), Rachel L. Winer (2012) hay S. Franceschi và cộng sự (2002). 

Điều này cũng dễ giải thích vì rằng HPV thƣờng lây truyền qua tiếp xúc da 

với da, do đó, bao cao su có thể không bảo vệ khỏi HPV khi có tiếp xúc tình 

dục không xâm nhập. Mặc dù vậy, khuyến cáo việc sử dụng bao cao su trong 

quan hệ tình dục là vô cùng cần thiết đối với xã hội Việt Nam hiện nay, một 

mặt giúp ngừa thai mặt khác phòng lây nhiễm STIs – yếu tố thuận lợi giúp 

tăng khả năng nhiễm HPV. 

4.2.6 Mối liên quan giữa thuốc ngừa thai và nhiễm HPV 

Tác giả Green JB tổng hợp 19 báo cáo và đƣa ra nhận định chung rằng 

không có mối liên hệ nào giữa việc dùng thuốc ngừa thai kéo dài và nhiễm 

HPV [133]. Tuy nhiên, nghiên cứu của Morgan Marks và cộng sự (2011) lại 

kết luận rằng việc sử dụng thuốc viên ngừa thai dạng uống liên tục trên 6 

năm liên quan đến sự nhiễm bất kì týp HPV nào (OR=1,88) [134]. Điều này 

đƣợc giải thích rằng hormone steroid sinh dục ngoại sinh trong thuốc ngừa 

thai có thể ảnh hƣởng đến HPV và yếu tố vật chủ liên quan đến những biểu 

hiện lâm sàng, cận lâm sàng trong nhiễm HPV và ung thƣ cổ tử cung [134].   

Bảng 3.25 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở bệnh nhân có dùng thuốc ngừa 

thai là 54,7% trong khi đó ở nhóm không dùng thì tỉ lệ này là 21,9%. Sự 

khác biệt này có ý nghĩa thống kê (p=0,0001), cho thấy có liên quan giữa 

yếu tố này với tình trạng nhiễm HPV. Và thói quen dùng thuốc ngừa thai 

làm tăng nguy cơ lệ nhiễm HPV 2,49 lần (OR=2,49; KTC 95%: 1,61 –3,85).  
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Thiếu sót trong nghiên cứu của chúng tôi là chƣa khai thác kĩ thời 

gian dùng thuốc ngừa thai. Mặc dù tỉ lệ phụ nữ dùng thuốc ngừa thai không 

nhiều, chỉ có 20,5% nhƣng yếu tố này lại liên quan đến tỉ lệ nhiễm HPV. 

Nghiên cứu của Stephanie Liu S. ở phụ nữ mắc STIs ở Quảng Châu và Hồng 

Kông cũng cho thấy khi dùng thuốc ngừa thai làm tăng nguy cơ nhiễm HPV 

lần lƣợt là 1,42 và 1,15 lần [115]. Tác giả Rachel L. Winer cũng cho thấy 

những phụ nữ trẻ ở có sử dụng thuốc ngừa thai trong hiện tại thì nguy cơ 

nhiễm HPV tăng 1,4 lần [124]. Edith R. Bahmanyar nghiên cứu ở phụ nữ 

nhiều quốc gia (2012) cho thấy khả năng nhiễm HPV theo thời gian dùng 

thuốc ngừa thai nhƣ sau: 1-12 tháng: 1, 34 lần; 13-48 tháng: 1, 28 lần và >49 

tháng: 1.8 lần [118]. Bên cạnh sự ảnh hƣởng của hormone sinh dục ngoại 

sinh trong thuốc ngừa thai đƣợc cho là yếu tố sinh học giúp thuận lợi cho 

nhiễm HPV thì có phải chăng thói quen phòng tránh thai bằng thuốc uống là 

một marker đại diện cho những hành vi tình dục mà họ không thể kiểm soát 

đƣợc (thoải mái hơn trong QHTD, QHTD với nhiều bạn tình mà không lo sợ 

có thai…) đã khiến cho khả năng nhiễm HPV dễ dàng hơn. 

4.2.7 Mối liên quan giữa số lần mang thai và nhiễm HPV 

Tác giả F. Xavier Bosch cho rằng các yếu tố quyết định sự nhiễm và 

tồn tại HPV bao gồm loại virus, tải lƣợng virus cũng nhƣ sự tích hợp các 

DNA virus vào DNA của tế bào. Ngoài ra những yếu tố nhƣ sử dụng thuốc 

ngừa thai lâu dài, nhiều lần sinh đẻ và hút thuốc lá cũng ảnh hƣởng đến quá 

trình này [10]. 

Bảng 3.26 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở những phụ nữ có một lần mang 

thai là 20,3%;  hai lần là 30% và trên hai lần là 17,5% . Nguy cơ nhiễm HPV 

tăng lên 1,17 và 2,36 lần nếu có mang thai một đến hai lần. Trong nghiên 

cứu này chúng tôi chỉ đề cập đến số lần mang thai bao gồm đã sinh con và 

có tiền sử nạo phá thai mà chƣa phân loại rõ này nên chƣa nêu bật đƣợc ý 

nghĩa của yếu tố nguy cơ này. 
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Tác giả Hai-Rim SHIN và cộng sự nghiên cứu ở phụ nữ Busan, Hàn 

Quốc cho thấy nếu có một lần mang thai thì tỉ lệ nhiễm HPV tăng 1,09 lần 

[118]. Tuy vậy, những nghiên cứu khác thì không đề cập đến yếu tố này 

hoặc không tìm thấy mối liên quan, do đó có thể thấy số lần mang thai 

không phải là yếu tố nguy cơ quan trọng trong sự nhiễm HPV ở phụ nữ. 

4.2.8 Mối liên quan giữa kiểu QHTD, tiền sử STIs, nhiễmChlamydia 

Trachomatis và Herpes simplex 2 với nhiễm HPV 

Quan hệ tình dục bằng miệng thuộc về hành vi tình dục thông thƣờng, 

nhƣng hành vi này thƣờng thƣờng là con đƣờng lan truyền các tác nhân gây 

bệnh đƣờng hô hấp và sinh dục. Cách quan hệ này tác động trực tiếp đến 

đƣờng truyền bệnh, ví dụ nhƣ một vết trợt trong miệng, một thƣơng tổn loét 

ở lƣỡi, hay lợi bị viêm chảy máu đều làm tăng nguy cơ lây nhiễm. Hầu hết 

những tác nhân gây bệnh đƣợc truyền qua nƣớc bọt, tinh dịch, dịch tiết âm 

đạo kể cả máu kinh nguyệt. Trong khi nhiều ngƣời cho rằng đây là cách 

QHTD an toàn, không có thai ngoài ý muốn thì thực chất đó sự lầm tƣởng 

nguy hiểm, QHTD đƣờng miệng liên quan đến rất nhiều bệnh lây truyền qua 

đƣờng tình dục kể cả HIV [129]. 

Chính vì những lí do trên mà QHTD đƣờng miệng cũng là yếu tố 

nguy cơ quan trọng trong nhiễm HPV và ung thƣ vùng miệng, hầu họng. 

Bảng 3.27 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm bệnh nhân có QHTD sinh dục-

miệng là 42,1%, ở nhóm có QHTD sinh dục-hậu môn là 20,3%. Nhóm đối 

tƣợng có QHTD sinh dục-miệng có khả năng mắc HPV 1,63 lần so với kiểu 

QHTD sinh dục-sinh dục và sinh dục-hậu môn (OR=1,63; KTC 95%: 1,01 – 

2,62). Hầu hết các nghiên cứu không đề cập đến yếu tố này chỉ có tác giả 

Zhonghu He và cộng sự thấy rằng nếu có QHTD sinh dục-miệng và sinh 

dục-hậu môn thì nguy cơ nhiễm HPV tăng 1,7 lần [125]. 

Bảng 3.28 cho thấy tỉ lệ nhiễm HPV ở nhóm có tiền sử STIs là 26% 

trong khi ở nhóm không có tiền sử STIs là 46,5%. Sự khác biệt này có ý 

nghĩa thống kê với p = 0,0004. Không có mối liên quan giữa tiền sử STIs với 



114 
 

nhiễm HPV (OR = 0,41; KTC 95%: 0,25 – 0,66). Trái ngƣợc với kết quả của 

chúng tôi, Carrie M. Nielson cho thấy nếu có tiền sử STIs thì đối tƣợng 

nghiên cứu của tác giả tăng nguy cơ nhiễm HPV 1,1 lần và trong nghiên cứu 

của Edith R. Bahmanyar và cộng sự trên phụ nữ trẻ ở nhiều quốc gia (2012) 

thì tỉ lệ nhiễm HPV tăng 2,24 lần khi có tiền sử STIs. Ngoài ra nghiên cứu 

của Stephanie Liu S cũng thể hiện mối liên quan giữa tiền sử STDs và nhiễm 

HPV, tỉ lệ này tăng lên 2 lần khi từng có STDs [115]. Còn tác giả S. 

Franceschi thì không thấy có liên quan giữa tiền sử STIs và nhiễm HPV 

[31]. Chúng tôi thực hiện nghiên cứu ở cả nam và nữ, những đối tƣợng đa 

phần đã có gia đình, tỉ lệ có tiền sử STIs ít hơn nhóm không có STIs, hơn 

nữa khi chƣa có dấu hiệu bất thƣờng ở đƣờng sinh dục nên bệnh nhân không 

đi khám và sự phát hiện nhiễm HPV có lẽ vì vậy cũng đƣợc phát hiện ít hơn. 

Bảng 3.29 biểu hiện mối liên quan giữa nhiễm CT, HSV -2 và HPV. 

Tỉ lệ nhiễm HPV ở những bệnh nhân có CT là 20,3%, trong khi đó ở bệnh 

nhân có HSV-2 thì tỉ lệ này là 44,4%. Tuy vậy, nếu đối tƣợng có HSV-2 thì 

nguy cơ nhiễm HPV là 1,44 lần (OR = 1,44; KTC 95%: 0,65-3,19). Tác giả 

Hai-Rim SHIN (2002), có kết quả tƣơng đồng với nghiên cứu của chúng tôi 

khi nhận định rằng tỉ lệ nhiễm HPV tăng lên 2 lần khi đồng nhiễm HSV-2 

(OR = 2,01) [125].  

Tuy việc đồng nhiễm CT đã đƣợc nhiều báo cáo cho thấy đây cũng là 

một yếu tố nguy cơ đối với HPV, mặt khác nhiễm CT làm kéo dài thời gian 

nhiễm trùng tiềm ẩn của HPV nên cũng góp phần làm tăng tỉ lệ nhiễm HPV 

ở thời điểm nghiên cứu, nhƣng trong nghiên cứu này, chúng tôi không thấy 

sự liên quan giữa đồng nhiễm CT với nhiễm HPV (OR=0,84, KTC 95%: 

0,46-1,55). Kết quả này trái ngƣợc với nghiên cứu của Edith R. Bahmanyar 

(2012), tác giả này nhận định những phụ nữ có tiền sử nhiễm CT làm tăng tỉ 

lệ nhiễm HPV lên 3,56 lần [118].  

Rất nhiều báo cáo đã công bố rằng HSV và CT có liên quan đến tình 

trạng nhiễm HPV và ung thƣ cổ tử cung. Smith và cộng sự phân tích rằng 
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nhiễm HSV tiên phát làm tăng 2 lần nguy cơ bị ung thƣ tế bào vảy ở những 

bệnh nhân có HPV. Nhiễm CT cũng có nguy cơ tƣơng tự, mặt khác nhiễm 

CT làm tăng thời gian nhiễm trùng tiềm ẩn của HPV, khiến gia tăng nguy cơ 

có những biến chứng lâm sàng sau nhiễm HPV [29]. Nhƣ vậy, tuy nghiên 

cứu của chúng tôi chỉ thấy đƣợc mối liên quan giữa HSV và HPV nhƣng đây 

cũng là một phát hiện tƣơng đối quan trọng nhằm đƣa ra các khuyến cáo về 

phòng chống lây truyền STIs để tránh tăng nguy cơ nhiễm HPV. 

Nhìn chung, các yếu tố nguy cơ quan trọng đối với nhiễm HPV trong 

nghiên cứu của chúng tôi đó là tuổi QHTD lần đầu, số bạn tình trong 3 tháng 

gần đây, thói quen hút thuốc, dùng bao cao su trong giao hợp (nam và bạn 

tình của đối tƣợng nữ), việc sử dụng thuốc ngừa thai (nữ), kiểu QHTD sinh 

dục-miệng và đồng nhiễm HSV-2. Những yếu tố này chúng tôi khai thác 

chung cho cả hai nhóm giới tính,vì thế chƣa nêu đƣợc cụ thể nhóm yếu tố 

nguy cơ nào là tƣơng ứng với từng nhóm đối tƣợng. Mặc dù vậy, những kết 

quả này cũng có sự tƣơng đồng với hầu hết những nghiên cứu gần đây ở 

Việt Nam hay trên thế giới. Tại Việt Nam, tác giả Trần Thị Lợi nhận thấy 

yếu tố tuổi, tình trạng hút thuốc, sử dụng bao cao su có liên quan với HPV 

[24]. Đối với các nghiên cứu nhiễm HPV ở nữ giới thì độ tuổi, tuổi QHTD 

lần đầu, số lƣợng bạn tình trong đời cũng nhƣ trong 12 tháng gần nhất, thời 

gian dùng thuốc ngừa thai kéo dài và tình trạng nhiễm HSV hoặc CT đồng 

thời là những yếu tố nguy cơ quan trọng đối với HPV hoặc kéo dài thời gian 

nhiễm trùng tiềm ẩn của HPV [115], [116], [117], [118]. Tuy thế, ở nam giới 

thì độ tuổi và tuổi QHTD lần đầu hầu hết không phải là yếu tố nguy cơ quan 

trọng nhất [1], [23]. Tổng hợp các nghiên cứu về tình hình nhiễm HPV ở 

nam giới trên toàn thế giới của tác giả Joel M. Palefsky và Gabriella M. 

Anic, Anna R. Giuliano cho thấy những yếu tố nguy cơ chủ yếu là số lƣợng 

bạn tình, thói quen hút thuốc, việc sử dụng bao cao su trong giao hợp với bất 

kì đối tƣợng nào và tình trạng cắt bao qui đầu [23], [130]. Ngoài ra tiền sử bị 

sùi mào gà sinh dục cũng làm tăng tỉ lệ nhiễm HPV, vì ngoài những HPV 
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nguy cơ thấp thì rất nhiều bệnh nhân cũng đồng thời nhiễm các týp HPV 

nguy cơ cao [130].  

Nhìn chung, các yếu tố nguy cơ trong nghiên cứu của chúng tôi khai 

thác đƣợc gần nhƣ đã phù hợp với cả đối tƣợng nam và nữ khi đối chiếu với 

các nghiên cứu khác. Chúng tôi đã thiếu sót khi chƣa tìm hiểu tình trạng chít 

hẹp bao qui đầu và tiền sử phẫu thuật ở bệnh nhân nam. Hy vọng, trong 

tƣơng lai gần, những nghiên cứu về tình hình nhiễm HPV ở nam giới tại Việt 

Nam đƣợc thực hiện nhiều hơn sẽ giúp chúng ta có cái nhìn rộng và đầy đủ 

hơn về tỉ lệ và những yếu tố ảnh hƣởng đến nhiễm HPV.  

4.3 Tác dụng của cimetidin trong phòng tái phát bệnh sùi mào gà sinh 

dục. 

 Nhiễm HPV sinh dục có thể gây ra hàng loạt thƣơng tổn từ nguy hiểm 

nhất nhƣ các ung thƣ đƣờng hậu môn sinh dục cho đến các u lành tính hay 

bệnh sùi mào gà. Cho dù sùi mào gà không gây ảnh hƣởng nghiêm trọng 

nhƣ đe dọa sinh mạng nhƣng bệnh cũng gây phiền toái không những bởi các 

triệu chứng lâm sàng (cảm giác khó chịu, đau hay chảy máu) mà còn những 

vấn đề tâm lí xã hội (lo lắng, xấu hổ, chán nản khi bị tái phát thƣờng xuyên). 

Cho đến nay đã có rất nhiều phƣơng thức để điều trị bệnh sùi mào gà sinh 

dục, từ các phƣơng pháp điều trị tại chỗ bằng thuốc bôi hay can thiệp thủ 

thuật cho đến những thuốc điều hòa miễn dịch đƣờng toàn thân. Bên cạnh  

những bệnh nhân may mắn khỏi hoàn toàn chỉ sau một lần can thiệp thì tỉ lệ 

bệnh sùi mào gà bị tái phát sau điều trị vẫn còn cao, chính vì vậy, việc chọn 

lựa một liệu pháp điều trị phù hợp, có hiệu quả trong việc ngừa tái phát và ít 

tốn kém là một điều rất cần thiết. Các nghiên cứu về bệnh sùi mào gà ở Việt 

Nam đa số tập trung tìm hiểu tình hình mắc bệnh và các yếu tố liên quan hơn 

là vấn đề điều trị. Nhiều nghiên cứu trên thế giới gần đây cũng chú trọng vào 

đánh giá hiệu quả điều trị bệnh sùi gà bằng các các thuốc điều hòa miễn dịch 

nhƣ imiquimod, cidofovir, kẽm, cimetidin hay polyphenol E. Trong các 

thuốc đó thì cimetidin đƣợc báo cáo từ khá lâu về cơ chế điều chỉnh miễn 



117 
 

dịch và có những nghiên cứu khả quan trong điều trị hạt cơm thƣờng cũng 

nhƣ hạt cơm sinh dục ở trẻ em. Bên cạnh đó, tại Việt Nam cimetidin là thuốc 

dễ tìm, giá thành thấp nên chúng tôi lựa chọn để điều trị cho bệnh nhân sùi 

mào gà nhằm đánh giá hiệu quả chống tái phát bệnh. 

4.3.1 Đặc điểm xã hội học của đối tƣợng nghiên cứu 

Chúng tôi thu thập đƣợc 80 bệnh nhân chia đều cho mỗi nhóm, song 

chỉ có 63 bệnh nhân đƣợc theo dõi đúng thời gian và đƣợc tiến hành phân 

tích dữ kiện nghiên cứu. Những bệnh nhân không đủ điều kiện bao gồm 

những bệnh nhân không thể liên lạc đƣợc sau một thời gian theo dõi (hầu hết 

thay đổi số điện thoại), điều trị tiếp ở dịch vụ y tế tƣ nhân, hoặc nhóm bệnh 

nhân có uống thuốc cimetidin thì lại không uống đủ liều thuốc hoặc tự ý 

ngừng điều trị mà không thông báo. Cả hai nhóm bệnh nhân đều đƣợc điều 

trị sùi mào gà bằng laser CO2; nhóm đƣợc uống cimetidin với liều 40mg/kg 

trong 24 giờ đƣợc gọi là nhóm 1 (nhóm can thiệp), nhóm còn lại là nhóm 2 

(nhóm chứng). Bệnh nhân đƣợc thu thập xen kẽ, cứ một ngƣời bệnh vào 

nhóm 1 thì ngƣời tiếp theo sẽ vào nhóm 2. 

Bảng 3.30 cho thấy độ tuổi mắc bệnh ở hai nhóm nghiên cứu chủ yếu 

là từ 18-39 với tỉ lệ lần lƣợt là 84,38% (nhóm can thiệp) và 93,55% (nhóm 

chứng). Sự khác biệt giữa các nhóm tuổi không có ý nghĩa thống kê. Đây là 

độ tuổi có khả năng hoạt động tình dục mạnh, khuynh hƣớng có nhiều bạn 

tình vì vậy có tỉ lệ mắc bệnh cao nhất. Nhóm can thiệp có bệnh nhân nữ 

nhiều hơn so với nam (53,32%) trong khi đó ở nhóm chứng tỉ lệ nam giới 

chiếm ƣu thế (64,52%). Sự khác biệt này cũng không có ý nghĩa thống kê. 

Trình độ học vấn ở hai nhóm nghiên cứu phần lớn là đại học và sau đại học 

với tỉ lệ ở nhóm can thiệp là 59,38% và nhóm chứng là 54,84%. Không có 

sự khác biệt về phƣơng diện thống kê. Nhìn chung, giữa hai nhóm nghiên 

cứu có sự tƣơng đồng về các đặc điểm xã hội nên hạn chế đƣợc những yếu 

tố gây nhiễu trong nghiên cứu. 
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Thƣơng tổn sùi mào gà ở những bệnh nhân nghiên cứu phân bố ở 

nhiều vị trí giải phẫu khác nhau, trong đó ở nhóm can thiệp thƣơng tổn chủ 

yếu ở âm hộ (40,63%), âm đạo (25%), tiếp đến là lỗ tiểu với 18,75%. Ở 

nhóm chứng tỉ lệ tổn thƣơng nhiều nhất cũng ở âm hộ với 25,81%, tiếp theo 

là ở qui đầu với 19,35% (Bảng 3.31). Sự khác biệt về vị trí tổn thƣơng ở hai 

nhóm nghiên cứu không có ý nghĩa về phƣơng diện thống kê (p>0,05). 

Về diện tích tổn thƣơng thì chúng tôi chỉ thu thập các thƣơng tổn có 

kích thƣớc dƣới 6cm
2
, đƣợc chia thành mức độ nhẹ (<1cm

2
), trung bình 

(1<<3 cm
2
), nặng (3<<6 cm

2
). Nhóm can thiệp có tỉ lệ thƣơng tổn nhẹ và 

trung bình gần nhƣ nhau, lần lƣợt là (43,75% và 46,88%), trong khi đó nhóm 

chứng thƣơng tổn nhẹ là chủ yếu với 74,19%. Sự khác biệt này có ý nghĩa về 

phƣơng diện thống kê. Thƣơng tổn nặng ở cả hai nhóm đều chiếm tỉ lệ thấp 

nhất (Bảng 3.32).  

Về sự phân bố tổn thƣơng, bảng 3.20 cho thấy tỉ lệ thƣơng tổn lan tỏa 

ở nhóm can thiệp là 53,12%, nhiều hơn thƣơng tổn tại chỗ (46,88%).  Ngƣợc 

lại ở nhóm chứng, thƣơng tổn tại chỗ là chủ yếu với tỉ lệ 61,29%. Sự khác 

biệt này không có ý nghĩa về phƣơng diện thống kê (p>0,05). 

Diện tích và sự phân bố tổn thƣơng thƣờng liên quan đến tình trạng 

miễn dịch cơ thể. HPV tạo ra sự biến đổi những tế bào Langerhans, mà 

chúng đóng vai trò vô cùng quan trọng trong đáp ứng miễn dịch da tại chỗ 

và duy trì sự nhiễm trùng bằng cách tiêu thụ các tế bào CD4, CD16 (đại thực 

bào/tế bào diệt tự nhiên) và tế bào CD1a (tế bào Langerhans) tại những vị trí 

nhiễm trùng. Chính những đáp ứng miễn dịch tại chỗ này liên quan chặt chẽ 

với sự suy yếu hệ thống miễn dịch của toàn bộ cơ thể. Le Poole và cộng sự 

đã trình bày bằng chứng về sự suy giảm miễn dịch, bao gồm sự giảm vận 

chuyển kết hợp với sự biểu hiện kháng thể và những tế bào đuôi gai, gia tăng 

sự sản xuất Interleukin-10 bằng cách phân tích các chỉ số miễn dịch ở những 

bệnh nhân có thƣơng tổn sùi hậu môn mà không bị nhiễm HIV hay đang 
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điều trị các thuốc ức chế miễn dịch khác [118]. Nhƣ vậy, khi đáp ứng miễn 

dịch tại chỗ kém thì thƣơng tổn sẽ phát triển nhiều, lan tỏa và hay tái phát.  

Bảng 3.34 và bảng 3.35 thể hiện hội chứng tiết dịch và các STIs kèm 

theo ở bệnh nhân. Hội chứng tiết dịch thƣờng do nhiều căn nguyên có thể là 

nhiễm nấm, trùng roi, vi khuẩn, lậu hay Chlamydia Trachomatis. Chính biểu 

hiện tiết dịch làm môi trƣờng sinh dục ẩm ƣớt, dễ tổn thƣơng tạo điều kiện 

cho virus hoạt động mạnh và làm phát triển thƣơng tổn nhiều hơn. Tỉ lệ bệnh 

nhân có hội chứng tiết dịch ở nhóm 2 là 81,25%, cao hơn so với nhóm 2 là 

61,29%. Tuy nhiên, sự khác biệt này không có ý nghĩa về phƣơng diện thống 

kê (p<0,05) (Bảng 3.34). Nhóm can thiệp chỉ có 6 trƣờng hợp có bệnh STDs 

trong đó nhiễm Herpes simplex là nhiều hơn với tỉ lệ 9,20%. Nhóm chứng có 

12 trƣờng hợp bị STDs kèm theo trong đó nhiễm Chlamydia Trachomatis là 

chủ yếu với 19,35%. Nhƣ chúng tôi đã trình bày ở phần trên, rất nhiều 

nghiên cứu cho thấy chính tình trạng nhiễm HSV hoặc CT đồng thời đã làm 

tăng nguy cơ nhiễm HPV và duy trì tình trạng nhiễm HPV Do vậy,  những 

yếu tố này góp phần làm tăng tái phát sùi mào gà. 

4.3.2. Vai trò của laser CO2 trong điều trị bệnh sùi mào gà 

Phẫu thuật bằng laser là một khuyến cáo khác của CDC, chỉ định đầu 

tiên đối với hạt cơm lớn và kháng trị ở ngƣời lớn cũng nhƣ trẻ em. Điều trị 

bằng laser cho kết quả vƣợt trội so với liệu pháp áp lạnh [56], [60], [61]. Tuy 

nhiên, laser CO2 chỉ thích hợp cho những tổn thƣơng nông và trị liệu có hiệu 

quả dựa vào các quy trình điều trị khác nhau cũng nhƣ kinh nghiệm của phẫu 

thuật viên [56]. Nguyên tắc điều trị bằng laser CO2 là sự phá hủy mô đích 

bằng hiệu ứng quang đông (photodermal) hoặc quang cơ (photomechanical). 

Cấu trúc đích hấp thụ ánh sáng đơn sắc kết hợp có bƣớc sóng và độ dòng cụ 

thể, tại đây năng lƣợng ánh sáng đƣợc chuyển đổi sang năng lƣợng nhiệt để 

phá hủy đƣợc mô đích. Sự đông lại (nhờ hiệu ứng quang đông) hoặc bốc bay 

(hiệu ứng quang cơ) của tổn thƣơng phụ thuộc vào thời gian xung và mật độ 
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năng lƣợng. Đối với trị liệu laser CO2 trong bệnh sùi mào gà, thông thƣờng 

bệnh nhân cần khoảng 2 đến 3 lần điều trị.  

Tỉ lệ sạch tổn thƣơng đối với phƣơng pháp này gần nhƣ là 100% và 

rất ít biến chứng xảy ra. Tỉ lệ tái phát cũng tƣơng tự nhƣ các phƣơng pháp 

phẫu thuật khác. Mặc dù đây là một phƣơng pháp vƣợt trội về hiệu quả 

nhƣng chi phí điều trị đắt và bắt buộc phải vô cảm khi tiến hành thủ thuật, 

cũng nhƣ đòi hỏi kĩ thuật và kinh nghiệm của thầy thuốc, khiến cho laser trị 

liệu này vẫn chƣa là một lựa chọn lí tƣởng. Ngoài ra nhiều nghiên cứu lâm 

sàng cho thấy tỉ lệ tỉ lệ tái phát cũng cao (60-77%) [60]. Vì thế, trong nghiên 

cứu này mục đích của chúng tôi là đánh giá hiệu quả chống tái phát sùi mào 

gà giữa nhóm chỉ điều trị đơn thuần bằng laser CO2 và nhóm còn lại đƣợc 

uống thêm cimetidin sau khi làm thủ thuật. 

Bảng 3.36 cho thấy nhóm can thiệp có tỉ lệ bệnh nhân phải điều trị 

bằng laser CO2 chỉ một lần là 50%, điều trị hai lần là 34,38% và 15,63% 

bệnh nhân phải điều trị từ ba lần trở lên. Trong khi đó, nhóm chứng có tỉ lệ 

bệnh nhân điều trị bằng laser CO2 một lần là 64,52%, điều trị hai lần là 

19,35% và 16,13% số bệnh nhân phải mất hơn ba lần mới điều trị khỏi. Sự 

khác biệt giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê với p>0,05. Nhƣ vậy, ở 

hai nhóm nghiên cứu, có khoảng trên 50% số bệnh nhân chỉ thực hiện thủ 

thuật đốt sùi bằng laser CO2 một lần, số còn lại phải thực hiện lần thứ hai 

thậm chí lần thứ 3 trong thời gian 3 tháng đầu với khoảng cách giữa 2 lần 

đốt là 2 tuần. Theo Lê Hữu Doanh (2007), tỉ lệ sạch thƣơng tổn sau một lần 

điều trị laser CO2 là 81,7% [113]. Nghiên cứu của Nguyễn Quý Thái (2011), 

tỉ lệ điều trị tốt bằng laser CO2 sau một lần điều trị là 70.05%, cao hơn so với 

nghiên cứu của chúng tôi [132]. Và theo nghiên cứu của Azizjalali và 

Ghaffarpour (2009-2010), 100% sạch tổn thƣơng sùi mào gà sau một lần đốt 

[60]. Về tỉ lệ tái phát, tác giả Nguyễn Quý Thái đƣa ra tỉ lệ 17.1% và trong 

một thử nghiệm lâm sàng ở 80 bệnh nhân bị sùi mào gà, Azizjalali và 

Ghaffarpour (2009-2010), tỉ lệ tái phát là 0.05% [60]. Tuy nhiên, hầu hết các 
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nghiên cứu khác chỉ đánh giá trong vòng 3 tháng, trong khi nghiên cứu của 

chúng tôi theo dõi tái phát sau 3, 6 và 12 tháng. Tỉ lệ lành bệnh thật sự cần 

dựa vào tình trạng miễn dịch của ngƣời bệnh đồng thời cũng phụ thuộc 

nhiều kinh nghiệm của phẫu thuật viên. Trong nghiên cứu của chúng tôi, kết 

quả cho thấy laser CO2 chƣa thể hiện hiệu quả vƣợt trội của nó so với các 

phƣơng pháp điều trị khác nhƣ một số báo cáo đã đƣa ra, chính vì thế tác 

dụng của cimetidin trong điều trị và phòng tái phát bệnh sùi mào gà đƣợc 

chúng tôi đặc biệt quan tâm và bàn luận ở phần tiếp theo. 

4.3.3 Tác dụng của cimetidin trong phòng tái phát bệnh sùi mào gà sinh 

dục 

Trong nghiên cứu này, kết quả điều trị đƣợc đánh giá là tốt chỉ sau 

một lần thực hiện thủ thuật laser CO2 mà không có biến chứng và không tái 

phát. Ở nhóm bệnh nhân chỉ đƣợc điều trị bằng laser CO2 có tỉ lệ điều trị tốt 

cao hơn so với nhóm có uống cimetidin. Điều này chƣa thể nói lên điều gì 

khi những bệnh nhân trong nhóm uống cimetidin chỉ mới uống đƣợc 2 tuần, 

và khả năng chống tái phát của bệnh nhân còn phụ thuộc nhiều yếu tố khác 

không kém phần quan trọng đó là vị trí, kích thƣớc, số lƣợng thƣơng tổn, các 

bệnh lí lây truyền qua đƣờng tình dục đi kèm cũng nhƣ kinh nghiệm của 

thầy thuốc và tình trạng miễn dịch của bệnh nhân.  

Theo Azizjalali M, Ghaffarpour GH, Mousavifard B, các bệnh nhân 

của họ chỉ cần một lần đƣợc thực hiện laser CO2 thì thƣơng tổn đã sạch [60]. 

Tuy nhiên, trong nghiên cứu của chúng tôi, theo bảng 3.36, nhóm can thiệp 

có tỉ lệ đốt sùi bằng laser CO2 một lần là 50%, ở nhóm chứng tỉ lệ này là 

64,52%. Ở cả hai nhóm nghiên cứu, số bệnh nhân phải điều trị bằng laser 

CO2 lần 2, lần 3 hoặc hơn cũng chiếm tỉ lệ không nhỏ. Điều này có thể liên 

quan đến tình trạng miễn dịch của bệnh nhân. Tất cả những thủ thuật này 

đều đƣợc thực hiện trong vòng 3 tháng sau lần điều trị đầu tiên, đây là thời 

gian bệnh nhân nhóm can thiệp mới đƣợc uống cimetidin. Do vậy có thể 

hiểu kết quả điều trị tốt trong thời gian đầu thể hiện sự đáp ứng hầu nhƣ phụ 
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thuộc vào miễn dịch ban đầu của cả hai nhóm. Chính vì thế, chúng tôi chƣa 

thể đánh giá hiệu quả của cimetidin trong 3 tháng đầu. 

Bảng 3.37, 3.38 và bảng 3.39 cho thấy tỉ lệ tái phát sùi mào gà sau 

điều trị 3 tháng, 6 tháng và 12 tháng. Sau 6 tháng nhóm can thiệp không có 

bệnh nhân nào tái phát và nhóm chứng có 9,68% bệnh nhân xuất hiện 

thƣơng tổn mới. Điều này cho thấy sau khi uống cimetidin có lẽ tình trạng 

miễn dịch của nhóm can thiệp đƣợc cải thiện do cimetidin ngăn cản tế bào T 

ức chế, làm gia tăng hoạt động tăng sinh lympho bào vì vậy giúp tăng cƣờng 

đáp ứng miễn dịch qua trung gian tế bào, điều này khiến cơ thể tăng khả 

năng đào thải virus HPV. Tuy nhiên, sau 12 tháng thì cả hai nhóm đều có tái 

phát ít với 3.13% (can thiệp) và 3.23% (chứng), điều này không loại trừ khả 

năng tái nhiễm HPV, hoặc do không còn tác dụng bảo vệ của cimetidin. Mặt 

khác theo một số tác giả thì uống cimetidin nên kéo dài khoảng 3 tháng thì 

khả năng phục hồi miễn dịch đƣợc đảm bảo hơn. Tuy nhiên, vì lo ngại việc 

cho thuốc uống kéo dài sẽ dễ khiến bệnh nhân không hợp tác nên chúng tôi 

chỉ định cimetidin trong 8 tuần, và trên thực tế chúng tôi vẫn có những bệnh 

nhân chỉ uống thuốc khoảng 4 tuần thì tự ngƣng điều trị mà không thấy tái 

phát.  

Mặc dù vậy, chúng tôi nhận thấy nhóm bệnh nhân đƣợc uống 

cimetidin kèm thủ thuật laser CO2 thì tỉ lệ tái phát ít hơn so với nhóm chỉ 

điều trị bằng laser CO2. Tuy thế, sự khác biệt quan sát đƣợc không làm nổi 

bật vai trò chống tái phát bệnh sùi mào gà của cimetidin. Nhiều bằng chứng 

cho thấy cimetidin đƣợc biết đến với hiệu quả điều hòa miễn dịch do ngăn 

cản tế bào T ức chế, tạo điều kiện cho miễn dịch qua trung gian tế bào và vai 

trò này cũng đã đƣợc thể hiện qua nhiều nghiên cứu ứng dụng của cimetidin 

trong điều trị hạt cơm thƣờng, u nhú đƣờng hô hấp cũng, sùi mào gà nhƣ các 

bệnh da do virus khác nhƣ herpes simplex, u mềm lây…[80], [100]. Tác giả 

Michelle M. Lipke (2006) tổng hợp nhiều báo cáo về các nghiên cứu ứng 

dụng của cimetidin trong đƣợc trị hạt cơm thông thƣờng và sùi mào gà đều 
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cho thấy hiệu quả của cimetidin cao hơn hẳn so với giả dƣợc và khuyến cáo 

sử dụng thuốc này [58].  

Nghiên cứu của Franco I. (2000) trên bốn trẻ bị sùi mào gà sinh dục 

và hậu môn lan tỏa cho kết quả rất tốt, liều cimetidin 30-40mg/kg/ngày; sạch 

tổn thƣơng và đƣợc theo dõi hai năm sau điều trị thì tất cả những bệnh nhân 

này đều không tái phát [104]. Các tác giả cũng nhận thấy rằng cimetidin là 

lựa chọn đầu tay trong điều trị hạt cơm sinh dục và quanh hậu môn ở trẻ em 

khi các phƣơng pháp khác chƣa phù hợp để áp dụng [103], [104]. Tuy nhiên, 

để chứng minh vai trò của cimetidin trong điều trị chống tái phát sùi mào ở 

ngƣời lớn có lẽ cần nhiều nghiên cứu hơn nữa.  

Ngoài ra, nghiên cứu cho thấy 100% bệnh nhân uống cimetidin với 

liều 40mg/kg/24h (liều uống cao nhất của bệnh nhân chúng tôi là 

2800mg/24h) trong thời gian 8 tuần đều không có tác dụng phụ gì xảy ra, 

điều này cũng phù hợp với nghiên cứu của Sabesin. Theo S.M. Sabesin, nếu 

uống cimetidine kéo dài với liều >5g/ngày mới có thể gây bất lực và chứng 

vú to ở nam giới [96]. Cho đến nay, cimetidin có lẽ là một loại thuốc có giá 

thành thấp, dễ kiếm lại có nhiều nghiên cứu cho thấy có vai trò điều hòa và 

phục hồi miễn dịch trong các bệnh da do virus, bệnh da miễn dịch nói chung 

và sùi mào gà nói riêng. Do vậy, để phục vụ cho những bệnh nhân mắc bệnh 

vì hoàn cảnh khó cho phép tiếp cận với những thuốc điều hòa miễn dịch giá 

cao thì cimetidin có lẽ là một lựa chọn khá phù hợp trong việc giúp ngăn 

ngừa sự tái phát sùi mào gà, ảnh hƣởng đến chất lƣợng cuộc sống của họ. 

Tuy thế, việc cần có những nghiên cứu thêm nữa về vai trò của cimetidin 

trong điều trị bệnh sùi mào gà ở ngƣời là rất cần thiết. 
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KẾT LUẬN 

 

Qua kết quả nghiên cứu từ 301 bệnh nhân STDs trong thời gian từ 

tháng 3/2011 đến tháng 6/2012, chúng tôi nhận thấy: 

1.Tỉ lệ nhiễm HPV và các týp HPV 

+ Tỉ lệ nhiễm HPV là 36,54%, nam giới là 19.27% và nữ giới  là 

17.27%. 

+ 64,55% nhiễm đơn týp; 28,18% nhiễm 2 týp và 7,27% nhiễm từ 3 

týp trở lên. 

+ 12,7% nhiễm HPV nguy cơ thấp và 59,1% nhiễm HPV nguy cơ cao,  

28,2% nhiễm HPV cả hai nhóm nguy cơ. 

+ Nhóm HPV nguy cơ cao gặp chủ yếu là 16, 18 (10,56%) và 58 

(6,21%); nhóm nguy cơ thấp nhiều nhất là 11 (40,37%), 6 (17,39%).  

2. Mối liên quan giữa tình trạng nhiễm HPV và các yếu tố nguy cơ. 

 Tình trạng nhiễm HPV liên quan có ý nghĩa ở những bệnh nhân nhiễm 

STIs có những yếu tố nguy cơ sau: 

+ Tuổi quan hệ tình dục lần đầu nhỏ hơn 18 

+ Số bạn tình trong 3 tháng gần đây. 

+ Thói quen hút thuốc 

+ Không dùng bao cao su trong giao hợp (nam và bạn tình của đối 

tƣợng nữ) 

+ Sử dụng thuốc ngừa thai (nữ) 

+ Kiểu QHTD sinh dục-miệng  

+ Nhiễm HSV-2. 
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3. Tác dụng của cimetidin trong phòng tái phát bệnh sùi mào gà sinh 

dục: 

+ Về tỉ lệ tái phát:  

- Sau 3 tháng: Nhóm can thiệp là 18.75%, nhóm chứng là 16.13%.  

- Sau 6 tháng: Nhóm can thiệp không có bệnh nhân tái phát, nhóm chứng có 

9.68% tái phát. Nhƣ vậy uống cimetidin giúp cải thiện tình trạng miễn dịch 

qua trung gian tế bào do ngăn cản tế bào T ức chế, nâng cao hoạt động tăng 

sinh lympho bào.  

- Sau 12 tháng: hai nhóm đều có tái phát ít với 3.13% (can thiệp) và 3.23% 

(chứng), điều này không loại trừ khả năng tái nhiễm HPV, hoặc do không 

còn tác dụng bảo vệ của cimetidin.  

+ 100% bệnh nhân uống cimetidin không có tác dụng phụ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



126 
 

NHỮNG ĐÓNG GÓP MỚI CỦA LUẬN ÁN 

1. Luận án đã xác định đƣợc tỉ lệ nhiễm HPV và các týp HPV trên bệnh 

nhân STIs tại bệnh viện chuyên khoa đầu ngành. 

2. Nêu đƣợc những yếu tố nguy cơ liên quan đến tình trạng nhiễm HPV ở 

bệnh nhân STIs. 

3. Bƣớc đầu đánh giá tác dụng điều hòa miễn dịch của cimetidin trong điều 

trị phòng tái phát bệnh sùi mào gà phối hợp với laser CO2.   
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KIẾN NGHỊ 

- Cần thiết xét nghiệm sàng lọc HPV ở những bệnh nhân bị nhiễm 

trùng lây truyền qua đƣờng tình dục và nhóm đối tƣợng có nguy cơ cao 

nhằm phòng ngừa lây nhiễm và biến chứng. 

- Trong những nghiên cứu tiếp theo, cần đánh giá hiệu quả của 

cimetidin trong bệnh sùi mào gà với mẫu lớn và thời gian dài hơn.  



 

CÁC CÔNG TRÌNH NGHIÊN CỨU ĐÃ ĐƢỢC CÔNG BỐ 

LIÊN QUAN ĐẾN NỘI DUNG LUẬN ÁN 

 

1. Hà Nguyên Phƣơng Anh, Trần Hậu Khang, Nguyễn Duy Hƣng 

(2013): Tình hình nhiễm HPV (Human Papilloma virus) ở bệnh 

nhân có nhiễm trùng lây truyền qua đƣờng tình dục tại Bệnh 

viện Da liễu Trung Ƣơng, Tạp chí Da liễu học Việt Nam, số 10 

(3/1013), t 4-11. 

2. Hà Nguyên Phƣơng Anh, Trần Hậu Khang, Nguyễn Duy Hƣng 

(2014): Đánh giá hiệu quả của Cimetidin trong phòng tái phát 

bệnh sùi mào gà tại Bệnh viện Da liễu trung ƣơng, Tạp chí Da liễu 

học Việt Nam, số 16 (7/2014), t 3-10.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

PHIẾU THU THẬP SỐ LIỆU 

  

Nhằm mục đích tầm soát khả năng nhiễm virus gây ra ung thƣ cổ tử 

cung ở nữ, ung thƣ dƣơng vật ở nam giới và ung thƣ hậu môn ở bệnh nhân 

mắc bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục, chúng tôi thực hiện nghiên cứu này.  

Kính mong quý anh (chị) dành chút thời gian để hợp tác. Chúng tôi xin chân 

thành cám ơn. 

1.Họ và tên: 

2.Tuổi:     

3.Giới: 

Nữ [  ]  Nam[  ] 

4.Địa chỉ:  

5.Nghề nghiệp: 

Công chức [  ]  Công nhân [  ] Học sinh, sinh viên [  ] 

Buôn bán [  ]  Nông dân [  ]  Bộ đội, công an [  ] 

Lao động tự do [  ]  Không [  ] 

6.Trình độ học vấn:  

Tiểu học [  ]  Trung học [  ] Đại học [  ] Sau đại học [  ] 

7.Tình trạng hôn nhân: 

Có vợ ( chồng) [  ]  Độc thân [  ]  Li hôn [  ] Li thân [  ] 

8. Số điện thoại: 

9. Ngày khám: 

10. Tuổi quan hệ tình dục lần đầu: 

11. Bạn tình : 

Có[  ]   Không [  ] 

12. Số lƣợng bạn tình: 

  Một [  ] Hai [  ] Nhiều hơn hai [  ] 

13. Thói quen dùng bao cao su: 



 

Luôn luôn có[  ]  Thỉnh thoảng [  ]  Không [  ] 

14. Sử dụng thuốc ngừa thai : 

Có[  ]   Không [  ] 

15. Số lần mang thai: 

  Một [  ] Hai [  ] Nhiều hơn hai [  ] 

16. Thói quen hút thuốc: 

Có[  ]   Không [  ]  Hút thuốc thụ động [  ]  
   ( Ngửi khói thường xuyên từ người khác)  

17. Cách quan hệ tình dục: 

  Cổ điển [  ]  Đƣờng miệng [  ]  Đƣờng hậu môn [  ] 

18. Tiền sử bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục :  

Có [  ]  Không [  ] 

- Lậu [  ] 

- Chlamydia trachomatis [  ] 

- Viêm âm đạo do:  nấm [  ] vi khuẩn [  ]  trùng roi [  ] 

- Giang mai [  ] 

- Herpes simplex [  ] 

- Sùi mào gà [  ] 

      Hà Nội, ngày tháng  năm 

      Xin chân thành cám ơn 

   

 

 

 

 

 

 

 



 

PHẦN DÀNH CHO BÁC SĨ 

Mã bệnh phẩm :  

I . Khám lâm sàng : 
1. Triệu chứng cơ năng : 

-  Đái rắt [  ]  Đái buốt [  ]  Đái khó [  ]  Đái máu [  ] 

- Đau bụng  dƣới [  ] Đau khi quan hệ [   ] Đau tinh hoàn [   ] 

2.  Lây bệnh từ : 

- Chồng ( vợ) [  ] Bạn tình [  ]  Gái  mại dâm [   ] 

3. Đã điều trị gì : 

- Có [  ]( kháng sinh gì : …………………………)  Chƣa [  ] 

2. Khám lâm sàng : 

2.1  Số lƣợng dịch tiết :  ít [   ]   nhiều [   ] 

2.2  Tính chất dịch tiết : 

- Trong [   ]  Đục [  ]  Bọt [  ]  Mủ [   ] 

2.3  Có viêm, đỏ đƣờng sinh dục : có [   ]  không [   ] 

2.4  Vị trí tổn thƣơng: 

- Lỗ tiểu[  ]   Âm vật[  ]   Âm hộ[  ]  Âm đạo[  ]  

- Cổ tử cung [  ] 

- Quy đầu [  ] Rãnh quy đầu [  ]  Hãm dƣơng vật [  ] 

- Thân dƣơng vật [  ] Gốc dƣơng vật [  ]  Bìu [  ] 

- Da mu [  ]   Tầng sinh môn [  ] 

- Hậu môn và quanh hậu môn [  ] 

2.5 Loại thƣơng tổn: 

- Sùi [  ]  Dƣới lâm sàng [  ]   Hạt cơm [  ] 

2.6. Mức độ tổn thƣơng theo diện tích: 

- Nhẹ (d ≤ 1 cm
2
)[[  ]     Trung bình (1 cm

2 
< d ≤ 3 cm

2
)[  ]  

-  Nặng (3cm
2
 < d ≤ 6 cm

2
)[  ] 

2.7. Mức độ tổn thƣơng theo vị trí giải phẫu 

- Tại chỗ (1 vị trí) [  ]   Lan tỏa (≥ 2 vị trí)[  ] 



 

II.  Cận lâm sàng : 

1. Xét nghiệm xác định bệnh lây truyền qua đƣờng tình dục: 

- Lậu [  ] Chlamydia trachomatis [  ]Viêm âm đạo do trùng roi [  ] 

- Giang mai [  ] Herpes simplex [  ]  Nhiễm HPV [  ] 

- Pap smear :  Bất thƣờng [  ]   Không [  ] 

2. Định týp HPV bằng PCR : 

- Týp 16 [  ]  týp 18 [  ]   týp khác [  ] ( ghi rõ :     ) 

III. Điều trị sùi mào gà : 

1. Ngày bắt đầu điều trị: 

2. Điều trị bằng laser CO2 : 

 Lần 1 [  ]  lần 2 [  ]  lần 3 [  ]  hơn 3 lần [  ] 

3. Điều trị bằng cimetidine : 

- Tính theo liều 40mg/kg/24 h :  

- Tác dụng phụ :  

Đau đầu [  ]  Chóng mặt, hoa mắt [  ] Buồn nôn, nôn mửa [  ] 

Vú lớn ở nam giới [  ]  Phát ban [  ]  Bất lực [  ] 

Shock phản vệ [  ]  Hồng ban đa dạng [  ] Hồng ban nút [  ] 

Stevens-Johnson [  ]  Ly thƣợng bì hoại tử nhiễm độc [  ]  

4. Theo dõi sau điều trị : 

Thời gian  Tái phát Kích thƣớc Số lƣợng 

3 tháng    

6 tháng    

1 năm    

 

 



 

PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

 

Tôi tên là: 

Tôi đồng ý tham gia nghiên cứu tác dụng của thuốc cimetidin trong 

phòng tái phát bệnh sùi mào gà tại BV DLTW và không có thắc mắc gì.  

       Hà nội, ngày     tháng      năm  

      Ký tên 
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