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Bénh vién My Ddc

T nhing nam 1970, cac nha khoa hoc da nhan thay
moi lién quan gita viéc nhiém Herpes simplex virus va
ung thu dusng sinh duc. Dén ndm 1983 bac si, nha
siéu vi hoc ngudi Dlic Harald Zur Hausen da phan lap
dugc Human papillomavirus (HPV) type 16 va ching
minh dugc méi lién quan cla né va ung thu cd ti cung.
Cho dén nay, HPV type 16 va HPV type 18, cling dudc
phong thi nghiém nay tim ra 1 nam sau do6, dugc cho
la nguyén nhan gay ra khoang 70% trudng hop ung thu
¢6 tl cung cling nhu gay ra nhiing t8n thuong tién xam
lan, xam 1an & cac bo phan khac nhu am ho, am dao,
duong vat, hau mon va ving dau, c8. Nhd su phat trién
cla trinh do y hoc, kién thic vé& HPV ngay cang dudc
gia tang dang ké&. Bai tdng quan nay téng hop nhing
dac diém sinh hoc clia HPV, bao gdm ca su lay nhiém,
chu ky s6ng cing nhu dich t& hoc va chién lugc tiém

chding phong ngtia HPV.

VI SINH HOC

Su lay nhiém

HPV dugdc lay truyén chd yéu qua dusng quan hé tinh
duc, tU nhiing vi t8n thuong do HPV & trong da hay & bé
mat niém mac. Do do, nhing di liéu ban dau cho thay
chi ¢6 nhiing phu nG da quan hé tinh duc méi c6 nguy
co bi lay nhiém HPV va ti [é nhiém HPV tang ti & thuan
v6i s6 ban tinh. Tuy nhién, khong phai moi cap ban tinh
déu bi nhiém HPV khi quan hé tinh duc, ti 1& cd 2 ngudi
cung nhiém HPV la 40-60%. Nhing yéu t6 nguy co
nhiém HPV van dang dudc lam sang td, trong do, cac
yéu t6 nhu: t6ng thdi gian quan hé tinh duc, tan s6 quan
hé, st dung bao cao su va s6 ban tinh da dugc chiing

minh 13 ¢6 vai trd quan trong trong viéc lay nhiém.



HPV dugc tim thay & nhiéu vj trf trén co thé nhu ducng
vat, ¢ td cung, hau moén va tay, trong dé cé tU cung
la noi bi nhiEm HPV nhiéu nhat. HPV cing dudc tim
thdy & nhiing vung da cla bd phan sinh duc nhu biu
va am ho, diéu nay ly giai cho viéc tai sao st dung bao
cao su khong thé ngdn ngiia hoan toan kha nang lay
nhiém HPV. Trong mot nghién ctu cho thay, kha nang
lay nhiém HPV tU ¢6 tl cung sang ducng vat gap 3 1an

kha nang lay nhiém HPV t duong vat sang cd td cung.

C4t bao qui dau c6 vai tro trong viéc gidm nguy co lay
nhiém HPV, do do6, c6 mot s6 y kién cho rang day la
mot bién phap quan trong dé gidm nguy co ung thu

ducng vat.

Phuong phap lay nhiém chinh ctia HPV la qua quan hé
tinh duc, nhung bén canh do 1ay nhiém ti me sang con
clng da duoc ghi nhan. Nguyén nhan cla su lay nhiém
dudc cho & qua su tiép xuc véi niém mac &m dao va cé
tl cung trong qué trinh chuyén da, qua nhau thai, qua

su trao déi dich 6i hay lay nhiém qua tiép xGc sau sinh.

Mot nghién cliu gan day cho thay su lay nhiém doc tu
me truyén sang con khoang 20-30%, cac trusng hop
lay nhiém do thusng tu khdi trong 1 nam dau doi. Cing
trong Mot nghién clu khac, 17% tré sinh ra ti ngusi
me khong bi nhiém HPV sé c6 két qua xét nghiem HPV
duong tinh sau 2 nam dau doi, diéu nay cho thay vai
trd quan trong cla viéc lay nhiém qua ti€p xuc & thoi

ky sau sinh.

Bang 1. Phan loai HP\V

Vong déi cua HPV

Sau khi xam nhap vao té bao clia ky chi tU nhiing vi
t6n thudng, muc tiéu clia HPV la x&m nhap dén 16p té
bao day. 4 I6p biéu Mo gai binh thudng, 16p té€ bao day
| khu vuc xay ra hoat dong phan chia t€ bao. Sau khi
dugc phan chia, cac t& bao con sé dugc di chuyén ra
khoi 16p té bao day va khong con bi &nh hudng bdi su
phan chia t€ bao. Cac t€ bao sting da dugc biét hoa sé
san xuat ra chat sting dén khi mang nhan bi pha vé va

t€ bao trdé thanh mot tui tréng chiia day chat sung.

& nhiing t6 bao bi nhim HPV, cac t6 bao sung khong
dugc biét hda hoan toan. Sau khi nhiém vao cac té bao
day, HPV sé& duoc nhan 1én qua qué trinh phan chia té
bao. Cac té bao nhiém HPV sau khi dugc phan chia
sé di chuyén ra khdi 16p day véi dac trung la cac virus
& trang thai hoat dong da duoc nhan 1én. G 16p ngoai
cung cla biéu md, DNA clia HPV dugc gén két vao cac
thé virion c6 kha nang lay nhiém. Té bao nhiém HPV c6
nhiéu dang dién hinh nhu koilocytosis, da nhan, hay hat
nhan gian 16n, nguyén nhan gay ra cac dang té bao nay
|a do su gén két cla cac hat virus Ién 16p ngoai cung cla
biéu m6. Lép biéu md nay sau dé sé bong ra va mang
theo nhiing céu triic chiia HPV, nhs d6 HPV co thé lay

nhiém sang cac ca thé khac.

Khong phéi tat ca cac trudng hop nhiém HPV déu tién
trién dén loan s&n hay ung thu xam Ian. Tiém n&ng gay
ung thu clia méi loai HPV dugdc quyét dinh chi yéu do
protein E6 va E7. Nhling protein nay dugc phién ma
vao nhlng giai doan sé6m cla vong ddi HPV. Nhing

Type HPV

Nguyén nhan ung thu

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, b1, 52, 56, 58, 59

C6 kha nang gay ung thu cao

68

Kha n&ng gay ung thu via

26, b3, 66, 67, 70, 73, 82

Céc loai HPV c6 thé xét nghiém chén doan duoc

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, b2, 56, 58, b9, 66, 68

Nguy co thdp

6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61, 72, 81, 89

(Nguén: Erickson. HP\ review. Am J Obstet Gynecol 2013)
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protein nay cé hoat dong khéa phuc tap. Protein nay gan
két va lam gidm protein Gc ché u P53 cla té bao chu,
Uc ché su hoat dong cla cac gen tham gia qua trinh tu
chét theo chuong trinh cla té bao (apoptosis) va qué
trinh bat gid té bao. Do do, qué trinh apoptosis va bat
gili t€ bao it xay ra hon la gay ra su tang sinh cac té bao.
Protein E7 trong nhiém HPV nguy co cao con gay roi
loan su phat trién cla té bao thong qua su két hop véi

dong protein retinoblastoma (Rb).
Ti LE NHIEM HPV

Nhiém HPV la bénh Iy lay truyén qua dudng tinh duc
phd bién nhat. Cé trén 40 loai HPV gay viém nhiém déc
hiéu 6 dudng sinh duc, hau moén. Céac loai HPV nay dudc
chia thanh nhiéu nhom dua theo tiém nang gay ung thu
clia chung. Theo phan loai clia T6 chic Nghién clu vé
ung thu thé gi6i thi c6 12 loai HPV 14 tac nhan gay ra
ung thu, va 8 loai c6 thé gay ra ung thu (Bdng 7). Cac
xét nghiém chan doan hién nay c6 thé xac dinh dugc 14

loai trong s6 nhiing loai co6 kha nang gay ra ung thu cao.

C6 nhiéu yéu t6 dugc xem la co lién quan dén ti 1& nhiém
HPV nhu chdng toc, khu vuc dia Iy... nhung yéu t6 dugc
cho 1a c6 méi lién quan manh nhat véi viéc nhiém HPV 1a
tudi clia ngusi phu ndi. Theo mdt nghién ctu trén 4.000
phu nt Hoa Ky ndm 2011, ti I& nhiém 37 loai HPV tinh

chung khodng 42,5% dan s6, trong dé ti 1& nhiém HPV
c6 tiém nang gay ung thu cao la 29%. Do tudi co ti 1&
nhiém HPV thdp nhéat 1a 14-19 tudi (32,9%) con do tudi
6 tf 1& nhiém HPV cao nhét 13 20-24 tudi (53,8%).

Trong mot vai nghién clu khac, cac tac gid nhan thay
c6 Mot ti 1& nhiém HPV cao & ngusi phu nii da qua tudi
man kinh. Diéu nay c6 thé gidi thich 1& do hé mién dich
cla nhiing phu ndi do tudi nay bi suy gidm lién quan véi

su 1d0 héa cac chiic ndng mién dich & tudi man kinh.

Do HPV 1a mot bénh Iy 1ay truyén qua dudng tinh duc
nén dich t& hoc cla nhiém HPV & nam gidi clng can
dugc quan tdm dang muc. Nhing nghién clu 16n nhét
3 Hoa Ky cho thay ti 1é nhiém HPV & nam gi6i 1a 61%,
trong do ti 16 nhiém loai HPV nguy co ung thu cao la
23%. Khac véi phu nd, ti 1& nhiém HPV & nam gi6i

khong cé su lién quan véi do tudi.

cCAc YEU TO NGUY CcO
NHIEM HPV

Quan hé tinh duc c6 su lién quan mat thiét déi véi viéc
lay nhiém HPV. S6 lugng nhing ngudi ban tinh mdi
cling nhu t8ng sé ban tinh trong cudc dsi ti 16 thuan
v6i nguy co bi nhiém HPV, dac biét HPV nguy co ung
thu cao. Trong mot s6 nghién cliu cho thay tudi bat dau
quan hé tinh duc sém cing la mot yéu t6 nguy co doc

lap cho viéc nhiém HPV.

Su ddng nhiém véi nhiing bénh ly 1ay truyén qua dudng
tinh duc khéac va viem nhiém am dao clng lam tang su
nhay cdm véi nhiém HPV. Viém am dao do vi khuén, do
Trichomonas, nhiém Herpes simplex, hay bi mun coc
am ho déu tang nguy co nhiém HPV, mac du su tuong
guan Vi viéc tién trién tdng san trong biéu moé cb tl
cung (CIN) la khéng cao. Su viem nhiém Chlamydia tu
lau d& dugc chiing minh 14 c6 lién quan véi ung thu biéu
mo6 gai ¢6 tl cung xam lan. Nhiing nghién clu gan day
con cho thay rdng viém nhiém Chlamydia con tao diéu

kién cho HPV lay nhiém va ton tai.

Tu nam 2004, ung thu ¢ t0 cung da dudc Hoi Nghién
clu ung thu Quéc t€ dua vao danh sach nhing bénh



ly ung thu co lién quan dén thudc 14. Hau hét nhiing
nghién clu déu dua ra két qua nhing phu nd hién dang
hat thuc c6 nguy co nhiém HPV cao hon ngudi khong
hat ctng nhu da tung hat thuée. Dong thai viec hat
thudc clng lam ting kha n&ng tién trién thanh CIN2/3

thong qua viéc kéo dai qua trinh viem nhiém HPV.

Nhing ngudi bi nhiém HIV ¢c6 maéi lién quan cao Voi
su lay nhiém, tdn tai va phat trién clia HPV. S6 Iugng
CD4 va ndéng do RNA ctlia HIV ¢6 anh hudng dén nguy
co nhiém HPV nguy co ung thu cao. Liéu phap diéu
tri khang siéu vi liéu cao cho thdy c6 hiéu qua trong
viéc diéu tri nhdm kéo dai cudc séng cho bénh nhan
nhiém HIV nhung hau nhu khéng c6 tac dong dén su

lay nhiém va phat trién clia HPV.

DIEN TIEN TU NHIEN C.:CIA
HPV SAU KHI LAY NHIEM
VA Ti LE BENH TAT

Mac du ti 1& bi nhiém HPV la cao nhung phan 16n cac
trudng hop sé tu hoi phuc sau khi bi nhiém, chi con mot
s6 it HPV van tiép tuc ton tai va phat trién tao nén tén
thuong CIN hay ung thu xam 1an. Trong vong 1 ndm
sau khi bj nhiém HPV, 40-70% cé&c trudng hop cé thé
tu khoi. G phu nd tré, kha nang tu phuc hdi t6t hon, theo
nghién clu thi 2-5 ndm sau khi nhiém HPV c6 70-100%
phu nd con tré tudi c6 thé tu hdi phuc. O nam giéi thi
kha ndng tu phuc hdi cao hon, khodng 75% ngudi bi

nhiém HPV c6 thé tu hdi phuc sau 1 ndm.

Trong s6 nhiing phu ni khong tu phuc hdi dudc sau khi
nhiém HPV, c6 khoadng 8-28% s6 trusng hop sé tién trién
thanh CIN2/3. Hon nia, 3-5% céc trudng hop sé dién tién
thanh ung thu ¢6 i cung néu khong dudc can thiép.

Hién tai, co6 kha it thong tin vé nhing bién phap can
thiép gitp tdng khad nang tu phuc hdi hay gidm kha
nang phat trién clia HPV sau khi lay nhiém. Mot s6
nghién ctu ban dau da cho thdy ché do an c6 mot vai
trd quan trong, tang st dung riboflavin, thiamin, vitamin
B12 va folate qua thtic an hay cac dudc phdm hé trg cé

lién quan dén ti I& tién trién thanh CIN thap.

Viéc lay nhiém va ton tai HPV la diéu kién can thiét dé
phat trién thanh ung thu cd ti cung va cac tén thuong
khac. Ung thu ¢ ti cung la ung thu chiém ti 1& cao nhat
trong cac loai ung thu phu khoa va la loai ung thu ding
hang thi ba trong s6 nhiing ung thu gap 6 phu n trén
toan thé gisi. & nhiing quéc gia da co chuong trinh tam
so4t ung thu ¢d ti cung thi 1 1& ung thu cd td cung thap
han nhiing nuéc chua co, tuy nhién, tai Hoa Ky nam vtia
qua clng phat hién dugc khoang 12.000 trudng hop méi
nhiém HPV. Ti 1& nhiém HPV & ung thu biéu mo gai cd
tl cung khodng 40%, & ung thu am ho 1a 65% va & ung
thu duong vat 1a 50%. HPV type 16 la loai HPV dugc tim
thay nhiéu nhat trong ung thu am ho (29%), ung thu am
dao (55%) va ung thu duong vat (31 %).

XET NGHIEM TAM SOAT -
CHAN BOAN HPV

Cuc Quéan ly dugc phdm va thuc pham Hoa Ky (FDA) da
théng qua 5 loai xét nghiém gitp chan doan HPV. Do
ti 1& m&c ctng nhu ti 1& tu phuc hdi sau nhiém HPV 13
kha cao, do dé xét nghiém chin doan HPV khéng ducc
khuyén céo thuc hién nhu mot xét nghiém dau tay. Tuy
nhién, xét nghiém chan doan HPV co gia tri rat quan
trong khi két hop v6i xét nghiém té bao trong cac phac
dd tdm soat ung thu ¢ ti cung. Nhiéu phac dé gan
day da st dung xét nghiém chan doan HPV véi PAP dé

tAm soat ung thu ¢d tl cung nhdm tang do nhay cla



viéc tdm soat. Theo mot nghién clu I6n dugce thuc hién
& cac nuéc Chau Au, Canada va Hoa Ky: so sanh gitia
xét nghiém chdn doan HPV va xét nghiém té bao hoc
trong hiéu qua phat hién di sdn c6 ti cung da cho thay
xét nghiém chan doan HPV c6 dd nhay cao hon dang
ké. Do nhay cla xét nghiém chan doan HPV trong viéc
phéat hién t6n thusng mic do cao 1a 96% trong khi cla
xét nghiém té€ bao hoc la 53%, nhung dd dac hiéu cua
xét nghiém chan doan HPV lai thdp hon xét nghiém té
bao hoc (90% so véi 96%). Mot nghién clu khac cho
thay viéc két hop xét nghiém HPV va xét nghiém té
bao hoc gilp tdng do nhay trong viéc chan doan CIN3
lén 96,7 %, nhung dong thai cing lam tang s6 ca phai
soi ¢6 tU cung lén 35% so véi chi thuc hién xét nghiém
chén doan HPV don thuan.

Do nhiing trudng hop nhiém HPV khéng ¢o triéu ching
4 nam gi6i chua c6 chi dinh diéu tri nén xét nghiém tam

soat nhiém HPV & nam giéi khong dudc khuyén céo.

Tuy c6 nhiéu Isi diém nhung xét nghiém chan doan HPV
van chua dugc st dung mot cach rong rai, do hién nay
van chua co chién Iudc hop Iy dé quan Iy nhiing ca bénh
c6 nhiém HPV. Viéc soi cd ti cung cho tat c& nhiing ca
nhiém HPV sé lam ting nhiing ca thuc hién viéc soi cd

tli cung khong can thiét, gay ton kém cho ngusi bénh.
TIEM PHONG HPV

V6i vai tro ngay cang dugc lam ré cla HPV doi voi
nhiing t8n thuong 4c tinh dudng sinh duc, viéc tiém
phong HPV that su 1a mdt yéu té quan trong trong viéc
ngdn nguia ung thu. Vaccine dudc tdng hop tu viéc tai
t6 hop protein L1, la 1 trong 2 protein v& ctia HPV, tao
thanh cac thé giéng virus cé khd nang gay ra cac phan
tng mién dich dich thé va mién dich t&é bao. Sau khi
tiém vaccine, néng do khang thé trong co thé sé cao

gap 20-80 1an so v6i sau khi nhiém tu nhién.

Hién nay c6 2 loai vaccine dudc phép st dung tai Hoa Ky.

Vaccine tU gia Gardasil gitp bdo vé khdi cac loai HPV 6,

HPV 11, HPV 16 va HPV 18 dugc tiém theo phac db 0,
2, 6 thang. Vaccine nhi gia Cervarix gitp ngén ngtia lay
nhiém HPV 16 va HPV 18 dugc tiém theo phac do 0, 1,
6 thang. Ca 2 loai vaccine déu co hiéu qua cao (>99%)
trong viéc ngan ngtia CIN cling nhu ung thu tuyén cd td
cung tai chd (AIS — adenocarcinoma in situ) do HPV 16
va HPV 18 gay ra. Viéc tiém ngtia sé giam hiéu qua néu

ngudi dudc tiem ngtia da nhiém HPV trude do.

Tuy co ché chua dugdc lam rd nhung viéc tiém ngua
vaccine nhj gia véi cac ta dudgc kem theo da dugc chiing
minh 1a ¢6 tac dung bdo vé chéo trong viéc ngan nglia
ung thu do céac loai HPV 33, 31, 45 va 51 gay ra. Trong
mot thi nghiém 16n cho thay viéc tiém ngtia co hiéu qua
94% trong viéc ngan ngtia CIN3, bat ké 1a do loai HPV

nao, va cb hiéu qua 100% trong viéc ngan ngtia AlS.
BINH HUSNG TUONG LAI

Méc dui da co nhiing su phat trién vugt bac trong viéc tam
soat ngan ngtia va xU tri nhiing trudng hop bét thusng,
ti 1& bénh clng nhu ti 1& t& vong do ung thu dudng sinh
duc van 1a mot véan dé dang dudc quan tam trén toan thé
gi6i. Nhiing kién thic maéi vé HPV da gilp cai thién viéc
chan doan ciing nhu ché tao vaccine du phong gilp gidm
dang ké nguy co mac bénh. Trong tuong lai, hy vong sé
¢6 nhiing phac db that su hiéu qua dudc dua ra nham su
dung mdt cach tot nhat xét nghiém HPV trong tAm soat,
t0i uu hda viéc tiém nguia vaccine, dam bao su tuan thi

va thuc hién nhiing bién phap tdm soat.
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