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Tom tat

Muc tiéu: 1) X4dc dinh ty Ié phdn b céc ton thuong ndi bi€u mé vay c6 tir cung dé cao. 2) Nhén xét mue dg béc 16 dau an
héa mé mién dich p16 va p53 trong cdc tén thuong néi bi€u mé vay cd ti cung dé cao tai Bénh vién Phu san Trung uong.
Déi tuong va phuong phap nghién ciru: Nghién ctru mé ta cat ngang thuc hién trén 92 bénh nhan duoc chan doan tén
thuong néi bi€u mé vay b tir cung do cao. Thoi gian tirthang 6 dén thang 10 ndm 2020 tai Bénh vién Phu san Trung uong.
Két qua: Tudi trung binh ctda cdc d6i tuong nghién ctru 38,4 + 9,6. Ton thuong CIN 2 va CIN 3 tdng dan tir 24 dén 44
tubi va giam dan sau 45 tu6i, tuy nhién su khac biét khéng y nghia théng ké véi p > 0,05. Cdc tén thuong CIN 2 chiém
45,7%, céc tén thuong CIN 3 chiém 54,3%. Ty Ié nhuém p16 duong tinh cua tén thuong CIN 2 va CIN 3 lan luot la 78,6%
va 98,0%. Ty Ié boc 16 p53 cua tén thuong CIN 2 va CIN 3 1an luot 1a 59,5% va 36,0%.

Két luan: Céc tén thuong CIN 2 chiém 45,7%, CIN 3 chiém 54,3%. Ty Ié nhuém p16 duong tinh cda tén thuong CIN 2 va
CIN 3 Ian luot 1a 78,6% va 98,0%. Ty 1€ boc 16 p53 cua tén thuong CIN 2 va CIN 3 lan luot la 59,5% va 36,0%. Su’ khéc biét
¢6 y nghia thong ké vdi p < 0,05.

Tur khéa: tén thirong néi biéu mé cé tir cung dé cao; ddu én p16 va p53.
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Abstract

Objectives: 1) To determine the high grade squamous intraepithelial lesions proportion. 2) To determine
immunohistochemical expression of p16 and p53 in high grade squamous intraepithelial lesions in National Hospital of
Obstetrics and Gynecology.

Materials and Method: Cross-sectional descriptive research conducted on 92 women who were diagnosed with high
grade squamous intraepithelial lesion. The research time frame was from June 2020 to October 2020 at National
Hospital of Obstetrics and Gynecology.

Results: The mean age was 38.4 + 9.6. CIN 2 and CIN 3 lesions increase gradually from 24 to 44 years of age and
decrease gradually after 45 years of age. The difference was not statistically significant with p > 0.05. CIN 2 lesions
account for 45.7% and CIN 3 lesions account for 54.3%. The positive p16 staining rates of CIN 2 and CIN 3 lesions were
78.6% and 98.0%, respectively. Various levels of p53 expressions were detected in 59.5% of CIN 2 cases and 36.0% of
CIN 3 cases.

Conclusion: CIN 2 lesions account for 45.7% and CIN 3 lesions account for 54.3%. The positive p16 staining rates of
CIN 2 and CIN 3 lesions were 78.6% and 98.0%, respectively. Various levels of p53 expressions were detected in 59.5%
of CIN 2 cases and 36.0% of CIN 3 cases. The difference was statistically significant with p < 0.05.

Keywords: High grade squamous intraepithelial lesion, p16 and p53 markers.

1. DAT VAN BE

Ung thu ¢6 t&r cung la mét trong 5 loai ung thu thudng
gap nhat & phu nir trén toan thé gidi. Cac ton thuong tién
ung thu theo thai gian cé thé duy tri, thodi trién hodc
tién trién thanh ung thu xam nhéap. Su tién trién cta CIN
kéo dai trung binh 15 nam [1]. Chan doan dugc sém va
chinh xac murc do ton thuong tién ung thu gidp lwa chon
phuong phép diéu tri thich hop tranh tién trién thanh ung
thu xam |&an. Ngay nay, H6a mé mién dich (HMMD) ngay
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cang dugc str dung phé bién hd tro cung véi mé bénh
hoc gilp céc nha giai phau bénh dua ra dugc chan doan
chinh xdac [2]. Vi vay ching t6i ti€n hanh nghién ctru nay
vGi 2 muc tiéu: 1) Xac dinh ty I& phéan b6 céc ton thuong
noi bi€u Mo vay cd t& cung do cao. 2) Nhén xét mac do
boc 16 ddu an héa mé mién dich p16 va p53 trong céc
tén thuong ndi bi€u mo vay ¢6 t&r cung d6 cao tai Bénh
vién Phu san Trung uong



2. DOI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. boi tugng nghién ctu

92 phu nir dugc chan doan moé bénh hoc la ton
thuong noi bi€u moé vay c6 t&r cung do cao trong thoi
gian tirthang 6 dén hét thang 10 nam 2020 tai Bénh vién
Phu san Trung uong.

2.2. Phuong phap nghién ctru

- Thiét k& nghién ctru: nghién cliru mo ta cat ngang
dugc tién hanh dé xac dinh sy phan bd mo bénh hoc va
ty 1& boc 16 ddu &n HMMD p16 va p53 & céc tén thuong
noi bi€u mo vay ¢6 tir cung dé cao.

- Tiéu chuén lua chon: tat ca cac phu nir cé két qua
chdn doan mé bénh hoc la tén thuong ndi bi€u mé vay
0 t&r cung do cao c6 du tiéu ban va khéi nén.

- Tiéu chuan loai trir: cac phu nir dugc chan doan
ung thu xadm nhap hoéc co tién st diéu tri ung thu phu
khoa trudc dé.

- C& mau va cach chon mau: chon mau c6 chu dich,
chon mau thuan tién.

- Quy trinh nghién ctru: chon vao nghién ctru cac
bénh nhan dugc chan doan t6n thuong ndi bi€u mé vay
0 t&r cung do cao thda man tiéu chudn lua chon va tiéu
chuan loai trir tir thang 6 dén thang 10 nam 2020. Cac
bénh nhan dugc chdn dodn moé bénh hoc Ia t6n thuong
noi bi€u mo6 ¢é tr cung dé cao trén bénh pham sinh
thiét, khoét chop, LEEP hoéc cat ti cung hoan toan. Cac
tén thuong dugc danh gia theo phan loai cia T6 chirc

3. KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Phan bé mé bénh hoc cua d6i twong nghién ciu

Y t€ thé gidi nam 2003 bao gém tan san noi biéu mo co
tr cung d6 2 (CIN 2), tdn san noi bi€u mo b tir cung do
3 (CIN 3). Nhuém hdéa moé mién dich danh gia mic do
boc 16 chia 2 ddu an p16 va p53 trén céc ton thuong CIN
2vaCIN 3.

Nhan dinh két qua nhuém p16: ching t6i ap dung
tiéu chudn danh gia cua Vatsala Kishore: phan Gng
duong tinh khi bat mau nhuém manh hodc trung binh
& nhan va/hoac bao tuong té€ bao [3]. K& qua nhuém
dugc danh gia nhu sau: am tinh: < 10% t& bao u bat mau.
duong tinh: = 10% t&€ bao u bat mau

Nhan dinh két qua nhuém p53: ching t6i ap dung
tiéu chudn danh gia cla Grace: phan t&rng duong tinh khi
c6 bat ki nhan t€ bao bat mau nu va chia thanh 3 muc
dé [4]. K&t qua nhuém dugc dénh gid nhu sau: am tinh:
dudi 10% nhan cdc t€ bao u bat mau nhuém. Duong tinh
yéu: 10 - 25% nhan céc t€ bao u bat mau nhuém. Duong
tinh trung binh: 26 - 50% nhan céc t&€ bao u bat mau
nhudm. Duong tinh manh: Trén 50% nhan céc t€ bao u
bat mau nhudém

- Xtr ly s6 liéu: s&r dung phan mém SPSS 16.0 dé tinh
ty lé boc 16 dau an p16 va p53 & céc tén thuong ndi biéu
mo vay ¢ tir cung d6 cao. Mai lién quan gilra su boc 16
HMMD véi céc t6n thuong ndi bi€u mo vay CTC do cao
dugc xem la cé y nghia khi phép kiém dinh c6 p < 0,05.
Cac thdng ké duoc thuc hién véi do tin cay 95% (1-a), véi
sai lam 14 0,05.

Bang 1. T6n thuong ni mo ¢d t& cung trén mo bénh hoc

M6 bénh hoc Tan s6 (n) Tylé%
CIN 2 42 45,7
CIN 3 50 54,3
Téng 92 100

Trong téng s6 92 trudng hop dugc chan doan t8n thuong ndi bi€u mo vay dé cao trén mé bénh hoc, t8n thuong
CIN 2 c6 42 ca chiém ti |& 45,7%. T6n thuong CIN 3 c6 50 ca chiém ti 1é 54,3%.
Bang 2. Cac murc do ton thuong ndi md CTC d6 cao phan b theo nhom tudi.

MBH CIN 2 CIN3
Tugi n (%) n (%)
<24 6 (14,3) 2 (4,0)
25-34 8(19,0) 16 (32,0)
35-44 20 (47,6) 17 (34,0)
45-54 6(14,3) 10 (20,0)
=55 2(4,8) 5(10,0)
Téng 42 (100) 50 (100)
p 0,176

Trong s6 92 trudng hgp nghién ctru, ¢é 42 phu nit ¢é t6n thuong CIN 2, 50 phu niir ¢é t6n thuong CIN 3. Tén thuong
CIN 2 c6 ti I1é mac thdp nhat & nhom tudi trén 54 chiém 4,8% va ti 1é mac cao nhat & nhom tudi 35 - 44 chiém 47,6%.
Tén thuong CIN 3 ¢4 ti 1é méac thdp nhat & nhdm tudi dudi 25 chiém 4,0% va ti 1é mac cao nhat & nhom tudi 35 - 44
chiém 34,0%. Céc t6n thuong CIN 2 va CIN 3 tang dan tir 24 dén 54 tudi va giam dan & phu nir sau 54 tudi. Tuy nhién,
su khac biét khong c6 y nghia thong ké véi p = 0,176 (> 0,05).
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3.2. D6i chiéu su boc 16 dau an HMMD p16 va p53 véi mé bénh hoc
Bang 3. Boc 16 p16 trong t6n thuong ndi bi€u mé vay CTC do cao

MBH CIN2 CIN3 Tong
Nhudém p16 n (%) n (%) n (%)
Am tinh 9(21,4) 1(2,0) 10 (10,9)
Duong tinh 33(78,6) 49 (98,0) 82 (89,1)
Téng 42 (100) 50 (100) 92 (100)
p 0,005

Bang trén cho thay, ti 1é boc 16 ddu &n hda mé mién dich p16 trong céc tén thuong CIN 2, CIN 3 lan luot 1a 78,6%
va 98%. Trong s& céc ca c6 tén thuong CIN 2, ¢6 9 ca nhudém p16 dm tinh chiém ti 1& 21,4%. DGi véi tén thuong CIN 3,
¢6 1/50 truong hgp @m tinh chiém 2,0%. Su khéc biét c6 y nghia thong ké véi p = 0,005 (< 0,05)
Bang 4. Boc 16 p53 trong t6n thuong ndi bi€u mé vay CTC dé cao

MBH CIN 2 CIN3 Téng

Nhudm p53 n (%) n (%) n (%)
Am tinh 17 (40,5) 32 (64,0) 49 (53,3)
Yéu 10 (23,8) 13 (26,0) 23 (25,0
Trung binh 8 (19,0) 4(8,0) 12 (13,0)

Manh 7(16,7) 1(2,0) 8(8,7)
Téng 42 (100) 50 (100) 92 (100)

p 0,017

Két qua nhuém hoa mé mién dich p53 trong cac tén
thuong néi biéu mo ¢ tir cung do cao duogc thé hién
trong bang 4 cho thay ty I& duong tinh véi p53 cao nhat
& cdac t6n thuong CIN 2 véi 25/42 ca duong tinh trong
dé ty & duong tinh yéu la 23,8%, duong tinh trung binh
la 19,0% va duong tinh manh 1a 16,7%. Ty 1& duong tinh
yéu, trung binh va manh cta CIN 3 giam dan tuong (ng
la 26,0%, 8,0% va 2,0%. Su khac biét c6 y nghia théng ké
v6i p =0,017 (p < 0,05).

4. BAN LUAN

Trong nghién ctru cla ching t6i, 92 déi tugng dugc
chan doan ton thuong noi bi€u mo vay ¢6 tir cung do cao
dugc nhudom HMMD 2 d3u &n 1a p16 va p53 dé danh gia
muc do boc 16. Cac bénh nhan trong khoang tudi 20 -
62 tudi vdi tudi trung binh 1a 38,4 tudi. Nhirng bénh nhan
trong nghién ctru déu co két qua té bao hoc bat thuong
hodc két qua xét nghiém HPV duong tinh duoc tién hanh
soi ¢B tir cung, sinh thiét d€ chan doan mo bénh hoc.
Ngay nay xét nghiém sang loc ung thu ¢8 t& cung rat
phd bién nén dé tudi phat hién cac tén thuong ndi biéu
mo c8 t&r cung d6 cao ngay cang giam nhu trong nghién
clru nay bénh nhan tré tudi nhat la 20 tudi. Theo két qua
nghién ctru cla chung t6i, cac tén thuong CIN 2 va CIN
3 tdng dan tir 24 dén 44 tudi va giam dan & phu nir sau
45 tudi. 5 trudng hgp tén thuong CIN 2 va CIN 3 gap 6 do
tudi dudi 24 tudi. Nhu vay cd thé thay cac tén thuong noi
bi€u m6 ¢6 t&r cung dé cao chu yéu gép & do tudi 24 - 54
tudi va sau 55 tudi thi ti 1é mac giam dan theo sy tang 1én
cla tudi. K&t qua trong nghién clru cla chung toi twong
tu cda tac gia Lé Quang Vinh thuc hién ndm 2017 véi doi
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tugng 1a cac bénh nhan tén thuong tién ung thu cd t
cung tai Bénh vién Phu san Trung wong [5].

Trong nghién clru cla ching téi c6 42 truong hop
CIN 2 chiém 45,7% va 50 truong hop CIN 3 chiém 54,3%.
K&t qua trong nghién ctru ctia chuing t6i cao hon két qua
nghién clru cia Nguyén Thu Huong véi CIN 2 chiém
4,16% va CIN 3 chiém 13,57% [6] va nghién ctru ATHENA
thuc hién ndm 2012 véi ty 1é CIN 2 chiém 2,3% va CIN 3
chiém 3,4% [7]. So sénh két qua trong nghién ctu cla
chung t6i véi mot s6 tac gia trén cho thdy su khac nhau
vé ti lé gilra cac nhom nhung c6 su tuong dong so vaéi da
s0 cac tac gia vé ti 1é CIN 3 cao hon ti I& CIN 2. Diéu nay
ching t6 rang ti I& phat hién céc tén thuong & mic do
nang la cao hon va ciing phu hop véi do tudi phat hién
céc tén thuong do cao la muén hon va la nhém chiém
da s6 trong nghién clru clia ching toi. Su khéc biét vé ty
I& trong nghién ctru cua chung t6i voi cac tac gia khac la
do c6 su khac nhau trong cach chon méu. Nghién ctru
clia chung t6i ti€n hanh trén céc truong hgp dugce chan
dodn t8n thuong ndi bi€u mé vay cé tir cung do cao trén
HE khong bao gém céc truong hop tén thuong LSIL va
lanh tinh.

Két qua nhudm héa mé mién dich cho thay co 82
trudng hop nhuém p16 duong tinh (chiém 89,1%) va 10
truong hgp am tinh (chiém 10,9%). K&t qua nay tuong
dong véi nghién clu cuda tac gia Nages Izadi-Mood béo
céotylé boc 1 p16 cliatén thuong HSIL 1a 91% [8]. Theo
cdac nghién ctru da dugc tién hanh, p16 dugc coi nhu mét
dau hiéu dai dién cho céc t6n thuong HSIL, da dugc ap
dung rong rai dé€ tao diéu kién cho chan doan chinh xac
t6n thuong loan san ¢d tir cung lién quan dén HPV, dac
biét la tén thuong HSIL (CIN 2 va CIN 3). Trong nghién



clru clia ching t6i ¢6 11 trudng hop nhudm p16 am tinh
dat ra van dé rang liéu cac tdn thuong nay c6 kha nang
thodi trién trong tuong lai hay khéng. Tuy nhién do thoi
gian nghién ctru ngan va khéng theo doi dugc bénh nhan
cling nhu cac bénh nhan dugc chan doén tén thuong dé
cao sé duoc diéu tri lam thay ddi qua trinh tién trién tw
nhién ctia bénh. P16 1a mét dau &n quan trong hé trg cac
nha gidi phau bénh trong chan dodn chinh xac céc tén
thuong HSIL nhung p16 khong thé thay thé cho mé bénh
hoc trong chan doan céac t6n thuong ndi bi€u mo vay cé
t&r cung doé cao do trén thuc t&€ van co cac truong hop
HSIL nhudém p16 am tinh. Vi vay, cac nha giai phau bénh
can xem xét than trong céc ton thuong trén moé bénh
hoc déng thai két hop véi nhuém p16 trong cac trudng
hop can thiét d€ phan biét véi cac tén thuong gia CIN.

Trong nghién clru cua chung t6i, ty 1é duong tinh véi
p53 cao nhéat & cac tén thuong CIN 2 véi 25/42 ca duong
tinh trong do ty I&é duong tinh yéu la 23,8%, duong tinh
trung binh 1a 19,0% va duong tinh manh la 16,7%. Ty lé
duong tinh yéu, trung binh va manh cta CIN 3 giam dan
tuong Ung la 26,0%, 8,0% va 2,0%. Nhin chung sy boc 16
va murc d6 boc 16 clia p53 & cac ton thuong CIN 2 1a cao
hon so vai CIN 3. Két qua cla chung t6i twong tu tac gia
Ghosh va cong su thuc hién nam 2019 cho thay ty [é boc
16 p53 trong cac TTTUT CTC la 51% trong dé su boc 16
p53 c6 lién quan dén mic d6 mo bénh hoc tir CIN 1 dén
CIN 2 (duong tinh 61,1%) va giam béc 16 & CIN 3 (duong
tinh 54,1%) [9]. Nhiéu nghién ctu khac cling dugc tién
hanh phan tich sy bdc 16 ctia dau &n mién dich p53 trong
céc tén thuong cé tir cung. Silva va cong su da téng hop
chin nghién ctru vé héa mé mién dich p53 trong céc tén
thuong ¢ t&r cung [10]. Trong do, két qua trong nghién
clru cuia chung t6i 1a thap hon va cao hon clia mét s6 tac
gia. Su khac biét nay cé thé giai thich do ¢ mau trong
céac nghién ctru clia ching t6i la khac nhau; cac nghién
clru str dung céac clone khang thé khac nhau. Mat khac
tuy theo ting tac gia cd cac thang diém danh gia p53
khéac nhau do chua cé chua cé mét tai liéu nao cong bo
bang diém chuan dé danh gia boc 16 p53. Hién nay gia
tri 'ng dung cuia ddu an p53 trong chan doan cac TTTUT
va UTCTC con nhiéu han ché va két qua cua céc nghién
con chua c6 su thong nhat.

5. KET LUAN

Qua nghién ctru 92 trudng hgp tén thuong noi biéu
mo vay ¢ tir cung do cao tai Bénh vién Phu san Trung
Uong, ching t6i rat ra nhirng két luan sau:

- D6 tudi trung binh clia cac phu nir trong nghién ctru
12 38,4 + 9,6 tudi.

- Céac t6n thuong CIN 2 chiém 45,7%, cac ton thuong
CIN 3 chiém 54,3%. Cac t6n thuong CIN 2 va CIN 3 tang
dan tir 24 dén 44 tudi va giam dan sau 45 tudi.

- Ty lé boc 16 p16 cao va tédng dan theo murc do nang
cla tén thuong.

- Ty lé boc 16 p53 cua tén thuong CIN 2 va CIN 3 lan
luot la 59,5% va 36,0%.
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